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RESUMO

PERFIL EPIDEMIOLOGICO DOS PACIENTES COM TUBERCULOSE ATENDIDOS
EM UMA UNIDADE DE REFERENCIA EM SERGIPE, DE 2000 A 2004

Introducio: Considerada doencga reemergente para alguns paises do mundo, a tuberculose
€ para o Brasil um antigo problema de saide publica que foi agravado com o advento do
virus da imunodeficiéncia humana — HIV. O controle passa, inevitavelmente, pela adocao
de politicas publicas que prevejam a capacitacdo dos recursos humanos da saide e a
organizacdo dos servigos. Objetivo: Descrever os casos de tuberculose atendidos no
Ambulatério de Tuberculose do Centro de Especialidades Médicas de Aracaju (CEMAR —
Siqueira Campos), durante o periodo de 2000 a 2004. Metodologia: Foi realizado um
estudo descritivo. Resultados: Durante o periodo o ambulatério matriculou 1078
pacientes, sendo 62,1% pertencentes ao sexo masculino. Entre os homens e as mulheres a
faixa etdria mais atingida foi a de 21-40 anos com 46,5% e 49,0%, respectivamente. As
formas clinicas mais freqiientes foram pulmonar (74,0%), pleural (13,0%) e ganglionar
periférica (5,0%). Dos recursos de apoio ao diagndstico o mais utilizado foi o exame
radiolégico, sendo que apenas 1,9% dos pacientes realizaram cultura e nenhum TSA foi
feito. O tratamento inicial (87,2%) e o esquema I (87,0%) predominaram amplamente
sobre os demais tipos e esquemas de tratamento, sendo que 12,7 % dos pacientes foram
retratados. A taxa de cura foi de 64,2%. A taxa de abandono foi 12,9% com prevaléncia no
sexo masculino. O teste anti-HIV foi realizado em 6,1% dos pacientes matriculados. Dos
29 pacientes que foram a 6bito 17,2% tinham co-infec¢do pelo HIV.Consideracoes finais:
O ambulatdrio de tuberculose do Centro de Especialidades Médicas de Aracaju (CEMAR —
Siqueira Campos) desconhece o perfil de resisténcia das linhagens de Mycobacterium

tuberculosis circulantes no estado, bem como a realidade da co-infec¢ao com o HIV.

Descritores: Tuberculose. Epidemiologia. Infec¢des por HIV. Controle e tratamento da

multirresiténcia.
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ABSTRACT

EPIDEMIOLOGICAL PROFILE FROM PATIENTS SUPPORTED IN A
REFERENCE UNIT, BETWEEN 2000 TO 2004, IN SERGIPE, BRAZIL

Introduction: The tuberculosis is considered reemergence disease in some countries of the
world. Otherwise in Brazil is an older problem of public health them was agraved after
HIV adventure. To control it, public politic, human resources capability and services
organization are necessary. Objective: To describe the tuberculosis cases supported in
Ambulatério de Tuberculose do Centro de Especialidades Médicas de Aracaju (CEMAR —
Siqueira Campos), between 2000 to 2004. Methods: A descritive study was performed.
Results: In these time the ambulatory registrated 1078 patients, of those 62,1% are males.
Between males and females the age group more affected was 21-40 years old, 49,0% and
46,5%, respectively. The clinical forms more frequent were pulmonary (74,0%), pleural
(13,0%) and ganglionic (5,0%). The diagnostic support resourses more used was the
radiologic examination; only 1,9% samples was realized culture in Lowestein-Jansen
medium and wasn’t made TSA. The initial treatment (87,2%) and the scheme I (87,0%)
prevaled over all of treatment scheme. Besides, our results from repeated therapies,
incomplete and unsuccessful treatments was 12,7 %. The rate of cure was 64,2%; the
abandonment rates was 12,9% and the males prevailed. The anti-HIV test was made only
on 6,1% of the patients registered. From 29 that died 17,2% presented HIV co-infection.
Final considerations: The tuberculosis ambulatore of Centro de Especialidades Médicas
de Aracaju (CEMAR) unknowns the Mycobacterium tuberculosis strains resistence profile

circulating in Sergipe State and the HIV co-infection reality.

Key Words: Tuberculosis. Epidemiology. HIV infections. Control and treatment of MDR-
TB.



I. INTRODUCAO

1. ETIOPATOGENIA DA TUBERCULOSE

Aproximadamente um ter¢o da populacdo mundial é infectada por tuberculose,
porém, o nimero de casos de doenca ativa por ano é de cerca de 10 milhdes (SILVA &
BOECHAT, 2004). Os outros individuos infectados, segundo os autores, ndo adoecem
porque seus organismos tém mecanismos de defesa que impedem a atuacdo da

micobactéria.

A tuberculose € uma doenca infecciosa e contagiosa, causada por microorganismos
pertencentes ao género Mycobacterium dos quais destaca-se Mycobacterium tuberculosis,
também denominado bacilo de Koch (BK), que se propaga através do ar, por meio de
goticulas contendo os bacilos expelidos por um doente com tuberculose pulmonar ao
tossir, espirrar ou falar (BRASIL, 2002). Trata-se de um bacilo aerébio estrito, nao
formador de esporos, desprovido de flagelos, ndo produtor de toxinas, capaz de sobreviver

e se multiplicar no interior de células fagocitarias (MELLO, 2001).

Embora o género Mycobacterium abrigue um grande nimero de espécies, a maioria
¢ saprofita e algumas sdo oportunistas (TRABULSI, 1991). Na pratica, denotam maior
significado clinico, além do Mycobacterium tuberculosis as seguintes espécies:
Mycobacterium leprae, Mycobacterium ulcerans, Mycobacterium bovis, Mycobacterium
marinum, Mycobacterium kansasii, Mycobacterium scrofulaceum, Mycobacterium xenopi,
Mycobacterium  africanum,  Mycobacterium  microti,  Mycobacterium  avium,

Mycobacterium fortuitum, e Mycobacterium chelonae (TRABULSI, 1991).

Quando micobactérias penetram o pulmio sdo fagocitadas por macréfagos
alveolares e, dependendo da viruléncia do bacilo, da quantidade de microorganismo
aspirada e de fatores constitucionais do organismo humano poderd ocorrer um dos
seguintes desfechos: controle na porta de entrada (imunidade inata), doenga ativa ou

tuberculose latente (DIAGN()STICO, 2001; SILVA & BOECHAT, 2004)

Nao h4 duvida que a principal porta de entrada do bacilo de Koch no organismo € o

alvéolo pulmonar, sendo de importancia secunddria a penetracao pela via digestiva.



Conforme relatado em Bier (1982), estudos realizados em cobaias mostraram que a
inalagdo de goticulas contendo apenas 1 bacilo podia provocar infeccdo generalizada e
letal, ao passo que era necessaria uma dose minima de 10-100 bacilos para produzir efeito
idéntico pela via oral. Em (BRASIL, 2000 apud LURIE & DANNENBERG, 1965) ha o
relato de estudos realizados com coelhos que demonstram a importancia dos fatores
genéticos na patogenia da tuberculose. O referido estudo utilizou familias de coelhos
hibridos geneticamente resistentes e suscetiveis a tuberculose e, de acordo com o estudo,
os coelhos resistentes desenvolveram resposta imunoldgica celular e humoral mais
rapidamente do que os coelhos susceptiveis, 0 que permitiu aos autores concluir que o
desenvolvimento da resisténcia em coelhos mostrou que os fatores genéticos que
controlam a resisténcia a tuberculose sao multiplos e dominantes sobre aqueles que

controlam suscetibilidade.

Boomershine & Zwilling (2000), estudando a influencia da tensdo na patogénese da
tuberculose utilizaram ratos resistentes e suscetiveis e concluiram que a patogénese da
doenca é dependente de interacdes complexas entre o sistema imune do hospedeiro e o

bacilo invasor e que o estresse diminui a fung¢do imunizadora.

Na pratica, embora ndo esteja efetivamente estabelecido, acredita-se que entre 90%
e 95% das pessoas sem comprometimento imunolégico, ndo desenvolvem a tuberculose
doenca ao serem infectadas pelo Bacilo de Koch (CAMPOS, 1996). Para Silva & Boechat
(2004) e Janeway, et al. (2002), parece que o estabelecimento da infec¢do latente e o
desenvolvimento da forma ativa dependem de um desequilibrio entre citocinas ativadoras e
desativadoras da funcdo microbicida dos macréfagos. Ainda segundo Silva & Boechat
(2004), a despeito da presenca de mecanismos habitualmente protetores, como de
moléculas nos macréfagos que denotam ativacdo celular e de moléculas comprometidas
com a protecdo contra a tuberculose, como o 6xido nitrico e o interferon-y, a tuberculose
progride e um dos motivos é a presenca no sitio de infec¢do de moléculas como a
interleucina-10 ¢ o TGF-B, que tem capacidade de desativar macréfagos previamente
ativados. Silva & Boechat (2004) apontam para a existéncia de evidéncias de que a
micobactéria secreta proteinas capazes de induzir a expressdo de interleucina-10, agindo
assim para burlar os mecanismos de defesa, de modo que individuos suscetiveis teriam
mais capacidade de responder a estas moléculas da micobactéria, devido a mutagdes

genéticas que facilitam a producdo de interleucina-10. Como se vé, a efetividade das



reacoes imunes decorrentes da infeccdo pelo M. tuberculosis é fator decisivo no
desenvolvimento ou ndo da doenca (CAMPOS, 1996). Da integridade do sistema
imunolégico depende a interacdo entre macrofagos e linfécitos T na contengdo da infecg¢ao
pelo bacilo de Koch, ndo se devendo esquecer que outros elementos como a viruléncia da

cepa infectante, e o tamanho da dose inalada tem também papel importante na patogenia

(BRASIL, 2000).

Particular importancia na infeccdo humana é atribuida a inalagdao de goticulas
menores que 5 micra de diametro, pois essas goticulas sdo capazes de transpor a barreira
ciliar dos bronquiolos, atingindo os alvéolos. Entretanto, em virtude da resisténcia do
bacilo, goticulas maiores, escarro e outros produtos baciliferos sujeitos a evaporagdo lenta
podem também atuar como fonte de infeccdo (BIER, 1982). Caracteristicas do bacilo de
Koch como aerobiose estrita, auséncia de toxicidade primdria, multiplicacdo lenta,
viruléncia varidvel e enorme quantidade de antigenos, associadas a complexidade dos
mecanismos celulares envolvidos na defesa do organismo humano por ele infectado
determinam a maior parte dos achados na patobiologia e na histéria natural da doencga

(CAMPOS, 1996).

Assim, ao atingir os pulmoes os microorganismos sao englobados pelos macréfagos
e morrem ou persistem e se multiplicam (DIAGNOSTICO, 2001). A disseminacio ampla,
tanto linfitica quanto hematogénica dos microorganismos ocorre antes do desenvolvimento
de uma resposta imunoldgica eficaz num estdgio denominado tuberculose priméria que

habitualmente é assintomatico (DIAGNOSTICO, 2001).

A lesdo primdria num individuo ndo sensibilizado consiste numa darea de
pneumonite inespecifica numa zona pulmonar média ou inferior no local de deposicao dos
nucleos de goticulas inaladas (MELLO, 2001). Nesse estagio as tentativas de defesa do
hospedeiro sdo inespecificas e compreendem mecanismos fisicos de defesa do trato
respiratorio (cilios, muco, reflexo da tosse, etc) além dos polimorfonucleares. A resposta
imune celular estd baseada em populagdes celulares de origem medular (linfécitos CD4+,
CD8+ e macrofagos alveolares) e tem inicio cerca de duas semanas depois com a
fagocitose do bacilo pelo macréfago alveolar. A partir dai o macréfago secreta
interleucina-1 que “informa” o linfécito CD4+ sobre o bacilo. Ao ter conhecimento da
estrutura antigénica do bacilo, o linfécito CD4+ passa a secretar linfocinas (interleucina-2,

Fator de Necrose Tumoral — FNT, Fator de Inibicao da Migracdo de Macréfagos — FIMM,



Fator de Ativacao de Macréfagos — FAM, Fator Estimulante de Colonias e de Macréfagos
— FECGM e Fator de Inibicdo de Multiplicacio Celular — FIMC) visando capacitar o
macréfago para destruir o Bacilo de Koch (CAMPOS, 1996).

No transcurso de trés semanas os mecanismos de imunidade celular ddo a lesao
inicial um aspecto granulomatoso que interrompe a disseminagdo linfo-hematogénica dos

bacilos e faz com que estes percam lentamente sua viabilidade (MELLO, 2001).

Segundo Bertazone (2003 apud WOLINSKI, 1996) os estdgios da histéria natural
da tuberculose pulmonar ndo tratada, especialmente a que ocorre na infancia podem ser

descritos da seguinte forma:

— Durante a fase priméria e ao longo do desenvolvimento das lesdes, geralmente
nao ha sintomas. Mesmo no chamado estdgio primério manifesto, os sintomas sdo leves ou
ausentes, a despeito das lesdes parenquimatosas e linfonodos hilares ou mediastinais
aumentados. Pode ocorrer pleurite com derrame e as complicacdes ameacadoras a vida

nesse estagio sdo meningite e doencga miliar.

— A doenca priméria geralmente diminui de intensidade, deixando evidéncias de
sua presenca na forma de uma cicatriz pulmonar calcificada juntamente com calcificagcdes

nos linfonodos regionais.

— O terceiro estagio € de laténcia, durante o qual os bacilos permanecem dormentes,
porém ainda vidveis no interior de lesdes inativas. Esta situagdo pode prolongar-se pelo

resto da vida do paciente.

— A reativacdo ocorre numa proporcdo relativamente pequena de individuos
infectados. Este € o mecanismo pelo qual a tuberculose geralmente se desenvolve no

adulto, seja no pulmao ou extrapulmonar.

- A reinfec¢do exdgena eventualmente ¢ documentada pela demonstragido de
bacilos com um tipo de fago ou padriao de sensibilidade as drogas diferentes daqueles da

infec¢do primdria ou ainda material génico.



I. INTRODUCAO

2. FISIOPATOLOGIA DA TUBERCULOSE

Genericamente poderiamos dizer que o bacilo de Koch é um agente infeccioso que
acompanha o ser humano até a sua morte. Prestes a atacd-lo a qualquer momento, pode

potencializar outras doencas ou substitui-las como causa mortis (VACINA, 2005).

Trata-se de uma doenga que pode acometer diferentes 6rgdos, sendo o pulmiao o
local mais freqiiente, mesmo apds o advento da infeccdo pelo HIV, que determinou

aumento das formas extrapulmonares da doenca (MELLO, 2001).

Ao ultrapassar os mecanismos fisicos de defesa e alcancar os alvéolos pulmonares,
o bacilo da tuberculose provoca rdpida resposta inflamatéria, envolvendo macréfagos
alveolares residentes e neutréfilos rapidamente mobilizados, que resulta em rapida

depuracao dos bacilos, sem lesdo visivel ao radiograma tordcico (BRASIL, 2000).

Entretanto, podem ocorrer falhas nos mecanismos inespecificos de depuragio,
resultando em progressdao da inflamagao e broncopneumonia inespecifica, possibilitando a
multiplicagdo do bacilo no foco de inoculagdo, uma vez que nos primeiros quinze a vinte
dias de infec¢do o organismo ainda ndo desenvolveu uma resposta imunoldgica especifica

capaz de bloquear o processo de multiplicacao celular (BRASIL, 2000).

E sabido que a multiplicacio de bacilos provoca a morte de macréfagos e
destruicao residual, causando uma reagdo inflamatdria e posteriormente necrose tecidual na
regido do parénquima pulmonar, dando origem a um granuloma que constitui a lesdo
inicial da doenca e que depois de vdrios processos a lesdo original se expande formando

cavidade e outras lesdes secunddrias por contigiiidade JANEWAY et al.,2002).

O granuloma (figura 1) é uma estrutura constituida histologicamente por um
aglomerado de células ndo vascularizadas - células epitelidides e células gigantes
multinucleadas (células de Langhans) - que se apresenta com forma oval ou arredondada
circundada por numerosos nucleos periféricos dispostos em ferradura. Grande quantidade

de linfécitos se localiza entre estas superpopulagdes de macréfagos, e uma das



caracteristicas do granuloma tuberculoso € a necrose caseosa rica em lipidios degradados

da parede celular das micobactérias (BRASIL, 2000; JANEWAY et al.,2002).

Fig. 1: Granuloma tuberculoso

A 7 3 e
Fonte: http://www.mgar.vet.br/zoonoses/aulas/aulatuberculose.htm

Ao fim de quinze a vinte dias de replicagdo, o nimero de bacilos no foco de
inoculagdo pode atingir 10° e resultar em disseminacdo tanto por via linftica, para os
ganglios linfaticos de drenagem, como por via hematogénica, para 6rgdos extratoricicos.
Este foco, em geral unico, periférico, de consisténcia amolecida, arredondado, medindo de

1 a 2 mm é denominado foco de Ghon (BRASIL, 2000).

Com o desenvolvimento da imunidade celular, tem-se o surgimento do tubérculo e
este evento estd associado a viragem do teste tuberculinico (PPD), sendo indicativo do
encerramento do periodo pré-alérgico; periodo que vai desde a penetracdo do bacilo no
organismo até o aparecimento da reagdo ao teste tuberculinico. Simultaneamente, a partir
do foco pulmonar, ha disseminagdo linfitica até o ganglio satélite (foco ganglionar), de
onde haverd disseminacdo hematogénica para todo o organismo. Este complexo, composto
de um foco pulmonar, linfangite e um foco ganglionar € chamado de complexo primdrio ou

complexo de Ranke (BRASIL, 2000; BERTAZONE, 2003).



No momento da disseminacdo hematogénica, o organismo, ji4 com a imunidade
adquirida desenvolvida, impede o estabelecimento de tuberculose doenca em
aproximadamente 95% dos casos, encerrando entdo a primo-infeccdo. Os focos de Gohn
evoluem para fibrose e/ou calcificacdo, que poderdo ser percebidos em radiogramas. Em
aproximadamente 5% dos casos, entretanto, a primo-infeccio ndo é contida, seja pela
deficiéncia no desenvolvimento da imunidade celular, seja pela carga infectante ou pela
viruléncia da cepa aspirada. H4 liquefagao do caseo e o desenvolvimento de doenga ainda
nesta fase primdria da infec¢do, tendo-se a forma miliar como uma das mais graves dessa

condi¢cdo (BRASIL, 2000).



I. INTRODUCAO

3. DIAGNOSTICO DE TUBERCULOSE

N

Qualquer procedimento que de forma segura, conseqiiente e adequada a nossa
realidade busque o diagndstico rdpido da tuberculose € justificavel, pois o diagndstico
precoce e o tratamento eficaz constituem a base para a interrup¢do da cadeia de
transmissdo e, conseqiientemente, para o controle da doenca em qualquer grupo social (I

CONSENSO, 1997).

Assim, embora sabendo que o bacilo de Koch pode colonizar ampla variedade de
tecidos e desenvolver formas pulmonares e extrapulmonares da tuberculose, sabe-se
também que as formas pulmonares sdo as responsdveis pela manuten¢do do ciclo
infeccioso, de modo que quanto maior o nimero de Unidades Basicas de Saide e de
equipes com profissionais capacitados desenvolvendo as agdes de controle, mais
abrangente poderd ser a procura de sintomaticos respiratdrios nos servigos de saide e nas
comunidades, mais rdpido serd o inicio do tratamento dos casos descobertos, mais
adequada serd a supervisdo direta do tratamento, assegurando a cura do doente e a

interrupg¢do da transmissao (BRASIL, 2002).

As evidéncias a seguir sdo importantes e devem ser consideradas quando do

estabelecimento do diagndstico (DIAGNOSTICO, 2001):

- A tuberculose se manifesta por uma sindrome infecciosa de curso croénico, com

febre baixa;
- E uma doenga que consome, portanto, debilita e emagrece o paciente;

- A mais freqiiente localizacdo é pulmonar e a tosse com expectoracao por mais

de trés semanas € um sintoma importante;

- Nas formas extrapulmonares, o quadro clinico varia conforme a localizacdo e a

gravidade do caso;



- A forma extrapulmonar mais freqiiente é a pleural e pode se apresentar com
quadro agudo de dor tordcica e febre, que freqlientemente € confundido com quadro

pneumonico;
- Asformas primdrias acometem principalmente as criangas;

- Pessoas recém tratadas para tuberculose ou que tiveram a doenca nos ultimos

dois anos;

- Idosos, diabéticos e pessoas infectadas pelo virus HIV residentes em regides

com alta prevaléncia de tuberculose t€m maior probabilidade de adoecer por tuberculose.

A recomendacdo € que as agdes para a procura de casos — busca ativa - devem se
basear na defini¢cdo de “caso de tuberculose” e devem estar voltadas para os grupos com

maior probabilidade de desenvolver tuberculose, quais sejam (BRASIL, 2002):

- Os sintomadticos respiratérios, que sao pessoas maiores de 15 anos que
procuram os servicos de saide por qualquer motivo e apresentam queixas de e

expectoragdo por trés semanas ou mais;

- Os contatos de casos de tuberculose, que sdo as pessoas que coabitam com um
doente de tuberculose. A presenca de uma pessoa com tuberculose pulmonar
contemporanea a histéria clinica do paciente que tenha tido contato com ele,
que seja morador no mesmo domicilio ou vizinho, se compde em forte
evidéncia;

- As populagcdes de maior risco de adoecimento, que sdao as comunidades
fechadas como presidios, manicoOmios, abrigos e asilos. Sdo também
consideradas populacdes de maior risco de adoecimento os etilistas, usudrios de
drogas, mendigos, imunodeprimidos por uso de medicamentos ou por doencas
imunossupressoras (AIDS, Diabetes) e ainda os trabalhadores em situagdes
especiais que mantém contato préximo com doente com tuberculose pulmonar

bacilifera.

Denomina-se “caso de tuberculose” todo individuo com diagnéstico confirmado
por baciloscopia ou cultura e aquele em que o médico, com base nos dados clinico-
epidemioldgicos e no resultado de exames complementares, firma o diagnéstico de

tuberculose (BRASIL, 2002).
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Quanto aos métodos de diagndstico laboratorial empregados, temos até 0 momento
que a confirmacdo diagnoéstica da doenca s6 € possivel com o isolamento e identificacdo do
agente etioldgico em material da lesio (CAMPOS, 1996; BRASIL, 2000; I CONSENSO,
2004). O crescimento lento em meio de cultura, entretanto, faz com que se perca muito
tempo para confirmar o diagndstico etiolégico, e mais tempo ainda para descobrir se
determinada cepa de M. tuberculosis € resistente a determinada (s) droga (s) do esquema

terapéutico (CAMPOQOS, 1996).

A despeito disso, uma série de métodos utilizando técnicas bioquimicas,
citolégicas, radioldgicas, histopatolégicas, imunoldgicas e de biologia molecular estdo
disponiveis e sendo avaliadas (BRASIL, 2000; II CONSENSO, 2004). Esses novos
métodos / técnicas se propdem a acelerar a confirmacao etioldgica da doenga mediante a
identificac¢do da presenca do M. tuberculosis vivo ou morto ou componentes do bacilo ou a

resposta do hospedeiro contra a infecgao (BRASIL, 1994; BRASIL, 2000).

3.1 Métodos bacteriologicos para diagnéstico de tuberculose.

a) A baciloscopia direta para pesquisa de Bacilos Alcool-Acido Resistentes

(pesquisa de BAAR).

-

E o exame prioritdirio adotado no Brasil para o diagndstico e o controle do
tratamento da tuberculose, em funcdo de sua simplicidade, rapidez, baixo custo e alta
especificidade, a despeito de sua baixa sensibilidade (I CONSENSO, 1997; LIMA, 1998;
BRASIL, 2000; MELLO, 2001; II CONSENSO, 2004). Com ele é possivel descobrir as
fontes mais importantes de infeccdo, que sdo os casos baciliferos (MELLO, 2001;

BRASIL, 2002).

O método de coloragdo recomendado € o de Ziehl-Neelsen (ZN). No entanto, outros
métodos como Kinyoun e Fluoresceina-auramina podem ser utilizados de forma alternativa

e/ou complementar (I CONSENSO, 2004).

O método de Kinyoun € uma variante do Ziehl-Neelsen que exclui apenas a etapa

de aquecimento do esfregaco, durante a confecc@o da lamina (I CONSENSO, 2004).

O método da Fluoresceina-auramina é mais sensivel e mais rapido que o de Ziehl-
Neelsen, pois pode ser lido com objetivas de menor aumento, permitindo a observacao de

maior nimero de campos microscépicos em menor tempo. Tem, entretanto, menor
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especificidade, de modo que as laminas positivas precisam ser confirmadas pelo método de
Ziehl-Neelsen e s6 estd recomendado para laboratérios com demanda superior da 100

amostras/dia (LIMA, 1998; DIAGNOSTICO, 2001; Il CONSENSO, 2004).

Se atentarmos para os cuidados metodoldgicos e considerarmos a prevaléncia local,
o rendimento da baciloscopia direta pelo método de ZN € de 50% a 80% dos casos de
tuberculose pulmonar (BRASIL, 2002; I CONSENSO, 2004). Esta limitacdo se deve ao
fato de que sdo necessdrios aproximadamente 5.000 a 10.000 bacilos/ml de escarro para

que o teste resulte positivo (LIMA, 1998; BRAIL, 2000; II CONSENSO, 2004).

Uma providéncia para melhorar a sensibilidade e, conseqiientemente, o rendimento
do método nas circunstancias em que o material é escasso € a inducdo do escarro por
nebuliza¢do com solucdo salina hipertonica a 3% (I CONSENSO, 1997, DIAGNOSTICO,
2001).

A digestio do escarro utilizando hipoclorito de s6dio (NaClO a 1,5%) ou N-acetil-
L-cisteina (NALC) seguido de centrifugacdo, melhora significativamente o desempenho da
pesquisa de BAAR, sobretudo quando se trata de amostras paucibacilares (I CONSENSO,
1997; MIORNER et al.,1996).

Diversos autores argumentam que a baciloscopia direta permite apenas identificar o
germe como bacilo 4dlcool-dcido resistente (CAMPOS, 1996; BRASIL, 2000; LIMA,
2001). No entanto reconhecem que como até o momento ndo hd evidéncias de que outras
micobactérias sejam causas significantes de doenca no Brasil, pode-se apoiar o diagndstico
da tuberculose no exame direto com razodvel seguranca. Contudo, alertam os autores, se
um doente diagnosticado pela baciloscopia direta ndo evolui favoravelmente com a terapia
antituberculosa, uma possivel razdo, além da resisténcia bacteriana, € que ndo seja

tuberculose.

Pelo fato de ser a baciloscopia direta o método de diagndstico laboratorial mais
utilizado, existe uma gama de trabalhos cientificos comparando-a com métodos igualmente
precursores e outros mais recentes. Gomes et al. (2003) correlacionaram a manifestacao
radiolégica e a baciloscopia do escarro de 153 doentes atendidos entre janeiro/1996 e
dezembro/1998 no Ambulatério de Tuberculose do Departamento de Medicina da Santa
Casa de Misericordia de Sao Paulo e concluiram que o infiltrado pulmonar constitui-se na

manifestagdo radiografica mais freqiiente da tuberculose pulmonar, estando a cavidade
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geralmente associada as lesdes do tipo infiltrado pulmonar e que existe relacdo entre a

presenca de BAAR no escarro e as lesdes cavitdrias pulmonares.

Campos et al. (2002) compararam a Tomografia Computadorizada de Alta
Resolu¢do, a Pesquisa de BAAR e a Cultura para BAAR no diagnéstico de tuberculose
pulmonar. No estudo foram utilizados 42 pacientes com tuberculose pulmonar, sendo 32
diagnosticados por baciloscopia e 10 com baciloscopia negativa, tendo o diagndstico
confirmado por cultura entre 21 e 60 dias. Os autores concluiram que a Tomografia
Computadorizada de Alta Resolucao do térax pode sugerir fortemente atividade da doenga,
sendo util, particularmente, nos pacientes com baciloscopia negativa, permitindo a

instituicdo do tratamento antes do crescimento da bactéria em meio de cultura.

Mesmo considerando a importancia da baciloscopia direta para o diagndstico e
controle da tuberculose pulmonar, como também a simplicidade de sua execugao, no Brasil
aproximadamente 38,2% dos pacientes acima de 15 anos com tuberculose pulmonar siao
tratados com baciloscopia negativa ou ndo realizada (I CONSENSO, 2004). De acordo
com a mesmo fonte, este nimero alcanga 43% no municipio do Rio de Janeiro e 45,6% no

estado de Sao Paulo.

Existe pouca qualidade no diagndstico de tuberculose praticado em algumas
unidades de satde, de modo que como ndo d4 para saber com seguranca quantos sao 0s
pacientes tratados com baciloscopia negativa no pais e, sem baciloscopia, perde-se a
condicdo de acompanhar e avaliar o tratamento com base na evolu¢do da baciloscopia

(LIMA, 1998; I CONSENSO, 2004).

b) A cultura.

Até o momento é o método bacteriol6gico reconhecido pelo Ministério da Saude e,
portanto, “PADRAO-OURO” para detec¢io e identificacio do bacilo de Koch, pois, a
despeito da demora para producao do resultado — aproximadamente quatro semanas - ¢ da
alta taxa de contaminacdo esperada (3% a 5%), apresenta boa sensibilidade e
especificidade, que possibilita identificar o agente etioldgico em espécimes clinicos

paucibacilares (CAMPOS, 1996; LIMA, 1998; BRASIL, 2000).

As amostras utilizadas para o isolamento de micobactérias podem ser origindrias de
sitios contaminados (escarro, urina, lavados e lesdo de cavidade aberta) ou ndo

contaminados como liquidos de cavidades fechadas, sangue, liquido cefalorraquidiano,
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liquido sinovial e demais tecidos (LIMA, 1998). Para tanto, existem diversos substratos de
consisténcia soélida (Lowenstein-Jensen, Ogawa- Kudo, Middlebrook 7H10, Middlebrook
7H11) e liquida (Middlebrook 7H9, Middlebrook 7H12) que podem ser utilizados para o
cultivo micobacteriano (CAMPOS, 1996), sendo o meio de Lowenstein-Jensen (LJ)
padronizado e recomendado pelo Ministério da Sadde para utilizagdo nos laboratérios

publicos (BRASIL, 1994; CAMPOS, 1996).

Mesmo considerando as inconveniéncias do método (alta taxa de contaminagdo
esperada e demora para a producdo do resultado), existem indicag¢des prioritdrias para a sua

realizacdo (I CONSENSO, 2004):
- Casos pulmonares suspeitos e negativos a baciloscopia direta;
- Espécimes clinicos paucibacilares e extrapulmonares;
- Todo espécime clinico de pacientes soropositivos para HIV/AIDS;

- Todos os casos de retratamento apds faléncia bacteriologica ao RHZ; ou recidiva
de doencga; ou reinicio apds abandono. Nestes casos, deve-se incluir teste de

sensibilidade;

- Toda suspeita de resisténcia as drogas. Neste caso, deve-se incluir teste de

sensibilidade;

- Toda suspeita de micobacteriose ndo tuberculosa. Neste caso deve-se incluir

testes para identificacdo da espécie bacilar.

Quanto a validagdo da cultura enquanto teste diagndstico € sabido que a
sensibilidade varia de 80% a 100% e a especificidade varia de 98% a 100%. O problema
da baixa sensibilidade da cultura sdo os materiais paucibacilares, pois o método € incapaz
de detectar o agente em amostras com menos de 10 bacilos/ml de material clinico digerido
e concentrado. Assim, a positividade da cultura no liquido pleural para detectar a presenga
de M. tuberculosis em pessoas com tuberculose pleural é de aproximadamente 20 a 30%.
J4 no estudo do escarro foi demonstrada uma variagdo de sensibilidade de 70% para

doenca sem cavidade a 96% para doenca cavitdria (LIMA, 1998).

Atualmente existem algumas tecnologias capazes de detectar precocemente o
crescimento micobacteriano, reduzindo o tempo do resultado. Esses sistemas baseiam-se

no metabolismo bacteriano e podem ser radiométricos ou ndo radiométricos,
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automatizados ou semi-automatizados (BACTEC 460 TB®, MGIT®, BACTEC 9000°,
BACTE-MGIT 960®, MB MACT®, MB REDOX®, ESPII® ), utilizam meios liquidos e

possibilitam a detec¢do de crescimento em até trés semanas (BRASIL, 1994; CAMPOS,
1996; LIMA, 1998; MELLO, 2001; OPLUSTIL et al. 2002; I CONSENSO, 2004):

b.1 — O Sistema radiométrico BACTEC 460 TB® (Becton Dickinson, Sparks,
MD.) — Utiliza o meio liquido Middlebrook 7H12 acrescido de acido palmitico marcado
com um radiois6topo do carbono [14C]. Durante o crescimento bacilar ocorre o
metabolismo do 4cido palmitico e a conseqiiente liberacdo de "*CO,, cuja concentracio é
convertida em unidades de crescimento pelo equipamento, indicando que houve
crescimento micobacteriano. Esse sistema pode ser utilizado para hemoculturas, teste de
sensibilidade e identificacdo, e a deteccdo de crescimento micobacteriano ocorre em 15
dias. Trata-se de um sistema bem estabelecido, validado internacionalmente e aprovado
pela OMS, porém, a taxa de culturas falso-positivas € de 1,4% a 4%, devido a
contamina¢do de amostras durante a leitura pelo equipamento. Outro problema do sistema

BACTEC 460 TB® é o descarte do material radiativo.

Oplustil et al. (2002) avaliaram o Impacto da automaciao no diagnéstico de
infec¢oes por micobactérias confrontando o sistema semi-automatizado BACTEC 460
(Becton Dickinson Diagnostic Systems, Sparks, MD) com o método tradicional de cultura
em meio de Lownstein-Jensen (LJ). O trabalho foi realizado em dois momentos, sendo o
primeiro em 1995, quando 326 amostras foram submetidas a cultivo em meio de
Lownstein-Jensen (LJ), obtendo-se 39 culturas positivas das quais, mais de 70% foram
detectadas apds 30 dias. O segundo momento foi em 1997 e 340 amostras foram
submetidas a cultivo através do sistema BACTEC 460, obtendo-se 50 culturas positivas em
um tempo médio de 12 dias. Neste estudo os autores concluiram que o sistema
automatizado proporcionou um aumento no nimero de isolamentos de diferentes espécies
em diversos materiais clinicos, com diminuicdo do tempo de detecc¢do, além de oferecer

maior seguranga para os técnicos durante a realiza¢ao dos procedimentos.

b.2 — O Sistema ndo radiométrico MGIT® (Micobactéria Growth Indicator Tube) —
Utiliza o meio liquido de Middlebrook 7H9, enriquecido com é&cido oléico, albumina,
dextrose e catalase e dispde de sistema de detec¢do de consumo de O, baseado na emissao
de luminescéncias pelo ruténio, que impregna uma base de silicone colocada previamente

no frasco. O frasco possui um sensor colorimétrico que monitora a cultura continuamente.
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Com a redugdo da concentragdao de O,, devido a multiplicagdo microbiana, o ruténio emite
luminescéncias que sdo detectadas com luz ultravioleta e convertidas em sinal positivo
pelo sistema. O resultado € obtido em tempo mais curto do que o da cultura convencional
em meio sélido de LJ, e pode-se também realizar o teste de sensibilidade. Esse sistema foi
validado internacionalmente e aprovado pela ANVISA para detec¢do do bacilo de Koch no
Brasil. Entretanto, em estudo realizado por Tortoli et al. (1998) o sistema apresentou taxas
de contaminacdo superiores ao LJ (3,7 % x 1,2%, respectivamente). A taxa de
contamina¢do do Sistema MGIT® comparada com o LJ também foi superior (15,1% e
10,1%, respectivamente) em estudo realizado por Somoskovi et al. (2000). Ja Pfyffer et al.
(1997) avaliaram o tempo de crescimento micobacteriano nos sistemas MGIT®, BACTEC
460 TB® e meio sélido de LJ e concluiram que o tempo de deteccdo do MGIT foi inferior

ao LJ e superior ao BACTEC 460 na capacidade de detec¢ao do bacilo da tuberculose.

b.3 — O Sistema BACTEC 9000® (Becton Dickinson, para amostras sanguineas) —
Utiliza meio liquido de Middlebrook 7H9 e na base do frasco existe um sensor fluorescente
sensivel a concentracdo de O;, de modo que a medida que este é consumido pelo
matabolismo microbiano, a fluorescéncia € liberada gradativa e proporcionalmente a esse
consumo. O sistema foi validado internacionalmente e aprovado pela ANVISA para

utilizac¢do na detec¢do do bacilo da tuberculose no Brasil.

b4 — O Sistema BACTEC-MGIT 960® (BM 960) — E o resultado da fusdo da
tecnologia BACTEC com MGIT que reduziu bastante ( média = 10,8 dias) o tempo de
crescimento da cultura do M. tuberculosis, quando comparado com o LJ (média = 37,9
dias) conforme avaliagdo feita utilizando 844 amostras de escarro de 489 pacientes (II
CONSENSO, 2004). Na avaliagdo comparou-se 0 BM 960 com o meio sélido de LJ e, das
amostras, 229 (27%) foram positivas na baciloscopia direta, 293 (35%) no meio de LJ e
313 (37%) no sistema BM 960. A comparagdo da contamina¢do no LJ e no BM 960 nao

foi significativa (19 =2% e 51 = 6%), respectivamente.

b.5 — O Sistema MB Bact® (Bio-Merieux) — Detecta a producao de CO, por
monitoramento continuo, através de sensores Opticos. Estd sendo avaliado em estudos de

eficdcia, inclusive no Brasil, mas ainda nao foi validado pelo “Food and Drugs

Administration — FDA, EUA”.
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b.6 — O Sistema MB REDOX® (Heipha Diagnostika Biotest, Alemanha) — E um
sistema de facil manipulacdo, cuja deteccdo de crescimento ndo requer nenhum
instrumento e ndo produz residuo radiativo porém, possibilita apenas detectar o
crescimento micobacteriano, sem permitir a diferenciacdo entre as micobactérias do
complexo M. tuberculosis das outras espécies. Baseia-se no meio liquido de Kirchner
modificado, enriquecido com um complexo vitaminico que promove a aceleracdo do
crescimento, além de soro eqiiino, glicerol € um componente antibidtico, o PACT
(polimixina B, anfotericina B, carbenicilina e trimetoprim). Em estudo de compara¢do com
o MGIT, conforme o II Consenso (2004) o sistema apresentou taxa de deteccdo
estatisticamente menor (72,3% versus 81,1%), porém com tempo médio de deteccio menor

(15,5 versus 19,1 dias), respectivamente.

b.7 — O Sistema ESP 1I® (Trek Diagnostic Systems) — Baseia-se na deteccao de
mudangas de pressdo dentro de um tubo selado, mediante a verificacdo a cada 24 minutos
da taxa de O, consumido e CO, produzido. Comparado com o meio sélido de LJ mostrou-
se mais eficiente, com tempo menor de deteccio do crescimento micobacteriano
(TORTOLI et al., 1998). No entanto, ao compara-lo com o sistema BACTEC 460 TB,

apresentou tempo maior detecc@o de crescimento micobacteriano (TORTOLIL, et al 1998).

3.2 Métodos bioquimicos e imunologicos para diagnéstico de tuberculose.

Baseiam-se na detec¢dao de anticorpos contra o bacilo de Koch (ELISA) ou na
deteccdo de antigenos bacterianos (Contra-imunoeletroforese, coaglutinacdo, latex,

radioimunoensaio) (CAMPOS, 1996).

A maior parte dos testes soroldgicos para tuberculose € aplicada em grupos de
pacientes nos quais a baciloscopia encontra limitacdes, como nos casos de tuberculose
extrapulmonar, pacientes com doenca pulmonar paucibacilar ou naqueles pacientes

incapazes de expectorar (I CONSENSO, 2004).

a) Enzyme-Linked Immunosorbent Assay-ELISA.

Dos métodos sorolégicos € o que se apresenta como 0 mais promissor no momento,

devido a reprodutibilidade metodoldgica, alta sensibilidade, facil execugdo, e rapidez
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diagndstica. Os paciente infectados pelo HIV, contudo, principalmente nas fases avangadas

de imunodepressao, apresentam baixo rendimento (BRASIL, 2000; II CONSENSO, 2004).

Sant“anna et al (2001) utilizaram o ELISA em uma amostra de 48 criancas de
ambos os sexos - sendo 29 com diagndstico de tuberculose e 19 sem diagndstico de
tuberculose, porém comunicantes - com idade entre 0-13 anos. O objetivo foi pesquisar
anticorpos da classe IgG antiPPD visando estabelecer correlacdo entre a resposta imune
humoral mediada pela sorologia e a gravidade da tuberculose segundo formas radioldgicas
leve, moderada e grave. Os autores concluiram que a utilizacdo do ELISA apresentou

correlagdo estatistica com a gravidade radiolégica da doenca.

Atualmente nio se recomenda a utilizacdo de testes soroldgicos na rotina clinica da

investigacao de tuberculose (I CONSENSO, 2004).

b) A prova tuberculinica.

Desenvolvido por Koch, foi o primeiro teste de imunodiagndstico empregado no
homem. Trata-se de um derivado proteinico purificado obtido a partir de culturas de M.
tuberculosis. No Brasil utiliza-se atualmente a tuberculina (PPD-Rt23) através da técnica
de Mantoux, que consiste na inje¢do intradérmica de duas unidades de tuberculina (2UT)
na face ventral do antebraco esquerdo, devendo a leitura ser realizada em até 96 horas, de
acordo com a tabela de resultado e interpretacdo apresentada a seguir (LIMA, 1998;

BRASIL, 2000; I CONSENSO, 2004).

Tabela 1: Resultados e interpretac@o do teste tuberculinico

Tamanho da

- Classificacao Interpretacao
Induragdo ¢ pretag
0-4 mm N3do reator N3ao infectados, anérgicos
529 mm Reator fraco  Infectados por BK ou por outras micobactérias e
vacinados com BCG.
> 10 mm Reator forte Infectados, doentes ou nfo, vacinados com BCG

recentes.

Adaptada de BRASIL, 2000.

Sant’Ann et al. (2002) em um estudo de revisdo do diagndstico e tratamento da
tuberculose infantil no Brasil, Chile e Argentina observaram que o teste tuberculinico

(PPD) € arrolado como critério de diagndstico de tuberculose infantil.
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Arantes et al (1992) estimaram o risco de infeccdo tuberculosa em populagdes
vacinadas pelo BCG, através da aplicacdo de inquérito tuberculinico envolvendo 7.470
escolares de 53 escolas de primeiro grau da cidade de Sao Paulo, em 1988. Os autores
concluiram que o inquérito tuberculinico em vacinados com dose plena é recomendével

para o acompanhamento da evolugdo do risco de infec¢do tuberculosa.

3.3 Métodos histoldgicos para diagnostico de tuberculose.

O exame histopatolégico é empregado principalmente na investigacdo das formas
extrapulmonares da tuberculose. Além de analisar o aspecto da lesdo (granuloma,
ocorréncia de necrose, ocorréncia de infiltracdo histiocitaria de células multinucleadas)

busca BAAR na les@o para fundamentar o diagnéstico (BRASIL, 2000).

Lima et al (2003) relataram um caso de acometimento dsseo craniano na forma de
tumorac¢do indolor em regido témporo-occipital esquerda de mulher de 49 anos, onde o

estudo histopatoldgico demonstrou tipicos granulomas tuberculosos.

Moreira et al (2002) também relataram um caso de osteoartropatia hipertréfica
associada a tuberculose pulmonar. De acordo com os autores, embora métodos de
diagnéstico por imagem (radiografia de torax, radiografia de membros inferiores e
tomografia computadorizada do térax) e a pun¢do aspirativa por agulha fina tivessem sido
sugestivas de tuberculose, o diagnéstico definitivo foi dado pelo exame histopatolégico da

massa, apos a realizacdo de toracotomia.

3.4 Métodos de biologia molecular para diagnéstico de tuberculose.

A maioria dos microorganismos apresenta um genoma coOmposto por uma
seqiiéncia de bases especificas para o género, a espécie e a linhagem a que pertencem, de
modo que fragmentos de 4cidos nucléicos contendo essas seqiiéncias especificas podem ser
usados para formar uma ligacdo (hibrida¢do) com seqii€éncias complementares de dcido
desoxirribonucléico (DNA) e acido ribonucléico (RNA) (I CONSENSO, 2004). As
técnicas de amplificacdo de acidos nucléicos, tendo como alvo seqii€éncias especificas de
microorganismos - reacao em cadeia da polimerase, amplificacdo mediada por transcri¢ao,

amplificacdo por deslocamento de fita e reagdo em cadeia da ligase -surgiram entdo como
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promissores instrumentos para o diagndstico da tuberculose (MELLO, 2001; II

CONSENSO, 2004).

Apesar de apresentarem, em média, elevada sensibilidade (95%) e especificidade
(98%) em amostras com baciloscopia positiva, o rendimento diagndstico € inferior nas

amostras com baciloscopia negativa (I CONSENSO, 2004).

a) A reacao em cadeia da polimerase (PCR)

Foi introduzida em 1985 por SAIKI, MULLIS e colaboradores e tem como
fundamento a amplificagdo de quantidades minimas de DNA, valendo-se para isso da
aplicacdo de uma seqiiéncia ciclica de temperatura que € conseguida mediante a utilizacao
de um aparelho de aquecimento programado (Termociclador), associada a adicdo de
materiais bioquimicos necessarios para a constru¢do de moléculas de DNA (trifosfato de
nucleotidios) com base em um iniciador “primer” (oligonucleotidios contendo seqiiéncias

especificas) e com o auxilio da enzima Taqg DNA-Polimerase.

A técnica consiste na desnaturacdo pelo calor, do DNA de fita dupla a ser
amplificado, produzindo DNA de fita simples que hibridiza com os “primers” que servem
como ponto inicial de sintese de nova fita de DNA pela enzima Taq DNA-polimerase. A
possibilidade de reiniciar o ciclo permite que, apds vinte a quarenta ciclos tenhamos o
DNA inicial amplificado por cerca de 10° vezes, o qual pode ser detectado por gel de
eletroforese corado com brometo de etidio ou por hibridizacio com sonda genética.
Basicamente a PCR realiza in vitro um processo que as células fazem in vivo, que € a

duplicacdo do DNA, multiplicando-o muitas vezes (LIMA, 1998).

A aplicabilidade dessa metodologia no diagnéstico de doencas infecciosas tem sido
intensamente pesquisada e as perspectivas sao muito boas, pois hd evidéncias de

sensibilidade de detecc@o de apenas uma bactéria em material clinico (BRASIL, 1994).

No caso especifico da tuberculose, o interesse no desenvolvimento de técnicas de
genética molecular resume-se fundamentalmente na caracteristica basica do M.
tuberculosis, que € o seu crescimento lento e, conseqiientemente a demora para produzir
resultados laboratoriais através das metodologias tradicionais, quando comparado a PCR
que pode ter todo o processo (extracdo do DNA, amplificacdo do DNA, avaliagdo do

produto final) realizado em um tnico dia (BRASIL, 2000).
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I. INTRODUCAO

4. TRATAMENTO DA TUBERCULOSE E A RESISTENCIA MICROBIANA

Embora seja uma doenga grave, a tuberculose é curdvel em praticamente 100% dos
casos. Para isso, faz-se necessdria a adequada associagdo medicamentosa, a administracio
de doses corretas e por tempo suficiente. Com isso evita-se a persisténcia bacteriana, o
desenvolvimento de resisténcia as drogas e se assegura a cura do paciente (BRASIL,

2002).

Para se entender o tratamento quimioterdpico sdo apontadas trés caracteristicas
fundamentais do M. tuberculosis: a aerobiose estrita, a multiplicacdo lenta e a alta
propor¢ao de mutantes resistentes (BRASIL, 2002). Assim, de acordo com Campos (1996)
a eficiéncia do tratamento da tuberculose resulta da combinagdo de drogas com atuacdo em
ambientes distintos - meio dcido com baixa concentracdo de oxigénio ou meio alcalino
com alta concentracdo de oxigénio — com populacdes de bacilos em diferentes estagios
metabdlicos. Segundo Campos (1996), no interior dos macréfagos o tempo de geragdo é
superior a 20 horas; ja no interior da lesdo caseosa dura o ambiente € bastante hostil para
os bacilos (pH écido e teor de oxigénio muito baixo) e o intervalo de divisdo é de dias,
meses ou anos. No meio intracavitdrio, entretanto, a atividade metabdlica € intensa, pois a

concentracdo de oxigé€nio € alta é o pH tende a alcalino.

E a coexisténcia de populagdes bacterianas em diferentes estdgios metabodlicos e a
resisténcia natural que fazem com que o tratamento seja relativamente longo e baseado em

mais de uma droga (CAMPOS, 1996).

No Brasil, os esquemas medicamentosos para o tratamento da tuberculose sao
padronizados e a definicdo do esquema mais adequado € feita com base na forma clinica,
na idade do paciente e na histéria de tratamento anterior e seu resultado. Em todos os
esquemas, a medicacdo € de uso didrio e deve ser administrada de preferéncia em uma
unica tomada.(BRASIL, 2000). As drogas utilizadas atualmente no tratamento de todas as

formas de tuberculose estdao apresentadas em (Anexo 1).
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A persisténcia bacteriana e o desenvolvimento de resisténcia estdo intimamente
relacionados a eficiéncia do tratamento (INFORMES, 2004). O que preocupa, visto que no
Brasil os dados epidemiolégicos do Ministério da Sadde, apontam baixa taxa de deteccao

(67%), baixo percentual de cura (72%) e a alta taxa de abandono do tratamento (12%).

-

E a associagdo medicamentosa adequada, administrada em doses corretas por
tempo suficiente e sob supervisdo da tomada do medicamento que assegurardo a cura do
doente e, conseqiientemente, evitardo a persisténcia bacteriana e o desenvolvimento de

resisténcia as drogas (BRASIL, 2002).

A adequada associacdo de pelo menos trés drogas garante acdo sobre diferentes
sitios de lesdo e sobre diferentes fases do metabolismo bacteriano; o tempo prolongado do
tratamento atinge os bacilos em crescimento lento / intermitente e a regularidade na
tomada da medicacdo mantém a concentragdo sobre a populacio bacilar (BRASIL, 2000).
Por isso os esquemas I, IR, II e III adotados para o tratamento da tuberculose no Brasil

(anexos 2 e 3) associam pelo menos trés medicamentos na sua composi¢ao.

Com relagdo a co-infeccdo TB / HIV, no que diz respeito ao tratamento da
tuberculose os principios sdo os mesmos, enquanto que as recomendagdes terapéuticas
devem contemplar o uso concomitante de esquemas anti-retrovirais (I CONSENSO, 1997;

BRASIL, 2000) (anexo 4).

Com relagdo a resisténcia microbiana, Campos (1996) alerta que a disseminagdo de
cepas resistentes aos principais tuberculostiticos é um problema atual que vem
aumentando de importancia. O autor comenta que mutantes resistentes a qualquer
antibidtico ocorrem ao acaso, enquanto o bacilo estd se replicando e podem ser
selecionados pela combinacdo inadequada dos remédios. O autor comenta ainda que
mutacdes podem ocorrer, em pequena propor¢ao, mesmo na auséncia de “pressdo
antibidtica”, e o desenvolvimento de resisténcia é tdo mais comum quanto mais numerosa é

a populagdo bacteriana ou quando uma droga € usada isoladamente.

No periodo compreendido entre 1986 a 1989 foi realizado no Brasil um inquérito
de resisténcia. De acordo com este inquérito o percentual de resisténcia a isoniazida situou-
se entre 6,1% e 6,8% e a rifampicina entre 0,4% e 0,6%. A resisténcia a duas, trés ou mais
drogas, segundo esse inquérito, situou-se em valores proximo dos 3,0%. A freqiiéncia de
resisténcia primdria encontrada foi maior na regido Norte do que na regido Sul-Sudeste,

com destaque para a resisténcia primdria a estreptomicina que ficou na ordem de 7,2% o
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que, segundo o inquérito, sugere infec¢do anterior aos anos 80, portanto, casos de
reinfeccdo enddgena, uma vez que, desde aquela data ndo € preconizado tratamento com

estreptomicina nos casos novos de tuberculose (BRASIL, 2000).

Outros inquéritos desenvolvidos em todo o mundo mostraram que a resisténcia
primdria isoladamente a isoniazida e a estreptomicina foi mais comum que a rifampicina e
ao etambutol. A taxa de resisténcia primdria a isoniazida encontrada foi de 4,1%, com
predominio na Africa, Asia e América do Norte e menor em alguns paises da Europa, da
Oceania e da América do Sul. A taxa de resisténcia primadria isolada a estreptomicina foi
semelhante a isoniazida (3,5%), sendo mais freqiiente no Zaire, Paquistdo e Brasil. A
menor taxa foi observada na Bosnia, Etidpia e China. A resisténcia primdria a rifampicina

como mono-resisténcia foi rara, registrada em apenas 0,2% das cepas (BRASIL, 2000).

Em 1994 o Programa de Tuberculose da Organiza¢cdo Mundial de Satide e a Unido
Internacional Contra a Tuberculose e Doencas Respiratérias (IUALTD) realizaram um
inquérito mundial de resisténcia as drogas antituberculose com o objetivo de medir a
prevaléncia da resisténcia as drogas em nivel nacional para os paises, através de amostras
representativas dos mesmos. A média amostral foi de 555 pacientes para cada regido, num

total de 35 paises e os resultados foram os seguintes:

- Entre pacientes sem tratamento prévio, a taxa de cepas resistentes a pelo menos
uma droga foi de 9,9% (2% na Checoslovdquia a 41% na Reptblica
Dominicana), a isoniazida foi de 7,3% e a estreptomicina foi de 6,5%, ambas
mais freqiientes do que a rifampicina com 1,8% ou ao etambutol com 1,0%. A

prevaléncia da resisténcia primadria foi de 1,4% (0 a 14,4%).

- Em pacientes com histéria de tratamento anterior, cujo conceito pressupde o uso
de drogas por pelo menos 30 dias, a prevaléncia da resisténcia para qualquer
droga foi de 36,0% (5,3 a 100%) e a multidrogaresisténcia (resisténcia a
rifampicina e isoniazida) foi de 13% (0 a 54%). A prevaléncia geral foi de
12,6% para monorresisténcia (2,3 a 42,4%) e 2,2% para multidrogaresisténcia

(0a22,1%).

O Brasil participou desse inquérito mundial com uma amostra de 2888 cepas
oriundas de pacientes atendidos ambulatorialmente, sendo 793 ja tratados e 2095 nio
tratados previamente. A taxa de resisténcia a uma droga entre doentes ndo tratados

anteriormente foi de 6,4% (isoniazida 3,8%, estreptomicina 2,4%, etambutol 0,1% e
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rifampicina 0,2%). A resisténcia associada a rifampicina e isoniazida ficou em 0,9%. Entre
0s pacientes com tratamento anterior, a monorresisténcia encontrada foi de 7,3%
(isoniazida 4,2%, rifampicina 0,6%, estreptomicina 2,4% e etambutol 0,1%). A resisténcia

associada a rifampicina e isoniazida foi de 3,9% (BRASIL, 2000).

Entre 1995 e 1996 foi realizada uma investigacdo com o objetivo de identificar os
fatores que estariam contribuindo para o abandono do tratamento da tuberculose no Brasil
(LIMA, 2001). Os autores concluiram que sdo fatores multiplos de natureza complexa, que
influem direta ou indiretamente para o abandono do tratamento.

Oliveira & Moreira Filho (2000) estudaram o abandono de tratamento e recidiva da
tuberculose em Campinas, Sdo Paulo, nos anos de 1993 e 1994. O referido estudo,
envolveu 196 pacientes, dos quais 108 haviam abandonado o tratamento e 88 haviam
recidivado. O estudo concluiu que a elevada propor¢do de tratamentos reiniciados e
tratamentos prévios inadequados pode propiciar resisténcia medicamentosa recomendando,
portanto, esforcos no sentido de melhorar a eficiéncia das unidades de atendimento ao

paciente com tuberculose.

O quadro 1 a seguir exibe o resumo da avaliagdo de testes de sensibilidade de 6.000
pacientes ambulatoriais de todo o Brasil. O estudo foi realizado pelo Centro de Referéncia
Professor Hélio Fraga / CPHRF entre 1996 e 1997 e demonstrou que embora as taxas de
resisténcia permanec¢am baixas, o problema ndo é desprezivel no que se refere as taxas de

resisténcia adquirida (BRASIL, 2000).

Quadro 1: Resumo do inquérito nacional de resisténcia no Brasil, 1998.

DROGA RESISTENCIA PRIMARIA (%) | RESISTENCIA ADQUIRIDA (%)

Rifampicina (R) 0,2 0,8
Isoniazida (H) 3,7 6,7
Etambutol (E) 0,1 0,2
Estreptomicina(S) 2.5 3,9
MULTIDROGA

R+H 0,8 5,7
R+H+S 0,3 1.4

Fonte: BRASIL, 2000.

Melo et al (2003) também estudaram a questdo da resisténcia do Mycobacterium

tuberculosis as drogas antituberculose através de uma coorte de quatro anos com pacientes
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portadores de tuberculose pulmonar multirresistente de um servico de referéncia na cidade
de Sao Paulo. Os autores trabalharam com 182 pacientes de ambos os sexos e com idade
variando entre 16 e 64 anos e concluiram que o abandono (45%) foi a mais freqiiente
condicdo associada a resisténcia, seguido do etilismo (27%), faléncia seqiiencial aos
esquemas de retratamento (23%), contdgio com multirresisténcia (15%), reagdes adversas
as drogas (6%), HIV-positivo (4%) e diabetes (3%). Os autores também encontraram
resisténcia a rifampicina+isoniazida em 100% das amostras, 83% com resisténcia a

estreptomicina e 47% com resisténcia ao etambutol.
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I. INTRODUCAO

5. SITUACAO DA TUBERCULOSE NO MUNDO

A situacdo da tuberculose no mundo, para ser compreendida, deve ser analisada do
ponto de vista dos altos e baixos apresentados pelas taxa de incidéncia, notificacdo,
abandono e suas relacdes com melhores condi¢cdes de servigos de satde, moradia, renda

per captada qualidade de vida, imunossupressao etc.

Nos Estados Unidos, por exemplo, apés reducdo estavel nas notificacdes de casos
de 5,3% ao ano entre 1953 e 1984, foram notificados mais de 60.000 casos a partir de 1985
(CAPUANO, 2001).

Na Europa Ocidental, sete paises — Dinamarca, Noruega, Itdlia, Irlanda, Holanda,
Austria e Suica — apresentaram aumento no niimero de casos notificados de tuberculose
nos ultimos anos, apds declinio de 5,4% ao ano entre 1974 e 1990 — o que corresponde,
respectivamente, a prevaléncia de 31,9/100.000 habitantes e 14,0/100.000 habitantes
(CAPUANO, 2001). Segundo Hijjar et al (2001), vérios sdo os fatores apontados para
justificar essa situagdo, dentre eles a epidemia de HIV/AIDS, o aparecimento de cepas
multidroga-resistentes de M. tuberculosis, o incremento do comércio a nivel mundial e a
ampliacdo, por problemas politicos e econdmicos, da emigragdo internacional de pessoas
dos paises subdesenvolvidos com alta prevaléncia de tuberculose (sobretudo do Sudeste
Asidtico e Africa) para os pafses industrializados da América do Norte e da Europa

Ocidental.

Watanabe & Rufino Neto (1995), também relataram a deteccdo de uma tendéncia a
diminui¢do na velocidade de queda verificada entre os anos 60 e 80, ou mesmo um
aumento nos casos de tuberculose em vdrios paises. Os autores reforcaram que mesmo 0s
paises desenvolvidos, que vinham observando queda na incidéncia anual, comecaram a
apresentar um incremento da mesma, como conseqiiéncia do empobrecimento de alguns
segmentos da populacdo e da associacdo com a Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida —

AIDS.
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Com relacdo a América Latina, ja em 1990 a Organizacdo Panamericana de Saude
— OPAS informava que o processo de reducdo da tuberculose era lento e ndo satisfatorio,
haja vista a ndo verificacao de decréscimo nos indices de morbidade, conforme ocorreu nos
paises desenvolvidos ha 40 anos. Nessa regido, segundo a OPAS, a manifestacdo da
doenca representa um claro produto das condicdes de vida, de trabalho, assim como da
forma como as politicas de saide tém sido estruturadas para equacionar o problema

(VENDRAMINTI, 2001).

Segundo alguns autores, em vista do aumento da migracdo humana e do comércio
internacional, a eliminagdo - ou seja, taxa de incidéncia menor que 1/100.000 habitantes -
da tuberculose nos paises industrializados estd extremamente dependente da melhora da
situac@o nos paises nao desenvolvidos com alta prevaléncia de tuberculose pois, nesses
paises, a tuberculose é responsdvel por aproximadamente 6,7% de todos os ébitos, e
especificamente na faixa etdria de 15 a 59 anos, essa taxa alcanca 18,5%, sendo que as
mortes pela doengca compreendem 25% do total de 6bitos evitdveis (CAPUANO, 2001). A
dimensao da endemia, segundo o autor, pode ser avaliada pelas seguintes estimativas para
o ano de 1995: o bacilo infecta aproximadamente 1,7 bilhdao de pessoas, acarretando 9
milhdes de casos e entre 2 a 3 milhdes de mortes anualmente em todo o mundo, mais do
que qualquer outro agente infeccioso isoladamente, devendo-se observar que 98% dessas
mortes s30 nos paises em desenvolvimento ou subdesenvolvidos, 75% dos casos sdo na

faixa etdria de 15 a 50 anos, portanto, no estrato economicamente ativo da populagao.

As marcantes discrepancias no comportamento epidemiolégico da tuberculose entre
paises do primeiro e terceiro mundos tém determinagdo historico-social, tendo como
provaveis causas explicativas a pobreza e o processo de exclusido social da maioria dos
individuos residentes nos paises subdesenvolvidos. Esses fatos podem ser observados em
certos segmentos da populacdo nos paises desenvolvidos mostrando que a distribuicao
relativa da tuberculose por classe social se mantém, tanto nos paises desenvolvidos como
nos subdesenvolvidos. Nos Estados Unidos, na década de 80, a tuberculose era mais
incidente entre os sem teto, trabalhadores rurais mdveis e outros grupos menos

favorecidos, como negros e latino-americanos.

A determinacdo histérico-social da distribuicdo desigual da morbi-mortalidade por
tuberculose nas populagdes ajuda a compreender a magnitude atual da endemia em escala

mundial e suas conseqiiéncias socio-econdmicas, politicas e éticas (RUFFINO NETTO,
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2000; CAPUANO, 2001; RUFFINO NETTO, 2004). Os autores ilustram que para sinalizar
essa situacdo, em 1993, a OMS declarou a tuberculose em estado de urgéncia no mundo,

apontando as principais razdes para o aumento da incidéncia da doenga:
1 — pobreza e a grande desigualdade social.
2 —negligéncia, inadequacao na deteccdo, diagndstico e tratamento dos casos.

3 — variacdes demograficas, aumento da populacdo mundial com variacio na

estrutura dos grupos etarios.
4 — o impacto da pandemia da infec¢ao pelo HIV/AIDS
5 — falhas no controle global da tuberculose.

A observacdo de Watanabe & Ruffino Neto (1995) de que o incremento da
tuberculose estd relacionado, entre outros motivos, ao empobrecimento da populacdo é
corroborada por estudos do Banco Mundial ao apontarem que entre 1970 e 1985 aumentou
consideravelmente o nimero de pessoas que vivem em pobreza, ou abaixo do nivel de

pobreza, calculadas em quase um ter¢o da populacdo mundial.

Em 1999 o Fundo Monetario Internacional (FMI) e o Banco Mundial, em
documento produzido durante a reunido anual do FMI, reconheceram que é preciso

erradicar a pobreza e humanizar a globalizagio (UCHOA, 2000).

No ano 2000 as estimativas eram de que existiam no mundo, aproximadamente, 1,3
bilhdao de pessoas vivendo na pobreza - a ONU define como pobre a pessoa que ganha
menos de US$ 400 / ano - o que representava um quinto da populacdo mundial

(FERREIRA, 2000).

De acordo com esses estudos, a pobreza tem crescido nos paises em
desenvolvimento, mas também em paises desenvolvidos cresceram os bolsdes de pobreza
em zonas urbanas, embora cada vez mais se reconheca, em nivel internacional, que as
medidas para homogeneizar a distribui¢cdo de renda possam ter um efeito maior sobre o
progresso social que o aumento da produgio (CARBONE, 2000; UCHOA, 2000;
FERREIRA, 2000).

Segundo Carbone (2000), em zonas urbanas e rurais, muito da morbidade e da
mortalidade pode ser atribuido a deficiéncias de moradia, saneamento bdésico e

alimentag@o. Nas zonas urbanas estes fatores revelam-se mais nitidos. A pobreza traz em
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realce seus vdrios aspectos: a dieta insuficiente, a promiscuidade nas habita¢des insalubres,
a violéncia, a desintegracdo das familias, a baixa escolaridade, o trabalho em condi¢des
desumanas. Sdo estas realidades que sobrecarregam os servigos publicos, em especial os

servicos de saide, com uma demanda que toma proporcdes de crise.

Na sua 16* Reunido Anual, o Comité da FAO (Organizacdo das Nacdes Unidas
para a Alimentacdo e a Agricultura) demonstrou que a produgdo de cereais no mundo
aumentou, sem que este fato tivesse efeitos significativos sobre o estado de nutricdo dos
pobres devido, principalmente, a desigual distribuicdo. Esta situa¢do parece dever-se a
atual estratégia de desenvolvimento que vem perpetuando a pobreza para parte da
populacdo, pelas distor¢des dos mecanismos econOmicos empregados para acelerar o
crescimento da produ¢ao (CARBONE, 2000). Isso representa um paradoxo, uma vez que
em 1946 a OMS definiu satde e coloca como direito universal, sem distingao de raca,
religido, ideologia politica e condi¢do econdmica e social, sendo esse direito ratificado em
1978, na Conferéncia de Alma Ata, quando foi declarado: “a saide é um direito humano
fundamental” e “os governos tém responsabilidade sobre a saide de seus povos”. Observa-
se, entretanto, quao dificil € a reivindica¢do deste direito ja que, para que seja exercido,
requer condicdes de natureza biolégica, econdmica e social como a “nutricdo adequada, a
moradia higi€nica, o trabalho em ambiente salubre, o lazer suficiente, o saneamento

ambiental...” (CARBONE, 2000).

Com isso, as estimativas apontam para a existéncia de mais de dois bilhdes de
individuos infectados pelo Mycobacterium tuberculosis no mundo, a grande maioria
vivendo em paises subdesenvolvidos ou emergentes, com destaque para India, China,
Indonésia, Bangladesh, Nigéria, Paquistdo, Filipinas, Congo, Russia e Brasil

(VENDRAMINTI, 2001; BRASIL, 2000).

De acordo com Vendramini (2001) as referéncias até entdo arroladas permitem
colocar a tuberculose como um dos mais sérios problemas de saide publica no mundo
atual. Isso porque, segundo Mello (2001) nos dltimos anos, a tuberculose, juntamente com
a infec¢do pelo HIV, tém se revelado como as doengas infecto-contagiosas com maior

mortalidade entre adultos, em particular entre mulheres em idade fértil.

Apesar de 95% dos casos € 98% dos 6bitos estarem concentrados nos paises em
desenvolvimento, é consenso internacional que, para seu controle, torna-se necessaria uma

intervencdo em nivel global (WHO, 2000). Para tal, além do desenvolvimento de novas
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vacinas e de novos medicamentos anti-TB, considera-se também necessario o
aprimoramento dos métodos na drea diagndstica, visando novas abordagens, que sejam
sensiveis, especificas, de baixo custo e de fécil realizagao (WHO, 2000). Isso deve ser
implementado em associac@o as melhorias nas condi¢des socio-econdmicas das populagcdes

desses paises (MELLO, 2001).

Hijjar, et al (2001) apresentaram uma estimativa de 8.735.000 casos novos de
tuberculose no mundo, em 2002. Conforme esses autores, aproximadamente 6.910.000
casos (£80%), incidiriam em 22 paises do mundo. Na tabela 2 sdo apresentados os 22
paises com maior carga de tuberculose no mundo e sua respectiva posicdo no “Rank”
mundial.

Tabela 2: Distribui¢do dos Paises com a maior carga de tuberculose no
mundo, em ndmeros absolutos.

CLASSIFICACAO PAIs ESTIMATIVOS CASOS/ ANO
1° India 1.856.000
2° China 1. 365.000
3° Indonésia 595.000
4° Nigéria 347.000
5° Bangladesh 332.000
6° Filipinas 249.000
7° Etidpia 249.000
8° Paquistao 247.000
9° Africa do Sul 228.000
10° Russia 193.000
11° Congo 163.000
12° Quénia 149.000
13° Vietna 148.000
14° Tanzania 126.000
15° Brasil 116.000
16° Tailandia 88.000
17° Uganda 82.000
18° Miamar 80.000
19° Mocambique 79.000
20° Camboja 75.000
21° Zimbabwe 74.000
22° Afeganistdao 70.000

Salienta-se, porém, que a classificacio apresentada na tabela 2 refere-se a
estimativa em numeros absolutos, pois, se classificados pelo coeficiente de incidéncia

(figuras 2 e 3 ) o Zimbabwe que estd em 21° lugar em nimero absoluto de casos, assume a
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lideranca com 584 / 100.000 habitantes, e o Brasil passa para o 22° com uma estimativa de

68 / 100.000 habitantes (HIJJAR, et al 2001).

Fig. 2: Estimativa mundial de incidéncia’' de todas as formas de tuberculose, 1999.
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Os ntimeros a seguir refletem o quadro atual da tuberculose no mundo (HIJJAR, et

al 2001; METAS, 2005):
— 1/3 da populagdo mundial esta infectada;

— 8,7 milhdes de casos novos por ano, sendo 80% concentrados em 22 paises

(tabela 2);
— 23 mil doentes detectados por dia;
— 1 morte a cada 15 segundos;
— 5 mil mortes por dia;

— 1,9 milhdes de mortes por ano, sendo 98% delas em paises em desenvolvimento

e 350.000 em casos de associac¢do da tuberculose com a AIDS;

— Presenca de TBMR em 63 paises dos 72 que participaram do inquérito mundial

realizado no periodo de 1994-1999.

Os autores argumentam que os dados mundiais, avaliados como um todo, mostram
situacdo com tendéncia a estabilidade. No entanto verifica-se ascendéncia nos paises do
leste europeu e nos paises africanos com alta prevaléncia de HIV. Na América Latina, a
tendéncia da taxa de incidéncia sofreu significativa queda na década de 80 e estabilizou-se
na década seguinte, o mesmo acontecendo com o Brasil, que influencia toda a América
Latina, pois contribui com a maioria dos casos da regido. Mas os mesmos autores alertam
para a gravidade da situacdo e enfatizam que se nao houver reversao do quadro a previsao
€ que até 2020 um bilhdo de pessoas sejam infectadas, 200 milhdes adoecam e 35 milhdes

venham morrer.

Para finalizar vale ressaltar que de acordo com Hijjar, ef al (2001), do total de casos
novos de tuberculose estimados pela Organizagao Mundial de Saide, menos da metade sdao
notificados. Esta situacdo traduz a insuficiéncia das politicas de controle, de modo que,
embora esforcos sejam empreendidos mundialmente, a tuberculose ainda se constitui em

importante ameaca para a saide publica.
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I. INTRODUCAO

6. SITUACAO DA TUBERCULOSE NO BRASIL

Alguns chegam a alegar ser a tuberculose um problema reemergente em nosso
meio. Essa afirmativa poderd ser vilida para alguns paises europeus, € mesmo
para os Estados Unidos da América, contudo, ndo € valida para o Brasil: para
nés, a tuberculose ndio é problema de satide publica emergente e tampouco
reemergente. Ela € um problema presente e ficante ha longo tempo.(RUFFINO-
NETO, 2002, p.51).

Antes da pandemia da Aids, a transicdo demografica e os programas de controle
estavam deslocando a incidéncia da tuberculose de adultos para idosos em diversos paises
(CHAIMOWICZ, 2001). No Brasil, de acordo com Chaimowicz (2001), entre 1986 e 1996
a propor¢do de casos em idosos subiu de 10,5% para 12%, e a mediana de idade de 38 para
41 anos. Segundo o mesmo autor, o0 menor declinio do coeficiente de incidéncia ocorreu
nas faixas de 30-49 anos. Também foi verificado que entre 1980 e 1996, a mediana de
idade dos 6bitos subiu de 53 para 55 anos e que o declinio generalizado dos coeficientes de
mortalidade observados entre 1986 e 1991 tornou-se menos expressivo nas faixas de 30
anos e mais entre 1991 e 1996, havendo correlacdo direta entre idade e mortalidade e a

maior propor¢ao de casos sem confirmagao bacteriolégica ocorreu em idosos.

Nos préximos 50 anos, conforme Chaimowicz (2001) deverd ocorrer redugao
progressiva dos casos de tuberculose associados a Aids em adultos, e expressivo aumento

dos casos de reativagdo em idosos, cuja populagdo saltard de 5% para 14% no Brasil.

Segundo (VACINA, 2005), s@o vérios os fatores que concorrem para a manutengao
do quadro atual da tuberculose no mundo e para os ensaios das projecdes pessimistas a
respeito do agravo: O uso incorreto da terapéutica, o abandono do tratamento, a alta
capacidade infectante do agente, a intensificacdo do deslocamento das pessoas, e a
ocorréncia de grandes aglomerados populacionais. Esta situagdo € ainda seriamente
agravada por problemas sociais como a pobreza, o uso crescente de drogas, a infec¢ao pelo

HIV e o incremento do nimero de casos de resisténcia multipla as drogas antituberculose.
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Entre 12 a 15% dos casos notificados de tuberculose estdo associados a co-infeccao pelo

HIV e aproximadamente 50% dos pacientes nao tratados morrem (VACINA, 2005).

O deficiente controle da tuberculose nos dias atuais, por sua vez, cria uma situagao
extremamente perigosa que é o abandono do tratamento e o conseqiiente favorecimento do
surgimento dos bacilos resistentes a multiplas drogas. As cidades de Sdo Paulo e Rio de
Janeiro apresentam os maiores indices de abandono de tratamento do mundo. Cerca de
40% dos doentes paulistanos e 50% dos cariocas ndo tomam os remédios no periodo
minimo de seis meses, enquanto a OMS admite taxa maxima de abandono de 5%.

(VACINA, 2005).

Selig, et al (2004) avaliaram o Programa de Controle da Tuberculose do Rio de
Janeiro através do estudo dos 6bitos por tuberculose em 1998 mediante a utilizacdo de
prontudrios e consultas ao Sistema de Informacao de Agravos de Notificagdo (SINAN-TB-
RJ) e Sistema de Informagdao de Mortalidade (SIM-TB-RJ). O estudo demonstrou que a
tuberculose no Rio de Janeiro € sub-notificada, o diagnéstico € tardio, a utilizacdo dos
exames laboratoriais recomendados € baixa e as normas do Ministério da Satde ndo sao

cumpridas.

De acordo com (HIJJAR, et al 2001), a subnotificacdo constitui uma regra no
sistema de satde no Brasil. Nos ultimos anos a notificagdo tem se situado entre 80 e 90 mil
casos novos de tuberculose por ano, o que revela uma distincia enorme —

aproximadamente 20 mil casos - para o estimado pela Organiza¢do Mundial de Satde.

Ruffino Netto (2000), por sua vez, faz reflexdes pertinentes as dificuldades
envolvidas nos diferentes niveis dos servicos de saide bem como no aparelho formador de
recursos humanos para a implantacdo do Programa de Controle da Tuberculose (PCT) no
pais. Segundo o autor, vérios sdo os problemas que dificultam a operacionaliza¢do dos
PCT, que vao desde a crenga no falso mito de que tuberculose € doenca do passado,
passando pela decisdo politica das academias para o ensino sobre o tema, redundando em
questdes de ordem burocritica, internas ao servigo, que dificultam o atendimento do

paciente.

Bolsdes de pobreza nas cidades mais populosas constituem terreno fértil para a
disseminagdo da tuberculose. De um lado a pobreza, por si s6, contribui decisivamente
para a manutencdo de um quadro geral propicio ao avanco da doenca. Do outro, a

emergéncia da Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida — AIDS e a desinformacio
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vigente sobre nutricdo, promog¢do da saude e prética de vida sauddvel completam os

requisitos para o agravamento do problema (VENDRAMINI, 2001).

Em 1998 foram notificados no Brasil 82.931 casos de tuberculose, equivalendo a
um coeficiente de incidéncia de 51,3 / 100.000 habitantes. Destes, 26,0 / 100.000
correspondiam aos pulmonares positivos ao exame direto do escarro, 17,1 / 100.000
correspondiam aos pulmonares sem confirmagdo bacteriolégica e 7,3 / 100.000
correspondiam as formas extrapulmonares (BRASIL, 2000). De acordo com a mesma
fonte, a distribui¢do por faixa etdria evidenciou concentracao de casos entre os 20 e 45

anos de idade e a incidéncia foi muito maior nos grupos acima de 20 anos.

Em 1999 foram notificados no Brasil 78.628 casos, para uma estimativa de
124.000. O coeficiente de incidéncia foi de 48,0 / 100.000 habitantes e o coeficiente de
mortalidade situou-se em 3,5 / 100.000 habitantes (VENDRAMINI, 2000: CARBONE,
2000). A tabela 3 apresenta coeficientes de incidéncia da tuberculose no Brasil e unidades
federadas em 1999. Observando a tabela 3 e considerando a classificacdo de niveis de
gravidade para o risco de tuberculose mostrada na tabela 4, constatamos uma situagao de

médio risco para o pais e risco elevado para o Rio de Janeiro, Acre, Amazonas e Roraima.

Em 2000 foram notificados 82.249 casos novos, sendo 38.690 na regido sudeste,
23.196 na regido nordeste, 9.281 na regido sul, 5.901 na regido norte e 3.522 na regido sul.
A distribuicdo por formas clinicas mostrou 60,7% de pulmonares com baciloscopia
positiva, 24,9% de pulmonares sem confirmacdo bacteriolégica e 14,4% de
extrapulmonares (HIJJAR, et al 2001). Naquele ano, o coeficiente de incidéncias para o
pais de todas as formas de tuberculose foi de 48,4 / 100.000 habitantes. Observando-se o
coeficiente de incidéncia de todas as formas de tuberculose por regido constatamos que 0s
mais altos estdo no sudeste 55,0 / 100.000 e no nordeste 44,4 / 100.000. A regido norte
apresentou o coeficiente 47,6 / 100.000 que é semelhante ao do Brasil, a regido sul 37,7

/100.000 e a regido centro-oeste 29,5 / 100.000 (HIJJAR, et al 2001).

Em 2001, segundo dados do Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdao
(SINAN/MS) foram notificados 81.432 casos novos, correspondendo a um coeficiente de
incidéncia de 47,2 / 100.000 habitantes. Com relagdo ao encerramento do tratamento,
72,2% receberam alta por cura, 11,7% abandonaram o tratamento, 7,0% evoluiram para

obito e 9,1% foram transferidos para outras unidades de saide. Com relagdo a co-infecc¢ao
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TB/HIV, aproximadamente 8% dos notificados para TB eram portadores do HIV
(TUBERCULOSE, 2004).

Segundo (BRASIL, 2000), o indice de cura da doenca poderia chegar a 95%, nao
fossem as deficiéncias as deficiéncias da rede de saude publica, as dificuldades para
diagnosticar a doenca e até mesmo para identificar enfermos que ndo procuram os postos

de saude.

Tabela 3: Coeficientes de incidéncia de tuberculose no Brasil e unidades federadas, 1999.

Unidades Federadas / Macro Coeficientes de incidéncia por 100.000 habitantes
Regido

Bacilifera  Pulmonar  Extrapulmonar Todas as formas

Brasil 25,3 40,4 7.4 48,0
Regido Norte 34,7 46,7 46,7 53,4
Rondénia 25,5 38,5 4.5 43,0
Acre 45,1 67,1 4.4 71,4
Amazonas 49,9 69,1 13,6 82,7
Roraima 38,6 65,6 9,0 74,6
Para 33,2 41,2 5,2 46,3
Amapa 30,5 40,5 6,8 473
Tocantins 14,5 22,6 1,8 243
Regido Nordeste 26,6 44.6 5,5 50,5
Maranhio 25,1 48,2 2,7 54,1
Piaui 26,3 40,6 7,8 48,4
Ceara 31,4 45,7 4,7 50,3
Rio G. do Norte 21,5 37,4 4,6 42.0
Paraiba 19,8 34,8 4.4 39,2
Pernambuco 23,3 41,6 5,9 47,5
Alagoas 23,1 34,7 5,7 40,5
Sergipe 19,9 30,4 4.4 34,8
Bahia 30;9 53,0 7,0 60,0
Regido Sudeste 26,0 423 9,1 514
Minas Gerais 17,6 24,6 6,3 30,9
Espirito Santo 30,1 39,1 8,2 47,2
Rio de Janeiro 37,8 64,8 13,3 78,1
Sédo Paulo 25,1 425 8,8 51,4
Regido Sul 19,8 29,6 7,6 37,2
Parana 14,8 24,1 5,3 29,5
Santa Catarina 15,1 23,6 6.4 29,9
Rio G. do Sul 27,0 37,9 10,4 48,3
Regido Centro-Oeste 17,3 28,3 5.4 33,7
Mato Grosso do Sul 21,7 38,0 7,2 45,2
Mato Grosso 25,3 45,0 5,2 50,2
Goias 12,7 17,4 3,9 21,3
Distrito Federal 14,6 25,1 7.5 32,6

Fonte: RUFFINO NETTO, 2002
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Tabela 4: Niveis de gravidade para o risco de
tuberculose conforme as taxas de incidéncia

Coeficiente de Incidéncia Risco
> 1000/100. 000 Epidemia
> 100/ 100.000 Alto Risco
~10/100.000 Baixo Risco
1/100.000 Em Eliminag¢ao
0,1 /100.000 Eliminada

Fonte: BRASIL, 2000

Hijjar, et al (2001) argumentam que os nuimeros da tuberculose no Brasil sao
extremamente preocupantes, seja considerando a situagdo do pais como um todo, ou
apenas por regides. Os autores alertam que coeficientes relativos a grandes regides nao
expressam a real situagdo existente em muitas areas criticas das unidades federadas, onde,
principalmente nas regides metropolitanas hd municipios com situacdes extremamente
graves, representadas por elevados coeficientes de incidéncia. Os argumentos dos autores
podem ser ilustrados pelo estado do Rio de Janeiro, cujo coeficiente de incidéncia para
todas as formas de tuberculose, relativo a 2000, situou-se em 91,9 / 100.000 habitantes,

enquanto para o pais foi de 48,4 / 100.000.

Os dados apresentados a seguir resumem o quadro atual da tuberculose no Brasil

(BRASIL, 2000; VENDRAMINI, 2001; TUBERCULOSE, 2004; METAS, 2005):
— Aproximadamente 50 milhdes de pessoas estdo infectadas pelo bacilo de Koch;
— Existem aproximadamente 92.472 pessoas doentes;
— A taxa de incidéncia € de 48,4/100.000 habitantes;

— A taxa de abandono do tratamento € de 12%, chegando a 30% em alguns

Estados;
— O sucesso do tratamento € de 72%;
— A idade média do doente de tuberculose € 36 anos;
— A maioria (64,5%) é do sexo masculino;

— 80% sao analfabetos ou fizeram até o primeiro grau escolar e 20% tém segundo

grau ou ensino superior;
— Taxa de mortalidade é de 3,2/100.000 habitantes;

— A média de deteccdo é de 85 mil novos casos por ano;
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A regido Sudeste contribui com a maioria dos casos novos, seguida das regioes

Nordeste, Norte, Sul e Cetro-Oeste;

O Rio de Janeiro e Amazonas sdo os estados que possuem as maiores

incidéncias de tuberculose;

Aproximadamente 30% das pessoas doentes ndo t€m acesso ao tratamento.
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I. INTRODUCAO

7. PANORAMA DA CO-INFECCAO TUBERCULOSE / HIV

A associagdo da tuberculose com a infeccdo pelo HIV € considerada, se ndo a mais
grave, a mais caracteristica em termos de morbidade, por se tratar ndo de mera interacao
patoldgica, mas de uma combinacdo de fatores que favorece a evolucdo da doenca (I

CONSENSO, 1997)

Quando no paciente soropositivo os niveis de linfécitos CD4 caem abaixo de 400-
450 células/mm’, freqiientemente, a tuberculose € a primeira infeccdo detectada (I
CONSENSO, 1997), enquanto em outros pacientes a doenga aparece apenas apds a

evolucdo da imunodepressdo, com niveis de linfécitos CD4 inferiores a 200 células/mm’.

Em 1997 a Organizacdo Mundial da Saude /OMS indicou que entre os 640.000
casos novos de TB previstos para o mundo naquele ano, cerca de 8% apresentariam a co-

infecc¢do pelo HIV (MELLO, 2001).

Em 1999, cerca de 1/3 dos infectados pelo HIV o eram também pelo bacilo de
Koch. O impacto dessa relagdo torna-se critico quando se tem presente que o HIV, na
atualidade, ¢ o maior fator de risco para o desenvolvimento da tuberculose em pessoas

previamente infectadas (HIJJAR, ef al 2001).

Em 2000 a estimativa mundial da OMS de adultos infectados pelo HIV foi de 13
milhdes, com maior concentracdo na Africa (9,3 milhGes) e na Asia (2,3 milhoes)

(HIJJAR, et al 2001).

A OMS prevé que existam atualmente cerca de 17 milhdes de infectados pelo virus

HIV no mundo. Destes, 2% a 8% irdo desenvolver AIDS.

Ainda segundo a OMS, 30% a 35% dos infectados pelo virus HIV estdo na
condic¢do de co-infectados TB/HIV, o que corresponde a aproximadamente 5,5 milhdes de
pessoas, das quais, 230 mil morrem devido a essa associacao (MELLO, 2001). No Brasil, a
taxa de co-infeccao TB/HIV € estimada em 3% a 4%. (KRITSKI & RUFFINO NETO,
2000).
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No Rio de Janeiro, Thuler er al (1998) estudaram a mortalidade em uma amostra de
240 pacientes infectados pelo HIV, internados no Hospital Universitario Gaffrée e Guinle
em 1990, 1992 e 1994 e constaram que o tempo médio entre a descoberta da infeccdo e a
hospitalizag¢ao foi de 1,8 anos, com uma tendéncia de aumento (p = 0,00001) ao longo dos
anos. Os autores encontraram também uma variagdo de idade de 17 a 68 anos, com média

de 36,3 anos, sendo 77,9% do sexo masculino, 64,5% de cor branca e 75% solteiros.

Gomes et al (2000) por sua vez, avaliaram o ‘“Perfil de resisténcia de
Mycobacterium tuberculosis isolados de pacientes portadores de HIV/AIDS atendidos em
um hospital de referéncia”. Na ocasido, utilizaram 117 pacientes infectados pelo HIV,
internados, que forneceram escarro para baciloscopia e cultura e teste de sensibilidade
antimicrobiana (TSA). Das 117 amostras foram isoladas 39 cepas, das quais 3 ndo
pertenciam ao complexo M. tuberculosis. As 36 cepas foram submetidas ao TSA e a taxa
de resisténcia atribuida ao M. tuberculosis isoladamente foi de 13,9% (5/36). Nao foi
encontrada resisténcia atribuida a uma tnica droga e a combinacao responsavel pela maior
taxa de resisténcia foi a de rifampicina com isoniazida. A resisténcia priméaria (condi¢cdo
em que o individuo ja se infecta com cepa resistente) foi de 20% (4/20) e a resisténcia

adquirida (resisténcia desenvolvida no curso do tratamento) foi de 9,1% (1/10).

Kerr-Pontes et al (1997), ao investigaram os principais aspectos da co-infec¢do pelo
HIV e o Mycobacterium tuberculosis nos pacientes adultos assistidos por um Hospital de
Referéncia Para Doengas Infecciosas do Estado do Ceard entre 1986-92 observou que a
tuberculose se fez presente em 30,6% dos pacientes estudados (151 / 493) e foi
diagnosticada até o primeiro ano apds o diagnodstico da AIDS em 76,8% dos casos. Os
autores também observaram uma tendéncia crescente na proporcao de casos de tuberculose

entre pacientes com AIDS conforme decresce o nivel de escolaridade.

O individuo infectado pelo HIV tem risco de adoecimento muito maior que a
populacdo em geral, porém, a despeito dessa evidéncia, a busca sistemdtica por

soropositivos entre os tuberculosos nao € realizada (LIMA et al, 1997).
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II. OBJETIVOS

1. OBJETIVO GERAL

Investigar o perfil epidemiolégico dos pacientes com tuberculose atendidos no
Servico de Referéncia de Tuberculose do CEMAR - Siqueira Campos, no periodo 2000 a
2004.

2. OBJETIVOS ESPECIFICOS
= Caracterizar a populacio acometida quanto a idade e sexo;

» Caracterizar os casos de tuberculose conforme forma clinica, critério diagndstico

e histdria pregressa da doenca (recidivas e retratamentos);

= [ evantar dados de co-morbidade hiv/tuberculose e infec¢do por M. tuberculosis

multidroga-resistente;
= Descrever a evolugdo do tratamento (cura, 6bito, abandono e transferéncias);
= Descrever a incidéncia da tuberculose nos anos 2000, 2001, 2002, 2003 e 2004;

= Descrever a utilizagdo dos recursos para o estabelecimento do diagnéstico de

tuberculose;

= Descrever os tipos de tratamento e os esquemas de tratamento para tuberculose.
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III. METODOLOGIA

1. LOCAL, PERIODO E TIPO DE ESTUDO.

O estudo foi desenvolvido no Servico de Referéncia de Tuberculose do Centro de
Especialidades Médicas Aracaju (CEMAR — Siqueira Campos), com endereco a rua Bahia,

S/N, bairro Siqueira Campos, Aracaju-SE.

Este servico foi definido pela Secretaria Estadual de Saide como referéncia para
tuberculose no estado de Sergipe assim, esperava-se que apenas as situagdes mais
complexas envolvendo diagndstico e tratamento fossem referenciadas. No entanto, o
funcionamento é na modalidade “porta aberta”, de modo que sdao atendidos pacientes
encaminhados e demanda espontanea, oriundos de todo o estado de Sergipe e de estados
fronteiricos (Bahia e Alagoas) para diagndstico e tratamento de todas as formas de

tuberculose.

Aproximadamente cinqgiienta por cento dos municipios sergipanos estdo capacitados
para diagnosticar e tratar as formas simples de tuberculose pulmonar — pacientes com
baciloscopia positiva e virgens de tratamento - o que correspondem a mais de 80% dos

Ccasos.

No periodo 2000-2004 foram registrados em todo o estado 2.593 casos novos de
tuberculose, dos quais, 1078 (41,5%) casos foram registrados no Servico de Referéncia de

Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos.

Trata-se de uma andlise descritiva dos casos de tuberculose atendidos no Servico de
Referéncia de Tuberculose do CEMAR - Siqueira Campos, no periodo 2000-2004. O
desenho empregado foi o de um Estudo Seccional (ou transversal) Descritivo nao

Controlado.
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III. METODOLOGIA

2. POPULACAO ESTUDADA E PROCEDIMENTOS PARA COLETA DE DADOS.

A populacdo do presente estudo foi constituida de pacientes com tuberculose
oriundos de todo o estado de Sergipe e de outros estados, atendidos no Servico de
Referéncia de Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos, Aracaju-SE, no periodo 2000-
2004, totalizando 1.078 pacientes.

Na ocasido foram analisadas varidveis demogréficas (sexo, idade), varidveis
relacionadas aos aspectos clinicos e do diagnéstico (forma clinica da tuberculose, critério
de diagndstico, co-infeccado pelo HIV, infec¢do por micobactéria resistente) e ainda

caracteristica do tratamento (cura, abandono, faléncia).

Os dados necessdrios para a consecucdo do estudo foram obtidos no préprio servigo
mediante consulta aos “livros pretos’ referentes aos anos 2000, 2001, 2002, 2003 e 2004

e, secundariamente, consultando os prontudrios.

O “Livro Preto” ¢é o instrumento de informacdo oficial, padronizado e
disponibilizado pelo Ministério da Saude as unidades que diagnosticam e tratam casos de
tuberculose. Neste livro sdo registrados apenas os pacientes que iniciam o tratamento, com
diagnéstico firmado. O seu preenchimento é manual e € feito normalmente pela equipe de
enfermagem. O livro tem uma pagina especifica com orientagdes sobre o correto

preenchimento o que, de certa forma, favorece a padronizagdo do registro das informacoes.

Consultando “Livro Preto” ¢é possivel colher as seguintes informagdes relativas
aos pacientes: nimero de matricula, data da matricula, nome do paciente, idade, sexo,
exames realizados para o diagnéstico, forma clinica da tuberculose, tipo de tratamento
instituido, exames de controle realizados, data da alta, motivo da alta, além de informacdes

de abandono, recidivas, 6bito, faléncia de esquema e transferéncia.

Além das informacdes inscritas no “livro preto”, também siao abertos prontudrios

individuais onde a equipe de saide faz registros complementares relativos a cada paciente.



43

Assim, a partir da consulta aos livros e aos prontudrios foram montados e
alimentados quadros (Anexos 7, 8, 9, 10, 11) que serviram de base para a constru¢do dos

elementos descritivos (graficos e tabelas) apresentados nesse trabalho.

2.1 Aspectos geograficos do Estado.

O Estado de Sergipe estd compreendido em uma drea de 21.962,1 Km2. Assentado
em uma planicie litoranea com varzeas e depressdes na maior parte do territério, tem como
vegetacdo predominante a caatinga, complementada por dreas de floresta tropical e mangue
na faixa litordnea. O clima predominante € o tropical atlantico no litoral e o semi-drido no
interior. Em se tratando de hidrografia, o estado € servido pelos rios Sdao Francisco, Vaza-

Barris, Sergipe, Real, Piaui e Japaratuba (ESTADOS, 2005).

Fig. 4: Mapa de Sergipe, hidrografia e transportes IBGE)

Capital: Aracaju Mumero de Municipios: 75
W — rios
@ — rodovias pavimentadas

i® 4+ estradas de ferro
@ e portos
@ -~ aeroportos

3 @9 aeroportos internacionais
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IV. RESULTADOS

1. DESCRICAO DEMOGRAFICA DA POPULACAO ESTUDADA.

As caracteristicas demogréficas (género e faixa etdria) da populacdo considerada

para esse estudo estdo representadas na figura 5. Entre os 1078 pacientes estudados a faixa

etaria prevalente foi de 21 a 40 anos para ambos os gé€neros, sendo 46,5% pertencente ao

sexo masculino e 49,0% ao sexo feminino.

Dentro do grupo etério prevalente a participagdo do sexo masculino foi de 61,0% e

do sexo feminino 39,0% estabelecendo uma relacio de género (relacio masculino /

feminino) de 1,56.

1200 -
1000
800
600 -
400
200 -
0-
Masculino Feminino Total
O0<20 52 53 105
0 21-40 312 200 512
0 41-60 214 102 316
O> 60 92 53 145
O Total 670 408 1078

Fig. 5: Distribuicao da populacao estudada segundo género e faixa etaria. 2000-2004
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IV. RESULTADOS

2. INCIDENCIA DA TUBERCULOSE NO PERIODO 2000-2004.

No ano 2000 o Servico de Referéncia de Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos
diagnosticou 336 casos novos de todas as formas de tuberculose. Nos anos subseqiientes
referentes ao periodo do estudo foram diagnosticados 226 (2001), 164 (2002), 168 (2003) e
184 (2004). Os coeficientes de incidéncia acham-se dispostos na tabela 5. Para fins de
calculo foi utilizada a populacdo do estado, uma vez que o servigo € acessado por pessoas

oriundas de todos os municipios.

Tabela 5: Coeficientes de incidéncia de todas as formas de tuberculose diagnosticadas no
Servico de Referéncia de Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos. 2000, 2001, 2002, 2003
e 2004.

. 3 Periodos
Situacao
2000 2001 2002 2003 2004
Casos novos 336 226 164 168 184
Populagdo 1.784.475 1.817.301 1.846.039 1.874.613 1.934.596
Coeficiente 18,82 12,43 8,88 8,96 951

)/ 100.000 habitantes

Em Sergipe, a doenca ocorreu praticamente em todo o Estado, com predominio da
forma pulmonar (£85%) e com maior incidéncia na faixa etdria de 21-40 anos, sendo
verificado no municipio de Barra dos Coqueiros o maior coeficiente de incidéncia médio
para todas as formas de tuberculose no periodo 2000-2004 (44,9/100.000 habitantes).

Observando série historica (tabela 6) de casos confirmados relativa a dez anos
(1993-2002) constatamos que os numeros absolutos sdo extremamente oscilantes, tanto a
nivel de Brasil, como na regido Nordeste e no estado de Sergipe. Chama a ateng¢do em

Sergipe o ano de 1995, quando 678 casos novos foram notificados.

Os municipios com os maiores coeficientes de incidéncia estdo apresentados na
tabela 7. Porém, baseado em critérios de magnitude epidemioldgica, tamanho da populagdo

e informagdes operacionais (RUFFINO NETTO, 2002), o Ministério da Saidde definiu os
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municipios de Aracaju, Nossa Senhora do Socorro e Sdo Cristévao como prioritdrios para

o Programa Nacional de Controle da Tuberculose (PNCT).

Tabela 6: Casos confirmados de todas as formas de tuberculose. Brasil, Nordeste e
Sergipe: 1993-2002.

Numero de casos

1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002

BR 75453 75.759 91.013 85.860 83.309 82.931 84.337 81.462 81.182 77.836
NE 28.437 28.764 28.465 25.171 24.015 24.423 25.715 23.288 22.724 22.244

SE 655 646 678 640 604 614 653 481 550 493

Fonte: MS / SVS e SINAN
LEGENDA: BR=Brasil; NE=Nordeste; SE=Sergipe.

Tabela 7: Municipios Sergipanos com os maiores coeficientes de incidéncia, por
100.000 habitantes, para todas as formas de tuberculose. 2000-2004

Ano
Municipios

2000 2001 2002 2003 2004
Aracaju 50,3 49,3 37,8 43,8 41,2
Barra dos Coqueiros 67,4 48,8 26,5 62,0 20,1
Propria 43,8 25,3 68,2 46,3 31,8
Telha 37,9 74,4 73,4 0,0 35,5
Tobias Barreto 394 45,6 40,6 69,1 26,4

Fonte: CVE / SES

Na tabela 8 s@o apresentados os coeficientes de incidéncia para o estado de Sergipe,
relativos ao periodo 2000-2004 calculados, a partir do nimero de casos fornecidos pela
Secretaria Estadual da Saudde.

Em 1999, 2000, 2001, 2002 e 2003 as taxas de incidéncia de todas as formas de
tuberculose no Brasil e regido nordeste, segundo o Ministério da Saude (MS/SINAN)
foram, respectivamente, (54,6 e 57,7); (47,8 e 47,6); (47,4 e 48,1); (45,3 e 46,0); (40,7 e
46,3).
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Tabela 8: Coeficientes de incidéncia de todas as formas de tuberculose no estado de Sergipe.
2000, 2001, 2002, 2003 e 2004.

. _ Periodos
Situagdo
2000 2001 2002 2003 2004
Casos novos 544 461 488 570 530
Populagio 1.784.475 1.817.318 1.846.042 1.874.597 1.903.065
Coeficiente 30,5 25,3 26,4 30,4 27,8

Fonte: SES/CVE 7/ 100.000 habitantes

Na figura 6 estdo representados os casos novos de tuberculose registrados no
Servico de Referéncia de Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos, em valores
percentuais, de acordo com a faixa etdria. Na figura 7 estes nimeros foram dispostos em
valores absolutos e relacionando com o género.

Fig. 6: Distribuicio percentual dos casos novos de tuberculose do Servico de
Referéncia de Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos de acordo com a faixa

etaria. 2000-2004
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Fig. 7: Distribuicao dos casos novos de tuberculose de acordo com o género. 2000-

2004
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Em 2003, conforme pode ser observado na tabela 8, o Estado voltou a apresentar

oscilagao ascendente no nimero de casos novos, registrando 570 casos de todas as formas

de tuberculose, sendo 210 (36,8%) em Aracaju, 43 (7,5%) em Nossa Senhora do Socorro e

27 (4,7%) em Sao Cristovao. Nesse periodo, os municipios prioritdrios apresentaram

percentual de cura de 67,5%, portanto, abaixo da meta nacional de 85%.

Em 2004, Sao Cristévao apresentou o maior coeficiente de incidéncia para todas as

formas de tuberculose (47,5/100.000) dentre os trés municipios prioritarios (tabela 9).

Tabela 9: Coeficientes de incidéncia, por 100.000 habitantes, para todas as
formas de tuberculose, nos municipios prioritarios de Sergipe. 2000-2004

Ano
Municipios
2000 2001 2002 2003 2004
Aracaju 50,3 49,3 37,8 43,8 41,2
N. S. do Socorro 28,9 4,3 13,8 28,4 29,2
Séo Cristévao 26,3 12,0 33,7 38,6 47,2

Fonte: CVE / SES
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Nos ultimos cinco anos (2000-2004), o estado de Sergipe apresentou taxa de
incidéncia média de 28,12/100.0000 habitantes para todas as formas de tuberculose. Dos
municipios prioritarios, Nossa Senhora do Socorro apresenta distancia consideravel da
media do Estado (Tabela 10).

Tabela 10: Média das taxas de incidéncia, por 100.000 habitantes, para todas as
formas de tuberculose, nos municipios prioritarios de Sergipe. 2000-2004

Municipios Prioritarios Estado de
Sergipe
Aracaju N. S. Socorro ~ Sao Cristévao
Meédias das taxas ) 4 20,92 31,62 28,12

de incidéncia

Fonte: CVE / SES

Em relacdo a regido Nordeste e ao Brasil, a taxa de incidéncia de todas as formas de

tuberculose no Estado de Sergipe manteve-se abaixo da média (tabela 11).

Tabela 11: Coeficientes de incidéncia, por 100.000 habitantes,
para todas as formas de tuberculose. Sergipe, Nordeste e Brasil.

Ano
2000 2001 2002
Sergipe 30,2 26,1 26,5
Nordeste 47.1 47.8 45,1
Brasil 47,5 47,2 44.5

Fonte: CVE / SES
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IV. RESULTADOS

3. FORMAS CLINICAS DE TUBERCULOSE E RECURSOS ACIONADOS PARA
ESTABELECIMENTO DO DIAGNOSTICO.

A tuberculose pode acometer o individuo em qualquer fase da vida, sem distin¢ao

de sexo e/ou idade. As formas de apresentacdao da doencga sao bastante varidveis.

Na tabela 12 estdo representadas as formas clinicas de tuberculose diagnosticadas
no Servigo de Referéncia de Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos, como também a
distribuicao por género e faixa etéria.

Tabela 12 — Distribuicdo das formas clinicas de tuberculose incidentes na populacio
estudada, segundo sexo e faixa etaria .2000-2004.

Faixa .o
L Formas clinicas
Etaria Sexo TOTAL
(anos) Pm Pl Gp Oa Oc Gu Me Mi 0]
Masc 34 7 5 2 - 1 1 1 1
<20 105
Fem. 30 7 7 2 - - 1 1 5
Masc 238 40 12 6 1 3 2 1 8
21-40 512
Fem. 140 28 13 2 - 1 1 1 14
Masc 163 33 7 1 1 3 1 1
41-60 316
Fem. 75 11 7 1 1 - 1 2 4
Masc 84 5 - 1 - - - - 2
> 60 145
Fem. 34 10 3 - - 2 - - 4

TOTAL 798 141 54 15 3 11 7 7 42 1078

Legenda / Formas clinicas de tuberculose: Pm (pulmonar), PI (pleural), Gp (ganglionar periférica),
Oa (osteo-articular), Oc (ocular), Gu (genito-urindria), Me (meningo-encefdlica), Mi (miliar) e O
(outras localizacoes)

Observa-se que a forma clinica predominante foi a pulmonar (74%). Dentre as

formas extrapulmonares prevaleceu a pleural (13%).

Na tabela 13 e na figura 8 € possivel visualizar a distribui¢do da forma pulmonar

em relacdo a todas as formas extrapulmonares.
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Tabela 13: Distribuicdo da incidéncia de tuberculose pulmonar e extrapulmonar na
populacdo estudada, por faixa etdria e sexo (2000-2004)

) TUBERCULOSE TUBERCULOSE
FAI)E:nIf)Z?RIA PULMONAR EXTRAPULMONAR TOTAL
Sexo Masc. Sexo Fem. Sexo Masc. Sexo Fem.

<20 34 30 18 23 105

21-40 238 140 74 60 512

41-60 163 75 51 27 316

> 60 84 34 8 19 145
TOTAL 519 279 151 129 1078

Fig. 8: Distribuicio percentual das formas pulmonar e extrapulmonar de
tuberculose. 2000-2004
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Os principais recursos de apoio ao diagnostico e controle da tuberculose pulmonar
sdo a baciloscopia direta e o exame radioldgico. Porém, por se tratar de um servigo de
referéncia, hé situacdes em que se faz necessario lancar mao de outros recursos como a

cultura, teste de sensibilidade, prova tuberculinica (PPD) e exame histopatolégico.

Na figura 9 € possivel visualizar a utilizacdo dos diversos recursos de apoio ao

diagndstico de tuberculose pulmonar e extrapulmonar no periodo estudado.



Fig. 9: Recursos de apoio ao diagnostico de tuberculose. 2000-2004
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IV. RESULTADOS

4. TIPOS DE TRATAMENTO E ESQUEMAS DE TRATAMENTO PARA
TUBERCULOSE.

O paciente em tratamento de tuberculose deverd estar enquadrado em uma das
seguintes categorias / tipos de tratamento: 1) Tratamento inicial; 2) Retratamento de

recidiva; 3) Retratamento apds abandono e 4) Retratamento por faléncia de esquema.

Observando a tabela 14 € possivel constatar como se distribuiu a populagcdo

estudada entre os tipos de tratamento.

Tabela 14: Distribui¢do da populagdo estudada por género e faixa etdria entre os tipos
de tratamento para tuberculose .2000-2004.

Faixa )
Etiria Sexo Tipos de Tratamento TOTAL
(anos) TI RA RR RF
Masc 48 - 1 -
<20 105
Fem. 52 3 1 -
Masc 263 29 19 1
21-40 512
Fem. 184 10 5 1
Masc 183 10 18 3
41-60 316
Fem. 85 6 9 2
Masc 77 2 12 1
> 60 145
Fem. 49 - 4 -
TOTAL 941 60 69 8 1078

Legenda / tipos de tratamento: TI (tratamento inicial), RA (retratamento apds abandono), RR
(retratamento apds recidiva) RF (retratamento apds faléncia)
Para a maioria dos pacientes (87,2%) foi instituido o tratamento inicial (TI).
Quando observamos a distribui¢do do tratamento inicial por grupo etdrio constatamos que
foi predominante no grupo de 21-40 anos (47,5%), seguido do grupo de 41-60 anos

(28,4%). No grupo etéario < 20 nao foi registrado retratamento apds faléncia (RF).

Nas figuras 10 e 11 foi feita a distribui¢do percentual dos tipos de tratamento por

género e por faixa etdria, respectivamente, para andlise visual.
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Fig. 10: Distribuicao percentual dos tipos de tratamento em relacao ao género. 2000-
2004
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Fig. 11: Distribuiciao percentual dos tipos de tratamento em relacio aos grupos etarios.
2000-2004
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Os esquemas de tratamento instituidos no Brasil para todas as formas de

tuberculose sdo (BRASIL, 2002):

— Esquema I/ 9 meses (Rifampicina + Isoniazida + Pirazinamida + Etambutol);

Esquema I/ 6 meses (Rifampicina + Isoniazida + Pirazinamida);

— Esquema III / 12 meses (Estreptomicina + Pirazinamida + Etambutol);

Esquema IR / 6 meses (Rifampicina + Isoniazida + Pirazinamida + Etambutol);

— Esquemas especiais (Cicloserina, Terezidona, Capreomicina, Kanamicina,

Acido

Amicacina,

paraminosalicilico).

Ofloxacim,

Morfozinamida,

Clofazimine,

Dos esquemas vigentes o mais utilizado € o E-I, uma vez que o predominio é de

casos novos, virgens de tratamento. Observando a tabela 15 € possivel constatar a

distribuicao dos esquemas de tratamento na populacao estudada.

Tabela 15: Distribuicdo dos esquemas de tratamento da tuberculose de acordo com
género e faixa etdria na populagdo estudada. 2000-2004.

Faixa
Etéria Sexo Esquemas de Tratamento TOTAL
(anos) E-1 E-IR E-11 E-III EE
Masc 48 3 1 - -
<20 105
Fem. 50 1 2 - -
Masc 262 46 - 3 1
21-40 512
Fem. 182 15 - 3 -
Masc 184 25 - 4 1
41-60 316
Fem. 85 15 - 2 -
Masc 78 12 - 2 -
> 60 145
Fem. 49 4 - - _
TOTAL 938 121 3 14 2 1078

Legenda / esquemas de tratamento: E-I (esquema bdsico, geralmente utilizado em caso
novo), E-IR (esquema I reforcado com etambutol); E-II (esquema para tuberculose
meningoencefilica), E-III (esquema para a faléncia de E-I e E-IR), EE (esquema especial

para tuberculose multirresistente)

De acordo com a tabela acima, 938 pacientes (87,0%) foram tratados com

(0)

Esquema I. Quando analisamos a distribuicao dos esquemas de tratamento entre os géneros

constatamos que no sexo masculino predominaram os esquemas I (61,0%), IR (71,0%) e



56

III (64,2%). Quando se analisa a distribuicao dos esquemas de tratamento entre 0s grupos
etérios se observa que o esquema II (E-II) foi utilizado apenas no grupo etario <20 e que o
uso do esquema I (E-I) predominou no grupo etdrio de 21-40, com uma freqiiéncia de

47,3%.

Nas figuras 12 e 13 € possivel visualizar a distribuicdo em nimeros absolutos dos
esquemas de tratamento por género e por faixa etdria, respectivamente, na populacio

estudada.

Fig. 12: Distribuicao absoluta dos esquemas de tratamento em relacao ao género.
2000-2004
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Fig. 13: Distribuicio absoluta dos esquemas de tratamento em relacio aos grupos
etarios. 2000-2004
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IV. RESULTADOS

5.EVOLUCAO DO TRATAMENTO.

Sdo varios os fatores que influenciam no éxito individual (€xito do paciente) no
tratamento da tuberculose e no sucesso do servico — refletido pelo percentual de cura - na

condugdo de um programa de controle de tuberculose.

A capacidade técnica da equipe e a disponibilidade de recursos técnicos sao
imprescindiveis para o bom diagndstico. Porém o €xito do servico ndo pode ser mensurado
focalizando apenas um aspecto do contexto. Assim, o investimento na capacidade técnica
de fazer diagndstico e controle é tdo importante quanto o investimento no incremento da
busca de sintomaticos respiratérios, que € tdo importante quanto a reducdo da taxa de

abandono.

Neste trabalho procuramos conhecer como se conduziu o Servi¢o de Referéncia de
Tuberculose do municipio de Aracaju no periodo 2000-2004, através da andlise de

aspectos envolvendo a alta do paciente.

No quadro 2 estdo apresentadas instrucdes do “Livro Preto” que devem ser

consideradas para fins de estabelecimento de alta.

Quadro 2: Critérios de alta para pacientes em tratamento de tuberculose (adaptado)

Alta por cura Alta por abandono

Dada com base em critérios clinico-radioldgicos, Dada ao doente que deixou de comparecer a unidade
nos casos pulmonares inicialmente negativos ou de satde por mais de 30 dias consecutivos apds a
extrapulmonares, ao completarem o tratamento. data aprazada para seu retorno.

Alta por cura comprovada Alta por cura ndao comprovada

Dada quando um caso pulmonar, inicialmente Dada quando um caso pulmonar inicialmente
positivo, ao completar o tratamento apresentar positivo, ao completar o tratamento, ndo realizar as
duas baciloscopias negativas. baciloscopias para encerramento do caso.

Alta por mudanca de diagndstico Alta por 6bito

Dada quando for constatado erro no diagndstico Dada quando do conhecimento da morte do paciente,
de tuberculose. durante o tratamento, independente da causa.

Alta por faléncia de esquema Alta por transferéncia

Dada quando for constatada faléncia do esquema Dada quando o doente for transferido para outro
de tratamento servigo de satde.

Fonte: MS / Programa Nacional de Controle da Tuberculose
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A tabela 16 descreve a motivacdo da alta considerando os critérios cura, abandono,
faléncia e obito. Na coluna “indeterminados” foram langcados os pacientes com
informacdes confusas relativas a mudanga de diagndstico e transferéncias para outras
unidades de saudde.

Tabela 16: Desempenho do Servico de Referéncia de Tuberculose do CEMAR-

Siqueira Campos no periodo 2000-2004.
Faixa

Etdria  Sexo Motivo da alta TOTAL
(anos) Cura Abandono Faléncia  Obito Indeterm.
Masc 32 7 - - 13
<20 105
Fem. 43 3 - - 7
Masc 188 58 1 4 62
21-40 507
Fem. 140 22 1 4 27
Masc 133 24 3 8 48
41-60 319
Fem. 65 13 1 3 21
Masc 55 9 2 7 20
> 60 147
Fem. 37 4 - 3 10
TOTAL 693 140 8 29 208 1078

Analisando a tabela € possivel constatar que o percentual de cura, indicador que

mede a eficiéncia do servigo, ficou em 64,2%.

Os danos do abandono do tratamento de uma doenca como a tuberculose sdo
partilhados entre o préprio paciente e a sociedade. O primeiro porque pode ter o seu estado
de satide agravado. Ja a sociedade corre o risco de ver aumentado em progressao aritmética

o ndmero de infectados.

Nio existe um motivo isolado determinando o abandono do tratamento da
tuberculose. Segundo (LIMA et al,2001), fatores multiplos e de natureza complexa influem

direta ou indiretamente para o abandono.

Observando a tabela 16 constatamos que no periodo desse estudo ocorreram 140

casos de abandono do tratamento, o que representa uma taxa de 12,9%.

Na tabela 17 € possivel perceber a prevaléncia do abandono no género masculino.
Quando observamos a distribuicdo do abandono por grupos etdrios percebemos o

predominio da faixa entre 21-40 anos. A tabela 17 permite constatar, também, que o
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abandono predominou no género masculino em todos os grupos etdrios. Entretanto

ocorreram taxas semelhantes entre os dois géneros nos grupos < 20 e >60.

Tabela 17: Abandono do tratamento no Servi¢o de Referéncia de Tuberculose do
CEMAR-Siqueira Campos no periodo 2000-2004

Faixa etaria (anos)

Género Total
<20 21-40 41-60 > 60

Masculino 7 (7,1%) 58 (59,1%) 24 (24,4%) 9 (9,1%) 98 (70,0%)

Feminino 3 (7,1%) 22 (523%) 13 (31,0%) 4 (9,5%) 42 (30,0%)

Total 10 (7,1%) 80 (57,1%) 37 (26,4%) 13 (9,2%) 140 (100%)

A figura 14 compara cura e abandono em relagdo ao género, e é possivel constatar

que foram semelhantes.

Fig. 14: Distribuicao percentual da cura e abandono em relacao ao género. 2000-2004
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Quando se compara cura e abandono em relacdo aos grupos etdrios (figura 15),

percebe-se que a taxa de abandono na faixa etdria de 21-40 sobressaiu-se.

Fig. 15: Distribuicao percentual da cura e abandono em relacdo aos grupos etarios.
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Indicador importante para avaliar a magnitude de uma doenca € a mortalidade.

Segundo Selig (2004), a morte por tuberculose representa a dificuldade de acesso ao

diagnéstico e ao tratamento.

Em 2001 ocorreram 960.614 ébitos no pais dos quais, 9.727 foram em Sergipe

(MS/Sistema de Informacdo de Mortalidade). A distribuicdo das mortes por regido,

segundo a mesma fonte foi a seguinte:
- Regido Norte = 50.558;
- Regido Nordeste = 237.836;
- Regido Sudeste = 465.335;
- Regido Sul = 151.536;

- Regido Centro-Oeste = 55.349.
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A mortalidade proporcional por doencas do aparelho respiratério e por causas mal

definidas, em 2001, estd resumida na figura 16.

Fig. 16: Mortalidade proporcional por grupos de causas no total de ébitos. Brasil e
regioes 2001. Fonte: (MS/SIM)
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Neste mesmo periodo, os nimeros da mortalidade por tuberculose foram (Brasil =

5. 421 obitos; Regido Nordeste = 1.516; Estado de Sergipe = 34) (tabela 18).

Tabela 18: Mortalidade por tuberculose. Sergipe, Nordeste e Brasil -2001 e 2002.

2001 2002
Situagao
SE NE BR SE NE BR
Total de Obitos 34 1.516 5.421 26 1.553 5.159
Populagio 1.817.318  48.331.118  172.385.776  1.846.042  488.45.219  174.632.932
Coeficiente 1,879 3,149 3,149 2,299 3,18 1,419

Fonte: MS/SIM e IBGE
LEGENDA: SE=Sergipe; NE=Nordeste; BR=Brasil
©/100.000 habitantes
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No Servico de Referéncia de Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos a taxa de
mortalidade encontrada foi de 2,7% nao sendo possivel informar, entretanto, o nivel de

relac@o desses 6bitos com a doenca.

A observacdo da tabela 16 permite constatar que no periodo do estudo nao
aconteceram Obitos entre menores de 20 anos. Os 6bitos foram prevalentes nos grupos a

partir de 41 anos (72,4%) e o predominio de género foi no sexo masculino (65,5%).
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IV. RESULTADOS

6. CO-INFECCAO TUBERCULOSE / HIV.

Estudos demonstram que um individuo infectado pelo HIV tem risco de
adoecimento muito maior que a populacdo geral (SELWYN, 1989; LUCAS & NELSON,
1994; LIMA et al,1997). No que se refere a tuberculose, os autores (KOCHI, 1991;
ELLNER, 1993; SNIDER, 1994) sdo unanimes em reconhecer a influéncia da pandemia

HIV / AIDS no panorama atual da tuberculose no mundo.

A portaria ministerial n’ 2325 de 8 de Dezembro de 2003 (anexo 6) determina a
notificacdo de infec¢do pelo HIV apenas em gestantes e criangas expostas ao risco de
transmissdo vertical. Isso dificulta o conhecimento dos casos de infeccdo pelo HIV e,

conseqiientemente a real magnitude da co-infec¢do tuberculose/hiv.

De acordo com esta portaria, apenas casos de AIDS devem ser notificados. A titulo
de informacdo, a tabela 19 apresenta os ndmeros relativos a casos novos e 6Obitos por

tuberculose e por AIDS em 2001.

Tabela 19: Casos novos e 6bitos por tuberculose e AIDS. Sergipe, Nordeste e Brasil (2001)

Tuberculose AIDS
SE NE BR SE NE BR
Casos Novos 483 23.617 82.866 44 2.143 21.220
Obitos 34 1.515 5.396 37 1.261 10.941

Fonte: MS / SIM e MS / SINAN
LEGENDA: SE=Sergipe; NE=Nordeste; BR=Brasil

No presente estudo buscou-se conhecer a situagdo da co-infeccio TB / HIV. A

tabela 20 € ilustrativa. E a figura 17 permite visualizar a distribui¢cdo nos géneros.

A tabela 21, por sua vez, informa o perfil dos pacientes que evoluiram para o 6bito
com relagdo ao teste anti-HIV. Chama a aten¢do que apenas cinco desses pacientes

realizaram teste para HIV, e todos resultaram positivo.



Tabela 20: Co-infec¢ao tuberculose-HIV no Servico de Referéncia de
Tuberculose do CEMAR - Siqueira Campos no periodo 2000-2004.

Faixa Etaria S Total Teste anti-HIV
exo ota
(anos) Pos. Neg. NR
Masc 52 - 1 51
<20
Fem. 53 1 - 52
Masc 312 32 4 276
21-40
Fem. 200 10 2 188
Masc 214 9 1 204
41-60
Fem. 102 3 2 97
Masc 92 1 - 91
> 60
Fem. 53 - - 53
Total 1078 56 10 1012

Tabela 21: Obitos de pacientes em tratamento de tuberculose no Servico de
Referéncia de Tuberculose do CEMAR - Siqueira Campos no periodo 2000
—2004.

Faixa Etaria Teste anti-HIV
Género Total
(anos) Pos Neg NR
Masc. - - - -
<20
Fem. - - - -
Masc. 4 3 - 1
21-40
Fem. 4 1 - 3
Masc. 8 1 - 7
41-60
Fem. 3 - - 3
Masc. 7 - - 7
> 60
Fem. 3 - - 3

Total 29 5 - 24
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Fig. 17: Distribuicao percentual da co-infeccao Th/HIV de acordo com o género. 2000-2004
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V. DISCUSSAO

A tuberculose continua sendo um sério problema de satde publica no mundo. Os
avancgos no seu conhecimento e a tecnologia disponivel para o seu controle ndo t€ém sido
suficientes para impactar significativamente a sua morbidade e mortalidade, principamente
nos paises em desenvolvimento (HIJJAR, 1997).Trata-se de uma doenca na qual a relagdao
custo/beneficio é das mais altas e o custo aumenta consideravelmente nos casos de multi-
resisténcia, sendo a disseminagdo de cepas resistentes aos principais quimioterdpicos um

problema atual que vem ganhando importancia em todo o mundo (CAMPOS, 1996).

Provavemente essa situagdo, aliada a pressdes intenacionais, estimulou o governo
federal a estruturar o “Plano Estratégico para Implementa¢do do Controle da Tuberculose
no Brasil no periodo de 2000-2005” (INFORMES, 2005). O plano foi concebido para
execugdo em dois periodos (2001-2002) e (2003-2005), sendo meta do primeiro periodo
estabelecer agdes de controle da tuberculose em 329 municipios prioritirios que
representam 49,65% da populacdo brasileira onde se concentram 80% dos casos de

tuberculose, com o objetivo de:
— Aumentar a taxa de deteccdo em 20%;
— FElevar a taxa de cura em 13%;
— Reduzir a taxa de abandono em 7%;
— Diminuir a taxa de mortalidade em 10%.

O segundo periodo do plano estabeleceu como meta aumentar a cobertura das acdes
de controle da tuberculose para 70% da populagdo brasileira coberta pela equipes de saude

da familia (PSF) e por agentes comunitérios de saide (ACS), tendo como objetivo:
— Aumentar a taxa de detec¢do para 90%;
— Elevar a taxa de cura para 85%;
— Manter a taxa de abandono em 5%.

Observando os nimeros oficiais dos ultimos cinco anos € possivel constatar que
houve uma estagnacdo do avanco da tuberculose no pais, embora ndo devamos esquecer
que é grande a subnotificacdo. Isso ndo significa dizer, entretanto, que a doenca esta sob

controle, pois estagnamos com indicadores epidemioldgicos bastante elevados que se
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reproduzem praticamente em todo o pais. E s6 haverd impacto sobre os niimeros negativos
da tuberculose, a ponto de deixé-la na condi¢do de doenga sob controle — menos de 1 caso
/100.000 habitantes - quando se conseguir melhorar, sob todos os aspectos, inclusive no
aspecto humanitario, a qualidade do servigo publico que é dispensado a sociedade nas

unidades de saide.

Dos indicadores considerados cruciais para a garantia do sucesso de qualquer plano
de controle da tuberculose, o mais facil de implementar, provavelmente, € o aumento da
taxa de detec¢do, uma vez que, para tanto, é suficiente uma decisio politica com suporte

técnico e administrativo condizente ao aumento da demanda motivado pela busca ativa.

Até mesmo pessoas com baixa instrucao escolar, desde que devidamente orientadas
e supervisionadas sdo capazes de identificar sintomaticos respiratérios na comunidade e
direciond-los para diagndstico na unidade de satide adscrita. No entanto, mesmo com o

advento do plano estratégico, a taxa de detec¢do no Brasil e em Sergipe continua abaixo de

70%.

Os problemas dos insucessos de planos estratégicos envolvendo doengas cronicas
como tuberculose e hanseniase, por exemplo, se tornam evidentes, sobretudo, quando o
paciente € convencido a comparecer a unidade de saide e 14 chegando € recepcionado por
pessoas despreparadas e que ndao fazem questdo de sé-lo, pois ndo enxergam qualquer
vinculo psicoldégico ou emocional com o que fazem. Isso € uma tonica nas unidades de
saude espalhadas pelo pais e compde o elenco de fatores apontados por (LIMA, 2001) em
estudo realizado entre 1995 e 1996. Os pacientes sdo tratados com desdém ou com excesso
de discriminacdo (discriminacdo que vai além do fato de tratar-se de doenca infecto-
contagiosa). Pouco ou nenhum esfor¢o € dispensado no sentido de promover uma acolhida
que se reflita numa perspectiva de sedimentar a adesdo do paciente ao tratamento

demorado e as vezes bastante penoso para algumas pessoas.

Como entender que alguém que teve diagndstico de tuberculose vai conseguir
freqlientar uma unidade de saide pelo menos uma vez por més durante aproximadamente
seis meses se ndo percebeu empatia quando da sua recepcao? A impressao inicial € a pior
possivel. Se o individuo tiver consciéncia da gravidade do seu problema ele insiste,

persiste e conclui o tratamento.

Nao faltam relatos de pacientes que ao iniciarem tratamento retornam a unidade de

saide com queixas de reacOes adversas aos medicamentos (nduseas, vOmitos,
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epigastralgia) e que abandonam o tratamento porque ndo se sentiram acolhidos e ndo
tiveram as suas queixas devidamente resolvidas, seja porque o médico ndo compareceu ou,
compareceu, atendeu os pacientes que se encontravam e foi embora, seja porque a prépria

equipe de satde nao estd preparada para fazer uma ausculta qualificada.

Algo que parece inadmissivel, mas ocorre com alguma freqiiéncia é o paciente
retornar a unidade de sadde, preocupado porque depois que tomou o remédio comegou a
“urinar sangue”. A preocupacao se justifica, pois ele ndo sabe o que isso significa, quando
na realidade trata-se da excrec¢do urindria de residuos metabdlicos da rifampicina, que
pigmentam a urina de vermelho. Assim, de acordo com o atendimento recebido, vai

continuar sem saber e, assustado, decide parar a medicacao.

O paciente que inicia o tratamento precisa ser estimulado a conclui-lo. Orientag¢des
acerca de possiveis reagdes adversas e efeitos colaterais advindos da quimioterapia anti-
tuberculosa como também relativas as conseqiiéncias do abandono do tratamento sdao

elementares e cruciais para o controle da tuberculose.

2

E sabido que a tuberculose pode acometer o individuo em qualquer fase da vida,
sem distin¢do de sexo, raca ou idade. Porém a literatura frequentemente relata predominio
de incidéncia no sexo masculino (SELIG er al, 2004; OLIVEIRA et al, 2004; BORGES, et
al , 2004) apresentando como justificativa, geralmente, que o homem € relapso em relagdo
ao cuidado com a satde (OLIVEIRA et al, 2004) ndo havendo, portanto, dados que
permitam associar tal observacdo a fatores genéticos (SELIG et al, 2004) embora, com
relacdo a raca, sugira-se que hd uma tendéncia maior dos pacientes da raca negra
desenvolver tuberculose, havendo inclusive trabalhos em andamento investigando a
possibilidade de fatores genéticos estarem influenciando nessa maior susceptibilidade
(BORGES, et al , 2004). Com relacdo a idade, dados do Ministério da Saide apontam que
a doenca tem sua maior incidéncia na idade mediana de 36 anos, o que foi ratificado por
(SELIG et al, 2004) e ndo foi confirmado por (CHAIMOWICZ, 2001) onde, em um estudo
de transicao etaria, o autor encontrou idade mediana de 41 anos, sugerindo que a incidéncia

comega a ser deslocada para idosos como resultado do aumento da longevidade.

A populagdao do presente estudo foi bastante heterogénea, pois foi oriunda dos
diversos municipios do Estado, uma vez que no periodo 2000-2004 foram registrados
2.593 casos novos de tuberculose em Sergipe, sendo 41,5% (1078 casos) registrados no

Servico de Referéncia de Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos.
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Dos pacientes que procuram atendimento neste servigo existem aqueles que sdo
referenciados por outros profissionais de unidades de satide de menor complexidade, como
também existem muitos pacientes que procuram os servicos da capital em busca de melhor

qualidade e para manterm o anonimato em relacao a doencga.

Com relacdo a idade, a doenga incidiu predominantemente no grupo etario de 21-40
anos, em ambos os sexos, o que correspondeu a 29% dos individuos do sexo masculino e
18,5 % dos individuos do sexo feminino, quando comparados ao total da populacio

estudada.

A participacdo do gé€nero masculino ficou mais evidente quando a sua freqiiéncia
foi calculada dentro do grupo etdrio prevalente, pois atingiu 61,0% contra 39,0% do sexo
feminino, ratificando os relatos de (SELIG et al, 2004; OLIVEIRA et al, 2004; BORGES,
etal ,2004).

Com relacdo as formas clinicas de tuberculose, nesse estudo sobressaiu-se a
tuberculose pulmonar com 74,0% dos casos e a incidéncia foi predominante no género
masculino com 62,15% dos casos, sendo prevalente a faixa etdria de 21-40 anos com
47,4% dos casos. Estes dados incluem Sergipe na média nacional, e em consonancia com a
literatura, mas ainda ndo apresenta indicios de deslocamento para a terceira idade, fato

verificado por Chaimowicz (2001) em relagdo ao Brasil.

Observando os coeficientes de incidéncia registrados no Servico de Referéncia de
Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos, referentes aos periodos considerados para o
estudo, constatamos uma queda expressiva em 2000 (18,82/100.000 hab) para 2001
(12,43/100.000 hab) e manutencdo do coeficiente nos anos subsequentes, com discreta
elevacao em 2004. Essa tendéncia de queda também foi observada quando calculamos os
coeficientes de incidéncia para o estado de Sergipe, a partir do nimero de casos novos

registrados pela Secretaria Estadual da Satde.

Na relagdo Brasil/Nordeste, os coeficientes de incidéncia divulgados pelo
Ministério da Saide (MS/SINAN) a partir de 1999 (54,6/Brasil e 57,7/nordeste), 2000
(47,8/Brasil e 47,6/nordeste), 2001 (47,4/Brasil e 48,1/nordeste), 2002 (45,3/Brasil e
46,0/nordeste), 2003 (40,7/Brasil e 46,3/nordeste) ratificam a tendéncia de queda desse

importante indicador epidemioldgico.



70

Em relacdo a raca, nesta investigacao foi decidido nao fazer tal descri¢cdo, haja vista
a grande miscigencdo que impera na regido, sendo praticamente impossivel identificar
idividuos de raca pura. Além do mais, as informagdes relativas a raca dos pacientes seriam
colhidas a partir de registros nos prontudrios e nos “Livros Pretos” do servico resultantes
da impressdo pesoal dos diversos profissionais da equipe de saide que manipulam esses

instrumentos.

Considerando que a forma clinica predominante da tuberculose é a pulmonar - fato
constatado na presente investigacao - o quadro clinico do paciente geralmente estd rico de
sinais e sintomas que orientam o diagndstico, sendo normalmente suficientes a
baciloscopia direta do escarro (pesquisa de BAAR) em duas amostras e o exame
radiolégico, para firmar o diagnéstico (BRASIL, 2002; KERR-PONTES, 2004). A
radiografia do torax, inclusive, tem papel fundamental no diagndstico de tuberculose
pulmonar na infincia, uma vez que as criangas, além de desenvolverem a doenca na forma
paucibacilar apresentam considerdvel dificuldade para fornecer o escarro, comprometendo

o poder resolutivo da baciloscopia direta (SANT’ANNA, 2001).

Tal realidade foi constatada neste estudo no qual o exame radiologico e a
baciloscopia direta foram os recursos de apoio ao diagndstico mais utilizados: 79,8% e
61,1% respectivamente. Chama a atengdo o fato de o exame radioldgico ter suplantado em
quantidade a pesquisa de BAAR, o que pode ter como explicagdo o fato de se tratar de um
Servi¢o de Referéncia onde sdo diagnosticadas e tratadas todas as formas de tuberculose.
Selig et al. (2004) em um estudo de Obitos por tuberculose também encontraram

predominio do exame radioldgico (96,5%) sobre a baciloscopia direta (84,0%).

Por ser um Servico de Referéncia de Tuberculose, ha situacdes em que se faz
necessario lancar mao de outros recursos de diagndstico e controle de tratamento como a

cultura, teste de sensibilidade, prova tuberculinica (PPD) e exame histopatolégico.

Preocupa o fato de o referido servigo, ao longo de cinco anos e apds ter atendido

1078 pacientes, solicitou apenas 21 culturas (figura 9), ou seja, menos de 2% de cobertura.

Nao estd estipulada a taxa de realizacdo de cultura para Mycobacterium
tuberculosis nos servicos. No entanto estdo estabelecidas as condicdes em que o exame
deve ser solicitado (I CONSENSO, 2004): 1) Casos pulmonares suspeitos € negativos na
baciloscopia direta; 2) Espécimes clinicos paucibacilares e extrapulmonares; 3) Todo

espécime clinico de pacientes soropositivos para HIV/AIDS; 4) Todos os casos de
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retratamento apds faléncia bacteriolégica ao RHZ; 5) Todos as situacdes envolvendo
recidiva da doenga; 6) Em todo reinicio apds abandono; 7)Toda suspeita de micobacteriose

ndo tuberculosa; 8) Toda suspeita de resisténcia as drogas.

Considerando que a sensibilidade da baciloscopia direta é de cerca de 80%,
aproximadamente 20% das formas pulmonares de tuberculose ndo sdo detectadas por este
método, sendo necessdrio realizar cultura ou fechar o diagndstico baseado em critérios
clinicos. Sendo assim, observando que no periodo considerado para esse estudo 798
pacientes foram tratados da forma pulmonar de tuberculose (tabela 15) esperava-se que

pelo menos 159 culturas fossem realizadas.

O fato se reveste de maior importancia quando se percebeu que 60 pacientes
reiniciaram tratamento apds abandono, 69 pacientes reiniciaram tratamento apds recidiva e
8 pacientes reiniciaram tratamento apds faléncia de esquema (tabela 16). Para estes
pacientes, além da cultura havia a necessidade de realizacdo de teste de sensibilidade
antimicrobiana (TSA) para se ter conhecimento da ocorréncia de multirresisténcia as
drogas dos esquemas terapéuticos. No entanto, observando a figura 9 constata-se que
nenhum TSA foi realizado e mesmo sem a realizacdo do TSA foram aplicados os

esquemas de tratamento E-IR, E-III e EE (tabela 17)

A ndo realizacdo de cultura e TSA, nas situacdes previstas, constitui falha
importante que pode colocar em risco a vida do paciente, além de comprometer toda a
politica de controle da doenca na regido. Quando nao é realizada a cultura e/ou TSA, o

retratamento apds faléncia, abandono ou recidiva € feito de forma empirica.

A situacgdo descrita possibilita questionar até que ponto o Servi¢o de Referéncia de
Tuberculose do municipio de Aracaju retine condi¢des de funcionamento, uma vez que

regras protocolares basicas sdo quebradas.

Na realidade o que ocorre em Sergipe € a indisponibilidade regular desses
diagndsticos (cultura e TSA) para a rede publica e privada de saide no Estado. O
laboratério da Secretaria Municipal de Satde realiza apenas baciloscopia de diagndstico e

controle.

A cultura e o TSA sdo procedimentos que nos estados estdo, oficialmente, sob a

responsabilidade do Laboratério Central de Saude Publica do Estado (Lacen), que no caso
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de Sergipe € o Instituto Parreiras Horta / [PH. No entanto desde 1996 que o Lacen-SE tenta

implantar e implementar esses diagndsticos na rotina.

O Lacen-SE precisa equacionar os problemas que impedem a oferta regular desses
diagnosticos a rede publica e privada de satde, pois s assim serd possivel conhecer o
perfil de resisténcia as drogas que prevalece no estado, além de possibilitar maior
seguranca a conduta médica quando precisar decidir sobre a introducao ou mudanca de um

esquema de tratamento.

Sao varios os esquemas de tratamento instituidos no pais (BRASIL, 2002a), e o
paciente cadastrado no servi¢o deverd sé-lo na condicdo de 1) tratamento inicial; ou 2)
retratamento apds recidiva; ou 3) retratamento apds abandono; ou 4) retratamento por

faléncia de esquema.

Ja foi comentado que o esquema mais utilizado é o E-I1 uma vez que predominam
0s casos novos virgens de tratamento, o que se reproduziu nesse estudo em 87,2% dos

pacientes (tabelas 16 e 17).

Analisando a tabela 16 constatamos que a taxa geral de retratamento no periodo
desse estudo foi de 12,7%. Ocorreram retratamentos motivados por abandono (60 casos),

por recidiva (69 casos) e por faléncia de esquema (8 casos).

O percentual de retratamento por faléncia de esquema foi baixo (0,7%), quando
comparado as taxas médias mundial (= 8,0 %) e do Brasil (x 4,6%) obtidas pela
Organizagdo Mundial de Saide quando da realizacdo do udltimo inquérito mundial de
resisténcia em 1994. Porém reveste-se de importancia quando se considera que nao
existem informacdes bacteriologicas dos casos, de modo que ndo € possivel saber se
tratam-se de resisténcia mono e/ou multidroga, quais drogas estdo envolvidas na resisténcia
ou ainda, se dizem respeito a resisténcia primdaria e/ou adquirida. Essas informacdes seriam

obtidas com a realizacdo de TSA, que ndo esta efetivamente disponivel no Estado.

Sabe-se, entretanto, que a resisténcia micobacteriana e a disseminacdo de cepas
resistentes aos principais tuberculostiticos € um problema atual que vem aumentando de

importancia em todo o mundo (CAMPOS, 1996).

Quando a partir da tabela 18 se calcula a taxa de abandono do servigo,
correspondente ao periodo (2000-2004) encontra-se 12,9% e, portanto, similar a taxa de

abandono do estado de Sergipe (£12%) e do Brasil (10% a 14%). Todas, no entanto, acima



73

dos 5% preconizados pela Organizagcdo Mundial da Saide (TUBERCULOSE, 2005a;
KERR-PONTES et al,1997).

A observagdo da tabela 16 também permite constatar que apenas no grupo etario <
20 nao foram registrados retratamento apds faléncia como também, nesse grupo foi
pequena a participagdo (0,4%) na composicao da taxa geral de retratamento, sendo a menor

entre 0s grupos etarios.

Um indicador operacional estratégico para avaliar a eficidcia do servigco é o
percentual de cura. Ele reflete o sucesso ou o fracasso das demais a¢des desenvolvidas, de
modo que adianta pouco aumentar a taxa de detec¢do se os pacientes diagnosticados ndo
concluem o tratamento. Este indicador, portanto, € inversamente proporcional a taxa de
abandono. No periodo desse estudo, 1078 pacientes foram matriculados e 693 receberam
alta como curados, o que significou um percentual de cura de 64,2%. Este percentual ficou
abaixo do percentual do estado, que é de aproximadamente 67% e do percentual nacional,
que € de aproximadamente 72%. A meta do Plano Estratégico € elevar a taxa de cura para
85%. Dentre os problemas operacionais - abandono, recidiva, faléncia - que envolvem o0s
servicos que lidam com a problematica da tuberculose, a questdo do abandono nos parece
mais dramética do ponto de vista epidemioldgico, uma vez que o paciente que recidiva ou
fali estd, de alguma forma, sob acompanhamento, enquanto o paciente que abandona o
tratamento estd desassistido, desestimulado e contribuindo efetivamente para a manutencdo
do ciclo da doenca, possivelmente com uma cepa ja resistente, até que seja, novamente,
devidamente abordado pelo sistema de saude e retratado. Melo et al (2003) confirmaram
esta impressdao em um estudo com 182 pacientes de ambos os sexos e com idade variando
entre 16 e 64 anos quando concluiram que o abandono do tratamento foi a mais freqiiente

condic¢do associada a resisténcia com 45%, seguido do etilismo com 27%.

Sendo assim, considerando a mdxima de que um paciente bacilifero, sem
tratamento, pode infectar até 15 pessoas no periodo de um ano, fica facil entender que a

melhor taxa de abandono € ABANDONO ZERO!

Nao se pode, entretanto, atribuir o abandono do tratamento e os demais percal¢os
envolvendo a terapéutica da tuberculose exclusivamente ao paciente. Segundo Reichman
(1997: in SOUZA,2003) existe uma crenca generalizada de que quando o tratamento da

tuberculose falha, invariavelmente, € devido a falta de adesdo do paciente e, portanto a
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“culpa” é do paciente. A taxa de abandono, na verdade, deveria ser utilizada como

indicador de qualidade do servigo de satde.

Precisamos entender que os problemas que levam o paciente a abandonar o
tratamento de uma doenca tdo grave como a tuberculose interessam a todos nés (servico e
comunidade), pois a doenca € curdvel em praticamente 100% dos casos e o medicamento é

disponibilizado gratuitamente em todo o pais.

Um fato relativamente novo e que interferiu intensamente na magnitude da
tuberculose foi a descoberta do Virus da Imunodeficiéncia Humana / HIV. A sua
ocorréncia determinou ao mundo uma revisdao das estratégias de controle da tuberculose,
dada a freqiiente associa¢do tuberculose/HIV. Porém, mesmo com a informacao de que o
individuo infectado pelo HIV tem risco de adoecimento maior que a populagdo em geral e
que cerca de 1/3 dos infectados pelo HIV estdo também infectados pelo bacilo de Koch, a
busca por soropositivos entre tuberculosos, e vice-versa, ndo € realizada sistematicamente
nos servigos, conforme recomenda o Ministério da Satde. Assim, fica dificil conhecer a
real magnitude da prevaléncia de co-infectados. E Isso ficou evidente nesse trabalho
quando se observa que no referido servico de referéncia apenas 66 (6,1%) pacientes

realizaram teste anti-HIV, cuja taxa de positividade foi de 84,8% (tabela 20).

Ao contrédrio do problema envolvendo a cultura e o TSA, cuja solucdo estd sob a
governabilidade da Secretaria de Estado da Sadde, a questao da sorologia anti-HIV para os
pacientes matriculados para tratamento de tuberculose esta relativamente facial de resolver,
uma vez que o laboratério da Secretaria Municipal de Satde realiza teste de ELISA para

HIV na rotina.

Embora a legislacdo que regulamenta o Sistema Unico de Satide / SUS estabeleca
que a oferta de cultura e TSA para tuberculose € de responsabilidade do laboratério
estadual (Lacen), a mesma ndo impede que laboratérios municipais implantem e

implementem os referidos diagndsticos.

Isso ndo acontece porque (com base em parametros técnicos do MS/PNCT, que
toma por base o nimero de casos novos registrados), alega-se que o perfil epidemiolégico
da tuberculose em Sergipe - aliado ao tamanho do Estado - justifica a existéncia de apenas
um laboratdrio publico capaz de oferecer cultura e TSA com regularidade. Célculos
realizados com base nos referidos pardmetros técnicos do MS/PNCT demonstram que,

entre 2000 e 2004 a demanda esperada de cultura e TSA seria: 2000 (108 culturas e 5,4



75

TSA), 2001 (92 culturas e 5,6 TSA), 2002 (97 culturas e 4,9 TSA), 2003 (144 culturas e
5,7 TSA) e 2004 (106 culturas e 5,3 TSA). Pelo que pode ser visto na figura 9 , a realidade

passou longe do esperado.

Com base no exposto, pode-se concluir que o Servico de Referéncia de
Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos, a exemplo dos muitos servicos congéneres,
reflete problemas operacionais que se reproduzem em todo o pais. No entanto, chamam a
atencdo o baixo alcance da cultura, a falta do controle bacteriolégico da resisténcia

microbiana, e o desconhecimento do perfil da co-infec¢ao TB/HIV.
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VI. CONSIDERA COES FINAIS

A realizacdo desse estudo transversal descritivo permitiu caracterizar a
assisténcia de saude prestada aos portadores de tuberculose em um importante servico,
sediado na capital do estado de Sergipe e que € referéncia para este mesmo estado. No
contexto, parece oportuno observar Oliveira (1995), quando disse:

No meio académico parece ocorrer uma certa preferéncia por determinados
modelos de pesquisa, deixando no ostracismo bons delineamentos. Alguns
preferem experimentos de laboratério, embora as clinicas, ambulatérios e
hospitais estejam repletos de casuisticas aproveitdveis para pesquisas
importantes. Outros empenham-se em modelos longitudinais, postergando as
pesquisas transversais. Ainda outros deixaram-se envolver com o modismo dos
estudos sobre fator de risco, privilegiando os planos coorte, em detrimento de
pesquisa caso-controle. Todavia, ¢ bom lembrar o compromisso com a
qualidade de vida, com a saide: Os problemas oriundos daf sdo miiltiplos e de
uma enorme variedade. E para cada problema existe um tipo de pesquisa que o
veste bem; existem muitos problemas de pesquisa biomédica com excesso de
vestidos de pesquisa; e, vice-versa, existem muitos problemas de pesquisa que
precisam ser trabalhados com criatividade. Estdo nos arquivos de clinicas e
hospitais indmeras questdes ainda ndo resolvidas que constituem 6timo material
para o delineamento transversal.(OLIVEIRA, 1995, p.97).

Mais do que uma boa casuistica, este trabalho representa o passo inicial em busca
da melhoria da qualidade do servico - requisito amplamente difundido e cada vez mais
exigido pela sociedade — pois permitiu galgar o primeiro passo objetivando esse fim que €,
CONHECER. Somente de posse do conhecimento estruturado e fundamentado é possivel

elaborar estratégias de intervencdo consistentes.

Os resultados do presente estudo certamente serdo uteis quando estiver em pauta a
discussdo do aperfeicoamento da assisténcia aos pacientes de tuberculose no Servico de

Referéncia para Tuberculose da Secretaria de Saide de Aracaju.

Os graves problemas detectados e aqui descritos, talvez ja sejam do conhecimento
de profissionais que compdem o servico. No entanto, na forma ora apresentados ganham
outra dimensao que facilita a interlocucao com o gestor, na perspectiva da busca partilhada

das solugdes.
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Esperamos com isso que outros autores, utilizando-se dos inimeros modelos de
pesquisa disponiveis, sintam-se estimulados a dar continuidade a este estudo, pois

entendemos que informacao é ferramenta bdsica na luta pelo controle da tuberculose.
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ANEXO 1: Drogas utilizadas no tratamento de todas as formas de tuberculose.

Rifampicina (R)
Isoniazida (H)
Pirazinamida (Z)
Etambutol (E)
Estreptomicina (S)
Etionamida (Et)

Drogas mais usadas no tratamento da tuberculose

Cicloserina (CS)
Terizidona (TZ)
Capreomicina (CM)
Kanamicina (K)
Amicacina (AM)
Ofloxacin (OFX)
Morfazinamida (M)
Clofazimine (CLF)

Acido Paraminosalicilico (PAS)

Drogas empregadas nos tratamentos alternativos da

tuberculose multirresistente.

Rifabutina

Drogas que em estudos mostraram alta taxa de

Rifapentina resisténcia cruzada com rifampicina.

Levofloxacino Testados em estudos experimentais in vitro € in vivo
Moxifloxacino em modelos animais

Gatifloxacino

Tiossemicarbazona (TSZ)

BRASIL, 2000 (adaptado)



85

VIII. ANEXOS

ANEXO 2: Esquema I (E-I) e Esquema I reforcado (E-IR) para tratamento da tuberculose.

Esquema I (E-I) indicado nos casos novos de tuberculose pulmonar e extrapulmonar.

Peso do Paciente

Fases do Drogas Até 20 Kg | Mais de 20 Kg | Mais de 35 Kg | Mais 45 Kg
Tratamento até 35 Kg até 45 Kg
mg/kg/dia mg/dia mg/dia mg/dia

1* fase R 10 300 450 600

(2 meses —-RHZ) H 10 200 300 400
Z 35 1000 1500 2000

2% fase R 10 300 450 600

(4 meses —RH) H 10 200 300 400

LEGENDA: R = Rifampicina, H = Isoniazida, Z = Pirazinamida,

Esquema I reforcado (E-IR) indicado nos casos de recidiva apds cura ou retorno apds abandono do

esquema .
Peso do Paciente
Fases do Drogas Até 20 Kg | Mais de 20 Kg | Mais de 35 Kg | Mais 45 Kg
Tratamento até 35 Kg até 45 Kg
mg/kg/dia mg/dia mg/dia mg/dia
1* fase R 10 300 450 600
(2 meses —~RHZE) H 10 200 300 400
Z 35 1000 1500 2000
E 25 600 800 1200
2% fase R 10 300 450 600
(4 meses —RHE) H 10 200 300 400
E 25 600 800 1200

LEGENDA: R = Rifampicina, H = Isoniazida, Z = Pirazinamida, E = Etambutol.
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ANEXO 3: Esquema II (E-II) e Esquema III (E-III) para tratamento da tuberculose.

Esquema II (E-II) indicado para a forma meningoencefalica da tuberculose.

Doses para Peso do Paciente
Fases do Drogas tgdas as Mais de 20 Mais de 35 | Mais 45
Tratamento idades Kgaté 35Kg | Kgaté 45Kg | Kg Dose
mg/kg/dia mg/dia mg/dia mg/dia | MMA
1° fase R 10 a 20 300 450 600 600
(2 meses -RHZ) H 10a20 200 300 400 400
Z 35 1000 1500 2000 2000
2° fase R 10 a 20 300 450 600 600
(7 meses —RH) H 10 a 20 200 300 400 400

LEGENDA: R = Rifampicina, H = Isoniazida, Z = Pirazinamida, E = Etambutol.

Esquema III (E-III) indicado nos casos de faléncia de tratamento dos esquemas I e IR.

Peso do Paciente
Fases do Drogas Até 20 Kg | Mais de 20 Kg | Mais de 35 Kg | Mais 45 Kg
Tratamento até 35 Kg até 45 Kg
mg/kg/dia mg/dia mg/dia mg/dia
1* fase S 20 500 1000 1000
(3 meses—SZEEt) Z 35 1000 1500 2000
E 25 600 800 1200
Et 12 250 500 750
2% fase E 25 600 800 1200
(9 meses—EEt) Et 12 250 500 750

LEGENDA: S = Estreptomicina, Z = Pirazinamida, E = Etambutol.
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ANEXO 4: Recomendagdes terapéuticas para pacientes HIV+ com tuberculose.

situacdo

recomendacao

Paciente HIV+ virgem de tratamento para
tuberculose com contagem de células T-
CD4+ e carga viral ndo disponiveis.

Tratar a tuberculose durante seis meses utilizando o
Esquema I (E-I) e aguardar a estabilidade clinica para
realizar contagem de células T-CD4 e carga viral para
avaliar a necessidade de terapia anti-retroviral.

Paciente HIV+ ja em acompanhamento
clinico anterior, virgem de tratamento
para tuberculose e com contagem de
células T-CD4+ acima de 350
células/mm’.

Tratar a tuberculose durante seis meses utilizando o
Esquema I (E-I) e ndo iniciar terapia anti-retroviral.

Paciente HIV+ ji em acompanhamento
clinico anterior, virgem de tratamento
para tuberculose, com contagem de
células T-CD4+ entre 200 e 350
células/mm’ e carga viral para HIV<
100.000 copias/ml.

Tratar a tuberculose durante seis meses utilizando o
Esquema I (E-I) e, caso indicado, iniciar ou substituir o
tratamento anti-retroviral por um dos seguintes esquemas
compativeis com uso concomitante de RMP: (ZDV + 3TC +
ABC), (2ITRN + EFZ), (2ITRN + RTV/SQV).

Paciente HIV+ jd em tratamento clinico
anterior, virgem de tratamento para
tuberculose, com contagem de células T-
CD4+ entre 200 e 350 células / mm’ e
carga viral > 100.000 cépias / ml.

Tratar a tuberculose durante seis meses utilizando o
Esquema I (E-I) e, caso indicado, iniciar ou substituir o
tratamento anti-retroviral por um dos seguintes esquemas
compativeis com uso concomitante de RMP: (2ITRN +
EFZ), (2ITRN + RTV/SQV).

Paciente HIV+ virgem de tratamento para
tuberculose e com contagem de células
T-CD4+ abaixo de 200 células/mm’.

Tratar a tuberculose durante seis meses utilizando o
Esquema I (E-I) e iniciar ou substituir o tratamento anti-
retroviral por um dos seguintes esquemas compativeis com
uso concomitante de RMP: (2ITRN + EFZ), (2ITRN +
RTV/SQV).

Paciente HIV+ com meningoencefalite
tuberculosa.

Tratar a tuberculose durante nove meses utilizando o
Esquema II (E-II) e iniciar ou substituir a terapia anti-
retroviral com esquemas compativeis com uso concomitante
de RMP a serem escolhidos conforme pardmetros de
contagem de células T-CD4+ e carga viral para pacientes
HIV+ virgens de tratamento para tuberculose.

Paciente HIV+ em situagdo de

retratamento para tuberculose

Tratar a tuberculose durante seis meses utilizando o
Esquema I Refor¢ado (E-IR) e iniciar ou substituir a terapia
anti-retroviral com esquemas compativeis com uso
concomitante de RMP a serem escolhidos conforme
pardmetros de contagem de células T-CD4+ e carga viral
para pacientes HIV+ virgens de tratamento para tuberculose.

Paciente HIV+ em situagdo de falha a
tratamento anterior para tuberculose

Tratar a tuberculose durante 12 meses utilizando o Esquema
III (E-III) e iniciar ou substituir o tratamento anti-retroviral
pelo esquema considerado mais adequado do ponto de vista
imunoldgico e viroldgico.

Paciente  HIV+ tuberculose

multidroga-resistente.

com

Encaminhar aos servigos de referéncia em tuberculose para
avaliacdo de especialista e uso de esquemas especiais

Fonte: BRASIL, 2000
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ANEXO 5: Taxa de mortalidade proporcional por grupos de causas — aparelho respiratorio
e causas mal definidas - (% do total de dbitos). Brasil, Regides e Sergipe 2001

Regido Grupos de Causas

Aparelho Respiratério Causas mal definidas
Brasil 9,4 14,1
Sergipe 6,4 26,4
Norte 8,2 22,7
Nordeste 6,8 27,2
Sudeste 10,3 9,6
Sul 11,2 6,3
Centro-Oeste 8.8 7,9
Fonte: MS / SIM




89

VIII. ANEXOS

ANEXO 6: Portaria Ministerial que define a relacdo de doencas de notificacdo compulséria
para todo o territério nacional.

PORTARIA N°. 2.325/GM. DE 8 DE DEZEMBRO DE 2003

PUBLICADA NO DOU N°. 240. DE 10 DE DEZEMBRO DE 2003, PAG. 81. SECAQ 1.

Define a relacio de doencas de notificacio compulsdria para todo territorio nacional

0O MINISTRO DE ESTADO DE SAUDE, no uso de suas atribuicdes, e tendo em vista o
disposto no Art. 8%, inciso I do Decreto n® 78.231, de 12 de agosto de 1976 e na Portaria n.® 95/2001
do Mimstério da Sande, que regulamentam a notificacdo compulsonia de doencas no Pais e ainda,
considerando a necessidade de regulamentar os fluxos e a penodicidade dessas informacgdes,

RESOLVE:

Art 1° Os casos suspeitos ou confirmados das doencas, constantes no Anexo [ desta Portana

sdo de notificacio compulsoria as Secretarias Municipais ¢ Estaduais de Saude e ao Ministénio da
Sande.

Paragrafo inico. A ocorréncia de agravo inusitado 3 saide, independentemente de constar desta
relacdo, devera também ser notificada imediatamente as autoridades sanitdrias mencionadas no caput
deste arfigo.

Art 2% A definicio de caso, o fluxo e instumentos de notificacdo para cada doenca relacionada
no Anexo I desta Portania, deverdo obedecer a padronizac3o definida pela Secretana de Vigilincia em
Saude do Mimistério da Saude — SVS/MS.

Art 3° Os gestores mumnicipais e estaduats do Sistema Unico de Satde poderdo incluir ontras
doencas e agravos no elenco de doencas de notificacio compulsona, em seu dmbito de competéncia,
de acordo com o quadro epidenmiolégico local.

Paragrafo unico. A inclusio de oufras doencas e agravos devera ser definida conjuntamente
enfre o5 gestores estaduais e municipais e a SVS/MMS.

Art 4° Fica delegada competéncia ao Secretirio de Vigilincia em Saude para editar normas
regulamentadoras desta Portaria

Art. 5° Fica revogada a Portarian.® 1943/GM, de 18 de outubro de 2001, publicada no DOU n®
204, Secdo 1, pag. 35, de 24 de outubro de 2001.

Art 6°. Esta Portana entra em vigor na dzata de sua publicacio.

HUMBERTO COSTA



ANEXOT - Lista Nacional de Agravos de Notificacio Compulsornia

Botulismo

Carblinculo ou "antraz”

Caolera

Coqueluche

Dengue

Difteria

Doengas de Chagas (casos agudos)
Doengas Meningocdcica e outras Meningites
Esquistosomose (em area nio endémica)
Febre Amarela

Febre do Nilo

Febre Maculosa

Febre Tifoide

Hanseniase

Hantaviroses

Hepatites Virais

90

Infececio pelo vims da imunodeficéncia humana (HIV) em gestantes e criangas expostas ao
risco de transmussdo vertical

Leishmaniose Tegumentar Americana
Leishmaniose Visceral

Leptospirose

Malaria

Meningite por Haemophilus influenzae
Peste

Poliomielite

Paralisia Flacida Aguda

Ratva Humana

FRubéola

Sindrome da Fubéola Congénita
Sarampo

Sifilis Congénita

Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (ATDS)
Sindrome Respiratoria Aguda Grave
Tétano

Tularemia

Tuberculose

Varicla
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ANEXO 7: Casos novos de tuberculose registrados no Servico de Referéncia de
Tuberculose do CEMAR- Siqueira Campos e relacionados por género e faixa etdria.
Aracaju-SE 2000, 2001, 2002, 2003,004.

Faixa
Etdria Sexo 2000 2001 2002 2003 2004 Total
Masculino 3 3 1 4 12
<15
Feminino 2 7 6 1 3 19
Masculino 20 7 2 6 5 40
15-20
Feminino 14 5 6 5 4 34
21— 30 Masculino 46 31 20 22 30 149
Feminino 31 16 19 24 20 110
3140 Masculino 62 33 24 17 27 163
Feminino 25 17 11 20 17 90
41— 50 Masculino 40 32 19 20 19 130
Feminino 17 12 13 6 14 62
Masculino 23 21 15 15 10 84
51-60 —
Feminino 10 14 3 6 7 40
60 Masculino 29 16 14 15 18 92
>
Feminino 16 12 9 10 6 53
TOTAL | 336 | 226 164 168 184 1078
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ANEXO 8: Evolucdo do tratamento dos casos de tuberculose registrados no Servico de
Referéncia de Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos e relacionados por género e faixa
etdria. Aracaju-SE: 2000, 2001, 2002, 2003, 2004.

Faixa 5
Etéria Sexo Total Evolu¢do do tratamento
cura | abandono faléncia obito indeterm
Masculino 12 6 1 5
<15
Feminino 19 16 3
Masculino 40 26 8
15-20
Feminino 34 27 4
Masculino 149 87 26 1 1 34
21-30
Feminino 110 78 13 1 1 17
Masculino 163 101 32 3 27
31-40
Feminino 90 62 9 3 16
Masculino 130 85 13 1 3 28
41 -50
Feminino 62 36 11 1 1 13
Masculino 84 48 11 2 5 18
51-60 —
Feminino 40 29 2 2 7
Masculino 92 55 9 2 7 19
> 60 .
Feminino 53 37 3 9
TOTAL | 1078 | 693 140 8 29 208
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ANEXO 9: Co-infec¢do Tuberculose/HIV nos casos de tuberculose registrados no Servigo
de Referéncia de Tuberculose do CEMAR-Siqueira Campos e relacionados por género e

faixa etaria. Aracaju-SE: 2000, 2001, 2002, 2003, 2004.

Teste para HIV
Faixa .. ) . )
Etdria Sexo total positivo negativo Nao realizado
Masculino 12 12
<15
Feminino 19 1 18
Masculino 40 1 39
15-20
Feminino 34 34
Masculino 149 8 1 140
21-30
Feminino 110 3 1 106
Masculino 163 24 3 136
31-40
Feminino 90 7 1 82
Masculino 130 5 1 124
41 -50
Feminino 62 3 59
Masculino 84 4 2 78
51-60
Feminino 40 40
Masculino 92 1 91
> 60 —
Feminino 53 53
TOTAL | 1078 56 10 1012
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ANEXO 10: Formas clinicas e exames de diagndstico dos casos de tuberculose registrados no Servico de Referéncia de Tuberculose do

CEMAR-Siqueira Campos e relacionados por género e faixa etdria. Aracaju-SE: 2000, 2001, 2002, 2003, 2004.

Faixa Forma clinica Exames de Diagndstico
L. Sexo Total
Etdria Pm | Pl |Gp|Oa|Oc|Gu|Me|Mi| O |Bacilosc | Cultura PPD Histopat | RX
<15 Masculino 12 3 1 1 5 2 3 7
Feminino 19 4 1 1 4 6 4 8 13
1520 Masculino 40 27 2 | 2 1 1 22 5 10 34
Feminino 34 22 3 2 1 17 1 4 11 22
51.30 Masculino 149 117 21 3 2 1 5 97 17 17 121
Feminino 110 86 11 6 1 1 1 4 70 13 20 87
3140 Masculino 163 121 19 9 | 4 1 3 2 1 3 101 3 28 38 131
Feminino 90 54 17 7 1 1 10 48 15 22 63
41.50 Masculino 130 106 15 4 1 1 1 2 88 1 15 17 109
Feminino 62 46 5 6 1 2 | 2 37 3 7 13 49
51-60 Masculino 84 57 18 3 1 2 1 2 42 4 13 62
Feminino 40 29 1 1 1 2 25 1 3 8 32
> 60 Masculino 92 84 5 1 2 69 5 11 6 84
Feminino 53 34 10 3 2 4 32 3 3 12 47
TOTAL | 1078 798 | 141 |54 15| 3 |11 |7 | 7 |42| 659 21 131 198 861
LEGENDA:

FORMA CLINICA: Pm (tuberculose pulmonar), Pl (tuberculose pleural), Gp (tuberculose ganglionar periférica), Oa (tuberculose osteo-articular), Oc
(tuberculose ocular), Gu (tuberculose genito urindria), Me (tuberculose meningo-encefélica), Mi (tuberculose miliar), O (outras localizacoes)



94

VIII. ANEXOS

ANEXO 11: Tipo de tratamento e esquemas de tratamento dos casos de tuberculose registrados no Servico de Referéncia de Tuberculose do

CEMAR-Siqueira Campos e relacionados por género e faixa etdria. Aracaju-SE: 2000, 2001, 2002, 2003, 2004.

Faixa Tipo de tratamento Esquema de tratamento
Etéria Sexo Total
TI RA RR RF I IR II 11T EE
<15 Masculino 12 11 1 12
Feminino 19 19 17 2
15— 20 Masc.ul.ino 40 37 3 36 3 1
Feminino 34 33 1 33 1
21— 30 Masculino 149 129 14 5 1 129 18 1 1
Feminino 110 101 6 2 1 100 8 2
31— 40 Masculino 163 134 15 14 133 28 2
Feminino 90 83 4 3 82 7 1
41— 50 Masculino 130 113 3 13 1 114 15 1
Feminino 62 48 5 7 2 49 11 2
5160 Masculino 84 70 7 5 2 70 10 3 1
Feminino 40 37 1 2 36 4
> 60 Masculino 92 77 2 12 1 78 12 2
Feminino 53 49 4 49 4
TOTAL 1078 941 60 69 8 938 121 3 14 2
TIPO DE TRATAMENTO: TI (tratamento inicial / caso novo); RA (retratamento apds abandono); RR (retratamento de recidiva); RF (retratamento apds
faléncia).

ESQUEMA DE TRATAMENTO: I (esquema bdsico, geralmente utilizado em caso um novo); IR (esquema I reforcado com Etambutol); II (esquema para
tuberculose meningoencefdlica); III (esquema para faléncia dos esquemas I e IR); EE (esquema especial para pacientes multiresistentes)
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