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RESUMO

Introducfo: A tuberculose prevalece como um dos mais desafiadores problemas de saude
publica do mundo, sendo importante o esfor¢o politico e social para o seu controle. Os
indicadores epidemioldgicos de Obito e de abandono do tratamento constituem mecanismos
importantes de avaliagdo da situagdo epidemiologica da doenga sendo imprescindivel o
conhecimento sobre os aspectos que interferem diretamente nesses indicadores. Objetivo:
Investigar fatores associados ao Obito e ao abandono do tratamento da Tuberculose.
Metodologia:Trata-se de um estudo observacional e analitico de abordagem quantitativa,
realizado com todos os casos de tuberculose sensivel e droga resistente notificados no periodo
de 2010 a 2019 no Sistema de Informacdo de Agravos de Notificagdo e no Sistema de
Informac¢ao de Tratamentos Especiais da Tuberculose. Realizou-se a analise estatistica
descritiva, objetivando caracterizar a amostra. Em seguida, empregou-se o teste qui-quadrado
de Pearson para determinar a associagdo entre a ocorréncia de “abandono” ou “6bito” e as
variaveis independentes. O nivel de significancia foi fixado em p < 0,05. Posteriormente,
realizou-se andlise de regressdo de Poisson para determinar a magnitude das associacdes.
Foram calculadas as medidas de risco relativo (RR) com seus respectivos intervalos de
confianca de 95%. Para garantir maior bondade de ajuste do modelo final ajustado, ndo foram
incluidas as variaveis com percentual de dados perdidos superiores a 10%. Resultados:Na
analise ndo ajustada, identificou-se que foram fatores associados a ocorréncia de abandono:
faixa etaria jovem, < 29 anos (RR = 2,220; IC 95% = 1,959-2,517), sexo masculino (RR =
1,506; IC 95% = 1,358-1,670), escolaridade inferior a 8 anos de estudo (RR = 1,511; IC 95%
= 1,347-1,695), casos novos (RR = 1,175; IC 95% = 1,027-1,344) e forma clinica do tipo
pulmonar (RR = 1,638; IC 95% = 1,414-1,897).Além disso, também demonstraram
associacao a ocorréncia de abandono: portadores de AIDS (RR = 1,837; IC 95% = 1,620-
2,083), alcoolistas (RR = 1,837; IC 95% = 1,620-2,083), nao diabéticos (RR = 1,587; IC 95%
= 1,313-1,920), pessoas vivendo com HIV (RR = 2,131; IC 95% = 1,843-2,463), usudrios de
drogas ilicitas (RR = 2,268; IC 95% = 1,945-2,644), tabagistas (RR = 1,782; IC 95% = 1,555-
2,043), nao submetidos ao TDO (RR = 1,492; IC 95% = 1,341-1,659) e doentes de
tuberculose droga resistente (RR = 1,846; IC 95% = 1,401-2,431). Na andlise ajustada, as
associacdes continuaram estatisticamente significativas entre ocorréncia de abandono: faixa
etariajovem, < 29 anos (RR = 1,873; IC 95% = 1,638-2,141), sexo masculino (RR = 1,469; IC
95% = 1,323-1,630), pessoas vivendo com HIV (RR = 1,836; IC 95% = 1,584-2,127) e
doentes de tuberculose droga resistente (RR = 1,594; IC 95% = 1,199-2,120).Em relagdo ao
obito, na analise ndo ajustada, identificou-se que foram fatores associados a ocorréncia de
obito: idade mais avancada, > 50 anos (RR = 4,339; IC 95% = 3,384-5,564), sexo masculino
(RR = 1,223; IC 95% = 1,013-1,478), individuos com escolaridade menor do que 8 anos de
estudo (RR = 1,654; IC 95% = 1,312-2,084), alcoolistas (RR = 1,548; IC 95% = 1,289-1,858),
diabéticos (RR = 1,525; IC 95% = 1,179-1,972), pacientes ndo submetidos ao TDO (RR =
1,369; IC 95% = 1,092-1,716) e doentes de tuberculose droga resistente (RR = 3,920; IC 95%
=2,778-5,530). Na analise ajustada, as associagdes foram estatisticamente significativas entre
ocorréncia de Obito, faixa etaria > 50 anos (RR = 4,243; IC 95% = 3,294-5,466), sexo
masculino (RR = 1,271; IC 95% = 1,055-1,531) e doentes de tuberculose droga resistente (RR
= 3,959; IC 95% = 2,675-5,860).Consideracdes finais:Os achados sdo de grande relevancia
para subsidiar as agdes de controle da tuberculose visando intervir nos fatores que dificultam
a adesdo ao tratamento e assim,reduzir os indicadores operacionais de abandono e de 6bito.

PALAVRAS-CHAVE:Tuberculose; Saude Publica; cooperagdo e adesao ao tratamento.



ABSTRACT

Introduction: Tuberculosis prevails as one of the most challenging public health problems in
the world, and the political and social effort for its control is important. Epidemiological
indicators of death and treatment abandonment are important mechanisms for assessing the
epidemiological situation of the disease, and knowledge of the aspects that directly interfere
with these indicators is essential. Objective: To investigate factors associated with death and
abandonment of tuberculosis treatment. Methodology: This is an observational and analytical
study with a quantitative approach, carried out with all cases of sensitive tuberculosis and
resistant drug reported in the period from 2010 to 2019 in the Diseases Information System
and in the Special Treatment Information System of the Tuberculosis. Descriptive statistical
analysis was carried out, aiming to characterize the sample. Then, Pearson's chi-square test
was used to determine the association between the occurrence of “abandonment” or “death”
and the independent variables. The level of significance was set at p <0.05. Subsequently,
Poisson regression analysis was performed to determine the magnitude of the associations.
Relative risk measures (RR) were calculated with their respective 95% confidence intervals.
In order to ensure greater adjustment in the final adjusted model, variables with a percentage
of lost data greater than 10% were not included. Results: In the unadjusted analysis, it was
identified that factors associated with the occurrence of abandonment were: young age group,
<29 years (RR =2.220; 95% CI = 1.959-2.517), male gender (RR = 1.506; 95% CI = 1.358-
1.670), education less than 8 years of study (RR = 1.511; 95% CI = 1.347-1.695), new cases
(RR =1.175; 95% CI = 1.027-1.344) and pulmonary-type clinical form (RR = 1.638; 95% CI
= 1.414-1.897). In addition, they also demonstrated an association with the occurrence of
abandonment: patients with AIDS (RR = 1.837; 95% CI = 1.620-2.083), alcoholics (RR =
1.837; 95% CI = 1.620-2.083), non-diabetics (RR = 1.587; 95% CI = 1,313-1,920), people
living with HIV (RR = 2,131; 95% CI = 1,843-2,463), users of illicit drugs (RR = 2,268; 95%
CI = 1,945-2,644), smokers (RR = 1,782 ; 95% CI = 1.555-2.043), not submitted to DOT (RR
=1.492; 95% CI = 1.341-1.659) and tuberculosis resistant drug patients (RR = 1.846; 95% CI
= 1.401-2.431). In the adjusted analysis, the associations continued to be statistically
significant between occurrence of dropout: young age group, < 29 years (RR = 1,873; 95% CI
= 1,638-2,141), male (RR = 1,469; 95% CI = 1,323-1,630) , people living with HIV (RR =
1,836; 95% CI = 1,584-2,127) and tuberculosis resistant drug patients (RR = 1,594; 95% CI =
1,199-2,120). In relation to death, in the unadjusted analysis, it was identified that factors
associated with the occurrence of death were: older age, > 50 years (RR = 4.339; 95% CI =
3.384-5.564), male (RR = 1.233; 95% CI = 1.013-1.478), individuals with less than 8 years of
schooling (RR = 1.654; 95% CI = 1.312-2.084), alcoholics (RR = 1.548; 95% CI = 1.289-
1.858), diabetics ( RR = 1.525; 95% CI = 1.179-1.972), patients not submitted to ODD (RR =
1.369; 95% CI = 1.092-1.716) and TB drug resistant patients (RR = 3.920; 95% CI = 2.778-
5.530) . In the adjusted analysis, the associations were statistically significant between the
occurrence of death, age group> 50 years (RR = 4,243; 95% CI = 3,294-5,466), male gender
(RR = 1,271; 95% CI = 1,055-1,531) and patients drug resistant tuberculosis (RR = 3.959;
95% CI = 2.675-5.860). Final considerations: The findings are of great relevance to support
tuberculosis control actions, which should intervene in factors that hinder treatment
adherence, improving epidemiological indicators of abandonment and death.

KEYWORDS: Tuberculosis; Public health; cooperation and adherence to treatment.
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1 INTRODUCAO

A Tuberculose (TB), doenca causada pelo agente etiologico Mycobacterium
tuberculosispermanece em evidéncia como importante problema de satide publica global,
estando associada a populacdes vivendo em situacdo de vulnerabilidade social e a doengas
imunossupressoras como o HIV/Aids.(BRASIL, 2019; SILVA et al., 2017).

Apesar da TB possuir mecanismos de prevencdo, tecnologias para o diagnostico
rapido e eficiente, tratamento adequado e altas chances de cura caracteriza-se como uma
das dez principais causas de morte do mundo e a primeira causa de morte por um Unico
agente infeccioso em pessoas vivendo com HIV (WHO, 2019).

De acordo com a Organizacdo Mundial da Satde (OMS), estima-se cerca de 10
milhdes de casos novos de TB no mundo no ano de 2018,destes, 1,2 milhdes de pessoas
morreram devido a doenga (WHO, 2019). No Brasil, em 2019, foram diagnosticados
73.864 casos novos de TB e 4.490 6bitos, que equivale a um coeficiente de mortalidade de
2,2 6bitos/100 mil habitantes (BRASIL, 2020).

Nesse cenario, o Brasil vem desenvolvendo diversas agdes que visam reduzir a
morbimortalidade por TB. Dentre elas, com o objetivo de intensificar as acdes de
prevencdo e reduzir o adoecimento por TB, destaca-se a manutencao das altas coberturas
vacinais por BCG e a ampliacdo da vigilancia e das recomendagdes de investigacdo e
tratamento da infecgdo latente pelo Mycobacteriumtuberculosis(BRASIL, 2020).

No que se refere ao controle dos indicadores epidemioldgicos da TB, reduzir a
incidéncia de casos que abandonam o tratamento da doencaconsiste em um grande desafio
para os gestores e profissionais da satide, uma vez que o abandono do tratamento esta
intrinsicamente ligado ao impacto no aumento do indicador de incidéncia, faléncia do
esquema medicamentoso, resisténcia aos medicamentos e aumento da mortalidade
(BRASIL, 2019b; FERREIRA, 2018).

Em 2018, no Brasil, 11,6% dos casos novos pulmonares confirmados por critério
laboratorial abandonaram o tratamento (BRASIL, 2019) — proporcdo mais que duas vezes
superior a meta de 5% recomendada pela OMS (WHO, 2013).De modo geral, as
causasligadas a ndo adesao ao tratamento da TB, e consequentemente ao abandonosdo
multifatoriais, podendo envolver aspectos e condigdes pessoais, sociais, economicas €
politicas (BRASIL, 2019; FERREIRA, 2018; SA, 2017; SOARES, 2016).

O ¢6bito ¢ o desfecho mais critico para os casos de TB, o aumento da incidéncia desse

indicador bem como, o desconhecimento de sua ocorréncia pela vigilancia epidemiologica
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e a subnotificagdo desses casos no sistema de informacdo, retratam as fragilidades no
diagnostico, tratamento e monitoramento desses pacientes (BRASIL, 2019; ROMERO,
2016).

Segundo o Ministério da Saude, desde 2010 o niimero de 6bitos por TB no Brasil
variou de 4.400 a 4.600, e o coeficiente demortalidade, de 2,2 a 2,3 dbitos por 100 mil hab,
observou-se ainda que de 2008 a 2017, o decréscimo médio anual do indicador de 6bito foi
igual a 2,1%, com queda de 2008 a 2012 e posterior estabilizagdo, porém o niimero de
doentes que evoluem para o obito ainda € preocupante (BRASIL, 2020).

A adesdo ao tratamento da TB ¢ um importante fator para o alcance do sucesso
terapéutico, consiste em um processo dinamico ¢ multidimensional que envolve aspectos
comportamentais, psiquicos e sociais, e requer decisoes e responsabilidades compartilhadas
entre usuario, equipe de saude e rede social de apoio (BERALDO, SILVA, 2017).

Os orgaos de saude recomendam a implementagdo de estratégias assistenciais que
favorecam o estabelecimento do vinculo e a adesdo ao tratamento, e tem refor¢ado as
recomendagdes voltadas a oferta de protegao social & pessoa acometida pela doencga
(BRASIL, 2019; WHO, 2020).

Nesse contexto, vale ressaltar a importancia do Tratamento Diretamente Observado
(TDO) no processo de adesdo a terapéutica pelo doente, como estratégia que vai além da
observagdo da ingesta dos medicamentos por um profissional de saiude, alia orientacdo,
adequacgdo dos esquemas terapéuticos ao estilo de vida do doente, esclarecimentos, suporte
social e emocional (BRASIL, 2011, 2019; SILVA, 2017)

Com o objetivo de eliminar a doenga como problema de saide publica a OMS
aprovou, na Assembleia Mundial da Saude de 2014, a estratégia End TB que propde uma
mudanga radical de paradigma na luta contra a doenca, tendo como meta principal reduzir
em 90% os casos de TB, e reduzir em 95% as mortes por TB até 2035, em comparacio a
2015, eliminando também o impacto econdmico para as familias afetadas pela doenca
(WHO,2015).

Essas metas sdo sustentadas por trés pilares que envolvem cuidados e prevencao
integrados e centrados no paciente, politicas ousadas e sistemas de apoio e suporte aos
afetados pela TB e intensificacdo da inovagdo e da pesquisa.Cada pilar retine intervengdes
fundamentais para garantir que todas as pessoas com TB tenham acesso ao diagndstico, ao
tratamento e a prevencdo, sem enfrentarem despesas catastroficas nem sofrerem piora de

sua situagao social (WHO, 2015).
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Investimentos na incorporagdo de novas tecnologias para o enfrentamento da TB no
Sistema Unico de Satide (SUS), como a Rede de Teste Rapido Molecular (RTR-TB), tém
favorecido a obten¢do da qualidade e eficacia do diagndstico precoce e tratamento oportuno
da doenca (BRASIL, 2019).

O Brasil permaneceu por muito tempo baseado no quadro clinico-radioldgico e em
testes fenotipicos (baciloscopia e cultura para micobactérias), abaciloscopia ainda ¢
largamente utilizada, tanto nos laboratorios publicos, quanto nos privados. Todavia, diante
das limitacdes deste método, novas tecnologias tém sido incorporadas para qualificar o
diagndstico e o tratamento oportuno dos casos de TB (BRASIL, 2015; PINTO et al., 2017).

No ano de 2014, foi implantada a Rede de Teste Rapido Molecular (RTR-TB) para
o diagndstico da TB na rede publica, com 167 equipamentos em 125 laboratorios,
distribuidos em 92 municipios em todas as unidades da federacdo (BRASIL, 2015).
Constituindo assim, um destaque dentre as acdes de prevengdo e cuidado integrado
centrados na pessoa com TB.

O teste rapido molecular automatizado Xpert MTB/RIF, além de ser utilizado para
deteccao de DNA dos bacilos do complexo Mycobacterium tuberculosis, também realiza a
triagem de cepas resistentes a rifampicinacom uma sensibilidade de 95% pela técnica de
reacdo em cadeia de polimerase (PCR), sendo necessaria apenas uma amostra de escarro,
obtendo-se o resultado em aproximadamente duas horas (BRASIL, 2015; CASELA et al.,
2018).

Juntamente com a coinfec¢do TB-HIV, a resisténcia bacteriana frente as drogas
utilizadas nos esquemas terapéuticos tem contribuido fortemente para o agravamento da
situagdo epidemiologica da doenca, interferindo diretamente nos indicadores operacionais
de abandono do tratamento e 6bito por TB (BRASIL, 2011).

Considera-se TB Drogaresistente (TBDR) todo caso em que o agente etioldgico
apresente resisténcia a algum dos farmacos utilizados no esquema de tratamento anti-TB.
Trés categorias principais sdo usadas para vigilancia e tratamento global, a TB Resistente a
rifampicina (TB-RR), a TB Multidrogaresistente (TB-MDR) quando resistente a
rifampicina e a isoniazida, os dois medicamentos anti-TB mais poderosos, e a TB
Extensivamente Resistente a Medicamentos (TB-XDR) que ¢ definida como TB-MDR
mais resisténcia a pelo menos uma das fluoroquinolonas e a um dos agentes injetaveis
usados nos esquemas de tratamento para TB-MDR (BRASIL, 2019).

O tratamento da TBDR consiste no uso de pelo menos quatro antimicrobianos de

segunda linha, com elevada probabilidade que sejam sensiveis, fato que resulta em
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esquemas terapéuticos por muitas vezes complexos, de longa dura¢do, com maior potencial
de toxicidade e efeitos adversos, implicando em maior chance do paciente obter um
desfecho desfavoravel.(CAMINERO, 2016; PIRES, 2014; RABAHI et al. 2017).

Diante dessa problematica, o compromisso politico para acabar com a TB foi
intensificado. Dentre as acdes mais recentes no combate a doenca estd a Primeira
Conferéncia Ministerial Global sobre o fim da TB que foi realizada em 2017, organizada
em conjunto pela OMS e o governo da Federagdo Russa. O resultado foi a Declaragao de
Moscou com o objetivo de acabar com a TB, que em maio 2018 foi recebido por todos os
194 Estados-Membros da OMS em Assembleia Mundial da Saade (WHO, 2019).

Assim, foi firmado o comprometimento dos paises para fortalecer o financiamento
nas areas de prevencao e tratamento da TB, bem como, incentivos para a pesquisa €
inovacgdo, com a meta de diagnosticar e tratar 40 milhdes de pessoas até¢ 2022, impactando
assim, de forma mais rapida e efetiva no perfil epidemiolégico da doenca (WHO, 2019).

Ademais, a TB constitui um desafio de grande dimensdo sendo de extrema
importancia o fortalecimento de estratégias efetivas, como o diagnostico precoce e
tratamento de alta qualidade, implementacdo de estratégias de controle de infecgao,
incentivo ao uso racional dos medicamentos, fortalecimento da adesdo ao tratamento
através de estratégias como o TDO (BRASIL, 2011b); e abordagem da vulnerabilidade
considerando o contexto da determinacao social do processo satide-doenga (BRASIL, 2011;
LUNA et al., 2015; SILVA et al., 2017).

Cabe ressaltar que os Sistemas de Informagdo em Saude (SIS), também sao
ferramentas imprescindiveis para a identificacdo dos problemas e das necessidades que
envolvem os diferentes cendrios, permitindo assim a avaliacdo constante das agdes e
estratégias e possibilita a formulacdo e implementagao de ag¢des baseadas em evidéncia
(SANTOS, 2014; THOMAZ, 2015).

O sistema de informacao oficial utilizado para a notificagdo e acompanhamento da
TB ¢ o Sistema de Informacao de Agravos e Notificacdo (Sinan), o qual foi implementado
em 1993 e regulamentado em 1998 com o objetivo de registrar as doencas de notificacao
compulsodria no pais, sendo fundamental para a produgdao de informagdes, planejamento,
implementagdo e avaliagdo de acdes especificas nos diferentes niveis de atencdo a satde
(ROCHA, 2020).

Em situagdes nas quais se faz necessario tratamento com esquema especial, o caso ¢
encerrado no Sinan e notificado no Sistema de Informacao de Tratamentos Especiais de

Tuberculose (SITE-TB), esse sistema surgiu da necessidade principal de monitorar,
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rotineiramente, todas as pessoas com TBDR no Brasil, e qualificar o controle dos fArmacos
antituberculose. Desenvolvido pelo Centro de Referéncia Professor Hélio Fraga e pelo
projeto Management Sciences for Health/Brasil, esse sistema online foi implantado em
2013, em todas as Unidades da Federacdo. Além da TBDR, no SITE-TB sao registradas
pessoas com tuberculose sensivel com indicacdo de esquema especial, e aquelas com
microbactérias ndo tuberculosas (BARTHOLOMAY, 2019).

Os registros nas fichas de notificagdes e acompanhamento de TB, sdo tabulados nos
sistemas de informacao e posteriormente gerados os indicadores epidemioldgicos nos trés
niveis de governo para que se possa ter parametros do desempenho de programas e servigos
de saude atuantes em todo territério (BRASIL,2011).

Nesse contexto, ¢ de grande relevancia analisar os fatores que podem estar
associados ao Obito e ao abandono do tratamento, visto que sdo indicadores que impactam
diretamente no controle epidemiolégico da doenga, disponibilizando informagdes mais

claras aos gestores, profissionais da satide e comunidade.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

e Investigar fatores associados ao 6bito e ao abandono do tratamento da Tuberculose.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Analisar os fatores associados ao obito por Tuberculose.
e Analisar os fatores associados ao abandono do tratamento da tuberculose.

e Comparar a Tuberculose sensivel e a Tuberculose Droga Resistente nos desfechos

de abandono e 6bito por tuberculose.
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3 MATERIAIS E METODOS
3.1 TIPO DE ESTUDO

Trata-se de um estudo observacional e analitico de abordagem quantitativa,
realizado com dados secundérios oriundos do Sistema de Informagdo de Agravos de
Notificacdo (Sinan) e do Sistema de Informagdo de Tratamentos Especiais da Tuberculose

(SITETB) fornecidos pela Secretaria de Estado da Saiude da Paraiba.

3.2 CENARIO DE ESTUDO

O cenario de estudo foi constituido pelo estado da Paraiba, situado na regido
Nordeste do Brasil. O estado possui uma populagdo estimada de aproximadamente quatro
milhdes de habitantes distribuidos em uma area territorial de 56.469,778 kmz, sendo
considerado o 5° estado mais populoso de sua regido, e o 13° mais populoso do Brasil.

A Paraiba conta com 223 municipios que no ambito da assisténcia a saude estdo
agrupados e organizados em 03 macrorregioes de saude. Segundo o Ministério da Saude a
Paraiba notifica cerca de mil casos novos de TB por ano, quantidade de casos preocupante

para o controle da doenca no Brasil.

3.3 POPULACAO E AMOSTRA DO ESTUDO

Foram incluidos no estudo todos os casos de TB e¢ de TBDR notificados no estado
da Paraiba no periodo de 2010 a 2019, no Sinan e no SITE-TB. Os casos com a “Situacao
de encerramento” registrada como “Mudanga de diagndstico” foram excluidos de todas as

analises.

3.4 VARIAVEIS DO ESTUDO

Variaveis independentes: sexo, idade, cor autodeclarada, escolaridade, forma

clinica, AIDS, hiv, diabetes, alcoolismo, tabagismo, drogas ilicitas, TDO, TB sensivel e
TBDR.

Variaveis dependentes:“abandono do tratamento” e “6bito por tuberculose”

Para fins operacionais considera-se “abandono do tratamento” quando o doente de
TB ativa deixa de tomar a medicacdo por 30 dias consecutivos ou mais; e “Obito por
TB”quando o individuo apresenta a TB como causa bésica da morte, a qual deve estar de

acordo com as informagdes contidas no Sistema de Informagdo sobre Mortalidade (SIM).
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3.5 COLETA DE DADOS

A coleta de dados se deu apos a aprovagdo do Comité de Etica em Pesquisa e entrega
de documento formal informando os objetivos do estudo a Secretaria de Estado de Saude da

Paraiba (SES-PB), assim os bancos de dados do Sinan e do SITE-TB foram

disponibilizados no més de junho de 2020.

3.6 PROCESSAMENTO E ANALISE DOS DADOS

Inicialmente os dados foram extraidos e armazenados em planilhas eletronicas do
Microsoft Office Excel 2010 e, posteriormente, transferidos para a tabela de entrada de
dados do SoftwareIBM SPSS Statistics versao 20.0.

Rrealizou-se a andlise estatistica descritiva, objetivando caracterizar a amostra. Em
seguida, empregou-se o teste qui-quadrado de Pearson para determinar a associacdo entre a
ocorréncia de “abandono” ou “6bito” e as variaveis independentes. O nivel de significancia
foi fixado em p < 0,05.

Posteriormente, realizou-se analise de regressdo de Poisson para determinar a
magnitude das associagdes. Foram calculadas as medidas de risco relativo (RR) com seus
respectivos intervalos de confianga de 95%. Para garantir maior bondade de ajuste do
modelo final ajustado, ndo foram incluidas as varidveis com percentual de dados perdidos

superiores a 10% .

3.7 ASPECTOS ETICOS

Este estudo ¢ parte integrante do projeto multicéntrico intitulado “A tuberculose
drogarresistente no estado da Paraiba: um desafio para satide publica”, o qual foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual da Paraiba-CEP/UEPB,
Parecer n° 24127319.3.0000.5187 (Anexo I). O estudo seguiu os preceitos €ticos em
conformidade a Resolugdo n°466/2012 do Conselho Nacional de Saude (BRASIL, 2012).
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4. RESULTADOS

4.1 ARTIGO 1

FATORES ASSOCIADOS AOABANDONO DO TRATAMENTO DA
TUBERCULOSE

RESUMO

Este estudo objetivou analisar fatores associados ao abandono do tratamento da
tuberculose. Trata-se de um estudo observacional e analitico de abordagem quantitativa.
Foram incluidas no estudo todas as notificacdes de tuberculose sensivel registradas no
Sinan, nos anos de 2010 a 2019, no estado da Paraiba, sendo excluidos os casos encerrados
por mudanca de diagnodstico. Com a finalidade de comparar a associagdo da tuberculose
sensivel e da tuberculose droga resistente com a ocorréncia de “abandono” também foram
incluidos na pesquisa todos os casos de droga resisténcia notificados no SITETB no mesmo
periodo. Empregou-se o teste qui-quadrado de Pearson para determinar a associacdo entre a
ocorréncia de abandono (sim / ndo)e as varidveis independentes. O nivel de significancia
foi fixado em p < 0,05. Posteriormente, realizou-se analise de regressdo de Poisson para
determinar a magnitude das associacdes. Foram calculadas as medidas de risco relativo
(RR) brutos e ajustados com seus respectivos intervalos de confianga de 95%. Na anélise
nao ajustada, identificou-se que foram fatores associados a ocorréncia de abandono: faixas
etarias mais jovens, < 29 anos (RR = 2,220; IC 95% = 1,959-2,517) e de 30 a 49 anos (RR
= 2,220; IC 95% = 1,959-2,517), sexo masculino (RR = 1,506; IC 95% = 1,358-1,670),
escolaridade inferior a 8 anos de estudo (RR = 1,511; IC 95% = 1,347-1,695), casos novos
(RR = 1,175; IC 95% = 1,027-1,344) e forma clinica do tipo pulmonar (RR = 1,638; IC
95% = 1,414-1,897).Além disso, também demonstraram associagdo a ocorréncia de
abandono: portadores de AIDS (RR = 1,837; IC 95% = 1,620-2,083), alcoolistas (RR =
1,837; IC 95% = 1,620-2,083), ndo diabéticos (RR = 1,587; IC 95% = 1,313-1,920),
pessoas vivendo com HIV (RR = 2,131; IC 95% = 1,843-2,463), usudrios de drogas ilicitas
(RR =2,268; IC 95% = 1,945-2,644), tabagistas (RR = 1,782; IC 95% = 1,555-2,043), ndo
submetidos ao TDO (RR = 1,492; IC 95% = 1,341-1,659) e doentes de tuberculose droga
resistente (RR = 1,846; IC 95% = 1,401-2,431). Na analise ajustada, apos remover as
variaveis com elevado percentual de dados perdidos, as associagdes continuaram
estatisticamente significativas entre ocorréncia de abandono, faixas etdrias mais jovens, <
29 anos (RR = 1,873; IC 95% = 1,638-2,141) e de 30 a 49 anos (RR = 2,061; IC 95% =
1,814-2,340), sexo masculino (RR = 1,469; IC 95% = 1,323-1,630), pessoas vivendo com
HIV (RR = 1,836; IC 95% = 1,584-2,127) e doentes de tuberculose droga resistente (RR =
1,594; IC 95% = 1,199-2,120). Estes achados servirdo de subsidio para a inovagdo e
otimizagdo de estratégias que visem a intervengao nos fatores associados ao abandono do
tratamento promovendo assim, uma melhor adesdoa terapéutica e controle da doenga.

Palavras-chave: Tuberculose; cooperacao e adesdo ao tratamento; Saude Publica.
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ABSTRACT

This study aimed to analyze factors associated with the abandonment of tuberculosis
treatment. This is an observational and analytical study with a quantitative approach. The
study included all notifications of sensitive tuberculosis registered in Sinan, in the years
2010 to 2019, in the state of Paraiba, excluding cases closed due to a change in diagnosis.
In order to compare the association of sensitive tuberculosis and resistant drug tuberculosis
with the occurrence of “abandonment”, all cases of drug resistance reported in SITETB in
the same period were also included in the research. Pearson's chi-square test was used to
determine the association between the occurrence of dropout (yes / no) and the independent
variables. The level of significance was set at p <0.05. Subsequently, Poisson regression
analysis was performed to determine the magnitude of the associations. Gross relative risk
(RR) measures were calculated and adjusted with their respective 95% confidence intervals.
In the unadjusted analysis, it was identified that factors associated with the occurrence of
abandonment were: younger age groups, < 29 years (RR = 2.220; 95% CI = 1.959-2.517)
and 30 to 49 years (RR = 2.220; CI 95% = 1.959-2.517), male (RR = 1.506; 95% CI =
1.358-1.670), education below 8 years of study (RR = 1.511; 95% CI = 1.347-1.695), new
cases (RR =1,175; 95% CI = 1,027-1,344) and pulmonary-type clinical form (RR = 1,638;
95% CI = 1,414-1,897). In addition, they also demonstrated an association with the
occurrence of abandonment: patients with AIDS (RR = 1.837; 95% CI = 1.620-2.083),
alcoholics (RR = 1.837; 95% CI = 1.620-2.083), non-diabetics (RR = 1.587; 95% CI =
1,313-1,920), people living with HIV (RR = 2,131; 95% CI = 1,843-2,463), users of illicit
drugs (RR =2,268; 95% CI = 1,945-2,644), smokers (RR = 1,782 ; 95% CI = 1.555-2.043),
not submitted to DOT (RR = 1.492; 95% CI = 1.341-1.659) and tuberculosis resistant drug
patients (RR = 1.846; 95% CI = 1.401-2.431). In the adjusted analysis, after removing the
variables with a high percentage of missing data, the associations continued to be
statistically significant between the occurrence of dropout, younger age groups, < 29 years
(RR = 1.873; 95% CI = 1.638-2.141) and from 30 to 49 years (RR = 2,061; 95% CI =
1,814-2,340), male (RR = 1,469; 95% CI = 1,323-1,630), people living with HIV (RR =
1,836; 95% CI = 1,584-2,127) and TB drug resistant patients (RR = 1.594; 95% CI =
1.199-2.120). These findings will serve as a basis for innovation and optimization of
strategies aimed at intervention in factors associated with treatment abandonment, thus
promoting better adherence to therapy and disease control.

Keywords: Tuberculosis; cooperation and adherence to treatment; Public health.
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INTRODUCAO

A Tuberculose (TB) permanece em evidéncia como um sério e desafiador problema
de saude publica mundial. A doenga, causada pelo bacilo Mycobacterium Tuberculosis,
afeta desproporcionalmente populagdes em situagdo de vulnerabilidade social
caracterizando-se como uma das dez principais causas de morte do mundo € a primeira
causa de morte por um unico agente infeccioso em pessoas vivendo com HIV (PVHIV) ',

Apesar da TB possuir mecanismos para o controle epidemioldgico da doenga, o
numero de casos ¢ de 6bitos notificados a cada ano é alarmante. No mundo, em 2018,
estima-se que 10 milhdes de pessoas adoeceram por TB e que 1,2 milhdes evoluiram para o
obito devido a doen(;al. No Brasil, em 2019, foram diagnosticados 73.864 casos novos de
TB, destes, 4.490 chegaram a 6bito”.

Diversas agdes sdo desenvolvidas visando a redu¢ao da morbimortalidade por TB.
Dentre elas, no Brasil, destaca-se a manutencao das altas coberturas vacinais por BCG e a
ampliacdo da vigilancia e tratamento da infeccao latente, além de investimentos em
tecnologias para o diagndstico precoce e tratamento oportun02’4.

O abandono do tratamento da TB consiste em um dos pontos cruciais que merece a
atencdo dos orgdos de saude, em 2018, no Brasil, 11,6% dos casos novos pulmonares
confirmados por critério laboratorial abandonaram o tratamento — propor¢do mais que duas
vezes superior a meta de 5% recomendada pela OMS, constituindo assim, um desafio para
0 éxito no controle epidemioldgico da doenca .

Considera-se situagdo de abandono quando o paciente, apos ter iniciado o
tratamento, deixa de comparecer a unidade de satide por mais de trinta dias consecutivos
ap6s a data prevista para o seu retorno ou trinta dias a partir da Ultima tomada do
medicamento. De modo geral, as causas do abandono estdo associadas ao paciente, a
modalidade do tratamento empregado e a operacionalizacdo dos servicos de satide, podendo
gerar acentuado impacto nos indicadores de incidéncia, resisténcia aos medicamentos,
doencas e agravos associados, ¢ aumento da mortalidade’.

A adesdo ao tratamento da TB ¢ um desafio constante por sua importadncia no
seguimento adequado da terapéutica, e consequentemente no processo de cura da TB. Para
0 Ministério da Satde*, a adesdo ¢ definida como “um processo colaborativo que facilita a
aceitagdo e a integragcdo de um determinado regime terapéutico no cotidiano das pessoas em

tratamento, pressupondo sua participacdo nas decisoes sobre o mesmo e considerando os

determinantes vinculados ao sistema de saude”.
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Tendo em vista a dificuldade de manuten¢do da adesdo ao tratamento e os riscos
que o paciente pode apresentar ao abandonar a terapéutica, o objetivo deste estudo foi
analisar fatores associados ao abandono do tratamento da tuberculose. Nesse sentido, os
achados poderdo servir de subsidio cientifico para gestores e profissionais da satide no
processo de inovagdo e otimizagdo de estratégias que visem o controle epidemiologico da

doenca, bem como, contribuir com a literatura cientifica.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo observacional e analitico de abordagem quantitativa,
realizado com dados secundarios oriundos do Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo (Sinan) e do Sistema de Informagao de Tratamentos Especiais da Tuberculose
(SITETB) fornecidos pela Secretaria de Estado da Saude da Paraiba.

Foram incluidas no estudo todas as notificacdes de “TB sensivel” registradas no
Sinan, nos anos de 2010 a 2019, no estado da Paraiba, sendo excluidos os casos encerrados
por “mudanca de diagnostico”. Com a finalidade de verificar e comparar a associagdo da
“TB sensivel” e da “TB DR” com a ocorréncia de “abandono” também foi incluido na
pesquisa todos os casos de “TB DR” notificados no SITETB no mesmo periodo.

Para fins operacionais, considera-se situacdo de encerramento “abandono” todo
paciente que deixa de tomar a medicacao antiTB por trinta dias ou mais.

Com o objetivo de caracterizar a amostra, inicialmente foi realizada a analise
estatistica descritiva. Em seguida, empregou-se o teste qui-quadrado de Pearson para
determinar a associagdo entre a ocorréncia de abandono (sim / nao)e as variaveis
independentes. O nivel de significancia foi fixado em p < 0,05. Posteriormente, realizou-se
analise de regressao de Poisson para determinar a magnitude das associagdes. Foram
calculadas as medidas de risco relativo (RR) brutos e ajustados com seus respectivos
intervalos de confianca de 95%.

Para garantir maior bondade de ajuste do modelo final ajustado, ndo foram incluidas
as variaveis com percentual de dados perdidos superiores a 10% °. Todas as analises foram
conduzidas com o auxilio do software IBM SPSS Statistics versao 20.0.

O estudo ¢ oriundo do projeto multicéntrico intitulado “A tuberculose
drogarresistente no estado da Paraiba: um desafio para satide publica”, o qual foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual da Paraiba-CEP/UEPB, sob o
parecer n° 24127319.3.0000.5187.
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RESULTADOS

No periodo correspondente ao estudo, de 2010 a 2019, foram notificados 14701
casos de TB sensivel no Sinan e 183 casos de TB DR no SITETB, totalizando 14884 casos.

De acordo com a tabela 1, a maioria dos casos foi de faixa etaria entre 30-49 anos
(41,1%), sexo masculino (69,8%), raca ndo branca (81,5%) e com menos de 8 anos de
estudo (66,9%). Em relacdo as caracteristicas clinicas predominou a forma clinica
pulmonar (85,1%), 9,5% dos casos eram portadores de Aids, 9,3% diabéticos, 8,7% HIV
positivo — sendo que 26,8% dos casos ndo realizaram o teste rapido para HIV; 25% eram
alcoolistas, 28,1% tabagistas e 13,7% usudrios de drogas ilicitas ndo especificadas.

Em relagdo ao Tratamento Diretamente Observado (TDO) apenas 50,9% dos casos
foram acompanhados pela estratégia, e quanto a situagdo de encerramento do tratamento,

15,6% dos pacientes abandonaram o tratamento.

Tabela 1. Distribuicao dos casos de acordo com as caracteristicas sociodemograficas,
clinicas e situagdo de encerramento.

Variaveis n %

Idade [14841]

<29 anos 4651 31,3

30-49 anos 6095 41,1

> 50 anos 4095 27,6
Sexo [14884]

Masculino 10382 69,8

Feminino 4502 30,2
Cor autodeclarada [14345]

Branca 2660 18,5

Nao branca 11685 81,5
Escolaridade [11026]
< 8 anos de estudo 7373 66,9

> 8 anos de estudo 3653 33,1
Forma clinica [14733]

Pulmonar 12539 85,1

Extrapulmonar e/ou ambos 2194 14,9
AIDS [12491]

Sim 1181 9,5

Nao 11310 90,5
Alcoolismo [13389]

Sim 3353 25,0

Nio 10036 75,0
Diabetes [13364]

Sim 1248 9,3

Nao 12116 90,7

HIV [14728]




25

Positivo 1275 8,7

Negativo 9499 64,5

Nao realizado 3954 26,8
Drogas ilicitas [6124]

Sim 837 13,7

Nao 5287 86,3
Tabagismo [6187]

Sim 1738 28,1

Nao 4449 71,9
Tratamento Diretamente Observado [9571]

Sim 4868 50,9

Nao 4703 49,1
Tipo de tuberculose [14884]

TB Sensivel 14701 98.8

TBDR 183 1,2
Situac¢ao de encerramento do tratamento [13219]

Abandono 2059 15,6

Outros 11160 84,4

Nota. Os valores entre [ ] indicam o total de casos validos para cada variavel.

De acordo com a Tabela 2, observou-se associacdo estatisticamente significativa
entre o desfecho abandono (sim / ndo), idade (p < 0,001), sexo (p < 0,001), escolaridade (p
< 0,001), tipo de entrada (p = 0,003), forma clinica (p < 0,001), AIDS (p < 0,001),
alcoolismo (p < 0,001), diabetes (p < 0,001), HIV (p < 0,001), drogas ilicitas (p < 0,001),
tabagismo (p < 0,001), TDO (p <0,001) e tipo de tuberculose (p < 0,001).

Tabela 2. Andlise bivariada entre a ocorréncia de abandono, variaveis sociodemograficas e
clinicas.

Desfecho (abandono)

Variaveis Sim Niao Total p-valor
n % n % n %

Idade <0,001®+
<29 anos 681 16,5 3449 83,5 4130 100,0
30-49 anos 1054 19,4 4368 80,6 5422  100,0
> 50 anos 318 8,8 3314 91,2 3632  100,0

Sexo <0,001
Masculino 1597 17,3 7611 82,7 9208  100,0
Feminino 462 11,5 3549 88,5 4011 100,0

Cor autodeclarada 0,184@
Branca 2633 99,0 27 1,0 2660  100,0
Nao branca 11529 98,7 156 1,3 11685 100,0
> 8 anos de estudo 386 11,9 2854 88,1 3240 100,0

Forma clinica <0,001®*
Pulmonar 1862 16,5 9405 83,5 11267 100,0
Extrapulmonar

197 10,1 1755 89,9 1952 100,0
e/ou ambos
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AIDS <0,001®*
Sim 291 272 779 72,8 1070  100,0
Nio 1509 14,8 8684 852 10193  100,0

Alcoolismo <0,001®*
Sim 799 26,0 2276 740 3075  100,0
Nio 1117 12,3 7939 87,7 9056  100,0

Diabetes <0,001®*
Sim 113 10,3 986 89,7 1099  100,0
Nio 1796 16,3 9208 83,7 11004 100,0

HIV <0,001®+
Positivo 314 273 836 72,7 1150  100,0
Negativo 1304 15,1 7342 84,9 8646  100,0
Nio realizado 438 12,8 2980 872 3418 1000

Drogas ilicitas <0,001®*
Sim 222 302 514 698 736 1000
Nio 611 133 3983 86,7 4594  100,0

Tabagismo <0,001®+
Sim 355 22,9 1196 77,1 1551  100,0
Nio 493 12,8 3346 872 3839 1000

TDO <0,001%+
Sim 570 12,3 4072 87,7 4642  100,0
Nio 839 183 3742 81,7 4581  100,0

Tipo de TB <0,001®*
TB Sensivel 2007 154 11029 84,6 13036 100,0
TBDR 52 284 131 71,6 183 1000

Nota. ™ Teste qui-quadrado de Pearson; * p < 0,05;
TDO = tratamento diretamente observado.

A Tabela 3 mostra os resultados da andlise de regressdo ¢ a magnitude das
associacdes. Na andlise ndo ajustada, identificou-se que foram fatores associados a
ocorréncia de abandono: faixas etarias mais jovens, < 29 anos (RR = 2,220; IC 95% =
1,959-2,517) e de 30 a 49 anos (RR = 2,220; IC 95% = 1,959-2,517), sexo masculino (RR
=1,506; IC 95% = 1,358-1,670), escolaridade inferior a 8 anos de estudo (RR = 1,511; IC
95% = 1,347-1,695), casos novos (RR = 1,175; IC 95% = 1,027-1,344) e forma clinica do
tipo pulmonar (RR = 1,638; IC 95% = 1,414-1,897).

Além disso, também demonstraram associacdo a ocorréncia de abandono:
portadores de AIDS (RR = 1,837; IC 95% = 1,620-2,083), alcoolistas (RR = 1,837; IC 95%
=1,620-2,083), ndo diabéticos (RR = 1,587; IC 95% = 1,313-1,920), HIV positivos (RR =
2,131; IC 95% = 1,843-2,463), usuarios de drogas ilicitas (RR = 2,268; IC 95% = 1,945-
2,644), tabagistas (RR = 1,782; IC 95% = 1,555-2,043), ndo submetidos ao TDO (RR =
1,492; IC 95% = 1,341-1,659) e portadores de TB DR (RR = 1,846; IC 95% = 1,401-
2,431).
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Na andlise ajustada, apds remover as varidveis com elevado percentual de dados
perdidos, as associagdes continuaram estatisticamente significativas entre ocorréncia de
abandono, faixas etarias mais jovens, < 29 anos (RR = 1,873; IC 95% = 1,638-2,141) e de
30 a 49 anos (RR =2,061; IC 95% = 1,814-2,340), sexo masculino (RR = 1,469; IC 95% =
1,323-1,630), HIV positivos (RR = 1,836; IC 95% = 1,584-2,127) e portadores de TB DR
(RR =1,594; IC 95% = 1,199-2,120).

Tabela 3. Andalise multivariada entre a ocorréncia de abandono, variaveis
sociodemograficas e clinicas.

Modelo 1 Modelo 2
Variaveis RR gryto (IC 95%)  p-valor RR sjustado (IC p-valor
95%)
Idade
<29 anos 1,883 (1,649-2,151) <0,001* 1,873 (1,638-2,141) <0,001*
30-49 anos 2,220 (1,959-2,517) <0,001* 2,061 (1,814-2,340) <0,001*
> 50 anos 1 1
Sexo
Masculino 1,506 (1,358- <0,001* 1,469 (1,323- <0,001*
1,670) 1,630)
Feminino 1 1
Escolaridade
1,511 (1,347- <0,001* - -
< 8 anos de estudo 1.695)
> 8 anos de 1 - -
estudo
Forma clinica
Pulmonar 1,638 (1,414- <0,001* - -
1,897)
Extrapulmonar 1 - -
e/ou ambos
AIDS
Sim 1,837 (1,620- <0,001* - -
2,083)
Nao 1 - -
Alcoolismo
Sim 2,107 (1,924- <0,001* - -
2,307)
Nao 1 - -
Diabetes
Sim 1 - -
Nio 1,587 (1,313- <0,001* - -
1,920)
HIV
Positivo 2,131 (1,843- <0,001* 1,836 (1,584- <0,001*
2,463) 2,127)

Negativo 1,177 (1,056- 0,003* 1,095 (0,982- 0,102
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1,312) 1,222)
Nao realizado 1 1
Drogas ilicitas
Sim 2,268 (1,945- <0,001* - -
2,644)
Nio - -
Tabagismo
Sim 1,782 (1,555- <0,001* - -
2,043)
Nao 1 - -
TDO
Sim 1 - -
Nio 1,492 (1,341- <0,001* - -
1,659)
Tipo de TB
TB Sensivel 1 1
1,846 (1,401- <0,001* 1,594 (1,199- <0,001*
TBDR 2,431) 2,120)

Nota. Modelo 1 = andlise ndo ajustada; Modelo 2 = analise ajustada; RR = risco relativo; IC
= intervalo de confianga; * p < 0,05.

DISCUSSAO

De acordo com pesquisas que enfatizam o perfil epidemioldgico da TB ™*°, as
pessoas de faixa etdria jovem, economicamente ativa, do sexo masculino, de raca parda e
de escolaridade baixa, sdo os mais acometidos pela TB. O presente estudo evidenciou que
doentes com esse perfil, e corroborando com outras pesquisas, também apresentam um
maior risco de abandonar o tratamento '*'!"'2,

Individuos do sexo masculino e em idade produtiva, muitas vezes Unicos
provedores da fonte de renda da familia, ao adoecerem, apresentam dificuldades na
execucao das atividades laborais devido aos sintomas e efeitos adversos, chegando a perder
o vinculo empregaticio, e isso pode refletir na situagdo econdmica familiar, que é de grande
importancia para melhorar os resultados do tratamento, comprometendo assim, a qualidade
de vida da familia, levando a precariedade e exclusdo social >'% ',

A baixa escolaridade ¢ uma condicdo que pode refletir em limitagdes sociais,
econdmicas, politicas e de acesso aos servigos essenciais oque dificulta a adesdo a

10,11,12 ¢ - L :
© %, E importante que os gestores e profissionais adequem o acolhimento

terapéutica
desses pacientes nos servicos, a fim de garantir o direito a saide, melhorando o acesso com

resolutividade, vinculo e responsabilizagdo entre profissionais e usuarios.
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Verificou-se também, que o alcoolismo, o tabagismo e o uso de drogas ilicitas ndo
especificadas demonstraram associagao significativa ao abandono. O alcoolismo ¢ citado
por outros estudos como um dos principais preditores para o abandono do tratamento da TB
11516 visto que implica no esquecimento da tomada dos medicamentos e potencializa
efeitos hepatotoxicos. Pacientes portadores de hepatopatias necessitam de esquema
medicamentoso especial e apresentam maior risco de faléncia dos farmacos e de
interrup¢do do tratamento .

Em relagdo ao tabagismo, estudos evidenciaram que tabagistas apresentam risco

- 16,17,18
elevado de falha no esquema medicamentoso "

, visto que, pacientes fumantes
apresentam maior atraso no diagnostico da TB, uma vez que a tosse usualmente ¢ atribuida
ao uso de cigarro, favorecendo assim, o surgimento de casos com sintomas e efeitos
adversos mais sérios, comprometendo o seguimento do tratamento 219

Os doentes que possuem dificuldades relacionadas a dependéncia quimica, nao
investem no autocuidado e¢ recorrem menos aos servicos de saude e de assisténcia social.
Além de um desafio para satide publica ¢ uma situacao que esta intrinsicamente ligada aos
desfechos desfavoraveis do tratamento da TB '*, nesse sentido, é importante que esses
sujeitos sejam tratados de forma holistica e que a questdo das drogas seja vista e reforgada
como problema de satide publica.

No tocante a forma clinica da TB, os casos com a forma pulmonar apresentaram
maior risco de abandono do que a extrapulmonar. Na anélise ajustada, essa associagao nao
mostrou significancia estatistica.

Os doentes com comprometimento pulmonar e/ou faringeo sdo os casos mais
preocupantes no que se refere a disseminagdo da doenca, uma vez que o bacilo tem
transmissao aérea por aerossois. Considerando que a maioria dos casos desenvolve a forma
pulmonar, torna-se um desafio fortalecer a adesdo do tratamento desses pacientes
otimizando os indicadores epidemiolégicos de cura, abandono e dbito .

Semelhantemente aos achados do estudo de Abreu® utilizando dados das bases
nacionais do Sinan e do Hiperdia, o presente estudo identificou que a comorbidade TB-
diabetes se comporta como fator de prote¢ao para o abandono do tratamento da TB, o que
pode ser explicado pelo maior vinculo com as Unidades Basicas de Saude. A Politica
Nacional de Preven¢do do Diabetes e de Assisténcia Integral a Pessoa Diabética no
Brasilpromove a garantia da prevencao, diagnostico e tratamento da doenca na rede do

SUS, viabilizando assim, um melhor resultado na adesao do usuario aos servigos de

121
saude”.
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Outra associa¢@o observada foi com o HIV, onde ja ¢ constatado na literatura que os
coinfectados TB-HIV apresentam maior ocorréncia de falhas no decorrer da terapéutica
oque implica em um maior risco de obter um desfecho desfavoravel >*>**,

O prolongamento da fase de manutengdo do tratamento da TB ¢ mais comum na
populacdo de PVHIV, isso se deve ao fato de que as reagdes adversas graves aos
medicamentos sao mais comuns ¢ hd maior frequéncia também de interagdes
medicamentosas entre os farmacos antiTB, antirretrovirais e outras medicacdes para
infeccdes oportunistas, muitas vezes necessitando de interrupgdo do tratamento da TBZ.

O diagndstico precoce de infecgdo pelo HIV em pessoas com TB tem importante
impacto no seguimento do tratamento das duas doencas, sendo necessario um maior rigor
na investigacdo e na busca ativa de casos visando o diagndstico rapido para que o
tratamento antiTB seja oportuno e o antirretroviral possa ser iniciado e/ou otimizado **.

A OMS recomenda que todos os casos diagnosticados com TB realizem o teste de
HIV, visto que a imunossupressdo aumenta o risco de Obito nesses pacientes '. Vale
ressaltar que um niimero expressivo de casos incluidos nesse estudo nao realizou o teste de
HIV, podendo a quantidade de pacientes coinfectados esta subestimada.

22232526 - .
=222 evidenciou-

Com o presente estudo e em consonancia com outras pesquisas
se também que os pacientes que realizaram o tratamento da TB de forma autoadministrada
apresentaram maior risco de abandonar o tratamento quando comparados com aqueles que
sao acompanhados pelo TDO.

O TDO ¢ considerado pelos 6rgios de saude como uma das estratégias mais eficaz
para o acolhimento, humaniza¢do do atendimento e fortalecimento do vinculo entre o
doente de TB ¢ o profissional da saude, oque favorece a adesdo ao tratamento .

Além da construgdo do vinculo, para fins operacionais, ¢ considerado TDO quando
ocorre a observagdo da ingesta dos farmacos por um profissional da satide no minimo trés
vezes por semana durante todo o tratamento, possibilitando assim, o entendimento do
contexto social dos doentes e possibilita a identificacdo de situagdes que podem
comprometer a adesdo, como vulnerabilidade social, fragilidade da rede familiar, efeitos
adversos aos farmacos, comorbidades, abuso de alcool e drogas, entre outros, visando dessa
forma, a ado¢do de medidas que possam ajudar o individuo no enfrentamento da doenga e
prevenir o abandono >*°.

Outro achado importante foi o fato dos doentes de TB DR apresentarem um maior

risco para o abandono do tratamento quando comparados com os casos de TB sensivel.

Sabe-se que a TB DR ¢ um dos maiores desafios para o controle da doenga no mundo ¢
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resulta do inadequado ou incompleto regime de tratamento, como o uso irregular dos
farmacos e os abandonos frequentes. Além disso, ¢ caracterizada por ter um tratamento
com duragdo mais prolongada, com maior potencial de toxicidade e pior prognostico,
fatores esses, que favorecem o abandono 2.

Em um estudo conduzido no Uzbequistio®®, os pesquisadores identificaram que o
fator de risco individual mais forte para abandonar o tratamento de TB DR foi ter
interrompido um tratamento anteriormente. Os pacientes com esse historico clinico devem
ter um suporte adicional no inicio do processo de adesdo a um novo tratamento, onde
devem ser abordados os determinantes que estejam associados ao motivo do abandono e,
assim, evitar desfechos graves como o dbito >’

E de fundamental importancia que os casos de TB DR tenham um acompanhamento
clinico, psicologico, nutricional, social e a vigilancia dos efeitos adversos de forma
periddica. O TDO ¢ recomendado e deve ser realizado de forma compartilhada com a
atengdo basica no sentido de fortalecer a adesdo a terapéutica, uma vez que o uso irregular
dos medicamentos pode levar a amplificacdo da resisténcia e consequentemente,

. . . . . 2
surgimento de barreiras que podem interferir no seguimento do tratamento “.

CONCLUSAO

Com os achados desse estudo sugere-se que os usudrios enquadrados nas
caracteristicas sociodemograficas e clinicas associadas ao abandono, sejam vistos com
preceitos éticos e que as praticas de satde desenvolvidas levem em consideracdo o
principio de integralidade do SUS, visando o vinculo e a humaniza¢do do cuidado,
promovendo assim, a adesdo adequada ao tratamento e o suporte necessario para
enfrentamento da doenca pelo paciente.

A principal limitagdo do estudo estd relacionada ao aporte de dados nos sistemas de
informag¢do do Sinan-TB e do SITE-TB-PB, visto que variaveis importantes para o estudo
estavam com informagdes em branco, comprometendo a analise estatistica da pesquisa.
Assim, ¢ imprescindivel a intensificacdo de acdes voltadas a otimizagdo e qualidade dos
dados registrados nos sistemas de informagao.

Ademais, os achados sdo de grande relevancia para a Saude Publica visto que
subsidiara os gestores e profissionais da saude no processo de planejamento, avaliagdo e

aprimoramento de estratégias e politicas de combate a TB.



32

CONTRIBUICAO DOS AUTORES

Nascimento PVF e Figueiredo TMRM participaram igualmente de todas as etapas
de elaboracdo do artigo. Oliveira ¢ BCB Luz APRG contribuiram na concepgao,
delineamento e redagdo do artigo. Todos os autores realizaram a revisao critica do conteudo
intelectual do manuscrito, aprovando sua versao final, garantindo sua precisao e

integridade.

REFERENCIAS

1.World Health Organization. Global Tuberculosis Report 2019. Geneva: WHO; 2019.
Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO. Disponivel em:
https://www.who.int/tb/publications/global_report/en/

2. Brasil. Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Saude. Departamento de
Vigilancia das Doencas Transmissiveis. Manual de recomendacdes para o controle da
tuberculose no Brasil [Internet]. 2. ed. Brasilia: Ministério da Saude; 2018. 364 p.
Disponivel em: http://portalarquivos2.
saude.gov.br/images/pdf/2019/marco/28/manualrecomendacoes.pdf

3. Brasil. Ministério da Satde. Secretaria de Vigilancia em Saude. Departamento de
Vigilancia Epidemiolédgica. Boletim Epidemiologico.Brasilia: Ministério da Saude.
Numero Especial, 2020. Disponivel em:
https://www.saude.gov.br/images/pdf/2020/marco/24/Boletim-tuberculose-2020-marcas--1-
pdf

4. Brasil. Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Saude. Departamento de
Vigilancia das Doengas Transmissiveis. Brasil Livre da Tuberculose : Plano Nacional pelo
Fim da Tuberculose como Problema de Saude Publica / Ministério da Saude, Secretaria de
Vigilancia em Saude, Departamento de Vigilancia das Doencas Transmissiveis. — Brasilia :
Ministério da Saude, 2017. Disponivel em:
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/brasil _livre tuberculose plano nacional.pdf

5. Hair JF, Black WC, Babin JB, Anderson RE, Tatham RL. Multivariate Data Analysis.7th
Edition.New Jersey: Prentice-Hall: Copyright; 2009.

6. Brasil. Ministério da Saude. Conselho Nacional de Saude. Resolucao n. 466, de 12 de
dezembro de 2012. Aprova diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo
seres humanos. Brasilia, Diario Oficial da Unido, 12 dez. 2012. Disponivel em:
https://conselho.saude.gov.br/resolucoes/2012/Res0466.pdf

7. Sousa GO, Vendas BN, Gomes JGF, Silva M. do A., Oliveira GAL. Epidemiologia da
tuberculose no nordeste do Brasil, 2015 - 2019. Research, SocietyandDevelopment , 9 (8),
€82985403, 2020. Disponivel em: https://doi.org/10.33448/rsd-v9i8.5403



https://www.who.int/tb/publications/global_report/en/
https://conselho.saude.gov.br/resolucoes/2012/Reso466.pdf
https://doi.org/10.33448/rsd-v9i8.5403

33

8. Fortuna JL, Soares PAO. Perfil epidemiolédgico da tuberculose no municipio de Teixeira
de Freitas de 2001 a 2017. BrazilianJournalof Health Review, 3(3), 7171-7192, 2020.
DOI:10.34119/bjhrv3n3-247

9. Freitas WMTM, Santos CC, Silva MM, Rocha GA. Perfil clinico-epidemioldgico de
pacientes portadores de tuberculose atendidos em uma unidade municipal de satide de
Belém, Estado do Par4, Brasil. Revista Pan-Amazonica de Saude, 7(2), 6-6, 2016. doi:
10.5123/S2176-62232016000200005

10. S& AMM, Santiago LDA, Santos NVDS, Monteiro NP, Pinto PHA, Lima AMD,
Iwasaka-Neder PL. Causas de abandono do tratamento entre portadores de
tuberculose. Rev. Soc. Bras. Clin. Méd, 15(3), 155-160, 2017. Disponivel em:
http://docs.bvsalud.org/biblioref/2017/11/875434/sbcm_153 155-160.pdf

11. Silva CCAV, Andrade MS, Cardoso MD. Fatores associados ao abandono do
tratamento de tuberculose em individuos acompanhados em unidades de saude de
referéncia na cidade do Recife, Estado de Pernambuco, Brasil, entre 2005 e 2010.
EpidemiolServ Saude 2013; 22(1): 77-85. Disponivel em: http://dx.doi.org/10.5123/S1679-
49742013000100008

12. Soares MLM, Amaral NACD, Zacarias ACP, Ribeiro, LKDNP. Aspectos
sociodemograficos ¢ clinico-epidemioldgicos do abandono do tratamento de tuberculose
em Pernambuco, Brasil, 2001-2014. Epidemiologia ¢ Servigos de Saude, 26, 369-378,
2017. Disponivelem: http://dx.doi.org/10.5123/s1679-49742017000200014

13. Hoorn RV, Jaramillo E, Collins D, Gebhard A, van den Hof S. The Effects of Psycho-
Emotional and Socio-Economic Support for Tuberculosis Patients on Treatment Adherence

and Treatment Outcomes - A Systematic Review and Meta-Analysis. PloSone, 11(4),
e0154095, 2016. Disponivel em: https://doi.org/10.1371/journal.pone.0154095

14. Ferreira MRL, Bonfim RO, Siqueira TC, Orfao NH. Abandono do tratamento da
tuberculose: uma revisao integrativa. Revista Enfermagem Contemporanea, 7(1), 63-71,
2018. Disponivel em:
https://wwwS5.bahiana.edu.br/index.php/enfermagem/article/view/1579

15. Soares VM, Almeida IND, Figueredo LJIDA, Haddad J PA, Oliveira CSFD, Carvalho
WDS, Miranda SSD. Fatores associados a tuberculose e a tuberculose multirresistente em
pacientes atendidos em um hospital de referéncia tercidria em Minas Gerais, Brasil. Jornal
Brasileiro de Pneumologia, 46(2), 2020. Disponivel em: https://doi.org/10.36416/1806-
3756/¢20180386

16. Silva P da F, Moura GS, Caldas A de JM. Fatores associados ao abandono do
tratamento da tuberculose pulmonar no Maranhao, Brasil, no periodo de 2001 a
2010. Cad Saude Publica. 30(8), 1745-54, 2014. http://dx.doi.org/10.1590/0102-
311X00124513


http://dx.doi.org/10.5123/S1679-49742013000100008
http://dx.doi.org/10.5123/S1679-49742013000100008
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0154095
https://www5.bahiana.edu.br/index.php/enfermagem/article/view/1579
https://doi.org/10.36416/1806-3756/e20180386
https://doi.org/10.36416/1806-3756/e20180386

34

17. Aguilar JP, et al. Smoking and pulmonary tuberculosis treatment failure: a case-control
study. Jornal brasileiro de pneumologia :publicacao oficial da Sociedade Brasileira de
Pneumologia e Tisilogia, Brazil, v. 45, n. 2, p. €20180359, 2019. Disponivel em:
https://doi.org/10.1590/1806-3713/e20180359

18. Lima AFO, Marques JF, Borges JAT, Moreira MR, Oliveira SV. Fatores de risco
modificaveis associados a falha terapéutica da tuberculose em Anépolis, Goias, no periodo
de 2009 a 2018/Modifiableriskfactorsassociatedwithtuberculosistreatmentfailure in
Anapolis, Goias, from 2009 to 2018. Brazilian Journal of Health Review, 3(3), 4175-4193,
2020. Disponivelem: https://doi.org/10.34119/bjhrv3n3-023

19. Rathee D, Arora P, Meena M, Sarin R, Chakraborty P, Jaiswal A, Goyal M.
Comparative study of clinico-bacterio-radiological profile and treatment outcome of
smokers and nonsmokers suffering from pulmonary tuberculosis. Lung India: Official
Organ of Indian Chest Society, 33(5), 507, 2016. Disponivelem: doi.10.4103/0970-
2113.188970

20. Abreu RGD, Rolim LS, Sousa AIAD, Oliveira MRFD. Tuberculose e diabetes:
associagao com caracteristicas sociodemograficas e de diagnoéstico e tratamento. Brasil,
2007-2011. Revista Brasileira de Epidemiologia, 23, €200009, 2020. Disponivel em:
https://doi.org/10.1590/1980-549720200009

21-Brasil. Ministério da Satude. Lei n® 13.895, de 30 de outubro de 2019. Institui a Politica
Nacional de Prevencdo do Diabetes e de Assisténcia Integral a Pessoa Diabética. Diario
Oficial da Unido 2019; Secao 1:22.

22. Nascimento PVF, Aratijo AJ, Oliveira JL, Luz APRG, Oliveira BCB, Figueiredo
TMRM. Analise de indicadores epidemiologicos da coinfecgao Tuberculose-HIV. Revista
Interdisciplinar em Saude, 7 (1): 1230-1244, 2020. Disponivel em: DOI:
10.35621/23587490.v7.n1.p1230-1244

23. Campoy LT, Arroyo LH, Ramos ACV, de Paula Andrade, R L, Arcoverde MAM,
Alves, JD, Arcéncio RA. Cobertura de tratamento diretamente observado segundo o risco

de coinfeccaotb/hiv e desfechos desfavoraveis. Cogitare Enfermagem, 24, 2019. Disponivel
em: https://dx.doi.org/10.5380/ce.v24i0.66775

24. Oliveira LB, Costar CRB, Queiroz AAFLN, Aratjo TME, Sousa KAA, Reis RK.
Analise epidemiologica da coinfec¢do tuberculose/HIV. Cogitare Enfermagem, 23(1),
2018. Disponivel em: https://core.ac.uk/download/pdf/229545617.pdf

25. Aratijo AJ, Pinto ML, Camélo ELS, Silva RD, Borralho LM, Bertolozzi MR,
Figueiredo TMRM. Avalia¢do de a¢des de controle da tuberculose em um municipio
brasileiro de grande porte. Revista de Salud Publica, 21(1), 77-83, 2019. Disponivel em:
https://doi.org/10.15446/rsap.v21n1.67140

26. Silva RD, Luna FDT, Araujo AJ, Camélo ELS, Bertolozzi MR, Hino P, Figueiredo
TMRM. Percepcao dos pacientes quanto a influéncia das vulnerabilidades individuais e
sociais na adesao ao tratamento da tuberculose: um estudo qualitativo. BMC Public
Health , 17 (1), 1-9, 2017. Disponivelem: Doi: 10.1186/s12889-017-4752-3

27. Skrahina A, Hurevich H, Zalutskaya A, Sahalchyk E, Astrauko A, Hoffner S, Gemert
W. Multidrug-resistant tuberculosis in Belarus: the size of the problem and associated risk


https://doi.org/10.1590/1806-3713/e20180359
https://doi.org/10.34119/bjhrv3n3-023
https://dx.doi.org/10.4103%2F0970-2113.188970
https://dx.doi.org/10.4103%2F0970-2113.188970
https://dx.doi.org/10.5380/ce.v24i0.66775

35

factors. Bulletin of the World Health Organization, 91, 36-45, 2013.Disponivelem:
doi:10.2471/BLT.12.104588

28. Lalor MK, Greig J, Allamuratova S, Althomsons S, Tigay Z, Khaemraev A, Cros P.
Risk factors associated with default from multi-and extensively drug-resistant tuberculosis
treatment, Uzbekistan: a retrospective cohort analysis. PLoSOne, 8(11), €78364, 2013.
Disponivel em:https://doi.org/10.1371/journal.pone.0078364

29. Viana PVDS, Redner P, Ramos JP. Fatores associados ao abandono ¢ ao 6bito de casos
de tuberculose drogarresistente (TBDR) atendidos em um centro de referéncia no Rio de
Janeiro, Brasil. Cadernos de Saude Publica, 34, 00048217, 2018. Disponivel em:
https://doi.org/10.1590/0102-311X00048217



36

4.2 ARTIGO 2

FATORES ASSOCIADOS AO OBITO POR TUBERCULOSE

RESUMO

Este estudo objetivou analisar os fatores associados ao oObito por tuberculose. Foram
incluidas no estudo todas as notificagdes de tuberculose sensivel registradas no Sinan, nos
anos de 2010 a 2019, no estado da Paraiba e os casos de tuberculose droga resistente
notificados no SITETB no mesmo periodo. Trata-se de um estudo analitico de abordagem
quantitativa. Empregou-se o teste qui-quadrado de Pearson para determinar a associa¢do
entre a ocorréncia de Obito (sim / ndo) e as variaveis independentes. O nivel de
significancia foi fixado em p < 0,05. Posteriormente, realizou-se analise de regressdao de
Poisson para determinar a magnitude das associagcdes. Foram calculadas as medidas de
risco relativo (RR) com seus respectivos intervalos de confianga de 95%. Na andlise ndo
ajustada, identificou-se que foram fatores associados a ocorréncia de 6bito: idade mais
avangada, > 50 anos (RR =4,339; IC 95% = 3,384-5,564), sexo masculino (RR = 1,223; IC
95% = 1,013-1,478), individuos com escolaridade menor do que 8 anos de estudo (RR =
1,654; IC 95% = 1,312-2,084), alcoolistas (RR = 1,548; IC 95% = 1,289-1,858), diabéticos
(RR = 1,525; IC 95% = 1,179-1,972), pacientes que realizaram o tratamento de forma
autoadministrado (RR = 1,369; IC 95% = 1,092-1,716) e doentes de tuberculose droga
resistente (RR = 3,920; IC 95% = 2,778-5,530). Na analise ajustada, apds remover as
variaveis com elevado percentual de dados perdidos, as associagdes foram estatisticamente
significativas entre ocorréncia de obito, faixa etaria mais avangada (RR = 4,243; IC 95% =
3,294-5,466), sexo masculino (RR = 1,271; IC 95% = 1,055-1,531) e doentes de
tuberculose droga resistente (RR = 3,959; IC 95% = 2,675-5,860). Os achados sao
relevantes para o aprimoramento e formulacdo de estratégias que visem o controle
epidemioldgico da doenca e diminui¢ao da mortalidade.

Palavras-chave: Tuberculose; satide publica; mortalidade.

ABSTRACT

This study aimed to analyze the factors associated with death from tuberculosis. The study
included all notifications of sensitive tuberculosis registered in Sinan, in the years 2010 to
2019, in the state of Paraiba and the cases of drug-resistant tuberculosis reported in
SITETB in the same period. This is an analytical study with a quantitative approach.
Pearson's chi-square test was used to determine the association between the occurrence of
death (yes / no) and the independent variables. The level of significance was set at p <0.05.
Subsequently, Poisson regression analysis was performed to determine the magnitude of
the associations. Relative risk measures (RR) were calculated with their respective 95%
confidence intervals. It was found In the unadjusted analysis, it was found that factors
associated with the occurrence of death were: older age, > 50 years (RR = 4.339; 95% CI =
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3.384-5.564), male (RR = 1.233; CI1 95 % = 1.013-1.478), individuals with less than 8§ years
of schooling (RR = 1.654; 95% CI = 1.312-2.084), alcoholics (RR = 1.548; 95% CI =
1.289-1.858), diabetics (RR = 1.525; 95% CI = 1.179-1.972), patients who underwent self-
administered treatment (RR = 1.369; 95% CI = 1.092-1.716) and TB drug resistant patients
(RR =3.920; 95% CI =2.778-5.530 ). In the adjusted analysis, after removing the variables
with a high percentage of lost data, the associations were statistically significant between
the occurrence of death, older age group (RR = 4.243; 95% CI = 3.294-5.466), male gender
(RR =1.261; 95% CI = 1.055-1.531) and tuberculosis resistant drug patients (RR = 3.959;
95% CI = 2.675-5.860). The findings are relevant for the improvement and formulation of
strategies aimed at the epidemiological control of the disease and reduction of mortality.

Keywords: Tuberculosis; mortality; public health.

INTRODUCAO

Os maiores coeficientes de incidéncia da tuberculose (TB) sdo evidenciados em
paises subdesenvolvidos inseridos em um contexto de maior vulnerabilidade social. Apesar
de existir tecnologias que promovam o diagnostico precoce e o tratamento adequado a

doenga ainda ¢ considerada uma das dez principais causas de morte do mundo e a primeira
1,2,3

causa de morte por um Unico agente infeccioso em pessoas vivendo com HIV

No mundo, em 2018, estima-se cerca de 10 milhdes de casos novos de TB e 1,5
milhoes de Obitos atribuidos a doengal. No Brasil, em 2019, foram diagnosticados 73.864
casos novos de TB e 4.490 6bitos, que equivale a um coeficiente de mortalidade de 2,2
6bitos/100 mil habitantes. Segundo o Ministério da Satide* desde 2010 o numero de bitos
pela doenga no pais variou de 4.400 a 4.600, e o coeficiente de mortalidade de 2,2 a 2,3
obitos por 100 mil habitantes”.

Além disso, no pais, em 2019, 487 casos de TB foram notificados apos o 6bito,
esses casos foram descobertos apds a morte, em decorréncia da realiza¢do de investigacdo
epidemioldgicaatravés da busca ativa em prontudrios e relacionamento entre bases de dados
— Sistema de Informacao sobre Mortalidade (SIM) e Sistema de Informagao de Agravos de
Notificacao (Sinan)4.

O o6bito ¢ o desfecho mais critico para os casos de TB. O desconhecimento de sua
ocorréncia pela vigilancia epidemiologica e a subnotificacdo desses casos no sistema de
informagao retratam as fragilidades no diagndstico, tratamento e monitoramento desses

. 5
pacientes’.
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A ndo adesdo ao tratamento da TB constitui um dos principais desafios para o
controle da doenga, visto que favorece os desfechos desfavoraveis do tratamento como o
abandono, faléncia, droga resisténcia, € consequentemente o 6bito. Ademais, o processo de
adesdo a terapéuticando se reduz exclusivamente ao individuo, mas estd associada a outras
dimensdes referentes aos processos de produgdo e reproducdo social, ou seja, a insercao
social e as condi¢des de vida e de trabalho®*°.

Nesse contexto, ¢ fundamental realizar uma investigagdo de quais fatores podem
estar associados ao Obito por TB e assim, colaborar com gestores e profissionais no
planejamento e aprimoramento de estratégias que tenham impacto na adesdo ao tratamento

e na reducdo da mortalidade. Ante o exposto, o presenteestudo tem por objetivo investigar

os fatores associados ao obito por Tuberculose.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo analitico de abordagem quantitativa, realizado com base em
dados secundarios oriundos do Sistema de Informagao de Agravos de Notificacdo (Sinan) e
do Sistema de Informagdo de Tratamentos Especiais da Tuberculose (SITETB) fornecidos
pela Secretaria de Estado da Saude da Paraiba.

Foram incluidas no estudo todas as notificacdes de “TB sensivel” registradas no
Sinan, nos anos de 2010 a 2019, no estado da Paraiba, sendo excluidos os casos encerrados
por “mudanga de diagnostico”. Com a finalidade de verificar a associacdo da “TB sensivel”
e da “TB DR” com a ocorréncia do “6bito por TB” também foi incluido na pesquisa todos
os casos de “TB DR” notificados no SITETB no mesmo periodo.

Para fins operacionais, considera-se “obito por TB” quando o sujeito apresenta a TB
como causa basica da morte, a qual deve estar de acordo com as informacdes contidas no
Sistema de Informagao sobre Mortalidade (SIM).

Inicialmente, realizou-se a andlise estatistica descritiva, objetivando caracterizar a
amostra. Em seguida, empregou-se o teste qui-quadrado de Pearson para determinar a
associacao entre a ocorréncia de Obito (sim / nao) e as variaveis independentes. O nivel de
significancia foi fixado em p < 0,05. Posteriormente, realizou-se analise de regressdo de
Poisson para determinar a magnitude das associacdes. Foram calculadas as medidas de
risco relativo (RR) com seus respectivos intervalos de confianca de 95%. Para garantir

maior bondade de ajuste do modelo final ajustado, ndo foram incluidas as varidveis com
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percentual de dados perdidos superiores a 10% ’. Todas as analises foram conduzidas com
o auxilio do software IBM SPSS Statistics versao 20.0.

O estudo ¢ oriundo do projeto multicéntrico intitulado “A  tuberculose
drogarresistente no estado da Paraiba: um desafio para satde publica”, o qual foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual da Paraiba-CEP/UEPB, sob o
parecer n° 24127319.3.0000.5187.

RESULTADOS

O estudo foi constituido por 14701 casos de TB sensivel e 183 casos de TB DR.

A tabela 1 apresenta o perfil dos sujeitos em estudo. No que se refere as
caracteristicas sociodemograficas, predominou os casos do sexo masculino (69,8%), faixa
etaria jovem de 30 a 49 anos (41,1%), de cor autodeclarada “ndo branca” (81,5%) e com
menos de oito anos de estudo (66,9%).

Em relagdo as caracteristicas clinicas, 85,1% dos casos eram forma clinica
pulmonar, 9,5% eram portadores de AIDS, 8,7% pessoas vivendo com HIV — sendo que
26,8% dos casos notificados nao realizaram o teste rapido para HIV; 9,3% dos casos eram
diabéticos, 25% alcoolistas, 28,1% tabagistas, 13,7% usuarios de drogas ilicitas nao
especificadas e apenas 50,9% foram acompanhados pelo TDO.

No tocante a situacao de encerramento do tratamento da TB 4,2% (n=556) dos casos

evoluiram para o 6bito por TB.

Tabela 1. Distribui¢do dos casos de acordo com as caracteristicas sociodemograficas,
clinicas e situacdo de encerramento.

Variaveis n %
Sexo [14884]
Masculino 10382 69,8
Feminino 4502 30,2
Faixa etaria [14841]
<29 anos 4651 31,3
30-49 anos 6095 41,1
> 50 anos 4095 27,6
Cor autodeclarada [14345]
Branca 2660 18,5
Nao branca 11685 81,5
Escolaridade [11026]
< 8 anos de estudo 7373 66,9
> 8 anos de estudo 3653 33,1

Forma clinica [14733]

Pulmonar 12539 85,1
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Extrapulmonar e/ou ambos 2194 14,9
AIDS [12491]

Sim 1181 9,5

Nao 11310 90,5
HIV [14728]

Positivo 1275 8,7

Negativo 9499 64,5

Nao realizado 3954 26,8
Diabetes [13364]

Sim 1248 9,3

Nao 12116 90,7
Alcoolismo [13389]

Sim 3353 25,0

Nao 10036 75,0
Tabagismo [6187]

Sim 1738 28,1

Nao 4449 71,9
Drogas ilicitas [6124]

Sim 837 13,7

Nao 5287 86,3
Tratamento Diretamente Observado [9571]

Sim 4868 50,9

Nao 4703 49,1
Tipo de TB [14884]

TB Sensivel 14701 98.8

TBDR 183 1,2
Situacio de encerramento [13219]

Obito 556 4,2

Outros 12663 95,8

Nota. Os valores entre [ | indicam o total de casos validos para cada variavel.

De acordo com a Tabela 2, observou-se associacdo estatisticamente significativa
entre a ocorréncia de obito, idade (p < 0,001), sexo (p = 0,032), escolaridade (p < 0,001),
alcoolismo (p < 0,001), diabetes (p = 0,001), TDO (p < 0,001) e tipo de tuberculose (p <
0,001).

Tabela 2. Analise bivariada entre a ocorréncia de Obito, variaveis sociodemograficas e
clinicas.

Desfecho (6bito)
Variaveis Sim Nio Total p-valor
n % n % n %
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Idade <0,001®=
<29 anos 76 1,8 4054 982 4130  100,0
30-49 anos 189 3,5 5233 96,5 5422 100,0
> 50 anos 290 8,0 3342 92,0 3632  100,0

Sexo 0,032®
Masculino 410 4,5 8798 955 9208  100,0
Feminino 146 3,6 3865 964 4011  100,0

Cor autodeclarada 0,929@
Branca 100 42 2274 958 2374  100,0
Nio branca 433 42 9947 958 10380  100,0

. <

Escolaridade 0’001@)*

< 8 anos de estudo 314 4,7 6301 95,3 6615 100,0
> 8 anos de estudo 93 2.9 3147 97,1 3240 100,0

Forma clinica 0,085®
Pulmonar 488 43 10779 95,7 11267 100,0
Extrapulmonarefou co 35 ygg4 965 1952 1000

ambos

AIDS 0,772®
Sim 48 45 1022 955 1070 1000
Nio 438 43 9755 957 10193  100,0

Alcoolismo <0,001®x
Sim 175 5,7 2900 943 3075  100,0
Nio 333 3,7 8723 963 9056  100,0

Diabetes 0,001®=
Sim 67 6,1 1032 93,9 1099  100,0
Nio 440 4,0 10564 96,0 11004  100,0

HIV 0,098
Positivo 50 43 1100 95,7 1150 100,0
Negativo 340 3,9 8306 96,1 8646  100,0
Nio realizado 164 48 3254 952 3418  100,0

Drogas ilicitas 0,567
Sim 32 43 704 957 736  100,0
Nio 222 4,8 4372 952 4594  100,0

Tabagismo 0,348
Sim 80 52 1471 948 1551  100,0
Nio 175 4,6 3664 954 3839  100,0

TDO 0,005®
Sim 131 2,8 4511 972 4642  100,0
Nio 177 3,9 4404 96,1 4581  100,0

Tipo de TB <0,001®=
TB Sensivel 527 4,0 12509 96,0 13036 100,0
TBDR 29 15,8 154 842 183 1000

Nota. ® Teste qui-quadrado de Pearson; * p < 0,05;
TDO = tratamento diretamente observado.



42

A Tabela 3 mostra os resultados da andlise de regressdo e a magnitude das
associacoes. Na analise ndo ajustada, identificou-se que foram fatores associados a
ocorréncia de obito: idade mais avangada, ou seja, > 50 anos (RR =4,339; IC 95% = 3,384-
5,564), sexo masculino (RR = 1,223; IC 95% = 1,013-1,478), individuos com escolaridade
menor do que 8 anos de estudo (RR = 1,654; IC 95% = 1,312-2,084), alcoolistas (RR =
1,548; IC 95% = 1,289-1,858), diabéticos (RR = 1,525; IC 95% = 1,179-1,972), ndo
submetidos a TDO (RR = 1,369; IC 95% = 1,092-1,716) e portadores de TBDR (RR =
3,920; IC 95% = 2,778-5,530).

Na analise ajustada, ap6s remover as variaveis com elevado percentual de dados
perdidos, as associacdes foram estatisticamente significativas entre ocorréncia de Obito,
faixa etaria mais avangada (RR = 4,243; IC 95% = 3,294-5,466), sexo masculino (RR =
1,271; 1C 95% = 1,055-1,531) e portadores de TB DR (RR = 3,959; IC 95% = 2,675-
5,860).

Tabela 3. Analise multivariada entre a ocorréncia de Obito, varidveis sociodemograficas e
clinicas.

Variaveis Modelo 1 Modelo 2
RR gyuto (IC 95%)  p-valor RR Ajustado (IC p-valor
95%)
Idade
<29 anos 1 1
30-49 anos 1,894 (1,456-2,464) <0,001* 1,824 (1,396-2,385) <
0,001*
> 50 anos 4,339 (3,384- < 4,243 (3,294- <
5,564) 0,001* 5,460) 0,001*
Sexo
Masculino 1,223 (1,013- 0,037* 1,271 (1,055- 0,011*
1,478) 1,531)
Feminino 1 1
Escolaridade
< 8 anos de estudo 1,654 (1,312- < - -
2,084) 0,001*
> 8 anos de 1 - -
estudo
Alcoolismo
Sim 1,548 (1,289- < - -
1,858) 0,001*
Nao 1 - -
Diabetes
Sim 1,525 (1,179- 0,001* - -
1,972)
Nao 1 - -

Tipo de TB
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TB Sensivel 1 1
TBDR 3,920 (2,778- < 3,959 (2,675- <
5,530) 0,001* 5,860) 0,001*
TDO
Sim 1 - -
Nao 1,369 (1,092- 0,006* - -
1,716)

Nota. Modelo 1 = andlise ndo ajustada; Modelo 2 = analise ajustada; RR = risco relativo; IC
= intervalo de confiancga; * p < 0,05.

DISCUSSAO

9,10,11
Corroborando com outros estudos

, verificou-se que os doentes do sexo
masculino apresentaram maior risco de ir a dbito por TB. Esse publico esta mais presente
no mercado de trabalho, procuram menos os servicos de saude, apresentam maior
prevaléncia de infeccao por HIV, alcoolismo, tabagismo e uso de drogas ilicitas, fatores que
podem interferir diretamente no processo de adesdo ao tratamento e consequentemente
favorecer o abandono da terapéutica, resisténcia aos fdrmacos, agravamento da doenga e
consequentemente, evolugio para o 6bito' .

Apesar das pessoas jovens serem mais acometidas pela TB, os pacientes com idade
mais avancada (>50 anos) apresentaram maior risco de morte pela doenga, esse achado
diverge de uma pesquisa’ realizada em todas as capitais do Brasil onde se observou que os
homens adultos jovens (< 50 anos) constituiram o segmento sob maior risco de morte.

Sugere-se que doentes em idade mais avangada apresentam maior suscetibilidade a
fatores de risco que dificultam o seguimento do tratamento da TB e facilitam o
agravamento do quadro clinico, tais como o diabetes, insuficiéncia hepatica, insuficiéncia
renal, desnutri¢do e terapia prolongada com corticosteroides.

10,11,13 . - .
, outro fator associado ao obito por TB foi a

Em acordo com outras pesquisas
baixa escolaridade, esses pacientes muitas vezes em situacdo de vulnerabilidade social
apresentam dificuldades de acesso aos servigos de satde, bem como possuem limitagdes de
conhecimento sobre a doenca, estando vulneraveis ao agravamento do estado de satde, a
falha terapéutica e a baixa adesdo ao tratamento.

No tocante a cor autodeclarada, a maioria da populacdo era de cor “ndo branca”,

ademais nao houve significincia estatistica com a ocorréncia de obito. Nesse contexto, para

melhor efetivagdo de acdes de controle da TB nos cendrios onde ha marcantes iniquidades
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sociais, € importanteinvestir em abordagens intersetoriais da educagao, justica e assisténcia
social.

Em relagdo a forma clinica da TB, o nimero de dbitos foi maior em pacientes com
comprometimento pulmonar, porém ndo verificou-se significancia estatistica na associagao
com o oObito. Por ser a forma clinica mais predominante e diretamente ligada ao aumento da
incidéncia de casos novos de TB, torna-se relevante a priorizagdo do Teste Répido
Molecular para o diagndstico precoce e a priorizacdo da baciloscopia de escarro para
monitoramento da doenga, bem como o aprimoramento dos registros nos sistemas de
informagio™'*.

Também se verificou associagdo significativa do alcoolismo com o dbito por TB,
esse achado ¢ evidenciado em outros estudos de cunho parecido'®'>'®. Pacientes alcoolistas
estdo vulneraveis a fatores que interferem na adesdo ao tratamento, visto que apresentam
maior suscetibilidade para desenvolvimento de hepatotoxicidade e efeitos adversos graves,
transtornos psiquicos e qualidade de vida desfavoravel®.

No tocante ao tabagismo e uso de drogas ilicitas, ndo foi observado relevancia
estatistica na relagdo com a mortalidade por TB. Ademais, sdo fatores intrinsicamente
ligados ao adoecimento, bem como ao abandono do tratamento, considerado pela literatura
cientifica um fator preditor do 6bito 7.

Em relacdo ao diabetes, o presente estudo constatou associacdo da morbidade com o
obito por TB, achado semelhando ao encontrado em outras investigagdes 418

O diabetes se enquadra no conjunto de doengas imunossupressoras que favorecem o
adoecimento por infec¢des oportunistas como a TB. Além disso, individuos com diabetes
que chegam a desenvolver a TB apresentam gravidade no quadro clinico bem mais rapido e
significativo do que aqueles nao diabéticos, visto que apresentam comprometimento
pulmonar atipico com acometimento dos lobos inferiores do pulmao, bem como presenca
de cavitagcdes com uma aceleragdo do processo de deterioracdo das lesdes bacilares S

Nesse sentido, considerando o diabetes e a TB como grandes desafios para a saude
publica, ¢ de fundamental importancia o uso de estratégias que fortalecam a adesdo ao
tratamento, como o TDO, o adequado controle glicémico e o controle do tratamento da TB
por meio das baciloscopias mensais'.

A coinfec¢do TB-HIV/Aids, ndo mostrou associagdo significativa com o 6bito por
TB, contrariando outros estudos onde constaram um risco elevado de morte por TB nesse

1,9,10,19,20,21

publico . Sabe-se que pacientes coinfectados apresentam maior comprometimento

do sistema imunoldgico, mais reacdes adversas e interagdes medicamentosas, além de
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estarem inseridos predominantemente em um contexto de iniquidades sociais dificultando o
seguimento do tratamento e potencializando um pior prognostico™ 2.

E importante ressaltar que o diagndstico precoce de infecgdo pelo HIV em pessoas
com TB tem importante impacto no curso clinico das duas doengas. Portanto, a OMS
recomenda que o teste diagndstico para HIV, preferencialmente o rapido, seja oferecido o
mais cedo possivel, a toda pessoa com diagnostico estabelecido de TB'"?. O presente estudo
contabilizou um numero expressivo de pacientes que nao realizaram o teste para HIV,
podendo assim, a quantidade de coinfectados estar subestimada.

Em referéncia a droga resisténcia, a presente investigacdo demonstrou que os
doentes de TB DR apresentam aproximadamente quatro vezes mais risco de ir a dbito por
TB quando comparados com os casos de TB sensivel. Esse achado reforca o fato da TB DR
ser atualmente um dos maiores desafios para o controle epidemioldgico da TB no mundo'.

13,22,23,24
Estudos "

apontam a associacdo da TB DR com a faléncia do tratamento e
obito por TB, visto que o manejo clinico desses pacientes apresenta dificuldades, uma vez
que a faléncia do tratamento anterior sugere um aumento no numero de medicamentos
resistentes a drogas no esquema de tratamento. Dessa forma, devem ser considerados
esquemas individualizados com base nos resultados de testes de sensibilidade as drogas,
diminuindo assim o risco desses doentes evoluirem para 6bito”.

Além disso, os pacientes que realizam o tratamento com esquema medicamentoso
sem a rifampicina, medicamento mais ativo contra o bacilo da TB, requerem um esquema
de tratamento especial com farmacos de segunda linha, resultando em um tratamento com
duragdo mais prolongada, com maior potencial de toxicidade e de pior resultado
terapéutico”.

Em relacido a modalidade de tratamento da TB, corroborando com outras

19,25 : ~ .
7,08 pacientes que ndo foram acompanhados pelo Tratamento Diretamente

pesquisas
Observado (TDO) apresentaram maior risco de evoluir para o 6bito quando comparados
com aqueles que tiveram acesso a estratégia. Nesse contexto, o TDO constitui um dos
métodos mais importantes para o fortalecimento da adesdo ao tratamento, tendo um papel
imprescindivel na diminuicio da mortalidade®.

Considera-se TDO quando a ingesta dos medicamentos pelo doente é observado por
um profissional da satide por no minimo trés vezes na semana, além disso, 0 TDO promove
o vinculo entre o servico de saude e o paciente, melhorando o acesso do usuario aos

servicos essenciais ¢ contribui com o doente no processo de adesdo ao tratamento e

enfrentamento da doenca’.
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CONCLUSAO

Conclui-se que o 6bito por TB esta associado ao sexo masculino, a faixa etaria mais
avancada, a baixa escolaridade, ao diabetes, ao alcoolismo, a droga resisténcia e a
modalidade de tratamento autoadministrada, além disso, observou-se que existe deficiéncia
na realizacdo do teste rapido para HIV.

Cabe ressaltar que o estudo apresentou limitagdes relacionadas a analise de dados,
visto que oSinan-PB e SITETB-PB apresentam varidveis e informag¢des importantes em
branco. Assim, se faz necessario a otimizacdo do processo de trabalho de notificacdo dos
casos de TB.

Sugere-se que as estratégias de controle epidemiologico da TB sejam aprimoradas a
fim de incluir o doente nos servicos de assisténcia social e de satde de forma integral,
amenizando as dificuldades encontradas pelos pacientes no processo de adesdo ao
tratamento. Ademais, também ¢ de extrema importancia o preenchimento correto de dados
nos sistemas de informacao, visto que sao instrumentos imprescindiveis para a avaliagao

em saude.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

Os achados evidenciam que as condigdes sociais e clinicas as quais os doentes estao
expostos influenciam diretamente nos indicadores de abandono do tratamento e de Obito
por TB, sendo importante o direcionamento das acdes de vigildncia em satde na
vulnerabilidade e na condi¢do social do individuo para controle efetivo da doenca,
sendoimprescindivel o engajamento politico e social da comunidade em busca de politicas
publicas eficazes que promovam o acesso a educagdo, saude, alimentagdo de qualidade,
trabalho, saneamento basico, entre outros determinantes que estdo ligados ao processo de
cura da TB.

Chamou a atencdo o fato da droga resisténcia estd associada tanto ao abandono do
tratamento quanto ao obito, sendo de extrema importancia o diagnostico precoce desses
casos € o acompanhamento adequado do tratamento, de forma com que o paciente alcance
um resultado terapéutico satisfatorio.

A principal limitagdo do presente estudo esta relacionada aos dados dos sistemas de
informagdo, visto que apresentam expressivas propor¢des de informagdes relativas as
varidveis em branco, comprometendo a analise estatistica dos dados. E de grande
importancia para a vigilancia epidemiolédgica o aprimoramento da qualidade da informagao
para o planejamento em satde e avaliacdo das ag¢des de controle da TB.

Contudo, o presente estudo visou o fornecimento de subsidios cientificos aos
gestores e profissionais de saude para otimizagdo das politicas publicas e estratégias
voltadas para adesdo ao tratamento da TB, favorecendo o aumento das taxas de cura e
diminui¢do das de abandono e de mortalidade, requerendo atengdo especial para os grupos

vivendo em condi¢des de maior vulnerabilidade.
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