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RESUMO

O abandono de tratamento de tuberculose é considerado o principal obstaculo no controle da
doenca. Persisténcia da fonte de infeccdo, aumento da mortalidade e da taxa de recidiva, além
do desenvolvimento de cepas resistentes aos farmacos, estdo associados ao abandono. Os
componentes essenciais das politicas de controle da tuberculose foram sintetizados num
pacote que constitui a estratégia DOTS (Directly Observed Treatment Short-course),
recomendada pela Organizagdo Mundial de Salde. Este trabalho objetivou identificar os
fatores associados ao 6bito e ao abandono de tratamento em casos de tuberculose residentes
na cidade do Recife, PE, antes e apds a implantacdo da estratégia DOTS. Ademais, pretende
avaliar o impacto dessa estratégia nos indicadores epidemioldgicos e operacionais da doenca
como coeficiente de incidéncia, coeficiente de mortalidade, taxa de letalidade e percentual de
abandono de tratamento. Obitos por TB de pacientes foram comparados aos que sobreviveram
em um estudo tipo caso comparagd0 com apenas um evento, envolvendo o0s casos
diagnosticados nos anos de 1996 a 2004. Observados os preditores do Obito, os pacientes
foram analisados em um outro estudo caso-comparacdo com mais de um desfecho onde as
variaveis respostas eram: cura, 6bito e abandono de tratamento. Obito por TB e associagio
HIV-AIDS foram confirmados no sistema de Mortalidade e de Aids. O censo foi a base de
dados populacional. Inicialmente foram feitas analises por periodos; pré-DOTS, diagndsticos
de 1996-2000 e DOTS, de 2001-2005; seguidas de analises multivariadas de todo o conjunto
de informagdes. Os coeficientes de incidéncia e mortalidade acumulados por periodos por
100.000 habitantes foram, respectivamente, de 82,3 e 13,7 no periodo pré-DOTS e de 108,6 e
7,1 no DOTS. As taxas de letalidade foram de 14,8% e 6,0%. A implementacdo da estratégia
DOTS reduziu a chance de oObito em 50% (OR=0,5; 1C95% 0,40-0,70) e o tratamento
supervisionado per si reduziu a chance de abandono em 28%. No periodo pré-DOTS se
associaram ao oObito (p< 0,05): idade no diagnostico (OR=1,04; 1C95% 1,03-1,05), abandono
prévio (OR=3,94; 1C95% 2,17-7,15) e forma clinica mista (OR=4,91; 1C95% 2,17-11,16);
enquanto que, sexo masculino (OR=1,22; 1C95% 1,06-1,41) e abandono prévio (OR=3,42;
IC95% 2,65-4,41) estavam associados a abandono de tratamento. No periodo DOTS estavam
associados ao 6bito: idade no diagnostico (OR=1,04; 1C95% 1,02-1,06) e apresentar algum
agravo associado a TB (OR=2,36; 1C95% 1,22-4,58); enquanto que, baixa escolaridade
(OR=1,74; 1C95% 1,13-2,67), abandono de tratamento anterior (OR=2,44; 1C95% 1,41-4,23)
recidiva (OR=1,62; 1C95% 1,02-2,56), algum agravo associado (OR=1,55; I1C95% 1,17—
2,04) e estar sob tratamento supervisionado (OR=0,73; 1C95% 0,57-0,93) estavam associados
ao abandono. Mudancas nos indicadores de deteccdo e mortalidade da TB foram observadas
com a implantacdo da estratégia DOTS em Recife. A deteccdo de casos foi ampliada e o risco
de morrer foi reduzido com modificacdo no perfil do Obito. No abandono de tratamento,
apesar de mudancas no perfil dos pacientes, o impacto da estratégia na proporcdo desse
desfecho foi menor. PAra pacientes incluidos em tratamento supervisionado, a chance de
abandonar foi sensivelmente reduzida. Abandono de tratamento anterior, notadamente entre
pacientes sem HIV/AIDS, continua sendo relevante na mortalidade e no abandono de
tratamento, devendo ser priorizado para inclusdo em tratamento supervisionado. Necessidade
de melhora na atencdo aos idosos e nos de baixa escolaridade e a integracdo com 0s servigos
de atencdo aos outros agravos também sdo apontadas nesta pesquisa.

Palavras Chaves: tuberculose; epidemiologia; mortalidade; abandono; tratamento
supervisionado.
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ABSTRACT

The abandonment of tuberculosis treatment is considered as the main obstacle to control the
disease. The persistence of the infection source, increase in mortality and recurrence rate,
besides the development of medicament resistant types are related to abandonment of the
treatment. The essential components of tuberculosis control policies have been synthesized
into a set, which constitutes the DOTS (Directly Observed Treatment Short-course) strategy,
recommended by the WHO. This paper is meant to identify the factors associated with deaths
and abandonment of treatment in tuberculosis cases for those living in Recife, PE, before and
after the implementation of DOTS. Furthermore, it intends to assess the impact of this
strategy on epidemiological and operational indicators of the disease such as incidence
coefficient, mortality coefficient, mortality rate and percentage of patients abandoning the
treatment. Deaths by TB have been compared to those who have survived in a comparison
case research with a single event, involving the cases diagnosed from 1996 to 2004.
Observing the situation before death, the patients have been analyzed in another case-
comparison with more than one result where the variable responses were: healing, death and
abandonment of the treatment. Death by TB and the association HIV-AIDS have been
confirmed in the Aids and Mortality system. The census was the base for the population data
base. At first, analysis by periods have been carried out; pre-DOTS, diagnosis of 1996-2000
and DOTS, from 2001 to 2005; followed by various analysis of the whole set of information.
The occurrence and mortality coefficients accumulated by period for 100,000 inhabitants have
been, respectively, 82.3 and 13.7 during the pre-DOTS period and 108.6 and 7.1 during the
DOTS period. The mortality rates have been 14.8% and 6.0%. The implementation of the
DOTS strategy has reduced the risk of death in 50% (OR=0,5; 1C95% 0,40-0,70) whereas the
supervised treatment has reduced the likelihood of abandonment of the treatment in 28%. In
the pre-DOTS death was associated with (p< 0.05): age when diagnosed (OR=1,04; 1C95%
1,03-1,05), previous abandonment of the treatment (OR=3,94; 1C95% 2,17-7,15) and mixed
clinical form (OR=4,91; IC95% 2,17-11,16); whereas, male gender (OR=1,22; 1C95% 1,06-
1,41) and previous abandonment of the treatment (OR=3,42; 1C95% 2,65-4,41) were
associated with abandonment of the treatment. In the DOTS period death was associated with:
age when diagnosed (OR=1,04; 1C95% 1,02-1,06) and complications associated with TB
(OR=2,36; 1C95% 1,22-4,58); whereas low educational level (OR=1,74; 1C95% 1,13-2,67),
previous abandonment of the treatment (OR=2,44; 1C95% 1,41-4,23) recurrence (OR=1,62;
IC95% 1,02-2,56), any associated complication (OR=1,55; 1C95% 1,17-2,04) or being under
supervised treatment (OR=0,73; 1C95% 0,57-0,93) were associated to the abandonment of the
treatment. Changes in TB mortality and detection indicators have been observed with the
implementation of DOTS strategy in Recife. The detection of cases has been extended and the
risk of death reduced with a change in death profile. With regard to the cases of abandonment
of the treatment, despite the changes in the patients profiles, the strategy impact as compared
to this result was lighter. In the patients included in supervised treatment the likelihood to
abandon the treatment was slightly reduced. Previous abandonment of the treatment, mainly
for patients without HIV/AIDS, continues to be a relevant fact for the mortality rate and to
abandon the treatment, therefore it shall be prioritized for inclusion in supervised treatment.
The need for improvement in the assistance to elders and to those with low education and
integration with other assistance services to other complication factors are also provided
herein.

Key Words: tuberculosis; epidemiology; mortality rate; Abandonment of the treatment;
supervised treatment.
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1 INTRODUCAO

Tuberculose continua sendo um dos mais graves problemas de saude publica do mundo.
Mycobacterium tuberculosis (Mtb) infecta 2,0 bilhdes de pessoas em todo mundo, 0 que
significa um terco da populagdo mundial, resultando em 9 milhdes de doentes e 2 milhdes de
mortes a cada ano, sendo considerada a maior taxa de mortalidade atribuida a uma doenga
infecciosa isolada (RAVIGLIONE, 1995; OPS, 2002, OMS, 2006).

O aumento atual da morbidade por tuberculose e de seu coeficiente de mortalidade provocam
sentimentos de inseguranca e apreensdo quanto ao futuro do seu controle. O relato cada vez
mais frequente de casos de tuberculose resistentes as drogas tem preocupado as autoridades
sanitarias mundiais (CAMPOS, 1999). O portador de tuberculose resistente as drogas torna-se
disseminador cronico de bacilos resistentes, o que lhe confere uma alta contagiosidade.
(CAMPELO, 1998).

A previsdo da OMS ¢ que as drogas antituberculosas poderdo ser inuteis para o tratamento
dos pacientes, principalmente em regies onde as taxas de abandono ultrapassem 5% e onde
haja baixo comprometimento dos governantes, das comunidades cientificas e da populacao
em geral. Se medidas de impacto nao forem tomadas “as futuras gera¢des lembrardo esta
década como o tempo em que a humanidade permitiu que o mortal bacilo viajasse atraves do
ar e se tornasse resistente as drogas, tornando-se, por conseguinte incuravel em todo mundo”
(OMS, 1994).

No Brasil existem mais de 50 milhdes de infectados pelo bacilo de Koch. Cerca de 90 mil
casos novos sdo notificados ao ano, 6% dos quais morrem com ou pela doenca, € um ndmero
nunca estimado sobrevive com problemas respiratérios ou outros problemas de saude em
consequéncia da sequela da doenca (MELO et al., 1997, BRASIL, 2000A). As desigualdades
socioecondmicas que atingem vastos segmentos populacionais, a deterioracdo da infra-
estrutura de saude agravando as condicGes de acesso e, ainda, a interface epidemioldgica com
a epidemia do HIV, especialmente no que esta se expande aos setores de mais baixa renda,

abrem uma perspectiva de alarme do problema no pais.
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O presente estudo busca avaliar o0s aspectos epidemiologicos da tuberculose em Recife, PE,
identificando os fatores associados com o Gbito e abandono de tratamento em dois contextos
de implementacdo de politicas de controle do agravo.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS DA TUBERCULOSE

Tuberculose é uma doenca bacteriana cronica, conhecida had seéculos, causada pelo
Mycobacterium tuberculosis (Mtb), bacilo alcool-acido resistente (BAAR) também conhecido
como bacilo de Koch (BK), em homenagem ao seu descobridor Robert Koch, que o descreveu
em 1882. O reservatdrio principal do bacilo € o homem que quando apresenta a forma
pulmonar da doenca também é sua fonte de infeccéo.

A localizacdo pulmonar é a forma mais frequente da doenca, porém, pode acometer outras
partes do organismo. A transmissdo da doenca é feita de pessoa a pessoa através do ar que
carreia goticulas contaminadas eliminadas através da fala, do espirro e principalmente da
tosse de um doente bacilifero. A transmissibilidade é plena enquanto o doente estiver

eliminando o bacilo e ndo tiver iniciado o tratamento.

A probabilidade de um individuo vir a ser infectado e de que essa infeccdo evolua para a
doenca depende de causas multiplas e em especial as condi¢Ges socioecondmicas. O risco de
adoecimento € maior nos menores de cinco anos, nos adolescentes, adultos jovens e nos
idosos. Entre os infectados a probabilidade de adoecer aumenta na presenca de infeccao pelo

virus da imunodeficiéncia humana e outras formas de imunodepresséo.

A doenca ndo apresenta variacoes ciclicas e sazonais, de importancia pratica. A prevaléncia
observada é maior em areas de grande concentracdo populacional e de condicdes
socioecondmicas e sanitarias precarias (BRASIL, 1999, BRASIL, 2006).

2.2 AEMERGENCIA MUNDIAL DA TUBERCULOSE

No final da década de 70, devido aos avan¢os da quimioterapia, das técnicas de diagnostico e
prevencdo, tuberculose foi considerado um problema de salude puablica solucionado,
restringindo-se a populaces menos favorecidas, principalmente aquelas dos paises do
terceiro mundo. A partir de 1985, com o aumento do nimero de casos, surgiu a ameaca do
recrudescimento da doenca (GERHARDT & RIBEIRO, 1995).
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Segundo Souza & Kritski (1998), € uma doenga com profundas raizes social, intimamente
ligada a fome e as mas condigdes de higiene, de saneamento e de habitacdo e & educacdo
deficiente. Constitui-se um problema de salde publica importante nos paises em
desenvolvimento e grave nos menos desenvolvidos. Chama a atencdo de que é uma doenga

reemergente nos paises ricos apresentando-se como um grande desafio para o século XXI.

Em 1993, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) definiu a tuberculose como uma
emergéncia global em funcdo do seu quadro epidemioldgico. Estimou que um terco da
populacdo mundial estivesse infectada pelo BK, podendo vir a adoecer em qualquer fase de

suas vidas e contaminar outros individuos.

A OMS e a Unido Internacional Contra a Tuberculose e Doencas Respiratorias, estimaram
que, em 1990, havia no mundo 1,8 bilhdes de pessoas infectadas com o Mtb e que,
atualmente, existem mais de 20 milhGes de doentes. Cerca de trés milhdes de Obitos sdo
registrados anualmente. Segundo Rosemberg (2001), os dados da OMS (Tabela 1) apontam
diferencas fundamentais entre paises ricos e pobres. Do total de infectados, 21% sdo dos
primeiros e 79% dos segundos. Nos paises industrializados, 80% dos infectados séo de
pessoas com 50 anos e mais engquanto, nos paises em desenvolvimento, 75% dos infectados
tém menos de 50 anos. Oitenta por cento dos doentes estdo entre 15 e 59 anos de idade,
portanto na faixa etaria mais produtiva economicamente, refletindo a distincdo béasica da

epidemiologia da doenca nos dois “mundos”.

Tabela 1 - Panorama da Tuberculose — Sintese de 194 paises — OMS

Indicadores NUmeros Paises
Ricos Pobres
Populagéo Infectada 1.800.000.000 382.000.000 (21,2%) 1.418.000.000 (78,09%)
=  >50anos — 80,0%
= < 50anos —_— 75,0%
Casos Novos 8.000.000 470.000 (5,09%) 7.530.000 (95,0%)
Obitos 3.000.000 40.000 (1,3%) 2.960.000 (98,7%)

Fonte: Modificado de Kochi, 1991.

Dos oito milhdes de casos novos anuais de tuberculose, 95% ocorrem nos paises em

desenvolvimento e 5% nos paises industrializados. Dos trés milhdes de 6bitos anuais, cerca de
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2.960.000 (98,6%) sdo dos paises em desenvolvimento. Nesses paises, aproximadamente
1.300.000 casos e 450.000 6bitos ocorrem em criangas menores de 15 anos, e, mais da metade
(52%) dos casos novos incide nos grupos mais jovens, até 34 anos (KOCHI, 1991; SUDRE et
al., 1992).

Cerca de 80% dos casos de tuberculose no mundo estdo concentrados em 22 paises e mais de
50% dos casos estdo concentrados em 16 paises que tém programas de controle deficientes. O

Brasil esta incluido entre esses Gltimos.

A situagdo da tuberculose existente em 1990 vem piorando no mundo todo. O total de casos
de tuberculose em 1995 foi 16,3% maior que em 1990. Em relacdo a 1990, esta elevacgéo foi
estimada em 35% para o ano 2000, e de 57,6% para 0 ano de 2005 (DOLIN et al., 1994). Se a
ascensdo da epidemia tuberculosa ndo for contida, a expectativa ¢ de que até o ano de 2020

ocorrera cerca de 240 milhdes de casos novos e 70 a 80 milhdes de dbitos (OMS, 1997).

Em 2005, a OMS estimou que, no mundo, a tuberculose fez 8,8 milhdes de casos novos da
doenca e que tenha causado 1,6 milhdes de mortes das quais, 195.000 apresentavam
coinfeccdo com o HIV (OMS, 2006). A tuberculose, no caudal da pobreza, ameaca a
civilizacdo igual a violéncia e terrorismo mundial. Se seu curso ndo for mudado, nos
proximos 20 anos, surgirdo um bilhdo de novas infeccdes, duzentos milhGes de doentes e
trinta e cinco milhGes de mortes (BRASIL, 2002). Dentre os fatores agravantes, destacam-se a
epidemia do HIV, o crescimento demografico, 0 aumento da miséria, a deterioracdo da rede
de salde publica, as migraces populacionais e a resisténcia do Mtb aos quimioterapicos
(ROSEMBERG, 2001; OMS, 2006).

2.3 TUBERCULOSE E A COINFECCAO TB/HIV/AIDS

A pandemia do virus da imunodeficiéncia humana (HIV) tem alterado o padrdo
epidemiologico da tuberculose em todo o mundo. Nos paises desenvolvidos, onde a
tuberculose vinha apresentando uma tendéncia ao declinio, observa-se o recrudescimento de
sua morbi-mortalidade a partir da década de 80 devido, em grande parte, a associacdo com a
infeccdo pelo HIV. Porém, é nos paises do terceiro mundo onde, em geral, a prevaléncia da
doenca mantém-se alta, que o impacto da coinfecgdo tuberculose/HIV se faz sentir com maior
intensidade. Nesses paises a OMS estima que 30% a 60% da populacdo adulta, com idade
abaixo de 50 anos esté infectada pelo Mth. (DALCOMO & KRITSKI, 1993).
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Considerando que a maioria dos infectados pelo HIV situa-se entre 15 e 49 anos (BARNES et
al., 1991) havendo, portanto, uma superposicdo dos grupos populacionais acometidos por
ambas as infecgdes, compreende-se a seriedade do problema atual e o seu potencial de
agravamento. A infecgéo pelo HIV aumenta significativamente o risco de desenvolvimento de
tuberculose ativa, sendo em média 10 vezes maior nos coinfectados que nos ndo infectados.
Os individuos infectados concomitantemente pelo Mtb e o HIV apresentam uma taxa anual de
tuberculose doenca 40 vezes maior do que individuos livres da infeccdo pelo HIV
(DALCOMO & KRITSKI, 1993; KRITSKI et al. 2000).

Segundo Styblo (1991), a infec¢do pelo HIV é o fator de risco descrito nos ultimos tempos
mais importante para o desenvolvimento da tuberculose em individuos j& infectados pelo
bacilo. Pessoas que apresentam coinfeccdo TB/HIV, tém 50% de possibilidade de

desenvolver tuberculose doenga em algum momento de sua vida (WHO, 1997)

A estimativa global da incidéncia dos casos de tuberculose atribuidos ao HIV vem crescendo
em 4,2%, 8,4% e 13,8%, respectivamente, para 0s anos de 1990, 1995 e 2000. O crescimento
global desde 1990 foi de 16,3% e 35,6%, quando comparado com 1995 e 2000
(ROSEMBERG, 2001). O HIV alimenta a epidemia da tuberculose de varias formas. O HIV
promove a progressdo para a tuberculose ativa quer nas pessoas que adquiriram uma infec¢éo
recente quer nas que tém uma infeccdo latente por M. tuberculosis (LIENHARDT &
RODRIGUES, 1997). Segundo RAVIGLIONE et al. (1997) o risco anual de desenvolver uma
tuberculose numa pessoa que viva com o HIV/AIDS que esteja coinfectada com o Mtb varia
de 5 a 15%.

A progressdao sem precedentes da epidemia da tuberculose ligada ao HIV exige uma acao
efetiva e urgente (OMS 2002A). O aumento dos casos de tuberculose nas pessoas que vivem
com o HIV/AIDS leva a um risco aumentado da transmissdo da doenca a comunidade em

geral quer esteja ou ndo infectada pelo HIV.

Styblo (1991) cita que a AIDS agrava a epidemia tuberculosa por trés formas: reativacao
enddgena de focos tuberculosos residuais; evolugdo rapida da infeccdo exdgena; e acréscimo
de casos de tuberculose ativa por esses mecanismos. Entretanto, o impacto da epidemia do
HIV sobre a epidemiologia da tuberculose estd basicamente fundamentado em fatores

variaveis como a prevaléncia e tendéncia da infeccdo pelo HIV; a prevaléncia da infeccéo
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pelo Mtb; a taxa de detecgdo dos novos casos de tuberculose; a taxa de cura; e o grau de

ineficiéncia dos programas de controle.

Comstock (1994) cita que a infeccdo pelo HIV tem sido amplamente responsabilizada pela
mudanca na tendéncia da morbidade por tuberculose em vérios paises. Entretanto, o papel das
migracdes, 0 aumento da pobreza, a desnutricdo e a diminuigdo dos esforgos dirigidos para o

seu controle ndo podem ser excluidos nem minimizados.

2.4 MAGNITUDE DA TUBERCULOSE NO BRASIL

No Brasil, a tuberculose ndo € uma doenca reemergente, pois nunca chegou a desaparecer, e
também ndo é uma doenca emergente, pois ha tempo apresenta alta incidéncia (RUFFINO-
NETTO, 1997). O pais ocupa o 15° lugar entre os 22 paises que concentram 80% do total
mundial de casos. Anualmente sdo notificados cerca de 90 mil casos novos e 6 mil 6bitos por
em sua decorréncia sdo registrados (BRASIL, 1999; BRASIL, 2000A).

A OMS estima que no Brasil existam cerca de 129.000 casos novos anuais de tuberculose.
Desses apenas 85.000 (66%) sdo notificados ao sistema de vigilancia, representando uma taxa
de subnotificacdo de 34% (RUFFINO-NETTO & SOUZA, 1999).

No pais ocorrem, aproximadamente, 10 novos casos de tuberculose e morrem 15 doentes por
dia. A doenca acomete principalmente pessoas na faixa etaria de 19 a 49 anos correspondente
a plenitude da capacidade produtiva, alcancando os setores de mais baixa renda. Em quase

90% dos casos registrados, a localizacdo da doenca é a pulmonar (HIJJAR, 1997).

A coinfec¢do TB/HIV/AIDS tem grande importancia sanitaria. Desde o inicio da epidemia, a
tuberculose apresenta-se como a terceira doenca associada quando da notificacdo dos casos de
AIDS, apenas superada pela candidiase de es6fago e pela pneumonia causada por
Pneumocystis carinii (BASTOS et al., 1995).

Devido a tuberculose apresentar alta freqliéncia no Brasil, principalmente em areas urbanas,
com altas taxas de incidéncia (34/100.000 habitantes no sul do pais e de 120/100.000 no Rio
de Janeiro) e a taxa de infeccdo de HIV estimada em aproximadamente 3 a 4%, ndo é
surpreendente que a coinfeccdo TB/HIV seja, consequentemente, esperada em termos

epidemioldgicos. Estima-se que haja no Brasil, 150.000 coinfectados, o que podera resultar
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em um acréscimo de 10 a 15 mil casos de excesso de tuberculose a cada ano num futuro
muito proximo (BRASIL, 1997).

O quadro sanitario atual do Brasil e, em particular das grandes cidades, revela que os
problemas acumulados ao longo dos anos permitem que antigas doengas continuem se
disseminando ou mesmo encontrando novas formas de propagacdo. No caso da tuberculose,
0S avangos no seu conhecimento e a tecnologia disponivel para o seu controle ndo tém sido
suficientes para impactar significativamente a sua morbidade e mortalidade. Os bolsdes de

pobreza, a epidemia da AIDS e a deterioracdo dos servicos de salde dificultam o seu controle.

2.5 ASPECTOS DO DIAGNOSTICO E DA VIGILANCIA DA TUBERCULOSE NO
BRASIL

Conhecida ha milhares de anos a tuberculose tem atualmente diagnostico relativamente facil e
pode ter tratamento eficaz e eficiente. Define-se “caso de tuberculose” todo o individuo que
tem esse diagnostico confirmado por baciloscopia ou cultura, e aquele em que 0 médico com
base em dados clinico-epidemiologico e no resultado de exames complementares, firma o
diagnostico de tuberculose. O “caso novo” ¢ o doente com tuberculose que nunca usou ou

usou por menos de um més drogas antituberculosas (BRASIL, 2002).

A pesquisa bacterioldgica é o método mais importante, tanto para o diagnostico, como para o
controle de tratamento. Ela permite descobrir as fontes mais importantes de infeccdo, isto &,
0s casos baciliferos. A cultura é indicada para os suspeitos de tuberculose pulmonar
persistentemente negativo ao exame direto de escarro e para o diagndstico de casos
extrapulmonar como meningea, renal, pleural, 6ssea e ganglionar, sendo indicada também na

suspeita de resisténcia bacteriana as drogas, acompanhada de teste de sensibilidade.

O exame radiologico é auxiliar no diagnostico da tuberculose e esta indicado para
sintomaticos respiratorios negativos a baciloscopia direta, comunicantes de todas as idades
sem sintomas respiratérios, portadores do HIV ou pacientes com AIDS. A prova tuberculinica
¢ também indicada como método auxiliar no diagnostico da doenca, quando positivo,
isoladamente indica apenas infeccdo e ndo € suficiente para o diagnéstico. O histopatoldgico é
um método empregado principalmente na investigacdo de formas extrapulmonares (BRASIL,
2002, BRASIL, 2006).
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Na tuberculose pulmonar as manifestagdes clinicas podem ser variadas. E frequente a
ocorréncia de febre, habitualmente moderada, persistente por mais de 15 dias e vespertina,
tosse, perda de peso e sudorese noturna. Hemoptise é menos frequente (BRASIL, 2002,
BRASIL, 2006). A doenga pode se expressar por formas disseminadas ou extrapulmonar, isto
é, classificadas segundo a localizacdo: pleural, ganglionar periférica, &steoarticular,

geniturinaria, meningoenceféalica, etc.

No Brasil, o proposito do programa de controle da tuberculose é reduzir a transmisséo do
bacilo na populacdo através das acbes de diagndstico e tratamento adequado do doente. As
metas internacionais estabelecidas pela OMS e pactuadas pelo governo brasileiro sdo a
descoberta de 70% dos casos de tuberculose estimados e o tratamento e a cura de 85% dos
mesmos (BRASIL, 2006).

A notificacdo de casos é obrigatoria em todo o territorio nacional, realizada através de fichas
padronizadas que devem ser preenchidas nos servicos de salde e, posteriormente, agrupadas,
processadas e analisadas (BRASIL, 1998). Bimensalmente a eficacia do tratamento deve ser
monitorado com exames bacteriologicos e as informacdes sobre a evolucdo dos casos devem
ser informadas para nivel hierarquico superior através de relatorios de acompanhamento do

Caso.

A base do sistema de informacéo da tuberculose € o prontuario do doente, a partir do qual sdo
colhidos os dados necessarios ao preenchimento da ficha individual de investigacdo (ANEXO
A) que constitui parte do Sistema Nacional de Agravos de Notificacdo (SINAN) e permite a
analise informatizada a partir da unidade de salde até niveis hierdrquicos superiores
(BRASIL, 2006, BRASIL, 2007)

Devem ser notificados todos os casos, independente do tipo de entrada: os casos novos ou
virgens de tratamento, os recidivantes, aqueles que reingressaram ap0s abandono de
tratamento e os que apresentaram faléncia ao esquema basico. (BRASIL, 2006). A notificacdo
deve ser realizada pela unidade de salde que diagnosticou a doenca e pela unidade que
acompanha o tratamento do doente com preenchimento da forma clinica, exame de controle e
encerramento do caso, dados necessarios a complementagdo da informacdo para o SINAN
(BRASIL, 1998).
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Serdo notificados 0s casos por municipio de atendimento, unidade de salde, sexo, idade,
escolaridade, etnia (no caso de popula¢do indigena), municipio de residéncia, critério
diagndstico, tipo de entrada, raios X, resultado do teste tuberculinico, forma clinica, agravos
associados, baciloscopia de escarro ou de outro material, cultura de escarro ou de outro
material, soropositividade para o HIV, histopatologia, drogas (esquema terapéutico utilizado),
tratamento supervisionado, doenca relacionada ao trabalho. Através dessas informagdes pode-
se avaliar a situagéo e tendéncia da doenca (BRASIL, 2006).

Para monitorar a incidéncia da tuberculose o Programa Nacional de Controle da Tuberculose
(PNCT) utiliza indicador de taxa de incidéncia da doencga, classificados segundo forma
clinica, faixa etaria e situacdo bacterioldgica dos casos. Além da incidéncia, outro indicador
utilizado é a taxa de mortalidade por tuberculose e a coinfeccdo tuberculose - HIV (BRASIL,
1998).

2.6 TRATAMENTO - RETRATAMENTO: O DESFECHO FINAL

A quimioterapia especifica para tuberculose humana iniciou-se a partir de 1944 com a
descoberta da estreptomicina, droga que se mostrou eficaz no tratamento da doenca. Contudo,
apesar do grande avanco que esse medicamento representou no controle da doenca, constatou-
se que seu uso isolado nas formas escavadas com grande populacdo bacilar determinava o
aparecimento de bacilos resistentes alguns meses apds o inicio do seu uso (PICOM et al.,
1993).

Gradualmente, com a descoberta de novas drogas foi possivel introduzir a quimioterapia
associada que demonstrou evitar o surgimento de resisténcia bacteriana adquirida (BRASIL,
1994). O acido-para-amino-salicilico (PAS) em 1946; a isoniazida em 1952 e a rifampicina

em 1957, foram as principais drogas incorporadas ao arsenal terapéutico de luta contra o Mtb.

Com a introducdo da poliquimioterapia no tratamento da tuberculose ocorreram mudancas
conceituais e operacionais no ambito das acdes de controle da doenca, estabelecendo-se o
conceito de “cura” inaugurando uma nova realidade até entdo desconhecida. A tuberculose
passou a ser vista como uma doenca grave, porém, curdvel, desde que obedecidos 0s

principios da quimioterapia (BRASIL, 1995).
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O Brasil adota, desde 1975, esquema triplice de curta duragdo com as drogas Rifampicina (R)
Isoniazida (H) e Pirazinamida (Z), sobre o qual o pais acumulou umas das maiores
experiéncias. Em termos de salde publica esse esquema tem rendido bons resultados embora
por Gbices operacionais, ndo se esteja atingindo o patamar recomendado pela OMS que € de
85% de cura (ROSEMBERG, 2001; RUFFINO-NETTO, 2002).

O esquema de tratamento adotado para seguimento do caso varia de acordo com a informacéo
do paciente em relacdo a tratamento anterior de tuberculose, como pode ser observado na
Tabela 2. Considera-se sem tratamento 0s pacientes que nunca se submeteram a quimioterapia

antituberculosa ou o fizeram por menos de 30 dias.

Retratamento € definido como o tratamento prescrito para o doente tratado por 30 dias ou
mais, que venha a necessitar de novo tratamento por faléncia, recidiva ou retorno apds
abandono. Entende-se por faléncia a persisténcia de positividade do escarro durante ou no
final do tratamento (BRASIL, 1995).
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Tabela 2 — Esquemas de tratamento de tuberculose padronizado pelo Ministério da
Saude do Brasil de acordo com a situacgéo do caso.

Situagéo Esquema indicado
Sem tratamento anterior | (Basico)"
Com tratamento anterior
- recidiva ap6s cura com o0 esquema | ou IR (Reforcado)?

- retorno apds abandono do esquema |

Meningite tuberculosa I’
Faléncia dos esquemas | ou IR n*
Faléncia do esquema IlI Esquemas especiais”

1 — Esquema | (2RHZ/6RH) - indicado nos casos novos de todas as formas de tuberculose pulmonar e extra-
pulmonar exceto meningite (12 fase: 2 meses de Rifampicina (R) + lzoniazida (H) + Pirazinamida (Z)); 22 fase: 4
meses de RH. Nos casos de tratamento da associacdo TB/HIV, independentemente da fase de evolucdo da
infeccdo viral , o tratamento seré de 6 meses

2 —Esquema | Reforcado (2RHZE/4ARHE) — Indicado nos casos de retratamento em recidivantes e retorno apos
abandono do esquema | (12 fase: 2 meses de RHZ + Etambutol (E); 22 fase: — 4 meses de RHE )

3 — Esquema Il (2 RHZ/7RH) - indicado na meningite tuberculosa (12 fase: 2 meses RHZ: 22 fase: 7 meses
RH)

4 — Esquema de faléncia (3SEtEZ/9ELE) — Indicado nos casos de faléncia de tratamento com os esquemas | ¢ IR
(1@ fase: 3 meses de Estreptomicina (S) + Etionamida (Et) + Etambutol (E) + Pirazinamida (Z); 22 fase: 9 meses
de EtE)

5 - Esquema adequado a cada caso utilizando drogas padrdo Ministério da Salde: kanamicina, ofloxacina,
clofazimina, cicloserina, capreomicina, ciprofloxacina, claritromicina, tiossemicarbazina e PAS

Nem sempre se pode estabelecer a cura como evento final do tratamento da tuberculose. Em
um percentual significativo dos casos o tratamento tem uma evolucdo desfavoravel, seja por
motivos ligados ao doente, aos profissionais de salde, a estrutura dos servigos, as drogas ou
ao bacilo. Séo eles: a prescricdo de regimes inadequados, a toxidade das drogas, o abandono
precoce do tratamento, a tomada irregular dos farmacos, e a doenca por bactérias resistentes
no inicio da quimioterapia - resisténcia primaria - ou que se tornaram resistentes durante o
processo do tratamento - resisténcia secundaria (MAGARAO, 1984; CAMPOS, 1996). Na
auséncia de tratamento eficaz para a doenca ativa, a evolugédo habitual é crénica, consumptiva,
sobrevindo a morte (BRASIL, 2002).
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Nos casos de evolucdo desfavoravel, a alta do doente do Programa de Controle, pode ser dada
por faléncia ou abandono de tratamento e por 6bito. Sendo assim, nos casos de retratamento, o
critério de alta anterior, por abandono ou recidiva ou ainda por reentrada no sistema de
notificacdo devido a faléncia de esquema terapéutico, define o motivo do retratamento
(BRASIL, 1995).

Monitorar o resultado do tratamento é essencial para avaliar a eficicia da intervencdo, ja que a
estratégia prioritaria de controle para eliminar a transmisséo da doenca é a cura dos pacientes.
O resultado do tratamento é expresso geralmente como uma porcentagem do nimero total de
casos notificados e é classificado em seis categorias mutualmente excludentes definidas por
consenso pela OMS e pela IUATLD (International Union Against Tuberculosis and Lung
Disease) em: cura, tratamento terminado, falha, morte, abandono e transferéncia (VEEN et
al, 1998).

Os resultados do acompanhamento dos casos podem ser sumarizados em: satisfatorio ou
favoravel (a porcentagem dos pacientes que foram curados ou completaram o tratamento);
desfavoravel (porcentagem dos pacientes que morreram antes que o diagnostico estivesse
estabelecido ou morrido durante o tratamento por qualquer causa ou de causa relacionada a
TB); e resultado potencial insatisfatorio ou insuficiente (a porcentagem dos pacientes que
interromperam o tratamento, foi transferido ou ndo respondeu ao tratamento) (VENN et al,
1998). No Brasil, a variavel “resultado do tratamento” estd incluida no sistema de
informacao de tuberculose, no entanto, essa informagdo nem sempre é preenchida em todos 0s

casos notificados.

2.7 IMPACTO GLOBAL DA TUBERCULOSE REFLETINDO OS PROGRAMAS DE
CONTROLE

O controle da tuberculose representa um desafio mundial. Reichman (1997) declara que é
inadmissivel que, apesar do conhecimento sobre os mecanismos de transmissdao e a
patogenicidade da doenca, e de se dispor de meios de diagnostico, tratamento e prevencgdo, se
aceite sem indignacdo que a doenca tenha matado em 1996, mais pessoas que no momento em

que Robert Koch identificou o seu agente etiol6gico ha mais de um século.

Murray et al. (1999), analisando o papel da determinacdo social da tuberculose em um estudo

patrocinado pelo Banco Mundial, cita que nos paises em desenvolvimento ndo se observa uma
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tendéncia espontanea ao desaparecimento da tuberculose, sendo necessaria & implementagao
de medidas de controles rigorosas. Para alguns estudiosos, no Brasil, a evolucdo desfavoravel
da endemia era de certo modo previsivel (ARANTES, 1995; RUFFINO-NETTO, 2002).

A tuberculose permanece proeminente nas estatisticas internacionais de saude-doenca,
principalmente porque mata adultos jovens. O sofrimento e a perda econdmica causada pela
tuberculose é uma afronta a nossa consciéncia (OMS, 2006), e sua permanéncia é considerada
uma falha cientifica, médica e politica (ZUMLA & MULLAN, 2006).

Rosemberg (2001) cita que a tuberculose mantém-se como uma das mais significantes causas
de morte dos adultos nos paises em desenvolvimento e que o Mtb configura como o maior
agente isolado de morte entre as doengas contagiosas. Nos paises em desenvolvimento, as
mortes por TB representam 25% do total das mortes evitaveis. Nesses paises ocorrem 98%
das mortes por TB e se produz 95% dos casos mundiais, dos quais 75% ocorrem no grupo de
idade economicamente produtiva de 15 a 50 anos (OMS, 1997B).

Mais que 80% da carga de tuberculose, medida em termos de anos de vida perdidos por
incapacidade (AVAI), se deve a morte prematura e ndo a morbidade (DYE, 2006). Em 1990,
a tuberculose teve o impacto global de 46,5 milhGes de perdas em AVAI, sendo 26,5 milhdes
no sexo masculino e 20 milhdes no sexo feminino para todas as faixas etarias. Cerca de 1,7
milhdes de pessoas morreram por TB, incluindo 260.000 pacientes que eram infectados por
HIV. A tuberculose causa 3,4% das perdas em AVAI no mundo e 2,5% das perdas em AVAI
na América Latina e Caribe. O impacto global da tuberculose é maior do que o das

verminoses e da isquemia cardiaca (BRASIL, 1996).

As perspectivas futuras para a progressao da doenca sdo alimentadas por diversos fatores,
sendo os principais a epidemia do HIV e o aumento do nimero de pacientes portadores de
cepas resistentes aos quimioterapicos, esses ultimos produzidos em grande parte pela nao
adesdo ao tratamento e pela desestruturacdo dos servicos de saude (OMS,1997A). Campos
(1996) cita que a queda progressiva da atencdo medica dispensada a populacdo pela rede
publica de saude nos ultimos anos, com consequente piora no atendimento ao paciente com
TB vem causando uma queda na proporcdo de cura e uma elevagdo na proporcdo de

abandono.
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A falta de adesdo ao tratamento ndo é um problema particular da tuberculose, porém, no caso
desse agravo, reveste-se de grande importancia devido as repercussfes epidemiolédgicas do
abandono do tratamento terapéutico (CAMPOS 1999). A propagacao de bacilos resistentes as

drogas ¢ uma “bomba do tempo” na dire¢do do agravamento do problema (BRASIL, 1999).

No Brasil, estudos demonstram que o0s percentuais de alta por abandono de tratamento
aumentaram de 12,1% em 1981 para 13,9% em 1984, atingindo 16,8% em 1988 (DINIZ et
al., 1995). Para Ruffino-Netto (2001), no Brasil a taxa de abandono permaneceu constante
em 14% de 1982 a 1999. A sobrevida do doente depende, além do diagndstico precoce e
tratamento adequado, da adesdo do paciente ao tratamento, da presenca de coinfecgdo pelo
HIV/AIDS e da multidrogarresisténcia aos quimioterapicos.

Pablos-Mendez et al. (1996), em um estudo sobre a relacdo entre o atraso do tratamento ou o
tratamento incompleto e todas as causas de mortalidade em pacientes com tuberculose da
cidade de New York, concluiram que, além da multidrogaresisténcia e coinfeccdo com o
HIV/AIDS, a falta de tratamento é um importante fator de risco para o aumento da
mortalidade por todas as causas em pacientes com tuberculose. No Brasil, um estudo
realizado em um hospital geral universitario do Rio de Janeiro com objetivo de comparar a
sobrevida de casos de tuberculose pulmonar coinfectados com HIV com casos de tuberculose
pulmonar ndo coinfectados concluiu que os fatores prognosticos para a mortalidade por
tuberculose foram: idade > 50 anos e a presenca de co-morbidades, principalmente a
coinfeccdo com o HIV (CARVALHO et al., 2002).

2.8 AS POLITICAS DE CONTROLE DA TUBERCULOSE NO BRASIL NA
ATUALIDADE

Frente a gravidade da situacdo mundial, o pais ha muito vem tomando apropriadas iniciativas
para combater a doenca. Em meados da década de 60, o Ministério da Saude padronizou e
passou a distribuir gratuitamente, as drogas que integravam 0s esquemas terapéuticos de
maior eficacia dagquela época. No final dos anos 70, o Brasil substituiu os antigos esquemas

prolongados pelos novos, de curta duracdo (HIJJAR, 2001).

Dentre os Programas lancados, destacaram-se: o langamento do Plano Emergencial, em 1994,
que tinha como objetivo aumentar a efetividade das a¢bes de controle em 230 municipios

considerados prioritarios, porque juntos concentravam 90% do problema tuberculoso nacional
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(RUFFINO-NETTO, 1999). Diante do quadro de persisténcia da Tuberculose em vérios
municipios do pais, em 6 de agosto de 1998, o Conselho Nacional de Satde do Ministério da
Saude resolveu destacar a tuberculose como um problema prioritario de satde no Brasil,

estabelecendo o Plano Nacional de Controle da Tuberculose.

O Plano Nacional de Controle da Tuberculose objetivava aumentar a cobertura para todos 0s
5.500 municipios do pais em trés anos (2001), e diagnosticar pelo menos 92% dos casos
esperados. Além disso, ter pelo menos 85% dos casos diagnosticados tratados com sucesso, e,
em 9 anos reduzir a incidéncia em 50% e a mortalidade em dois tercos (BRASIL, 1999). Esse
Plano introduziu duas inovagdes: o tratamento supervisionado chamado de estratégia DOTS
(Directly Observed Treatment Shortcourse) recomendada pela Organizacdo Mundial da Saude
e a instituicdo de um bdnus de R$150,00 e de R$100,00 para cada caso de doente de
tuberculose diagnosticado, tratado e curado respectivamente, tendo tratamento supervisionado
ou ndo (RUFFINO-NETTO, 1999).

A estratéegia DOTS foi proposta pela Organizacdo Mundial da Sadde em 1993, apés a
declaracdo da situacdo emergencial da tuberculose no mundo. Envolve cinco componentes
considerados essenciais para o controle da doenca: comprometimento politico com o
programa, deteccdo de casos por baciloscopia, tratamento de curta duracdo e diretamente
observado, regularidade na manutencdo de medicamentos e sistema de informagdes que

permita um monitoramento dos resultados (OMS, 1999).

A estratégia € definida como uma das prioridades para o controle da TB, principalmente, para
0s 22 paises responsaveis por 80% do total de casos notificados no mundo. Propbe a
integracdo do cuidado de salde primaria e adaptacdo continua de reformas dentro do setor
saude (WHO, 2002B).

Os principios organizacionais em que a estratégia DOTS se baseia sdo 0s seguintes (OMS,
1997):

= Estabelecimento de uma rede descentralizada de diagndstico e tratamento baseada em

servicos de saude existentes e integradas na atencdo priméaria em saude;
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= Boa geréncia do programa fundamentada na responsabilidade e na supervisdo do pessoal de

saude;

= Emprego de um sistema interno de avaliagdo para a busca de casos novos e de recaidas e

para realizagdo de analises detalhadas por coortes de resultados terapéuticos.

Visando um salto de qualidade na atencdo ao problema da tuberculose, foi langado o Plano
Estratégico para a Implementacdo do Controle da Tuberculose no Brasil no periodo de
2000/2005. Este plano foi destinado a possibilitar aos profissionais de saide com atuagdo na
area da atencdo basica, a elaboragdo de novos instrumentos de trabalho, capazes de atingir o
controle da doenga em nivel local e, mais que isso, estabelecer mecanismos permanentes de
vigilancia e avaliagdo do processo de trabalho. A humanizacdo das praticas de satde junto a
familia e seu espacgo social utilizando as equipes de profissionais atuantes no Programa de
Saude da Familia (PSF) passaram a ser o referencial desta nova estratégia de enfrentamento
(BRASIL, 2000).
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar o impacto da implementacdo da estratégia DOTS na tuberculose em Recife, PE,
analisando os fatores associados a mortalidade e ao abandono de tratamento em casos

residentes do municipio, notificados no periodo de 1996 a 2005.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

= Descrever a tuberculose em Recife, PE no periodo de 1996 a 2005 comparando o perfil
epidemiologico dos casos em dois contextos de implementacéo de politicas de controle do
agravo.

= Identificar os fatores associados ao 6bito por TB no periodo pre e trans implantacéo da
estratégia DOTS.

= |dentificar os fatores associados aos desfechos desfavoravel e insuficiente nos dois
contextos de implementacao da estratégia DOTS.
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4 METODOS

4.1 AREA DO ESTUDO

O local do estudo correspondeu ao municipio de Recife, capital do Estado de Pernambuco,
situado no litoral oriental da regido Nordeste do Brasil, ocupando uma &rea de 218 km2,
correspondente a 0,2% da area total do Estado. Toda a érea fisica do Recife é considerada
urbana, sendo dividida em 94 bairros.

O municipio estad dividido em seis Regides Politicos Administrativos (RPA) que
correspondem aos seis Distritos Sanitarios (DS), conforme apresentado na figura 4. No ano de
2000, sua populacédo era de 1.422.905 habitantes correspondentes a 17,97% da populacéo do
Estado, com uma densidade demogréafica de 6.542 habitantes por km2 (IBGE, 2000).

A populagdo do municipio é predominantemente da faixa etaria jovem até 39 anos (71%) e do
sexo feminino (51%). Apesar da convivéncia entre seus habitantes ser territorialmente
proxima, dado sua densidade demografica, esta separado pelas enormes diferencas sociais que
fazem com que nenhum morador de renda alta ou meédia more a menos de 1.050 metros de
uma comunidade de baixa renda. Em relacdo a renda familiar, 33,4% dos domicilios dispdem
de renda inferior a um salario minimo ou ndo possuem rendimento. Cerca de 70,0% da
populacdo € considerada pobre. A escolaridade também revela grandes diferencas
intraurbanas (IBGE, 2000).

Recife responde por 35% dos casos de tuberculose diagnosticados em Pernambuco tendo uma
das mais altas prevaléncias, incidéncias e mortalidade por tuberculose do pais. Por isso é
considerado pelo Ministério da Salde como municipio prioritario para implementacdo das
acOes de controle do agravo (BRASIL, 2000). No periodo de 1996 a 2005 o coeficiente médio
anual de incidéncia de tuberculose foi de 96,9 casos por 100.000 habitantes e o coeficiente
médio de mortalidade foi de 8,8 por 100.000 habitantes, refletindo a gravidade do problema

no municipio.
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Figura 1 - Recife: Divisdo Politica Administrativa e Distritos Sanitarios
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A organizacdo do sistema de salde para assisténcia a tuberculose no municipio contempla um
servico de referéncia para internacdo, atraves do qual a maior parte dos casos € detectada em
ambito hospitalar. Outro importante nimero de casos € descoberto através das emergéncias
da rede geral (cerca de 30%), revelando uma distor¢do da porta de entrada do usuario e o

retardo no diagnostico dos casos.

A rede ambulatorial para assisténcia a tuberculose vem sendo estruturada com énfase na
atencdo basica. O municipio conta com cinco unidades de saude tradicionais e 101 unidades
de saude da familia (USF) somando 213 equipes. A rede de referéncia também vem sendo
estruturada e conta com oito policlinicas distribuidas nos seis distritos sanitarios nas quais foi
montada equipe multidisciplinar para dar suporte a educagdo continuada dos profissionais
envolvidos no PCT das equipes da atengdo basica, além de acompanhar os pacientes com TB

extrapulmonar ou que apresentam complicacdes.
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4.2 DELINEAMENTOS

De acordo com os objetivos foram delineados os seguintes estudos:

e Estudo observacional do tipo caso comparacdo (SCHLESSELMAN, 1982) para identificar
os fatores associados ao 6ébito por TB em dois grupos de pacientes classificados segundo
periodo de implementacdo da estratégia DOTS em pré-DOTS e DOTYS);

e Estudo observacional tipo caso comparacdo com mais de um desfecho para identificar os
fatores associados aos desfechos favoravel (cura), desfavoravel (6bito) e insuficiente
(abandono) nos dois contextos de implementacdo da estrategia DOTS.

4.3 FONTE DE DADOS

Para todos os estudos os casos de tuberculose foram identificados no banco de dados do
SINAN da Secretaria de Saude da Prefeitura da Cidade do Recife (SS_PCR). Todos 0s casos

de tuberculose atendidos no municipio séo registrados e consolidados através desse sistema.

O SINAN foi criado em 1990 pelo Centro Nacional de Epidemiologia (CENEPI). Seu
objetivo é de coletar e processar dados sobre agravos de notificacdo em todo territorio
nacional. Fornece informacbes para a analise do perfil de morbidade e contribui para a
tomada de decisbes nos trés niveis do sistema de salde (BRASIL, 1998). Em 1992 foi
introduzido como experiéncia piloto nos estados de Pernambuco e Parana. A partir de 1993, o
sistema passou a ser introduzido em todo territorio nacional, podendo ser utilizado a partir do
nivel local. O sistema contempla um elenco de doencas de diferentes naturezas: crénicas,
transmissiveis e ndo transmissiveis (CARVALHO, 1997, BRASIL, 2006).

O seu uso sistematico, de forma descentralizada, contribui para a democratizacdo da
informacao, permitindo que todos os profissionais de salde tenham acesso a informacéo e as
tornem disponiveis para a comunidade. E, portanto, um instrumento relevante para auxiliar o
planejamento da salde, definir prioridades de intervencdo, além de permitir que seja avaliado
0 impacto das intervenc6es (BRASIL, 2007).
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Em Pernambuco, o SINAN foi implantado em 1993, inicialmente no nivel central da
Secretaria de Saude do Estado de Pernambuco (SES-PE) e, em 1995, foi descentralizado para
0s municipios. Em Recife, o sistema de informacdo e vigilancia de tuberculose segue o

fluxograma exibido na figura 2.

Figura 2 - Fluxograma do paciente e das informagdes do programa de controle de
tuberculose da SMS da cidade do Recife.
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Para recuperagdo e validacdo das informacdes sobre dbito por tuberculose foi utilizado o
Sistema de Informacdo sobre Mortalidade (SIM). Esse banco foi disponibilizado pela SES-
PE. A base de dados populacional do IBGE (BRASIL, 2007 c) foi utilizada para calcular

taxas de incidéncia e mortalidade para cada ano do periodo estudado.

4.4 PROCESSAMENTO DO BANCO DE DADOS

A partir do banco de dados de tuberculose do SINAN, procedeu-se a sele¢do e analise dos
registros cujo municipio de residéncia correspondia a Recife. O banco de dados resultante foi
analisado em relacdo a multiplicidades, preenchimento de varidveis de interesse,
inconsisténcia de informacdes e validacdo. Para identificar registros e episddios multiplos, as

notificagdes foram classificadas por:

= Frequéncia dos niameros de registros;

= Ordem alfabética do nome;

= Ordem cronoldgica das datas de nascimento;
= Ordem alfabética do nome da mée;

= Endereco de residéncia;

= Unidade notificadora;

= Data da notificacéo.

Apos busca aleatoria das grafias alternativas de nomes conhecidos (Se Z; Ke C; Ge J, come
sem H; V e W etc), foram identificados os individuos (mesmo nome, data de nascimento e
nome da mée) e classificados por ordem de data de notificacdo e em seguida por unidade
notificadora. Estabeleceu-se como data de diagnostico a data da primeira notificacéo,

independente da origem do diagndstico, se em servigo publico ou privado.

As informagdes das variaveis do estudo quando em branco ou inconsistentes com as demais
notificacBes, foram recuperadas ou corrigidas. Quando se tratava de reentrada(s) as
informacGes das notificacBes subsequentes concernentes a data da notificacdo, data do inicio
do tratamento, modo de entrada, sorologia para HIV, agravos associados, motivo de
encerramento e data do encerramento foram recuperadas na primeira notificacdo excluindo-se
entdo as notificagOes subsequentes. A figura 4 representa o processamento para identificacéo

dos individuos a partir do banco de tuberculose disponibilizado pela SMS da PCR.
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Figura 3 - Organograma de consisténcia do banco de dados de tuberculose (SINAN/TB)
disponibilizado pela PCR em 2006 para identificacdo dos individuos residentes em
Recife, notificados no periodo de 1996 a 2005.
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4.5 VALIDACAO E RECUPERACAO DE INFORMACOES

Para confirmar e recuperar informacbes sobre &bito por tuberculose, o banco TB foi
comparado aos 6bitos registrados no SIM, no periodo de 01 de janeiro de 1996 a 31 de
dezembro de 2005. Incluiu-se todas as causas bésicas relacionadas a tuberculose e ou AIDS,
de acordo com a Classificacdo Internacional de Doencas (CID) 9 e 10. Apds identificacdo dos

pares, as informacdes sobre a data do 6bito foram conferidas e/ou registradas no banco TB.



42

4.6 ANALISE DOS DADOS

Apos a consisténcia dos dados, resgate e confirmacao de informac&o sobre 6bito e AIDS nas
outras fontes de dados, procedera-se a analise dos dados de toda a populacdo de casos de TB
residentes em Recife, notificados no SINAN/TB. Inicialmente os casos foram analisados de
acordo com as caracteristicas sdcio demogréficas, clinicas-epidemioldgicas e situacdo de
desfecho. As taxas de incidéncia, mortalidade e letalidade foram calculadas de acordo com o

ano de ocorréncia.

Para identificar os fatores associados ao Obito por TB, os casos notificados no periodo de
1996 a 2004 foram analisados em um estudo caso-compara¢gdo com um Unico evento (6bito),
onde os individuos foram classificados como 0Obito (caso) e ndo dGbito (comparacdo). Apoés a
identificacdo dos fatores associados o Obito, realizou-se outra analise incluindo os casos
notificados de 1996 a 2005 para identificar os fatores associados ao desfecho de seguimento,
agora em um estudo caso-comparacdo com mais de um evento (cura, 6bito e abandono de
tratamento). Nesse estudo algumas variaveis foram trabalhadas de forma diferente, como
idade (continua) e escolaridade (recategorizacdo dos grupos) (Quadro 1). Cada estudo sera

descrito separadamente a seguir:



Quadro 1 - Descricdo explicativa das analises realizadas na pesquisa.

e DOTS

obito por TB; grupo
comparagao: ndo 6bito

Andlise Objetivo Desenho Populagdo Variaveis explicativas
1 Regressdo | Identificar os fatores associados ao Caso comparacdo com 1 | = Casos de TB residentes em = |dade em faixa etaria (< 20; 20-29,
logistica oObito por TB em casos residentes em desfecho Recife, notificados de 1996- 30-39, 40-49, >50)
binaria Recife em dois contextos: pré-DOTS Grupo de Caso: 2004 = Sexo

Escolaridade em anos de estudo:
(Nenhum, 1-7, >8)

Modo de entrada: Caso Novo,
Abandono prévio, Recidiva.
Apresentacéo clinica: Pulmonar (P);
Extrapulmonar (EP); Mista (P+ EP)
HIV/AIDS

Ano calendério,

Agravos associados

Tratamento supervisionado

2 Regressdo
logistica
multinomial

Indentificar os fatores associados aos
desfechos  desfavoravel (6bito) e
insuficiente (abandono) comparado a
desfecho favordvel (cura) nos dois
contextos da implementacdo da
estratégia DOTS.

Caso comparagao com

mais de um desfecho:

= Favoravel (cura)

= Desfavoravel (6bito)

= |nsuficiente
(abandono)

= Casos de TB notificados
residentes em Recife,
notificados de 1996-2005

Idade em anos (continua)

Sexo

Escolaridade em anos de estudo: (0-3,
4-11, >12)

Modo de entrada: Caso Novo,
Abandono prévio, Recidiva.
Apresentacdo clinica: Pulmonar (P);
Extrapulmonar (EP); Mista (P+ EP)
Agravos associados

Tratamento supervisionado




4.6.1 ESTUDO CASO-COMPARACAO COM UM EVENTO
4.6.1.1 Populagéo do estudo

A populacdo do estudo foi composta por todos os casos de TB que estavam registrados em
servicos ambulatoriais com acompanhamento de casos implantado. Para este estudo a
populacdo inicial foi de 13.702 individuos residentes notificados no periodo de 1996 a 2004.
Os pacientes foram classificados em dois grupos distintos de acordo com o periodo de
implantacdo oficial da estratégia DOTS no municipio. O grupo denominado “pré-DOTS”
correspondeu aos individuos diagnosticados no periodo de 1996 a 2000; e o grupo “DOTS”
aqueles diagnosticados do ano 2001 a 2004. Essa classificacdo se justifica porque, so a partir
de 2001, o municipio iniciou a reorganizacdo dos servigos com vistas a implantacdo da
estratégia DOTS, e, nesse mesmo ano foi introduzida, no instrumento nacional de coleta de

dados, a informacédo sobre a exposi¢ao ao tratamento supervisionado.
4.6.1.2 Defini¢ao dos grupos de comparacao e variaveis selecionadas

A variavel dependente considerada foi o Obito por TB. Caso foi definido como todo o
individuo notificado no periodo de 1996 a 2004 e que evoluiu para 6bito por TB tendo esse
diagndstico confirmado como causa basica no banco de dados de registro de dbitos. Para o
grupo comparacao, considerou-se ndo caso o individuo notificado por TB no mesmo periodo

do caso e que ndo evoluiu para oObito.

As variaveis independentes consideradas para a analise dos dois periodos foram as seguintes:
idade categorizada em faixas etarias (menor de 20; 20 a 29; 30 a 39; 40 a 49; 50 e mais); sexo
(Feminino, Masculino); escolaridade em anos de estudo categorizada em trés grupos:
nenhum, 1 a 7 anos, 8 e mais anos; modo de entrada no sistema de vigilancia categorizado
em: caso novo (CN), recidiva (RC) e abandono de tratamento anterior (AB); forma de
apresentacdo da doenca categorizada em: pulmonar exclusiva (P), extrapulmonar exclusiva
(EP) e pulmonar e extrapulmonar associada ou mista (P+EP); associacdo com HIV/AIDS

(Sim e N&o) e ano calendéario do diagndstico.
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No periodo DOTS, além das covariaveis supracitadas, foram acrescentadas: agravos
associados (AIDS, alcoolismo, diabetes, outros agravos) e inclusdo em tratamento
supervisionado (TS) (Sim, N&o).

4.6.1.3 Critérios de exclusao

Os critérios de exclusdo e numero de excluidos de acordo com critério estdo descritos a seguir
(Quadros 2 e 3)..

Quadro 2 - Descricdo explicativa das analises realizadas na pesquisa.

Critérios de exclusdo de casos de tuberculose residentes em Recife, PE, notificados
no periodo de 1996 a 2005, determinados para execugdo da pesquisa.

= Ter sido notificado na mesma data do Obito ou ap0s a ocorréncia deste;

= Ter sido notificado apenas em servicos de saude hospitalar que ndo fazem
acompanhamento do tratamento;

= Obito ndo confirmado no banco de dados de mortalidade e, portanto foram
considerado oObito néo TB;

= Ter sido encerrado por mudanca de diagnostico, transferéncia para outros
municipios/estado ou por faléncia de tratamento;

= Ter informacdo de encerramento em branco ou inconsistente (data igual ou anterior a
data de notificacdo).

Quadro 3 — Casos de tuberculose residentes em Recife, PE, notificados no periodo de
1996 a 2005, excluidos de acordo com critérios de exclusdo estabelecidos pela pesquisa.

Numero de casos de tuberculose residentes em Recife, PE, notificados no periodo de
1996 a 2005, excluidos de acordo com critérios de exclusdo estabelecidos pela
pesquisa.

= 832 (6,1%) por terem sido notificados com base no atestado de dbito;

= 1198 (8,7%) por terem sido registrados apenas em servico hospitalar;

= 104 (0,8%) por terem falecidos de causa ndo relacionada a tuberculose;

= 55 (0,4%) por terem saido por mudanca de diagndstico durante o seguimento;

= 920 (6,7%) por terem sido encerrados por transferéncia;

= 27 (0,2%) por terem sido encerrados por faléncia de tratamento ou multidroga-
resisténcia (MDR);

= 618 (4,5%) por ndo terem informac&o de encerramento.
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4.6.1.4 Andlise estatistica

A presenga de associacdo entre o Obito e as caracteristicas estudadas foi inicialmente
verificada por analises comparativas para cada um dos dois periodos separadamente
utilizando o teste do qui-quadrado para testar diferencas significativas entre as proporgoes.
Em seguida, foram calculadas as Odds Ratio (OR) entre exposicdo e Obito e 0s respectivos
intervalos de confianca (IC) de 95%.

Modelos de regressdo logistica binaria foram ajustados para identificar os fatores
independentes associados ao Gbito, a partir da anélise bivariada e associacdes estatisticas com
niveis de significancia < 0,20. Inicialmente, para cada periodo investigado foram construidos
dois modelos de ajustes. O primeiro modelo considerou todo o conjunto de observagdes, e 0
segundo, os grupos de cada periodo foram estratificados pela presenca ou auséncia da
associacdo com HIV/AIDS. Posteriormente, para verificar o efeito independente da estratégia
DOTS, os periodos foram analisados conjuntamente em um modelo Unico de regressao
contendo uma variavel denominada “periodo” categorizado em pré-DOTS e DOTS e as

variaveis comuns aos dois periodos.

A modelagem foi realizada por entrada ndo automatica, passo a passo, das covariaveis. A
contribuicdo de cada covaridvel nos modelos e os testes de hipotese sobre 0os parametros
estimados foram avaliados através da estatistica da razdo de verossimilhanca (HOSMER &
LESMESHOW, 2000), considerando um nivel de significancia de 0,05 (p < 0,05).

A adequacdo dos modelos finais foi verificada através do teste de Hosmer & Lemeshow
(2000). Em todas as analises foi utilizado o programa Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS-PC, versdo 11.5).

4.6.2 ESTUDO CASO COMPARACAO COM MAIS DE UM EVENTO

4.6.2.1 Populacéo do estudo

A populacédo inicial desse estudo foi composta de 15.498 individuos residentes em Recife,
notificados no periodo de 1996 a 2005.
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Como no estudo anterior os pacientes foram classificados em dois grupos de acordo com o
contexto politico de implementacdo da estratégia DOTS, em Pré-DOTS e DOTS. O grupo
denominado Pré-DOTS correspondeu aos individuos diagnosticados no periodo de 1996 a

2000; e o grupo DOTS correspondeu aqueles diagnosticados do ano 2001 a 2005.

4.6.2.2 VVariaveis selecionadas

Considerou-se como variavel dependente o desfecho do seguimento do caso categorizado em:
favoravel se o paciente saiu do sistema de vigilancia por cura; desfavoravel se o paciente
evoluiu para ébito por TB; insuficiente quando saiu do sistema de vigilancia por abandono de

tratamento.

As variaveis independentes consideradas para a analise foram: idade (continua); sexo;
escolaridade em anos de estudo (0 a 3 anos; 4 a 11 anos e > 12 anos); forma de entrada no
sistema (caso novo, retratamento apés recidiva e retratamento apds abandono) e forma de
apresentacdo da doenca (pulmonar, extrapulmonar e mista). Para o contexto DOTS, foram
acrescentadas as variaveis: tratamento supervisionado (sim, ndo) e algum agravo associado

(sim, ndo).

4.6.2.3 Os casos excluidos

Aplicando os critérios de exclusdo estabelecidos anteriormente, dos 15.498 individuos
registrados foram excluidos 3691(23,8%) casos, conforme os critérios mostrados no Quadro
4.
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Quadro 4 — Casos de tuberculose residentes em Recife, PE, notificados no periodo de
1996 a 2005, excluidos de acordo com critérios de exclusao estabelecidos pela pesquisa.

Casos de tuberculose residentes em Recife, PE, notificados no periodo de 1996 a
2005, excluidos da andlise do estudo cso comparagao com mais de um desfecho de
acordo com critérios de exclusao estabelecidos pela pesquisa

e 908 (5,8%) por terem sido notificados na mesma data do 6bito ou apos a ocorréncia
deste;

e 1258 (8,1%) por terem sido notificados apenas em servigos hospitalares (publicos e
privados) que ndo fazem o seguimento do tratamento

e 105 (0,7%) por terem mudado de diagndstico;

e 361 (2,3%) por terem falecido de causas ndo relacionadas a TB, ap0s confirmacao
na base de dados do banco de mortalidade por tuberculose;

e 714 (4,6%) com alta por transferéncia;

e 30 (0,2%) com alta por faléncia ou multidroga-resisténcia (MDR) e

e 315 (2,0%) com informacdo de desfecho ignorado ou ndo informado.

4.6.2.4 Analise estatistica

A presenca de associacdo entre as categorias de desfecho, e as caracteristicas estudadas foi
verificada por andlise bivariada para cada contexto separadamente, e entre 0s contextos,
testando-se a significancia através do teste do qui-quadrado de Pearson e do teste t de Student.
Em seguida, foram calculadas Odds Ratio (OR) com os respectivos intervalos de confianca de
95% (1C95%) utilizando o desfecho favoravel como categoria de referéncia. Nesta etapa, 797
casos com associacdo HIV/AIDS e 204 pacientes que estavam encarcerados foram excluidos

da analise, por se entender que esses pacientes estdo sob cuidados diferenciados.

Modelos de regressao logistica multinomial (HOSMER &LESMESHOW, 2000) foram
ajustados, para identificar os fatores independentemente associados aos desfechos
desfavoravel e insuficiente comparativamente ao desfecho favoravel em cada contexto. Foram
incluidas nos modelos logisticos as variaveis que apresentaram associacdo estatistica com a
variavel dependente em nivel de significancia de 0,20 na analise bivariada para cada contexto
isolado. Permaneceram no modelo final aquelas variaveis associadas a variavel dependente

em nivel de significancia de 0,05.
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A modelagem foi realizada por entrada ndo automatica, passo a passo, das covaridveis. A
contribuicdo de cada covaridvel para o modelo foi avaliada através do teste da razdo de
maxima verossimilhanga, considerando um nivel de significancia menor ou igual a 0,05 (p <
0,05).

Termos de interacdo entre as covariaveis foram verificados, ndo sendo, porém,
estatisticamente significativos nas analises. A adequacdo dos modelos finais foi verificada
através da estatistica de Pearson e Deviance (HOSMER &LESMESHOW, 2000).

A partir dos estimadores obtidos nos modelos finais ajustados, foram calculadas as
probabilidades de ocorréncia dos desfechos utilizando a idade media como categoria de
referéncia de cada contexto (HOSMER & LEMESHOW, 2000). As probabilidades foram

calculadas utilizando as seguintes equagdes:

Variavel desfecho: Py= Favoravel; P,=Desfavoravel; P,=Insuficiente

Probabilidade 1 — desfavoravel

Iog(%] =a, + B, X

0

Probabilidade 2 — insuficiente

Iog(%J =, + 3, X

0

A partir das relacGes acima, tem-se que:

1
P = s exp (o + ) + X0 (cty + o)

o - exp(a; + f3,X) .
! [1+exp(al+ﬁllx)+exp(0!z +,3£X)J
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0 exp(a, + f,X)
2 Lrem(a, + AX) +ep(a, + BX)]

Os programas Statistical Package for the Social Sciences (SPSS-PC, verséo 11.5) e Microsoft
Excel (versdo2003), foram utilizados.

4.7 Questdes éticas

O acesso aos dados foi autorizado pela Secretaria de Estado da Saude de Pernambuco e pela
Secretaria Municipal de Saude do Recife. O projeto (Apéndice A e Anexo B) foi aprovado
pelo Comité de Etica da Universidade Federal de Minas Gerais e pela Cimara departamental
(ETIC 120/02).

A confidencialidade dos casos foi garantida e os dados foram analisados e interpretados sem

identificadores, para fins de pesquisa, publicacdo cientifica e aplicacdo nos servicos de salde.
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5 RESULTADOS

5.1 EPIDEMIOLOGIA DA TUBERCULOSE EM RECIFE, PE, 1996 A 2005

No periodo de 01 de janeiro de 1996 a 31 de dezembro de 2005, 15.498 individuos residentes
em Recife foram notificados como caso de tuberculose, dos quais 13.760 (88,8%) foram
classificados como caso novo, 860 (5,6%) como retratamento apos recidiva, 683 (4,4%) como
retratamento apds abandono de tratamento anterior e 193 (1,4%) como transferéncia de outros
municipios ou estados. Obito por TB foi registrado em 1242 (8,0%) individuos (Tabela 3).

Os coeficientes medios de incidéncia e mortalidade por TB para todo o periodo foram
respectivamente de 96,9 e 10,0 por 100.000 habitantes com taxa média global de letalidade de
9,2%, no entanto, observando os coeficientes anuais de incidéncia e mortalidade mostrado na
tabela 3 e figura 5, percebe-se que dos anos de 1996 a 2000 a taxa de incidéncia vinha
decrescendo e que a partir de 2001 as taxas de incidéncia comecaram a elevar-se, enquanto
gue ao contrario da incidéncia, a taxa de mortalidade vinha aumentando no periodo de 1996 a
2000 estabilizando no periodo de 2001 a 2004 e decrescendo em 2005 (Tabela 3, Figura 5).

Tabela 3 - Numero de casos e Obitos, coeficientes de incidéncia e mortalidade e taxa de
letalidade de tuberculose em individuos residentes em Recife, PE, notificados no periodo
de 1996 a 2005.

Ano Casos CN C. Inc. Obito TB C. Mort. Tx. Letal.

1996 1793 1490 (83,1) 110,69 79 5,87 4,41

1997 1485 1279 (86,1) 94,18 154 11,34 10,37

1998 1450 1297 (89,5) 94,81 122 8,92 8,41

1999 1396 1241(88,9) 90,05 158 11,47 11,32
© 2000 1317 1171(88,9) ¢ 8230 195 1370 14,81
""" 2001 1297 T 1156(89,1) 80,43 152 1058 11,72

2002 1495 1353 (90,5) 93,37 142 9,80 9,50
2003 1630 1486 (91,2) 101,69 164 1,22 10,06

2004 1839 1657 (90,1) 112,46 154 10,45 8,37

2005 1796 1630 (97,8) 108,59 107 7,13 5,96
“Total  : 15498 13760 (88,8) 96,93 1427 10,06 ¢ 921

CN= Caso Novo

C. Inc=Coeficiente de Incidéncia por 100.000 habitantes.
C. Mort= Coeficiente de Mortalidade por 100.000 habitantes
Tx. Letal.= Taxa de letalidade (%).
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Figura 4 - Coeficientes de incidéncia e de mortalidade por tuberculose por 100.000
habitantes em Recife, PE no periodo de 1996 a 2005.
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Quanto as caracteristicas dos casos, a média de idade dos pacientes foi de 39 (£ 17) anos
(Figura 6), com 64% dos individuos com idade entre 29 e 49 anos. A distribuicdo por sexo
mostra que 64,5% eram do sexo masculino resultando em uma razéo de sexo de 1,8 homens
para uma mulher. Em relacdo a escolaridade, modo de entrada e forma de apresentacdo
clinica, dos 15.498 individuos registrados, 45,7% tinham escolaridade ignorada ou nao
informada, cerca de 90% entrou como caso novo e 85,1% apresentavam a forma pulmonar da
doenca (Tabela 4).
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Figura 5 — Histograma de idade dos casos de tuberculose residentes em Recife, PE,

notificados no periodo de 1996 a 2005.
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Tabela 4 — Caracteristicas descritivas dos casos de tuberculose residentes em Recife, PE,
notificados no periodo de 1996 a 2005.

Caracteristicas n %
Faixa etaria

< 20 1693 10,92
20 29 3520 22,70
30_39 3450 22,30
40 49 2996 19,33
50 59 3805 24,55
Ignorada 34 0,20
Sexo

Feminino 5502 35,50
Masculino 9996 64,50
Escolaridade (anos)

Nenhum 1155 7,50
13 569 3,70
47 3927 25,30
8 11 1602 10,30
12 _+ 623 4,00
Infantil 545 3,50
Ignorada 7077 45,70
Modo de entrada

Caso novo 13760 88,8
Recidiva 863 5,6
Abandono 682 4,4
Transferéncia 193 1,2
Forma de apresentacéo clinica

Pulmonar 13184 85,10
Extrapulmonar 1854 12,00
Mista (P+EP) 460 3,00
Ano do diagnéstico

1996 1793 11,60
1997 1485 9,60
1998 1450 9,40
1999 1396 9,00
2000 1317 8,50
2001 1297 8,40
2002 1495 9,60
2003 1630 10,50
2004 1839 11,90
2005 1796 11,60

A tabela 5 e figura 6 apresentam a distribuicdo dos casos sem associacdo TB/HIV/AIDS
encerrados de acordo com o desfecho de seguimento, classificados como favoravel (cura),
desfavoravel (6bito) e insuficiente (abandono). Nesta analise se observa que embora o valor p
para diferenca proporcional entre desfechos e entre ano calendario seja estatisticamente
significativo (p < 0,001), aparentemente s6 houve mudanca no percentual de 6bito, enquanto

que as proporgdes de cura e de abandono permanecem semelhantes.
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Tabela 5 — NUmero e proporcédo (%) segundo desfecho de seguimento dos casos de
tuberculose sem coinfeccdo TB/HIV, residentes em Recife, PE, notificados no periodo de

1996 a 2005.
Ano* Favoravel (cura)* Desfavoravel (6bito)* Insuficiente (abandono)* Total
1996 1005 (75,0) 18 (1,3) 317 (23,7) 1340
1997 800 (77,0) 29 (2,8) 210 (20,2) 1039
1998 960 (81,0) 20 (1,7) 205 (17,3) 1185
1999 885 (80,0) 30 (2,7) 191 (17,3) 1106
2000 766 (82,1) 23 (2,5) 144 (15,4) 933
2001 764 (79,3) 33(34) 167 (17,3) 964
2002 833 (81,3) 23 (2,2) 169 (16,5) 1020
2003 900 (81,1) 16 (1,4) 194 (17,5) 634
2004 1089 (84,3) 18 (1,4) 185 (14,3) 781
2005 924 (81,3) 19 (1,7) 193 (17,0) 683

* P valor < 0,001 para diferenca proporcionais entre desfechos e ano calendario.

Figura 6 — Distribuicio proporcional dos desfechos favoravel, desfavoravel e insuficiente
segundo ano calendario dos casos de tuberculose sem coinfeccdo TB/HIV residentes em
Recife, PE, notificados no periodo de 1996 a 2005.

O Insuficiente
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B Favoravel
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5.2 RESULTADOS DO ESTUDO CASO COMPARACAO COM APENAS UM
EVENTO

Dos 9.948 individuos incluidos neste estudo, 5.451 (54,8%) foram diagnosticados no periodo

pré-DOTS e 4.497 (45,2%) no periodo DOTS. Entre os periodos, casos € ndo casos se
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assemelhavam (p>0,05) nas variaveis sexo e modo de entrada. Entretanto, diferiam (p<0,05)
em faixa etéria, escolaridade, forma de apresentacdo clinica e associacdo com HIV/AIDS
(Tabela 6).

5.2.1 PERIODO PRE-DOTS (1996 A 2000)

No periodo Pré-DOTS, 320 (5,9%) individuos foram considerados casos, isto é tiveram a TB
como causa basica de ébito e 5.131 (94,1%) foram considerados como ndo casos, huma razao
de 16:1. Casos e ndo casos diferiam estatisticamente em todas as variaveis exceto

escolaridade e ano calendario (Tabela 6).

Casos apresentaram maiores medias de idade, principalmente acima de 30 anos, maior
proporcdo de homens, de entrada por abandono de tratamento, de formas de apresentacédo
clinica associadas (pulmonar e extrapulmonar) e de associagcdao com HIV/AIDS.

Na anélise bivariada (Tabela 7) observou-se que pacientes com idade acima de 20 anos, do
sexo masculino, que haviam abandono tratamento anterior, com apresentacdo clinica mista da
doenca e associacdo com HIV-AIDS tinham significativamente maior chance de morrer de
TB.

Neste grupo, na analise multivariada (Tabela 8), foram observadas que estavam
independentemente associados ao Obito por tuberculose as seguintes variaveis: Faixa etaria,
apresentando um gradiente dose-resposta com OR e IC 95% variando de 3,2 (1,2 — 8,3) a 10,4
(4,1 — 26,3); sexo masculino (OR 1,4; IC 95% 1,1 — 1,9); abandono de tratamento anterior
(OR 4,0; 1C95% 2,8 — 5,7); forma mista de apresentacdo clinica (OR 2,7; 1C95% 1,6 — 4,6) e
associacdo com HIV/AIDS (OR 24,7; 1C 95% 17,8 — 34,4).
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Tabela 6 - Comparacao das caracteristicas dos individuos com tuberculose residentes em Recife, PE, notificados no periodo de 1996 a
2004, classificados como casos de ébitos por TB e ndo casos, segundo periodo de implementacéo da estratégia DOTS.

Periodo Pré-DOTS(1996-2000) N=5451 Periodo DOTS(2001-2004)
N=4497

Variaveis Obito N&o obito n=5131 ValorP?* Obito n=  Né&o obito n=4283  Valor P*

n=320 (5,9%) (94,1%) 214 (4,8%) (95,2%)
Idade (anos)®
Média + Desvio Padréo 43,4+ 15,9 36,8 + 18,3 <0,01 47,8 +17,4 37,6 +16,8 <0,01
Mediana 41,0 36,0 46,0 36,0
Faixa Etaria (anos) *x
<20 5 (1,6) 642 (12,5) <0,01 5(2,3) 498 (11,6) < 0,01
20-29 51 (16,0) 1270 (24,8) 26 (12,1) 1010 (23,6)
30-39 93 (29,2) 1120 (21,9) 42 (19,6) 964 (22,5)
40-49 72 (22,6) 944 (18,4) 49 (22,9) 822 (19,2)
50+ 98 (30,7) 1149 (22,4) 92 (43,0) 981 (22,9)
Sexo *
Feminino 81 (25,3) 1904 (37,1) <0,01 66 (30,8) 1600 (37,3) 0,05
Masculino 239 (74,7) 3227 (62,9) 148 (69,2) 2683 (62,6)
Escolaridade (anos)® ol
8a+ 17 (8,2) 249 (8,0) 0,09 28(25,7) 905 (34,2) < 0,05
la7 144 (69,6) 2344 (75,6) 61 (56,0) 1462 (55,3)
Nenhum 46 (22,2) 508 (16,4) 20 (18,3) 276 (10,4)
Modo de Entrada
Caso Novo 247 (77,2) 4660 (90,8) <0,01 172 (80,4) 3919 (91,5) <0,01
Recidiva 15 (4,7) 196 (3,8) 13 (6,1) 150 (3,5)
Abandono 58 (18,1) 275 (5,4) 29 (13,6) 214 (5,0)
Apresentacdo Clinica *x

Pulmonar 246 (76,9) 4415 (86,0) <0,01 171 (79,9) 3597 (84,0) <0,05
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Extrapulmonar 37 (11,6) 602 (11,7) 31 (14,5) 571 (13,3)

Pulmonar + Extrapulmonar 37 (11,6) 114 (2,2) 12 (5,6) 115 (2,7)

Associacdo HIV/AIDS ol

Negativo 203 (63,4) 5014 (97,7) <0,01 152 (71,0) 4016 (93,8) <0,01
Positivo 117 (36,6) 117 (2,3) 62 (29,0) 267 (6,2)

Ano Calendario

1996 95 (39,7) 1376 (26,8) 0,35 ) \Q

1997 73 (22,9) 1053 (20,5) b

1998 61 (19,1) 1029 (20,1) e

1999 56 (17,5) 936 (18,2) )

2000 35 (10,9) 737 (14,4) . ™

2001 65 (30,4) 900 (21,0) <0,01
2002 75 (35,0) 973 (22,7)

2003 47 (22,0) 1102 (25,7)

2004 27 (12,6) 1308 (30,5)

Agravos Associados’

AIDS 45 (72,6) 165 (26,2) <0,01
Alcoolismo 6(9,7) 169 (26,9)

Diabetes 3(4,8) 89 (14,1)

Outros 8 (12,9) 206 (32,8)

Tratamento Supervisionado®

Sim 23 (10,7) 983 (23,0) <0,01

Néo N 191 (89,3) 3300 (77,0)

a—valor de p para diferenca proporcional no periodo; b - 7 casos sem informagao de idade no periodo Pré-DOTS e 8 no periodo DOTS; ¢ - 2143 casos sem informacéo de
anos estudados periodo pré-DOTS e 1745 no periodo DOTS; d - 3806 casos sem informacao de agravos associados; e - presente somente em 2003 e 2004; ... = informacao
ndo disponivel ou aplicavel ao periodo;

Comparagao de % de 6bito entre periodos: * p<0,20; ** p<0,05; ***p=<0,01
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Tabela 7 - Andlise bivariada dos fatores de risco para ébito por TB em individuos

residentes em Recife, PE, diagnosticados no periodo pré-DOTS.

Variaveis OR (I1C 95%) Valor P
Faixa Etéaria (anos)

<20 1,0

20-29 5,2 (2,0 -13,0) <0,01
30-39 10,7 (4,3 - 26,4) <0,01
40-49 9,8 (3,9 - 24,4) <0,01
50+ 10,9 (4,4 - 27,0) <0,01
Sexo

Feminino 1,0

Masculino 1,7(1,3-22) <0,01
Escolaridade (anos)

8e+ 1,0

la7 0,9(0,5-1,5) 0,69
Nenhum 1,3(0,7-2,4) 0,34
Modo de Entrada

Caso Novo 1,0

Recidiva 1,4 (0,8 -2,5) 0,18
Abandono 4,0(2,9-5,4) <0,01
Apresentacéo Clinica

Pulmonar 1,0

Extrapulmonar 1,1(0,8-1,6) 0,59
Pulmonar + Extrapulmonar 5,8(3,9 - 8,6) <0,01
Associacao HIV/AIDS

N&o 1,0

Sim 24,7 (18,4 - 33,1) <0,01
Ano Calendario

1996 1,0

1997 1,0(0,7 - 1,4) 0,98
1998 0,9 (0,6 -1,2) 0,37
1999 0,9 (0,6 -1,2) 0,41
2000 0,7(0,5-1,0) 0,07
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Tabela 8 - Modelos ajustado final dos fatores de risco para o 6Obito por TB em
individuos® residentes em Recife, PE, notificados no periodo pré-DOTS

Variaveis OR ajustada (1C95%)" Valor P
Faixa Etaria (anos)

<20 1,0

20-29 3,2(1,2-8,3) 0,02
30-39 5,4 (2,1-13)9) <0,01
40-49 6,3 (2,5 - 16,3) <0,01
50 + 10,4 (4,1 - 26,3) <0,01
Sexo

Feminino 1,0

Masculino 1,4(1,1-19) 0,02
Modo de Entrada

Caso Novo 1,0

Recidiva 1,5(0,8-27) 0,17
Abandono 4,0(2,8-5,7) <0,01
Apresentacdo clinica

Pulmonar 1,0

Extrapulmonar 0,9(0,6-1,3) 0,60
Pulmonar + Extrapulmonar 2,7(1,6 -4,6) <0,01
HIV/AIDS

Né&o 1,0

Sim 24,7 (17,8 -34,4) <0,01

a - nesse modelo foram incluidos 5441 casos; b — valor p teste Hosmer and Lemeshow =
0,516.

Quando o modelo final foi estratificado pela variavel associacdo com HIV/AIDS (Tabela 9),
observou-se que no estrato sem HIV/AIDS o gradiente dose resposta permaneceu
significativo para a idade, porém, em menor magnitude, exceto para a faixa de 20 a 29 anos,
que perdeu a significancia estatistica. Nesse estrato, a forca de associacdo foi ampliada para
abandono de tratamento (de 4,0 para 4,6) e para forma mista de apresentacdo (de 2,7 para
4,0).

No estrato com HIV/AIDS nenhum fator se mostrou independentemente associado ao ébito
por TB.
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Tabela 9 - Modelo ajustado final estratificado por HIV/AIDS dos fatores associados ao
6bito por TB em casos residentes em Recife, PE, notificados no periodo Pré-DOTS

Variaveis Sem HIV/AIDS (n=5210) Com HIV/AIDS (n=234)
OR ajustada (1C95%)* Valor P OR ajustada (1C95%)" Valor P

Faixa Etéaria (anos)

<20 1,0 1,0

20-29 2,7(0,9-7)9) 0,07 3,3(0,3-32)9) 0,31
30-39 5,7(2,0-16,1) <0,01 4,0 (0,4 - 39,7) 0,23
40-49 6,1(2,2-17,2) <0,01 6,2 (0,6 - 63,0) 0,12
50+ 11,8 (4,3 - 32,6) < 0,01 2,3(0,2 - 25,6) 0,49
Sexo

Feminino 1,0 1,0

Masculino 1,3(1,0-18) 0,07 1,5(0,8-2,8) 0,18
Modo de Entrada

Caso Novo 1,0 1,0

Recidiva 1,7(0,9 - 3,0) 0,09 0,5(0,1-3,5) 0,34
Abandono 4,6(3.1-6.7) <0,01 1,8(0,7-4,3) 0,53
Apresentacdo Clinica

Pulmonar 1,0 1,0

Extrapulmonar 0,8(0,5-1,3) 0,39 1,0(05-21) 0,20
Pulmonar + Extrapulmonar 4,0(2,2-7,5) <0,01 1,7(0,8-4,3) 0,33

valor p teste Hosmer and Lemeshow a = 0,864; b= 0,584

5.2.2 PERIODO DOTS (2001 A 2004)

No grupo de pacientes diagnosticados a partir da implementacdo DOTS (Tabela 6), 214
individuos foram classificados como casos e 4.283 como ndo casos numa razéo de 20:1.
Casos e ndo casos diferiam (p<0,05) em todas as variaveis, exceto na variavel sexo. Casos
apresentavam maior média de idade; maior propor¢do de homens; analfabetos; entradas por
recidiva e abandono; forma de apresentacdo mista; associacdo com HIV/AIDS e maior
ocorréncia proporcional no ano de 2002. Entretanto, menor proporcdo de inclusdo em

tratamento supervisionado foi observada neste grupo de pacientes.

A andlise bivariada (Tabela 10) mostrou que pacientes notificados nesse periodo, com idade
maior de 20 anos, do sexo masculino, sem nenhuma escolaridade, que recidivaram ou
abandonaram o tratamento, que apresentavam forma mista da doenca, associacdo HIV/AIDS

e ndo inclusos em tratamento supervisionado, apresentavam maior chance de morrer por TB.
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Tabela 10 - Analise bivariada dos fatores de risco para obito por TB em individuos
residentes em Recife, PE diagnosticados no periodo DOTS.

Variaveis OR (IC 95%) Valor P
Faixa Etaria (anos)

<20 1,0

20-29 2,6 (1,0-6,7) 0,06
30-39 4,3(1,7-11,0) <0,01
40-49 5,9(2,3-15,0) <0,01
50+ 9,3(3,8-23,1) <0,01
Sexo

Feminino 1,0

Masculino 1,3(1,0-1,8) 0,06
Escolaridade (anos)

8e+ 1,0

la7 1,3(0,8-21) 0,20
Nenhum 2,3(1,3-4,2) 0,01
Modo de Entrada

Caso Novo 1,0

Recidiva 2,0(1,1-3,5) <0,05
Abandono 3,1(2,0-4,7) <0,01
Apresentacéo Clinica

Pulmonar 1,0

Extrapulmonar 1,1(08-17) 0,51
Pulmonar + Extrapulmonar 2,2(1,2-4,0) 0,01
Associacao HIV/AIDS

Negativo 1,0

Positivo 6,1(4,4-8,4) <0,01
Ano Calendario

2001 1,0

2002 1,1(0,8-15) 0,71
2003 0,6 (0,4-0,9) <0,01
2004 0,3(0,2-0,5) <0,01
Tratamento Supervisionado®

Sim 1,0

Né&o 2,5(1,6 - 3,8) <0,01

a = Somente a partir de 2003

Na analise multivariada (Tabela 11) mantiveram-se independentemente associados ao 6bito:
faixa etéria a partir dos 30 anos com OR variando de 2,5 (1,1 — 6,5) a 7,7 (3,1 — 19,3);
abandono de tratamento anterior (OR 2,6; 1C95% 1,7 — 4,0), associa¢cdo com HIV/AIDS (OR
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7,2; 1C95% 5,0 — 10,2) e ano calendario com OR de 0,6 (0,4 -0,9), e 0,3 (0,2-0,5) para os
anos de 2003 e 2004 respectivamente, quando comparados a 2001.

Tabela 11 - Modelo ajustado final® dos fatores de risco para o 6bito por TB em
individuos residentes em Recife, PE, notificados no periodo DOTS

Variéveis OR ajustada (1C95%)" Valor P
Faixa Etaria (anos)
< 20 1,0
20-29 1,9(0,7-5,1) 0,21
30-39 2,5(1,1-6,5) 0,06
40-49 3,6(1,4-9,2) <0,01
50 + 7,7(3,1-19,3) <0,01
Sexo
Feminino 1,0
Masculino 1,3(09-17) 0,14
Modo de Entrada
Caso Novo 1,0
Recidiva 1,6 (0,9-3,0) 0,11
Abandono 2,6 (1,7 -4,0) <0,01
HIV/AIDS
Né&o 1,0
Sim 7,3(5,1-10,4) <0,01
Ano Calendario
2001 1,0
2002 1,1(0,8-1,6) 0,55
2003 0,6 (0,4-0,9) 0,03
2004 0,3 (0,2 -0,5) <0,01

a -Neste modelo foram incluidos 4489 casos; b - valor p teste Hosmer and Lemeshow =
0,187.

Quando o modelo foi estratificado por HIV/AIDS, observou-se que no subgrupo sem
HIV/AIDS (Tabela 12), as faixas etarias acima de 40 anos permaneceram significativamente
associadas, porém com reducdo da magnitude do risco comOR de 3,5 (1,4 -9,2) e 7,1 (2,9 —
17,8) respectivamente. Neste estrato, de maneira diferente, a covariavel recidiva mostrou-se
associada estatisticamente ao Obito (OR 2,0; 1C95% 1,1 — 3,7) e, abandono de tratamento
permaneceu significativamente associado ao Obito ampliando sua forca de associacdo de 2,6
(1,7 — 4,0) para 4,2 (2,6 — 6,7). Ano calendario também permaneceu independentemente

associado ao 6bhito.
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Tabela 12 - Modelo ajustado final estratificado por HIV/AIDS dos fatores associados ao
6bito por TB em pacientes residentes em Recife, PE notificados no periodo DOTS.

Variaveis Sem HIV/AIDS (n=4160) Com HIV/AIDS (n=329)
OR ajustada (1C95%)" Valor P OR ajustada (1C95%)" Valor P

Faixa Etaria (anos)

<20 1,0

20-29 1,1(0,4-32) 0,88

30-39 1,8 (0,7 -5,0) 0,24

40-49 35(1,4-91) 0,01

50+ 7,1(2,9-17,8) <0,01

Sexo

Feminino 1,0 1,0

Masculino 1,3(0,9-19) 0,13 0,9(0,5-1,8) 0,87

Modo de Entrada

Caso Novo 1,0

Recidiva 2,0(1,1-37) 0,03

Abandono 4,2 (2,6 -6,7) <0,01 0,4(0,1-1,4) 0,155
Ano Calendario

2001 1,0 1,0

2002 0,9(0,6-14) 0,78 1,5(0,7 -3,0) 0,32

2003 0,6 (04-11) 0,10 1,1(0,5-2,5) 0,83

2004 0,4(0,3-0,7) <0,01 0,9(0,1-0,4) <0,01
Tratamento supervisionado

Sim

Nao 0,7(0,4-12) 0,21 0,6 (0,2 -1,9) 0,41

valor p teste Hosmer and Lemeshow —a = 0,637 ; b = 0,819.

No estrato com HIV/AIDS apenas ano calendario 2004 associou-se ao Obito por TB com OR
de 0,9 (0,1 - 0,4) comparado com 2001.

O valor de p para o efeito independente da variavel tratamento supervisionado embora nao
leve a rejeicdo da hipotese nula, indica uma reducéo de 30% e 40% na chance de morte para
aqueles que estavam incluidos em tratamento supervisionado, respectivamente nos estratos

sem e com associacdo com HIV/AIDS.

Na analise conjunta dos dois grupos (Tabela 13) a analise bivariada mostrou que pacientes
diagnosticados no periodo pré-DOTS tinham 1,2 vezes mais chance de morrer de TB que 0s
individuos diagnosticados no periodo pos-implementacdo da estratégia DOTS. Nessa analise
foi observado que as estimativas para cada categoria das varidveis eram valores
intermediarios entre os valores observados para os dois periodos isoladamente, exceto
escolaridade cujo estimador se mostrou maior e associagdo com HIV/AIDS, que se mostrou

menor em relagdo ao estimador médio dos dois periodos.
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Tabela 13 — Modelo global bivariado e multivariado® dos fatores de risco para
6bito por TB em individuos residentes em Recife, PE diagnosticados no periodo de

1996 a 2004.
Variaveis OR bruta (1C95%) Valor P OR ajustada (1C95%)" Valor P
Periodo
Pré- DOTS 1,0 1,0
DOTS 0,8(0,7-0,9) 0,02 0,5(0,4-0,7) <0,01
Faixa etaria
019 1,0 1,0
20 29 3,9(2,0-7)5) <0,01 2,8 (1,0-7,9) 0,05
30_39 7,4 (3,9 -14,1) < 0,01 55(2,0-15,1) <0,01
40 49 7,8 (4,1-15,0) <0,01 5,8(2,1-16,2) <0,01
50 + 10,2 (5,4 - 19,3) <0,01 11,2 (4,1 - 30,8) <0,01
Sexo
Feminino 1,0 1,0
Masculino 1,6(1,3-19) <0,01 1,3(1,0-1,7) 0,08
Escolaridade (anos)
8 + 1,0 1,0
17 1,4(1,0-19) 0,06 15(1,1-2,2) 0,03
Nenhum 2,2(1,5-3,2) <0,01 2,0(1,3-31) <0,01
Modo de entrada
Caso Novo 1,0 1,0
Recidiva 1,7(1,1-25) 0,01 1,7(1,1-29) 0,04
Abandono 3,6(2,8-4,7) <0,01 2,7(19-39) <0,01
Apresentacéo Clinica
Pulmonar 1,0 1,0
Extrapulmonar 1,1(09-15) 0,42 0,9(0,7-1,4) 0,78
Pulmonar + Extrapulmonar 4,1(3,0-5,7) <0,01 1,8(1,1-2,8) 0,02
Associacao TB/HIV/AIDS
Né&o 1,0 1,0
Sim 11,9 (9,6 - 14,6) <0,01 13,3(9,8 - 18,0) <0,01

a - NUimero de casos incluidos no modelo = 6058 casos;

Lemeshow = 0664.

b — valor p teste Hosmer and

Na modelo ajustado (Tabela 13) observou-se que a chance de morrer por TB no periodo

DOTS independentemente de faixa etaria, sexo, escolaridade, modo de entrada, forma de

apresentacdo da doenca e associacdo com HIV/AIDS foi 50% menor (OR 0,5 1C95% 0,4 —

0,7) quando comparada ao periodo Pré-DOTS. Neste modelo ainda mantiveram-se

independentemente associados ao Obito: faixa etaria acima de 29 anos com OR variando de
5,5a 11,2; nenhuma escolaridade (OR 2,0; 1C95% 1,3 — 3,1) ou de 1 a 7 anos de estudo (OR
1,5; 1C95% 1,1 — 2,2); entrada por recidiva (OR 1,7; 1C95% 1,1 — 2,9), abandono de
tratamento anterior (OR 2,7; 1C95% 1,9 — 3,9), forma mista de apresentacdo clinica (OR 1,8;
IC95% 1,1 — 2,8) e associagcdo com HIV/AIDS (OR 13,3; 1C95% 9,8 — 18,0).
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5.3 ESTUDO CASO COMPARACAO COM MAIS DE UM EVENTO

Dos 11.807 individuos incluidos no estudo, 5.841 (49,5%) foram diagnosticados no contexto
pré-DOTS e 5966 (50,5%) no contexto DOTS (Tabela 1).

A figura 6 representa a distribuicdo proporcional dos casos de acordo com contexto e
desfecho de seguimento. No contexto Pré-DOTS, 4553 (77,9%) individuos tiveram desfecho
favoravel, 153 (2,6%) desfavoravel e 1135 (19,40%) insuficiente, enquanto que no contexto
DOTS, o desfecho foi favoravel para 4758 (79,7%), desfavoravel para 216 (3,6%) e
insuficiente para 992 (16,6%).

Figura 7 - Distribuicédo proporcional dos casos de tuberculose residentes em Recife, PE,
classificados de acordo com contexto de implementacéo da estratégia DOTS e desfecho
de seguimento do acompanhamento.
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pré-DOTS DOTS
Favoravel 77,9 79,8
Desfavoravel 2,6 3,6
Insuficiente 19,4 16,6

A tabela 14 mostra que entre os contextos, os individuos diferiam significativamente (p<
0,05) em todas as caracteristicas para desfecho favoravel; em anos de estudo, forma de
entrada, apresentacdo clinica, sorologia anti-HIV e associacdo TB/HIV/AIDS para desfecho
desfavoravel; e em anos de estudo, forma de entrada e sorologia anti-HIV para desfecho

insuficiente.
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Quando analisado cada contexto separadamente, verificou-se que nos dois grupos de
pacientes, as proporcGes das caracteristicas em relacdo as categorias de desfecho
apresentaram diferenca estatisticamente significativa (p<0,05) para todas as variaveis, com

excec¢do da variavel encarceramento no contexto pré-DOTS e sexo no contexto DOTS.
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Tabela 14 - Caracteristicas descritiva dos individuos com tuberculose residentes em Recife, PE, de acordo com desfecho de seguimento e

periodo de implementacéo da estratégia DOTS.

Caracteristicas

Pré-DOTS (N=5841)

DOTS (N=5966)

Favoravel (Cura)  Desfavoravel Insuficiente P Favoravel Desfavoravel Insuficiente P
n=4553 (78,0%) (Obito) (Abandono) Valor? (Cura) (Obito) (Abandono) valor®
n=153 (2,6%) n=1135 (19,4%) n=4758 n=216 (3,6%) n=992 (16,6%)
(79,8%)

Idade (anos)
Meédia+ Desvio Padrao 37,2+16,4 45,8+ 18,0 37,6+ 16,6 <0,01 37,4+16,5 44,0+ 15,6 37,8+15,8 <0,01
Mediana 35,6 45,0 37,1 35,9 41,7 36,0
Sexo
Feminino 1785 (39,2)** 46 (30,1) 379 (33,4) <0,01 1747 (36,7) 67 (31,0 351 (34,4) 0,19
Masculino 2768 (60,8) 107 (69,9) 756 (66,6) 3011 (63,3) 149 (69,0) 641 (64,6)
Escolaridade (anos)
O0a3 408 (9,0)*** 13 (8,5)** 101 (8,9)*** 0,08 593 (12,5) 32(14,8) 140 (14,1) <0,01
4all 2041 (44,8) 47 (30,7) 376 (33,1) 1944 (40,9) 72 (33,3) 304 (30,6)
12 + 165 (3,6) 3(2,0) 24 (2,1) 284 (6,0) 12 (5,6) 36 (3,6)
IG/NI 1939 (42,6) 90 (50,8)) 634 (55,9) 1937 (40,7) 100 (46,3) 512 51,6)
Encarceramento
Néo 4541 (99,7)*** 153 (100,0) 1139 (99,8) 0,72 4564 (95,9) 215 (99,5) 991 (99,9) <0,01
Sim 12 (0,3) 0(0,0) 2(0,2 194 (4,1) 1(0,5) 1(0,1)
Forma de entrada
Caso Novo 4066 (89,3)*** 125 (81,7)** 927 (81,7)*** <0,01 4376 (92,0) 193 (89,4) 859 (86,6) <0,01
Recidiva 312 (6,9) 11 (7,2) 81(7,1) 202 (4,2) 12 (5,6) 55 (5,5)
Abandono 166 (3,6) 17 (11,1) 126 (11,1) 89 (1,9) 8(3.7) 58 (5,8)
Transferéncia 9(0,2 0(0,0) 1(0,1) 91(1,9) 3(1,4) 20 (2,0)
Apresentacdo Clinica
Pulmonar 3946 (86,7)** 126 (82,4)** 972 (85,6) <0,01 4024 (84,6) 151 (69,9) 836 (84,3) <0,01
Extrapulmonar 527 (11,6) 18 (11,8) 135 (11,9) 630 (13,2) 38 (17,6) 128 (12,9)
Mista (P+EP) 80 (1,8) 9(5,9) 28 (2,5) 104 (2,2) 27 (12,5) 28(2,8)
Agravos Associados
Aids : . .. % 154 (3,2) 81 (37,5) 63 (6,4) <0,01
AAMMIMHIMHIIIIBGSBW mn  san  wson
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Diabetes 134 (2,8)
Doenga mental 52 (1,1)
Outros Agravos 204 (4,3)
IG/NI 3989 (83,8)
Tratamento Supervisionado

Sim 1293 (27,2)
Né&o k 3465 (72,8)
HIV/AIDS

Sim 137 (3,0)*** 33 (21,6)*** 68 (6,0)* <0,01 248 (5,2)
Né&o 426 (9,4) 12 (7,8) 124 (10,9) 512 (10,8)
IG/NI 3990 (87,6) 108 (70,6) 943 (83,1) 3998 (84,0)

5 (2,3)
2 (0,9)
12 (5,6)

107 (49,5)

44 (20,4)
172 (79,6)

107 (49,5)
12 (5,6)
3998 (84,0)

25 (2,5)
15 (1,5)
45 (4,5)

739 (74,5)

188 (19,0)
804 (81,0)

84 (8,5)
94 (9,5)
814 (82,1)

<0,01

<0,01

a = valor p para comparacdo de médias e proporc¢des entre os desfechos no periodo;

* = valor p para comparacdo de médias e proporcoes dos desfechos entre periodos: (* p<0,20; ** p<0,05; ***p<0,01)

... = Informacdo ndo disponivel no contexto.
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5.3.1 CONTEXTO PRE-DOTS — ANALISES BIVARIADAS E MULTIVARIADAS

Dos pacientes com desfecho desfavoravel no contexto Pré-DOTS (Tabela 12) 69,9% eram
homens; 45,6% tinham escolaridade ignorada e dos que informaram escolaridade 74,6%
tinham de 4 a 11 anos de estudo; 11,1% entraram no sistema de vigilancia por abandono de
tratamento anterior e 7,2% por recidiva da doenga; 11,8% apresentavam TB extrapulmonar e
5,9% forma pulmonar e extrapulmonar associadas; 21,6% eram soropositivos para HIV e
destes 63,6% tinham doenca definidora de AIDS.

Ainda nesse contexto, dos pacientes com desfecho insuficiente 66,6% eram homens; 55,9%
tinham escolaridade ignorada e dos que informaram escolaridade 75,0% tinham de 4 a 11
anos de estudo; 0,2% estavam encarcerados em instituicdo penitenciaria; 11,1% entraram por
abandono de tratamento anterior e 7,1% por recidiva; 11,8% apresentavam localizacdo
extrapulmonar da doenca e 5,9% localizacdo mista; 6,0% eram soropositivos para HIV e
destes 57,3% tinham doenca definidora de AIDS.

Na tabela 15 encontra-se a analise bivariada das covariaveis com as categorias de desfecho,
considerando desfecho favoravel como categoria de referéncia. Nessa etapa da analise foram
excluidos os pacientes com associacdo HIV/AIDS e os que estavam sob encarceramento, uma

vez que esses pacientes estdo expostos a acdes de acompanhamento diferenciado.

A comparacéo entre o desfecho desfavoravel com o favoravel observado na tabela 15, mostra
que existe associacdo estatisticamente significativa (p<0,05) com idade, sexo masculino,
abandono de tratamento anterior e apresentacao clinica pulmonar e extrapulmonar associadas.
Enquanto que, para desfecho insuficiente, apenas as covariaveis sexo masculino, baixa
escolaridade (0 a 3 anos de estudo) e abandono de tratamento anterior estavam

estatisticamente associados.
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Tabela 15 - Anélise bivariada dos fatores associados a desfecho desfavoravel e insuficiente em casos de tuberculose sem coinfeccao
TB/HIV, residentes em Recife, PE, notificados no contexto pré-DOTS.

Caracteristicas Favoravel Desfavoravel Insuficiente
N (%0) N (%0) OR (IC 95%) N (%0) OR (1C95%)

Idade
Média (DP) 37,2 (16,5) 49,2 (18,4) 1,04 (1,03 - 1,05)**** 37,4 (16,8) 1,00 (0,99 - 1,15)*
Mediana 35,5 49,2 36,0
Sexo
Feminino 1752 (39,8) 36 (30,0) 1,00 365 (34,3) 1,00
Masculino 2652 (60,2) 84 (70,0) 1,54 (1,04 - 2,30)*** 700 (65,7) 1,30 (1,10 - 1,50)****
Escolaridade (anos)?
12 + 147 (5,8) 1(2,4) 1,00 21 (4,6) 1,00
4all 1970 (78,2) 28 (68,3) 2,09 (0,28 — 14,46) 346 (75,4) 1,23 (0,77 — 1,96)
0a3 402 (16,0) 12 (29,3) 4,39 (0,57 - 34,04)* 92 (20,0) 1,60 (0,96 - 2,67)**
Forma de Entrada”
Caso Novo 3938 (89,6) 96 (80,0) 1,00 116 (10,9) 1,00
Recidiva 307 (7,0) 10 (8,3) 1,34 (0,69 - 2,59) 77 (7,2) 1,13 (0,87 - 1,47)
Abandono 152 (3,5) 14 (11,7) 3,78 (2,11 — 6,77)**** 871 (81,9) 3,45 (2,68 - 4,44)****
Apresentacdo clinica
Pulmonar 3839 (87,2) 103 (85,8) 1,00 925 (86,9) 1,00
Extrapulmonar 499 (11,3) 10 (8,3) 0,75 (0,39 - 1,44) 121 (11,4) 1,01 (0,82 - 1,24)
Mista (P+EP) 66 (1,5) 7 (5,8) 3,95 (1,77 - 8,23)**** 19 (1,8) 1,20 (0,71 - 2,00)

*= valor p dos estimadores das categorias das varidveis e os desfechos (p<0,20; ** p<0,10; *** p<0,05; ****p<0,01)
a - 2570 (46,0%) casos com escolaridade ignorada; b - 8 casos com entrada por transferéncia foram considerados “missing”
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Na tabela 16 é apresentado o modelo logistico multinomial ajustado para os fatores que
diferenciaram as chances de desfecho desfavorével e insuficiente comparado a desfecho
favoravel. Nesse contexto (pré-DOTS) mantiveram-se independentemente associadas a
desfecho desfavoravel: idade no diagnéstico, abandono de tratamento anterior e apresentacao
associada pulmonar e extrapulmonar. A chance de ter desfecho desfavoravel aumentou em
0,4% com o aumento de um ano na idade; foi quase quatro vezes (OR=3,9; IC95% 2,2 — 7,1)
maior para entrada por abandono de tratamento anterior; e de quase cinco vezes (OR=4,9;

IC95% 2,2 — 11,2) para apresentacdo mista da doenca.

Entretanto, comparando desfecho insatisfatério com desfecho favoravel, as Unicas covariaveis
independentemente associadas foram sexo masculino e abandono de tratamento anterior. As
chances de ocorréncia desse desfecho foi 20% maior (OR=1,2; 1C95% 1,1 — 1,4) para sexo
masculino; e mais de trés vezes maior (OR=3,4; IC95% 2,7 — 4,4) para abandono de

tratamento anterior.

Tabela 16 — Modelo multivariadoa final dos fatores independentemente associados a
desfecho desfavoravel e insuficiente comparativamente a desfecho favoravel em casos de
tuberculose sem coinfeccdo TB/HIV, diagnosticados no contexto pré-DOTS.

Desfechos (n=5589)

Variaveis Desfavoravel (n=120) Insuficiente (1064)
OR (IC 95%) P valor OR (IC 95%) P valor

Idade 1,04 (1,03 - 1,05) <0,01 1,00 (0,99 - 1,01) 0,21
Sexo
Feminino 1,00 1,00
Masculino 1,44 (0,97 - 2,15) 0,07 1,22 (1,06 - 1,41) 0,01
Modo de entrada
Caso Novo 1,00 1,00
Recidiva 1,06 (0,54 - 2,07) 0,86 1,12 (0,86 - 1,46) 0,40
Abandono 3,94 (2,17 - 7,15) <0,01 3,42 (2,65 - 4,41) <0,01
Apresentacdo clinica
Pulmonar 1,00 1,00
Extrapulmonar 0,85 (0,43 - 1,65) 0,62 1,10 (0,89 - 1,36) 0,38
Pulmonar + Extrapulmonar 4,91 (2,17 - 11,16) <0,01 1,28 (0,76 - 2,15) 0,35

a - Adequacdo do modelo: Pearson=0,136; Deviance=1,000
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5.3.2 CONTEXTO DOTS - ANALISES BIVARIADAS E MULTIVARIADAS

A média de idade dos individuos com desfecho desfavoravel no contexto DOTS (Tabela 14)
foi de 43,9 anos. Sexo masculino representava 63,3% desse grupo; 46,3% tinham escolaridade
ignorada e dos que informaram escolaridade 62,1% estudou de 4 a 11 anos; 0,5% estavam sob
encarceramento em instituicdo prisional; 5,6% entraram por recidiva e 3,7% por abandono de
tratamento anterior; 17,6% e 12,5% tinham apresentacdo extrapulmonar e mista
respectivamente; 49,5% eram soropositivos para HIV; 50,5% tinham algum agravo associado
a TB dos quais 74,3% tinham doenca definidora de AIDS.

Os pacientes com desfecho insuficiente apresentavam média de idade de 37,9 anos, eram
majoritariamente do sexo masculino (63,8%); 51,6% tinham escolaridade ignorada e dos que
informaram escolaridade 63,3% tinham de 4 a 11 anos de estudo. Recidiva e abandono
representaram respectivamente 5,5% e 5,8% da forma de entrada; 12,9% apresentaram
tuberculose extrapulmonar isolada e 2,8% forma pulmonar e extrapulmonar associada; 8,5%
eram soropositivos para HIV e 25,5% tinham algum agravo associado a TB, sendo que desses
agravos relato de alcoolismo foi o mais frequente representando 41,5% seguido de doenca
definidora de AIDS com 24,9%.

Na tabela 17 encontra-se a analise bivariada das covariaveis com as categorias de desfecho,
considerando desfecho favoravel (cura) como categoria de referéncia. Nesse contexto, as
variaveis associadas estatisticamente foram: idade, recidiva, apresentacdo mista e algum
agravo associado a TB. Para desfecho insuficiente estavam estatisticamente associadas
(p<0,05): baixa escolaridade, entrada por recidiva, entrada por abandono de tratamento

anterior, agravos associados e ndo estar em tratamento supervisionado.
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Tabela 17 — Analise bivariada dos fatores associados a desfecho desfavoravel e insuficiente em casos de tuberculose sem coinfeccéo
TB/HIV, residentes em Recife, PE, notificados no contexto DOTS.

Desfechos
Caracteristicas Favoravel Desfavoréavel Insuficiente
N (%) N (%) OR (1C95%) N (%0) OR (1C95%)
Idade
Media (DP) 37,8 (16,9) 50,7 (16,3) . 37,9 (16,3)
Mediana 35.9 50,2 1,0 4(1,03 - 1,05) 36,0 1,00 (0,99 - 1,01)
Sexo
Feminino 1677 (38,8) 35(32,1) 1,00 328 (36,2) 1,00
Masculino 2644 (61,2) 74 (67,9) 1,34 (0,89 - 2,01) 579 (63,8) 1,12 (0,97 - 1,30)
Escolaridade (anos)®
12+ 265 (10,1) 3(6,5) 1,00 31(7,3) 1,00
4all 1814 (69,2) 29 (63,0) 1,41 (0,43 - 4,67) 270 (63,4) 1,27 (0,86 - 1,87)
0a3 544 (20,7) 14 (30,4) 2,27 (0,65 —7,98) 125 (29,3) 1,96 (1,29 — 2,99)****
Forma de Entrada”
Caso Novo 3987 (94,0) 96 (88,1) 1,00 786 (88,4) 1,00
Recidiva 172 (4,1) 9(8,3) 2,17 (1,08 - 4,38)*** 50 (5,6) 1,47 (1,07 - 2,04)***
Abandono 83 (2,0) 4 (3,7) 2,00 (0,72 - 5,57) 53 (6,0) 3,24 (2,28 - 4,61)****
Apresentacéo Clinica
Pulmonar 3697 (85,6) 87 (79,8) 1,00 785 (86,5) 1,00
Extrapulmonar 551 (12,8) 17 (15,6) 1,31 (0,77 - 2,22) 107 (11,8) 0,91 (0,73 -1,14)
Mista (P+EP) 73(1,7) 5 (4,6) 2,91 (1,15 - 7,38)*** 15 (1,7) 0,97 (0,55 - 1,70)
Agravos Associados
Nao 3721 (86,1) 83 (76,1) 1,00 719 (79,3) 1,00
Sim 600 (13,9) 26 (23,9) 1,94 (1,24 - 3,04)**** 188 (20,7) 1,62 (1,35 - 1,95)****
Tratamento Supervisionado
Sim 1077 (24,9) 27 (24,8) 0,99 (0,64 — 1,54) 176 (19,4) 0,72 (0,61 — 0,87)****
Nao 3244 (75,1) 82 (75,2) 1,00 731 (80,6) 1,00

*= valor p dos estimadores das categorias das variaveis e os desfechos (p<0,20; ** p<0,10; *** p<0,05; ****p<0,01); a - 2242 (42,0%) casos
com escolaridade ignorada
b - 97 (1,8%) casos com entrada por transferéncia foram considerados “missing”.
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Os resultados da andlise multivariada dos fatores que diferenciavam as chances de desfecho
desfavoravel e insuficiente comparados ao desfecho favordvel nesse contexto estdo

sintetizados na tabela 18.

Tabela 18 - Modelo multivariado® final dos fatores independentemente associados a
desfecho desfavoravel e insuficiente comparativamente a desfecho favoravel em casos de
tuberculose sem coinfeccdo TB/HIV, diagnosticados no contexto DOTS.

Desfechos (n=3025)

Variaveis Desfavoravel (n=46) Insuficiente (n=414)
OR (IC 95%) P valor OR (I1C 95%) P valor

Idade 1,04 (1,02 - 1,06) <0,01 0,90 (0,99 - 1,01) 0,37
Escolaridade (anos)
12 _+ 1,00 1,00
4 11 1,49 (0,45 - 4,99) 0,51 1,15(0,77 - 1,71) 0,49
0_3 1,32 (0,37 - 4,76) 0,67 1,74 (1,13 - 2,67) 0,01
Modo de Entrada
Caso Novo 1,00 1,00
Recidiva 1,74 (0,60 - 5,07) 0,31 1,62 (1,02 - 2,56) 0,04
Abandono 2,53 (0,58 —11,06) 0,22 2,44 (1,41 - 4,23) <0,01
Algum Agravo Associado
Né&o 1,00 1,00
Sim 2,36 (1,22 - 4,58) <0,01 1,55 (1,17 - 2,04) <0,01
Tratamento supervisionado
Sim 1,13 (0,59 — 2,14) 0,71 0,73 (0,57 - 0,93) 0,01
Né&o 1,00 1,00

a - Adequacdo do modelo: Pearson=1,000; Deviance=1,000

No contexto DOTS, excluidos pacientes com associagdo TB/HIV/AIDS e aqueles que
estavam sob encarceramento, associa¢fes independentes com desfecho desfavoravel foram
encontradas apenas para idade e algum agravo associado. Entretanto, para desfecho
insuficiente, estavam independentemente associadas as covariaveis ter baixa escolaridade, ter
entrado como abandono de tratamento anterior ou como recidiva, apresentar algum agravo

associado, e estar sob terapia supervisionada.

Nesse mesmo contexto, a chance de ter desfecho desfavoravel aumentou independentemente
em 0,4% com o aumento de um ano na idade do individuo e foi mais de duas vezes maior
(OR=2,3; 1C95% 1,2 - 4,6) para aqueles que apresentavam algum agravo associado a TB.
Para desfecho insuficiente as chances foram positivamente significativas para baixa
escolaridade (OR=1,7; 1IC95% 1,1 — 2,7); entrada como recidiva (OR=1,6; 1C95% 1,0 — 2,6);

entrada como abandono de tratamento anterior (OR=2,4; 1C95% 1,4 — 4,2) e apresentar algum
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agravo associado a TB (OR=1,5; 1C95%1,2 — 2,0). Nesse grupo, ainda se observou que,
tratamento supervisionado reduziu em mais de 70% (OR=0,7; 1C95% 0,6 — 0,9) a chance de
ter desfecho insuficiente comparado a desfecho favoravel.

5.3.3 PROBABILIDADE DE OCORRENCIA DOS DESFECHOS

Nos quadros 5 e 6 e figuras 8 e 9 estéo representados alguns resultados das probabilidades
simuladas de ocorréncia dos desfechos utilizando os estimadores das covariaveis

independentemente associadas as categorias de desfecho em cada contexto.

No contexto Pré-DOTS, a probabilidade de desfecho desfavoravel predita pelo modelo variou
de 0,9% a 20,6%, enquanto que para desfecho insuficiente a variacdo foi de 13,7% a 37,4%.
Nesse contexto, individuos diagnosticados com 50 anos de idade, do sexo masculino, que
tenham abandonado tratamento anterior e apresente a forma mista da doenca, a probabilidade
predita pelo modelo foi de 0,420 para desfecho favoravel, 0,206 para desfecho desfavoravel e

de 0,307 para desfecho insuficiente.

No contexto DOTS a probabilidade de ocorréncia de desfecho desfavoravel variou de 0,4% a
3,2%, enquanto para o desfecho insuficiente a variacéo foi de 4,0% a 26,2%. Nesse contexto,
individuos diagnosticados com 38 anos de idade, que tenham até 3 anos de estudo,
apresentem historia de abandono de tratamento anterior, tenham agravos associados
(excluindo HIV/AIDS) e ndo estejam sob terapia diretamente observada, a probabilidade
predita pelo modelo para desfechos  favoravel, desfavoravel e insuficiente foram,
respectivamente, de 0,708 , 0,200 e 0,273.
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Quadro 5 - Probabilidades para ocorréncia dos desfechos de acordo com as caracteristicas do caso de tuberculose residente em recife,

PE, diagnosticado no contexto Pré-DOTS.

Caracteristicas

Probabilidade de desfecho

— ] a

Perfil Sexo | Abandono | Recidiva | P+EP EP E g 8

Idade | O=Fem | 0=N&o 0=N&o | 0=Nio | 0=N&o 5 s e

1=Mas 1=Sim 1=Sim | 1=Sim | 1=Sim 5 % 3

a =
37 anos,Feminino, Caso Novo, Pulmonar 37 0 0 0 0 0 0,82 0,01 0,17
37 anos, Masculino, Caso Novo, Pulmonar 37 1 0 0 0 0 0,79 0,01 0,20
37 anos, Masculino,Abandono, Pulmonar 37 1 1 0 0 0 0,53 0,02 0,45
37 anos, Masculino, abandono, Pulmonar + Extrapulmonar 37 1 1 0 1 0 0,44 0,05 0,51
37 anos Masculino, Abandono, Extrapulmonar 37 1 1 0 0 1 0,50 0,02 0,47
37 anos, Masculino, Recidiva, Pulmonar 37 1 0 1 0 0 0,75 0,02 0,23
37 anos, Masculino, Recidiva, Extrapulmonar 37 1 0 1 1 0 0,66 0,06 0,27
37 anos, Masculino, Caso Novo, Extrapulmonar 37 1 0 0 0 1 0,77 0,02 0,22
49 anos, Feminino, Caso Novo, Pulmonar 49 0 0 0 0 0 0,81 0,01 0,17
49 anos, Masculino, Caso Novo, Pulmonar 49 1 0 0 0 0 0,78 0,02 0,20
49 anos, Masculino, Abandono, Pulmonar 49 1 1 0 0 0 0,52 0,03 0,45
49 anos, Masculino, Abandono, Extrapulmonar 49 1 1 0 1 0 0,42 0,08 0,50
49 anos, Masculino, Abandono, Pulmonar + Extrapulmonar 49 1 1 0 0 1 0,49 0,04 0,47
49 anos, Masculino, Recidiva, Pulmonar + Pulmonar 49 1 0 1 0 0 0,74 0,03 0,23
49 anos, Masculino, Recidiva, Pulmonar + Extrapulmonar 49 1 0 1 1 0 0,64 0,10 0,27

P + EP = Pulmonar + Extrapulmonar; EP = Extrapulmonar
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Quadro 6 - Probabilidades para ocorréncia dos desfechos de acordo com as caracteristicas do caso de tuberculose residente em recife,
PE, diagnosticado no contexto DOTS.

Caracteristicas Probabilidade de desfecho

(5] [5]

- 03a 4 1la Abandono | Recidiva | Agravos TS? g ‘5 §

Perfil dade SN0 ESUAO | To-Ndo 0=Nao | 0=Ndo | 0=Ndo & S =

=Ndo | 0=Nao g, 1=Sim | 1=Sim  1=Sim = 2 E

1=Sim = 1=Sim L 8 =
38 anos, > 12 anos estudo, Caso Novo, Sem agravos, Sob TS 38 0 0 0 0 0 0 0,96 0,00 0,04
38 anos, > 12 anos estudo, Caso Novo, Agravos, Sob TS 38 0 0 0 0 1 0 0,93 0,01 0,06
38 anos, > 12 anos estudo, Caso Novo, Agravos, Sem TS 38 0 0 0 0 1 1 0,91 0,01 0,08
38 anos, 0_3 anos estudo, Caso Novo, Agravos, Sem TS 38 1 0 0 0 1 1 0,86 0,01 0,14
38 anos, 0_3 anos estudo, Abandono, Agravos, Sem TS 38 1 0 1 0 1 1 0,71 0,02 0,27
38 anos, > 12 anos estudo, Caso Novo, Sem agravos, Sob TS 38 0 0 0 0 0 1 0,94 0,00 0,06
38 anos, 0_3 anos estudo, Caso Novo, Sem agravos, Sem TS 38 1 0 0 0 0 1 0,90 0,00 0,09
38 anos, 0_3 anos estudo, Abandono, Sem agravos, Sob TS 38 1 0 1 1 0 0 0,84 0,01 0,15
46 anos, > 12 anos estudo, Abandono, Sem agravos, Sob TS 38 0 0 1 0 0 0 0,90 0,01 0,09
47 anos, > 12 anos estudo, Recidiva, Sem agravos, Sem TS 38 0 0 0 1 0 1 0,94 0,01 0,06
50 anos, > 12 anos estudo, Caso Novo, Sem agravos, Sob TS 50 0 0 0 0 0 0 0,95 0,01 0,04
50 anos, > 12 anos estudo, Caso Novo, Agravos, Sob TS 50 0 0 0 0 1 0 0,93 0,01 0,06
50 anos, > 12 anos estudo, Caso Novo, Agravos, Sem TS 50 0 0 0 0 1 1 0,91 0,01 0,08
50 anos, 0_3 anos estudo, Caso Novo, Agravos, Sem TS 50 1 0 0 0 1 1 0,85 0,02 0,13
50 anos, 0_3 anos estudo, Abandono, Agravos, Sem TS 50 1 0 1 0 1 1 0,71 0,03 0,26
50 anos, > 12 anos estudo, Caso Novo, Sem agravos, Sob TS 50 0 0 0 0 0 1 0,94 0,01 0,05
50 anos, 0_3 anos estudo, Caso Novo, Sem agravos, Sem TS 50 1 0 0 0 0 1 0,90 0,01 0,09
50 anos, 0_3 anos estudo, Abandono, Sem agravos, Sob TS 50 1 0 1 1 0 0 0,84 0,02 0,15
50 anos, > 12 anos estudo, Abandono, Sem agravos, Sob TS 50 0 0 1 0 0 0 0,89 0,01 0,09
50 anos, > 12 anos estudo, Recidiva, Sem agravos, Sem TS 50 0 0 0 1 0 1 0,94 0,01 0,05

TS = tratamento Supervisionado
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Figura 8 - Probabilidades simuladas para ocorréncia dos desfechos favoravel,
desfavoravel e insuficiente segundo caracteristicas do caso de TB residente em Recife,
PE, diagnosticado no contexto Pré-DOTS - Recife, 1996-2000.

W Favoravel B Desfavoravel O Insuficiente

0,60 -

Probabilidade

0,40 -

0,20 -

0,00

Perfil: 1 - (37 anos, feminino, caso novo, pulmonar); 2 - (37 anos, masculino, caso novo,
pulmonar); 3 - (37 anos, masculino, abandono anterior, pulmonar); 4 - (37 anos, masculino,
abandono anterior, pulmonar + extrapulmonar); 5 - (49 anos, masculino, abandono anterior,

pulmonar + extrapulmonar)
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Figura 9 - Probabilidade simulada para ocorréncia dos desfechos favoravel,
desfavoravel e insuficiente segundo caracteristicas do caso de TB residente em Recife,
PE, diagnosticado no contexto DOTS - Recife, 2001 -2005.

W Favoravel B Desfavaravel O Insuficiente

Probabilidade

0,40 -

0,20 -

0,00 |

Perfil

Perfil: 1 - (38 anos, > 12 anos de estudo, caso novo, sem agravos associados, sob DOT); 2 -
(38 anos, até 3 anos de estudo, recidiva, sem agravos associados, sob DOT); 3 - (38 anos, >
12 anos de estudo, abandono de tratamento anterior, sem agravos associados, sob DOT); 4 -
(38 anos, até 3 anos de estudo, abandono de tratamento anterior, sem agravos associados, sob
DOT); 5 - (38 anos, até 3 anos de estudo, abandono de tratamento anterior, agravos
associados, sem DOT); 6 - (50 anos, até 3 anos de estudo, abandono de tratamento anterior,

agravos associados, sem DOT).
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6 DISCUSSAO

Este estudo descreve o impacto da implementacdo nas politicas de controle da tuberculose nos
indicadores epidemioldgicos e operacionais da doengca em uma cidade brasileira onde o
agravo € um dos mais sérios problemas de saude publica, com uma das maiores taxas de

prevaléncia, incidéncia e mortalidade.

A necessidade de demonstrar o0 que mudou com a estratégia DOTS e identificar os fatores
progndsticos associados ao Obito e abandono de tratamento levou-nos a estudar o desfecho de
seguimento classificados como favoravel (cura), desfavoravel (6bito) e insuficiente
(abandono), analisando o perfil dos pacientes de acordo com o periodo marcado pela
implantacéo da estratéegia DOTS em pré-DOTS e DOTS.

Nesse topico, se discutirdo os resultados do estudo caso-comparacdo com mais de um

desfecho, uma vez que o oObito € a variavel resposta de ambos os estudos.

6.1 A ESTRATEGIA DOTS E OS INDICADORES DA TUBERCULOSE

Considerando que a estratégia DOTS é um conjunto de intervencbes que objetivam a
melhoria no sistema de vigilancia e de informacdo, aumento da taxa de cura e reducdo do
abandono e mortalidade, os resultados, ora apresentados, apontam que, em Recife, a
implementacdo da estratéegia DOTS resultou em importantes mudancas nos indicadores
epidemiologicos e operacionais da tuberculose. O aumento da taxa de deteccdo de casos,
resultando em maiores taxas de incidéncia poderia ser resultado destas medidas assim como a
reducdo observada das taxas de mortalidade e letalidade. Essa mesma tendéncia tem sido
observada em outras capitais e paises a partir da implantacdo da estratégica DOTS (BERGEL
& GOUVEIA, 2005; MIGLIORI et al., 1999).

Os resultados demonstram também que a estratégia DOTS impactou fortemente a mortalidade
por tuberculose em Recife, reduzindo o risco de morrer e mudando os fatores progndsticos do
obito. No contexto DOTS, sexo masculino, abandono de tratamento anterior e formas clinicas
mistas (pulmonar e extrapulmonar) cederam lugar a idade, principalmente as faixas etarias

mais velhas, e a presenca de algum agravo, ndo HIV/AIDS, associado & tuberculose.
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Em relacdo ao abandono de tratamento, apesar das mudancas observadas no perfil dos
pacientes, o impacto da estratégia na propor¢do desse desfecho foi menor. Entretanto, para
pacientes incluidos em tratamento supervisionado, elemento principal da estratégia, a chance
de abandonar foi reduzida para 70%, independentemente de escolaridade, forma de entrada,

ou apresentar algum agravo associado.

Embora mudancas relevantes no controle da tuberculose nos cinco anos de implementacao da
estratégia DOTS sejam percebidas, observa-se ainda uma precariedade de determinadas
informacbes pertencentes ao banco de dados, notadamente as altas proporgdes de
incompletude e de informacdes ignoradas em variaveis de importancia epidemioldgica tais
como escolaridade, ocupacdo, sorologia anti-HIV, agravos associados e inclusdo em

tratamento supervisionado, restringindo assim a analise.

6.2 DESFECHO DESFAVORAVEL: O PERFIL DO OBITO

No contexto pré-DOTS, idade no diagndéstico, abandono de tratamento anterior e apresentacéo
mista da doenca estavam independentes e significativamente associados a desfecho
desfavoravel enquanto que, no contexto DOTS, estavam independentemente associados a esse

desfecho, idade no diagnostico e apresentar algum agravo associado.

A associacdo de desfecho desfavoravel com o aumento da idade do individuo encontrada nos
dois contextos deste estudo encontra respaldo na literatura (MOTA et al, 2003; KUSANO &
ASSIS, 2002) e pode ser atribuida ao envelhecimento populacional, aos fatores biologicos
individuais relativos a idade, a presenca de co-morbidades e dificuldades no diagndstico
nessas faixas etarias, retardando o inicio do tratamento (CHAIMOWICS, 2001). A idade
media dos individuos com desfecho desfavoravel encontrada nesse estudo foi de 50 (x 17)
anos, semelhantemente a outros estudos (PABLOS-MENDEZ et al., 1996; CONNOLLY et
al., 1998, VAN DEN BROEK et al., 1998, KONG’OMBE et al., 2000). Essa correlagdo entre
idade mais velha e desfecho desfavoravel, reforca a importancia do diagndstico precoce e do
tratamento assistido nesse grupo de pacientes e corrobora o achado da eficacia do tratamento
em individuos mais jovens (DUTT & STEAD, 1992).

Tratamento incompleto tem sido relatado como um dos maiores fatores de risco para o ébito
por tuberculose (PABLOS-MENDEZ et al.,, 1996; VAN DEN BROEK et al, 1998;
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CASANOVAS et al., 1999; ALBUQUERQUE et al., 2001) E possivel que abandono de
tratamento seja apenas um marcador para outras varidveis de confusdo, como pior estado de
satde, complicacBes medicamentosas ou ainda dificuldade de acesso aos cuidados de salde
(PABLOS-MENDEZ et al, 1996).

Alguns estudos tém mostrado a existéncia de associacdo entre desfecho desfavoravel e formas
mistas da tuberculose (CHAIMOWICS, 2001; GARCIA-GARCIA et al., 2002). No periodo
pré-DOTS deste estudo, pacientes com formas extrapulmonar associadas a manifestacdo
pulmonar apresentaram chance de morte quase cinco vezes maior quando comparados a
pacientes com apresentacdo clinica pulmonar isolada, independente de idade, sexo e modo de
entrada. No contexto DOTS, embora esse fator fosse significativo na analise univariada, com
chance quase trés vezes maior para desfecho desfavoravel, perdeu significancia estatistica na

analise ajustada.

6.3 DESFECHO INSUFICIENTE: O PERFIL DO ABANDONO

Experiéncias desenvolvidas no Brasil com a estratégia DOTS vém demonstrando resultados
positivos com maior adesdo dos pacientes e menores taxas de abandono (BERGEL &
GOUVEIA, 2005; MUNIZ et al., 1999, RUFFINO-NETTO & VILLA, 2006). No entanto, o
resultado favoravel tem sido atribuido ndo apenas ao tratamento supervisionado per se, mas as
medidas implementadas na organizacdo dos servicos, a agilidade do fluxo de pacientes nas
rotinas, ao provimento de incentivos aos pacientes e a qualidade da assisténcia prestada
(RUFFINO-NETTO & VILLA, 2006).

No contexto pré-DOTS deste estudo, sexo masculino e abandono de tratamento anterior
estavam independentes e significativamente associados a desfecho insuficiente, enquanto que
no contexto DOTS estavam estatisticamente associados a esse desfecho: baixa escolaridade,
abandono de tratamento anterior, recidiva da doenca, apresentar algum agravo associado e

ndo estar sob terapia diretamente supervisionada.

O predominio de sexo masculino nos dois contextos tem respaldo em outros estudos
(ESCOBAR & COIMBRA, 2001; OLIVEIRA & MOREIRA FILHO, 2000; FERREIRA et
al., 2005; DERIMIER et al., 1999). Sexo masculino ndo se associou significativamente a

desfecho desfavoravel no contexto DOTS deste estudo. Uma possibilidade é que este grupo
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tenha sido, de alguma maneira, priorizado nas a¢des de prevencdo do abandono nesse novo
contexto, uma vez que o abandono ao tratamento tem sido mais frequentemente relatados
entre homens (DALCOMO et al. 1999; ESCOBAR & COIMBRA, 2001).

Ainda em relacdo ao sexo, chama a aten¢do, 0 aumento da proporcdo de mulheres com
desfecho desfavoravel no contexto DOTS. Este encontro poderia estar relacionado a maior
gravidade da doenca nesse grupo, ou a possibilidade de associacdo com HIV/AIDS, as vezes
subnotificada nesse grupo (FERREIRA, et al, 2000). Resta-nos especular sobre a correlagdo

entre estratégia DOTS e sexo feminino.

Baixa escolaridade € citada como reflexo de um conjunto de condi¢des socio-econdmicas
precarias, que aumentam a vulnerabilidade a tuberculose, sendo responsavel pelo aumento da
incidéncia e menor aderéncia ao tratamento. (ROUQUAYROL et al, 1999;
MASCARENHAS et al., 2005). De fato, em Recife, dos pacientes que informaram
escolaridade no contexto DOTS, 22,1% (683/3095) tinham até 3 anos de estudo dos quais 19
(2,8%) ja haviam abandonado tratamento anterior e destes ultimos 26,3% (n=5) sairam do
sistema de vigilancia por abandono de tratamento. Em estudo realizado por Oliveira &
Moreira Filho, na cidade de Campinas, SP, foi encontrado uma proporcédo de 56% dos
pacientes que j& haviam abandonado o tratamento anteriormente e voltaram a abandona-lo,
eram analfabetos ou tinham baixa escolaridade. E possivel que a exclusdo de mais de 40%
dos casos com informacdo de escolaridade ignorada nas analises deste estudo esteja

subestimando os OR, em ambos os periodos.

Reconhecidamente o abandono de tratamento é o principal obstdculo a comprometer o
controle da tuberculose. O abandono reflete na persisténcia da fonte de infeccdo, e no
aumento da mortalidade e da taxa de recidiva, além de facilitar o desenvolvimento de cepas
resistentes aos farmacos (SBBT, 2004; ALBUQUERQUE, et al., 2001; FERREIRA et al.,
2005; DODOR & AFENYADU, 2005). Nos dois contextos deste estudo, ter abandonado

tratamento anterior estava fortemente associado ao desfecho desfavoravel.

Um fato aqui observado foi que, apesar de ter havido uma reducdo na reentrada no sistema de
vigilancia por abandono de tratamento anterior (de 5,1% no pré-DOTS e 2,7% no DOTS) nos
anos de implementacdo da estratégia DOTS, a proporcéo de saida por esse desfecho (17%)

ainda permanece muito alto. Portanto, até 0 momento, podemos indicar que ainda falta muito
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para atingir as metas da OMS, que preconiza taxa de cura de, no minimo 85%, e taxa de
abandono de, no méaximo 5% (BRASIL, 2007A).

Apresentar algum agravo associado a tuberculose representou 1,5 vezes mais chance de
ocorréncia de desfecho insuficiente (abandono). Dos agravos associados a tuberculose,
alcoolismo tem sido amplamente citado na literatura como fator de risco tanto para 6bito por
tuberculose como para abandono de tratamento (OLIVEIRA & MOREIRA FILHO, 2000).
De fato, o alcoolismo estava presente em 4,2% dos pacientes que tiveram desfecho

desfavoravel e em 10,6% dos que tiveram desfecho insuficiente.

Tratamento diretamente supervisionado é considerado como o principal pilar da estratégia
DOTS. Realmente, os resultados mostram que a chance do paciente vir a abandonar o
tratamento, estando sob tratamento supervisionado, foi reduzida em mais de 70%. Entretanto,
a luz da revisdo de literatura, observa-se que o impacto sobre desfechos do tratamento da TB
apos a implantacdo da estratégia DOTS, em diversos niveis e sob condi¢cGes adversas, €
igualmente real, porém atribuivel ao conjunto de medidas organizacionais, mas do que a
propria observacao direta de medicamentos (BERGEL & GOUVEIA, 2005; DALCOMO,
2000).

Concluindo, este estudo demonstra que, com a implementacdo das acdes de controle de
tuberculose, houve uma sensivel mudanca nos indicadores da doenca em Recife. Mostra
também que algumas categorias de individuos necessitam ser priorizadas para inclusdo em
tratamento supervisionado sugerindo que outras medidas sejam tomadas em relacdo aos
pacientes que, mesmo sob tratamento supervisionado, tém maior probabilidade de abandonar

o0 tratamento, tais como aqueles com baixa escolaridade e historia de abandono prévio.

6.4 LIMITACOES DO ESTUDO

Esta investigacdo apresenta as limitac6es proprias dos estudos que utilizam bases secundarias
conformadas com fins de vigilancia epidemiolégica. No entanto, acredita-se que as limitac6es
quantitativas decorrentes do sub-registro possam ser minimizadas dado que, em Recife, 0s
casos de tuberculose sdo captados por toda a rede de servigos de satde gerando, normalmente,
multiplicidade de registros. Quanto as limitagdes qualitativas mencionam-se as incompletudes

de informacgOes e a auséncia de varidveis consideradas importantes e descritas na literatura.
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Portanto, ndo se pode descartar a possibilidade de confusdo residual. Destacam-se as
caracteristicas socio-comportamentais e clinicas tais como escolaridade, situacdo de renda e
moradia, ocupacdo, uso de drogas ilicitas, doencas associadas e, sobretudo informacdo de

acesso aos servicos de salde.

Os pacientes estudados parecem ter sido representativos de todos os casos de tuberculose de
Recife e os casos excluidos ndo diferiram significativamente dos casos que permaneceram no
estudo com relacdo as varidveis socio-demogréaficas. Além disto, a confirmacao e o resgate de
informacdo sobre Obito por TB na base de dados do SIM possibilitaram a melhoria da
qualidade da informacdo. No entanto, a retirada dos casos conhecidos pelo sistema de
vigilancia através do oObito, dos notificados por servicos hospitalares e dos casos que
apresentavam associagdo com HIV/AIDS, pode ter levado a analise 0s casos menos graves e,
nesse caso, na ocorréncia de viés, hipotetizamos que tenha sido no sentido conservador da

estimativa do risco.

Este estudo apresenta contribuicGes para o programa de controle da tuberculose em Recife
apontando marcadores dos pacientes com maior probabilidade de morrer ou de abandonar o
tratamento, mesmo na vigéncia do tratamento supervisionado. Sugere ainda a necessidade de
melhoria da qualidade da informacéo. Por outro lado, os resultados enfatizam a necessidade
de melhoria na aten¢éo aos pacientes idosos e aqueles com menor nivel de escolaridade, além
de assinalar para uma melhor integracdo com outros servigos de atencdo a saude como € o

caso dos pacientes portadores de agravos associados principalmente o alcoolismo.
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ANEXO A - Ficha de Investigacdo Epidemioldgica de Tuberculose
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Uﬁiﬁeréiaéde Fe-crle‘ral dé Miﬁa; Gerals
Belo Horizonte, 06 de setembro de 2000.

DECLARAGCAO

Declaro, que a Caémara Departamental reunida no dia
13/05/2002 aprovou o Projeto de Pesquisa “A Subnotificagdo de casos de
tuberculose em Recife, Pernambuco — Aplicando a técnica de captura e
recaptura”, da aluna do Curso de Pds-graduacdo em Saude Publica Mirian
Pereira Domingos orientada pela Professora Waleska Teixeira Caiaffa.

Belo Horizonte, 28 de maio de 2002.

2l SN T pr

Geraﬁuiz Moref‘?é’/(guedes

Chefe do

Departamento de Medicina Preventiva e Social
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Universidade Federal de Minas Gerais
Comité de Etica em Pesquisa da UFMG - COEP

Parecer n®. ETIC 120/02

Interessada: Miriam Pereira Domingos
Depto. de Medicina Preventiva e Social
Faculdade de Medicina - UFMG

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP, aprovou no
dia 25 de maio de 2005, depois de atendidas as solicitagdes de
diligéncia, o projeto de pesquisa intitulado « A subnotificagcdo dos
casos de tuberculose em Recife, Pernambuco, no ano de 1999 -
aplicando a técnica de captura e recaptura » bem como o adendo
ao referido projeto que recebeu o titulo « Panorama da Tuberculose

em Recife ».

O relatdrio final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um
ano apos o inicio do projeto.

) - «
Profa.ﬁ?rég Elzna %e bLl/'f?na Perez Garcia

Presidente do COEP/UFMG

Av. Presidente Anténio Carlos, 6627, Prédio da Reitoria— 7° andar sala: 7018 - 31.270-901- BH - MG
(31) 3499-4592 - FAX: (31) 3499-4027 - coep@prpg.ufmg.br




