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RESUMO

A coinfeccao Tuberculose e Virus da imunodeficiéncia adquirida TB/HIV
destaca-se como um problema de saude publica dada a sua importancia e gravidade
devido as altas taxas de mortalidade entre portadores de HIV e TB. Das doengas
infecciosas, a TB é a principal causa associada ao ébito por AIDS. Com o objetivo
de analisar os fatores associados ao desfecho do tratamento da tuberculose, foi
realizado um estudo epidemiolégico analitico tipo coorte ndo concorrente, de
abordagem quantitativa, em casos novos com diagnostico de coinfeccdo TB/HIV
notificados no municipio de Curitiba, no periodo de 2011 a 2015. Foram utilizados
dados do Sistema de Informacado de Agravos de Notificagdo Compulséria (SINAN),
do Sistema de Controle Logistico de Medicamento (SICLOM), do Sistema de
Controle de Exames Laboratériais (SISCEL) e do prontuario eletrénico de Curitiba. A
analise dos dados ocorreu mediante o uso do software Epi-info. Além da estatistica
descritiva, foram estimadas as razdes de risco ajustadas dos preditores e teste qui-
quadrado e probabilidades. Foram incluidos no estudo 329 pacientes, houve
predominio do género masculino 233 (70,8%) e a média de idade foi de 39 anos
+9,6. A maioria apresentou escolaridade até o ensino fundamental, a forma
pulmonar representou 52,2% dos casos e a extrapulmonar (37,1%); a maior parte
fez uso de terapia antiretroviral (TARV) 252(76,6%); 197(59,9%) foram notificados
em hospital e servicos de emergéncia. Quanto ao desfecho do tratamento, 60,8%
dos pacientes curaram, 16,4% abandonaram o tratamento e 22,8% evoluiram para
obito. A analise da associagdo da probabilidade de risco ajustado apontou como
potenciais preditores para ndo cura (abandono ou 6bito) as variaveis: ndo uso do
TARV, valores de CD4 <200 céls/mm? ao final do tratamento de TB, notificacdo por
hospital e servigos de pronto atendimento e escolaridade até o ensino fundamental.
O desfecho mortalidade associou-se significativamente com o ndo uso do TARY,
valores de CD4 <200 céls/mm?® ao final do tratamento de TB e notificacdo por
hospital e servigcos de pronto atendimento. Tais resultados confirmam a importancia
do uso regular do TARV pelos pacientes coinfectados com TB/HIV e a repercugao
positiva de seu inicio precoce. Constatou-se que quanto mais precoce for o
diagnostico da TB e o inicio do tratamento concomitante com a TARV, melhor sera a
resposta imunolégica e maior a chance de sobrevida reforcando a importancia da
atencdo integrada para estes dois agravos.

Palavras-chave: Tuberculose, Coinfec¢ao, Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida
(AIDS), Virus da imunodeficiéncia adquirida (HIV), Terapia
Antirretroviral (TARV).



ABSTRACT

HIV/TB coinfection stand out as a public health problem given its importance
and severity due to the high mortality rates among HIV and TB patients. Among
infectious diseases, TB is the main cause associated with death from AIDS. To verify
the factors associated with the outcome of tuberculosis treatment, an epidemiological
study, non-concurrent cohort was carried out with a quantitative approach in new
cases diagnosed with TB/HIV co-infection reported in the city of Curitiba from 2011 to
2015 (SINAN), the Logistic Control System for Medicines (SICLOM) and the
Laboratory Examination Control System (SISCEL) and the electronic records of
Curitiba. Data analysis was performed using the Epi-info software. In addition, to the
descriptive statistics, the adjusted odds ratios of the predictors, chi-square test and
probabilities were estimated. A total of 329 patients were included in the study, the
male gender was predominant 233 (70.8%) and the mean age was 39 + 9.6 years.
The most patients showed education until primary school, the pulmonary form
represented 52.2% of the cases and the extrapulmonary (37.1%), most of them used
antiretroviral therapy (ART) 252 (76.6%), 197 (59.9%) were notified in the hospital
and emergency services. Regarding the treatment outcome, 60.8% of the patients
had cured, 16.4% abandoned treatment and 22.8% died. The analysis of the
association of adjusted risk probability showed the following variables as potential
predictors for non-cure (abandonment or death): non-use of ART, CD4 values 200
cells / mm?® at the end of TB treatment, hospital notification, and early care and
schooling up to elementary school. The mortality outcome was significantly
associated with non-use of ART, CD4 values 200 cells / mm?® at the end of TB
treatment, hospital and emergency room department notification. These results
confirm the importance of regular use of HAART by patients coinfected with TB / HIV
and the positive repercussion of their early onset. It was found that the earlier the
diagnosis of TB and the initiation of treatment with ART, the better the immunological
response and the greater the chance of survival, reinforcing the importance of
integrated care for these two diseases.

Key words: Tuberculosis, Coinfection, Acquired Immunodeficiency Syndrome,
Acquired Immune Deficiency Syndrome  (AIDS), Acquired
Immunodeficiency Virus (HIV), Antiretroviral Therapy (ART).
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1 INTRODUGAO

A tuberculose (TB) é um desafio de satde publica ainda a ser vencido. E uma
doencga associada a diversos fatores como o econdémico, o cultural e principalmente,
o social. Mesmo com todos os progressos e agdes para o seu controle e a melhoria
no acesso ao tratamento e aos medicamentos, as populagcdes mais vulneraveis,
constituem um grupo de maior risco para o adoecimento (SILVA et al, 2014).

A coinfecgao se estabelece quando o paciente apresenta TB ativa e infecgao
pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV) simultaneamente. A coinfecgao TB/HIV
constitui, atualmente, um sério problema de saude publica no Brasil e no mundo,
pois geralmente estes pacientes sdao mais imunocomprometidos, apresentam mais
reacbes adversas aos medicamentos e tém maiores taxas de mortalidade,
principalmente devido ao diagndstico tardio (BRASIL, 2011).

A TB é sabidamente mais dificil de ser diagnosticada nos individuos
infectados pelo HIV e é considerada um fator determinante nas mudancas do
cenario epidemiolégico, modificando o carater da doenga, com evolugdo crbnica,
para a aguda, podendo levar os pacientes ao ébito em poucas semanas. Entre as
doencas infecciosas, a TB é a principal causa definidora associada ao ébito por
AIDS. Portanto, quanto mais precoce for o diagnostico, maiores serdo as chances de
sobrevida dos pacientes que apresentam a coinfecgdo (BRASIL, 2011).

Curitiba, em 2015, notificou 376 casos novos de pacientes com diagndstico
de TB, o que corresponde um coeficiente de incidéncia de 21,89/100.000 hab.
Dentre estes casos, 82 eram portadores de HIV/AIDS o que corresponde a 23,3%
dos pacientes com coinfeccao TB/HIV. A cura nestes pacientes foi de 54,2% e a
letalidade 25%, percentual considerado bastante elevado (CURITIBA, 2015).

Essa proporcao é fidedigna visto que a testagem para HIV no municipio de
Curitiba foi de 87,9% em 2015. Comparando estes dados com dados das capitais
brasileiras observa-se que Porto Alegre, Curitiba e Floriandpolis sao as capitais com
as maiores proporgoes de coinfec¢cao (BRASIL 2016).

O objetivo da vigilancia epidemiolégica € proporcionar orientagdo técnica
permanente para a decisao e execugao de agdes de controle de doengas e agravos.
Portanto, ela constitui-se num instrumento para o planejamento, a organizagéo e
operacionalizacdo dos servicos de saude, bem como a normatizagcédo das atividades
técnicas correlatas (BRASIL, 2008).
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O profissional enfermeiro tem ocupado posi¢cdo de destaque na lideranga de
importantes setores da Superintendéncia de Vigilancia em Saude da Secretaria de
Estado da Saude do Parana, incluindo o Centro de Epidemiologia. Como integrante
da Divisao de Infecgbes Sexualmente Transmissiveis, Hepatites Virais e Tuberculose
(DST/AIDS/HV/TB), responsavel técnica pela vigilancia epidemiolégica e atencao a
tuberculose no Parana e também pelo Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo Compulsoria (SINAN/TB) em que sao notificados todos os casos de
tuberculose, meu interesse em trabalhar com o tema surgiu a partir da analise dos
indicadores dos casos novos de TB, na rotina de monitoramento e avaliagdo, com a
identificacdo de elevada taxa de letalidade e baixo percentual de cura nos pacientes
coinfectados com HIV.

A execucdo desta pesquisa aconteceu por meio do trabalho integrado entre
0s ambitos da vigilancia epidemiolégica do estado e do municipio de Curitiba. A
intersetorialidade entre esses equipamentos possibilitou que as informagdes
inconsistentes do banco de dados fossem corrigidas e atualizadas durante o seu
desenvolvimento, o que contribuiu para 0 aumento da credibilidade das informacdes

contidas nesse estudo.

1.1 HIPOTESE CIENTIFICA DO ESTUDO

A hipétese do presente estudo é de que o diagndstico precoce da TB e o uso
regular da TARV por pacientes coinfectados com TB/HIV impactam positivamente no
desfecho do tratamento da TB nesses individuos.

O conhecimento mais aprofundado das caracteristicas dos pacientes
coinfectados podera contribuir na orientagdo das politicas de controle da TB,
direcionando os esforgos para as areas com maior risco para a coletividade ou para
aquelas em que a situagdo operacional do programa esteja aqguém das metas
estabelecidas. Logo, torna-se essencial analisar o desfecho do tratamento da TB

associado ao HIV/AIDS no municipio de Curitiba.
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1.2 OBJETIVOS

1.2.1 OBJETIVO GERAL

Analisar o desfecho do tratamento da TB entre os casos novos com
coinfeccado HIV, notificados no municipio de Curitiba, Parana no periodo de 2011 —
2015.

1.2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Identificar as caracteristicas sociodemograficas dos pacientes com coinfecgao
TB/HIV;

e Descrever as caracteristicas clinico-epidemiolégicas dos pacientes com
coinfecgcao TB/HIV;

e Avaliar a associagao entre as caracteristicas sociodemograficas e clinico -
epidemioldgicas com o desfecho do tratamento da TB (cura, abandono e
obito).
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 EPIDEMIOLOGIA DA TUBERCULOSE NO MUNDO E BRASIL

A TB é causada pelo Mycobacterium tuberculosis, bacilo identificado por
Robert Koch em 1882. Somente nessa época que foi descrito seu carater infecto-
contagioso. Apos esse periodo foram décadas de avangos no diagnostico e
tratamento, com a descoberta dos Raios-X, da estreptomicina e da vacinacéo, esses
dois ultimos ja no século XX.

Existe muita especulagao sobre a origem da tuberculose na espécie humana,
sabe- se que é uma das mais antigas enfermidades que acometem a humanidade.
Estima-se que o Mycobacterium tuberculosis tenha origem na antiguidade ha cerca
de 15mil a 20mil anos, a bactéria foi evoluindo e se adaptando ao meio ambiente ao
longo dos anos até o surgimento do Mycobacterium bovis, primeira espécie a
acometer a espécie humana. Uma das teorias mais aceitas & que o Mycobacterium
tuberculosis teve sua origem a partir do Mycobacterium bovis (CAMINERO, 2003).

O Mycobacterium tuberculosis € transmitido por via aérea, de um individuo
com TB ativa para outro que tenha convivio proximo e continuo, assim denominado
um contato. A transmissao € influenciada basicamente pelas caracteristicas do caso
indice, assim como pelo tempo da exposicdo € o numero de bactérias exaladas
(CAILLEAUX-CEZAR, 2012). O acometimento pulmonar € o mais frequente e mais
relevante, sobretudo a forma bacilifera responsavel por sustentar a cadeia de
transmiss&o da doenca (BRASIL, 2011).

O diagnéstico precoce é o primeiro passo para a reducao da mortalidade por
TB, que ainda é relativamente alta em nosso pais. A principal estratégia para reduzir
a incidéncia e o controle da TB é a busca do sintomatico respiratério (SR), com o
objetivo de detectar e fazer o diagnéstico precocemente das formas pulmonares
(BRASIL, 2011).

O segundo passo esta relacionado ao atendimento: o vinculo entre paciente
e atencdo basica a saude aumenta as chances de o paciente completar o
tratamento, alcangando um percentual de cura recomendado. A identificacdo e o
tratamento dos doentes com TB ativa € a primeira prioridade nos programas de
prevencao e controle da doencga e a investigacao de contatos € a segunda prioridade
(BRASIL, 2011).
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Dunlap (1993), afirma que individuos com infec¢do latente (ILTB) pelo
Mycobacterium tuberculosis podem evoluir para doenga ativa, sobretudo nos dois
primeiros anos apoés a infecgao. A presenca de condigdes nas quais o sistema imune
possa estar comprometido, certamente constitui fator de risco associado ao
adoecimento. Entre as comorbidades que favorecem a evolucdo de ILTB para
doenca ativa destacam-se a infeccao pelo HIV e o diabetes mellitus (DM). Cabe
ressaltar que a TB é a principal causa de &bito por doencga infecciosa em pessoas
vivendo com HIV/AIDS (PVHA). Estes individuos quando se infectam com o
Mycobacterium tuberculosis possuem um risco de adoecimento 21 a 34 vezes maior
do que as pessoas que nao tem o HIV (CAILLEAUX-CEZAR et al, 2009).

Segundo Seiscento (2012), em 2000 ocorreram 171 milhdes de casos de DM
no mundo e, estima-se que até 2030 ocorrerdo 440 milhdes, classificando o DM
como uma doenca de crescente prevaléncia na populagdo adulta associado a
diversas complicagdes e infecgdes oportunista. Estudo de caso-controle feito com
paciente diabético demonstra que o risco de desenvolver a TB é de 2,44 a 8,33
vezes mais quando comparados ao paciente ndo diabético, sendo um risco maior
ainda nos doentes submetidos a insulinoterapia.

O tabagismo também vem se destacando como um fator determinante
relacionado com a recidiva da TB, mortalidade e infeccao por TB (BRASIL, 2011).

Para o Programa Nacional de Controle da Tuberculose (PNCT), séao
considerados contatos de pacientes com TB, aqueles com exposi¢gao de, no minimo
200 horas, a pessoas com TB ativa com baciloscopia positiva, ou de 400 horas com
cultura positiva. Os contatos possuem um maior risco de infecgdo, principalmente
em situagdes em que o diagndstico da doencga é tardio (BRASIL, 2011). Estima-se
que, 30% dos individuos que sao contatos de paciente com TB pulmonar se
infectam, e destes, 10% adoecerdo; 5% nos dois primeiros anos, e outros 5% ao
longo de sua vida (CAILLEAUX-CEZAR, 2012).

Em 1993, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) declarou a TB como
estado de urgéncia e criou o programa Stop TB que reune instituicbes como: OMS,
Banco Mundial, Centers for Disease Control (CDC), - Atlanta Internacional Union
Against Tuberculosis and Lung Disease (IUATLD), Royal Netherlands Tuberculosis
Association (RNTA) e American Thoracic Association (ATA) (RUFFINO-NETTO,
2002).



18

A OMS divulgou em 2006 a estratégia Stop TB quando a doenga passou a ser
reconhecida como uma emergéncia global e estabeleceu metas de
desenvolvimentos do milénio com uma visdo de mundo livre da TB Com o objetivo
de diminuir os coeficientes de prevaléncia e de mortalidade em relagao a 1990,
(BRASIL, 2016).

As Metas de Desenvolvimento do Milénio e os objetivos da Parceria Stop
TB tém por finalidade: Possibilitar o acesso universal ao diagndstico de alta
qualidade e ao tratamento; reduzir o sofrimento humano e o 6nus
socioecondmico ligados a TB, Proteger as populagdes pobres e vulneraveis
contra a TB, TB/HIV e TB MDR; Apoiar o desenvolvimento e uso oportuno
de novas ferramentas para o controle da TB; Detectar através do exame de
escarro pelo menos 70% dos novos casos de TB por esputos com
baciloscopia positiva e curar pelo menos 85% deles até 2015; Reduzir em
50% a prevaléncia e as mortes decorrentes por TB em relagédo a 1990 e até
0 ano 2050 eliminar a TB como problema de saude publica (um caso por
milh&o de habitantes).

Pautado nas Metas de Desenvolvimento do Milénio e erradicagdo da TB no
mundo, o Ministério da Saude comecou a elaboracdo do Plano Nacional pelo fim da
infeccdo como problema de Saude Publica no Brasil até 2035, onde planeja
estratégias e objetivos para acabar com a TB (BRASIL, 2017a). O Plano Nacional

pelo fim da TB é fundamentado em trés pilares:

O Pilar é pautado na prevengéo e cuidado integrado centrados no paciente
que sao: Diagnosticar; precocemente, todas as formas de tuberculose, com
oferta universal de cultura e teste de sensibilidade, incluindo o uso de testes
rapidos; Tratar de forma adequada e oportuna todos os casos
diagnosticados de tuberculose, visando a integralidade do cuidado;
Intensificar as atividades colaborativas TB-HIV e Intensificar as agdes de
prevencdo. O Pilar dois é fundamentado nas Politicas arrojadas e sistema
de apoio que sao: Fomentar acdes para garantir a realizagédo das atividades
de cuidado e prevengado da doenga com recursos adequados (humanos, de
infraestrutura e financeiros); Fortalecer a articulagéo intra e intersetorial para
garantia dos direitos humanos e da cidadania nas acbes de controle da
doenca; Fortalecer a participacdo da sociedade civil nas estratégias de
enfrentamento da doenga e Melhorar a qualidade dos sistemas
informatizados de registro de casos para tomada de decisdo mais oportuna.
O Pilar trés refere - se a intensificacdo da pesquisa e inovagdo como:
Estabelecer parcerias para fomentar a realizagdo de pesquisas no pais em
temas de interesse para saude publica; Promover a incorporagéo de
iniciativas inovadoras para aprimorar o controle da tuberculose.

Segundo a OMS 10,4 milhdes de pessoas se infectaram no mundo em 2015 e
mais de um milhdo de individuos morreram em decorréncia da doenca. Esses
numeros demonstram que a TB é uma doenca de relevancia em saude publica
também reconhecida como doenca infecciosa com maiores indices de mortalidade

no mundo, superando o HIV e a malaria juntos (BRASIL, 2017a)
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Estima-se que, a cada ano, nove milhdes de pessoas, no mundo, adoecam
por TB e que dois milhdes morrerdo. Ademais, um terco da populagdo tem a
infeccao latente por TB (ILTB) (CDC, 2010).

A concentragao total do numero de casos (carga da TB) encontra-se em 22
paises prioritarios responsaveis por aproximadamente 80% do total de casos novos
estimados: Afeganistdo, Bangladesh, Brasil, Camboja, China, Republica
Democratica do Congo, Etidpia, india, Indonésia, Quénia, Mocgambique, Miammar,
Nigéria, Paquistao, Filipinas, Federagdo Russa, Africa do Sul, Tailandia, Uganda,
Tanzénia, Vietna e Zimbawe (WHO, 2013).

Dentre os paises que concentram os casos de tuberculose registrados no
mundo, o Brasil ocupa o 18.° lugar em relagcdo ao numero de casos novos €
representando 0,9% dos casos estimados no mundo e 33% dos estimados para as
Américas. O Brasil € bastante heterogéneo entre as Unidades Federadas (UF),
quando se refere ao risco de adoecer por TB, ou seja, de 10,5/100 mil hab., no
Tocantins, a 70,1/100 mil hab. no Amazonas em 2015. Entre os casos novos de TB
com testagem de HIV se observou um percentual de 9,7% de coinfeccao TB/HIV,
com destaque regido Sul com maior taxa de pessoas infectadas (17,3%) em 2015
(BRASIL, 2016).

2.1.1 Situagao da Tuberculose no Parana

O Parana mantém incidéncia de TB abaixo da média nacional. O Brasil, em
2015, notificou 63.189 mil casos novos, correspondendo a uma taxa de incidéncia de
30,9/100.000 habitantes. (BRASIL, 2016) e a taxa de incidéncia no Parana neste
mesmo ano foi de 19,5/100.000 hab. e mantendo-se relativamente estavel, visto que
em 2013 a taxa de incidéncia foi de 20,9 /100.000 habitantes.

O Parana possui 22 regionais de saude (RS) e 399 municipios, é heterogéneo
em relacdo a epidemiologia da TB (Figura 1). Observam-se municipios com
incidéncia elevada como Paranagua (83,63 casos/100.000 habitantes) e outros com
incidéncia mais baixa, sendo alguns possivelmente silenciosos (lguaragu, Flérida,
Cruzeiro do Sul, Missal entre outros), onde ndo ha casos registrados, porém fazem
limites com outros que possuem casos de TB onde as pessoas migram e/ou
transitam, demostrando a deficiéncia na deteccdo dos casos e manutengido da

cadeia de transmissdo. A subnotificacdo de casos interfere negativamente no



20

planejamento, andlise e estratégias de saude do municipio, no acesso e na

qualidade dos recursos disponiveis para atengéo a saude.

FIGURA 1 - COEFICIENTE DE INCIDENCIA DE TUBERCULOSE. REGIONAL DE SAUDE,
PARANA, 2015.
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FONTE: SinanNet 18/10/2017 e Populagéo IBGE estimada para TCU.

A mortalidade por TB no estado do Parana no periodo de 2001 a 2011 vinha
em declinio e em vias de atingir a meta de 0,9 casos/100.000 habitantes estimadas
pela OMS para 2015. Entretanto, em 2013, houve uma elevacdo da mortalidade,
conforme se visualiza na série histérica (GRAFICO 1). O atual cenario & um desafio
a ser vencido. Agbes vem sendo implementadas pelo Programa Estadual de
Controle da Tuberculose (PECT) em parceria com a Superintendéncia de Vigilancia
em Saude (SVS) do estado com o objetivo de identificar precocemente a doenga,
tratar adequadamente para interromper a cadeia de transmissdo e reduzir a
mortalidade de uma doencga, que manejada corretamente, pode ser prevenida e
curada (PARANA, 2015).
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GRAFICO 1 - TENDENCIA DA MORTALIDADE POR TUBERCULOSE, PARANA, 2001- 2015.
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FONTE: SESA/SVS/CEPI/DVVTR/PECT Sinan, 16/12/2016.

O Programa Estadual de Controle da Tuberculose (PECT) do estado do
Parana, visando cumprir as diretrizes recomendadas pelo PNCT, tem buscado
implementar e fortalecer a estratégia indicadas pelo DOTS
(DirectlyObservedTreatment Short Course) da Organizacdo Mundial da Saude
(OMS), cujos cinco pilares sao: compromisso politico, deteccdo de casos por
baciloscopia, esquemas de tratamento padronizados, tratamento diretamente
observado (TDO) e sistema de registro de notificagdo de casos.

A busca ativa do SR é definida como individuo que apresenta tosse
persistente por periodo de trés semanas ou mais, € uma estratégia recomendada
mundialmente em todos os niveis dos servicos de saude, visando diagnéstico
precoce e a interrupg¢ao da cadeia de transmissao (BRASIL, 2011).

Nas acdes de controle da TB o estado do Parana privilegia a
descentralizacao das medidas de controle para a Atencdo Basica a Saude,
aumentando o acesso da populagao em geral e de populagdes vulneraveis, aos
servigos de saude.

A atencao basica é a porta de entrada para os casos de TB, embora qualquer
servico de saude nos municipios do estado deveria estar capacitado para identificar
0 SR e coletar amostras para investigar o diagnéstico da TB, observa - se que em

alguns desses municipios a busca dos casos de TB é falha. E necesséario manter
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uma rede de laboratérios credenciados com controle de qualidade garantido,
processo de trabalho e um fluxograma dinamico que interligue os diferentes servigos
com a finalidade de agilizar o diagnoéstico e inicio do tratamento da TB em tempo
oportuno (BRASIL, 2011).

A oferta do teste rapido para HIV nos servicos de saude vem sendo ampliada
e implementada com cobertura em praticamente todos os servigcos do estado. Em
2015 a testagem para doentes com TB no estado alcangou 85,7%, valores elevados
se comparados ao Brasil que foi de 68,9 %, quando o ideal seria testar 100% dos
casos diagnosticados (BRASIL, 2016).

Em 2015 o percentual de cura dos casos novos de TB com confirmagao
laboratorial no Parana foi de 74,5%, aquém da meta de 85% a ser atingida,
conforme recomendagao do Ministério de Saude. O percentual de cura foi de 80,4%
para os casos HIV negativo e 54,1%para os casos HIV positivo (GRAFICO 2). As
taxas de abandono nestes pacientes sdo semelhantes, enquanto que a letalidade é
alarmante no HIV positivo 21,4% se comparada ao HIV negativo 2,1%
(PARANA, 2016).

GRAFICO 2 — PROPORGAO DE CURA DOS CASOS NOVOS DE TUBERCULOSE. PARANA, 2015.
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FONTE: SESA/CEPI/DVDST/HI/AIDS/HV/TB. Sinan: 26/10/2017

O PECT em parceria com o programa de controle DST/AIDS tem investido em
acdes e capacitacbes com a finalidade de melhorar a qualidade do atendimento,
aumentar o acesso aos servigos e exames, bem como diminuir obitos por TB nessa

populacao.
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2.1.2 Situacao da tuberculose em Curitiba

Curitiba esta dividida em 10 Distritos Sanitarios (Pinheirinho, Santa Felicidade,
Portdo, Matriz, Boqueirdo, Boa Vista, Tatuquara, CIC, Bairro Novo e Cajuru) com
caracteristicas sociodemograficas distintas e, como consequéncia, com incidéncias

de TB diferentes conforme peculiaridades de cada territério (FIGURA 2).

FIGURA 2 - DISTRIBUICAO DAS REGIOES ADMINISTRATIVA DE SAUDE CURITIBA — PARANA.

R

Delimitagdes das Administragdes Regionais de Curitiba - Elaboragdo IPPUC, 2015.

Curitiba em 2015 notificou 376 casos novos de pacientes com diagnostico de
TB em 2015, o que corresponde um coeficiente de incidéncia de 21,89/100.000 hab.
e de mortalidade de 9,3 /100.000 hab. O grafico 3 demonstra que estes indicadores

se mantém estaveis com discretas alteragdes no periodo 2011 a 2015.
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GRAFICO 3 — COEFICIENTES DE INCIDENCIA E MORTALIDADE DE TUBERCULOSE, CURITIBA,
2011 - 2015.
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FONTE: SMS/CE/CIMEP. SINAN 18/08/2016.

Segundo boletim epidemiolégico da Secretaria Municipal da Saude de
Curitiba (2015), ndo se pode assegurar que houve redugdo da TB no municipio
baseado somente neste indicador visto que, houve reducado da busca de SR que é o
indicador que confirma a acéo de busca dos casos de TB no territério. No periodo de
2011 a 2015 Curitiba registrou 1476 casos novos de TB.

Os resultados do indicador de cura entre os casos de TB com testagem de
HIV negativo sdo superiores aos resultados apresentado pelo pacientes
coinfectados TB/HIV no municipio. Em 2015 o percentual de cura entre esses
pacientes foi de 69% para todos os casos, 77,8% para os HIV negativos e 46,3%
entre os pacientes com HIV, enquanto que o percentual de letalidade é alarmante
nos individuos HIV positivo 16,7% se comparados aos com sorologia negativa 2,6%
(GRAFICO 4).
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GRAFICO 4 — PERCENTUAL DE CURA ENTRE OS CASOS NOVOS DE TUBERCULOSE, TODOS
0OS CASOS, OS HIV NEGATIVO E OS HIV POSITIVO. CURITIBA, 2011 - 2015.
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FONTE: SESA/CEPI/DVDST/HI/AIDS/HV/TB. SINAN: 26/10/2017

A taxa de abandono nestes pacientes foi de 9,7% para o total de casos, 2,1%
para os HIV negativos e 22,2% nos coinfectados TB/HIV. O grafico 5 permite
visualizar as diferencas sendo que as altas taxas de abandono e o&bitos em

pacientes coinfectados, influenciam fortemente no percentual global de cura da TB.

GRAFICO 5 — PROPORGAO DE CURA, OBITO E ABANDONO ENTRE OS CASOS NOVOS DE
TUBERCULOSE COM HIV NEGATIVO E POSITIVO. CURITIBA, 2015.
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FONTE: SESA/CEPI/DVDST/HI/AIDS/HV/TB. SINAN: 26/10/2017
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E de fundamental importancia o diagndstico precoce e a adesdo ao
tratamento da TB e do HIV/AIDS no controle destas afecgdes cronicas. O
diagnéstico tardio e a baixa adesao podem levar a amplificacdo da resisténcia aos
medicamentos, recaida, 6bito e prolongar a infecciosidade (BRASIL, 2011).

Ressalta-se que o tratamento com medicamentos tuberculostaticos tem
duracdo de seis a nove meses, a depender da forma adquirida, enquanto que o
tratamento com TARV dura por toda a vida. Além do mais, a abordagem
multidisciplinar é essencial para promover o cuidado integral ao paciente,
proporcionando individualizagdo no atendimento e contribuindo para a adequada
adesao ao tratamento (LEMOS, et.al, 2016).

2.2 DIAGNOSTICO

O risco de infecgcao por TB é considerado um “indicador do impacto da
doenga na populagdo, pois permite conhecer a forca da transmissdao da
tuberculose”. Na TB, ele baseia-se nos resultados dos inquéritos tuberculinicos
numa mesma populagcado durante um determinado periodo de tempo (BRASIL,
2002).

Segundo Campos (2006), a suspeita clinica da TB inicia - se com presenca de
um quadro clinico lento de febre baixa, na maioria das vezes vespertina, sudorese
noturna, fraqueza, mal estar, adinamia e perda de peso. Conforme a localizagao da
doencga pode aparecer outros sinais e sintomas. Quando a les&do é pulmonar, pode
haver tosse produtiva e sangramento respiratorio.

Nas formas extrapulmonares, os sinais e o0s sintomas dependerdo do
comprometimento e o 6rgao afetado (BRASIL, 2011). A apresentagcdo pulmonar
além de ser mais frequente é também responsavel pela manutengcado da cadeia de
transmiss&o o agravo.

Segundo o Ministerio da Saude os métodos diagndsticos sao classificados

como:

Diagnéstico Clinico-Epidemioldgico; Diagnéstico Bacteriolégico que pode
ser feito por baciloscopia, cultura e teste rapido molecular para tuberculose
(TRM-TB). A pesquisa bacteriolégica € método importante tanto para o
diagnostico como no controle do tratamento. A baciloscopia feita
diretamente no escarro e devera ser feita no minimo em duas amostras. A
cultura de escarro devera ser solicitada conforme preconizado pelo PNCT
(forma extrapulmonar, caso de suspeita de resisténcia bacteriana as drogas,
seguido de teste de sensibilidade, recidivas, BK negativo, suspeita de
infecgdo por micobacteria ndo tuberculosa, mais comumente apresentada
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pelos pacientes com sorologia positiva HIV e devera ser feito a tipificagéo
do bacilo. O TRM é método molecular para diagnostico da TB (Reag&o em
Cadeia da Polimerase - PCR em tempo real) € uma ferramenta para o
diagnodstico da doenca que comegou a ser utilizada no Brasil em maio de
2014. O diagnostico radiologico € um exame auxiliar no diagnéstico da TB
justificando-se sua utilizagdo, se possivel, nos casos suspeitos. E sempre
indispensavel realizar o exame bacteriolégico para um diagnoéstico correto,
permite a identificacdo de pessoas portadoras de imagens sugestivas de TB
ou de outras patologias, em pacientes com baciloscopia positiva, tem como
funcdo principal a exclusdo de outra doenga pulmonar associada que
necessite de tratamento concomitante. Além de permitir avaliagdo da
evolugdo radiologica dos pacientes, sobretudo naqueles que n&o
responderam a quimioterapia. O diagnodstico histopatolégico € um método
empregado na investigagdo das formas extrapulmonares, ou nas formas
pulmonares que se apresentam radiologicamente como doenca difusa, por
exemplo, na TB miliar, ou em individuos imunossuprimidos. Nos pacientes
ndo imunossuprimidos, a baciloscopia do tecido usualmente é negativa e a
presengca de um granuloma, com necrose de caseificagdo, € compativel
com o diagndstico de TB. Nos pacientes imunossuprimidos, € menos
frequente a presenca de granuloma com necrose caseosa, mas € mais
frequente a positividade da baciloscopia no material de biopsia. No entanto,
0 Unico método diagndstico de certeza de TB € a cultura seguida da
confirmacgao da espécie Mycobacterium tuberculosis por testes bioquimicos
ou moleculares e, por isso, todo material coletado por biopsia deve ser
armazenado em agua destilada ou em soro fisiolégico 0,9% e enviado para
cultura em meio especifico (BRASIL, 2011).

O diagnéstico com a prova tuberculinica (PT) é realizado pela inoculagao
intradérmica de derivado protéico purificado (PPD) do Mycobacterium tuberculosis
utilizando a técnica de Mantoux para estimular a resposta imune celular a este
antigeno. No Brasil é utilizada a tuberculina PPD-RT23, com administracao
intradérmica no terco médio da face anterior do antebrago esquerdo, na dose de
0,17ml o que equivale a duas unidades de tuberculina (SBPT, 2014).

A reagdao de hipersensibilidade tardia no individuo infectado pelo
Mycobacterium tuberculosis representa a reagcéo ao hapteno na derme, mediada por
células T e demonstrada pelo endurado cutanea no local da aplicagdo apds 48-72 h
desaparecendo gradativamente em alguns dias e a PT positiva indica que houve
infeccdo por micobactéria (CAILLEAUX-CEZAR, 2012).

O diagndstico por ILTB pode ser realizado por meio da PT e dos ensaios para
deteccao de interferon-gamma release assays (IGRA). O IGRA é um exame
complementar no diagnéstico da ILTB, detecta o interferon-gama uma citocina
presente nos individuos expostos ao M. tuberculosis (CAILLEAUX-CEZAR, 2012). O
IGRA utiliza amostras de sangue e assim como a PT nao distingue TB infeccao de
TB ativa. Existem dois ensaios disponiveis para comercializagdo nos Estados
Unidos da América e no Reino Unido (QuantiFERON-TB GOLD e T-SPOT.TB), mas
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em locais de alta prevaléncia nao estdo validados como rotina no diagndstico do
ILTB (BRASIL, 2011).

Estudo realizado por Machado et al (2009), em contatos domiciliares de TB no
municipio de Salvador, regido de alta prevaléncia da doenga, nao demonstrou
superioridade do QuantiFERON-TB GOLD em relagao a PT na deteccéo de contatos
infectados. Em regioes de alta endemecidade a prova tuberculinica provou ser
efetiva e continua como o melhor sinalizador de indicagao de tratamento de ILTB.

No Brasil este método ainda ndo é recomendado, assim como em outros
paises de alta e média carga da TB, o diagndstico da ILTB esta restrito a leitura e
interpretacdo da PT. Associa-se este resultado aos dados clinicos e radiologicos
para a exclusdo de TB ativa (DUARTE, 2007).

2.3 TRATAMENTO DA TUBERCULOSE

O tratamento para a TB € efetivo em quase 100% dos casos novos, sensiveis
aos medicamentos antiTB, desde que seguindo os principios basicos da terapia
medicamentosa e a adequada operacionalizagédo do tratamento (BRASIL, 2011).
Uma atividade prioritaria para o controle da doenca é o tratamento dos casos
baciliferos, pois permite a interromper a cadeia de transmisséo.

A associagao medicamentosa adequada, as doses corretas e 0 uso por tempo
suficiente sdo os principios basicos para o tratamento, evitando a persisténcia
bacteriana e o desenvolvimento de resisténcia aos farmacos e, assim, assegurando
a cura do paciente. A esses principios em conjunto com o Tratamento Diretamente
Observado (TDO) como estratégia fundamental para o sucesso do tratamento, cujos
beneficios vao além da garantia da tomada diaria da medicacédo sob superviséo
direta, pois promove a humanizacgao e fortalece o vinculo entre o paciente e a equipe
de saude (BRASIL, 2012; RUFFINO-NETO, 2001).

De acordo com Lopes (2006), todos os casos com suspeita clinica e/ou
radioldgica de TB, e baciloscopia negativa devem ter cultura solicitada e serem
conduzidos para elucidagao diagnodstica em uma referéncia. O tratamento para caso
suspeito de tuberculose sem comprovagao bacteriolégica pode ser iniciado por
diagnéstico de probabilidade, apds tentativa de tratamento inespecifico com
antimicrobiano de largo espectro, sem melhora dos sintomas e apo6s criteriosa

avaliagdo clinica (evitar uso de fluoroquinolonas em suspeita de TB por seu
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potencial uso em tratamentos especiais). Uma vez iniciado o tratamento, ele néo
deve ser interrompido, salvo apés uma rigorosa revisao clinica e laboratorial que
determine mudancgas de diagndstico.

Aos servicos compete prover os meios necessarios para garantir que todo
individuo com diagnéstico de TB seja tratado adequadamente. A condicéo
fundamental para o sucesso do tratamento € a adeséo do paciente, o acolhimento é
uma forma de relagdo entre o servigo/usuario com escuta qualificada para estar
ciente das necessidades dos que buscam os servicos de saude, com o objetivo
delinear um plano do cuidado (singular) com responsabilidade, solidariedade e
compromisso (BRASIL, 2011).

Tal entendimento requer perceber o usuario a partir de suas necessidades
pessoais e/ ou familiares, de suas condi¢des de vida, do vinculo entre o servi¢o e os
trabalhadores que produzem o cuidado, da autonomia no seu modo de viver, da
queixa bioldgica que o levou a procurar o servico de saude e de ser alguém singular
(SILVA; ALVES, 2008; BRASIL, 2011).

O tratamento da TB tem por objetivo a cura de todos os casos diagnosticados,
evitar a transmissao, prevenir as recidivas e o desenvolvimento de resisténcia aos
farmacos, bem como monitorar as complicacbes e reduzir os oObitos pela doenca
(BRASIL, 2011).

O PNCT ¢ a estrutura responsavel pelas normas de prevengéao, diagndstico e
distribuicdo gratuita dos medicamentos de todos os casos diagnosticados e
notificados no Sistema de Informacédo de Agravos de Notificacdo (SINAN), e as
acbes padronizadas executadas pelos Estados e Municipios em todo territorio
brasileiro.

A primeira agao efetiva do poder publico no combate e tratamento a TB

realizada no Brasil é citada por Campos (2007):

“Em 1907 a proposta por Oswaldo Cruz, entdo Diretor Geral de Saude
Publica e em 1920, criou-se a Inspetoria de Profilaxia da Tuberculose, que
priorizou a descoberta e o tratamento adequado dos doentes. Em 1926, o
Departamento Nacional de Saude Publica criou modelo centralizado de
acgOes profilaticas, hospitalares e laboratoriais, coordenadas pelo Setor
Publico. Até a década de 40, ndo havia medicamento efetivo, o tratamento
era hospitalar, com o uso de técnicas cirurgicas, tais como o pneumotérax.
Com a descoberta da estreptomicina (SM), em 1944, seguida pela da
isoniazida (INH) e pela do acido para-amino-salicilico (PAS), inicia-se a era
quimioterapica da tuberculose. O otimismo inicial, quando passou a ser
possivel curar a maior parte dos doentes, comegou a ser abalado pela
descoberta de resisténcia bacteriana aos medicamentos empregados. Isso
fez com que, em 1964, a Campanha Nacional Contra a Tuberculose
(CNCT), fundada em 1946, passasse a definir normas para o combate a
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doencga, padronizando os esquemas terapéuticos de acordo com uma
classificagdo prognéstica dos doentes tuberculosos. PS - provavelmente
sensivel as drogas; C1 - cronico passivel de recuperagao cirurgica; C2 -
cronico grave nao passivel de recuperacao cirurgica. Para os doentes VT e
PS, o esquema medicamentosoera composto pela SM, pela INH e pelo
PAS, e tinha 18 meses de duragdo. Para os crbnicos, foram definidos
esquemas de 22 linha e de reserva, compostospelo etambutol (EMB), pela
etionamida (ETH), pela pirazinamida (PZA), pela viomicina (VIO), pela
capreomicina (CAPREO) e por outras. Em 1965, com base emensaios
terapéuticos conduzidos no pais, o tempo detratamento foi reduzido para 12
meses (3SIP/ 3IP/ 6l) e o retratamento deveria ser feito com 4EZEt / 8EEt
ou Z. Deve ressaltar que o Brasil foi o primeiro pais no mundo a utilizar
esquema com 12 meses de duragéo de forma padronizada”.

2. 3.1 ESQUEMA DE TRATAMENTO BASICO

O Brasil, em 1979, preconizou um sistema de tratamento para a TB composto
pelos esquemas: esquema 2 meses com rifampicina, isoniazida e 4 meses
rifampicina isoniazida e pirazinamida (2RHZ/4RH) para os casos novos; esquema |
reforcado 2 meses com rifampicina, isoniazida, etambutol e 4 meses com
rifampicina, isoniazida e etambutol (2RHZE/4RHE) para recidivas, esquema Il feito
por dois meses com rifampicina, isoniazida e pirazinamida e sete meses com
rifampicina e isoniazida (2RHZ/7RH) para a forma meningoencefalica e Esquema Il
composto por 3 meses estreptomicina, pirazinamida, etambutol e etionamida
(3SZEEt/9EEL) para faléncia.

Em 2009, com base nos resultados preliminares do Il Inquérito Nacional de
Resisténcia aos Medicamentos anti-TB, que mostrou aumento da resisténcia
primaria a isoniazida (de 4,4% para 6,0%), conduzido em 2007 a 2008, em
comparagdo como os resultados do | Inquérito Nacional, realizado no periodo de
1995 a 1997, o PNCT revisou o protocolo de tratamento, introduzindo o etambutol
como quarto farmaco na fase intensiva de tratamento (dois primeiros meses) do
esquema basico. Uma segunda alteragao foi a introdugéo de comprimidos com dose
fixa combinada dos quatro farmacos (4 em 1) na fase intensiva do tratamento,
formulados com doses reduzidas de lIsoniazida e Pirazinamida em relacdo as
atualmente utilizadas no Brasil (BRASIL, 2009).

A quimioterapia com quatro farmacos é recomendada pela Organizagao
Mundial da Saude (OMS) e utilizada por varios paises, com bons resultados quanto

a sua efetividade, em particular pela maior adesao ao tratamento. Procura-se com a



31

introducao de um quarto farmaco aumentar o sucesso terapéutico e evitar/diminuir
resisténcia aos farmacos (Rifampicina + Isoniazida). Os beneficios da alteragdo na
posologia dos farmacos sao, entre outras, o maior conforto do doente pela
diminuicdo da quantidade de comprimidos a serem deglutidos e a facilitacdo da
gestao farmacéutica em todos os ambitos (BRASIL, 2011).

Além disso, para a escolha do melhor tratamento, o profissional devera levar
em consideragdo o comportamento metabdlico e localizagdo do bacilo. O esquema
terapéutico antituberculose devera atender a trés grandes objetivos que é fter
atividade bactericida precoce, ser capaz de prevenir a emergéncia de bacilos
resistentes e ter atividade esterilizante.

Conforme descrito no Manual de Recomendacbes para o Controle da
Tuberculose no Brasil os esquemas preconizados atualmente pelo PNCT para o
tratamento esquema basico sado apresentados nos quadros 1, 2 e 3.

QUADRO 1- ESQUEMA BASICO PARA O TRATAMENTO DE TB EM ADULTOS E
ADOLESCENTES.

Regime Farmacos Faixa do peso Unidade/dose Moses
RHZE 20kg a 35kg 2 comprimidos
2 RHZE 15004002 15 -
Fase comprimide 36kg a H0kg 3 comprimidos 7
Intensiva em dose fida
combinada = 50kn 4 comprimidos
1 comprimido ou
capsula de 30072 00mg
ALl et ou ? comprimidos de
150475
RH 1 comprimide cu
ARH Comprimido ou capsula de 3002 00mg
cdpsula de 3007200 + 1 comprimido ou
:::;Tte 0 W da 150/100 ou 36kg 2 S0kg capsula de 150/100mg g
enca comprimidos de o 3 comprimidos de
150¢75* 150/75*
2 comprimidos ou
capsulas de 300/200mg
> 50kg ou 4 comprimidos de
150/75*

FONTE: BRASIL, 2011.

Obs: O esquema com RHZE pode ser administrado nas doses habituais para gestantes e esta
recomendado o uso de pirodoxina (50mg/dia) durante a gestagdo pela toxicidade neuroldgica
(isoniazida) no recém-nascido. As apresentacbes em comprimidos de rifampicina/isoniazida de
150/75 estdo substituindo as apresentagdes de R/H 300/200 e 150/100 e deverdo ser adotadas tdo
logo estejam disponiveis.
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QUADRO 2 - ESQUEMA BASICO PRECONIZADO PARA TRATAMENTO DE TB EM CRIANCAS
(< 10ANOS).

10 300 450 600

2 RHZ
Fase de H 10 200 300 400
Ataque

i 35 1000 1500 2000
4 RH R 10 300 450 600
Fasa de
manutencie  H 10 200 300 400

FONTE: BRASIL, 2011

QUADRO 3 - ESQUEMA PARA O TRATAMENTO DA TB MENINGOENCEFALICA EM ADULTOS E
ADOLESCENTES.

Regime Farmacos Faixa de peso Unidade/dose Meses
RH/E 20kg a 35kg Z comprimidos
2 RHZE 150/75/400/275 -
Fase comprimido 3bkg a H0kg 3 comprimidos 7
Intensiva m dose fixa
combinada = hilkg 4 comprimidos
1 comprimido ou cipsula
20kg a 35kg dee 300/200mg ou 2
comprimidos de 150/75*
BH 1 comprimido ou cipsula
_ de 300/200mg + 1
REy Son TOTED L B Jbkg a B0kg comprmido ou cipsula
Fase de de 30200 ou de de 150/100mg ou 3 !
manutencio 1500100 ou comprmidos s
de 150/75* comprimidos de 150/75*
Z comprimidos ou
= cApsulas de 300/200mg
> 50k ou 4 comprimidos de
150/75*

FONTE: BRASIL, 2011

Na meningoencefalite tuberculosa deve ser associado corticosterdide ao
esquema anti-TB, por quatro a oito semanas, com reducdo gradual da dose nas
quatro semanas subsequentes. A fisioterapia na tuberculose meningoencefalica
devera ser iniciada o mais cedo possivel. Esquema para a forma meningoencefalica
da tuberculose em crianga, utilizar o esquema basico para criangas, prolongando-se

a fase de manutencdo (BRASIL, 2011). As reagdes adversas mais frequentes ao
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esquema basico sdo: mudanga da coloracdo da urina (ocorre universalmente),
intolerancia gastrica (40%), alteragdes cutaneas (20%), ictericia (15%) e dores
articulares (4%). Deve ser ressaltado que quando a reagao adversa corresponde a
uma reacdo de hipersensibilidade grave como plaquetopenia, anemia hemolitica,
insuficiéncia renal etc., o medicamento suspeito ndo pode ser reiniciado apos a
suspensdo, pois na reintroducdo a reacdo adversa é ainda mais grave (BRASIL,
2011).

2.3.1 Tratamento de Infec¢ao Latente deTuberculose (ILTB)

No Brasil, o tratamento da ILTB é recomendado pelo PNCT. A adequada
interpretacdo da PT deve considerar a sua sensibilidade e especificidade, assim
como os valores preditivos e a prevaléncia da TB em determinadas populacdes.
(TEIXEIRA, 2009).

O quadro 4 descreve as indicacbes de tratamento da ILTB de acordo com a
interpretacdo da PT destacando-se, como primeira indicagdo de tratamento, as
PVHA com PT maior ou igual a 5 mm.

QUADRO 4 - INDICAGOES PARA O TRATAMENTO DO ILTB DE ACORDO COM A IDADE,
RESULTADO DA PT E RISCO DE ADOECIMENTO.

g = Femews DT = mis = Allevien Crnmvvarass
=T =2 o il ]

tratameanta

em qualguer i-;l_ai_:[g:_l Canalatras alalioss e
contatoz > da 10 anos | de 10 anos com BCG
nfin  wvacinados  com | hd mais de dois anos

BCG ou ha + de 2

anos

Uso de inibicores THI1- | MNeoplasia de cabeca | Frolissionals de

a & pescoco laboratdrios de
micobactéra

AlteracOes Insuficiéncia renal em | Profissionais do

radiolégicas fibroticas | didlise sislema prisional

EUQEEIIUEE de

sequeias de TG

lranspgianiados amn ITrabainadoas e

insiiiuigdc de ionga

PEmnainennci

Menor
(indicado tratamento
e = 30 anus]

Caleficacdo  isolada
{sem fibrose) na
tomografia)

" Mota: conversdo da PT- sequnda PT com incremento de 10mm em relacio a 1° PT.

FONTE: BRASIL, 2011
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Nos casos de doengas crénicas (DM, linfomas) a indicagao do ILTB baseia-se
no fato de que esses individuos tém algum nivel de imunossupressao ou demandam
uso de corticosterdides como parte de seu tratamento, portanto, apresentam maior
risco de desenvolver a TB por reativacao da infeccao (PINEDA et al, 2004).

Entre 2,3 milhdes de pessoas vivendo com HIV/AIDS investigadas para TB
em 2010, 178 mil foram submetidas ao tratamento de ILTB. Este numero vem
crescendo a cada ano, entretanto agdes devem ser desenvolvidas como o proposito
de minimizar, ainda mais, o numero de individuos HIV positivos adoecendo por TB
ativa (CAILLEAUX-CEZAR, 2012).

2.3.2 Tratamento para ILTB

O tratamento do ILTB e a vacinagao com BCG sao medidas para a prevengao
da TB. A vacinacdo BCG protege as criangas nao infectadas de adoecerem por
formas graves de TB e, caso venham se infectar com o bacilo, enquanto que o
tratamento ILTB é utilizado para prevenir a infeccdo (primaria) ou impedir que o
individuo infectado adoega (secundaria) (BRASIL, 2002).

A prevengao primaria da ILTB € recomendada ao recém - nascido coabitante
de caso indice bacilifero. O tratamento da ILTB ou quimioprofilaxia secundaria reduz
o risco de adoecimento particularmente nos primeiros dois anos da primoinfecgao
(SANT'ANNA, 2012).

O esquema de tratamento ou quimioprofilaxia de ILTB recomendado pelo
PNCT utiliza a isoniazida na dose de 5mg/kg a 10mg/kg de peso até a dose maxima
de 300mg/dia. Ha evidencias de que o uso da isoniazida por nove meses garante
maior protecao ao individuo do que seu uso por seis meses, a opgao pelo tempo de
tratamento deve — se levar em consideracao as 180 doses, a viabilidade operacional
e adesao do doente (BRASIL, 2015).

Com alto poder bactericida, a isoniazida € uma hidrazida derivado do acido
isonicotinico, atua na replicacdo do bacilo, é rapidamente absorvida e se difunde
pelos fluidos e tecidos. O tratamento com isoniazida é contraindicado nos casos de
hipersensibilidade e doenga hepatica em atividade (CAILLEAUX-CEZAR, 2012).

O Manual técnico para o controle da tuberculose: cadernos de atencao basica.
(Brasil 2002) reforca a importancia da identificacdo e tratamento de ILTB com

isoniazida:
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“A identificagdo e o tratamento de individuos com a ILTB é uma prioridade
estratégica e representa ndo apenas um cuidado preventivo individual, mas,
sobretudo, uma intervengao coletiva”. Durante muito tempo, esta estratégia
mereceu destaque apenas nos paises desenvolvidos, e somente mais
recentemente, foi enfatizada nos paises em desenvolvimento (BLOWER et
al, 1996). Em 2000, uma publicagédo conjunta da American Thoracic Society
(ATS) e do CDC, atualizou e definiu normas para a identificacdo e o
tratamento da ILTB. O documento salientou que a decisdo de investigar a
ILTB implica, necessariamente, no compromisso de trata-la, e recomendou
que a expressdo “tratamento da infecgdo latente por tuberculose” fosse
usada em substituicdo as tradicionalmente utilizadas, “terapia preventiva” e
“quimioprofilaxia” (CDC 2000). No Brasil, pouco destaque tem sido dado a
esta questdo e nas publicagbes do MS o tema é tratado de forma
secundaria. Na “ll Diretrizes Brasileiras para tuberculose”, o tratamento
preventivo foi revisto e a terminologia mantida “considerando a sua
indicacao prioritaria em pessoas infectadas pelo Mycobacterim tuberculosis
e, ainda, consistentemente com a recomendacdo de ratificar a isoniazida
como o regime de escolha.

Teixeira (2009) confirma a eficacia da isoniazida na prevengdo da TB tanto
nos individuos com sorologia positiva para HIV como nos negativos. Sao
indispensaveis outros estudos que avaliem e comprovem a eficacia de outros
esquemas voltados ao tratamento de individuos com risco de desenvolver (PINEDA
et al, 2004).

2.4 COINFECGAO TUBERCULOSE/HIV

O surgimento da epidemia do HIV/AIDS em paises endémicos para a
tuberculose tem favorecido um aumento significativo da tuberculose pulmonar com
resultados de baciloscopia negativa e o aumento das formas extrapulmonarares
(BRASIL, 2011). Mundialmente, quando comparados a populagdo geral, os
individuos com HIV/AIDS apresentam um risco 26 vezes maior de evoluir para
tuberculose. No Brasil esse risco aumenta para 28 vezes (BRASIL, 2017a).

Apesar de apresentarem formas paucibacilares, ou seja, menos infectantes
que os portadores das formas baciliferas da doenga, geralmente esses pacientes
sd0 mais imunocomprometidos, apresentam mais reacbes adversas aos
medicamentos e elevadas taxas de mortalidade associado ao diagnéstico tardio da
doenga. A descoberta da soropositividade para HIV durante o diagndstico de
tuberculose é frequente.

A infeccado pelo HIV é causada pelos retrovirus HIV-1 e HIV-2, da familia
Lentiviidae. Sao retrovirus citopaticos (apresentam preferéncia por células e

causam lesdo celular) necessitando para replicagdo de uma enzima denominada
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transcriptase reversa, responsavel pela transcricdo dos acidos ribonucleicos (RNA)
virais para uma copia do acido desoxirribonucléico (DNA), permitindo que o virus se
integre ao genoma do ser humano (SANTOS et al., 2009).

Conforme Lemos et al. (2016), a infecgao pelo HIV tem sido considerada um
dos principais fatores de risco para o desenvolvimento da tb ativa, a partir de uma
infeccdo latente em pessoas infectadas pelo Mycobacterium tuberculosis.
Atualmente no mundo a infecgao pelo HIV representa um desafio significativo para o
controle da TB.

Quando a pessoa apresenta uma imunodepressao avangcada com varias
infec¢des oportunistas, causadas por microrganismos ndo considerados usualmente
patogénicos, evidenciando um sistema imune anormal, caracteriza-se a AIDS
(BRASIL, 2013).

O HIV é um fator de risco potente para a tuberculose, estudos afirmam que
maior a proporgao de TB primaria entre pessoas infectadas pelo HIV ocorre devido a
reativacdo do Mycobacterium tuberculosis latente através de uma progressao
acelerada (PERLMAN, 1997).

A influéncia mutua existente entre o Mycobacterium tuberculosis e o HIV
resultam em progressdo mais rapida tanto da TB como da imunodepressao causada
pelo HIV, o que torna o diagndstico mais dificil nestes pacientes, a possibilidade de
modificagdo do quadro clinico e radiolégico em razao da imunodeficiéncia, além de
serem paucibacilares. Essas alteracbes podem gerar demora no diagnéstico da
infeccdo, o que, por sua vez, estd associada ao aumento do risco de o6bito e de
contagio de contatos proximos (BARBOSA e COSTA, 2014).

Seiscentos, (2012) cita que a TB relacionada ao HIV alterou as perspectivas
de controle da doenca no mundo, levando a uma elevagdo na sua incidéncia,
morbidade e mortalidade.

Segundo Barbosa e Costa (2014) a TB esta fortemente associada ao HIV. As
pessoas vivendo com HIV/AIDS o que representa mais de 10% dos casos anuais de
tuberculose possuem até 37 vezes mais probabilidade de desenvolver tuberculose
do que as pessoas que sdo HIV negativo. Em 2009, a infec¢&o foi responsavel por
uma em cada quatro mortes entre as pessoas com sorologia positiva para o HIV.

Segundo Soares (2011), a pessoa com HIV/AIDS tem risco de desenvolver a
tuberculose, por reinfeccao ou reativagado endégena da doencga, por uma disfungao

do seu sistema imunolégico, com a diminui¢do dos linfocitos T CD4+ (LT-CD4+). A



37

infeccdo por TB pode aparecer em qualquer fase da vida da PVHA,
independentemente da contagem dos LT-CD4+. Dependendo do nivel de
imunodepressao, ha um maior risco de infecgao, a depender da epidemiologia local,
e de formas clinicas disseminadas. Além disso, o Mycobacterium tuberculosis ativa a
replicagao viral do HIV, o que favorece ao avanco da imunossupressao (Santos et
al., 2009). Ja o risco de uma pessoa que nao € portadora do HIV desenvolver TB ao
longo da vida pode variar de 5 a 15%, sendo que, naqueles individuos infectados
pelo HIV e coinfectados pelo Mycobacterium tuberculosis, o percentual varia de 5 a
15% ao ano, alcangando 50% entre os infectados por HIV (SANTOS et al, 2009).

De acordo com estimativas da Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
existem, no mundo, 42 milhdes de pessoas infectadas pelo virus da
imunodeficiéncia humana (HIV) ou Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS),
cinco milhdes de casos novos, sendo a maior causa de morte por doengas
transmissiveis. Do total de casos infectados, 68% (28,5 milhdes) vivem na Africa
subsaariana, 14% (seis milhdes) no sul e sudeste asiaticos, com maior prevaléncia
no adulto. A Africa subsaariana também concentra o maior nimero de pessoas
coinfectadas TB/HIV do planeta (SOARES, 2011).

Corroborando com Soares (2011) Barbosa e Costa (2014) afirma que
estimativas recentes apontam a existéncia de cerca de cinco milhdes de individuos
coinfectados pelo HIV e a TB nos paises subdesenvolvidos, principalmente na
regido subsaariana (3,8 milhées) e na Asia (1,15 milhdo).

Estima-se que atualmente cerca de dois bilhdes de individuos estejam
infectados, correspondendo aproximadamente a 30% da populagdo global, oito
milhdes irdo desenvolver a doenca e dois milhdes morrerdo a cada ano. Nos ultimos
100 anos calcula-se que a TB tenha possivelmente matando 100 milhdes de
individuos, sendo considerada a segunda causa de morte em termos mundiais
depois do virus do HIV/AIDS (MUNIZ, et al., 2006).

A prevaléncia de casos reduziu mundialmente em torno de 37%, contudo a
meta de diminuicdo de casos em 50% em relacdo a 1990 provavelmente ndo sera
alcancada, pois paises da Africa e determinadas regides da Europa mantém
percentual muito elevadas de prevaléncia e mortalidade por TB, cujas causas s&o
multiplas, como recursos econémicos limitados e a epidemia da AIDS. Ressalta-se
que 75% dos casos de coinfecgdo TB/HIV ocorrem em paises africanos (WHO,
2013).
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Estudos realizados em diversos estados brasileiros demonstraram que a
prevaléncia da coinfec¢do TB/HIV varia de 6,2% a 44,3% (2,28), em especial os da
Regido Nordeste que apresenta condi¢cdes propicias para manutengao dos elevados
indices de prevaléncia da infeccao pelo HIV e da TB, devido aos grandes
contingentes populacionais empobrecidos e a desestruturacao dos servigos publicos
nesses espacgos geograficos (BARBOSA e COSTA, 2014).

2.4 1 Diagndstico

A apresentacao clinica da TB nos individuos com HIV positivo € influenciada
pelo grau de imunossupressao.

A apresentacgao clinica nas formas pulmonares em pacientes com linfécitos
CD4+ > 350 cel/mm3 é semelhante a pacientes nao infectados, sendo a TB
frequentemente delimitada aos pulmdes. A radiografia de térax apresenta-se com
infiltrado em lobos superiores com ou sem cavitagao ou derrame pleural, que pode
ser mensurado pela ultrassonografia de térax (BRASIL, 2013).

As pessoas portadoras da coinfecgao TB/HIV com imunossupressao
frequentemente apresentam emagrecimento, hipertermia e menos tosse quando
comparada ao paciente HIV negativo (WHO, 2004).

Como a forma extrapulmonar disseminada é mais comum nas PVHA
imunossuprimidas, requer-se uma estrutura diagnostica adequada envolvendo a
realizagado de procedimentos invasivos para coleta de materiais clinicos tais como:
liquido pleural, liquor ou bidpsia de orgdos solidos como linfonodos e pleura
(BRASIL, 2011).

No Brasil o percentual de solicitacdo de teste para HIV nos pacientes com
diagnostico confirmado de TB ainda é baixo, ou seja esta aquém das metas
estabelecidas, fato que aumenta o grau de incerteza sobre a real magnitude da
prevalencia do HIV entre os pacientes acometido pela doenga (CARVALHO et al.,
2006). A identificagcdo precoce de infeccdo por HIV em paciente com TB tem
implicagdes terapéuticas importantes na evolugao das duas patologias.

O tratamento da ILTB ndo previne a progressao da imunodeficiéncia
causada pelo HIV ou a incidéncia de doencas definidoras de aids, contudo possui
impacto sobre a mortalidade dos individuos reatores a prova tuberculinica. As

recomendacdes do Ministério da Saude esclarecem que os individuos com sorologia
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positiva para o HIV, devem realizar a PT no momento do diagndstico de HIV/AIDS e
anualmente, caso sejam n&o reatores (enduracdo <56mm) (SIQUEIRA, et al., 2012).
Quando reatores (enduracdo=5mm) e na auséncia de TB como doenca ativa, o
paciente tem uma indicacdo precisa da realizacdo da quimioprofilaxia, aqueles
individuos nao reatores mas que sao contatos de pacientes baciliferos, excluindo a
doencga ativa também deverao receber o medicamento.
Diante deste cenario, faz-se necessario determinar notificagdo obrigatéria do
HIV em paises em que esta ndo ocorra, implantar e/ou implementar o diagndstico
através de testes rapidos, estabelecer maior parceria com organizagdes nao
governamentais, hospitais e servicos de saude privados, voluntarios e trabalhadores
na comunidade para maior deteccéao e notificagao dos casos (WHO, 2013).
Conforme Barreira e Granjeiro (2007), esse panorama aponta que a
epidemiologia da TB e da aids e as agbes e estratégias propostas para o controle e
prevencao dessas doencgas, ndo podem e nem devem ser discutidos abordados

separadamente.

2.4.2 Tratamento da coinfeccdo TB/HIV

Na PVHA o tratamento da TB é semelhante ao recomendado para os
pacientes com sorologia negativa, tanto no esquemas quanto a duragao. Salienta-se
que nesses pacientes sdo maiores os percentuais de faléncia ao tratamento, o que
requer atencao especial no manejo dos casos (BLUMBERG et al., 2003).

Devido a sua complexidade a deciséo pelo inicio da TARV em pacientes com
TB gera duvida quanto ao momento certo para inicia-la, ou seja, se por um lado o
inicio precoce diminui a letalidade, por outro pode elevar os riscos de eventos
adversos relacionados aos medicamentos antiTB e anti-HIV e de reacbdes
paradoxais (BRASIL, 2011). As reacdes adversas e hipersensiblidades deveréo ser
tratadas da mesma forma, entretanto, o uso concomitante de vitamina B6 na dose
de 40mg/dia é recomendada devido ao maior risco de neuropatia periferica,
principalmente se outras drogas neurotoxicas estiverem associadas para compor o
esquema do TARV.

Segundo FRANCOIS-XAVIER BLANC, et al (2011), ha evidéncias claras de

que o uso da terapia anti-retroviral em adultos infectados pelo HIV durante o
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tratamento da TB até a sua conclusdo, reduz a mortalidade, particularmente entre
aqueles com estagio avangada do HIV .

Ensaio clinico controlado randomizado entre infectados pelo HIV adultos na
Africa do Sul apontou que o inicio da terapia anti-retroviral durante a terapia da TB,
em vez de esperar até que o tratamento da TB fosse completo, reduziu o risco de
mortalidade por todas as causas em 56% e foi benéfico, independentemente da
contagem de CD4. Baseado nos resultados obtidos nesse estudo a OMS recomenda
que o tratamento anti-retroviral seja iniciado duas semanas apds o inicio do
tratamento da TB (FRANCOIS-XAVIER BLANC, et al, 2011).

Da mesma forma que a recomenacao da OMS o PNCT, indica que todos os
individuos  coinfectados com  TB/HIV  devem iniciar terapia TARYV,
independentemente da forma clinica da TB e da contagem de linfécitos T-CD4+
(BRASIL, 2013). Para ter impacto na mortalidade, pacientes com LT-CD4+ inferior a
200 cel/mm?® ou com sinais de imunodeficiéncia avangada, devem iniciar a TARV na
22 semana apo6s o inicio do tratamento para TB. Nos demais pacientes, a TARV
pode ser iniciada na 82 semana, apds o término da fase de ataque do tratamento da
TB. Salienta-se que nao se recomenda o inicio concomitante do tratamento para
ambos os agravos

Além disso, de preferéncia a rifampicina devera fazer parte do tratamento,
visto que a auséncia dessa droga no esquema tem menor eficacia terapéutica,
resulta na demora da negativacao da baciloscopia, prolongam a duragdo do
tratamento, e tém maior percentual de recidivas, faléncia e de letalidade, e alguns
casos 0 uso de drogas injetaveis associadas ao tratamento, exemplo de
aminoglicosideos (BRASIL, 2011).
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QUADRO 5 - RISCOS, BENEFICIOS E DESVANTAGEM DO USO DA RIFAMPICINA E
RIFABUTINA.

Rifampicina Rifabutina

Falha do tratamento da tuberculose em
caso de baixa adesao aos IPs e [TRNM

pelo fate de também ser metabolizada
pelo CFP 344 (mesma via destas drogas,

O gue causaria uma competicio pela via
metabdlica). Como a daose & reduzida
guando associada aos IP e ITRNN, caso
estes sejam interrompides ou mal utilizados
(irregularmente), a dose sena insuficiente
(1P} au tdxica (ITRMMN).

Mao foi demonstrado na literatura que

a rifampicina s8ja mais thxica ou menas
Riscos eficaz que a rifabutina, de forma que naa

ha riscos além dos inerentes ao grupo de

rifamicinas em geral.

Ela & uma potente indutora do CYP

244, mas N30 Us3 2553 MEeSMAa via para Pode ser assaciada a um maior ndmera

seu metabolismo e, portanto, nao & de esquemas contendo IP, ao contrdrio da
Baneficios afetada pelos IPs, ndo comprametendo rifampicina, visto que seu poder de inducio

a tratamento da tuberculose. O outro do citecroma PA50 CYF34A4 & pequeno, o

beneficio seria poder usar as doses fixas gue permite mais opgbes terapéuticas em

recomendadas pela OMS com melhor caso de resgate de pacientes am falha.

adesao ao tratamento da TE.

Reduzir as opgdes terapéuticas para a HIV,

principalmente para pacientes que precisam

de resgate com novas 1Ps. Atualmente

50 existe experiéncia dinica com MMNRTI e Como a O3S e agora o Brasil usam

ritonavir-saguinavir. O lopinavir ainda nao medicamentos para tuberculose em dases
Desvantagens foi testado emn pacientes {(somente em fixas combinadas, i. e. os 4 farmacos estao

voluntirios sauddveis); um estudo estd em incluidos no mesmo comprimido, wsar

andamento, mas s& ha dados na literatura rifabutina impedina a utilizacao desse tipo

de revisdo de uma coorte com doses de formulacao

variadas de lopinavir. Apesar diszo, a OMS
recomenda seu uso nas doses de 400mg de
kepinavir e 400mg de ritenavir.

FONTE: BRASIL, 2011

Considerando os beneficios e as devantagens de cada droga e a melhor
opc¢ao de TARV para o paciente, a escolha pela substituicdo do uso da rifampicina
pela rifabutina devera ser criteriosa e individualizada (QUADRO 4).

De acordo com a nota técnica n°. 421/2012 de 10 de outubro de 2012, caso
se faga necessario iniciar o TARV concomitante com tratamento da TB, recomenda-
se dar preferéncia a associagdo de abacavir, lamiduvina, tenofovir e zidovudina
(2 ITRN) e efavirenz, nevirapina e etravirina (1 ITRNN). Os esquemas
antirretrovirais adequados a coinfecgédo (QUADRO 5) vém sendo permanentemente
discutidos com a produgdo de consensos e notas técnicas pelo Departamento de
DST, AIDS e Hepatites Virais em colaboragdo com o Programa Nacional de Controle
da Tuberculose (BRASIL, 2012).



QUADRO 6 - RECOMENDAGOES TERAPEUTICAS PARA PACIENTES HIV+

TUBERCULOSE
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COM

FONTE: BRASIL, 2011.

A Nota Informativa N° 007/2017 de 7 de fevereiro de 2017 (BRASIL, 2017b),

recomenda aos pacientes com coinfec¢do TB/HIV com inicio de tratamento a partir

de 2017 o seguinte esquema: tenofovir, efavirenz (TDF/3 TC/EFZ) para os casos

sem critério de gravidade;

tenofovir, efavirenz, lamiduvina e raltegravir

(TDF/3TC/RAL) para os casos: CD4 menor 100 céls/mm?3, presenca de outra

infeccao oportunista, necessidade de internagdo hospitalar/doenca grave e TB

disseminada. As recomendacbes do consenso devem nortear a prescricdo de

tratamento antirretroviral em todo o territério nacional.
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2.4.3 FATORES ASSOCIADOS AO ABANDONO E A MORTALIDADE

No Brasil a TB representa uma das coinfecgcbes mais comuns, contribuindo
para a evolugdo do obito nos individuos com sorologia positivo para o HIV. O
tratamento preconizado para TB dura seis meses e muitas vezes 0s pacientes
abandonam ou fazem uso irregular dos tuberculostaticos e/ou TARV resultando na
resisténcia aos farmacos (FILHO, 2012). A reducdo das taxas de abandono ao
tratamento € uma das principais preocupacdes no que diz respeito a reducdo da
incidéncia da doenca.

Considera-se abandono quando, apds iniciado o tratamento, o individuo deixa
de comparecer a unidade de saude para a tomada da medicagao por mais de 30
dias consecutivos ap6s o agendamento do retorno (BRASIL, 2011).

De acordo com Silva et al (2013), a prevengao e o controle da TB apresentam
consequéncias sociais e epidemiolégicas relevantes. A reducdo da incidéncia esta
relacionada a dois fatores importantes, o diagnostico precoce e o tratamento em
tempo oportuno, além disso, o individuo que néo é tratado e/ou submetido ao
tratamento de forma irregular mantém a propagacao da doenca.

Geralmente o abandono ocorre no primeiro més e inicio do segundo devido a
melhora dos sintomas pela eficacia farmacoldgica. O individuo encontra - se
assintomatico acreditando estar curado e interrompe o uso do medicamento,
favorecendo o desenvolvimento da resisténcia ao bacilo de koch (BRASIL, 2011).

No Brasil o percentual de abandono de tratamento dos casos novos de
tuberculose pulmonar com confirmagao laboratorial é elevado. Em 2015 essa taxa
foi de 11% e algumas regides do pais alcangaram valores ainda maiores, a exemplo
da regido sul que chegou a 12% e a sudeste 11,5% no mesmo ano. Ja o Parana
atingiu taxa de 6,1%, seguida por Santa Catarina 9,1% e Rio Grande do Sul de
16,1%. Curitiba apresentou em 2015 a menor taxa de abandono (7,7%) quando
comparada as demais capitais da regido sul do pais, como Florianépolis (14,4%) e
Porto Alegre que atingiu 27,1%, considerando que a meta preconizada pela OMS é
de 5% (BRASIL, 2016).

Silva et al (2013) alega que a obtencao do sucesso terapéutico e a diminuigao
das taxas de mortalidade vdo muito além da eficacia farmacoldgica. Os motivos

envolvidos com o evento sdo complexos e diversos podendo ser relacionados:
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e Aos medicamentos em relagdo aos principais efeitos colaterais e tempo de
duragao do tratamento.

e Ao paciente pelo uso irregular e/fou nao ingestdo da medicagao, baixo nivel
socioecondmico, internagdes por outras doencgas e habitos de vida.

e Ao desempenho do servico de saude e/ou equipe profissional por falhas na
orientagdo do paciente, prescricdes medicamentosas inadequadas, falta de
fornecimento da medicagao e falhas no agendamento de consultas.

e A alegacdo da auséncia de melhora clinica durante o tratamento e rejeigdo ao
servico de saude.

Conforme Sa et al (2007), os fatores que minimizam o0 sucesso
terapéutico e que levam o paciente a abandonar o tratamento sao os mais diversos,
como a falta de informacéo e o estigma relacionado ao agravo e tratamento, o uso
de substancias ilicitas e tabagismo, o etilismo, a crenca relacionada a cura pela fé,
os problemas socioecondmicos, a regressao dos sintomas no inicio da terapéutica, o
longo tempo do tratamento e/ou o quantitativo de drogas ingeridas e também os
relacionados ao processo de trabalho dos profissionais de saude como a falta de
acolhimento e de estabelecimento de vinculo.

Dentre os diversos fatores associados a ndo adesdo do tratamento,
outros estudos elencam também o analfabetismo e/ou a baixa escolaridade, o
histérico prisional, a doenga mental, a faixa etaria de 29 a 30 anos e a mortalidade
associada a nao realizagéo do TDO (PEDRO e OLIVEIRA, 2013; SILVA et al, 2014).

A ndo adesdo ao tratamento mantém a cadeia de transmissdo, o0s
individuos permanecem baciliferos evoluindo para resisténcia as drogas, podendo
resultar em recidiva. Esse processo dificulta a cura e aumenta o tempo e os custos
do tratamento, além de aumentar a mortalidade. Cabe ressaltar que a continuidade
do tratamento significa um desafio no controle da doenga e que os fatores de
protecdo estdo associados ndo sO ao interesse do paciente em se tratar, mas
também ao nivel de informagao sobre a doenca e ao reconhecimento da importancia
do uso regular do medicamento, buscando reduzir os indices de abandono e
evitando assim o 6bito (CHIRINOS e MEIRELLES, 2011).

Além disso, ndo ha como predizer se o doente ira ou ndo abandonar o
tratamento. Segundo Guimaraes et. al (2012), geralmente o diagnéstico tardio esta

associado a mortalidade nos individuos portadores da coinfeccdo TB/HIV,
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considerando que alguns pacientes com finalidade de evitar o diagndstico da aids,

protelam a busca pelo atendimento na unidade de saude.
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2.5 SISTEMAS DE INFORMAGAO

2.5.1 Sistema de Informacgao de Agravos de Notificagcao e Vigilancia em Saude

A vigilancia da saude aponta na direcdo da superagao da dicotomia entre as
chamadas praticas coletivas, vigilancia epidemiologica e sanitaria; e as praticas
individuais, assisténcia ambulatorial e hospitalar, por meio da incorporagdo de
contribuicbes da geografia critica, do planejamento urbano, da epidemiologia, da
administracao estratégica e das ciéncias sociais em saude, tendo, como suporte
politico-institucional, o processo de descentralizacdo e de reorganizacdo dos
servicos e das praticas de saude em nivel local (PAIM, 2003). E através da
notificagdo compulsoria e correspondente investigagcao epidemiolégica das doengas
que sao coletados dados demograficos, ambientais, socioecondbmicos, de
morbidade, de mortalidade, surtos e epidemias; se constitui a principal fonte da
vigilancia epidemiolégica.

Os sistemas de informacbes tém basicamente o objetivo de aquisicao do
conhecimento que deve fundamentar a gestdo dos servigos. O Sistema de
Informagcédo de Agravos de Notificacdo (Sinan) é mantido principalmente pela
notificacdo e investigacdo de casos de doencas e agravos que constam da lista
nacional de notificagdo compulséria, mas é facultada a estados e municipios a
inclusdo de outros problemas de saude regionalmente importantes (BRASIL, 2007).

A Portaria GM/MS n° 1.271, de 6 de junho de 2014, que “Define a Lista
Nacional de Notificagdo Compulséria de doencas, agravos e eventos de saude
publica nos servigcos de saude publicos e privados em todo o territério nacional”, é a
portaria vigente no pais e inclui, entre os agravos de notificagdo, a TB e o HIV/aids
(BRASIL, 2014).

O Sinan tem por finalidade coletar, transmitir e disseminar dados gerados
rotineiramente pelo Sistema de Vigilancia Epidemioldgica das trés esferas de
governo por intermédio de uma rede informatizada, para apoiar o processo de
investigacdo e fornecer subsidios para explicagdes causais dos agravos de
notificagdo compulséria, além de indicar riscos aos quais as pessoas estao sujeitas,
contribuindo, assim, para melhor compreensdo da realidade epidemioldgica de

determinada area geografica, em um determinado periodo (BRASIL, 2007).
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Os principais instrumentos de coleta do Sinan sao formularios padronizados,
como a Ficha de Notificagdo Individual, que é preenchida pelos servigcos de saude,
para cada paciente, quando ha suspeita ou confirmagcdo da ocorréncia de problema
de saude de notificagdo compulsoéria ou de interesse nacional, estadual e municipal.

A Ficha Individual de Investigacdo se conforma, na maioria das vezes, como
roteiro de investigacao distinto para cada tipo de agravo, devendo ser utilizado,
preferencialmente, pelos Servicos Municipais de Vigilancia ou Unidades de Saude
capacitadas para a realizagdo da investigacao epidemiolégica (BRASIL, 2007). Em
se tratando de casos de TB e HIV/AIDS somente serao notificados apds confirmacao
do diagnéstico.

Conforme Goto (2015), no inicio da década de 1990 a partir da articulagao
hierarquica das trés esferas de governo advinda da necessidade do acesso a base
de dados primordial a uma analise epidemioldgica e a viabilidade de disseminagao
rapida dos dados gerados, na rotina do Sistema Nacional de Vigilancia
Epidemiolégica do Sistema Unico de Saude foi criado o Sinan, sistema esse
norteado pela padronizagao de definicdo de casos.

A utilizacao eficaz do sistema permite a realizagdo do diagndstico dindmico
da ocorréncia de um evento na populagcdo, podendo fornecer elementos para
explicagbes causais dos agravos de notificagdo compulséria, além de vir a identificar
riscos aos quais as pessoas estao sujeitas, contribuindo assim, para apontamento
da realidade epidemioldgica de determinada area geografica (GOTO, 2015).

As informacgdes inseridas no sistema possibilitam o acompanhamento de
tendéncias temporais e a identificagdo de areas de risco, informacdes fundamentais
para completar o conhecimento sobre as condi¢gdes de saude da populagao e propor
estratégias de enfrentamento, bem como para a elaboragdo de politicas publicas
especificas. Além disso, também permite o calculo da incidéncia, prevaléncia de
doencas e letalidade (MOTA; CARVALHO, 2006).

O seu uso sistematico, de forma descentralizada, contribui para a
democratizacdo da informacao, permitindo que todos os profissionais de saude
tenham acesso a informacdo e as tornem disponiveis para a comunidade. E,
portanto, um instrumento relevante para auxiliar o planejamento da saude, definir
prioridades de intervencdo, além de permitir que seja avaliado o impacto das
intervengdes (BRASIL, 2014).
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Em cada plano do sistema de saude (municipal, estadual e federal), as
fungdes da vigilancia epidemioldégica compreendem: coleta, processamento, analise
e interpretacdo dos dados processados; recomendacado de medidas de controle;
avaliacdo da eficacia e efetividade das medidas adotadas; divulgagdo de
informacdes pertinentes (BRASIL, 2007).

De acordo com Soares (2011) para a eficacia e efetividade vigilancia
epidemiologica é essencial que os sistemas de informagdo sejam preservados e
aperfeicoados. Conforme o perfil da doenga o processo de notificacdo devera ser
dindmico, urgente, e a notificagcao realizada na suspeita de sua ocorréncia.

Segundo Teixeira et al. (1998), determinada doenga ou agravo a saude, feita
a autoridade sanitaria por profissionais de saude ou qualquer cidadao, para fins de
adocao das medidas de intervengao -se, a principio, ao sistema local de saude
incumbido de controlar a ocorréncia; quando reunida de forma sistematizada, passa
a compor sistemas de informacdo que possibilitam o acompanhamento da sua
distribuicdo, tendéncias e outras avaliacbes especificas referentes a cada agravo,
como por exemplo, a avaliagao de fontes de infeccdo e a faixa etaria acometida,
entre outras.

Cabe ressaltar que, ha algum tempo, tenta-se construir um modelo de
atencdo mais amplo e légico com o discurso sobre a Reforma Sanitaria Brasileira,
que considere a totalidade das acodes, que destaque a integralidade. Além disto, se
busca que este modelo estimule a descentralizagdo, a organizagdo dos servigos,
com vistas a especificamente para os agravos, ou apenas para determinados grupos

mais especificos a determinadas doencgas (PAIM, 2003).

2.5.2 Sistema de Informacao de Tratamento Especiais da Tuberculose

O Sistema de Informacao de Tratamento Especiais da Tuberculose (SITETB)
é uma ferramenta da web utilizada no Brasil, desenvolvido a partir da experiéncia
brasileira com sistema Tuberculose Multirressisténcia (TBMR) e projeto Manager
(Centro de Referencia Hélio Fraga) elaborado no ano de 2010 e implantado nos
anos de 2012/2013.

O sistema é destinado a notificagado e acompanhamento dos casos de TB
com indicagbes de tratamento especiais, ou seja, nas situagdes de ocorréncias de

reacbes adversas, toxicidade, amplificacdo de resisténcia ou comorbidade que
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imposibilite o uso do esquema basico de tratamento O sistema permite também o
acompanhamento dos casos de microbactérias néo tuberculosas (MNT), sobretudo
os casos com diagnostico diferencial de TB. Além disso, o sistema permite a gestao,
dispensacgao, solicitacao, recebimento, transferencias e controle de estoque dos
medicamentos (WILHELM, et. al, 2018).

2.5.3 Sistema de Controle de Exames Laboratoriais e Sistema de Controle e

Logistica de Medicamento

As bases de dados do Sistema de Controle de Exames Laboratoriais da
Rede Nacional de Contagem de Linfécitos CD4+/CD8+ e Carga Viral do HIV
(SISCEL) e do Sistema Controle e Logistica de Medicamento (SICLOM) permitem a
formacao da base de cadastro dos pacientes que acessam a rede, seja para realizar
exames de CD4 ou carga viral, seja para receber medicamentos (BRASIL, 2006,
2013b).

O SICLOM foi criado com o objetivo do gerenciamento logistico dos
medicamentos antirretrovirais. O sistema permite que o Departamento de Vigilancia,
Prevencédo e Controle das IST, do HIV/AIDS e das Hepatites Virais se mantenha
atualizado em relagdo ao fornecimento de medicamentos aos pacientes em TARV,
nas varias regides do pais. As informagdes sao utilizadas para o controle dos
estoques e da distribuicdo dos ARV, assim como para a obtencdo de informacgdes
clinico-laboratoriais dos pacientes e uso de diferentes esquemas terapéuticos
(BRASIL, 2013a).

O SISCEL disponibiliza, por meio da rede publica de saude, exames de
CD4+/CD8+ e carga viral do HIV para a populag¢éo vivendo com HIV/AIDS.

O desenvolvimento de um sistema informatizado se tornou indispensavel,
considerando o aumento do valor de recursos investidos para a aquisicdo de kits e
aumento da realizagdo de exames pelos pacientes anualmente. Além disso, é
necessario o controle dos processos de cadastramento e armazenagem do histérico
dos exames realizados, a fim de constituir-se em uma fonte de dados e auxiliar o
médico a prescrever a melhor terapia para o usuario (BRASIL, 2006).

Nesse sentido, em 1997 deu-se inicio ao desenvolvimento do Sistema de
Controle de Exames Laboratoriais de CD4+/CD8+ e Carga Viral do HIV (SISCEL).

Em 2002, foi implantado e disponibilizado o mdédulo de faturamento, que possibilita
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aos laboratérios gerarem um arquivo com todas as informagbes exigidas pelo
Ministério da Saude para o faturamento. Atualmente é um sistema utilizado em todos
os estados do Brasil, contando com 92 laboratérios que realizam exames de
CD4+/CD8+ e 86 laboratérios que realizam exames de carga viral do HIV (BRASIL,
2006).



51

3 METODOLOGIA
3.1 TIPO DO ESTUDO

Trata-se de estudo epidemiolégico analitico tipo coorte ndo concorrente, de
abordagem quantitativa de casos novos de tuberculose em pacientes com
coinfecgao TB/HIV, notificados no municipio de Curitiba, Parana no periodo de 2011
a 2015.

3.2 LOCAL DE PESQUISA

O estudo foi realizado no municipio de Curitiba (FIGURA 3), localizado na
regido Sul do Brasil, capital do Estado do Parana, com area territorial de 435, 495
km?, altitude de 934 metros, situando-se entre os limites dos municipios de Almirante
Tamandaré, Colombo, Pinhais, Sado José dos Pinhais, Fazenda Rio Grande,
Araucaria, Campo Largo e Campo Magro. Com populagdo estimada em 2015 de
1.893.997 habitantes, apresenta densidade demografica de 4.349,07 habitantes/km?,
indice de Desenvolvimento Humano médio (IDH-M) de 0,823, esperanga de vida ao
nascer de 76,3 anos e renda média per capita de R$1.536,39 (IPARDES, 2016).

FIGURA 3 - DISTRIBUICAO POR BAIRROS — CURITIBA/PARANA

.....

HI | heirinho

FONTE: IPARDES, 2016.
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De acordo com dados do Cadastro Nacional de Estabelecimentos de Saude
(CNES), o municipio dispée de um total de 110 unidades de saude, 66 com
Estratégia de Saude da Familia, 44 unidades basicas, cinco
especializadas/especialidades médicas, 42 hospitais classificados como gerais. A
Secretaria Municipal de Saude de Curitiba conta com 09 Unidades de Pronto
Atendimento (UPAs) e 27 unidades moveis do Servico de Atendimento Movel de
Urgéncia (SAMU).

3.3 FONTE E COLETA DE DADOS

Os dados foram obtidos através do Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo Compulsodria - SINAN/TB da Secretaria de Estado da Saude do Parana.
A identificacdo dos casos e as informag¢des complementares foram definidas a partir
da ficha de notificacdo e investigacdo de tuberculose (ANEXO 01) e as variaveis
elencadas foram as sociodemograficas e as variaveis clinico-epidemiolégicas
conforme detalhada no item 3 .5.

Com o objetivo de complementacéo dos dados da pesquisa foi elaborado um
formulario para realizagdo da coleta de dados complementares de variaveis relativas
ao uso do TARV, a resposta viral e a resposta imunoldgica (APENDICE 1). Estas
informacdes foram coletadas nos seguintes sistemas:

o Sistema de Controle de Exames Laboratoriais (SISCEL) — A consulta as
informagdes no sistema foi realizada caso a caso pelo campo de identificagcao
mediante o nome do paciente, consultando as informagdes respectivas a
exames de CD4 e carga viral.

e Sistema de Controle Logistico de Medicamentos (SICLOM) — Para acessar as
informacdes do sistema, as consultas foram feitas individualmente apds
disponibilizacdo do histérico de dispensagdo na pagina principal, sendo
necessario 0 acesso registro por registro mensalmente de cada paciente
(gerenciador de registro, histérico de dispensac¢édo, nome do usuario do SUS

e/ou numero do prontuario, histérico do paciente).

Os dados foram coletados no periodo de fevereiro a julho de 2017 e foram

digitados a partir do formulario elaborado, organizados em planilhas, qualificados,
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codificados e apresentados através de graficos, tabelas e figuras, utilizando o

programa Excel.
3.4 POPULACAO DO ESTUDO

A populacao do estudo consistiu de todos os casos novos de pacientes com
diagnostico de coinfecgdo TB/HIV residentes em Curitiba, notificados no banco de
dados SINAN, da Secretaria Estadual de Saude (SESA) nos anos de 2011- 2015.

Foram utilizadas as variaveis contidas nas fichas de notificacdo de TB e as
variaveis complementares elencadas no formulario elaborado pelos pesquisadores

envolvidos no estudo.
3.5 VARIAVEIS

A partir da comparagao dos dados da ficha de investigagdo de TB com os
dados do SICLOM e do SISCEL foram construidas variaveis referentes ao periodo
da coinfeccdo por TB/HIV: data do diagndstico de HIV/AIDS; realizacdo do
tratamento com TARV; tempo de uso de TARV; datas e valores de CD4 e carga viral
(data e valores do primeiro registro, do menor valor e do ultimo valor) até o
encerramento do tratamento da TB.

A data do diagndstico de AIDS foi definida a partir de registro mais antigo do
CD4 menor ou igual a 350 cel/mm3® Na auséncia de exame CD4 registrado foi
utilizado como data do diagnosrtico de AIDS o inicio da TARV, sendo que este
critério foi utilizado somente até 2013, pois antes desta data o tratamento era
indicado somente nas situagbes em que o paciente apresentava valores de CD4
menor ou igual a 350 cél/mm3. A partir de 2013, conforme protocolo essa indicagao
se estendeu a todos os casos diagnosticados com HIV/AIDS independente do valor

de CD4 e carga viral.

A realizagdo do tratamento do HIV foi definida a partir dos registros de
retirada dos antirretrovirais no SICLOM. Foi definido como tratamento irregular o
intervalo de retirada superior ou igual a trés meses, e abandono quando houve
interrupgdo num periodo superior ou igual a de trés meses sem retorno da retirada
de medicamentos, sendo anotada a ultima data retirada. Esse critério foi adotado

considerando a logistica do sistema para retirada de medicamento no qual o
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paciente pode levar um quantitativo de farmacos para uso por periodo de trés
meses, ndo sendo possivel aferir efetivamente se a medicag&o foi ingerida/tomada
adequadamente pelo paciente conforme recomendado pelo protocolo e prescricdo
médica. As informagbes descritas sdo relativas a dispensagdo da TARV pelos
servicos e se referem ao uso da medicagao no periodo de tratamento da TB.

Para as fichas que apresentavam campos em branco foi realizada busca ativa
em prontuario eletrénico caso a caso A fim de melhorarinformacdes de escolaridade
foi realizado, em parceria com o profissional responsavel pelo HIV/AIDS no
municipio, pareamento entre os bancos TB, HIV/AIDS e AIDS web.

Quando informacgdes referentes a evolugao do caso estavam em branco ou
com dados inconsistentes as fichas foram encaminhadas aos distritos para
atualizacao e correcao.

Também foi realizada linkagem manual entre os sistemas SINAN e SITETB a
fim de elencar os casos com identificagdo no campo encerramento por mudanga de
esquema ou TB droga resistente. Posteriormente para todos os casos com registro
do desfecho do tratamento definido como cura no SITETB o campo foi alterado para
cura no estudo, visto que o objetivo principal foi avaliar o desfecho final do
tratamento desses pacientes.

Para a avaliacdo dos possiveis fatores associados ao 6bito e abandono do
tratamento da TB foram utilizadas variaveis sociodemograficas e clinico-

epidemioldgicas.

As variaveis sociodemograficas e respectivas categorias foram
— Idade (18 - 29 anos; 30 - 39 anos, 40 ou mais).

Sexo (masculino; feminino).

Escolaridade (analfabeto; ensino fundamental; ensino médio; ensino superior

e ignorado ou em branco).

Raca/cor (branca; ndo branca: parda, preta e amarela).

As variaveis de exposi¢do clinico-epidemiolégicas e respectivas categorias
foram:
— Forma clinica da TB (pulmonar; extrapulmonar e mista)
— Unidade de notificagdo (hospital/servico de pronto atendimento; unidade

basica de saude, clinicas e ambulatérios). A notificagdo por unidade de pronto
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atendimento ou hospital foi considerada proxis do diagnostico tardio e a
notificacdo por unidade basica de saude, clinicas e ambulatérios como
indicativo de diagnodstico precoce.

— Intervalo de tempo entre diagnéstico de HIV e TB (concomitante ou até trés
meses antes da TB; acima de trés meses antes da TB).

— Resposta imunoldgica ao fim do tratamento da TB (CD4 < 200 cel/mm?; CD4
>200 cel/mm3),

— Uso da terapia antirretroviral durante o tratamento da TB (uso adequado da

TARV; nao usou TARYV, uso irregular e abandono).

As variaveis de desfecho foram construidas a partir da situagcdo de
encerramento ao final do acompanhamento do caso de TB (cura, abandono ou
6bito) sendo definidos para as analises bivariada e multivariada dois desfechos:

— Obito (sim; n&o).

— Abandono ou 6bito (ébito/abandono; cura).
3.6 DEFINICAO DE CASO NOVO DE TUBERCULOSE

Considerou-se como caso novo de tuberculose todo paciente de ambos os
sexos apresentando quadro compativel com TB com e com confirmagao clinico
epidemiologico, confirmacdo laboratorial e isolamento de Mycobacterium
tuberculosis (baciloscopia e/ou cultura ou teste rapido molecular) a partir da amostra

do material coletado de suspeita.
3.7 CRITERIOS DE INCLUSAO

— Casos novos com diagnéstico de coinfeccao TB/HIV residentes em
Curitiba, notificados no Sistema de Informacédo de Agravos de Notificagédo
da TB SINAN para os anos de 2011 a 2015;

— Pacientes em casa de custodia e/ou delegacias onde o campo residéncia

constava Curitiba;

3.8 CRITERIOS DE EXCLUSAO
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— Casos com diagndstico de coinfecgao TB/HIV somente na ficha de notificagcao
de TB, porém sem registro nos outros sistemas oficiais utilizados (SINAN
AIDS, SISCEL, SICLOM e prontuario eletrénico de Curitiba).

— Duplicidade de registros.

— Casos em que o encerramento por cura registrado na ficha constava data
com intervalo menor que seis meses em relagdo ao inicio do tratamento,
conforme preconizado pelo manual de recomendacbes de controle da

tuberculose no Brasil (2011).

3.9 ANALISE DOS DADOS

Para a analise dos dados, foi utilizado o software Epi-Info versao 7.2. Foram
estimadas as frequéncias absolutas e relativas das variaveis elencadas no estudo e
as medidas de associagao.

Para a andlise da associagao entre as variaveis de exposicao e o desfecho
foram calculada as odds ratio (OR) através de analise bivariada e multivariada. O
teste “qui-quadrado” foi utilizado para verificar se as frequéncias observadas diferem
significativamente. Quando as frequéncias esperadas apresentaram valores
absolutos menores que cinco (5), utilizou-se o Teste Exato de Fisher. O nivel de
significancia minimo adotado para todos os testes foi de 5%. Para a analise
multivariada foram incluidas variaveis que apresentaram valor de p <0,20 na analise

bivariada.

3.8 ETICA EM PESQUISA

Este estudo foi submetido ao Comité de Etica e Pesquisa (CEP) da
Universidade Federal do Parana, aprovado conforme parecer n°® 1897753 (ANEXO
03), atendendo a resolugdo n.° 466, de 12 de dezembro de 2012, que trata de
projetos que envolvem pesquisa com seres humanos e 0s seus principios, a
pesquisa também foi autorizada pelos comités de ética das instituicdes
cooparticiantes SESA/PR e Secretaria Municipal da Saude de Curitiba (ANEXO 04).
Solicitado e concedido ao CEP dispensa do termo de consentimento livre e

esclarecido por ser tratar de pesquisa com dados secundarios.
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4 RESULTADOS

Inicialmente a amostra consistia em 378 casos de pacientes com diagndstico
de coinfecgdo TB/HIV notificados no municipio de Curitiba no periodo de 2011 a
2015, com a finalidade de conferir a completitude e robustez das informacbes
contidas na amostra, foi realizado uma limpeza e qualificagcdo do banco, com essa
intervencao esse numero foi reduzido para 329 casos, sendo que destes casos 200
evoluiram para a cura, 54 abandonaram o tratamento e 75 morreram, (FIGURA 3)
dos quais 07 casos foram qualificados pela equipe de vigilancia com preenchimento

de campos incompletos.

FIGURA 4 — CARACTERIZAGAO DA AMOSTRA DO ESTUDO

378 CASOS NOVOS
NOTIFICADOS

EXCLUIDOS

| |04 casos- duplicidade de
registro

26 casos —

transferéncia

| | 07 casos —sem
diagnostico de HIV/Aids

01 caso—

em tratamento

| 01 caso— nao
encontrado no SITETB

10 casos — encerrados
1 por cura com data
inferior a seis meses

329 CASOS

Fonte: Os autores (2018)

Ao avaliar a variavel escolaridade observou-se que 110 (33,4%) casos
constavam informacdo em branco. A fim de melhorar esses registros, foi realizado

pareamento entre os bancos TB, HIV/AIDS e AIDS web (usado para notificar os
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casos com data posterior a 2007) e a propor¢cao de escolaridade ignorada reduziu

para 44 casos (13,4%).

TABELA 1 -

DISTRIBUICAO DAS VARIAVEIS SOCIODEMOGRAFICAS E CLINICO-

EPIDEMIOLOGICAS DOS PACIENTES COM COINFECGAO TB/HIV SEGUNDO DESFECHO DO
TRATAMENTO PARA TUBERCULOSE, CURITIBA, 2011 — 2015.

Variaveis Cura Abandono Obito Total
N (%) N (%) N (%) N (%)

Género
Masculino 145 (62,2) 36 (15,4) 52 (22,3) 233 (70,8)
Feminino 55 (57,3) 18 (18,7) 23 (24) 96 (29,2)
Idade (anos)
<29 33 (53,2) 18 (29,3) 11 (17,7) 62 (18,8)
30 -39 82 (62,6) 24 (18,2) 25 (19,1) 131 (39,8)
40 - 49 55 (62,5) 8(9,1) 25 (28,4) 88 (26,7)
50 - 59 26 (65,0) 4 (10,0) 10 (25,0) 40 (12,2)
=60 4 (50,0) 0 4 (50,0) 08 (2,4)
Escolaridade (anos de estudos)
Analfabeto 1(33,3) 0(0,0) 2 (66,7) 03 (0,9)
1a4 anos 29 (56,9) 9(17,6) 13 (25,5) 51 (15,5)
4 a 8 anos 73 (57,0) 27 (21,1) 28 (21,9) 128 (38,9)
8 a 12 anos 45 (66,2) 08 (11,7) 15 (22,1) 68 (20,7)
Acima de 12 anos 30 (85,7) 04 (11,4) 01(2,9) 35 (10,6)
Ign/branco 22 (50,0) 6 (13,6) 16 (36,4) 44 (13,4)
Racalcor
Branca 142 (64,8) 29 (13,2) 48 (22) 219 (66,6)
Preta/parda 51 (55,43) 21(22,83) 20 (21,74) 92 (27,9)
Amarela 1(100) 0 (0,0) 0 (0,0) 01 (0,3)
Ign/branco 06 (35,3) 04 (23,5) 07 (41,2) 17 (5,7)
Forma clinica
Pulmonar 103 (59,9) 29 (16,8) 40 (23,3) 172 (52,2)
Extrapulmonar 78 (63,9) 19 (15,6) 25 (20,5) 122 (37,1)
Mista 19 (54,3) 06 (17,1) 10 (28,6) 35 (10,6)
Intervalo de tempo entre diagnoéstico de
HIV e TB.
Concomitante ou até trés meses antes da TB 79 (59,8) 17 (12,8) 36 (27,4) 132 (40,2)
Trés meses ou mais anterior a TB 121 (61,4) 37 (18,8) 39 (19,8) 197 (59,8)
Uso do TARV durante o tratamento da TB
Usou a TARV 172 (68,3) 45 (17,8) 35 (13,9) 252 (76,6)
Nao usou a TARV 28 (36,4) 9 (11,7) 40 (51,9) 77 (23,4)
Unidade de Notificagao
Hospital/servigo de pronto atendimento 100 (50,8) 32 (16,2) 65 (33,0) 197 (59,9)
UBS/clinicas/ambulatério 100 (75,7) 22 (16,7) 10 (7,6) 132 (40,1)
Total 200 (60,8) 54 (16,4) 75(22,8) 329 (100,0)

Fonte: SESA/SVS/CEPI/DVVTR/PECT Sinan, 16/12/2016.

De acordo com a caracterizagdo da amostra a maioria dos pacientes foi do

género masculino. A média idade foi de 39 anos : 9,65, sendo a faixa etaria mais

prevalente de 30 a 39 anos. Observou-se maior proporcdo de abandono nos
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menores de 29 anos e maior letalidade na faixa etaria acima de 60 anos. Quanto a
escolaridade, a maior parte dos pacientes estudou até o ensino fundamental (até 8
anos de estudo) e a propogdo de cura foi maior nos individuos com maior
escolaridade chegando a 85,7% naqueles com 12 anos ou mais de estudo. Em
relacao a racal/cor predominou a branca, seguida da preto-parda. Quanto a forma
clinica da TB, a mais comum encontrada no estudo foi a pulmonar, seguida da
extrapulmonar observou-se maior letalidade nos pacientes com apresentacao mista.
Ao avaliar o tempo entre o diagnéstico do HIV e o diagndstico da TB, observou-se
que 40% dos casos o diagnéstico dos dois agravos foi feito concomitante ou num
intervalo inferior a trés meses, sendo que estes pacientes apresentaram maior
letalidade. A maioria dos pacientes utilizou a TARV e a letalidade entre os pacientes
que nao utlizaram foi de 51,9%. As notificagdes em servico hospitalar ou pronto
atendimento representaram 59,9% dos casos, sendo que a letalidade neste grupo foi
de 33%.

Na avaliacido de fatores de risco para abandono ou 6bito na analise bivariada
(TABELA 2) houve associagao positiva entre os pacientes com escolaridade até o
ensino fundamental, notificagcdo por hospital ou servico de pronto atendimento, os
que nao foram submetidos ao tratamento com TARV e os com CD4 < 200 cel/mm3.
Para as demais associagdes ndo houve diferenca estatistica significativa. Embora a
associacao entre o TDO e abandono/ébito ndo tenha apresentado significancia
estatistica, quando se faz a avaliacao especifica entre TDO e abandono observa-se
que individuos que nao tiveram TDO apresentaram maior risco de abandono (OR:
2,18 (1,25 - 4,13) e valor de p< 0, 0142.

Os resultados referentes aos fatores de risco com significAncia estatistica
para a mortalidade dos pacientes com coinfeccdo TB/HIV na analise bivariada
(TABELA 3) foram: escolaridade até o ensino fundamental, notificacdo por hospital
ou servigo de pronto atendimento, ndo uso do TARV durante o tratamento da TB e

CD4 < 200 cel/mm?3 ao final do tratamento.
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TABELA 2 - ANALISE BIVARIADA DOS FATORES ASSOCIADOS AO ABANDONO/OBITO DOS
PACIENTES COINFECTADOS TB/HIV. CURITIBA, 2011 — 2015

Fatores ‘ Odds Ratio (95% IC) IVanr deP
Idade (anos) 0,594
18 a 39 0,88 (0,56 - 1,33)
40 ou + 1,00
Género 0,405
Masculino 0,81 (0,50 -1,12)
Feminino 1,00
Escolaridade 0,005
Até o fundamental 2,10 (1,25-3,61)
Ensino médio e superior 1,00
Raca 0,138
Branca 1,45 (0,88 - 2,39)
Nao branca 1,00
Apresentacgao Clinica 0,371
Extrapulmonar ou mista 0,81 (0,51 — 1,29)
Pulmonar 1,00
Notificagao por hospital ou servigo de pronto atendimento <0,001
Sim 3,02 (1,87 — 4,96)
Nao 1,00
Tratamento diretamente observado da TB (TDO) 0,226
Nao 1,35 (0,83 - 2,19)
Sim 1,0
Uso do TARV durante o tratamento da TB <0,001
Nao usou TARV 3,75 (2,20 — 6,46)
Usou TARV 1,00
Diagnéstico de HIV concomitante ou até 3 meses antes da
B 0,775
Sim 1,07 (0,68 — 1,68)
Nao 1,00
Resposta Imunolégica (Fim do tratamento TB) 0,003
CD4 <200 cel/mm? 2,51 (1,52- 4,19)
CD4 >200 cel/mm? 1,00

Fonte: SESA/SVS/CEPI/DVVTR/PECT Sinan, 16/12/2016. SISCEL e SICLOM 2017.
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TABELA 3 - ANALISE BIVARIADA DOS FATORES ASSOCIADOS A MORTALIDADE DOS
PACIENTES COINFECTADOS TB/HIV. CURITIBA, 2011 — 2015.

Fatores Odds Ratio (95% IC) ‘ Valor de P
Idade (anos) 0,159
18 a 39 1,46 (0,86 — 2,50)
40 ou + 1,00
Género 0,605
Masculino 0,86 (0,48 - 1,55)
Feminino 1,00
Escolaridade 0,004
Até o fundamental 1,93 (1,02 - 3,77)
Ensino médio e superior 1,00
Raca 0,679
Branca 1,14 (0,61 —2,09)
N&o branca 1,0
Apresentacgao Clinica 0, 388
Extrapulmonar ou mista 0,78 (0,44 —1,36)
Pulmonar 1,00
Notificagao por hospital ou servigo de pronto
atendimento <0,001
Sim 6,46 (3,22 — 13,94)
Nao 1,00
Tratamento diretamente observado da TB
(TDO) 0,792
Nao 0,92 (0,50 — 1,69)
Sim 1,0
Uso do TARV durante o tratamento da TB <0,001
Ndo usou TARV 6,96 (3,81 - 12,87)
Usou TARV 1,00
Diagnéstico de HIV concomitante ou até 3
meses antes da TB 0, 204
Sim 1,41 (0,82 - 2,42)
Nao 1,00
Resposta Imunolégica (Final tratamento TB) <0,001
CD4 <200 cel/mm3 5,72 (2,91 — 11,65)
CD4 > 200 cel/mm3 1,00

Fonte: SESA/SVS/CEPI/DVVTR/PECT Sinan, 16/12/2016. SISCEL e SICLOM 2017.

Foram incluidas na analise multivariada para o desfecho abandono ou 6bito
as variaveis, escolaridade, raga, notificacdo por hospital ou servico de pronto
atendimento, uso de TARV durante o tratamento e resposta imunolégica no final do
tratamento da TB.

Conforme demostrado na tabela 4, na analise multivariada ndo uso do TARV,

a notificacao por hospital ou servigo de pronto atendimento e valores de CD4 abaixo
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de 200 mm? ao final do tratamento da TB e a escolaridade até o ensino fundamental
apresentaram associagdo com significancia estatistica com a evolug&o para 6bito e
abandono.

TABELA 4 - ANALISE MULTIVARIADA DOS FATORES ASSOCIADOS AO ABANDONO/OBITO DOS
PACIENTES COINFECTADOS TB/HIV. CURITIBA, 2011 —2015.

Fatores Odds Ratio bruta Odds Ratio ajustada* | Valor
(IC 95%) (IC 95%) de P

N&o usou TARV durante o tratamento da

® 3,75 (2,20 - 6,46) 3,14 (1,45-6,82) 0,004
Notificagdo por hospital ou servigo de 3,02 (1,87 — 4,96) 248 (1,32- 467) 0,005
pronto atendimento ’ ’ ’ ’ ’ ’ ’
CD4 < 200 cel/mm? ao final do tratamento 2,51 (1,52- 4,19) 247 (1,36-448) 0,003
da TB 3 i) 3 3 b b b
Escolaridade até o ensino fundamental 2,10 (1,25 - 3,61) 2,09 (1,08- 4,05 0,029

Fonte: O autor, 2018.
*Ajustada para as variaveis escolaridades, raca, notificagdo por hospital ou servico de pronto
atendimento, uso de TARV durante o tratamento e resposta imunoldégica no final do tratamento da TB.

Foram incluidas na analise multivariada para o desfecho ébito as seguintes
variaveis: escolaridade, idade, notificagcdo por hospital ou servico de pronto

atendimento, usou TARV durante o tratamento da TB e resposta imunolégica no
final do tratamento da TB e diagndstico de HIV concomitante ou até 3 meses antes
da TB.

Na analise multivariada, individuos que nédo utilizaram TARYV, aqueles que
foram notificados por hospital e pronto atendimento e os com CD4 com valores <
200 cel/mm?® ao final do tratamento, apresentaram risco de mortalidade com alta

intensidade de associagcao (TABELA 5).

TABELA 5 - ANALISE MULTIVARIADA DOS FATORES ASSOCIADO A MORTALIDADE DOS
PACIENTES COINFECTADOS TB/HIV. CURITIBA, 2011 —2015.

Fatores Odds Ratio bruta Odds Ratio ajustada* | Valor

(IC 95%) (IC 95%) de P

Nao usou TARV durante o tratamento 6,96 (3,81 - 12,87) 9.55 (3.5 - 25.72) <0.001

da B ! ’ ’ ’ ’ ’ y

Notificagdo por hospital ou servigo de 6,46 (3.22 — 13,94) 7.41 (2,59 - 21.13) <0.001

pronto atendimento ’ ’ ’ , ) ) )

3 )
CD4 < 200 cel/mm? ao final do 5,72 (2,91 — 11,65) 6,08 (2,52 14,68 <0,001

tratamento da TB

Fonte: O autor, 2018.

*Ajustada para as variaveis escolaridade, idade, notificacdo por hospital ou servigo de pronto
atendimento, usou TARV durante o tratamento da TB e resposta imunoldgica no final do tratamento
da TB e diagnostico de HIV concomitante ou até 3 meses antes da TB.
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5 DISCUSSAO

O presente estudo traz informacdes de relevancia relativas a coinfecgéo
TB/HIV no municipio de Curitiba, Parana, incluindo caracteristicas clinicas e
epidemioldogicas de pacientes coinfectados com TB/ HIV, maiores de 18 anos,
residentes na cidade de Curitiba e possiveis fatores associados ao 6bito e a nao
cura da tuberculose.

A coinfecgao TB/HIV é destacada como um problema de saude publica, visto
que a interagao entre o Mycobacterium tuberculosis e o HIV tem influenciado a
tendéncia da epidemiologia de ambos os agravos. Segundo Neto et.al. (2012), no
Brasil diversos estudos apontam que os individuos acometidos pela infeccao TB/HIV
sao predominantemente adultos, do sexo masculino e de baixa escolaridade,
resultados estes semelhante aos encontrados no presente estudo.

Dos pacientes com diagndstico de coinfeccdo TB/HIV do estudo, a maioria €
do género masculino com idade entre 30 e 39 anos, o que demostra que os
pacientes acometidos pela doenca estdao em plena fase produtiva da vida
profissional, acarretando em repercussdes sociais tanto para o doente como para
seus familiares e para a sociedade.

Resultados similares foram encontrados em um estudo descritivo transversal
realizado em Ribeirdo Preto com pacientes coinfectados com TB/HIV, sendo que do
total de participantes, 86 (74,8%) eram do sexo masculino, com idade média de 40
anos, variando entre 18 e 62 anos (NEVES et al, 2012).

O predominio de coinfectados na faixa etaria economicamente ativa esta de
acordo com o encontrado em outros estudos realizados em cidades brasileiras,
podendo estar associado aos habitos de vida adotados e a comportamentos de
risco, resultando em maior exposicdo ao HIV e ao Mycobacterium tuberculosis, e
tendo como consequéncia perdas econdmicas € sociais muito importantes
(OLIVEIRA, 2004, UNAIDS, 2006).

Quanto a escolaridade observou-se que a maioria dos pacientes da pesquisa
possuiam somente ensino fundamental. Cabe destacar que no presente estudo
encontrou-se um percentual de fichas que constavam o campo escolaridade em
branco, o que demostra fragilidade e insuficiéncia no preechimento da ficha de
notificacdo da tuberculose no sistema. Observou-se também na analise bivariada e

multivariada a associagado entre abandono ou 6bito com a baixa escolaridade sendo
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a maior frequéncia de escolaridade até o ensino fundamental observada nos casos
que abandonaram o tratamento e especialmente nos casos que evoluiram para
obito.

Semelhante aos dados encontrados nesta pesquisa, um estudo realizado em
Sao José do Rio Preto no periodo de 1998 a 2016 com 306 pacientes portadores de
TB e coinfeccdo pelo HIV apontou que 51% nado possuia ensino fundamental
completo e em 29% houve falhas no preenchimento dos registros (SANTOS et.al.,
2009).

Em relacao a raga/cor houve predominio da cor branca, destacando que essa
€ uma variavel de dificil definicdo, considerando que o correto € que a informacéao
desse campo seja autodeclarada, mas muitas vezes é preenchida pelo profissional
sem consultar o paciente, o que pode gerar divergéncias nas anotacoes.
Comparando os dados de raca do censo do IBGE para o municipio de Curitiba onde
78,9% da populagdo se autodeclara branca n&o se observa grandes diferencas
(IPPUC, 2010).

Quanto a apresentagdo clinica da TB nesses pacientes houve grande
propor¢cdo de casos com forma extrapulmonar ou mista o que € bem superior a
tuberculose em pacientes soronegativos para o HIV. Dados do SINAN de todos os
casos notificados de TB (em pacientes com e sem infec¢ao por HIV) em Curitiba no
periodo de 2010 a 2015, acessados no DATASUS," apontam que 73% dos casos do
municipio a forma de acometimento foi pulmonar, portanto bem acima dos 52,2%
encontrados neste estudo. Quando se refere aos individuos com sorologia negativa
para o HIV, estimativas sdo de 90% de casos pulmonares e 10% de
extrapulmonares. Importante lembrar que a forma pulmonar € a que merece maior
atencao para as atividades de controle da TB por ser a forma transmissivel da
doenca. Dai a necessidade do diagndstico precoce e o inicio do tratamento em
tempo oportuno, como medidas de intervencdo na cadeia de transmissdo da
doenga. Sendo a forma pulmonar de facil diagnéstico e de baixo custo, espera-se
que 0 mesmo possa ser realizado no nivel primario de atencao (BRASIL, 2011).

A proporcao de formas mistas e extrapulmonares encontrada neste estudo vai
de encontro com o descrito na literatura para pacientes coinfectados (MUNIZ et al.,
2006; NETO et al. 2013; UNAIDS 2011). Achados similares sdo descritos em estudo

! http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/tabcgi.exe?sinannet/cnv/tubercpr.def.
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feito com 66 pacientes coinfectados com TB/HIV em Mato Grosso do Sul onde a
forma extrapulmonar e mista representou 50% dos casos (CHEADE et.al., 2009).

Em um estudo realizado no Rio Grande do Sul com 204 em pacientes
portadores de TB/HIV, os resultados encontrados referentes ao sitio da doenca
extrapolam os dados encontrados nesse estudo, sendo a forma extrapulmonar
responsavel por 70% dos casos diagnosticados e a forma ganglionar foi a mais
frequente, corroborando com a literatura para o grau de imunossupressao dos
pacientes estudados (SILVEIRA, et.al., 2006).

Santos et.al. (2009), mencionam que em pacientes em estagio mais avangado
de comprometimento imunoldgico a forma extrapulmonar € a mais comum, porém a
TB pode se tornar ativa em qualquer fase de evolugao do HIV.

Dos pacientes estudados a grande maioria foi submetida uso do TARV
(76,6%). Este valor é bem superior aos dados brasileiros divulgados no boletim de
epidemiologico de TB, que apontam uma proprogao de 39,7% de uso da TARV e
também superior aos dados da regido sul (52,4%) e mais proximos dos dados do
Parana com percentual de 69,4% em 2016 (BRASIL, 2017). Importante ressaltar que
os dados sao referentes a logistica dos registros de dispensagao dos farmacos no
sistema SICLOM pelos profissionais dos servicos de saude, ndo sendo possivel
predizer com certeza se a medicacao foi efetivamente tomada pelo paciente.

Houve maior frequencia de notificacbes em hospitais e servicos de pronto
atendimento, ja sugerindo que a TB em pacientes portadores de HIV/AIDS constitui
um fator colaborador para a hospitalizagcdo sugerindo diagnostico tardio da
tuberculose. Os dados encontrados no estudo corroboram com os citados na
literatura em relagédo a gravidade da doenga nessa populacédo (GALESI e ALMEIDA,
2007; PERRECHI E RIBEIRO, 2011).

Cabe observar que a Atencado Basica de Saude deve ser a principal porta de
entrada do SUS para captacdo dos casos de TB precocemente, utilizando-se de
tecnologias de saude capazes de resolver os problemas de maior frequéncia e
relevancia em seu territério (BRASIL, 2011).

A alta de proporcdo de doentes diagnosticados por servicos de pronto
atendimento e hospitais pode ser reflexo da forma de apresentacao da tuberculose
em pacientes com HIV/AIDS onde sao frequentes as formas extrapulmonares e
mistas. Mesmo na forma pulmonar muitas vezes o paciente apresenta-se

oligossintomatico e com exames de baciloscopia negativos dificultando o diagndstico
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em tempo oportuno na atengao primaria (WHO, 2004; BRASIL, 2011). Tal situagao
aponta a necessidade sensibilizagcdo e capacitacdo dos servicos de pronto
atendimento e hospitais para a suspeita, diagndstico e tratamento oportuno destes
pacientes. Um papel importante da aten¢&o primaria e dos servigos secundarios que
atendem a PVHA é o diagndstico de infeccao latente de TB nestes pacientes através
da realizagéo anual do PPD (BRASIL 2011).

E sabido que a hospitalizacdo é indicada em algumas situagdes especificas,
entretanto, nos casos dos pacientes coinfectado com TB/HIV ocorrem por outros
motivos, especialmente relacionadas ao comprometimento geral de saude. A
hospitalizacdo por TB é refletida no desafio para o planejamento, execugdo e
avaliagao das acdes na Atengao Primaria a Saude e nos Programas de TB de forma
sistematica e continuada (FERREIRA E GONCALVES, 2012).

Em relacdo ao desfecho do tratamento a proporgao de cura esta aquém da
meta preconizada pelo PNCT que € curar 85% dos casos diagnosticados. O
diagnostico precoce da TB e o inicio de seu tratamento em PVHA interrompem a
evolugao da doenga, o que favorece melhora do estado clinico e gera repercussoes
positivas no prognéstico (BRASIL, 2013). Em individuos imunossuprimidos a
tendéncia epidemioldgica da TB é diferente do que nos imunocompetentes, pois
existe menor possibilidade de cura, visto que o Mycobacterium tuberculosis acelera
0 processo de replicagdo do HIV e com isso ocorre o aumento da mortalidade nos
pacientes com coinfeccao TB/HIV. Além do mais a probabilidade de ampliagdo de
resisténcia aos farmacos tuberculostaticos € superior nessa populacdo (SANTOS
et.al., 2009).

Houve um percentual elevado de abandono e altas taxa de letalidade entre os
doentes estudados. Possivelmente, a taxa de cura encontrada na pesquisa reflete a
gravidade propria da coinfeccéo.

Dados parecidos foram encontrados em um estudo descritivo de coorte,
realizado em Ribeirao Preto (SP) no periodo de 2000 a 2006 com uma amostra de
1.159 casos novos de TB, com 25% de pacientes com quadro de coinfecgcao TB/HIV.
A proporcado de cura em coinfectados variou de 37,2% (2006) a 60,4% (2000),
percentuais considerados baixos podendo ser atribuidos a alta taxa de abandono e
obito. Referente ao abandono, as taxas observadas nos anos de 2001 e 2005 foram,
14% e 14,3%, respectivamente (HINO et al., 2011).
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Ha uma série de fatores que envolvem o abandono e ndo pode ser atribuida
culpabilidade exclusivamente ao paciente, devendo ser consideradas também
questbes relacionadas aos servicos de saude, como a falta de organizacdo do
trabalho em equipe, auséncia de fluxo e demora do atendimento, desumanizacao,
falta de vinculo entre doente e profissional de saude, inconsisténcia dos registros,
auséncia de busca ativa ao doente e faltoso, entre outros (LEMOS et al., 2016).

O uso de tratamento com TARV foi mais frequente entre os pacientes que
evoluiram para cura ao término do tratamento da TB. Os pacientes que nao
utilizaram TARV apresentaram maior probabilidade de nao cura decorrente da maior
mortalidade, o que acarretou em menor chance de sobrevida se comparada aqueles
individuos submetidos a terapia, sugerindo que o tratamento com a TARV é um fator
protetor de 6bito na coinfecgao TB/HIV.

Na analise multivariada dos fatores associados ao abandono/6bito os
individuos com CD4 = 200 tiveram maiores chances de ndo cura e menores chances
de sobrevida. Os achados corroboram com a literatura confirmando que a TB é uma
doencga oportunista de forte associagao com a diminuicao da resposta imunolégica.
E sabido que o individuo coinfectado com TB/HIV na grande maioria das vezes tem
maior comprometimento do sistema imunolégico se comparados ao paciente com
apenas com HIV, sem sintomas (LEMOS et.al., 2016).

Na analise multivariada, entre os fatores associados ao abandono/obito, a
notificacdo por hospital ou servico de pronto atendimento apresentou um risco
aumentado de abandonar e/ou morrer se comparado aos pacientes notificados em
outros servigos (unidade basica de saude, ambulatério e clinicas). Os pacientes que
foram notificados nos servigos hospitalar e pronto atendimento apresentaram chance
de morrer/abandonar 10,5 vezes maior, 0 que demostra que esses individuos estao
sendo captado pelos servigos em um estagio avangado da doenga, podendo ser um
indicativo de diagndstico tardio.

No Brasil a expectativa para o percentual de coinfec¢do da TB nas pessoas
com sorologia positiva para o HIV é de 3% a 4%, mesmo com registros
subestimados, sendo que a regido sudeste se destaca pela prevaléncia e é
considerada a maior do pais. As taxas sdo de 10% a 15% nos pacientes
coinfectados atendidos em ambulatério elevando para 25% a 30% quando esses

atendimentos sao em servigos hospitalares (KRITSKI, et. al., 2005).
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Estudo realizado em Mato Grosso do Sul por Cheade et. al. (2009) com 66
pacientes coinfectado com TB/HIV evidenciou alta frequéncia de hospitalizacédo nos
individuos estudados, o que demostra que a coinfec¢cdo é um fator contribuinte para
internamento. Cabe destacar que dos 66 pacientes estudados 53% dos casos
continham registros de hospitalizagdo na investigacao, no atendimento inicial,
durante e ao final do encerramento do tratamento, sendo que 25,7% desses casos
evoluiram a ébito apods iniciar o tratamento da TB.

Na analise multivariada a taxa de risco associada ao abandono/ébito diferiu
significativamente entre os pacientes com a resposta imunoldégica (final tratamento
TB) com CD4 = 200 cel/mm® se comparada ao paciente com CD4 < 201 cel/mm?,
corroborando com dados descritos em literatura, que quanto maior ©
comprometimento imunolégico do paciente maior sera a chance de morte ou
abandono.

A gravidade da imunossupres&o é caracterizada como uma das condi¢des
imunolégicas definidora da AIDS, Estudo feito em Mato Grosso do Sul com 66
pacientes, sendo que destes pacientes 25 tinham niveis CD4 de até 350
células/mm?® e 15 com valores de até 200 células/mm?3. Além disso, 19 desses
individuos foram hospitalizados indicando a fase avangada do comprometimento
imunolégico desses pacientes (CHEADE, et.al., 2009). Resultados esses que
legitimam os encontrados nesta pesquisa.

O grau de imunossupressdao € um fator determinante da sobrevida nos
individuos coinfectados. Os pacientes com baixos niveis de CD4 estdo associados
ao um maior risco de exposicao a infecgbes oportunistas. Alem disso, as formas
atipicas de tuberculose com predominio da apresentagdo extrapulmonar e/ou
disseminada, podem dificultar o diagnéstico e atrasar o inicio do tratamento (WHO,
2003).

Na analise multivariada, a razdo de risco ajustada para a mortalidade dos
pacientes que nao fizeram uso da terapia antirretroviral mostrou associacao positiva,
ou seja, esses individuos tiveram pior prognostico, maior probabilidade de evoluir
para Obito se comparados aos pacientes submetidos ao tratamento com TARV.

Foram realizados alguns estudos referentes a mortalidade nos individuos
portadores de TB/HIV nos ultimos anos, comprovando que a nao utilizagao do TARV
esta associada a um risco maior de morrer. Além disso, o inicio tardio da TARV esta

associado a um aumento da letalidade nos individuos coinfectados com TB/HIV
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(NETO, et al.,, 2012). A ndo utilizagdo de terapia anti-retroviral esta fortemente
associados a probabilidade de um desfecho desfavoravel.

A contagem de células T CD4 = 200 células/mm? foi associada a um risco
aumentado de morte, em comparacdo com uma contagem de < 200 células/mm?
(p= 0, 001), demostrando que existe forte associacao entre a mortalidade e resposta
imunoldgica.

Os resultados encontrados séo similares aos encontrados em outros estudos
nacionais. Neto et al. (2012) em um estudo realizado em Fortaleza/Ceara nos anos
de 2004 e 2008 em pacientes coinfectados com TB/HIV mostraram associa¢ao entre
CD4 baixo e mortalidade. Também, Oliveira (2005) ao avaliar pacientes com
coinfeccao TB/HIV em Campinas, Sao Paulo, identificou um risco de morrer quase
28 vezes maior em pacientres com CD4 abaixo de 200 células/mm?3, quando
comparados a pacientes com sorologia negativa para o HIV. CHEADE, et al. (2009)
em estudo em um servigo de referéncia de Mato Grosso do Sul cita que o grau de
comprometimento imunolégico em individuos imunodeprimidos portadores de HIV e
com niveis de linfocitos T CD4 baixo favorecem a ocorréncia de o6bito, o que
evidéncia a imunodeficiéncia avangcada como possivel fator determinante da
evolugao ao 6bito nessas pessoas

Estudos em outros paises também confirmam a associagado entre mortalidade
e valores de CD4. Em pesquisa realizada na Tailandia utilizando modelo de risco
com pacientes portadores de TB extrapulmonar com coinfecgao HIV, observou-se
que os individuos que apresentaram valores de CD4 menores que 200 celulas/ mm?
tiveram risco aumentado de morte (KINGKAEW, et al., 2009).

A partir dos resultados encontrados no estudo pode-se deduzir que a
notificagcao por hospital e servico de pronto atendimento, ndo uso do TARV e CD4
com valor igual ou abaixo 200 células/mm?® somado a coinfecgdo TB/HIV podem ser
considerado fatores associados ao encerramento dos casos.

Algumas limitagdes do estudo merecem ser mencionadas. Por se tratar de um
estudo com busca de dados secundarios, as informagdes acerca de algumas
variaveis importantes estavam com o preenchimento ignorado e/o em branco,
conferindo restricdes a pesquisa. Essa situagdo se mostrou evidente na primeira
analise do banco a variavel escolaridade apresentava registros com informagao em
branco, apos linkagem entre os bancos Sinan TB, HIV/AIDS e AIDS web, houve

enriquecimento dos registros. De acordo com Gaspar et al. (2016) é essencial
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garantir a robustez e a confiabilidade dos registros, para que possa ser usado com
seguranca e crediblidade pelos gestores, pesquisadores e profissionais de saude de
modo semelhante em todo territério nacional.

Outra limitacao importante observada foi que o SISCEL nao fazia interface
com outros sistemas utilizados em laboratérios privados, o que favorece a perda dos
registros de exames feitos por outros laboratérios particulares (o SISCEL inclui em
seus registros somente os exames realizados em laboratérios publicos ou
credenciados ao SUS), comprometendo em parte a analise do estudo referente a
avaliacao da variavel resposta imunologia (CD4) e virologica (carga viral) do doente.

O SICLOM apresenta as mesmas barreiras de acesso encontrado no
SISCEL. Faz-se necessario investimento, aja visto que esse sistema ¢ utilizado para
a logistica de dispensacdo dos medicamentos antiretrovirais em todo territério
nacional, deveria ser aperfeicoado e atualizado constantemente. Ser o mais
amigavel possivel e de facil manejo, com a finalidade de otimizar a dinamica de
trabalho dos profissionais envolvidos no processo € que as quedas que ocorre no
sistema né&o prejudique a entrega oportuna desses medicamentos aos pacientes.

Durante o processo da coleta dos dados foram identificadas diversas
dificuldades relacionadas ao acesso ao sistema SISCEL e SICLON, incluindo
quedas constantes da pagina, travamento do sistema e problemas de acesso (houve
dias que o acesso nao era permitido, as vezes o sistema ficava fora do ar por longos
periodos), sendo mais viavel o acesso ao sistema geralmente apds as 23 horas,
periodo em que o0 acesso ao sistema era menos lento.

Com a finalidade de qualificacdo das informagdes contidas no banco de
dados e devidas corregcoes e atualizacbes, se fez necessario se deslocar varias
vezes ao setor de vigilancia epidemioldgica da secretaria municipal de saude para
consultas especificas, bem como demandas contidas nas fichas relativas as
correcdbes que foram encaminhadas a secretaria municipal de saude e
posteriormente aos distritos sanitarios. As fichas cujo retorno ndo ocorreu em tempo
habil tiveram que ser excluida da amostra, a fim de manter a qualidade e a robustez
dos dados.

Ficou clara a necessidade de investimentos nos sistemas de registros
utilizados nos servigos publicos de saude, bem como o monitoramento e a avaliagao
da completude dos dados inseridos nos sistemas. Cabe destacar que o avango do

cuidado em saude exige um olhar mais proximo dos gestores, a fim de que assuma
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o0 monitoramento e qualificacdo constante dos registros como prioridade,
considerando que as informagdes produzidas nestes sistemas subsidiam
planejamento de estratégias e agcdes para o aprimoramento das politicas de saude.

Além do mais, € importante reforgcar que a existéncia de registros acessiveis e
de qualidade respalda o profissional de saude na atencao individual ao paciente
evitando obstaculos que podem interfirir na avaliagcdo de exames laboratoriais e
distribuicdo de farmacos, podendo ocoasionar a ma adesao ao tratamento.

Chaves (2015) cita que, a retroalimentagdo de informacdo e a
interinstitucionalidade das agdes junto a grupos prioritarios poderao contribuir na
diminuicao de desigualdade em grupos. A avaliagao pode produzir informagéao tanto
para a melhoria das intervengdes em saude como para o julgamento acerca da sua
cobertura, acesso, equidade, qualidade técnica, efetividade, eficiéncia e percepcao
dos usuarios a seu respeito (SILVA, 2005).

Segundo Abdulla et.al. (2015), a avaliagdo de duplicidades como componente
da qualidade dos dados foi realizada em alguns estudos como no do sistema de
vigilancia de HIV/AIDS dos EUA e resultou em taxa de duplicagdo maior para os
casos de HIV (8,2%) do que para os casos de AIDS (1,8%).

A avaliagdo regular da qualidade da base de dados é imprescindivel para se
atingir o objetivo de identificar e solucionar problemas de integridade ou
incompletitude (dados incompletos), inconsisténcia de dados (valores incoerentes
e/ou contraditorios) e as duplicidades de registros (multiplicidade de notificacoes
relativas a um mesmo individuo), condicdo para que essas informagdes sejam
efetivamente Uteis ao monitoramento das acgbes e avaliagdo do seu impacto no
controle dos agravos de notificagcdo compulséria. A disponibilidade de informagéao
apoiada em dados validos e confiaveis € condigao essencial para a analise objetiva
da situagao sanitaria, assim como a tomada de decisdes baseada em evidéncias e
para a programacao de agdes de saude (RIPSA, 2008).

Mesmo com as limitagbes descritas os resultados da pesquisa permitiram
fazer um diagndstico da real situacdo da coinfeccado TB/HIV no municipio de
Curitiba, possibilitando identificar os fatores associados ao desfecho do tratamento.

Espera - se que a partir da identificacdo dos fatores associados ao
encerramento desfavoravel do tratamento para tuberculose, essa pesquisa possa
cooperar para diminuir a regularidade de tais desfechos, através do monitoramento e

atencao especifica aos pacientes em situagao de maior vulnerabilidade.
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O presente estudo podera contribuir com o avango da assisténcia aos
individuos portadores de coinfeccdo TB/HIV e servir de embasamento para a
implementagado de protocolos, normas e rotinas dos servicos do municipio, bem
como colaborar com a formulagao e elaboragao de politicas publicas de saude junto
a grupos prioritarios contribuindo para melhoria das condigbes de saude e a redugao
da mortalidade nessa populagdo. Neste sentido cabe ressaltar a importédncia da
adocao de agbes previstas nos progrmas nacionais de controle da tuberculose e
HIV/AIDS que incluiem o diagndstico precoce do HIV em populagdes vulneraveis, o
inicio precoce da TARV para o tratamento dos individuos infectados pelo HIV
(diagnosticar e tratar em tempo oportuno), o diagnostico da TB latente através da
realizagdo anual de PPD em pacientes HIV positivos. Além disso, conforme
recomendacao recente do MS, adotar o tratamento para a infeccdo latente no
manejo do paciente HIV positivo com CD4 menor ou igual a 350 cel/mm?,
independente da realizagdo do PPD utlizando o RX para excluir a doenga ativa
(BRASIL, 2011; BRASIL, 20182, BRASIL, 2018b).
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6 CONCLUSAO

Este estudo permitiu identificar que os individuos com maior risco para um
desfecho desfavoravel do tratamento para TB foram os que apresentaram niveis de
CD4 igual ou abaixo de 200 células/mm?, os notificados nos hospitais e servigos de
pronto atendimento e os que n&o usaram do TARV, variaveis essas que demostrou
associagao estatisticamente significante com o desfecho final do caso.

Os resultados encontrados neste estudo confirmam a importancia do uso
regular do TARV pelos pacientes coinfectados com TB/HIV e a repercugao positiva
de seu inicio precoce e do seu impacto na mortalidade.

Constatou-se que quanto mais precoce for o diagnéstico da TB e o inicio do
tratamento concomitante com a TARV, melhor sera a resposta imunoldgica e maior a
chance de sobrevida nessa populagdo com clara associacdo com o valor da
contagem de células CD4 abaixo ou igual de 200 células/mm?, ou seja, influenciando
diretamento no desfecho do tratamento.

Detectou-se a necessidade de qualificacdo do banco e dos registros. Além
disso, investimentos e aperfeicoamento devem ser empregados nos sistemas de
informacao de relevancia nos servigos de vigilancia.

Salienta-se que as estratégias e a¢des direcionadas ao controle da TB sao de
extrema importancia para a eficacia das acgbes direcionadas ao HIV/AIDS. Além
disso, é imprescindivel a integracdo dos dois servigos, com fluxos de atendimento
estabelecidos, bem como acompanhamento e busca dos casos com integralidade

das acdes em todos os dmbitos até o encerramento oportuno do caso.
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APENDICE 1 - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS PARA PESQUISA

Formulario: N° Data da Coleta / / NU_NOTI_AT

Data do Diagnostico de HIV__/ /
Data do diagndstico de AIDS___/ /

TRATAMENTO COM TARV

Terapia com TARV: 1- Sim data inicio /

2 -Nao

3 - Ign/branco

TEMPO DE USO TARV: (Paciente esta retirando a medicagao)
1 - Regular

2 - Irregular

3 — Abandono: (se sim) - data do ultimo registro de retirada da medicacao

SITUAGAO DO CD4:
1 - 1°registro 2 — Data menor valor registrado

3 - Ultimo registro até o encerramento do tratamento da Tuberculose

SITUAGAO DA CARGA VIRAL:
1 - 1° registro 2 — Data menor valor registrado

até o encerramento do tratamento da Tuberculose

3 - Ultimo registro
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tuberculass axtrapulmonar ativa, ou pacisntas com palo Menos uma cultura positiva para M. tubsrculosis de matsrial proveniants de

localizagHo Sxrtrapulmo e
. Tipo e Motificagio .
po 2 - individiuad

El Agravo‘doenca TUBERCULOSE |

ooﬁgon:clmDJE Data da Motificasso
Atleo ' | 11111

[#]ue [B] municipic ge notiticagas Codige (IBGE)
| | | I I
Unigars de Saods (ou cutra fonts notificadora) Codigo [7]oata do Diagnactico
I i I
Noms do Pacients Data de Mascmento
I I

F-F=Trimestre v
S-S0 - NSo se plica T-B!H'l'ﬂ 2Freta F-Amares
; Sindgena & ignomads

Dados Gerais

[9] tou) igacs I:l2 - E._.emu Mo || .GJ“;_“““ R
| 4- Am
[ialEzooiaraacs
3 1-17 3 4 serie incompeta do EF [antipo pimanc ou 77 grau) | 2-47 see compeets do ¥ (antipo pimano ou 72 grau

5-5% 2.9° semie INCcompeeta do EF {anbigo gindsio ou 7 graul  4-Enszino fundamental compieto [antigo ginasio ou T graul  5-Ensing medio incompsto (antigo colgial ou 2T grau )
L O-ENSinG Ao Compieto [antigo colegial ou 2" gran | T-E0NCaG SUpsHon MCompe.  S-EOUCIEI0 SUDERor Compieta. GHgnomaD T N30 Se apica.
[15] Momero do Gartse SUS [18] Mome da mas

I T
.UF [18] Municipio de Residancia GDugu(lEGE] Distrito |

L1

] B-‘S-IWO E‘Lograuuum {rua, avenidga,...} Codigo

@ Homero  [E3]complemsnto (apto.. casa, ) [2a] G0 campo 1

Notificacho Individual

EI Gao mpnz

Dl o6 die Residénein

[28] Fonto de Rsterencia E| cEF

. N M
[28] (DDD) Teistone Zond, vana o-muram L] Pals (=% residents fora do Erasil)
| L1 1 1 1 L 3 - Periurbana @ - kgnorado

-

Dados Complementares do Caso
E M= do Frontuaric Coupagho
3 LT Y Y Y Y _
[35] o de Entrada O It i
1 - Gaso Nowo 2 - Recidiva 3 - Reingresso Apos Abandondg 1- Nac 2-Presidic 3- Asile
1 4- NS0 Sabe 5 - Transterencia 4-Oranato  5- Hospits Peiquistico - Cutro
\ M@= lgnorado
[35] Raio x do Torax [ED [38] Tests Tupsrounnics
1-Suspsitc 2 - Nommal 3 - Outra Patologia 4 - NS0 Rsalizado |11 - Mo Resator 2 - Reator Fraco 3 - Rsator Fors 4 - NMH.EEIIIEDD
._nE Extr ulmmar
[ Foma ;  pumonar - Extrapumonar || ] o O D

1 - Plaural - Gang. Peril. 3 - Geniturinaria 4-Ossea 5 - Ocular
3-Pul ar + Extrapulm d < o-Millar 7 -Meninmlﬁcu 8 - Cutamea O -Laringea  10- Outra,

- Aglam Associados . i -
1-Sim 2-Mfo O-ignomda [] #id= [] aseeatisma [] viavetes [ ] Dosnga mentar [ | Qutras

] Banio-scx:pla de Escarmo (diagnostics] Baciloscopia @8 Outro Matsrial | [#2] cumura as escarro |
1= amosira 1 - Positiva -
I:I 2 - Megativa 1 -Pogitiva 2 - Nagativa 1 -Fm.rh'\:'a 3-Em J-nua_'nenb
. [ zramesta 3 .m0 Realizags || 3- Mfo Realizada 2-Megativa 4 - Nao Realizads
Gultura de Outro katerial Hl.amﬂmnglﬂ.
- D HN - I:l El 1 - Baar Positivo 4 - Em Andameanto I:I
1 - Fositiva 3 - Em Andamento 1 - Posifive 3 - Em Andamsnto

d r 2 - Sugeslivo de TE 5 - Mo Realizado
2 - Megativa 4 - NS0 Fealizada 2 - Megafive 4 - Nio Rsalizado s_muggﬁﬁm de TE
L \

[a5] Dtz de Inicio do | [F]oo9ss  [ritampicina [ isoniaziga [ ] Firazinamida [ _] Etionamica
1 -5im
Ll | | L 2w []ewmbue []estrepomicna []ouras
@ :_nr%p?;a Tratamento Supsrvisionado I:l EI m:&m @l Dosnga ionada ao Trabalne I:I
1 - 5im 2-ME0 @ - ignorado | Ragistragos | . 1-5im 2-MSo 0 - Ignorado

Municipic/Unidads de Saode God. da Unid. de Saode
rrrrra
Nome Fungas Ascinaturs

“Tubsrculoce " Sinan NET T IS 16052008

H Dades Clinicos

£

Daxlas cla

Lab

Tratamenis

‘ In vesi ligmlor



ANEXO 3 — PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP DA UNIVERSIDADE
FEDERAL DO PARANA

UFPR - SETOR DE CIENCIAS
DA SAUDE DA UNIVERSIDADE W

FEDERAL DO PARANA -

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: Perfil dos pacientes coinfectados com tuberculose e o virus da imunodeficiéncia
humana: desfecho do tratamento de tuberculose em um municipio do estado do
Parana.

Pesquisador: Herberto Jose Chong Neto

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 62123616.2.0000.0102

Instituigio Proponente: Programa de Pos-Graduagdo em Salde Coletiva
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

MNimero do Parecer: 1.897.753

Apregsentagio do Projeto:

Projete de pesquisa vinculado ac Programa de Pés-Graduagdo em Salde Coletiva da UFPR, sob
responsabilidade do professor Herberto José Chong Neto, com a celaboragio da professora Karin Regina
Luhm & da mestranda Merar Gomes de Souza.Trata-se de estudo epidemiolagico analitico tipo coorte no
concorrente, de abordagem gquantitativa, a ser desenvolvido com a andlise dos dados secundarios obtidos
do banco de dados Sistema de Informagio de Agravos de Motificacdo (Sinan) para os agraves Th e Aids,
Sistema de Controle de Exames Laboratoniais (SISCEL) e Sistema de Controle Logistico de Medicamentos
(SICLOM) da Secretaria de Estado da Salde (SESA) do Parana. Para og casos em gue as informagdes dos
banco acima estiverem incongiztentesfincompletas sera utilizado o prontugrio eletrdnico do municipio de

Curitiba. Os pesquisaderes avaliardo os dados das fichas de notificacde de Th & AIDS e apresentam

Enderego: Rua Padre Camargo, 285 - Témeo

Bairro: Alto da Glria CEP: BD.0GD-240
UF: PR Municipio: CURITIBA
Telefone: (41)3380-7250 E-mail: cometica.saude@ufpr.br
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UFPR - SETOR DE CIENCIAS
DA SAUDE DA UNIVERSIDADE @W
FEDERAL DO PARANA - asl

Coninuagdo do Parecer. 1.597.753

5]

instrumento de coleta de dados.

Objetivo da Pesquisa:

Objetive Geral:

Analizar o desfecho do fratamento de casos novos de tuberculose (TB) em pacientes com coinfecgdo
TEBMIN notificados no municipio de Curitiba, Parana no periodo de 2011 — 2015.

Objetivos Especificos:

Identificar as caracteristicas sociodemograficas dos pacientes com coinfecgdo TB/HIY;

Descrever as caracteristicas clinico-epidemioldgicas dos pacientes com coinfecgdo TB/HIV;

Avaliar a associagcdo entre as caracteristicas sociodemegraficas e clinico-epidemioldgicas com o desfecho
do tratamento da TB (cura, abandono e obito).

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Segundo os pesguisadores: "Os riscos serdo minimos decorentes da utilizacdo de banco de dados
secundaries, ndo havendo recrutamento de participantes e aplicagio de entrevistas. Serdo mantidos
critérios rigorosos de confidencialidade e de sigilo dos dados obtidos, sendo 03 mesmos somente utilizados
pelos pesguisadores para esta pesquisa especifica. Os beneficios esperados com esta pesguisa serdo o
avangoe no entendimente dos fatores associados & elevada taxa de letalidade e baixe percentual de cura em
pacientes com diagnestico de coinfeccio TB/MHIV, podendo subsidiar medidas de intervenc3o para mudanga

do panorama atual.

Comentarios e Consideragbes sobre a Pesquisa:

Pesquisa com meérito cientifico atestado pela professora Denise Sigueira de Carvalho.

O pesquisador responsavel apresenta emenda ao projeto para comigir erro de tramitagcdo na PB per insergdo
de CMPJ eguivocado da Instituicdo Coparticipants, sem mudangas no projeto criginal, aprovado para

execucdo em novembro de 2016.

Consideragies sobre os Termos de apresentagio obrigatdria:
Todos os termos foram apresentados. Os pesquisadores solicitam dispensa do TCLE com a justificativa de

que serdo utilizados somente dados secundarios para a pesquisa, sem recrutamento de pacientes

Enderego: Rua Padre Camargo, 285 - Témeo

Bairro: Alto da Glaria CEP: B0.06D-240
UF: PR Municipio: CURITIBA
Telefone: (41)3380-7250 E-mail: cometica.saude@ufor.br
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UFPR - SETOR DE CIENCIAS
DA SAUDE DA UNIVERSIDADE W
FEDERAL DO PARANA -

Coninuagdo 00 Parecer 1.557.753

para
entrevistas, e garantem o sigilo doz dados obtidos.

Recomendagdes:

Mao ha.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

Projeto de pesquisa aprovado para execucdo.

-E obrigatario retirar na secretaria do CEP/SD uma copia do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
com carimbo onde constara data de aprovag8o por este CEP/SD, sendo este modelo reproduzido para

aplicar junto ao paricipante da pesquisa.

0 TCLE devera conter duas vias, uma ficara com o pesquisador € uma copia ficara com o participante da
pesquisa (Carta Circular n®. 003/2011CONEPICNS).

A secretaria funciona de segunda & sexta, das 7:30h as 16:30h, ha intervalo para almogo.

Consideragies Finais a critério do CEP:

Solicitamos que sejam apresentados a este CEP, relatorios semestrais e final, sobre o andamento da
pesgquisa, bem como informagdes relativas as modificagdes do protocolo, cancelamento, encerramente &
destino dos conhecimentos obtidos, através da Plataforma Brasil - no modo: NOTIFICACED. Demais
alteragdes e prorrogagdo de prazo devem ser enviadas no mode EMENDA. Lembrando que o cronograma
de execugdo da pesquisa deve ser atualizado no sistema Plataforma Brasil antes de enviar solicitago de

prorrogagéc de prazo.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagdo
Informacdes Basicas PB_INFDRMAQ@ES_EIESICAS_S‘&BSEB 0611212016 Aceito
do Projeto E1_pdf 12:04:45
Outros EMENDA. pdf 06/12/2016 |Merari Gomes de Aceito
11:59:42 | Souza

Outros Declaracac_responsabilidade. pdf 18/11/2016 | Merari Gomes de Aceito
11:22:15 | Souza

Outros Compromisso_uso_dados.pdf 111112016 | Merari Gomes de Aceito
21:28:00 Souza

Enderego: Rua Padre Camargo, 285 - Témeo

Bairro: Alto da Ghoria CEP: B0.050-240
UF: FR Municipio: CURITIEA
Telefone: (41)3380-7250 E-mail: cometica saude@ufpr.br
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UFPR - SETOR DE CIENCIAS
DA SAUDE DA UNIVERSIDADE
FEDERAL DO PARANA -

Confnuagdo oo Parecer 1.557.753

asil

QRrant ™

Outros Checklist pdf 111112016 | Merari Gomes de Aceito
17:01:37 | Souza
Projeto Detalhado /| Projete_borchura.pdf 111112016 | Merari Gomes de Aceito
Brochura 16:56:16 | Souza
Investigador
QOutros Projeto_pdf 11M11/2016 | Merari Gomes de Aceito
16:51:05 | Souza
Outros Termodedispensaconsentimento_pdf 11/11/2016 | Merari Gomes de Aceito
16:49:31 Souza
Outros Termoinicicdapesquisa.pdf 111112016 | Merari Gomes de Aceito
16:46:44 |Souza
Outros Declaracaodadoscoletados . pdf 111112016 | Merari Gomes de Aceito
16:45:58 Souza
QOutros Declaracactomarpublicoosresultados pdff 11/11/2016 | Merari Gomes de Aceito
16:44:26 | Souza
Outros Termodeconfiabilidade. pdf 11/11/2016 | Merari Gomes de Aceito
16:44:03 | Souza
Outros concordanciadainstituicaocooparticipant | 11/11/2016 | Merari Gomes de Aceito
eSESA pdf 16:43:37  |Souza
Outros Analizedemerito_pdf 111112016 | Merari Gomes de Aceito
16:43:16 Souza
QOutros Ata_pdf 11M11/2016 | Merari Gomes de Aceito
16:42:42 | Souza
Outros OficioCEP_SD _pdf 111112016 | Merari Gomes de Aceito
16:42:09 | Souza
Cronograma Cronograma.pdf 111112016 | Merari Gomes de Aceito
16:41:31 Souza
Folha de Rosto FolhaRosto pdf 111112016 | Merari Gomes de Aceito
16:38:44 Souza

Situagio do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Mao

CURITIBA, 25 de Janeiro de 2017

Assginado por:
IDA CRISTINA GUBERT
(Coordenador)

Enderego: Rua Padre Camargo, 285 - Teémeo
Bairro: Alto da Ghliria

UF: PR Municipio: CURITIEA
Telefone: (41)3380-7250

CEP: B0.050-240

E-mail: cometica saude@ufpr br
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ANEXO 4 - PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP DA SECRETARIA
MUNICIPAL DE CURITIBA

SECRETARIA MUNICIPAL DA £ Plaboforma
SAUDE DE CURITIBA - SMS %ﬂﬂ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
Elaborado pela Instituigio Coparticipante

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Perfil dos pacientes coinfectades com tuberculose e o virus da imuncdeficiéncia
humana: desfecho do tratamento de tuberculose em um municipio do estado do
Parana.

Pesquisador: Herberto Jose Chong Meto

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 62123616.2.3002.0101

Instituigdo Proponente: Programa de Pés-Graduagio em Salde Coletiva
Patrocinador Principal: Financiamento Propric

DADODS DO PARECER

Muamero do Parecer: 1.987.134

Apresentagio do Projeto:

Trata-se de estudo epidemiologico analitice, tipo coorte ndo concorrente, de abordagem guantitativa, cuja
base de dados serfo os casos novos de pacientes com diagnostico de coinfecedo TB/HIV notificados entre
os anos de 2011 e 2015 no municipio de Curitiba, Parana. Projeto do Programa de Pos-graduagio em
Salde Coletiva da UFPR. O projeto foi aprovado pelo CEP da Instituicdo de origem na data de 14/02/2017,
apds adequacgdes das pendéncias.

Objetivo da Pesquisa:

- Primario: Analisar o desfecho do tratamento de casos novos de tuberculose (TB) em pacientes
coinfectados pelo HIV notificados no municipio de Curitiba, Parana no periodo de 2011 — 2015.
- Secundario: a) ldentificar as caracteristicas sociodemograficas dos pacientes com coinfecgdo TB/HIY; b)
Descrever as caracteristicas clinico-epidemiclogicas dos pacientes com coinfecgo TB/HIV; ¢) Avaliar a
associagdo entre as caracteristicas sociodemograficas e clinico-epidemiclogicas com o desfecho do

tratamento da TB (cura, abandono e dhito).

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:
Cs pesquisadores informam gue os riscos serdoe minimes decorrentes da utilizagdo de banco de dados

secundarios, ndo havendo recrutamento de participantes e aplicacdo de entrevistas. Serdo
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mantidos critérios rigorosos de confidencialidade e de sigilo dos dados obfidos, sendo os mesmos somente
utilizados pelos pesquisadores para esta pesquisa especifica, sendo reafirmado pela assinatura da
declaragdo de uso especifico de material efou dados coletados. Os beneficios esperados com esta pesquisa
serao o avango no entendimento dos fatores associados a elevada taxa de letalidade e baixo percentual de
cura em pacientes com diagnostico de coinfecgdo TB/HIV, podendo subsidiar medidas de intervencao para

mudanga do panorama atual.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
Estudo de grande relevdncia para a salde plblica do municipio, per tratar da coinfecge TB/HIV & suas

consequéncias. Os resultados poderdo auxiliar no planejamento e agdes para enfrentamento do problema.

Congideragdes sobre os Termos de apresentacio obrigatdria:

Apresentou adequadamente os seguintes documentos:

- Declaragdo de uso especifico de material efou dados coletados.

- Declaragio de auséncia de custos.

Outros documentos apresentados:

- Oficio n°76/2016 ! DVDST/CEPI/SVYSISESA — concorddncia da Instituigdo Coparticipante.

- Emenda de inclusio de instituigo Coparticipants — SMS.

Recomendagdes:

Em cumprimento @ Resoluggo CNS 466/12, este Comité de Etica em Pesquisa (CEP) devera receber
relatérios parciais sobre o andamento do estudo, bem como o relatdric completo ao final do estudo.
Eventuais notificagdes ou modificagdes, gue gerem emendas ao protocolo devem ser apresentadas
tempestivamente, idenfificando a parte do protocolo a ser modificado e as suas justificativas. Salientamos a
necessidade de entrar previamente em contato com nossas Unidades ou Equipes, de posse do Termos de

Aprovacio da Pesquisa, para agendar as atividades necesséarias.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

1. Pesquisadora ndo & servidora da SMS, nfo possui acesso ao prontudno eletrinico e-Sadde. Conversado
com Liza Rosso, coordenadora do setor responsavel pelos agravos crénicos no Centro de Epidemioclogia,
gue concorda em receber a pesquisa e solicitara login e senha de acesso para a pesquisadora.

2. Salientamos que & permitido & pesguisadora o acesso ao prontudrio e-Salde somente para consultar

informagdes dos pacientes que estejam incluidos na pesquisa. Tais informagdes deverdo
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zer transcritas em instrumento proprio de pesguiza, ndo sendo permitido realizar impreszdes, captura de tela
de prontuario ou qualquer outra forma de ammazenamento da informag&o.

3. A consulta ao prontuario e-Saldde devera ser realizada no setor responsavel pelos Agravos Cronicos, no
Centro de Epidemiologia em dias e horarios combinados com a coordenadora do setor, pelo telefone 3350-
9377

4. Salentamos que o CEP/SMS verifica e analiza o parecer de viabilidade do projeto no que diz respeito aos
senvigos proprios da Secretaria Municipal da Sadde, neste caso, 4 parte gque pretende ter acesso ao
prontuario eletrénico e-Saude e utiizagdo de informagdes nele contidas. Desta maneira, esta fora da algada
deste Comité a autorizacdo e parecer de viabilidade da coleta de dados (SINAN, SISCEL e SICLOM) nos
kancos de dados da SESA. Com relacdo a estes servigos, cabe aos pesquisadores o contato com as
referidas instituicdes e respectivos CEP's (se houver), para verificar a viabilidade da coleta de dados destas
Instituigées.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

O Colegiado do CEPISMS-Curitiba ratifica o parecer do relator.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagdo
Informagdes Basicas PB_INFDRMAQ@ES_B;E-.SIC AS_BEBT211| 14/02/2017 Aceito
do Projeto E3 pdf 15:44:56
Outros INCLUSAD pdf 14022017 | Merari Gomes de Aceito
14:34:24 | Souza

Outros EMENDA_EXCLUSAQ. pdf 14/02/2017 | Merari Gomes de Aceito
12:35:46 | Souza

Outros EMENDA pdf 06122016 |Merari Gomes de Aceito
11:59:42 Souza

Outros Declaracao_responsabilidade. pdf 18/M11/2016 | Merari Gomes de Aceito
11:22:15 | Souza

Outros Compromisso_uso_dados. pdf 11112016 | Merari Gomes de Aceito
21:28:00 Souza

Outros Checklist. pdf 11M11/2016 | Merari Gomes de Aceito
17:01:37 Souza

Projeto Detalhado /| Projeto_borchura.pdf 11M11/2016 | Merari Gomes de Aceito

Brochura 16:56:16 Souza

Investigador

Outros Projeto_pdf 11M11/2016 | Merari Gomes de Aceito
16:51:05 Souza

Outros Termodedispensaconsentimento_pdf 11M11/2016 | Merari Gomes de Aceito
16:49:31 Souza
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