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“Ndo ha nada como a tuberculose para se
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RESUMO

Um dos problemas mais criticos relacionados a coinfeccdo HIV/Tuberculose (TB) é a
mortalidade associada. A infeccdo por HIV tem contribuido para o aumento do nimero de
casos de TB e ainda tem sido responsavel pelo aumento da mortalidade entre os pacientes
coinfectados. Fortaleza, situada no Nordeste do Brasil, € um dos centros urbanos com maior
incidéncia de TB no pais. O presente trabalho avaliou caracteristicas clinicas, epidemioldgicas
e fatores de risco relacionados a mortalidade por TB em pacientes coinfectados com
HIV/Aids, maiores de 12 anos, residentes na cidade de Fortaleza-CE. Realizou-se estudo
retrospectivo, descritivo e de caso-controle. Foram revisados dados em 262 prontuarios dos
pacientes com TB ativa acompanhados em quatro ambulatorios de referéncia para HIV/Aids
em Fortaleza entre os anos de 2004-2008. O perfil desses pacientes é caracterizado por
adultos jovens, baixa escolaridade, sendo comuns os habitos de etilismo (41,98%), tabagismo
(33,59%) e uso de drogas ilicitas (26,72%). A maioria (65,65%) apresentou TB pela primeira
vez. Quanto a apresentacdo clinica, a TB pulmonar foi observada em 50% dos casos. A
maioria (62,98%) foi submetida a internamento hospitalar durante o tratamento da TB. O uso
de antirretrovirias foi mais frequente nos casos que evoluiram para cura ou término de
tratamento (88,0%). A letalidade foi de 11,45% e o coeficiente de abandono de 16,03%. Na
analise univariada, o individuo separado/vilvo tem 3,7 vezes mais chance de 6bito por TB, e
100% dos casos novos foram a ébito. Exame de raio-X alterado apresentou uma proporcao de
31% de Obitos. O diagndstico de HIV devido a TB foi fator protetor ao 6bito (OR=0,25). A
média da carga viral antes da TB foi superior no grupo dos casos (p=0,04). O inicio da TARV
foi outro fator protetor para o o6bito (OR=0,11). No modelo final da regressdo logistica
multipla, observou-se que o individuo que ndo teve resposta ao tratamento tem 9,9 (p=<0,01)
vezes mais chance de evoluir para ébito e o individuo que ndo iniciou o antiretrovirais tem
10,1 (p=<0,01) vezes mais. Estes resultados sdo importantes para o planejamento e
desenvolvimento de agdes voltadas para o controle da TB nos pacientes com infeccdo por
HIV/Aids em Fortaleza.

PALAVRAS-CHAVE: Tuberculose. Virus da imunodeficiéncia humana. Sindrome da

imunodeficiéncia adquirida. Coinfeccdo. Mortalidade. Epidemiologia.



ABSTRACT

One of the most critical problems related to HIV / tuberculosis (TB) coinfection is the
associate mortality. HIV infection has contributed to the increase in the number of TB cases
and has even been responsible for the increased mortality among coinfected patients.
Fortaleza, located in Northeastern Brazil, is one of the urban centers with the highest
incidence of TB in the country. This research evaluates clinical, epidemiological
characteristics and risk factors related to mortality from TB in patients coinfected with HIV /
AIDS, aged 12, residents in the city of Fortaleza. It was performed a retrospective, descriptive
and case-control study. Database were reviewed in 262 charts of patients with TB active
treated at four clinics reference to HIV / AIDS in Fortaleza between the years 2004-2008. The
profile of these patients is characterized by young adults, low education, and common habits
of alcoholism (41.98%), smoking (33.59%) and illicit drug use (26.72%). The majority
(65.65%) showed the first time TB. In the clinical presentation, pulmonary TB was observed
in 50% of cases. The majority (62.98%) underwent hospitalization during treatment of TB.
The use of anti retrovirias was more frequent in patients who progressed to cure or end of
treatment (88.0%). The mortality rate was 11.45% and the coefficient of abandonment of
16.03%. In univariate analysis, the individual separated / widowed have 3.7 times greater risk
of death from TB, and 100% of new cases died. X-ray examination showed a changed ratio of
31% of deaths. The diagnosis of HIV due to TB was a protective factor against death (OR =
0.25). Mean viral load before TB was higher in the case group (p = 0.04). The start of ART
was another protective factor for death (OR = 0.11). In the final model of logistic regression,
we found that the individual who had no response to treatment is 9.9 (p = <0.01) times more
likely to lead to death and the individual who has not started antiretroviral 10.1 (p = <0.01)
more times. These results are important for planning and development of actions for the

control of TB in patients with HIV infection / AIDS in Fortaleza.

KEYWORDS: Tuberculosis. Human immunodeficiency virus. Acquired immunodeficiency

syndrome. Coinfection. Mortality. Epidemiology.
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1 INTRODUCAO

A tuberculose (TB) estd em estado de emergéncia desde decretado pela
Organizacdo Mundial de Satde (OMS) como enfermidade reemergente desde 1993 (WHO,
2010b). No Brasil, a TB ndo é um problema de satde publica emergente nem reemergente, e
sim, um problema presente e persistente ha muito tempo (RUFFINO-NETTO, 2002).

Por ser uma doenca social e de carater estigmatizante, € necessario maior
envolvimento e compromisso por parte dos profissionais de saide com o doente, a fim de
minimizar o impacto causado na vida destes em decorréncia da enfermidade (FIGUEIREDO
et. al., 2011). De acordo com Ruffino-Neto (2002) a pessoa com TB pode ser curada, mas a
TB s6 pode ser enfrentada através da transformacao das condi¢des sociais de vida.

Para a melhoria dos indicadores epidemioldgicos da TB sdo importantes acGes
pontuais relacionadas ao diagndstico e ao tratamento da TB, no entanto, é necessario um olhar
diferenciado para interpretar devidamente as causas deste agravo, pois, conforme
anteriormente apontado, esta diretamente relacionado as questdes sociais (BOWKALOWSKI,
2006).

Bowkalowski (2006) diz ainda que a analise da TB requer outro conceito
imprescindivel que diz respeito a vulnerabilidade. Vulnerabilidade é a chance de exposi¢édo
das pessoas ao adoecimento, resultante de um conjunto de aspectos que vao além do
individual, abrangendo aspectos coletivos, contextuais, acarretando maior suscetibilidade a
doenca ou agravos, de forma inseparavel, a maior ou menor disponibilidade de recursos de
todas as ordens para a protecdo dos individuos contra as enfermidades (AYRES, 2002;
MUNOZ SANCHEZ; BERTOLOZZI, 2007).

As vulnerabilidades as doencas e situacdes adversas da vida distribuem-se de
maneira diferente segundo os individuos, regides e grupos sociais e relaciona-se com a
pobreza, com as crises econémicas e com o nivel educacional (MUNOZ SANCHEZ, 2003). E
importante entender que quando falamos em vulnerabilidade estamos ndo apenas apontando
as situacGes em que as pessoas correm maior ou menor risco de se expor a uma infec¢ao, mas
sim, procurando fornecer informacdes de forma que cada pessoa perceba se tem maior ou
menor chance de se infectar ou de se proteger (FUNDACAO OSWALDO CRUZ, 2008).

A causa do agravamento da situacdo da TB parece dever-se, em parte, a0 aumento

da pobreza, da toxicodependéncia, do tabagismo, do etilismo, das imigraces (no caso de
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paises desenvolvidos), do uso de farmacos imunossupressores, da dificuldade de acesso a
servicos de qualidade e, principalmente, da coinfeccdo com o virus da imunodeficiéncia
humana (HIV) (WHO, 2010b; BRAGA et al., 2004; SIAWAYA et al., 2007).

A infeccdo pelo HIV, seja pela interagdo patoldgica, seja por uma combinacdo de
fatores que favorece a evolucdo da doenca em ambas as condi¢es é considerada importante
fator de risco para o desenvolvimento da TB (HINO, 2007). A interacdo entre HIV e
Mycobacterium tuberculosis tem influenciado profundamente a epidemiologia dessas
doencas. Com o surgimento da sindrome da deficiéncia imunoldgica adquirida (AIDS) em
1981, vem-se observando, tanto em paises desenvolvidos como nos paises em
desenvolvimento, um crescente nimero de casos notificados de TB em pessoas infectadas por
HIV. Essa associacdo HIV/TB constitui, nos dias atuais, um importante problema de satde
publica que tem levado a um aumento da morbidade e mortalidade pela TB em muitos paises
(OMS, 2005).

No Brasil, a estimativa para a taxa de coinfeccdo por M. tuberculosis em
infectados por HIV ¢é de 8% a 19% (WHO, 2009b). Estudo realizado no municipio de
Ribeirdo Preto, no periodo de 1998 a 2003, apontou uma prevaléncia de coinfeccdo HIV/TB
em torno de 30%. Em regibes como esta, de elevada prevaléncia, o paciente com TB
infectado por HIV, em especial se ndo aderente ao tratamento, torna possivel o aumento da
resisténcia as drogas anti-TB e 0 aumento no risco da transmissdo de M. tuberculosis e de
HIV para pessoas de seu convivio (MUNIZ et al., 2006). A infeccdo por HIV/Aids aumenta
muito o risco de adoecimento por TB, e mesmo pacientes sob terapia antirretroviral (TARV)
tém elevada incidéncia de TB (WHO, 2008a).

Um dos problemas mais graves relacionados a coinfeccdo HIV/TB é a
mortalidade. O HIV ndo sé tem contribuido para um crescente nimero de casos de TB como
também tem sido um dos principais responsaveis pelo aumento da mortalidade entre os
pacientes com coinfecc¢do. Pelo menos uma em cada quatro mortes de pessoas que vivem com
HIV/Aids pode ser atribuida a TB (WHO, 2010a).

Nos altimos anos foram realizados estudos relativos & mortalidade por TB em
portadores de infec¢do por HIV/Aids, e a ndo utilizacdo de TARV esteve associada a um risco
aumentado de 6bito (MARUZA; XIMENES; LACERDA, 2008). Manosuthi e colaboradores
(2005) observaram que o inicio mais tardio da TARV est4 associado a maior letalidade por
HIV/TB.
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O Ministério da Saude afirma que no Brasil, durante o diagnostico de TB, é
muito comum a descoberta da soropositividade e, na grande maioria dos casos, € necessario
comecar o tratamento antirretroviral. A decisdo terapéutica mais complexa € quando inicia-lo
(BRASIL, 2010d).

A ocorréncia de 6bito no periodo inicial ao tratamento da TB comprova a
gravidade do quadro clinico dos pacientes coinfectados no momento da realizacdo do
diagnostico de TB, o que pode também ser indicio de demora no estabelecimento do
diagnédstico da doenga (CHEADE, 2007). O diagndstico tardio da coinfeccdo é apontado
como fator agravante para elevar as taxas de mortalidade nesses pacientes (BRASIL, 2010d).

Entre as doencas associadas com a infeccdo por HIV, a TB tem particular
importancia porque € contagiosa, tratdvel, além de ser frequentemente a primeira
manifestacdo clinica da deficiéncia imunoldgica associada a aids. Portanto, é de extrema
importancia que em todo paciente com TB seja realizada a investigacéo da infec¢do por HIV.
Por outro lado, em todo paciente com o virus deve-se investigar a possibilidade de infeccao
ou exposic¢do ao bacilo da TB. Diante de evidéncias, faz necessaria a implementacdo de novas
estratégias, terapias, diagnosticos, informacgdes e politicas publicas de saude no controle
dessas duas doencas infecciosas (SANTOS; BECK, 2009).

O comportamento epidemioloégico da TB na coinfeccdo com o HIV ainda é
preocupante (SANTOS et al., 2009). E sabido que o controle da TB é um ponto fundamental
para a quebra do ciclo de transmissdo (PROTTI, 2008). A estreita interacdo entre essas duas
doengas demanda que haja integracdo das acdes de controle desenvolvidas pelos programas
de TB e de HIV/Aids. O trabalho articulado permite melhor gerenciamento dos recursos
direcionados para treinamento de pessoal, para o diagnostico das duas infec¢bes/doencas e
para 0 seguimento dos respectivos tratamentos (JAMAL; MOHERDAUI, 2007; SANTOS et
al., 2009). Esta estratégia visa oferecer uma assisténcia de melhor qualidade e reduzir a
morbi-mortalidade da coinfeccdo (SILVA; GONCALVES, 2009).

A compreensdo da dindmica da TB e do HIV/aids depende tanto das taxas
epidemioldgicas quanto da compreensao das relagbes e condicGes de vida no territorio em
vulnerabilidade social, possibilitando melhor planejamento e, consequentemente, a
reorganizacdo das préticas e do trabalho em saude (KAUFMANN; PARIDA, 2007).

Ao se buscar conhecer a situacdo de satde de uma determinada populacgdo seja em

um espaco macro Como um pais, ou em apenas uma regido, ou em um municipio, com certeza
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serdo encontrados padrfes de desigualdade em saude, pois esta varia no espaco e no tempo. E
embora haja consenso de que pessoas com condi¢Ges econdmicas e sociais precarias tenham
piores condicGes de saude, muito ainda precisa ser definido em termos de quais fatores
socioecondmicos tém maior influéncia e que grupos sdo os mais vulneraveis (OPAS, 2002).
Devido aos grandes contingentes populacionais empobrecidos e a deficiéncia dos
servigos publicos, 0 municipio de Fortaleza apresenta condigdes propicias para manutencao

de um numero elevado de casos de infeccdo pelo HIV e de TB.

1.1 Aspectos epidemioldgicos da tuberculose

1.1.1 Aspectos epidemioldgicos da tuberculose no mundo

Globalmente, o coeficiente de incidéncia chegou a 128 casos por 100.000
habitantes em 2010 (WHO, 2011). Em 2008, havia uma estimativa de 140 novos casos por
100.000 habitantes e em 2009, a estimativa foi de 137 casos por 100.000 habitantes. Embora
0 nimero total de novos casos de TB tenha aumentado em termos absolutos, como resultado
do crescimento da populacdo mundial, o nimero de coeficiente de incidéncia esta caindo
(WHO, 2010c). Desde 2002, os coeficientes de incidéncia de TB estdo caindo em torno de
1,3% ao ano e se esta tendéncia permanecer, a meta de reduzir para metade a incidéncia de
TB em 2015 sera alcancada. Os coeficientes de incidéncia estdo caindo em todas as seis
regides da OMS (WHO, 2011).

A OMS estimou que em 2010, cerca de 12,0 milhdes de pessoas estavam vivendo
com TB, um coeficiente de prevaléncia de 178 casos por 100.000 habitantes, sendo 8,8
milhdes de casos novos (WHO, 2011). Entre todas as regides monitoradas pela OMS, as
Ameéricas foram menos afetadas (3%), apresentando a menor prevaléncia, incidéncia e
mortalidade. De uma forma global, nas Américas a prevaléncia de TB tem declinado desde
1990. A regido das Ameéricas ja alcancou a meta de reduzir pela metade o coeficiente de
prevaléncia, enquanto a regido do Mediterraneo Oriental, do Sudeste Asiatico e a regido do
Pacifico Ocidental, estdo a caminho de, pelo menos, reduzir pela metade o coeficiente de
prevaléncia em 2015 (WHO, 2010c).

A TB é distribuida em praticamente todos os paises, porém com notavel diferenca

de concentragdo, como mostrado na Figura 1.
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Figura 1: Incidéncia global da tuberculose, 2010.
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Fonte: WHO/Global Tubeculosis Control.

Em 2010, 1,4 milhdo de pessoas morreram de TB, os coeficientes de mortalidade

por TB a nivel mundial cairam cerca de 40% desde 1990, e a meta de uma reducdo de 50%

até 2015 poderéa ser alcancada se esse atual ritmo de declinio se mantiver. As estimativas de

mortalidade por TB melhoraram substancialmente nos ultimos trés anos, ap6s aumento da

disponibilidade e uso de medidas diretas de sistemas de registro vital e pesquisas de
mortalidade (WHO, 2011) (Figura 2).

Figura 2: Coeficiente global estimado de mortalidade por tuberculose, 1990-2015.
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1.1.2 Aspectos epidemioldgicos da tuberculose no Brasil

No Brasil, o coeficiente de incidéncia em 2003 foi de 42,1 casos novos por
100.000 habitantes, tendo sido notificados 75.416 casos novos de TB. Em 2004 observou-se
discreta diminuicdo desses valores, perfazendo um total de 74.540 casos novos e taxa de
41/100.000 habitantes. Esses valores observados sdo inferiores aos estimados pela OMS para
0 Brasil (110.000 casos novos anuais e taxa de incidéncia de 62/100.000 habitantes)
(BIERRENBACH et al., 2007). Em 2010, ao se relacionar com a populacdo, a taxa de
incidéncia foi de 37,7 casos/100.000 habitantes (Figura 3).

Figura 3: Coeficiente de incidéncia de tuberculose no Brasil, 1990-2010.
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Fonte: MS/SINAN/IBGE.

O Brasil ocupa a 192 posicéo entre os paises com maior nimero absoluto de casos,
estando préximo de sair do grupo das 22 nagbes que concentram 80% dos casos de TB no
mundo. Uma importante reducdo de mais de 15% na incidéncia de casos novos e mortes foi
observada entre 2002 e 2008 (BRASIL, 2010b). A série histéria do coeficiente de mortalidade

por TB no Brasil pode ser observada na Figura 4.

Figura 4: Coeficiente de mortalidade por tuberculose no Brasil, 2000 - 2010.
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1.1.3 Aspectos epidemioldgicos da tuberculose no Nordeste e Ceara

Na regido Nordeste, durante o periodo de 1990 a 2007, o coeficiente de incidéncia
de TB por ano variou em torno de aproximadamente 50 casos/100.000 habitantes (SBPT,
2009). Recife, capital do estado de Pernambuco, tem uma das mais elevadas taxas de
mortalidade por TB das capitais brasileiras. O coeficiente de letalidade na coorte de pacientes
com TB recém-diagnosticada, acompanhados a partir do inicio do tratamento (2001-2003) até
junho de 2007, foi de 7,7/1.000 pessoas-ano (ALBUQUERQUE et al., 2009).

No estado do Ceard, em 2010, foram notificados a Secretaria de Saude do Estado
3.430 casos novos de TB, correspondendo a um coeficiente de incidéncia de 40,1/100.000
habitantes, superior a média nacional, cujo coeficiente neste periodo foi 37,8/100.000
habitantes. Dos quais 2.179 eram pulmonares baciliferos, alcancando um percentual de 60%.
Isto significa que a transmissao esta ativa e os pacientes estdo sendo diagnosticados e tratados
tardiamente. No periodo de 2001 a 2011 (Figura 5), observou-se uma tendéncia de declinio
nos coeficientes de incidéncia de TB (de 46,8/100.000 em 2001 para 34,1/100.000 habitantes
em 2011) para todas as formas clinicas. Verificou-se ainda que a TB pulmonar positiva segue
esta mesma tendéncia de queda 30,8/100.000 habitantes em 2001 para 19,7/100.000 em 2011,
dado mostrado na Figura 5 (SECRETARIA DA SAUDE DO ESTADO DO CEARA, 2012).

Figura 5: Incidéncia de tuberculose de todas as formas clinicas e de forma  pulmonar
bacilifera. Ceara, 2001 - 2011*.
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Fonte: Secretaria da Salide do Estado do Ceara / SINAN.

* Dados parciais sujeitos a revisao.
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Fortaleza, capital do Ceara, possui 2,5 milhGes de habitantes. Seu sistema de
salde publica estd organizado em seis regionais, havendo 92 unidades béasicas de saude e oito
unidades secundarias (IBGE, 2011; SECRETARIA DA SAUDE DO ESTADO DO CEARA,
2012).

Fortaleza apresentou em 2009 um coeficiente de incidéncia em torno de 73,5
casos novos/100.000 habitantes. Os coeficientes de incidéncia anual da TB demonstram um
decréscimo nos anos de 2006 e 2007 que nao refletem uma reducéo no risco de adoecimento,
mas certamente alguma falha operacional na deteccdo de casos (Figura 6). O coeficiente de
mortalidade por TB, no ano de 2009, foi 60 casos, representando 3,3% dos casos
(SECRETARIA MUNICIPAL DA SAUDE DE FORTALEZA, 2010b).

A assisténcia a casos de TB no municipio de Fortaleza é realizada prioritariamente
na atencdo basica. Esta é constituida por 92 unidades basicas de satde distribuidas em seis
regionais (Tabela 1).

Figura 6: Incidéncia de casos de tuberculose em Fortaleza, 2001-20009.
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Fonte: SMS/COPS/Célula de Vigilancia Epidemiolégica.

Tabela 1: Distribuicdo de regionais por nimero de bairros, unidade basica de salde e
populacdo estimada, 2011.

Regional N° de Bairros N° de UBS Populacéo Estimada
SER | 15 12 360.000
SERII 20 12 325.000
SER 1I1 17 16 370.000
SER IV 19 12 305.000
SERV 18 20 570.000
SER VI 29 20 600.000
Total 118 92 2.530.000

Fonte: Secretaria Municipal de Salde de Fortaleza.
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1.2 Aspectos epidemioldgicos da infeccdo por HIV

1.2.1 Aspectos epidemioldgicos da infeccdo por HIV no mundo

Relatério divulgado pelo Programa das Naces Unidas sobre HIV/Aids
(UNAIDS) e a OMS revela que mundialmente cerca de 34 milhdes (31,6 a 35,2 milhdes) de
pessoas vivem com HIV em 2010 (Figura 7), em comparacdo aos 27 milhdes (24.6 a 27.8
milhdes) em 1999. Em 2010, a incidéncia de novas infec¢6es por HIV foi de 2,7 milhdes (2,4
a 2,9 milhdes), representando uma redugdo em comparacdo com as 3,1 milhdes novas
infeccdes em 1999. O coeficiente de mortalidade relacionada a aids foi de 1,8 milhdes, sendo
inferior aos 2,1 milhdes de ébitos em 2004 (UNAIDS, 2010a; WHO, 2011).

Figura 7: Coeficiente global estimado de pessoas vivendo com HIV, 1990 — 2010.
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Fonte: Relatério Global da AIDS/UNAIDS.

A regido Africana é a mais afetada, onde 1,8 milhfes de pessoas contrairam o
virus em 2009. Nas regides onde a epidemia toma maiores proporcdes, Africa Subsaariana,
Etidpia, Nigéria, Africa do Sul, Zambia e Zimbabwe, os indicadores ou estabilizaram ou estdo
mostrando sinais de declinio. Estima-se que 1,3 milhdes de africanos morreram de doencas
relacionadas a infeccdo por HIV/Aids em 2009, composta por 72% do total global de 1,8
milhGes de obitos atribuiveis a epidemia (WHO, 2010c).

A epidemia de HIV/Aids na América Central e na América do Sul mudou pouco
nos ultimos anos. Em 2009 estimou-se que 92.000 pessoas na regido tenham sido infectadas

pelo HIV, em comparacdo aos 99.000 em 2001. Em relagdo a mortalidade por aids na regido,
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0 numero de dbitos chegou a 58.000 em 2009, em comparacao aos 53.000 em 2001. Um terco
de todas as pessoas vivendo com HIV na América Central e do Sul moram no Brasil
(UNAIDS, 2010a).

1.2.2 Aspectos epidemioldgicos da infeccédo pelo HIV no Brasil

Segundo critérios da OMS, o Brasil tem uma epidemia concentrada, com
coeficiente de prevaléncia da infecgéo pelo HIV de 0,6% na populagdo de 15 a 49 anos. Em
2010, foram registrados 34.218 novos casos da doenga, com coeficiente de incidéncia
nacional de 17,9/100.000 habitantes e razdo de sexo de 1,7 novos casos em homens para cada
caso em mulheres. No periodo de 1995 a 1999, verificou-se queda de 50% no coeficiente de
letalidade em relacdo aos primeiros anos do inicio da epidemia, quando era de 100%. A
estabilidade observada nos Gltimos anos na epidemia pelo HIV no pais e a disponibilidade de
novas drogas antivirais tém propiciado o aumento da sobrevida dos portadores de HIV
(BRASIL, 2010a; BRASIL, 2012).

No Brasil, no periodo de 1980 a junho de 2011 foram notificados 608.230 casos
de aids. Ao longo dos ultimos 12 anos observa-se uma estabilizacdo do coeficiente de
incidéncia no pais, mas segundo as regides o coeficiente diminuiu na Regido Sudeste e
aumentou nas demais regifes. Dos 608.230 casos de aids registrados no pais, desde o
primeiro caso em 1980, 343.095 (56,4%) corresponde a Regido Sudeste; 123.069 (20,2%) a
Regido Sul; 78.686 (12,9%) a Regido Nordeste; 35.116 (5,8%) a Regido Centro-Oeste; e
28.248 (4,7%) a Regido Norte (BRASIL, 2012). (Figura 8).

Figura 8: Distribuicdo dos casos de aids por regido. Brasil, 1980 - 2011.
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Fonte: MS/SVS/Departamento de DST, Aids e Hepatites Virais.
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Na Figura 9, observa-se uma diminui¢do na proporcao de casos na Regido Sudeste
(de 63,31% em 1998 para 41,33% em 2010; reducdo de 34,7%), sendo que no mesmo periodo

a proporcao de casos nas demais regides aumenta (BRASIL, 2012).

Figura 9: Distribuicdo dos casos de aids por regido de residéncia e ano de diagndstico. Brasil,
1998 - 2010.
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Fonte: MS/SVS/Departamento de DST, Aids e Hepatites Virais.

O coeficiente bruto de mortalidade por aids, para o ano de 2010, foi de
6,3/100.000 habitantes. Utilizando como base a populacdo brasileira do ano 2000 (IBGE), o
coeficiente de mortalidade padronizado para o ano de 2010 foi de 5.6/100.000 habitantes, que
corresponde a uma reducédo de 11,1% nos ultimos 10 anos (BRASIL, 2012). O coeficiente de
mortalidade vem-se mantendo estavel no pais, a partir de 1998 (em torno de 6,0/100.000
habitantes). Observa-se queda no nimero de Obitos nas regides Norte e Nordeste (BRASIL,
2010e).

Quanto as categorias de transmissdo, por um lado, os casos entre homo/bissexuais
(1,2 vez) e heterossexuais (2,0 vezes) continuaram aumentando, enquanto que entre usuarios
de drogas injetaveis diminuiram/estabilizaram (0,9) e transmissdo vertical (0,97)
(GRANGEIRO; ESCUDER; CASTILHO, 2010).

1.2.3 Aspectos epidemioldgicos da infeccéo pelo HIV no Nordeste e Ceara
Na regido Nordeste, de 1980 a junho de 2011, foram notificados um total de

78.686 casos de aids, que corresponde a 12,9% do total de casos no Brasil. Em 2010, foram
registrados 6.702 casos de aids, o que corresponde a 19,6% do total no Brasil. O maior
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nimero de casos de aids, nesse periodo, encontra-se na Bahia, 19.290, correspondendo a
24,5% do total de casos da regido, seguido pelo Estado de Pernambuco com 18.215 casos
(23,1%) e Ceara com 12.936 casos (16,4%). Para o ano de 2010, observa-se na Regido
Nordeste um coeficiente de incidéncia de 12,6/100.000 habitantes. No periodo de 1998 a
2010, pode-se observar um aumento significativo no coeficiente de incidéncia de aids na
regido, passando de 6,6/100.000 habitantes em 1998 para 12,6 em 2010, o que corresponde a
um crescimento de 90,9%. Em todos os estados da regido foi observado um aumento do
coeficiente de incidéncia de aids no periodo (BRASIL, 2012) (Figura 10).

Figura 10: Coeficiente de incidéncia de aids (por 100.000 hab.), segundo estado de residéncia
e por ano de diagndstico. Regido Nordeste, 1998 - 2010.
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Fonte: MS/SVS/Departamento de DST, Aids e Hepatites Virais.

No Ceara, desde o primeiro caso em 1983, foram notificados 10.816 casos até
outubro de 2011, no Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN) de aids.
Destes, 70,0% foram no sexo masculino e 30,0% em mulheres. Apesar da diferenca entre os
Sexos, ja se observa no estado a tendéncia de femininizacdo da infec¢do. De 1987 até maio de
2011, a Secretaria se Saude do Estado registrou 2.917 casos de mulheres infectadas pelo virus
no Ceard. Destas, 1.092, ou seja, 37,33% tinham entre 30 e 39 anos. Segundo a Secretaria, em
1987, 11 homens e apenas uma mulher foram infectados. Ja em 2010, a propor¢do de

contaminacdo foi de 244 homens para 96 mulheres. No ano de 2011, com dados ainda
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bastante preliminares, foram confirmados 451 casos, sendo 241 (53,4%) residentes no
municipio de Fortaleza. Destaca-se que o0 numero de casos notificados pode nédo expressar a
totalidade de casos pela possibilidade de subnotificacdo, ainda por problemas relacionados ao
estigma trazido pela doenca, além de problemas operacionais da vigilancia e assisténcia.
Recentemente, a subnotificagdo vem sendo atenuada pela existéncia de outros sistemas de
informacao, de resultados laboratoriais e tratamento que possibilitam uma maior captacdo de
casos suspeitos (SECRETARIA DE SAUDE NO ESTADO DO CEARA, 2011b).

Na Figura 11 observa-se o coeficiente de incidéncia da doenca no periodo de 1996
a 2010. A epidemia caracteriza-se por evolucdo lenta e progressiva, com destaque maior
incidéncia nos anos de 2003 e 2004, com tendéncia decrescente até 2006, tendo a partir desse

ano, incidéncia em torno de 8/100.000 habitantes.

Figura 11. Coeficiente de incidéncia de aids, segundo sexo e ano de diagnéstico. Ceard, 1996
a 2010*.
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Fonte: Secretaria de Saude do Estado do Ceara / SINAN
*Dados parciais, sujeitos a revisao.

Ainda de acordo com o boletim, no periodo de 1996 a 1998 houve um decréscimo
no coeficiente de mortalidade por aids no Estado, principalmente entre o sexo masculino. No
periodo de 1999 a 2003, esta tendéncia se inverte, havendo discreto aumento no Estado e em
ambos 0s sexos. A partir de entdo, esse coeficiente vem apresentando aumento discreto

(Figura 12).
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Figura 12. Coeficiente de mortalidade por aids, segundo sexo e ano de diagndstico. Ceara,
1996 - 2010.
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Em Fortaleza, capital do estado do Ceara, o coeficiente de incidéncia de aids em
pessoas residentes na Capital passou de 20 casos por 100 mil habitantes no ano de 2004 para
12,6/100.000 em 2008. Em 2004, foram registrados 441 novos casos de aids no municipio. A
partir de 2005, esse nimero vem diminuindo anualmente, até chegar a 241 casos notificados
no ano de 2011 (até 28° de novembro) (SECRETARIA MUNICIPAL DE SAUDE DE
FORTALEZA, 2010a; SECRETARIA DE SAUDE NO ESTADO DO CEARA, 2011b).

Quando é avaliado o coeficiente de mortalidade por regides do Estado destaca-se
com maiores taxas, as coordenadorias regionais de satde de Fortaleza (5,6), Maracanau (3,3)
e Juazeiro do Norte (3,1). Quando essa avaliacdo é feita levando em consideracdo o sexo, 0
coeficiente de mortalidade € mais elevado para 0 sexo masculino nas regionais de Fortaleza,
Caucaia, Maracanau, Itapipoca e Juazeiro do Norte. Para as mulheres, destacam-se Fortaleza,
Maracanal, Taud e Juazeiro do Norte (SECRETARIA DE SAUDE NO ESTADO DO
CEARA, 2011b).

1.3 Aspectos epidemiol6gicos da coinfec¢do TB/HIV

1.3.1 Aspectos epidemioldgicos da coinfeccdo TB/HIV no mundo

O répido crescimento da epidemia da aids em muitos paises resultou em um

aumento no numero estimado de casos novos de TB (WHO, 2009a). A infecgédo pelo HIV é
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um dos mais importantes fatores de risco para o adoecimento por TB, sendo que uma
enfermidade leva a progressdo da outra, acarretando transformacfes epidemioldgicas em
ambas as doencas (WHO, 2009b). Individuos infectados pelo HIV possuem 20-37 vezes mais
chance de desenvolver TB durante suas vidas do que individuos que ndo estao infectados pelo
HIV (WHO, 2010d).

A nivel global, em 2010, pouco mais de um em cada dez dos quase 9 milhdes de
pessoas que desenvolvem TB a cada ano é HIV-positivo, equivalente para 1,1 milhdo de
novos casos de TB entre as pessoas que vivem com HIV. Havia cerca de 0,35 milhdes de
mortes, variando de (0.32 a 0.39 milhdes) de TB entre as pessoas que eram HIV-positivos. A
OMS e UNAIDS estabeleceram uma meta que em 2015, as taxas de mortalidade de TB entre
as pessoas que sdo HIV-positiva deve ser reduzida em 50%, em comparacdo com 2004 (o ano
em que a mortalidade por TB HIV-positivos é estimada em ter atingido o pico) (WHO, 2011).

Em algumas regides do mundo, a associagdo HIV/aids e TB multirresistente
(TBMR) tem significado importante desafio tanto para o diagnéstico quanto para o
tratamento, levando ao aumento da mortalidade, principalmente nos casos com TB
extensivamente resistente (XDR-TB) (BRASIL, 2011). As pessoas que vivem com HIV estdo
enfrentando ameacas emergentes de TB resistente a medicamentos. TBMR € a resisténcia a
primeira linha anti-TB e a extensivamente resistente aos medicamentos de TB € a resisténcia
ao medicamento de segunda linha anti-TB. Em todo o mundo, havia uma estimativa de
650.000 casos de TBMR em 2010 (WHO, 2011).

1.3.2 Aspectos epidemioldgicos da coinfeccdo TB/HIV no Brasil

E frequente a descoberta da soropositividade para HIV durante o diagndstico de
TB. A OMS emitiu recomendacdes claras sobre as intervencfes necessarias para prevenir,
diagnosticar e tratar a TB em pessoas que vivem com o HIV e uma delas é a realizacdo de
teste HIV em pacientes com TB (WHO, 2011).

Estima-se no Brasil que, embora a oferta de testagem seja de aproximadamente
70%, apenas cerca de 50% tem acesso ao seu resultado em momento oportuno, com uma
prevaléncia de positividade de 15%. Além disso, a TB é a maior causa de morte entre pessoas
que vivem com HIV, sendo o coeficiente de obito na coinfeccdo de 20%. A cura dos casos de

coinfeccdo TB/HIV é praticamente a metade dos casos de TB em pacientes HIV negativos,
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assim como o abandono é quase o dobro nos coinfectados. A mortalidade assusta, 20% dos
coinfectados morrem, sendo a mortalidade alta e o fato que mais repercute na baixa taxa de
cura (BRASIL, 2011).

A prevaléncia de HIV nos casos novos de TB em 2010 variou entre 20-49%
(Figura 13) (WHO, 2011). O coeficiente de coinfec¢cdo vem se mostrando estavel ao longo
dos anos, alcangcando 11,8% em 2010 (BRASIL, 2011).

Figura 13: Prevaléncia estimada de HIV nos casos novos de tuberculose, 2010.
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Fonte: WHO/Global Tuberculosis Control.

O coeficiente de incidéncia e coinfeccdo TB/HIV, apresenta uma distribuicdo

desigual no Brasil, podendo ser observada na Figura 14.

Figura 14: Coeficiente de incidéncia e coinfeccdo HIVV/TB por UF. Brasil, 2010.
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1.3.3 Aspectos epidemioldgicos da coinfeccdo TB/HIV no Nordeste e Ceara

A regido Nordeste e o Estado do Ceara apresentam condigcdes particularmente
propicias para manutencdo dos elevados indices de prevaléncia da infeccdo pelo HIV e da TB,
devido aos grandes contingentes populacionais empobrecidos e a desestruturacdo dos servicos
publicos em boa parte dos espacos geograficos, o que provavelmente proporciona indices
consideraveis de coinfecgdo (KEER-PONTES et al., 1997).

De acordo com a Secretaria da Saude do Estado do Ceara (2010b), atualmente os
fatores que mais contribuem para 0 aumento de casos de TB sdo a pobreza e a infeccdo por
HIV. Gongalves e colaboradores (2009), em estudo dos casos de TB por municipio nas
regibes metropolitanas brasileiras, verificaram que o0 grau de interacdo entre aids e baixa
renda baixa é significante e modifica o efeito da incidéncia de TB.

No Ceara, a TB € uma das doencas oportunistas que mais vém se intensificando
entre os portadores do HIV. Em 2004, 10,8% dos portadores do HIV foram acometidos pela
TB, em 2005, essa proporg¢do passou para 13%, em 2006 ficou em 14,7%, em 2007 16,4%,
em 2008 17%, e em 2009 em 17,7% dos pacientes. O crescimento da TB nos soropositivos
deve-se, sobretudo, ao aumento do diagndstico. O teste sorologico para diagnostico de
infeccdo por HIV/Aids vem sendo ofertado com maior facilidade pelo sistema publico de
salde, estando disponivel para praticamente 100% dos pacientes com diagndstico de TB. Foi
observado um aumento na realizacdo de testagem para o HIV para pacientes de TB que
passou de 5,1% em 2001 para 53,4% em 2010 (Tabela 2) (SECRETARIA DE SAUDE NO
ESTADO DO CEARA, 2012).

Tabela 2. Percentual de casos novos de tuberculose com testagem de HIV realizado e
coinfec¢do HIV/TB. Ceard, 2001 - 2011.

ANO
RESULTARO 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 Total
Positivo 62 4 80 126 101 113 142 142 200 191 149 1346
Negativo 18 144 258 367 569 611 1013 1233 1685 1747 855 8560
%Realizados 51 52 86 1256 168 205 332 369 48 534 48 47
%Coinfeccéo 18 11 2 32 25 32 41 31 52 83 52 34

Fonte: SESA/COPROM/NUVEP.
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Permanece o desafio de alcancar a testagem de 100% dos pacientes com TB.
Portanto, torna-se de fundamental importancia a realizacdo precoce do diagnostico dos
pacientes com associacdo de (TB/HIV), visto que o uso dos anti-retrovirais, proporcionam um
aumento na sobrevida e uma diminuicdo da mortalidade desses pacientes (SBI, 2010;
SECRETARIA DE SAUDE NO ESTADO DO CEARA, 2012).

A mortalidade entre os portadores do HIV, devido as complicacdes causadas pela
TB, oscilou de 2006 a 2009. Em 2006, esse indice foi de 15,4%; 2007 17,6%; 2008 11,8%; e,
em 2009 16,5% (SBI, 2010).

No Ceara, dentre os registros de novos casos em 2006, 3,7% (151 casos) eram
pacientes coinfectados HIV/TB (SECRETARIA DE SAUDE DO ESTADO DO CEARA,
2008). Em 2001, a taxa de coinfeccdo foi de 1,8% e em 2009 de 4,2% (SECRETARIA DE
SAUDE DO ESTADO DO CEARA, 2010a).

Em Fortaleza, a coinfec¢do HIV/TB acomete principalmente individuos do género
masculino e baixo nivel de escolaridade (CARVALHO et al., 2008). Rodrigues e
colaboradores (2010), em pesquisa no municipio de Porto Alegre, verificou-se situacdo
semelhante em que o género masculino apresentou um risco 80% maior de ser coinfectado.

Em Fortaleza, aspectos epidemioldgicos da coinfeccdo HIV/TB sdo pouco
conhecidos. A despeito da elevada mortalidade, os determinantes ndo foram devidamente

estudados.
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2 JUSTIFICATIVA

Apesar de a TB ser considerada doenca curavel e evitavel, a letalidade por esta
doenca ainda é elevada em nosso pais (BRASIL, 2010d; BRASIL, 2012). Este fato é
agravado pelo aumento nos indices verificados ao longo dos ultimos anos, devido,
principalmente, a ocorréncia de coinfeccdo HIV/TB, o que fez com que a TB voltasse a
ocupar posicao de destaque como problema de saude publica (CARVALHO et al., 2008). Em
2008, a TB foi a 4? causa de morte por doengas infecciosas e a 12 causa de morte nos
pacientes com HIV/Aids (BRASIL, 2010d; WHO, 2010f; BRASIL, 2012).

O Brasil possui 0 maior nimero absoluto de mortes por TB se comparado aos
demais paises da América, sendo que cerca de 4.735 brasileiros morrem ao ano, podendo esse
namero ser mais elevado (BRASIL, 2010c). Com relacdo ao tratamento, 77% recebem alta
por cura, com propor¢do de abandono de 9%, e 5,1% de Obito, distante das metas
estabelecidas pela Organizacdo Mundial de Salde, de cura estimada em 85% e de abandono
em 5% dos casos diagnosticados (WHO, 2008b).

Em Fortaleza o percentual de cura em 2009 foi de 45,0% e a taxa de abandono de
9,2% dos casos de TB o que também se encontra distante da meta recomendada pela OMS.
Estes indicadores podem contribuir para a multirresisténcia, que dificulta a cura e pode levar
ao 6bito. Considerando o periodo de 2001 a 2009, o percentual de 6bito por TB foi de 0,6%
em 2001 e 3,3% em 2009, indicando um incremento abrupto de Obitos (SECRETARIA
MUNICIPAL DA SAUDE DE FORTALEZA, 2010b).

Fortaleza, capital do Ceara, € um dos centros urbanos com maior carga de TB no
Brasil. A incidéncia neste municipio € elevada, em torno de 73,5 por 100 mil habitantes, e
cerca de 2.000 casos novos sdo diagnosticados a cada ano. A doenca apresenta duas novas
causas que concorrem para 0 agravamento do quadro, a epidemia de aids e a resisténcia as
drogas (SECRETARIA MUNICIPAL DA SAUDE DE FORTALEZA, 2010a).

O coeficiente de letalidade por TB em portadores de HIV/Aids em Fortaleza é
pouco conhecida, assim como seus fatores preditores. De acordo com o Il Consenso de TB,
estudos sobre a mortalidade da TB tém relevancia, ndo apenas na perspectiva de a letalidade
ser um indicador da qualidade e da oportunidade do tratamento, mas de proporcionar
estimativa pontual da incidéncia, pois permite o planejamento das a¢fes de controle a médio e
longo prazo (CASTELO FILHO et al., 2004).
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Diante do exposto, o conhecimento de fatores de risco para 6bito por TB em
pacientes coinfectados com HIV/Aids residentes em Fortaleza é de fundamental importancia
para o planejamento de acGes de prevencdo e controle, reduzindo mortalidade, aumentando

expectativa de vida e qualidade de vida em um dos maiores centros urbanos do pais.
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Caracterizar padrdes epidemioldgico, clinico e os fatores associados & mortalidade por

tuberculose em portadores de HIV/Aids na cidade de Fortaleza.

3.2 Especificos

1. Caracterizar o perfil socioecondmico, epidemioldgico e clinico dos casos de TB em

portadores de HIV/Aids, maiores de 12 anos, na cidade de Fortaleza;

2. Conhecer o coeficiente de mortalidade por TB em portadores de HIV/Aids, maiores de 12

anos, na cidade de Fortaleza;

3. Identificar fatores de risco relacionados a mortalidade por TB em pacientes coinfectados
com HIV/Aids, maiores de 12 anos, residentes na cidade de Fortaleza.

4. Analisar a distribuicdo espacial da coinfeccdo HIV/TB por bairros e regionais

administrativas da cidade de Fortaleza.
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4 METODOLOGIA
4.1 Caracterizacao do Estudo

O presente estudo foi realizado em duas etapas. Cada etapa tem desenho,
amostragem, critérios de inclusdo e exclusdo distintos, portanto serdo descritas
separadamente.
4.1.1 Primeira etapa

Visou determinar perfil socioeconémico, clinico e epidemioldgico dos pacientes
portadores de TB coinfectados com HIV/Aids, maiores de 12 anos, residentes em Fortaleza,
atendidos em quatro servicos de referéncia da capital cearense para acompanhamento de
pacientes portadores de infeccdo por HIV/Aids.

4.1.2 Segunda etapa

Focou no que diz respeito a analise de fatores de risco para 6bito dos pacientes em

estudo.

4.2 Desenho do estudo

4.2.1 Primeira etapa

Trata-se de um estudo retrospectivo, descritivo, transversal.

2.2.2 Segunda etapa

Trata-se de um estudo caso-controle.

4.3 Local de estudo
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Este estudo foi realizado em quatro servicos de referéncia para acompanhamento
de pacientes portadores de infeccdo por HIV/Aids, quais sejam: Servico de Atencdo a
Pacientes com Coinfeccdo HIV/Micobactérias (SAHIVM) do Hospital Sdo José de Doencas
Infecciosas (HSJ) e Ambulatério de Infectologia do Hospital Geral de Fortaleza (HGF),
ambos da Secretaria da Saude do Estado do Ceard, Ambulatério de Infectologia do Hospital
Universitario Walter Cantidio (HUWC), da Universidade Federal do Ceard e Ambulatoério de
Infectologia do Centro de Especialidades Médicas José de Alencar (CEMJA), da Prefeitura
Municipal de Fortaleza.

No HUWC, o atendimento ambulatorial a portadores de infeccdo por HIV/Aids
foi iniciado em julho de 2002. Em dezembro de 2011 o ndmero de pacientes em
acompanhamento no ambulatério era de 478, dos quais 358 encontram-se em uso da TARV, e
mais 268 pacientes de consultério particular que utilizavam o servigo somente para receber a
TARV. O HUWC possui cinco leitos para internamento especificos para infectologia e
ambulatorio de acompanhamento de portadores de HIV. Por ser hospital geral de nivel
terciario de assisténcia, possui condicGes para a grande maioria dos procedimentos
diagndsticos necessarios e interconsultas com outras especialidades médicas.

O HSJ é unidade terciaria de referéncia para diagnostico e tratamento de doengas
infecciosas no Estado do Ceard. Possui 111 leitos para internagcdes, no ano de 2011, foram
realizadas 2.052 internacGes. Além dos internamentos, o HSJ disponibiliza varios
ambulatdrios especializados (aids, leishmanioses, tuberculose, hepatites virais e outros). Em
2011, realizou 31.445 atendimentos ambulatoriais. Atualmente, existem cerca de 2.000
pacientes com HIV/Aids em seguimento ambulatorial, sendo que aproximadamente 1.500
estdo em uso de TARV. O nimero crescente de pacientes atendidos com infeccdo por HIV e
TB no HSJ motivou a criagdo, em julho de 2003, do SAHIVM visando atender ndo apenas a
demanda de pacientes com coinfeccdo HIV/TB, mas também ofertar assisténcia segundo as
normas que orientam as acfes de controle da TB propostas pelo Ministério da Salde
(BRASIL, 2002b). O SAHIVM se caracteriza por atendimento de pacientes em ambulatorio,
busca ativa de casos nas enfermarias e atividades educativas para profissionais. Os
atendimentos sdo realizados por equipe multiprofissional (médico, enfermeiro, assistente
social, psicologo, auxiliar de enfermagem). Faz acompanhamento também de pacientes
infectados por HIV com indicacdo de terapia preventiva com isoniazida. Todos os

isolamentos de M. tuberculosis séo realizados no laboratério de microbiologia do HSJ. Testes



42

de sensibilidade as drogas anti-tuberculose sdo realizados de rotina pelo Laboratorio Central
do Estado (LACEN).

HUWC e HSJ estdo localizados na mesma secretaria regional (SER-III, Divisdo
Administrativa do Municipio de Fortaleza), que compreende populagdo de 367.666
habitantes. Os dois hospitais constituem referéncia no acompanhamento de portadores da
infeccdo por HIV/Aids para toda a cidade de Fortaleza e para o Estado do Ceard. HUWC e
HSJ sdo responsaveis pela notificacdo de mais de 80% dos casos de aids no Ceara e por mais
de 90% dos casos de aids em Fortaleza.

O CEMJA, localizado na Secretaria Executiva Regional (SER) I, é unidade
exclusivamente ambulatorial e vem prestando atendimento a portadores de infeccdo por
HIV/Aids desde 2004.

Ja o Ambulatério de Infectologia do HGF, localizado na regional SER-VI, presta
atendimento aos portadores de infeccdo por HIV/Aids desde 1990. Atualmente, existem cerca
de 828 pacientes com HIV/Aids em seguimento ambulatorial.

CEMJA e HGF constituem unidades de referéncia para o acompanhamento de
portadores da infecgdo por HIV/Aids residentes exclusivamente em Fortaleza e séo
responsaveis pela notificagao de cerca de 10% dos casos de aids nesta cidade.

4.4 Populacéo do estudo e tamanho amostral

Pacientes portadores de TB coinfectados com HIV/Aids, maiores de 12 anos,
atendidos no HJS, HUWC, HGF e CEMJA no periodo de 1° de janeiro de 2004 a 31 de
dezembro de 2008 e residentes em Fortaleza.
4.4.1 Primeira etapa

A amostra foi composta por 262 pacientes maiores de 12 anos em que se
confirmou a TB e a presenga de HIV/Aids durante o periodo de 1° de janeiro de 2004 a 31 de

dezembro de 2008 e que residiam em Fortaleza.

4.4.2 Segunda etapa



43

Para o estudo de caso-controle, a amostra corresponde um total de 120 casos, foi
construida pela totalidade de individuos que tiveram desfecho de cura ou término de
tratamento (90 controle) e pelos os casos de 6bitos (30 casos).

O banco de dados dos casos de ébitos compreende 94 dbitos, sendo 11 ébitos em
2004, 16 6bitos em 2005, 14 dbitos em 2006, 31 6bitos em 2007 e 22 ¢bitos em 2008. Foram
considerados somente 0s Obitos de pessoas em cuja declaracdo de Obito constasse: a) em
qualquer uma das linhas da parte da declaracdao “atestado médico”, os cddigos referentes as
causas incluidas no agrupamento “TB”, entre A 15 ¢ A 19; e b) as causas contidas na
categoria “sequelas de TB”, codificadas em B 90, quando selecionada como causa bésica de

morte.

4.5 Critérios de incluséo e de exclusédo

4.5.1 Primeira etapa

Foram incluidos nesta etapa do estudo pacientes maiores de 12 anos, residentes
em Fortaleza, em que os diagndsticos da TB e a presenca de HIV/Aids foram identificados
pela histdria clinica e pelos resultados de exames laboratoriais registrados nos prontuarios. O
diagnostico da TB seguiu os critérios recomendados pelo o Guia de Vigilancia
Epidemioldgica (BRASIL, 2009).

A ocorréncia de coinfeccdo TB foi considerada quando o acometimento pela
doenca ocorria em periodo simultaneo a infec¢do pelo HIV/Aids. A confirmacdo diagndstica
da infeccdo por HIV poderia ocorrer tanto previamente como no momento do diagndstico da
TB.

Os pacientes portadores de HIVV/Aids foram incluidos independentes do estagio de
evolucdo da infecgdo, tanto na fase inicial, quando o paciente ainda dispdem de mecanismos
de resposta imunolégicas conservadas, quanto no estagio mais avangado, quando a aids ja se
estabeleceu — amplitude de situagdes que justifica o uso da terminologia “portador de
HIV/Aids™.

Foram excluidos todos os prontudrios de pessoas menores de 12 anos, nao

residentes em Fortaleza, de ndo portadores de HIV/Aids e dos ndo acometidos por TB em
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periodo simultdneo a infeccdo pelo HIV/Aids, assim como os dados de prontuarios

extraviados ou desaparecidos.

4.5.2 Segunda etapa

Os casos elegiveis foram os pacientes que evoluiram para obito, tendo diagndstico
confirmado por isolamento do Mycobacterium Tuberculosis em amostra de escarro, cultura ou
histopatoldgico, e em caso de diagndstico presumido tendo sido utilizado a medicagdo anti-
tuberculostatico por um periodo superior a um més, com imagem radioldgica sugestiva de
TB.

Foram excluidos os pacientes cujas declaracdes de Obitos ndo mencionavam as
causas A 15— A 19.

Os controles foram definidos como aqueles individuos que tiveram desfecho de
cura ou término de tratamento.

Foram excluidos os pacientes com desfecho de abandono de tratamento.

Foram selecionados 3 controles para cada caso, pareados em relagdo a sexo e

faixa etéria.

4.6 Coleta dos dados

Durante 0 més de janeiro de 2010, os pesquisadores de campo foram previamente
treinados, em seguida foi realizado um pré-teste com 10 formularios preenchidos com os
dados dos pacientes atendidos no HUWC, durante o preenchimento dos formularios
apareceram algumas davidas com relacdo a caracterizagdo das varidveis, as quais foram
devidamente esclarecidas.

Realizou-se estudo piloto, para verificar a necessidade de ajustes no formulario e
na organizacdo do trabalho de campo. O piloto ndo constatou nenhuma dificuldade
operacional na coleta das variaveis.

A coleta de dados estendeu-se de janeiro a setembro de 2010, com uso de
formulario construido pelos pesquisadores (APENDICE |I).

12 Etapa: a partir da ficha de notificacdo do SINAN-TB e dos bancos de dados da TB dos

nucleos hospitalares de vigilancia epidemioldgica, buscou-se conhecer todos os casos de TB e
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aids notificados no periodo de janeiro de 2004 a dezembro de 2008. Utilizaram-se as
seguintes variaveis do banco SINAN:

a) nome do paciente;

b) nome da mé&e do paciente;

c) data da notificacdo;

d) nome do Municipio onde o doente residia.

22 Etapa: de posse desses nomes, os prontuérios clinicos desses pacientes foram buscados no
Servigo de Arquivo Médico (SAME) das referidas Instituicdes, os quais foram identificados
utilizando-se a Classificacdo Internacional de Doencas (CID-10). Uma vez identificados os
pacientes da amostragem, foram revisados, a partir de registros nos prontuarios, dados
demograficos, epidemioldgicos e clinicos. O formulério de coleta de dados foi utilizado tanto

para casos como para controles.

3% Etapa: os casos de o&bitos foram identificados a partir do cruzamento de dados
institucionais com dados do SINAN-TB, SINAN-Aids e Sistema de Informacdo de
Mortalidade (SIM) da Secretaria de Vigilancia em Satde do Ministério da Saude.

42 Etapa: ao final da coleta, os dados foram digitados em banco de dados especifico criado no
programa estatistico Epi-Info versdo 3.5.1. Foi efetuada dupla digitacdo. Os dois bancos de
dados foram comparados, obtendo-se uma versdo Unica, apds correcdo das diferencgas
encontradas. A seguir, e a partir de uma listagem de todas as variaveis, foram realizados testes
de consisténcia, checando-se e corrigindo erros e incongruéncias existentes, gerando uma

nova versao. O banco de dados foi utilizado para analise estatistica.

4.7 Variaveis em estudo

As varaveis contempladas foram as seguintes:
Dados socio-demogréaficos de casos e controles: sexo, raca, idade, naturalidade, procedéncia,
profissdo, ocupacéo, estado civil, renda e escolaridade;
Dados da TB: tipo de caso, forma, data dos primeiros sintomas, data do diagndstico e

informagdo se foi necessario internacao;
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Condicgbes associadas: indigéncia, morou em asilo, reclusdo, uso de drogas ilicitas, consumo
de bebida alcodlica, doenca psiquiatrica, diabetes, asma, enfisema, medicamento, contactante
de TB, pega da BCG (Bacilo de Calmette-Guérin) e outras condi¢oes;

Sintomas: tipo de tosse, febre, perda de peso, cefaléia, sudorese noturna, adinamia/astenia,
hemoptoicos, anorexia, dor toracica, dispnéia, linfadenopatia, rouquiddo, nauseas, vomitos,
ictericia;

Diagnostico: tipo (confirmado ou presumido), bacilos alcool acido resistente (escarro, lavado
broncoalveolar (LBA) ou aspirado traqueal, outro material), cultura (escarro e outro material),
antibiograma, PPD (derivado purificado da proteina), radiografia de torax, histopatoldgico e
outros;

Tratamento TB: rifampicina (RMP), isoniazida (INH), pirazinamida (PZA), estreptomicina
(SM), etionamida (ETH), etambutol (EMB);

Toxicidade as drogas: hepatite medicamentosa, rash cutdneo, neuropatia periférica,
nefrotoxicidade, alteracdes hematoldgicas, alteraces do trato gastro intestinal, artralgia,
alteracdes visuais, auditivas, psiquiatricas e outras; drogas envolvidas;

Evolucéo clinica: desaparecimento da febre, melhora do estado geral e Sindrome Inflamatéria
da Reconstituicdo Imune (IRI1S);

Evolucéo dos sinais e sintomas: dispnéia, febre, tosse, adinamia, anorexia, nauseas, vomitos e
ictericia;

Evolucdo laboratorial: bacilos alcool-acido resistentes (BAAR), culturaparamicobactéria,
raio-x, hemoglobina (Hb), leucécitos (Leuc), neutréfilos (Neut), linfécitos (Linf), plaquetas
(Plag), transaminases glutamico oxalacetica (TGO), transaminase glutamico pirurvica (TGP),
Bilirrubina direta (Bil D), Bilirrubina indireta (Bil 1), fosfatase alcalina (FA), (TAP),
albumina (Alb), amilase (Amil), uréia (UR), creatinina (CR), lactato desidrogenase (LDH),
cluster ofdifferentiation4 (CD4), % CD4, cluster ofdifferentiation8 (CD8), % CDS8,
CD4/CDS8, carga viral,antigeno “s” do virus da hepatite B (HBSAG), anticorpo anticore total
(anti-HBcT), anticorpos contra o antigeno “s” da hepatite B (anti-HBS), anticorpos contra o
virus da hepatite C (anti-HVC) e outros;

Desfecho do tratamento: cura, término do tratamento, mudanga de diagnéstico, abandono,

transferéncia, obito, faléncia, ignorado, sem resposta;
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Dados do HIV: data do diagndstico, diagnostico HIV devido TB, aids, data diagndstico aids,
estadiamento no diagndstico TB, doencas definidoras de aids, doengas oportunistas, outras
patologias associadas, terapia TARV;

Pardmentros imunoldgicos e viroldgicos (antes da TB) e outras informagdes.

4.8 Analise Estatistica

Na andlise estatistica, utilizaram-se o0s programas Epi-Info versdo 3.5.1 e
Stata/MP verséo 13.

A apresentacdo descritiva dos dados realizou-se mediante tabulacdo numérica com
tratamento estatistico de frequéncia, média e mediana, utilizando o programa Epi-Info.

Para analise, os resultados foram organizados em tabelas, com distribuicdo em
numeros absolutos, frequéncias e percentuais.

Antes de comecar a analise dos fatores de riscos para 6bito foi verificada a
igualdade na distribuicdo dos pacientes por idade e sexo nos grupos de caso (6bito) e controle.
Para andlise univariada dos fatores de risco para o 6bito por TB foi realizado o teste de Qui-
quadrado de Pearson e o de Fisher, quando necessario.

Quando as variaveis eram quantitativas (idade, intervalo de tempo entre 0s
primeiros sintomas e o primeiro atendimento, dos primeiros sintomas e o diagnéstico e o
tempo entre o primeiro atendimento e o diagndéstico; anos de estudo; média do CD4 e média
da carga viral antes do tratamento) foi realizado o teste de Kolmogorov-Smirnov para
verificar a normalidade dos dados.

Quando os dados seguiram uma distribuicdo normal foi realizado o teste t-student
para identificar diferencas na média. Os dados que ndo seguem a distribuicdo normal foram
submetidos ao teste de Mann-Whitney. Para as variaveis que apresentaram valor de p<0,05
era calculada razéo de chance ou oddsratio (OR) com seu respectivo intervalo de confianca de
95%.

Depois de realizada a analise dos fatores de risco individualmente foi elaborado
um modelo multivariado a partir das variaveis que foram significativas até 20% ou p<0,20. A
técnica utilizada foi analise de regressdo logistica multipla, método de entrada Stepwise. O
modelo final foi apresentado com valores de OR bruta, gerada a partir da analise univariada e

OR ajustada, gerada pela regressédo multivariada.
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Os dados foram armazenados e analisados pelos pacotes estatisticos Stata/MP

versao 13 e SPSS versao 15.0.

4.9 Aspectos éticos

Os responsaveis pelas Instituicdes onde foi realizada a pesquisa, inicialmente
foram informados quanto aos objetivos do estudo, solicitando-os em seguida as assinaturas do
termo de fiel depositério.

Este projeto foi submetido & apreciacdo do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do
HUWC, com nimero do protocolo 093.08.09 (ANEXO 1), do HSJ com nimero do protocolo
015/2009 (ANEXO I1) e do HGF com numero do protocolo 110209/10 (ANEXO II1), tendo
cumprido todas as exigéncias estabelecidas pela Resolugéo 196/96 do Conselho Nacional de
Saude. Todas as informacfes obtidas dos sujeitos da pesquisa serdo mantidas em
confidencialidade. As identidades pessoais ndo serdo utilizadas em nenhum relatério ou

divulgacdo. Os coordenadores do estudo foram os Unicos a acessarem a base de dados.
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5 RESULTADOS

No periodo de 2004 a 2008, foram notificados no SINAN-TB 9.434 e 1890 no
SINAN-AIDS, considerando individuos com 12 anos ou mais de idade e residentes em
Fortaleza. A coinfec¢do HIV/TB no mesmo periodo constituiu-se de 415 casos (Figura 15).

No NUHEP das Instituicbes em estudo, foram identificadas 589 notificacbes de
coinfeccdo HIV/TB no periodo investigado, considerando os mesmos critérios descritos
anteriormente. Desses, foram excluidos 67 prontuarios por idade inferior a 12 anos, 98 por
ndo residirem em Fortaleza, 69 por ndo coinfec¢do HIV/TB, 38 excluidos por ndo possuirem
diagnostico de TB e 55 prontuarios foram excluidos por nédo terem sido localizados. Foram
elegiveis para a primeira etapa do estudo 262 pacientes e para a segunda etapa 142 foram
excluidos por ndo terem diagndstico confirmado, sendo elegiveis 120 pacientes, dos quais 30
(casos) e 90 (controles) (Figura 16).
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Figura 15: Fluxograma dos pacientes notificados no SINAN-TB, SINAN-Aids e NUHEP, no
periodo de 2004 a 2008 portadores de coinfec¢do HIV/TB recrutados para o estudo.
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em Fortaleza 2004-2008

12.029,55 - média de 2.404,91
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2004-2008
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|
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Fonte: Pesquisa direta. Nota: TB=Tuberculose; HIV=Virus da Imunodeficiéncia Humana; NUHEP=NUcleo de
Vigilancia Hospitalar; HUWC=Hospital universitaria Walter Cantidio; HSJ= Hospital Sdo José; HGF= Hospital
Geral de Fortaleza; CEMJA=Centro de Especialidades Médicas José de Alencar.
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Figura 16: Fluxograma dos 589 pacientes portadores de coinfeccdo HIV/TB recrutados para o

estudo.
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Fonte: Pesquisa direta. Nota: TB=Tuberculose; HIV=virus da imunodeficiéncia humana.
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5.1 Caracteristicas da populacéo do estudo

As caracteristicas demogréaficas, clinicas, epidemioldgicas e laboratoriais da
populacdo em estudo estdo apresentadas nas Tabelas 3 a 8. A média de idade foi 35,3 anos
(DP£9,92). A média de anos de estudo foi de 7,91 (DP+3,7) considerando informacéo
disponivel de 109 dos 262 pacientes. O tempo médio em dias entre o inicio dos sintomas e 0
atendimento inicial foi de 55,7 (DP+470,97) considerando informacdes disponiveis de 231
dos 262 pacientes. J& o tempo médio em dias entre o inicio dos sintomas e o diagndstico foi
de 59,7 (DP+500,44) considerando informagfes disponiveis de 214 dos 262 pacientes. A
duracdo media em dias dos internamentos foi 13,42 (DP+116,62) considerando 147 dos 165
pacientes submetidos a internacdo hospitalar.

Entre os participantes, 216 (82,44%) eram do sexo masculino, 218 (83,20%) eram
acompanhados no HSJ, 11 (4,20%) indigentes e 10 (3,82) moravam em asilo (Tabela 3).

Quanto aos habitos e aos antecedentes patoldgicos 88 (33,59%) eram tabagistas,
110 (41,98%) etilistas, 70 (26,72%) faziam uso de drogas ilicitas e 4 (1,53%) tinha
antecedente de diabetes (Tabela 4).

Na tabela 5, observa-se que na amostra estudada os sinais e sintomas da TB que
predominaram foram: febre com 197 (76,65%), tosse com 187 (72,76%), perda de peso com
173 (67,32%), anorexia com 125 (48, 64%) e adinamia com 118 (45,91%).

Em relacdo a classificacdo de entrada e dados clinicos sobre TB, 172 (65,65%)
eram casos novos, 37 (14,12%) contactante de TB, 165 (62,98%) internamento hospitalar pela
TB, 131 (50,0%) apresentaram como forma clinica a TB pulmonar e entre 0s que
apresentaram TB extrapulmonar 64 (24,9%) eram ganglionar (Tabela 6).

Analisando-se 0s sujeitos segundo o tipo de diagndstico, verificou-se que 65
(24,81%) tiveram a confirmacdo do diagndstico por baciloscopia, 10 (3,82%) confirmacéo por
histopatolégico, 165 (62,98%) diagnostico presumido por clinica/epidemiologia, 94 (35,88%)
diagnostico presuntivo por resposta ao tratamento, 54 (20,61%) apresentavam PPD com reator
forte e 125 (47,71%) apresentavam rx de torax alterado (Tabela 7).

A Tabela 8 apresenta os parametros laboratoriais dos pacientes que integram o
estudo. Evidencia-se que o nivel de hemoglobina era de 10,88 (+8,85), TGO 57,91 (+91,37),
TGP 52,53 (+95,55), linfocitos T CD4+ 228,9 (£234,39), linfdcito T CD8+ 762,21 (+795,07).
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Tabela 3: Dados demogréaficos de 262 casos de coinfec¢do HIV/TB, residentes em Fortaleza,

no periodo de 2004 a 2008.
Parametro N %
Servico de Origem
HSJ 218 83,20
CEMJA 24 9,16
HUWC 16 6,11
HGF 4 1,53
Género
Masculino 216 82,44
Feminino 46 17,56
Escolaridade (anos)
>12 7 2,67
8-11 43 16,41
4-7 45 17,18
1-3 61 23,28
0 18 6,87
NI 88 33,59
Indigéncia
Sim 11 4,20
Nao 105 40,08
NI 146 55,72
Antecedente de moradia em
asilo
Sim 10 3,82
Nao 66 25,19
NI 186 70,99

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemioldgica.

OBS 1: HSJ = Hospital S&o José de Doencas Infecciosas da Secretaria de Saude do Estado do Ceard. HGF =
Hospital Geral de Fortaleza da Secretaria de Salde do Estado do Ceard. CEMJA = Centro de Especialidades
Médicas José de Alencar da Secretaria Municipal de Satde de Fortaleza. HUWC = Hospital Universitario Walter
Cantidio da Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Ceara. OBS 2: NI = Informag&o ndo disponivel.
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Tabela 4: Antecedentes patoldgicos e habitos dos 262 casos de coinfeccdo HIV/TB, residentes
em Fortaleza, no periodo de 2004 a 2008.

Parametro N %
Antecedente tabagismo

Nunca 79 30,15
Ex-tabagista 33 12,60

Tabagista 88 33,59

NI 62 23,66
Antecedente etilismo

Sim 110 41,98

Néo 99 37,79

NI 53 20,23
Antecedente uso droga ilicita

Sim 70 26,72

Nao 117 44,66

NI 75 28,62
Antecedente de diabetes

Sim 4 1,53

Nao 119 45,42

NI 139 53,05

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemioldgica.
OBS: NI = Informagéo néo disponivel.
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Tabela 5. Sinais e sintomas da TB em pacientes com coinfeccdo HIV/TB, residentes em

Fortaleza, no periodo de 2004 a 2008.

Parametro N %
Febre

Sim 202 77,10

Nao 29 11,07

NI 31 11,83
Tosse

Sim 190 72,52

Nao 23 8,78

NI 49 18,70
Perde de peso

Sim 180 68,70

Nao 7 2,67

NI 75 28,63
Sudorese noturna

Sim 35 13,36

Nao 5 1,91

NI 222 84,73
Adinamia

Sim 126 48,09

Nao 3 1,15

NI 133 50,76
Hemoptdicos

Sim 24 9,16

Nao 30 11,45

NI 208 79,39
Anorexia

Sim 127 48,47

Néo 13 4,96

NI 122 46,57
Dor toracica

Sim 49 18,70

Néo 10 3,82

NI 203 77,48
Dispnéia

Sim 86 32,82

Néo 28 10,69

NI 148 56,49
Linfadenopatia

Sim 71 27,10

Nao 32 12,21

NI 159 60,69

Fonte:SINAN; Ndcleo Hospitalar de Vigilancia Epidemioldgica.

OBS: NI = Informag&o néo disponivel.
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Tabela 6: Classificacdo e dados clinicos de entrada sobre TB considerando 262 casos de
coinfeccdo HIV/TB em Fortaleza, no periodo de 2004 a 2008.

Parametro N %
Classificacdo de entrada
Caso novo 172 65,65
Recidiva ou abandono 72 27,48
NI 18 6,87
Contactante de TB
Sim 37 14,12
Nao 21 8,02
NI 204 77,86
Internamento hospitalar pela TB
Sim 165 62,98
Nao 97 37,02
Forma Clinica
Pulmonar 131 50,0
Extrapulmonar 88 33,59
Disseminada 43 16,41
Sitio extrapulmonar
Ganglionar 64 24,9
Pleural 23 8,94
Meningite/Meningoencefalite 12 4,66
Articular 4 1,55
Intestinal 4 1,55
Peritoneal 3 1,16
Pericardica 1 0,38
Cutanea 1 0,38
Ossea 1 0,38
Renal 1 0,38

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemioldgica.
OBS: NI = Informag&o néo disponivel.
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Tabela 7: Dados de diagndstico de TB em pacientes com coinfec¢do HIV/TB, residentes em
Fortaleza, no periodo de 2004 a 2008.

Parametro N %

Confirmado por baciloscopia positiva de qualquer
material biol6gico
Sim 65 24,81
N&o 197 75,19
Confirmado por histopatoldgico positivo de qualquer
material biol6gico

Sim 10 3,82

Nao 252 96,18
Presuntivo por clinica/epidemiologia

Sim 165 62,98

Nao 97 37,02
Presuntivo por resposta ao tratamento

Sim 94 35,88

Nao 168 64,12
PPD

Né&o Reator 53 20,23

Reator Fraco 10 3,82

Reator Forte 54 20,61

NR 145 55,34
Rx de térax

Normal 42 16,03

Alterado 125 47,71

NR 95 36,26

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemiolégica.
OBS 1: 76 dos 119 pacientes com Rx alterado apresentaram achado radioldgico considerado tipico (infiltrado em
apice pulmonar com ou sem cavitacdo). OBS 2: NR = Nao realizado.

Tabela 8: Parametros laboratoriais em pacientes com coinfeccdo HIV/TB, residentes em
Fortaleza, no periodo de 2004 a 2008.

Variavel Resultado
Hemoglobina (95 pacientes) (Média + DP) 10,88 (8,85)
TGO (114 pacientes) (Média £ DP) 57,91 (+£91,37)
TGP (115 pacientes) (Média + DP) 52,53 (+95,55)
Linfocitos T CD4+ (50 pacientes) (Média + DP) 228,9 (x234,39)
Linfocitos T CD8+ (37 pacientes) (Média + DP) 762,21 (£795,07)

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemiolégica.
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Em relacdo ao desfecho da coinfeccdo HIV/TB, considerando a populagdo
estudada, esta informacéo foi obtida em 183 dos 262 pacientes incluidos (71,2%). Alta por
cura ou término de tratamento foi o desfecho mais prevalente (43,89%), sendo o Gbito
registrado em 30 pacientes (Tabela 9). A letalidade por tuberculose em pacientes coinfectados
com HIV/Aids, maiores de 12 anos, residentes em Fortaleza, entre os anos de 2004 e 2008, foi
de 11,45%.

Tabela 9: Desfechos da coinfeccdo HIV/TB em maiores de 12 anos, residentes em Fortaleza,
entre os anos de 2004 e 2008.

Desfecho N % % acumulado
Cura ou término de tratamento 115 43,89 43,89
Mudanca de diagndstico 1 0,38 44,27
Abandono 42 16,03 60,3
Transferéncia 3 1,15 61,45

Obito 30 11,45 72,9

NR 71 27,10 100

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemiolégica.

5.2 Segunda etapa

Através do Sistema de Informagdes sobre Mortalidade (SIM) identificaram-se, no
periodo de 2004 a 2008, 94 dbitos notificados de individuos com aids (B20 a B24) como
causa basica de morte, com idade maior ou igual a 12 anos, residindo em Fortaleza e com TB
(Al15 a A19) como causa imediata ou associada de 6bito (Tabela 10). Entretanto, apenas 30
Obitos tiveram seus registros acessiveis para revisdo. A caracterizacdo desses casos de
coinfeccdo HIV/TB, que evoluiram para ébito esta apresentada nas Tabelas 11 a 15. Nestas
tabelas faz-se uma comparacdo dos casos de 6bito (30 casos) com 0s casos que tiveram como

desfecho cura ou término de tratamento (90 controles).
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Tabela 10: Distribuicdo de dbitos por coinfeccdo HIV/TB em Fortaleza-CE, no periodo de
2004 a 2008, considerando o Sistema de Informacéo de Mortalidade (SIM), tendo os cddigos
B20 a B24 como causa bésica e os codigos A15 a A19 nas linhas A, B e C.

Ano Cearé B20 a B24 como >12anos Com residéncia Al5 a Al9 nas
causa basica de Obito em Fortaleza linhas ABC
2004 16.524 165 159 107 11
2005 15.708 159 155 112 16
2006 16.808 189 182 122 14
2007 18.087 210 207 154 31
2008 19.280 222 220 143 22
Total 86.407 945 923 638 94

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemioldgica.

Foram avaliados 262 pacientes coinfectados TB/HIV elegiveis para o estudo de
caso-controle com vistas a identificacdo de fatores de riscos associados a ébito entre pacientes
em estudo. Destes, 142 ndo eram elegiveis pelos seguintes critérios de exclusdo: ndo tinham
diagnéstico confirmada por isolamento do M. tuberculosis em amostra bioldgica, ndo tinham
histopatologico compativel com TB e, em caso de diagndstico presumido, ndo foi utilizado a

medicacdo anti-TB por um periodo superior a um més.

5.2.1 Caracteristicas dos pacientes portadores de coinfeccdo HIV/TB incluidos na pesquisa

que evoluiram para 6bito e cura ou término de tratamento.

Os niveis de escolaridade ndo variaram entre 0s grupos caso e controle. Com
relagdo ao estado civil solteiro, o individuo casado tem 2,7 vezes mais chance de 6bito e o
individuo separado/vituvo tem 3,7 vezes mais chance de dbito (Tabela 11).
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Tabela 11 — Distribuicdo dos pacientes com coinfeccdo HIV/TB, analisados em do caso-
controle, segundo escolaridade e situacdo conjugal, Fortaleza, 2004-2008.

CASOS CONTROLES

VARIAVEIS N m N m p  ORJ[IC 95%]
Escolaridade

Analfabeto 2 25,0% 6 75,0% 0,99 -

1° incompleto 9 30,0% 21 70,0%

1° completo 6 25,0% 18 75,0%

2° incompleto 1 20,0% 4 80,0%

2° completo 5 29,4% 12 70,6%

Superior 1 25,0% 3 75,0%
Situagéo conjugal

Solteiro 11 17,7% 51 82,3% 0,03* 1,0

Casado 10  37,0% 17 63,0% 2,7 [1,0-7,5]

Separado/vilvo 8 44,4% 10 55,6% 3,7[1,2-11,5]

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemioldgica.
*Significante.

A Tabela 12 analisa as caracteristicas da TB. Com relacdo aos tipos de caso
observa-se que 100% dos casos novos foram a 6bito diferente de retratamento e abandono que
tiveram apenas 18,3% e 14,3% respectivamente. Com relacdo a forma clinica ndo houve

diferenca estatistica.
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Tabela 12 — Distribuicdo dos pacientes do caso-controle segundo caracteristicas da
tuberculose em pacientes com coinfeccdo HIV/TB, Fortaleza, 2004-2008.

) CASOS CONTROLES OR[IC
VARIAVEIS N % N % P 95%]

Tipo de caso

Novo 13 100,0% 0 0,0% <0,01* **

Retratamento 13 18,3% 58 81,7%

Abandono 4 14,3% 24 85,7%
Forma clinica

Pulmonar 23 32,9% 47 67,1% 0,08 -

Pulmonar+extra 3 14,3% 18 85,7%

Extra-pulmonar 4 14,8% 23 85,2%

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemiolégica.
*Significante.
**Nao é possivel calcular a razdo de chances (OR) por conter uma casela vazia.

O resultado do Raio-x de térax normal foi total no grupo controle, diferente do
alterado que teve uma proporcdo de 31% de Obitos. No entanto, ndo foi possivel calcular
medida de risco porque ndo houve nenhum individuo com resultado normal. Com relacéo ao
tipo de alteracdo, o individuo com alteracdo atipica tem 76% menos chance (OR=0,24) de ter
obito do que o individuo com alteracdo tipica. J& os individuos com resposta positiva ao
tratamento tém 92% menos chance de ébito do que o individuo sem resposta ao tratamento.
Tipo de diagnéstico, resultado da baciloscopia e esquema béasico ndo apresentaram diferenca
significativa entre os grupos (Tabela 13).

O individuo com diagnéstico de HIV devido a TB tem 75% menos chance
(OR=0,25) de 6bito do que o individuo sem o diagndstico. Individuos que iniciaram 0 TARV
apresentaram 89% menos chance (OR=0,11) de 6bito do que os individuos que ainda ndo
iniciaram. A variavel IRIS ndo apresentou diferenca significativa (Tabela 14).

A média do CD4 foi estatisticamente semelhante em ambos 0s grupos e a média

da carga viral antes da TB foi superior no grupo dos casos (p=0,04) (Tabela 15).
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Tabela 13 — Distribuicdo dos pacientes do caso-controle segundo caracteristicas do
tratamento, Fortaleza, 2004-2008.

i CASOS CONTROLES
VARIAVEIS N % N % p OR [IC 95%)]

Tipo de diagndstico

Confirmado 16 28,1% 41 71,9% 0,55 -

Presuntivo 14 23,0% 47 77,0%
Baciloscopia

Negativa 18 25,4% 53 74,6% 0,99 -

Positiva 12 25,5% 35 74,5%
Raio-X de torax

Normal 0 0,0% 11 100,0%  0,03* **

Alterado 22 31,0% 49 69,0%
Tipo de alteracéo

Tipico 16 45, 7% 19 54,3%  0,01* 1,0

Atipico 6 16,7% 30 83,3% 0,24[0,08-0,71]
Resposta ao tratamento

Nao 29 31,9% 62 68,1% <0,01* 1,0

Sim 1 3, 7% 26 96,3% 0,08[0,01-0,64]
Esquema béasico

Néo 4 26,7% 11 73,3% 0,99 -

Sim 26 25,2% 77 74,8%

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemioldgica.
*Significativo.
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Tabela 14 — Distribuicdo dos pacientes do caso-controle segundo evolucgéo clinica, Fortaleza,
2004-2008.

i CASOS CONTROLES
VARIAVEIS N % N % p OR [IC 95%)]

IRIS

Néo 11 40,7% 16 59,3% 0,11 -

Sim 3 16,7% 15 83,3%
Diagnostico HIV devido TB

Néo 11 16,9% 54 83,1% 0,01* 1,0

Sim 12 44,4% 15 55,6% 0,25[0,09-0,69]
Inicio do TARV

Néo 20 54,1% 17 45,9% <0,01 1,0

Sim 10 12,0% 73 88,0% 0,11[0,05-0,29]

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemioldgica.
*Significante.

Tabela 15 — Distribuicdo dos pacientes do caso-controle segundo CD4 e Carga Viral,
Fortaleza, 2004-2008.

) CASOS CONTROLES
VARIAVEIS - - p
Média + EP Média + EP
CD4 média 4979 + 168,3 249.4 + 26,2 0,52
CV média 190949,1 + 181961,6 139249,2 + 38175,3 0,04*

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemioldgica.
EP: Erro padréo. *Significativo.

5.2.2 Fatores de riscos para mortalidade por tuberculose dos pacientes portadores de

coinfec¢do HIV/TB incluidos na pesquisa.

Na anélise univariada, os fatores de riscos de mortalidade por TB foram situacao
conjugal (solteiro e separado/viuvo), tipo de caso (novo), raio x alterado, diagnéstico de HIV
devido a TB e carga viral antes da TB. Apo0s realizada a analise dos fatores de risco
individualmente foi elaborado um modelo multivariado a partir das variaveis que foram
significativas até 20% ou p<0,20. Ap0s ajuste, as associagdes entre as variaveis respostas ao

tratamento e o individuo que n&o iniciou 0 TARV manteve-se estatisticamente significativa. O
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individuo que néo teve resposta ao tratamento tem 9,9 vezes mais chance de ter obito e o
individuo que ndo iniciou 0 TARV tem 10,1 vezes mais chance de ter dbito do que o

individuo que iniciou (Tabela 16).

Tabela 16 — Modelo final da regressao logistica multivariada para 6bito por tuberculose, em
pacientes com coinfeccdo HIV/TB, Fortaleza, 2004-2008.

VARIAVEIS p OR bruta p OR ajustada
Resposta ao tratamento

Sim <0,01* 1,0 0,04 1,0

N&o 12,2[1,6-94,0] 9,9[1,1-89,8]
Inicio do TARV

Sim <0,01* 1,0 <0,01* 1,0

N4o 8,6[3,4-21,6] 10,1[3,3-35,8]

Fonte: SINAN; Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemioldgica.
*Significante.
5.3 Distribuicdo espacial da coinfeccdo HIV/TB bairros e regionais da cidade de

Fortaleza.

Na visualizacdo da distribuicdo espacial dos casos de coinfeccdo HIV/TB, por
bairros, no mapa de Fortaleza, percebeu-se uma maior concentragcdo de casos nos bairros

periféricos da regido oeste de Fortaleza (SER I, 11l e V) (Figuras 17, 18 e 19).



Figura 17 - Distribuicdo espacial de pacientes portadores de coinfecgdo HIV/TB por bairros e
regionais da cidade de Fortaleza. 2004-2008.




Figura 18: Distribuicéo espacial de pacientes portadores de coinfeccdo HIV/TB que evoluiram

para 6ébito, por bairros e regionais da cidade de Fortaleza, 2004-2008.
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Figura 19: Distribuicéo espacial de pacientes portadores de coinfeccdo HIV/TB que evoluiram
para cura ou término de tratamento, por bairros e regionais da cidade de Fortaleza, 2004-2008.
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6 DISCUSSAO

O presente trabalho traz informac@es relevantes em relacdo a coinfeccdo HIV/TB
na cidade de Fortaleza. As caracteristicas clinicas e epidemioldgicas de pacientes com
coinfeccdo HIV/TB, maiores de 12 anos, residentes na cidade de Fortaleza-CE, foram
devidamente analisadas em 262 casos.

A interacdo entre HIV e Mycobacterium tuberculosis tem influenciado
profundamente a epidemiologia de ambas as doencas. Essa associacdo HIV/TB constitui, nos
dias atuais, um importante problema de salde publica, podendo levar ao aumento da
morbidade e mortalidade pela TB (SIAWAYA et al., 2007; OMS, 2005). Varios estudos em
nivel nacional tém indicado que o perfil sociodemografico dos pacientes coinfectados é
caracterizado por adultos jovens (MUNIZ et al., 2006; MORIMOTO et al., 2005; BOFFO et
al., 2004; SILVEIRA et al., 2006), com predominio do sexo masculino (MUNIZ et al., 2006;
BOFFO et al., 2004; CARVALHO et al., 2006; SILVEIRA et al., 2006; RODRIGUES;
FIEGENBAUM; MARTINS, 2010) e de baixa escolaridade (BOFFO et al., 2004; SANTOS
et al., 2009; CARVALHO et al., 2006; SILVEIRA et al., 2006), sendo comuns os habitos de
etilismo, tabagismo e uso de drogas ilicitas (CARVALHO et al., 2006). Dados coincidentes
com os resultados desse estudo.

De acordo com o Boletim de Saude de TB da Secretaria Municipal de Saude de
Fortaleza (2010b) o nimero de casos de TB no sexo masculino tem sido consideravelmente
superior aquele detectado no feminino, sendo o mesmo verificado no coeficiente de
incidéncia. Essa predominancia de casos é observada em toda a literatura e por todos os que
trabalham com pacientes com TB, levando-se a deduzir que o seu estilo de vida (tabagismo,
etilismo, promiscuidade, descuidos com sua saude, sendo a maioria dos casos diagnosticados
em homens a nivel hospitalar) seja um dos fatores responsaveis por tal crescimento.

A predominancia da associacdo HIV/TB na faixa etaria economicamente ativa,
fato observado neste estudo, implica em um grande peso socioecondmico, 0 que traz
percussbes sociais para o paciente, familia e sociedade (CHEADE et al.,, 2009;
SECRETARIA MUNICIPAL DE SAUDE DE FORTALEZA, 2010b). Ademais, a
concentracdo neste grupo etario poderd estar relacionada & maior exposi¢do a atividades

realizadas com maior frequéncia nesta fase da vida como relacdes sexuais sem uso de
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preservativos e uso de drogas ilicitas, resultando em maior exposicdo ao HIV e ao M.
tuberculosis (WHO, 2005).

No presente estudo, a coinfec¢do HIV/TB foi mais prevalente entre individuos do
sexo masculino. A populagdo masculina tem se mostrado mais vulneravel e prevalente para
coinfeccdo HIV/TB (MUNIZ et al., 2006; BOFFO et al.,, 2004; CHEADE et al., 2009;
SILVA; GONCALVES, 2012). Em avaliacao de pacientes com HIV em hospital de referéncia
da cidade de Fortaleza, notificados no periodo de 1985 a 1992, constatou-se que pacientes do
sexo masculino eram significativamente mais acometidos por TB do que mulheres (KERR-
PONTES; OLIVEIRA; FREIRE, 1997). Em outro estudo de prevaléncia da infeccdo pelo
HIV em individuos com TB atendidos nos Centros de Saude da Familia de Fortaleza
evidenciou-se que a populacdo que apresentou TB/Aids incluia predominantemente o0s
homens (SILVA; GONCALVES, 2012).

A baixa escolaridade entre individuos com coinfeccdo HIV/TB foi caracteristica
notada neste estudo. Prado e colaboradores (2011) afirma que a baixa escolaridade foi um
importante fator de influéncia no numero de casos de TB/AIDS. Para Cheade e colaboradores
(2009) a baixa escolaridade pode refletir-se nas possibilidades profissionais desses individuos,
restringindo-os a condicBes desfavoraveis de vida e emprego, mantendo seu estado de
pobreza. Ressaltam ainda que seja exatamente nessa populacdo que a incidéncia da infec¢éo
por HIV ¢ elevada, fomentando a manutencdo de condicdes sociais desfavoraveis e um
ambiente propicio ao incremento da prevaléncia de TB.

Em relagdo a habitos como etilismo, tabagismo e uso de drogas ilicitas, estes
foram observados com frequencia no presente estudo. Severo e colaboradores observaram
que, entre individuos internados para tratamento da TB, o etilismo foi categoria de exposicao
muito frequente (61%), fato que, segundo os autores, € compreensivel, pois a caquexia
decorrente do etilismo predispde o individuo a um quadro de baixa imunidade (SEVERO et
al., 2007). Em outro estudo, os autores concluiram que o consumo excessivo de alcool €
comum entre individuos infectados por HIV (CONIGLIARO et al., 2003). Além disso, 0
alcool e outras drogas também podem influenciar o tabagismo entre as pessoas vivendo com
HIV/Aids (WEBB et al., 2007; OPAS, 2006). O tabagismo ja foi identificado como um fator
de risco para a TB desde 1918 (WEBB, 1918). O uso de tabaco vem sendo amplamente aceito
como fator determinante da TB (MINISTERIO DA SAUDE, 2010d). Fumar é um habito

frequente entre pessoas infectadas pelo HIV e pode contribuir para a morbidade e mortalidade
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prematura. A prevaléncia de tabagismo entre esses individuos é maior que a encontrada na
populacdo em geral (WEBB et al., 2007). Segundo a OMS, usuéarios de drogas tém taxas
maiores de infec¢do por HIV e risco aumentado de TB (WHO, 2008c).

A diabetes ndo controlada esta associada a varias complica¢Ges, como o aumento da
susceptibilidade a infecgbes (DOOLEY; CHAISSON, 2009). Alguns estudos de caso-controle
demonstram que o risco de um paciente diabético desenvolver TB varia de 2,44 a 8,33,
comparado com um paciente ndo diabético (RAWAT; SINDHWANI; BISWAS, 2011). Na
populacdo em estudo houve um ndmero reduzido de pacientes com diabetes, corroborando
com estudo realizado por Farias (2011), em que na analise entre TB e diabetes ndo houve
associacdo estatistica significativa. O autor diz que vale ressaltar que estudos dessa natureza
sdo escassos no Brasil. Por sua vez, em um estudo no Rio de Janeiro, o relato de diabetes
mellitus foi frequente (15,4%), superior ao relatado na literatura brasileira (OLIVEIRA et.al.,
2009). No entanto, na literatura internacional, essa associagéo de diabetes como fator de risco
para o0 desenvolvimento de TB, tem sido objeto de estudo confirmado (ALISJAHBANA et.
al., 2006; STEVENSON et. al., 2007; JEON; MURRAY, 2008; DOOLEY et. al., 2009;
RUSLAMI et. al., 2010).

O tempo médio entre o inicio dos sintomas e o0 atendimento inicial do paciente na
unidade de saude, e o tempo entre o inicio dos sintomas até o diagnostico foram longos. Para
Maior e colaboradores (2012) os longos tempos, tanto entre a entrada do paciente no sistema
de saude e o diagnostico de TB quanto entre a baciloscopia de escarro positiva e o inicio do
tratamento, sugerem a necessidade de estratégias, como o investimento em estrutura e em
informatizacdo do sistema de saude que reduzam esses intervalos de tempo. Afirma ainda que
a principal causa para o retardo no diagndstico da TB em seu estudo foi a apresentacgdo tardia
do paciente ao servico de saude, tanto pela falta de percepcdo de estar doente quanto pela
dificuldade de acesso as unidades de satde. Reforca também que o tempo entre o resultado da
baciloscopia e o inicio do tratamento para a TB de uma semana, ndo € adequado. O tempo
entre o resultado positivo de uma baciloscopia e o inicio do tratamento ndo deve ultrapassar
24-48 horas. Outro estudo de revisdo sistematica conduzido por Sreeramareddy e
colaboradores (2009) concluiram que varios pesquisadores tém relatado sobre atrasos no
diagnostico da TB e que existe um atraso de tempo consideravel entre o inicio dos sintomas
da TB pulmonar e diagnoéstico, sendo esse atraso considerado inaceitavel. Os autores sugerem

ainda, que a alta taxa de sucesso de tratamento da Estratégia de tratamento diretamente
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observado (DOTS) da TB pode ser apoiada por medidas para encurtar o atraso no
diagnostico. Isto pode resultar na reducéo na transmissao e no melhor controle da doenca.

A TB pode manifestar-se sob diferentes apresentacdes clinicas, que podem estar
relacionadas com o 6rgao acometido (BRASIL, 2011). Os sinais e sintomas mais frequentes
na populagdo estudada foram febre, tosse, perda de peso, anorexia e adinamia. Estudo
realizado em Florianopolis aponta que como os sinais e sintomas prevalentes a tosse, perda de
peso, febre, sudorese, astenia e anorexia (BESEN; STAUB; SILVA, 2011). Outro estudo
realizado por Oliveira (2009) revela que o emagrecimento, a febre e a tosse produtiva foram
0s sinais e sintomas mais frequentes no momento da interna¢do. De acordo com Dominguez
(2007) as manifestacdes clinicas da TB sao variadas e inespecificas, ndo existindo sinal ou
sintoma clinico exclusivo da doenca. A tosse seca ou produtiva, presente por mais de trés
semanas é um dos sintomas de alerta para a TB pulmonar. Outros estudos enfatizam que além
da tosse, outros sinais e sintomas, podem ocorrer e devem ser valorizados na investigacao
diagnostica individualizada (CONDE; MUZY DE SOUZA, 2009; KRITSKI; MELO, 2007).

Quanto a classificacdo de entrada da TB, observou-se neste estudo que a maioria
(66,9%) apresentou TB pela primeira vez (caso novo). O rapido crescimento da epidemia da
aids em muitos paises resultou em um aumento no ndmero estimado de casos novos de TB
(WHO, 2009a). A infeccdo por HIV é um dos mais importantes fatores de risco para o
adoecimento por TB, sendo que uma enfermidade leva a progressdo da outra, acarretando
transformacbes epidemiol6gicas em ambas as doencas (SIAWAYA et al.,, 2007; WHO,
2009b). Individuos infectados por HIV possuem risco muitas vezes mais elevado de
desenvolver TB durante suas vidas do que individuos ndo infectados pelo HIV (SIAWAYA et
al., 2007; SELWYN et al., 1989).

A classificacdo TB pulmonar, é dada pela localizacdo da doenca nos pulmdes, € a
forma mais freqlente da doenca, ocorre em 85% dos casos de TB pds-priméria ou de
reativacdo. E a forma mais comum de adoecimento entre adultos e adolescentes, mesmo entre
portadores de imunodeficiéncias, como na coinfeccdo TB/HIV (I CONSENSO
BRASILEIRO DE TUBERCULOSE, 2004). No presente estudo observa-se uma
predominancia de TB pulmonar, seguida pela extrapulmonar, dado que corrobora com outros
estudos (BOFFO et al., 2004; SANTOS et al., 2009; BRUNELLO et al., 2011). O coeficiente
de incidéncia de TB pulmonar e extrapulmonar detectados ano a ano em Fortaleza confirma a

tendéncia da literatura citada em todos os compéndios que analisam o comportamento da
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doenca e sua tendéncia no pais (SECRETARIA MUNICIPAL DE SAUDE DE
FORTALEZA, 2010b). Por outro lado, o expressivo numero de casos de TB extrapulmonar
sugere uma associacdo da doenga extrapulmonar com imunodeficiéncia (BRASIL, 2011).

O diagndstico de TB na coinfeccdo € semelhante ao diagnostico na populagdo
geral. O teste mais utilizado para diagnostico de TB pulmonar é a baciloscopia, é usado ha
mais de 100 anos (WHO, 2011). Por ser um método simples e seguro é considerada 0 método
de escolha para o diagnostico da TB pulmonar ao demonstrar mais rapidamente a presenca do
agente etiologico e desta forma agilizar a implantacdo de acfes visando eliminar os focos
infecciosos da doenca (BRASIL, 2011). Entretanto, a cultura de micobactérias no contexto da
coinfeccdo TB/HIV ¢é fundamental por sua maior positividade, pois permite a diferenciacdo
das espécies de micobactérias e viabiliza o teste de sensibilidade aos medicamentos antiTB
(BRASIL, 2004; SECRETARIA DE SAUDE DO ESTADO DE SAO PAULO, 2006 ).
Embora a baciloscopia represente o recurso principal para diagnosticar a TB, suas limitac6es
demandam a realizacdo da cultura, principalmente no contexto da coinfeccdo TB/HIV, onde
as proporcdes sdo diferentes (COELHO et. al., 2004).

O exame radioldgico e o PPD sdo apenas exames auxiliares, requerendo do
profissional que ele esteja habilitado a interpretar os resultados obtidos, utilizando essas
informacBes para assegurar um diagnéstico de maior confiabilidade (SECRETARIA
MUNICIPAL DE SAUDE DE FORTALEZA, 2010b).

A radiografia de tord&x é método diagnostico de grande importancia na
investigacdo da TB (DALEY; GOTWAY; JASMER, 2009). Diferentes achados radiolégicos
apontam para a suspeita de doenca em atividade ou doenca no passado, além do tipo e
extensdo do comprometimento pulmonar. O estudo radioldgico tem importante papel na
diferenciacdo de formas de TB de apresentacdo atipica e no diagnostico de outras
pneumopatias no paciente portador de HIV/aids ou de outras situagfes de imunodepresséo
(BRASIL, 2011). Portanto, deve ser solicitada para todo o paciente com suspeita clinica de
TB pulmonar (MONTENEGRO, 2011). Vale ressaltar, que até 15% dos casos de TB
pulmonar ndo apresentam alteracdes radioldgicas, principalmente pacientes imunodeprimidos
(SBPT, 2009).

O diagnostico histoldgico, a partir de qualquer fragmento tecidual, € bastante til
na investigacdo das formas de TB extrapulmonares, ou nas formas pulmonares que se

apresentam radiologicamente como doenca difusa, por exemplo, na TB miliar, ou em



73

individuos imunossuprimidos. Muitas vezes, evidencia-se a presenga do BAAR ou entdo a
reacdo granulomatosa, as vezes com necrose caseosa, sugestiva da reacdo do hospedeiro
frente a micobactéria. Nos pacientes imunossuprimidos, e menos frequente a presenca de
granuloma com necrose caseosa, mas e mais frequente a positividade da baciloscopia no
material de biopsia (BRASIL, 2011).

Para fins de vigilancia epidemioldgica, é considerado um caso de TB todo
individuo com diagndstico confirmado por baciloscopia ou cultura, e aquele em que o médico,
com base em dados clinicos e epidemiolégicos e no resultado de exames complementares,
firma o diagndstico de TB (SILVA JUNIOR, 2004; BRASIL, 2011). Ha que se fazer uma
reflexdo cuidadosa dos dados encontrados neste estudo, tendo em vista 0 expressivo
quantitativo de casos com diagndstico presumido, a prescricdo de tratamento empirico sem
aguardar e/ou confirmar o diagndstico de certeza, tendo em vista a gravidade em que
chegaram esses pacientes para serem diagnosticados a nivel hospitalar.

Os critérios diagnosticos adotados pelo Boletim de Salde de TB da Secretaria
Municipal de Saude de Fortaleza (2010b) para diagnostico de TB enfatizam que antes de se
optar por um diagndstico de TB pulmonar sem confirmacdo bacterioldgica (TB pulmonar
negativa), devem ser afastados os quadros pulmonares agudos de outras etiologias,
especialmente os que apresentem febre. Nesses casos, 0 doente serd reavaliado apds 7 a 15
dias de tratamento sintomatico e/ou com antibioticoterapia inespecifica. Reforcam ainda que
as internagdes por TB na cidade de Fortaleza necessitam de uma atengdo mais cuidadosa,
tendo em vista o0 volume de diagnosticos realizados por ocasido das hospitalizacdes em que a
clientela apresenta sintomas respiratorios e nesse momento é efetivado seu diagnéstico. Se
muitos pacientes estdo evoluindo para o 6bito, pode significar que o diagndstico esta sendo
feito tardiamente, em casos ja com complicaces.

O tratamento hospitalar tem sido cada vez menos utilizado, porém ainda é
imprescindivel para os que vivem em mas condi¢fes socioecondémicas e para 0S casos graves.
Essa necessidade torna-se ainda mais forte quando se somam outras condi¢des, como
alcoolismo, desnutricdo, uso de drogas ilicitas e associagdo com outras doenc¢as (SEVERO et.
al., 2007). No presente estudo a maioria dos pacientes com TB associada a infec¢éo pelo HIV
foram submetidos a internacdo hospitalar, com tempo médio de internamento prolongado.
Este resultado é consistente com o relato de Cheade e colaboradores (2009) sobre a elevada

frequéncia de internacBes nesse grupo, sugerindo que a TB em individuos portadores de
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HIV/Aids constituiu fator colaborador para a hospitalizagdo nas diferentes fases do
desenvolvimento da TB. O Boletim de Saude de Fortaleza (2010b) afirma que a maioria dos
casos de TB em homens sdo diagnosticados a nivel hospitalar, tal situacdo sugere uma
associacao com o alcoolismo e os descuidos com sua satde apresentados por esses individuos.
Em estudo com pacientes internados com TB em regido com alta prevaléncia, a duragdo
média de internacdo para todos os pacientes foi de 20 dias (intervalo = 12-38) (SILVA et al.,
2010).

A letalidade observada na presente casuistica foi maior que a letalidade média por
TB no pais. Apesar de a TB ser considerada doenga curavel e evitavel, a letalidade por esta
doenca ainda é elevada em nosso pais, sendo a taxa de Obito na coinfeccdo de 20%.
(SIAWAYA et al., 2007; MINISTERIO DA SAUDE, 2010d; BRASIL, 2011). Em sua
maioria, 0s Obitos por TB ocorrem nas regides metropolitanas e em unidades hospitalares
(BRASIL, 2011). Se muitos pacientes estdo evoluindo para o ébito, pode significar que o
diagnostico esta sendo feito tardiamente, em casos ja com complicacbes (SECRETARIA
MUNICIPAL DE SAUDE DE FORTALEZA, 2010b). Pelo menos um em cada quatro mortes
de pessoas que vivem com HIV/Aids podem ser atribuidos a TB (WHO, 2010a).

Com relacdo ao desfecho, observou-se neste estudo uma baixa taxa de cura ou
término de tratamento e uma elevada taxa de abandono. Os resultados séo similares aos
encontrados em outros estudos (MUNIZ et al., 2006; PRADO et al., 2011; LACERDA et al.,
2009), e ficaram aqueém das taxas nacionais para TB e distantes das metas estabelecidas pela
Organizacdo Mundial de Saude (SIAWAYA et al., 2007; WHO, 2004; WHO, 2008b;
SECRETARIA MUNICIPAL DE SAUDE DE FORTALEZA, 2010b).

No presente estudo, os casos de dbito apresentaram contagem média de linfocitos
T CD4+ muito baixa. Cheade (2007), a partir de informacdes segundo grau de
comprometimento imunolégico em pacientes portadores de HIV/Aids, no periodo de
ocorréncia de 6Obito e ap0s inicio de terapia antituberculose, observou niveis de linfécitos T
CD4" menores que 350 células/mm?®, o que evidencia a imunodeficiéncia avancada como
possivel determinante da evolucdo para o 6bito nestes individuos. Outro estudo com pacientes
portadores de TB extrapulmonar e infectados por HIV, utilizando modelo de riscos
proporcionais, observou que pacientes que apresentaram contagem de linfécitos T CD4+ <
200 células/mm? tiveram risco aumentado de morte (KINGKAEW et al., 2009).


http://www.springerlink.com/content/?Author=Denise+Rossato+Silva

75

O uso de TARV foi mais frequente entre pacientes que evoluiram para cura ou
término de tratamento, sugerindo que a TARV seja fator protetor de ébito na coinfecgédo
HIV/TB. Nos ultimos anos foram realizados alguns estudos relativos a mortalidade por TB
em portadores de infecgdo por HIV/Aids, e a ndo utilizagdo de TARV esteve associada a um
risco aumentado de o6bito (MARUZA; XIMENES; LACERDA, 2008). Manosuthi e
colaboradores (2005) observaram que o inicio mais tardio da TARYV estd associado a maior
letalidade por HIV/TB.

A infeccdo pelo M. tuberculosis acelera o processo de replicacdo do HIV, o que
pode resultar em aumento da mortalidade para os pacientes co-infectados (KERR-PONTES et
al., 1997). Domingos e colaboradores (2008) em sua pesquisa sugerem a necessidade de
estudos mais detalhados para esclarecer o real impacto da epidemia de HIV na mortalidade
por TB.

A mortalidade por TB tem sido atribuida a quimioterapia irregular ou inadequada,
demora no diagndstico, multi-resisténcia as drogas e co-infeccdo com HIV (SACKS;
PENDLE, 1998).

Neste estudo caso-controle, de fatores de riscos de mortalidade por TB em
pacientes coinfectados HIV/TB, o &bito foi explicado por duas variaveis respostas ao
tratamento e o ndo inicio do TARV, sendo que o individuo que ndo teve resposta ao
tratamento tem 9,9 vezes mais chance de ter 6bito e o individuo que néo iniciou 0 TARV
associado ao tratamento pra TB tiveram 10,1 vezes mais chance de ter dbito.

Vaérios estudos tém relatado que o inicio precoce da terapia antiretroviral em
pacientes coinfectados com TB/HIV pode reduzir o risco de morte (MANOSUTHI et al.,
2005; AKKSILP et al., 2007; TABARSI et al., 2009; WORODRIA et al., 2011). Embora
exista quimioterapicos comprovadamente eficazes para o tratamento da TB, doenca curavel
em praticamente 100% dos casos novos, ha necessidade de um tempo de tratamento de seis
meses (com ingestdo diaria) para alcancar a cura e evitar recidivas (BRASIL, 2002a). Para
tanto se torna imprescindivel a adesdo dos pacientes ao tratamento para que possa chegar ao
seu término sem abandono. Este tem sido apontado como um dos maiores problemas e como
consequéncia ocorre aumento da incidéncia, mortalidade e multirresisténcia (WHO, 2004).

E um grande desafio para o paciente a adesdo ao tratamento concomitante com
drogas anti-tuberculosa e anti-retoviral, devido a elevada quantidade de comprimidos a serem

ingeridos ao dia e a ocorréncia de efeitos colaterais, particularmente nas primeiras semanas de
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tratamento (BRASIL, 2001). O tratamento nesses pacientes coinfectados é dificil. Os
pacientes com TB necessitam de tratamento em longo prazo com varios medicamentos. Para
0s pacientes com TB/AIDS, o cumprimento do esquema terapéutico é dificil em razdo da
carga extra de ter que usar medicamentos concomitantes para tratar a infecgédo adicional. Essa
dificuldade aumentada para cumprir o tratamento contribui para o desenvolvimento de cepas
de TB multirresistente (PRADO et. al., 2011).

Para Lucca (2008) essas dificuldades no manejo do tratamento desses pacientes,
que podem ser encontradas desde sua falta de adesdo por inumeros motivos, dentre eles:
reacbes medicamentosas, alcoolismo, drogadi¢do, crencas do proprio paciente, falta de
vinculo com a equipe do PCT, a ndo aceitacdo do tratamento supervisionado (por motivos
variados, um deles é 0 medo da descoberta de sua doenca pelos familiares e vizinhos). Até
dificuldades de escolha de medicamentos para tratamento da TB que possam ser associados
aos anti-retrovirais sem diminuir sua efetividade.

Outro fator importante a ser considerado é a adesdo dos pacientes coinfectados
HIV/TB & TARV, como ja citado anteriormente, a grande quantidade de medicamentos a ser
ingerida, a presenca de eventos adversos e a necessidade de ndo ter seu diagnostico revelado
pode levar estes pacientes abandonarem seu tratamento. A adesdo a TARV é determinante da
efetividade do tratamento e esta altamente correlacionada com o0s resultados clinicos
satisfatorios (CHESNEY, 2000).

Um estudo de coorte, com pacientes portadores de TB extrapulmonar em pessoas
infectadas pelo HIV, utilizando um modelo de riscos proporcionais observou que os pacientes
que apresentaram meningite e uma contagem de CD4+ de linfécitos T <200 células/mm?,
tiveram um risco aumentado de morte. E 0s pacientes que receberam terapia com
cotrimoxazol, fluconazol e ARV durante o tratamento da TB tiveram um menor risco de
morte (KINGKAEW et al., 2009).

Quanto a descricdo da coinfeccdo TB/Aids e a causa basica de morte, Galesi e
Almeida (2007) observaram que cerca de 47,4% dos 6bitos foram de casos coinfectados de
TB/HIV, mostrando a importancia da aids para explicar esta alta letalidade. A forma clinica
mais grave entre os internados foi a TB miliar/disseminada com taxa de letalidade de 41,2%.
Corbett e colaboradores (2003) verificou que a coinfeccdo TB/HIV elevou as taxas de
mortalidade dos casos de TB de tal forma que em torno de 12% dos 6bitos de TB em todo o

mundo podem ser atribuidos a coinfeccéo.
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A analise dos fatores de risco relacionados a Obito por TB em pacientes
coinfectados com HIV/Aids revelou que a mediana da idade esteve na faixa de 30 a 39 anos.
O género masculino é também considerado um fator de risco para Obito (OLIVEIRA;
MARIN-LEON; CARDOSO, 2004).

Cheade (2007), a partir de informagOes segundo grau de comprometimento
imunologico em pacientes portadores de HIV/Aids no periodo de ocorréncia de 6bito apds
inicio de terapia antituberculose, observou niveis de linfocitos T CD4" menores que 350
células’smm®, o que ressalta a situacio clinica desses individuos, que determinou a evolugéo
por o6bito.

Em Mato Grosso do Sul, na série histérica de 2003 a 2005 de portadores de
HIV/Aids acometidos por TB, discute-se que a ocorréncia de 6bitos no periodo inicial do
tratamento da TB e o nimero de internagcbes comprovam a gravidade desses pacientes na
época do diagndstico de TB, além de possivelmente revelarem demora no estabelecimento
desse diagndstico (CHEADE et al., 2009).

Um estudo na Africa mostrou que em pacientes portadores de HIV, a mortalidade
precoce foi devido a coinfeccdo com TB, geralmente associada a pneumonia criptococica
(MURRAY et al., 1999).

No Municipio de Ribeirdo Preto, uma investigacdo epidemioldgica retrospectiva,
no periodo de 1998 a 2003, observa-se que muitos pacientes foram a ébito antes de concluir o
tratamento da TB e uma maior letalidade em homens (MUNIZ et al., 2006).

A multiresisténcia ao tratamento da TB (TB-MDR), definida como sendo
resisténcia a pelo menos dois farmacos, isoniazida e rifampicina, também e apontada como
fator de risco para 6bito (CUNHA; FROTA, 2006). A maior incidéncia de TB-MDR é
registrada em doentes imunossuprimidos (CONSTANT et al., 2004). A mortalidade nestes
pacientes € maior ainda, podendo ser de 72% a 89%, com uma média de intervalo entre o
diagnostico e morte de 4 a 16 semanas (CUNHA; FROTA, 2006). A principal causa da
multiresisténcia decorre da falta da qualidade da assisténcia prestada ao paciente (TORRES;
SANTA CRUZ, 2004). O maior desafio é garantir a adesdo do paciente ao tratamento da TB
desde o seu inicio até o final. Dessa forma, especula-se que o problema nédo é s6 o paciente
que é refratario ao tratamento, mas também o servico ineficiente que ndo garante uma

qualidade na prestacdo de assisténcia ao doente (DALCOMO, 2008).
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O tratamento da TB na coinfeccao HIV/TB é 0 mesmo que na populacao geral embora
a taxa de falha terapéutica e recorréncia da TB seja maior em pacientes co-infectados com
HIV/Aids (BLUMBERG et al., 2003). Com relacdo aos efeitos adversos, a ocorréncia destes
também é apontada como possivel causa de abandono do tratamento e, conseqiientemente, de
maior mortalidade. Alguns estudos sugerem que a ocorréncia de eventos adversos graves seja
igual nos dois grupos (CHAISSON et al., 1996; EL-SADR et al., 1998), contudo outros
estudos encontraram diferencas significativamente mais elevadas no grupo de coinfectados
(SMALL et al., 1991; BREEN et al., 2006). Foi relatada freqiiéncia aumentada de hepatite
toxica e manifestagdes cutdneas relacionadas principalmente com a rifampicina, entre drogas
tuberculostaticas e a nevirapina e o ritonavir entre os antiretrovirais (BRASIL, 2008).

No contexto da interacdo entre os dois esquemas de tratamento esta bem
documentada que, embora bem tolerada do ponto de vista clinico, a zidovudina (AZT),
qguando administrada com os medicamentos anti-TB, freqlientemente se acompanha de
alteracdes laboratoriais da funcdo hepatica e queda das taxas de hemoglobina. A didanosina
(ddl) e a zalcitabina (ddC) potencializam a neurite periférica, que pode ser provocada pela
isoniazida, etionamida e etambutol. Além disso, a associagdo com medicamentos utilizados
para tratar outras complicagdes infecciosas de pacientes HIV positivos pode trazer problemas
como, por exemplo, o aumento da hepatoxicidade da associacdo entre rifampicina e
cetoconazol, que ndo devem ser utilizadas concomitantemente. Também a associacdo entre
rifampicina e sulfametoxazol / trimetoprim esta associada com aumento de hepatoxicidade
(KRISTKI; CONDE; SOUZA, 2005). Considera-se que, além do tratamento irregular, outras
causas podem levar a falha terapéutica e, consequentemente, ao obito.

O alto percentual de 6bitos nos pacientes coinfectados poderia ser ainda, devido a
dificuldade de acesso dos pacientes aos servicos de salde no municipio, € como estd a
organizacao destes para atendé-los. As unidades bésicas de salde, que sdo a porta de entrada
dos pacientes ao sistema de salude, deveriam estar mais sensiveis para detectar os pacientes
HIV; fazendo o aconselhamento e o oferecimento do teste HIV aos pacientes que a
demandam (LUCCA, 2008).

Ao se buscar conhecer a situacdo de satde de uma determinada populacao seja em
um espago Macro como um pais, ou em uma regido, ou em um municipio, com certeza serdo
encontrados padrfes de desigualdade em saude, pois estes variam no espaco e no tempo. E,

embora haja consenso de que pessoas com condi¢des econdémicas e sociais precarias tenham
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piores condi¢Oes de saude, muito ainda precisa ser definido em termos de quais fatores
socioeconémicos tem maior influéncia, que grupos sdo os mais vulneraveis (OPAS, 2002).
Uma vez infectados, os individuos que fazem parte de populacbes mais pobres tém uma
capacidade reduzida para lidar com as consequéncias da doenga em razdo da deficiéncia de
acesso a servicos preventivos, diagnosticos e curativos (DAVID et. al., 2007).

Na comunidade cientifica hd consenso de que a TB é uma doenca transmissivel
cuja etiopatogenia esta diretamente relacionada com as condic@es sociais de vida (BERTOLLI
FILHO, 2001). De acordo com Ministério da Saude (2012), no Brasil, a TB é uma doenca que
afeta, principalmente, as periferias urbanas, neste estudo na distribui¢do espacial dos casos de
coinfeccdo HIV/TB percebeu-se uma maior concentracdo de casos nos bairros periféricos da
regido oeste de Fortaleza. O Ministério da Saude afirma ainda que a pobreza € comprovada
cientificamente como condi¢do determinante para a TB. Além da ocorréncia da doenga, essa
vulnerabilidade influencia diretamente todo o curso do tratamento do usuério do sistema.
Prado e colaboradores (2011) sugerem que esforcos para prevenir e controlar a coinfec¢do
TB/AIDS em populacbes pobres com limitado acesso aos servicos de salde provavelmente
néo terdo sucesso sem uma abordagem integrada que busque reduzir as desigualdades sociais
subjacentes pelas quais o Brasil é conhecido.

A segregacdo social e geografica da TB é identificada em alguns estudos que
reforcam a importancia de compreender sua distribuicio em um territério e seus
determinantes para gerir um sistema de salde com ac¢des equitativas, visando diminuir as
iniquidades (MYERS et al., 2006; OPAS, 2000).
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7 CONCLUSOES

Considerando a populacdo estudada, qual seja, a de pacientes com coinfeccédo
HIV/TB, maiores de 12 anos, residentes em Fortaleza-CE no periodo de 2004 a 2008, o

presente estudo permitiu concluir que:

a) O perfil socioecondbmico e epidemiolégico do paciente analisado foi
caracterizado por adultos jovens e de baixa escolaridade, com prevaléncia entre individuos do
sexo masculino, sendo comuns os habitos de etilismo, tabagismo e uso de drogas ilicitas;

b) O perfil clinico do paciente analisado foi caracterizado por pacientes com
sintomas febre, tosse, perda de peso, anorexia e adinamia; a maioria apresentou TB pela
primeira vez (caso novo); a TB pulmonar foi apresentacdo clinica mais observada, seguida da
extrapulmonar, sendo que, no sitio extrapulmonar, predominou 0 comprometimento

ganglionar; a contagem média de linfécitos T CD4+ no diagnostico foi baixa;

c) A letalidade de pacientes com coinfecgdo HIB/TB em Fortaleza foi maior que a

letalidade média por TB no pais;

d) Na comparacdo dos casos que evoluiram para ébito com os casos que tiveram
como desfecho cura ou término de tratamento, identificaram-se como fatores de risco

associados com o Obito resposta ao tratamento anti-TB e ndo inicio da TARV;

e) Foram identificadas 3 areas geograficas com maior incidéncia de casos de
coinfec¢do HIV/TB (SER I, Il e V).
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LimitacOes

Algumas limitacdes do estudo merecem mencéo. Trata-se de estudo retrospectivo
com busca de dados secundarios. Informacgdes acerca de muitas varidveis ndo foram
encontradas nos registros. Estas caracteristicas conferem restricbes as conclusdes do estudo.
Outra limitacdo foi o nimero reduzido de 6bitos por coinfeccdo HIV/TB identificados, que
ficou aquém da previsao inicial e limitou uma andlise mais consistente de fatores de risco
relacionados a 6bito.

A despeito das limitagdes, o presente estudo traz informacBes clinicas e
epidemioldgicas importantes acerca dos pacientes com coinfeccdo HIV/TB residentes em
Fortaleza-CE. Os dados aqui apresentados poderdo dar subsidios as acGes de planejamento,
prevencéo e controle, reduzindo mortalidade, aumentando expectativa de vida e qualidade de
vida em um dos maiores centros urbanos do pais.

Apesar das restricbes metodoldgicas inerentes ao uso dos dados secundarios
provenientes dos prontuarios, SINAN - TB e SIM, o modelo tedrico utilizado e o desenho de
estudo caso-controle mostraram-se capazes de detectar os principais fatores de risco
determinantes da morte por TB na Cidade de Fortaleza.

Os estudos observacionais sao importantes no diagnostico de salde de uma

populacdo, ainda que ele apresente limitacGes.
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APENDICE A — Artigo Aceito para Publicacio: Cadernos Satde Coletiva

Artigo Original

Caracteristicas clinico-epidemiologicas de pacientes
com coinfeccao HIV/tuberculose acompanhados
nos servicos de referéncia para HIV/AIDS em

Fortaleza, Ceara, entre 2004 e 2008

Clinical and epidemiological characteristics of patients with HIV/
tuberculosis coinfection followed in reference services for HIV/AIDS
in Fortaleza, Brazil, between 2004 and 2008
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APENDICE B - Termo de Fiel Depositario

Pesquisa: Mortalidade por tuberculose em portadores de infeccdo por HIV/AIDS na cidade

de Fortaleza: aspectos epidemioldgicos e fatores de risco

Pelo presente instrumento que atende as exigéncias legais, o Dr. Anastacio de Queiroz
Sousa com o cargo de Diretor Geral do Hospital Sdo José de Doengas Infecciosas, apos ter
tomado conhecimento do protocolo de pesquisa intitulado: Mortalidade por tuberculose em
portadores de infeccdo por HIV/AIDS na cidade de Fortaleza: aspectos epidemioldgicos e
fatores de risco. Analisando a repercussdo desses casos no contexto hospitalar e pratica
profissional, autoriza a Raimunda Rosilene Magalhdes Gadelha, sob orientacdo do Prof.
Adjunto do Departamento de Salde Comunitaria Dr. Roberto da Justa Pires Neto da
Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Fortaleza, ter acesso aos arquivos de
dados dos pacientes desta instituicdo, permitido a coleta de informacdes referentes as
notificacbes no SINAN dos pacientes portadores de tuberculose com co-infec¢do por
HIV/AIDS, objeto deste estudo, ficando sob total responsabilidade da pesquisadora-
orientanda o termo de “Fiel Depositario”.

Fica claro que a Instituicio pode a qualquer momento retirar sua AUTORIZACAO e
ciente de que todas as informacdes prestadas tornar-se-ao confidenciais e guardadas por forca
de sigilo profissional, assegurando que os dados obtidos da pesquisa serdo somente utilizados
para este estudo. Assumindo o compromisso de seguir integralmente 0s preceitos éticos
contidos nas diretrizes e normas de pesquisa da resolugdo 196/96 do Conselho Nacional de
Saude.

Fortaleza, 20 de Julho de 2010.

Diretor Geral do Hospital Sdo José de Doengas Infecciosas
Rua. Nestor Barbosa, 315- CEP: 60.455-610 - Paquelandia, Fortaleza/Ce
Email: hsj@hsj.ce.gov.br - Fone: (85) 3101-2352-

Assinaturas dos pesquisadores:

Dr. Roberto da Justa Pires Neto
Prof. Adjunto do Departamento de Satide Comunitéria
Faculdade de Medicina — Universidade Federal do Ceara
Email: robertojusta@secrel.com.br — Fone: (85) 99914182

Raimunda Rosilene Magalhdes Gadelha
Mestranda em Saude Publica
Faculdade de Medicina — Universidade Federal do Ceara
Email: rosilenemg@ig.com.br — Fone: (85) 87610706
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APENDICE C - Instrumento de coleta de dados

CO-INFECCAO HIV/TUBERCULOSE NA CIDADE DE FORTALEZA PROJETO
FUNDO GLOBAL INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

N©;
IDENTIFICACAO:
NOME:
PRONTUARIO:

SERVICO ORIGEM: 1HSJ 2CEMJA 3HGF 4HUWC

50UTRO Qual?

DATA NASC: / / IDADE:
NATURALIDADE: - Estado

GENERO:[10masculino []1feminino

NOME DA MAE:

SITUACAO CONJUGAL: [I1solteiro  [2casado  [I3junto/amigado  [l4divorciado
[15desquitado/separado [16vitvo C19SR

COR DA PELE: [J1branco [12negro [ 13pardo [_14amarelo [ 15indio L16SR

ESCOLARIDADE:1analf [J21°%nc [J31°com [J42°%inc[152°com [6sup [17pds-grad [19SR ANOS DE
ESTUDO:
PROFISSAO:

SITUACAO OCUPACIONAL: [11empregado [12desempregado [13autdnomo [14empregador

[[15fazendo bicol_16dono negécio familiar [17outro [19sR

RENDA:R$
ENDERECO:
CIDADE: ESTADO:____ BAIRRO:
CONTATO:

TUBERCULOSE:[ 11sim [10n&o

DATA DOS PRIMEIROS SINTOMAS: /| DATA DO 1° ATENDIMENTO NO
HOSP:__ | |/

DATA DIAGNOSTICO: |/ / INTERNACAO:[11sim [10n&o

SesimADM:__ /| ALTA._ /[ |/



CASO: [lnovo [J2retratamento — se sim, quando:

[ 15Recidiva >5a [_16falha

[ 13abandono [l4recidiva <5a

FORMA: [11pulmonar [12pulmonar-+extra-pulmonar[_]3extra-pulmonar.

LOCAL SE EXTRA-PULM:
CONDICOES ASSOCIADAS:

INDIGENCIA O1sim [JOndo [J9SR

RECLUSAO O1sim C0ndo [19SR

TABAGISMO[1ljamais[12ex-
fumanteJ3fumante [J19SR

MOROU EM ASILO 10sim [J0ndo LI9SR

SE RECLUSAO: anos[199SR

SE FUMANTE: anos cigarros/dial199SR

USA DROGAS ILICITAS? O1sim OOndo SE DROGA ILICITA, QUAL? [J9SR

J9SR

SE DROGA ILICITA, FREQ? OBS:

[19SR

CONSUMO BEBIDA ALCOOLICA [Oisim QUAL?

[JOndo CJ9SR

DOENCA PSIQUIATRICA [isim [OOndo DIABETES H1sim (J0ndo C19SR

J9SR

ASMA [J1sim JOndo [CJ9SR ENFISEMA [O1sim [J0ndo [19SR

MEDICAMENTO O1sim CJ0ndo (J9SR QUAL?

CONTACTANTE DE TB [Olsim [0ndo QUEM? QUANDO?

J9SR

PEGA DA BCG1sim (J0Ondo [J9SR OBS:

OUTRAS CONDIC;()ES:

SINTOMAS:

S |IN |SR N | SR S |IN |SR
110 |9 0 |9 1110 |9
Tosse Febre:[(11cont[] Perda
[11secal12prod Jinter Peso
dias —K
Cefaléia Sudorese Noturna Adinamia/ast
enia

Hemoptdicos Anorexia Dor torécica
Dispnéia Linfadenopatia Rouquidao
Nauseas Vomitos Ictericia
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OUTROS SINTOMAS:
DIAGNOSTICO:

TIPO: [1confirmado ([.11baciloscopia [12cult [13histopat)
[12presuntivo ((11clinico-epid [12resp tto[[13histopat [14imagem)

BAAR 1° ESCARRO: [10neg [11+ [J2++ [13+++ [J9NRDATA 1° BAAR: I

BAAR 2° ESCARRO: [10neg [ 11+ [12++ [13+++ [J9NRDATA 2° BAAR: I

BAAR 3° ESCARRO: [10neg [11+ [J2++ [13+++ [J9NRDATA 3° BAAR: I

BAAR LBA ou ASPIRADO TRAQUEAL: [Oneg 11+ [12++ [I3+++ [dign [LIINR
DATA: | |
BAAR OUTRO MATERIAL : OOneg 1+ [2++ 3+++ [4ign LIINR
DATA: | |

CULTURA ESCARRO:[Oneg [J1+ [I9NR MICOBACTERIA:[11tuberculosis

[Qatipica: DATA: /[ |/

CULTURA :[0neg C11+CI9NR MICOBACTERIA:[11tuberculosis
[Oatipica;_ DATA: /[ |
CULTURA :[JOneg LJ11+LI9NR MICOBACTERIA: []1tuberculosis
[JOatipica;_ DATA: /[ |

ANTIBIOGRAMA: [IONR [I1sensivel []2resistente: que drogas: -

PPD: mm[_lQarreator [_11reator fraco [_12reator forte LIINR DATA : /]

RAIO-X TORAX: [JOnormal [1alterado - [11tipico []2atipico DATA : I

[12inf Alveolar [12Inf InterstL_13Inf Misto [J4Miliar []5Cavit [L16N6dulo [17Fibrose [18Der

Pleural [19Adenomeg [110calcific
HISTOPATOLOGICO:

OUTROS:
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TRATAMENTO:

Data RMP | INH | PZA | EMB SM | ETH Outros Motivo da troca

TOXICIDADE AS DROGAS:[11sim [L]On&o. Se sim, qual(is)?:

[JO/1HEPATITE MEDICAMENTOSA [JO/1ALTERACOES DO TGl
[JO/1IRASH CUTANEO [JO/1ARTRALGIA
[JO/1INEUROPATIA PERIFERICA [JO/1ALTERACOES VISUAIS
[JO/INEFROTOXICIDADE [JO/1ALTERACOES AUDITIVAS

[10/1ALTERACOES HEMATOLOGICAS [J0/1IALTERACOES PSIQUIATRICAS
OUTROS:

DROGA ENVOLVIDA: LJ1RrRFP [J2INH [J3PzA [J4EMmB [15sm LI6ETH L7

OUTRA:

EVOLUCAO CLINICA:

DESAPARECIMENTO DA FEBRE: _ [/ [ MELHORA DO ESTADO GERAL:
Y

IRIS: [J1sim [JOndo [19SR  INiCIO: __/ /  DURACAO: dias

Se IRIS, sintomas:
SINAIS E SINTOMAS

DISPNEIA FEBRE TOSSE ADINAMIA ANOREXIA NAUSEAS VOMITOS ICTERICIA

15 DIAS

1° MES

2° MES

3° MES

4° MES

5° MES

6° MES

7° MES

8° MES

9° MES

10° MES

11° MES

12° MES




EVOLUCAO LABORATORIAL:
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Inicio

15 dias

1°mes

2°mes

3°mes

4° mes

5%mes

6°mes

7°mes

8°mes

9%mes

10°mes

11°mes

12°mes

Data

BAAR

Cultur

Raio X

Hb

Leuc

Neut

Linf

Plag

TGO

TGP

Bil D

Bil I

FA

TAP

Alb

Amil

UR

CR

LDH

CD4

%CD4

CD8

%CD8

CD4/
CD8

Ccv

Log

Peso

HBsAG: [11lpos [ OnegANTI-HBcT: [11lpos [ 0OnegANTI-HBs: [11pos [10Oneg

HVC:[]1pos [JOneg

ANTI-
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OUTROS:

DESFECHO:[11cura [12termino ttol 13mudanca diagl_]4abandono [15transferéncia [166bito
[J7 [I8ignorado [L19sR
HIV:[11sim [10nao

DATA DIAGNOSTICOHIV: [ |/ DIAG HIV DEVIDO TB? [L11sim [L10ndo [19SR

AIDS: [11sim [JOn4o [J9SR- se sim, devido a:[.10/1doenca definidora de AIDS [[10/1CD4<200
cél
DATA DIAGNOSTICO AIDS: __ /|

ESTADIAMENTO NO DIAG TB: [J1Aa1012A2 [13A3 [4B1 [1582 [[16B3 [17c1 [18C2

[19¢3 [110ignorado [199sR

DOENGCAS DEFINIDORAS DE AIDS - (DATA): /|
DOENCAS OPORTUNISTAS - (DATA): /|
OUTRAS PATOLOGIAS ASSOCIADAS:

TARV:[11sim [JOngo LJ9SRINICIO: [ /

Data

Drogas

Motivo

da troca

PARAMETROS IMUNOLOGICOS E VIROLOGICOS (Antes da TB):

Data

CD4+

%CD4+

CD8+

%CD8+

CD4/CD8

Ccv

Log

OUTRAS INFORMACOES:
QUESTIONARIO COMPLETADOEM: __ /|
PESQUISADOR:
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ANEXO A - Parecer Consubstanciado - CEP Hospital S&o José

GOVERNO DO ESTADO DO CEARA -
SECRETARIA DA SAUDE HOSPITAL SAO JOSE DE DOENCAS INFECCIOSAS

COMITE DE ETICA EM PESQUISA (CEP-HSJ)

Referente ao protocolo n° 015/2009 CAAE:0025.0.042.040-09
Instituicdes envolvidas: Hospital Sao José de Doengas Infecciosas

Universidade Federal do Ceara-UFC
Titulo do Projeto: “Fatores de risco para obito por tuberculose com pacientes co-
infectados com HIV/Aids na cidade de Fortaleza “
Pesquisador Responsavel: Dr. Roberto da Justa Pires Neto

PARECER CONSUBSTANCIADO

Analisamos o referido projeto de pesquisa, na reuniao ordinaria de 27 de abril de
2009. O estudo tem como objetivo avaliar as caracteristicas clinicas e epidemiologicas de
pacientes com co-infecgao HIV/TB, maiores de 12 anos, residentes na cidade de Fortaleza-CE.

O estudo sera realizado nos quatro servicos de referéncia para acompanhamento de
pacientes portadores de infecgao por HIV/Aids: Hospital Sao José de Doencgas Infecciosas/HSJ,
Hospital Universitario Walter Cantidio/HUWC, Hospital Geral de Fortaleza/HGF e Centro de
Especialidades Médicas José de Alencar/CEMJA.

O estudo & do tipo caso-controle, retrospectivo, onde serao avaliados prontuarios de
pacientes com co-infeccao HIV/TB entre os anos de 2004 e 2008. Tais prontuarios serao
selecionados a partir dos bancos de dados existentes nos Nucleos Hospitalares de Vigilancia
Epidemiolégicas dos servigos indicados. Os casos de obitos serao obtidos pelo cruzamento
destes dados institucionais, como dados do SINAN, bem como do SIM. Para coleta de dados
sera utilizado instrumento estruturado.

Foram apresentados os documentos exigidos pelo CEP: oficio de encaminhamento,
folha de rosto preenchida, orgamento financeiro, cartas de anuéncia dos pesquisadores, edital e
comunicagdo de aprovacao para financiamento e curriculo do pesquisador principal.

O projeto esta bem escrito, e apresenta-se congruente com o meétodo cientifico. Alem
disso, tem potencial para trazer grandes beneficios para melhoria do tratamento e
acompanhamento de pacientes com co-infecgcao HIV/TB, com vistas a reduzir a mortalidade.

Diante do exposto, consideramos o projeto aprovado.

Lembramos a necessidade de envio de relatério do andamento do projeto (primeiro
para 27 de margo de 201 0) e de relatério final quando de sua concluséo, além de que qualquer
mudanca na proposta do estudo, devera passar por uma prévia avaliagdo deste comité.
Outrossim, comunicamos que, mensalmente, o CEP-HSJ esta monitorando pesquisas em
execucdo no Hospital Sdo José de Doencas Infecciosas.

Fortaleza, 03 de junho 2009.
//j/

Dra’ Maria Lucia Duarte Pereira

Coordenadora do CEP-HSJ

—

Rua Nestor Barbosa, 315 — Parqueldndia Fortaleza / Ceara I
CEP 60.455-610 PABX (85) 3101.2363 FAX (85) 3101.2319
e-mail: hsj@hsj.ce.gov.br
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ANEXO B - Parecer Consubstanciado - CEP Hospital Universitario Walter Cantidio

HUWC/UFC
Comité de Etica em Pesquisa

Cod CEP._(093. 93 ¢

dad

w &

qu
-

UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA )
HOSPITAL UNIVERSITARIO WALTER CANTIDIO
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

Rua Capitdo Francisco Pedro, 1290 - Rodolfo Teofilo - 60.430-370 - Fortaleza-CE
FONE: (85) 3366-8589 / 3366-8613 E-MAIL: cephuwci@huwe.ufc.br

Protocolo n®: 093.08.09

Pesquisador Responsavel: Roberto da Justa Pires Neto

Departamento / Servigo:

Titulo do Projeto: “Fatores de risco para o obito por tuberculose em pacientes co-
infectados com HIV/AIDS na cidade de Fortaleza™

O Comité de I'tica em Pesquisa do Hospital Universitario Walter Cantidio analisou
na sessdo do dia 31/08/09 o projeto de pesquisa supracitado ¢ baseando-se nas normas que
regulamentam a pesquisa em seres humanos. do Conselho Nacional de Saude (Resolugdes
CNS 196/96. 251/97. 292/99. 303/00. 304/00. 347/05. 346/05). resolveu classifica-lo como:
APROVADO.

Salientamos a necessidade de apresentagdo de relatorio ao CEP-HUWC da pesquisa
dentro de 12 meses (data prevista: 31/08/10).

Fortaleza. 04 de setembro de 2009.

A
” ClU QO % [Lc'u'\,ud, w2

Dr. Francisco Flavio Leitdo de Carvalho
Vice-Coordenador do CEP - HUWC
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ANEXO C - Parecer Consubstanciado - CEP Hospital Geral de Fortaleza

< G P pB NN
0O Blarevne P
ESTADO po CEARA sSuUS LTk #ﬂ‘ </
BRI Secretaria da Saude - SESA 255

COMITE DE ETICA EM PESQUISA — CEP/HGF

Fortaleza, 12 de fevereiro 2010.

llmo. Sr.

Pesquisador: Roberto da Justa Pires Neto

Projeto Intitulado: Fatores de risco para o 6bito por tuberculose em pacientes
coinfectados com HIV / AIDS na cidade de Fortaleza

Area de conhecimento: Ciéncias da Saude / Matematica

Data da entrada no CEP: 08/02/10

Protocolo do CEP: 110209/10

O Comité de Etica em Pesquisa do HGF em reuniao ordinaria no dia 11/02/10
analisou e considerou o referido projeto APROVADO, pois atende as recomendagdes
da Resolugdo n® 196/96do CNS/MS.

Lembramos ao pesquisador o cumprimento da referida resolugdo na condugao
cientifica do seu projeto e ainda a devolugéo dos resultados ao CEP e a comunidade.

Atenciosamente,

SR IO NI N
Dr?. Marka Veraci Oliveira Queiroz

Coordenadora do Comité de Etica em Pesquisa — CEP/HGF




