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RESUMO

As alteragdes fisioldgicas, principalmente as imunoldgicas, tornam o idoso mais vulneravel a
infeccdes, como a tuberculose, doenca que nesse grupo apresenta especificidade tanto em sua
apresentacdo clinica quanto no seu manejo terapéutico. O objetivoconsistiu em avaliar o0s
aspectos epidemiologicos, clinicos e evolutivos da tuberculose em idosos em um Hospital
Universitario de Belém — Para. Trata-se de um estudo do tipo coorte retrospectivo, realizado
no Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto, onde foram analisados 82 prontuérios de
casos de tuberculose em idosos diagnosticados no periodo de 2009 a 2013, e como forma
complementar de obtencdo de informacgdes foi consultado o banco de dados do Sistema
Nacional de Agravos de Notificacdo da Secretaria de Estado de Saude Publica. Para a analise
estatistica utilizou-se o programa eletronico Statistical Package for the Social Sciences(SPSS)
versdo 22.0, e aplicou-se oTeste G, admitindo-se nivel a=0,05 (5%) e valor de P<0,05. O
estudo foiaprovado peloComité de Etica e Pesquisa do Nucleo de Medicina Tropical sob
Parecer n° 1.081.347.A maioria dos idosos era do sexo masculino (n=53; 64,6%), com faixa
etaria de 60-69 anos, tanto entre os homens (n=34; 64,2%) quanto entre as mulheres (n=13;
44,8%), sendo essa diferenca estatisticamente significativa (p=0,009), casos novos de
tuberculose (n=78; 95,1%), apresentando forma clinica pulmonar (n=62; 75,6%), agravos
associados (n=57; 69,5%) e tempo de internacdo superior a 21 dias (n=38; 46,3%). A febre
(n=55; 67,1%), dispneia (n=53; 64,6%), emagrecimento (n=50; 61,0%), tosse produtiva
(n=49; 59,8%) e dor toracica (n=42; 51,2%) foram os principais sinais e sintomas
evidenciados. Em relacdo ao tratamento, houve elevado percentual de reacfes adversas (n=41;
50%), destacando-se as manifestacdes gastrointestinais (n=29; 70,7%). A maioria dos idosos
evoluiu com cura (n=49; 59,8%), contudo ressalta-se que o Obito por tuberculose foi
consideravel no grupo estudado (n=13; 15,9%), ocorrendo principalmente no periodo de
internacdo até 7 dias. Quanto as variaveis de exposicdo e o desfecho por cura e 6bito por
tuberculose, houve diferenca estatisticamente significativa na relacdo das variaveis faixa de
idade (p=0,017), tempo de internacéo (p=0,000) e reacdo adversa (p=0,018). Conclui-se que a
apresentacdo clinica e manejo terapéutico da tuberculose no idoso é diferenciado, por isso,
faz-se necessario o fortalecimento de estratégias que propiciem a identificacdo precoce dos
idosos suspeitos de tuberculose na comunidade, o que deve ocorrer principalmente através da

Atencéo Basica.

Palavras-chave: idoso; tuberculose; diagnostico; quimioterapia combinada.



ABSTRACT

Physiological changes, especially the immune, make the most vulnerable elderly to infections
such as tuberculosis, a disease that this group is specific both in clinical presentation and in its
therapeutic management. The objective was to evaluate the epidemiological, clinical and
evolutionary aspects of tuberculosis in elderly patients at a university hospital in Belem -
Para. It is a study of a retrospective cohort study, conducted at the University Hospital Jodo de
Barros Barreto, where 82 records were analyzed of cases of tuberculosis in elderly patients
diagnosed from 2009 to 2013, and as a complementary way of obtaining information was
obtained from the database of the National System for Notifiable Diseases of the State
Department of Public Health. For statistical analysis we used the electronic program
Statistical Package for Social Sciences (SPSS) version 22.0, and applied the test G, assuming
level a = 0,05 (5%) and value P<0,05. The study was approved by the Research Ethics
Committee of the Tropical Medicine Center under Opinion No. 1.081.347. Most elderly were
male (n = 53; 64,6%), aged 60-69 years, both among men (n = 34; 64,2%) and among women
(n =13; 44,8%), with a statistically significant difference (p=0,009), new cases of tuberculosis
(n = 78; 95,1%), with pulmonary clinical form (n = 62; 75,6%), associated diseases (n = 57;
69,5%) and length of stay greater than 21 days (n = 38; 46,3%). Fever (n = 55; 67,1%),
dyspnea (n =53; 64,6%), weight loss (n =50; 61,0%), productive cough (n = 49; 59,8%) and
chest pain (n=42; 51,2%) were the primary signs and symptoms evidenced. Regarding
treatment, there was a high percentage of adverse events (n=41; 50%), especially
gastrointestinal symptoms (n = 29; 70,7%). Most seniors evolved with cure (n = 49; 59,8%),
but emphasizes that death from tuberculosis was considerable in the study group (n=13;
15,9%), mainly occurring during hospitalization up 7 days. As for the exposure variables and
outcome for healing and death from tuberculosis, there was a statistically significant
difference in the age range of variables (p = 0,017), length of stay (p = 0,000) and adverse
reactions (p = 0,018). We conclude that the clinical presentation and therapeutic management
of tuberculosis in the elderly is different, so it is necessary to strengthen strategies that
facilitate early identification of TB suspects elderly in the community, which should take

place mainly through Primary.

Key-words: aged; tuberculosis; diagnosis; drug therapy.
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1 INTRODUCAO

A tuberculose é uma doenca infecciosa bacteriana, de evolugdo crdnica, que
compromete principalmente os pulmdes, sendo causada pelo Mycobacterium tuberculosis e
transmitida predominantemente por via aérea (SANTOS et al., 2013; MELO et al., 2009).
Esta patologia chega ao século XXI como problema de saide publica ndo resolvido
(CAVALCANTI et al., 2006).

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), estima-se que 1/3 da populagéo
do mundo seja infectada pelo M. tuberculosis, com mais de 8 milhdes de casos novos e trés
milhGes de mortes decorrentes da doenca anualmente (MELO et al., 2009).0 Brasil notificou
68 mil casos novos de tuberculose em 2014, e esta elevada incidéncia faz com que o mesmo
ocupe a 162 posicdo em numero de casos entre os 22 paises de alta carga da doenca, com cerca
de 4,6 mil mortes em 2013, mantendo-se como 3?2 causa de mortes por doencas infecciosas e a
12 causa dentre as doencas infecciosas em pacientes com aids (BRASIL, 2015).

Em contrapartida, o crescimento da populacdo idosa também é um fenémeno
mundial, constituindo uma realidade populacional mesmo nos paises mais pobres. No Brasil,
este processo tem ocorrido de forma radical e acelerada. As projecfes apontam gque no ano de
2020 este pais sera o sexto em numero de idosos, com contingente superior a 30 milhdes de
pessoas nesta faixa etaria (VERAS, 2009).

Diante da crescente demanda de uma populagdo que envelhece e em acordo com 0s
direitos previstos na Constituicdo de 1988, em 1994 foi promulgada a Politica Nacional do
Idoso, através da Lei n° 8.842/94, regulamentada em 1996, pelo Decreto n® 1.948/96. Esta
politica assegurou direitos sociais a pessoa idosa, criando condi¢fes para promover sua
autonomia, integracdo e participacao efetiva na sociedade e reafirmando o direito a satde nos
diversos niveis de atendimento do Sistema Unico de Satde (SUS) (BRASIL, 2010).

Destaca-se que as transformacBes demograficas recentes (crescimento e
envelhecimento populacional) também impactam em mudancgas epidemioldgicas, uma vez
que o idoso possui aspectos que o diferencia em relacdo a populacdo mais jovem, como as
alteracdes fisioldgicas (imunoldgicas, biogquimicas, psicossociais e morfoldgicas) e,

consequente maior vulnerabilidade a infecgdes (OLIVEIRA et al., 2005).
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Nesse sentido, ocorre frequentemente entre os idosos a perda de reatividade imune
celular para Mycbacterium tuberculosis, tornando-os mais vulneraveis tanto para a infecgdo
exogena para a doenca quanto para a reativacdo de focos contendo bacilos em estado de
laténcia (HUSSEIN; YOUSEF; ABUSEDERA, 2013). Devido a isso, no Brasil, da mesma
forma como se verifica em outros paises industrializados, tem ocorrido um aumento da
proporcdo de casos de tuberculose em adultos jovens, principalmente associada a infecgdo
pelo HIV e também o crescimento no nimero de casos entre os idosos (CHAIMOWICZ;
MIRANDA, 2011).

Os idosos, por sua vez, constituem um grupo especialmente vulneravel a tuberculose,
uma vez que os sintomas da doenca sdo dificeis de aferir pela frequente concomitancia de
doencas respiratorias, cardiovasculares e sistémicas, que apresentam quadro clinico
semelhante, associados a dificuldade do idoso relatar as queixas, devido déficit de memodria,
estados confusionais, senilidade e problemas na verbalizacdo, o que resulta na demora do
diagndstico (CANTALICE FILHO; SANT’ANNA; BOIA, 2007).

O tratamento da tuberculose apresenta a mesma eficacia em idosos e jovens e com a
utilizacdo adequada e oportuna dos medicamentos a cura pode ser esperada em ambos 0S
grupos. Entretanto, destaca-se a existéncia de peculiaridades inerentes aos idosos, como 0s
déficits de memoria, polifarmécia e os frequentes aparecimentos de efeitos adversos neste
grupo populacional, por isso é obrigatorio que o tratamento seja supervisionado, como forma
de deteccédo precoce de efeitos adversos, garantia da ingestdo do medicamento e consequente
aumento do indicador de cura (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).
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2 JUSTIFICATIVA

Diversos estudos afirmam que os idosos estdo sob maior risco de desenvolver a
tuberculose e que a doencga se comporta de forma diferenciada entre os mais jovens e 0s mais
velhos, e que por isso esses dois grupos populacionais devem ser avaliados de forma
diferenciada e quando essas singularidades sdo ignoradas, o estabelecimento de um
diagnostico pode ser adiado, levando a um aumento da morbidade e mortalidade nos idosos
(KWON et al., 2013; PARDESHI; DESHMUKH, 2007).

Apesar de ser uma causa evitavel de morte em pacientes idosos, a tuberculose
apresenta taxa de mortalidade seis vezes maior entre esse grupo etario, provavelmente tal
situacdo se deve a imunossupressdo relacionada com a idade, desnutricdo, comorbidades,
diagndstico tardio e ao inicio do tratamento em si, jA que estudos evidenciam maior
vulnerabilidade ao desenvolvimento de reagdes adversas entre os idosos (HUSSEIN;
YOUSEF; ABUSEDERA, 2013).

Destaca-se que o retardo no diagnéstico da tuberculose entre os idosos é um dos
problemas que acentua a gravidade da doenca e que pode decorrer da dificuldade de acesso ao
servico de salde, acolhimento inadequado do cliente, baixa prioridade na procura de
sintomaticos respiratorios e de contatos intra-domiciliares e baixo nivel de suspeicdo
diagnéstica de tuberculose (OLIVEIRA et al., 2013).

Nesse sentido, deve-se otimizar os servicos de salde e controle da tuberculose para o
atendimento desta populacdo de crescente impacto, contudo, para tanto, faz-se necessario o
conhecimento detalhado das caracteristicas epidemioldgicas da tuberculose em idosos.Estudos
tem sidorealizados com o objetivo de fornecer provas substanciais de que 0s idosos sdo um
grupo vulneravel para a tuberculose e dessa forma sedimentar a importancia da tuberculose
como diagndstico diferencial em geriatria, visando reduzir a mortalidade evitavel e impedir a
propagacédo da doenca (HAUER et al., 2011).

Contudo, verificou-se que essa problematica ainda é pouco abordada pela
comunidade cientifica, fato comprovado apds levantamento realizado pela pesquisadora na
Biblioteca Virtual em Saude em outubro de 2014, em que a utilizacdo dos descritores
tuberculose e idoso permitiu identificar1.941 publicacdes no periodo de 2005-2014, entretanto
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ap6s a avaliacdo criteriosa dos resumos das mesmas pode-se perceber que apenas 31
publicacdes atendiam plenamente a temética, das quais trés eram brasileiras.

Diante da transi¢do epidemioldgica que estd ocorrendo no mundo e no Brasil, do
impacto de tais transformacdes no setor salde, das peculiaridades inerentes a tuberculose no
idoso e da caréncia de estudos nesta area, propde-se a realizacdo desta pesquisa, que
possibilitard a avaliacdo acerca dos aspectos epidemiolégicos, clinicos e evolutivos da

tuberculose em idosos.

Desta forma, este estudo pretende contribuir com a comunidade académica visando
despertar o interesse para a realizacdo de novos estudos nesta area, bem como colaborar para
a melhoria na qualidade da assisténcia gerontoldgica e geriatrica prestada pela equipe

interdisciplinar em doencas infecto-contagiosas, especialmente no que concerne a tuberculose.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

- Avaliar os aspectos epidemioldgicos, clinicos e evolutivos da tuberculose em idosos

em um Hospital Universitario de Belém-Para.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Identificar o perfil séciodemogréfico dos idosos com tuberculose;
- Caracterizar o perfil epidemioldgico dos idososcom tuberculose;
- Descreveras manifestacGes clinicas relacionadas a tuberculose em idosos;

- Descrever os eventos adversos devido ao tratamento para tuberculose pelos idosos
durante a hospitalizagéo;

- Verificar a evolucdo dos pacientes idosos com diagndstico de tuberculose quanto ao
encerramento do tratamento informado no Sistema de Informag&o de Agravos de Notificacao.



16

4 REFERENCIAL TEORICO

4.1HISTORICO DA TUBERCULOSE

A tuberculose é descrita como uma das doencas mais antigas do mundo, entretanto o
termo tuberculose s6 comecou a ser utilizado em 1839, o qualderiva do latim tubercula
(protuberéncia pequena), devido as pequenas cicatrizes observadas em 6rgdos de individuos
infectados (SANTOS et al., 2013).

Provavelmente a tuberculose vem acometendo a humanidade ha mais de 5.000 anos,
sendo demonstrado o comprometimento humano pela doenca em mumias egipcias datadas de
5.000 anos a.C., as quais apresentavam anormalidades tipicas do comprometimento vertebral
da doenca (0 Mal de Pott), além de tecidos contendo o Mycobacterium tuberculosis
(MACIEL et al., 2012; HIJJAR; PROCOPIO, 2006).

Endémica na antiguidade, a tuberculose era conhecida pelos egipcios, gregos, arabes
e outros povos do oriente, e permaneceu como uma doenca sem importancia durante o
feudalismo europeu, expandindo-se mundialmente com o advento do colonialismo e a

expansdo comercial (MELO et al., 2009).

Apos a introducdo do M. tuberculosis na Europa, h& aproximadamente quatrocentos
anos, houve um crescimento gradual das infec¢fes. O superpovoamento das cidades e a piora
dos padrdes de habitacdo e trabalho decorrentes da Revolucdo Industrial favoreceram a
transmissdo do bacilo em frequéncia nunca antes ocorrida, transformando lentamente a
tuberculose na maior pandemia da histéria (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

A doenca explodiu como a “grande peste branca europeia”, prolongando-se de
meados do século XVIII até inicio do século passado, declinando sem nenhuma interferéncia
humana, vencida pelo esgotamento dos mais sensiveis, selecdo dos mais resistentes e

desenvolvimento socioecondmico, primordialmente (MELO et al., 2009).

Medidas e eventos colaboraram para o conhecimento da doenga, como a descoberta
do agente etioldgico (1882) por Robert Koch, o uso dos raios-x (1895) por Roentgen, a
utilizacdo da abreugrafia (1936) por Manoel de Abreu, a utilizagdo do teste tuberculinico
(TT), o isolamento em sanatorios e a utilizacdo da vacinacdo com o bacilo de Calmette-
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Guérin (BCG), entretanto, pouco influenciaram no declinio da taxa de incidéncia da doenca
(SANTOS et al., 2013; CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

Na América do Sul, achados arqueol6gicos apontam para a presenga de tuberculose
pulmonar em uma mumia peruana que morreu ha 1.100 anos a.C., da qual foram extraidos e
estudados, a partir de técnicas da Reacdo de Cadeia da Polimerase (PCR), fragmentos de
tecido, detectando-se sequéncias compativeis com o Mycobacterium tuberculosis. Admite-se
que esta seja a primeira confirmacdo diagndstica acerca da tuberculose na era pré-colombiana
no continente americano, entretanto,teria assumido a condi¢do de epidemia na populacéo
indigena, inclusive a existente no Brasil, somente a partir da colonizacao europeia (MACIEL
etal., 2012).

Com a vinda dos colonizadores europeus, muitos pacientes com tuberculose foram
atraidos pelas qualidades climaticas que se supunha, na época, serem importantes para o
tratamento de doencas, inclusive muitos jesuitas eram tuberculosos. A grande mortalidade
decorrente da introducdo de novas doencas na populacdo nativa causou prejuizo nas
atividades econémicas, com isso iniciou-se a utilizacdo da méao-de-obra dos escravos
africanos, entre os quais também ocorreu a disseminacdo da doenga, uma vez que estes
chegavam ao continente frequentemente desnutridos e extenuados pela longa viagem e pelas
condices insalubres em que viviam (HIJJAR; PROCOPIO, 2006).

No século XVIII, as migracdes provocadas pelas perseguicdes religiosas e a busca
por oportunidades transferiram a Peste Branca da Europa para o norte do continente
americano. Apenas no século XX, com a urbanizacdo provocada pelo incentivo industrial, foi
que os paises latino-americanos vivenciaram o apice da epidemia tuberculosa (MELO et al.,
2009).

No Brasil, durante o Império, diversas leis para assuntos habitacionais e questdes
sanitarias foram instituidas a partir de 1870, visando a abordagem das condicdes de higiene
nos corticos e de epidemias, como a tuberculose, comuns no Rio de Janeiro a época.
Entretanto, ao longo do século XIX a atencao a saude era insuficiente, o que culminou com a
doenca sendo considerada a principal causa de morte no Rio de Janeiro nesse periodo. No
ambito assistencial as Santas Casas de Misericérdia tiveram papel pioneiro e solidario na
atencdo aos pacientes tuberculosos, desde o Brasil Col6nia até a criacdo dos sanatorios e
dispensérios, em 1920 (MACIEL et al., 2012).
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4.2 SITUACAO EPIDEMIOLOGICA DA TUBERCULOSE

Nas decadas de 1960 e 1970, com a conquista da quimioterapia anti-tuberculose,
acreditou-se que a doenca tenderia para um efetivo controle, entretanto a mesma recrudesceu
em todo o mundo, principalmente devido a sua intima relacdo com a pandemia do HIV e
também devido a ampliacdo da miséria das populacdes desfavorecidas, movimentos
migratorios, diminuicdo dos investimentos no setor salde e deterioracdo dos servicos de
assisténcia publica (MELO et al., 2009).

A tuberculose ocorre em todas as partes do mundo. No ano de 2012, o maior nimero
de casos novos da doencga ocorreu na Asia, respondendo por 60% dos casos novos no mundo,
entretanto deve-se destacar que a Africa Subsaariana apresentou a maior proporcio destes
casos por populacdo, com mais de 255 casos por 100.000 habitantes no mesmo ano (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2013).

Destaca-se que cerca de 80% dos casos de tuberculose notificados no mundo em
2014 ocorreram em 22 paises, denominados paises de alta carga da doenca, dentre 0s quais 0
Brasil ocupa a 222 posicdo em taxa de incidéncia, prevaléncia e mortalidade (BRASIL, 2015).
Embora o Brasil tenha conquistado avancos nas Gltimas duas décadas ainda persistem altas
taxas de abandono que comprometem a interrup¢do da cadeia de transmissdo desse agravo e

consequentemente a redugdo da incidéncia (BRASIL, 2013).

Segundo a nova classificacdo da epidemia da tuberculose apresentada pela
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) o Brasil é considerado um pais com a epidemia
concentrada, por apresentar mortalidade inferior a 20/100.000 habitantes, entretanto é
importante frisar que apesar de ser uma doenca curavel a tuberculose foi a causa de morte 4,6
mil individuos no ano de 2013 (BRASIL, 2015).

A distribuicdo dos casos de tuberculose no Brasil esta concentrada em 315 dos 5.564
municipios do pais, correspondendo a 70% da totalidade dos casos(BRASIL, 2011). O estado
de Séo Paulo detecta 0 maior numero absoluto de casos e 0 do Amazonas possui 0 maior
coeficiente de incidéncia.O estado do Pard, por sua vez, ocupa o 6° lugar na taxa de incidéncia
da doenca, sendo que o municipio de Belém destaca-se como a 22 capital em incidéncia de
tuberculose no pais (BRASIL, 2015).
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O municipio de Belém ao longo de décadas manteve elevadas taxas de abandono do
tratamento, o que dificultou a quebra da cadeia de transmisséo da doenca e sustenta a curva de
incidéncia elevada na capital. No ano de 2014a incidéncia foi de 97,6 casos de tuberculose por
100.000 habitantes e 5,7 mortes por 100.000 habitantes, e percentual de cura de 73,6%
(BELEM, 2015). Por toda a importancia epidemioldgica da tuberculose no Brasil e no mundo,
esta doenca tornou-se uma das metas de desenvolvimento do milénio, prioridade da OMS a
partir de 1993 (BRASIL, 2011).

4.2.1 Situacdo epidemioldgica da tuberculose no idoso

Em relacdo a distribuicdo da tuberculose por faixa etaria tem-se evidenciado
comportamento diferente nos paises desenvolvidos e subdesenvolvidos, com 80% dos
infectados na Europa com idade superior ou igual a 50 anos, enquanto que na Africa com 77%
dos infectados com idade menor ou igual a 50 anos (embora, dentre os idosos, mais de 90%
sejam infectados), o que pode estar relacionado com a menor propor¢cdo de jovens na
populacdo europeia e menor prevaléncia de infeccdo nessa faixa etaria, e com a maior
proporcdo de jovens, e de infectados jovens, em paises ndo-industrializados, com elevado
risco de infeccdo e onde apenas cerca de 10 a 15% da populacdo ultrapassam os 50 anos de
idade (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

Em pacientes idosos, muitas caracteristicas clinicas da tuberculose sdo sutis ou
ausentes, dificultando o diagndstico, o que se ratifica com o elevado nimero de casos em
idosos que sdo diagnosticados através da necropsia. A taxa de mortalidade entre os individuos
com idade superior a 60 anos é seis vezes maior do que entre os mais jovens. Nesse sentido,
faz-se necessario maior conscientizacdo no reconhecimento da doenca pela equipe de salde e

apoio social para o enfrentamento do problema (ZAGARIA, 2008).

Uma anélise dos coeficientes de incidéncia de tuberculose nas coortes de nascimento,
em Hong Kong, Inglaterra e Pais de Gales revelou que, além da tendéncia de maior incidéncia
da doenga nas coortes nascidas antes de 1930, o incremento da expectativa de vida dos idosos
também aumentava a chance de desenvolver esse agravo. Fatores como a vacinagdo em larga

escala com BCG (reduzindo a incidéncia da infeccdo em jovens) e o aumento da eficacia do
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tratamento (reduzindo a cronicidade da doenga) também tendem a deslocar a incidéncia da
tuberculose para as faixas etarias mais avancadas (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

No Brasil, a incidéncia da tuberculose é crescente entre os individuos idosos. Estudo
que analisou os dados do SUS encontrou que entre os anos de 1986- 1996 a proporcao de
casos em idosos subiu de 10,5% para 12%. Destacando-se que entre 1986-1991 houve relagédo
direta entre a idade e a mortalidade por tuberculose (LOURENCO; LOPES, 2006).

Foram notificados no pais no ano de 2012, segundo o DATASUS, 9.793 casos novos
de tuberculose em idosos, representando 13,54% da distribuicdo em todas as faixas etarias
(DATASUS, 2014). No municipio de Belém, em 2013, foram notificados 186 casos novos de
tuberculose em idosos, representando 13,03% do total de casos no periodo, situacdo

epidemioldgica semelhante  brasileira (BELEM, 2015).

4.3 ETIOLOGIA

A tuberculose humana é uma doenca infecciosa de evolucdo crénica, causada por
bactérias das espécies pertencentes ao complexo Mycobacterium tuberculosis que
compreende: Mycobacterium tuberculosis (principal agente etioldgico), Mycobacterium bovis
(tuberculose zoonotica de origem bovina, rara em humanos), Mycobacterium africanu,
(tuberculose humana na Africa tropical) e Mycobacterium microti (tuberculose em roedores)
(SANTOS et al., 2013).

O género Mycobacterium, Unico da familia Mycobacteriaceae, é constituido por
bacilos retos ou ligeiramente curvos com dimensdes que variam entre 0,2 e 0,6 por 1 e 10 p,
iméveis e ndo formadores de esporos ou céapsulas. As bactérias deste género sdo
caracterizadas principalmente por serem resistentes a descoloracdo por solucdo contendo
alcool e acido, evidenciado pelo método de Ziehl-Neelsen, que se deve ao elevado teor de
lipideos presentes na sua parede celular, aproximadamente 60% do peso seco, constituindo

um fator de grande importancia para o reconhecimento do género (MELO et al., 2009)

O conteddo lipidico em sua parede celular também é responsavel por efeitos
bioldgicos, como a formacgdo de granuloma (&cidos micoélicos) e inducdo de necrose caseosa

(fosfolipideos). Alem disso, outra caracteristica importante do complexo Mycobacterium
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tuberculosis € o agrupamento dos bacilos, formando ramos alongados e tortuosos, conhecidos
como cordas, devido a presenca de ésteres de trealose. A morfologia das col6nias tem aspecto

seco, rugoso, acamurcado e sem producédo de pigmento (COELHO; MARQUES, 2006).

A velocidade de crescimento do bacilo da tuberculose é muito menor do que a
maioria das bactérias, apresentando tempo de multiplicacdo de aproximadamente 20 horas. O
seu diagndstico geralmente € realizado atraves do exame direto (baciloscopia), entretanto para
se diagnosticar a forma pulmonar por esta técnica é necessario que haja de 5 mil a 10 mil
bacilos por mililitro de escarro, o0 que ndo se verifica com a utilizacdo do exame de cultura, o
qual pode ser realizado a partir de 10 bacilos por mililitro de escarro (SANTOS et al., 2013).
A velocidade de crescimento do bacilo varia de acordo com a oferta de oxigénio, PH do meio
e acesso a nutrientes (MELO et al., 2009).

O bacilo da tuberculose é um patdgeno intracelular aerdbico estrito, ou seja,
necessita de oxigénio para crescer e se multiplicar. Por ser capaz de sobreviver e de se
multiplicar no interior de células fagocitarias, ¢ considerado um parasito intracelular
facultativo, de viruléncia varidvel.De modo geral, € resistente a acdo de agentes quimicos e
sensivel aos agentes fisicos, como o calor, os raios ultravioletas da luz solar e radiacfes
ionizantes (CAMPOS, 2006; COELHO; MARQUES, 2006).

O Mycobacterium tuberculosis possui baixa morbidade, que associada ao
crescimento demorado, provoca doenca de curso cronico e lento em imunocomprometidos.
Por tratar-se de um bacilo aerdbio estrito para a maior parte de suas populacdes, infecta o
pulmdo e ali se localiza, preferencialmente. Destaca-se que a presenca abundante de oxigénio
nos pulmdes favorece a multiplicacdo bacteriana e a ligagcdo deste rgdo com o meio externo
facilita a transmissdo (MELO et al., 2009).
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4.4 TRANSMISSAO DA DOENCA

A transmissdo do Mycobacterium tuberculosisocorre por via aérea, pela inalacdo de
goticulasrespiratdrias (goticulas de Fligge) produzidas pela tosse, fala ou espirro de um
doente com tuberculose ativa das vias aéreas (pulmonar ou laringea) (BRASIL, 2011,
GOMES; CARVALHO; OLIVEIRA, 2005).

Estudos experimentais quebuscaram avaliar a transmissibilidade da tuberculose
evidenciaram que os bacilos eliminados pela tosse sobrevivem por algum tempo fora do
organismo, preservando a sua capacidade de contagio, e que as particulas maiores expelidas
pelo doente tendem a se depositar no chdo, misturando-se com a poeira, enquanto que as

menores levitam no ar (MELO et al., 2009).

Destaca-se que somente 0s nucleos secos das goticulas (nucleos de Wells) com
didametros de até 5um e com 1 a 2 bacilos em suspensao podem atingir bronquiolos e alvéolos
e iniciar a multiplicacdo (COELHO; MARQUES, 2006). As goticulas ndo ressecadas, com
grumos de bacilos, depositam-se no trajeto da arvore bronquica e sdo eliminadas pelo sistema
mucociliar, digeridas e eliminadas pelo sistema digestivo (MELO et al., 2009).

Durante um ano o individuo bacilifero (portador de tuberculose pulmonar que
apresenta baciloscopia do escarro positiva) pode infectar de dez a quinze pessoas em uma
comunidade em que manteve contato (WAKIYAMA; PINHEIRO; SANTOS, 2012).
Entretanto existem fatores que influenciam a transmissdo da doenga, como as caracteristicas
do caso indice, a intensidade do contato e a suscetibilidade do exposto (LIMA et al., 2013;
MELO et al., 2009).

Em relagdo ao caso indice destacam-se a carga de bacilos no escarro e o estado geral
do doente, uma vez que aqueles portadores da doenca com melhores condi¢fes nutricionais
apresentam maior vigor para a tosse e por fim maior eliminacdo de bacilos (LIMA et al.,
2013). Entretanto, deve-se levar em consideracdo que a transmissibilidade esta presente desde
0S primeiros sintomas respiratorios, caindo rapidamente ap6s o inicio do tratamento efetivo,
podendo-se considerar o paciente ndo infectante ap6s 15 dias de tratamento, associado a

melhora clinica do quadro e negativacdo da baciloscopia de controle (BRASIL, 2011).
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A intensidade do contato também é um fator importante na transmissdo da doenca,
principalmente relacionado ao tempo de exposi¢do e o tipo de relagdo com o enfermo. O
tempo de exposicao estimado para uma infeccdo bem sucedida € em torno de 100 e 200 horas,
dependendo das caracteristicas do foco e a intensidade do contato. A proximidade (mesma
cama, mesmo quarto, mesma casa) e 0 parentesco (mée, pai, irmdo e outros parentes) tem
evidenciado relacdo direta e estatisticamente significante com a infeccdo, ou seja, pertencer ao
grupo familiar e conviver no mesmo domicilio de individuos portadores de tuberculose
bacilifera aumenta o risco de infec¢do. Destaca-se ainda que os aglomerados urbanos
favorecem a maior prevaléncia da tuberculose, assim como a relacdo infeccdo-doenga mais
frequente nas situagdes de vulnerabilidade, como os contatos de baixa idade, os idosos, 0s
portadores de doencas ou condi¢Bes imunossupressoras e 0s tuberculino-negativos(LIMA et
al., 2013; MELO et al., 2009).

Neste sentido, o controle dos contatos do paciente de tuberculose na Atencdo Bésica
deve ser considerado uma ferramenta importante para prevenir o adoecimento e diagnosticar
precocemente casos de doenca ativa nesta populacdo e ser considerado uma prioridade pelos
programas de controle da tuberculose (BRASIL, 2011).

A maior vulnerabilidade dos idosos na infeccdo e adoecimento por tuberculose esta
relacionada com o imunocomprometimento inerente ao envelhecimento (LOURENCO;
LOPES, 2006). Entretanto, destaca-se a ocorréncia da doenca em Instituices de Longa
Permanéncia (ILP’s), tendo em vista que os idosos institucionalizados geralmente estdo
desnutridos ou sofrem doencas debilitantes, favorecendo a reativacdo de infeccOes latentes,
além de desordens psiquiatricas e neuroldgicas, que dificultam o relato das queixas e o
diagnostico consecutivamente. Nesse ambiente os idosos compartilham ambientes comuns e
participam de atividades em grupo, promovendo contato intimo e prolongado com doentes,
aumentando a possibilidade de infeccdo e doenca (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).



24

4.5 PATOGENIA E IMUNIDADE

A infeccdo tuberculosa pode ocorrer em dois tipos de pessoas: as que nunca tiveram
contato prévio com o bacilo (infec¢do priméria ou primo-infecgdo), ou seja, nunca estiveram
infectadas ou doentes e aquelas que tiveram contato anterior com o bacilo (infec¢do pos-
priméaria), infectadas previamente com o Mycobacterium tuberculosis, ou por outras

micobactérias ou foram anteriormente vacinadas com o BCG (SANTOS et al., 2013).

As vias respiratorias constituem a principal porta de entrada do Mycobacterium
tuberculosis, logo ap6s o contagio parte dos bacilos inalados é retida pelos mecanismos de
defesa do aparelho respiratdrio, incluindo os pelos nasais, angulacdo das vias aéreas,
turbilhonamento aéreo, o reflexo da tosse e o clearence mucociliar (LOPES; JANSEN;
CAPONE, 2006).

Entretanto, apenas as particulas nicleos que se comportam como gases vencem essa
barreira e se instalam no trato respiratorio inferior, especialmente no interior dos alvéolos
onde o ambiente propicio (temperatura, umidade e aporte nutricional ideais) facilita a livre
multiplicacdo, caracterizando a fase simbidtica ou de crescimento livre (MELO et al., 2009).
A capacidade de o bacilo sobreviver no pulmao depende de fatores relacionados a sua
viruléncia e a capacidade bactericida dos macrofagos (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

A infeccdo primaria comec¢a com a multiplicacdo dos bacilos tuberculosos nos
pulmBes (SANTOS et al., 2013). As bactérias que alcangam os alvéolos pulmonares séo
rapidamente fagocitadas pelos macréfagos alveolares, que sdo as células imunes mais
abundantes no espaco alveolar, estas fazem parte do sistema imune inato e representam uma
oportunidade do organismo destruir as micobactérias invasoras e evitar a infeccdo. Os
macrofagos atuam sem necessidade prévia de exposicdo aos patdgenos, entretanto diversos
mecanismos e receptores estdo envolvidos no processo de absorcdo da bactéria (KNECHEL et
al., 2009).

O Mycobacterium tuberculosis produz compostos, como o lipoarabinomanana, que
sdo potentes moduladores das funcbes dos macrofagos (AMARAL, 2011). O sistema
complemento também desempenha um importante papel na fagocitose bacteriana, uma vez

que a proteina C3 do complemento se liga a parede celular, aumentando o reconhecimento das
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micobactérias pelos macrofagos. A opsonizagdo por C3 é rapida, mesmo no individuo sem
exposicao prévia ao bacilo (KNECHEL et al., 2009).

A fagocitose inicia com a ligacdo da bactéria ao macréfago, a internalizacdo do
fagossoma (onde esta presente o bacilo) e a morte ou inibi¢do do crescimento bacteriano, que
dependera da fusdo do fagossoma com o lisossoma (contendo substancias lesivas), formando
o lisofagossoma, onde a bactéria sofre acdo dos granulos liberados e de uma série de outros
produtos tdéxicos produzidos pelos macréfagos, como perdxido de hidrogénio, o anio de
superoxido e éxido nitrico (MELO et al., 2009; LOPES; JANSEN; CAPONE, 2006).

Contudo, o Mycobacterium tuberculosis desenvolve mecanismos de escape e defesa
de maneira que possa romper a parede do fagossoma, crescendo livremente no interior do
macrofago (parasitismo intracelular facultativo), inibir a fusdo lisossomial e impedir outras
fagocitoses, 0 que pode estar relacionada com a estrutura da parede bacteriana, que produz
substancias que impedem a ligacdo do macréfago a bactéria (MELO et al., 2009).

A capacidade do Mycobacterium tuberculosis de crescer no interior dos macréfagos
e mondcitos € fundamental para sua viruléncia. Acredita-se que essa caracteristica decorra da
interferéncia do bacilo no processo habitual de fagocitose mediado pela opsonizagédo por C3b
ou que o mesmo atue estimulando a prépria fagocitose, através de invasinas. Entretanto,
poderia contribuir também a habilidade desta bactéria prevenir a acidificacdo do fagossoma,
através da producao de aménia, possibilitando a manutencéo do desenvolvimento bacteriano e
inibicdo da fusdo lisossoma e fagossoma, mantendo dessa forma condi¢fes 6timas para o seu
crescimento no interior das vesiculas (RODRIGUEZ, 2008).

Quando ocorre a morte do macréfago, os bacilosliberados infectam outros
macréfagos e continuam a sua multiplicagdo (elevando quantidade de bactérias nas lesdes
pulmonares primérias), e permitem que os lisossomas e as enzimas liticas neles contidas

entrem em contato com os tecidos do hospedeiro (SANTOS et al., 2013).

Independentemente de a infeccdo se tornar controlada ou progredir, o
desenvolvimento inicial envolve a sintese de enzimas proteoliticas e citocinas pelos
macrofagos, na tentativa de degradar a bactéria. A presenca de citocinas atrai linfocitos T para
0 sitio infeccioso, esses linfocitos por sua vez sdo apresentados pelos macrofagos ativos aos

antigenos bacterianos expressos em associacdo com as moléculas do complexo de
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histocompatibilidade principal, sendo que as de classe I e 11 sdo reconhecidas respectivamente
por linfécitos T CD8" e T CD4"(KNECHEL et al., 2009; MELO et al., 2009).

Os linfécitos T CD4" sdo os mais importantes na defesa imune contra o bacilo da
tuberculose e sdo divididos fenotipicamente em Thl e Th2, com destaque para o primeiro, que
desempenha a funcgdo principal na resposta imune a micobactéria, pois é a principal fonte de
interleucina-2 (IL-2) e interferon gama (IFN-y) durante a resposta imune adquirida (SANTOS
et al., 2013). A IL-2 mantém a ativagdo e a proliferacdo de linfécitos, o que induz a resposta
celular predominantemente inflamatéria e o IFN- y é a principal molécula ativadora de
macrofagos. Cerca de 20 dias s@o suficientes para a producdo de IFN- y por Thl e seu

acumulo no pulméo e parada de crescimento bacteriano (MOUTINHO, 2011).

No interior dos macrofagos as bactérias podem estimular tanto as células T CD8"
quanto T CD4". O estimulo destas Gltimas induz a secrecdo de IFN- y e fator de necrose
tumoral alfa (TNF-a), o que leva o macrofago ativo a sintetizar peroéxido de hidrogénio e

oxido nitrico, com os quais degrada o bacilo (SANTOS et al., 2013).

Em individuos com a imunidade celular competente ocorre a formacdo dos
granulomas em torno do bacilo que se caracterizam por lesées nodulares constituidas a partir
do acimulo de linfécitos T e macréfagos ativados, ocorrendo a formacao de necrose sélida no
centro do granuloma, onde os bacilos podem permanecer vivos, entretanto sua proliferacao é
inibida neste ambiente, devido a baixa concentracdo de oxigénio e PH acido. Nesse momento,
as lesbes podem ser curadas por fibrose ou continuar evoluindo (NOGUEIRA et al., 2012;
KNECHEL et al., 2009). Se controlada, o granuloma pode calcificar, dificultando a sua
reativacdo posterior, entretanto, mesmo assim se houver qualquer comprometimento futuro do
sistema imune o foco latente pode reativar e causar doenca (reinfeccdo endégena) (CAMPOS,
2006).

Em aproximadamente 95% dos individuos adultos, a infeccdo primaria € contida,
permanecendo os bacilos em estado de laténcia (com nenhuma ou reduzida atividade
metabdlica), o que coincide com o desenvolvimento de hipersensibilidade ao bacilo e
positivacdo a Prova Tuberculinica (PT). Os individuos portadores de infeccdo latente pelo
Mycobacterium tuberculosis possuem o risco de desenvolvimento da doenga durante suas
vidas de cerca de 5%, sendo o maior risco nos dois primeiros anos pos-infeccdo
(VASCONCELOS-JUNIOR et al., 2009).
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O que determina se a infec¢do esta interrompida ou ndo é a competéncia imunoldgica
do individuo, definida pela codificacdo genética (resisténcia natural), exposicOes anteriores ao
bacilo (resisténcia adquirida), presenca de doencas ou situacGes imunodepressoras (idade
avancada, desnutricdo, tabagismo, infeccdo pelo HIV, diabetes, sarcoidose, silicose e

neoplasias) ou pelo uso de medicamentos imunnomoduladores (CAMPOS, 2006).

Para as pessoas imunocomprometidas a formacdo do granuloma ndo tem éxito na
contencdo do bacilo, o tecido necrosado é submetido a liquefagdo e a parede fibrosa perde
integridade estrutural e o material necrosado semiliquido pode entrar em contato com o0s
brénquios ou vasos sanguineos proximos, produzindo uma cavidade cheia de ar. Se o material
entrar em contato com algum vaso sanguineo pode ocorrer as formas extra-pulmonares da
doenca. Além disso, os bacilos também podem ser drenados pelo sistema linfatico e formar
novos granulomas caseosos nos ganglios traqueobronquicos do pulméo afetado (KNECHEL
et al., 2009).

4.5.1 A imunossenescéncia e a tuberculose

O processo de envelhecimento € dindmico e envolve modificagfes tanto
morfoldgicas como funcionais, bioquimicas e psicoldgicas que determinam progressiva perda
da capacidade de adaptacdo do individuo ao meio ambiente, ocasionando maior
vulnerabilidade e incidéncia de doencas. Dessa forma, o individuo torna-se mais suscetivel a
infecgBes e apresenta menor resposta a imunizagdes, maior indice de fenbmenos autoimunes,
neoplasicos e degenerativos, quando comparados aos mais jovens. No que se refere a
tuberculose, a populacdo idosa apresenta marcante suscetibilidade ao adoecimento,

principalmente devido a diminuicdo da resposta imune (BRITO, 2010; MOTA et al., 2010).

Nesse sentido, uma das alteragdes inerentes ao envelhecimento € a
imunossenescéncia, ou seja, 0 envelhecimento imunolégico associado ao progressivo declinio
da fungédo imune, devido alteracGes quantitativas e/ou qualitativas em componentes celulares
e moleculares. E consenso que no idoso ocorre reducdo na resposta celular e humoral,
notadamente a primeira, que decorre da involu¢do do timo com consequente queda do nimero
de linfocitos T, afetando o principal mecanismo de defesa contra a tuberculose(LOSACCO,
2011; MOTAet al., 2010).
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A imunossenescéncia caracteriza-se por dois tipos principais de alteracdes, as
alteracOes primarias (efeito direto da idade na célula normal ou a atividade do tecido) e
alteracdes secundarias(tentativa do organismo de compensar as alteracfes primarias). A
nivelcelular, alteracdes primarias manifestam-se como funcionalidade reduzida ou retardada
(alteragBes no processamento e apresentacdo de antigenos, proliferagdo de células e ativacdo
de vias de sinalizacdo) devido o acumulo de muta¢des ndo raparadas por danos no DNA ou
estresse oxidativo. Ao nivel do 6rgdo, o timo sofre involucdo com a idade, o que resulta no
desequilibrio nas proporc¢des relativas de populacdes de linfocitos T, dessa forma o sistema
imunologico reage com uma expansdo homeostatica compensatéria de linfocitos em
circulacdo (resposta secundéria), a fim de manter os niveis sistémicos constantes de células T.
No entanto, ao longo do tempo ocorre disfuncdo desse mecanismo de compensagdo devido o
envelhecimento celular (GUZZETTA; KIRSCHNER, 2013).

Nesse sentido, pode-se afirmar que a populacdo geriatrica estd mais predisposta ao
desenvolvimento da tuberculose, tanto a partir da reativacdo dos focos contendo o
Mycobacterium tuberculosis em estado latente (reativacdo enddgena), quanto da infeccdo
exogena, sendo o primeiro responsavel por cerca de 90% dos casos de tuberculose nesta faixa
etaria, conforme demonstrado através de técnicas de tipagem molecular (LOURENCO;
LOPES, 2006). Fatores com alcoolismo, diabetes, neoplasias, insuficiéncia renal e desnutri¢éo
potencializam o transtorno, favorecendo a reativagdo (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

Certamente a reativacdo enddgena da tuberculose no idoso constitui um foco
importante de manutencdo da enfermidade na comunidade, nessa situacdo ocorreria a
reativacdo de algum foco de primo-infec¢do da doenca naturalmente curada ou mesmo de
doenca prévia, inadequadamente medicada ou que tenha sido tratada com esquemas antigos e
menos efetivos (LOURENCO; LOPES, 2006). Contudo, evidéncias sugerem que 0s idosos
instituicionalizados estdo em maior risco de reativacdo da tuberculose latente e a infeccédo
exogena recente do que os ndo-institucionalizados, por isso esses pacientes devem estar sob

vigilancia e controle pela equipe de satde (ZAGARIA; 2008).

Durante a resposta a primo-infeccdo, a eliminagédo dos bacilos localizados nos focos
superiores do pulmdo (menos perfundidos, mais oxigenados e com menor drenagem linfatica)
é geralmente menos eficiente. Desse forma, a maioria das reativagdes ocorrem nos segmentos
apicais ou posteriores dos lobos superiores, bem como nos segmentos superiores dos lobos

inferiores. Nos idosos, entretanto as reativacdes mostram-se frequentes nas areas médias e
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inferiores dos pulmdes, sendo incomuns em outras areas (CHAIMOWICZ; MIRANDA,
2011). Contudo, a determinacdo do tipo de infeccdo muitas vezes é impreciso quando
realizado por meio clinico ou radiologico, como tem sido evidenciado recentemente atraves
do uso de testes moleculares (SCHLUGER, 2007).

A reativacdo da tuberculose pulmonar caracteriza-se por intensa inflamacéo tecidual,
levando a consolidacdo dos espacos aéreos, formacdo de granulomas, necrose caseosa,
liquefagdo, cavitagdo e disseminacdo broncogénica. O desenvolvimento de fibrose é
frequente, causando atelectasias, retragcdes hilares e desvio de traqueia. As alteracfes de
imunidade celular relacionadas ao envelhecimento podem reduzir a frequéncia e a intensidade
da formacdo de granulomas, a destruicdo tecidual, a cavitacdo e erosdo de vasos sanguineos
(CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011)

Por isso, encontrar vacinas mais eficazes contra a tuberculose e melhores tratamentos
preventivos contra a reativacdo enddgena da tuberculose sdo estratégias-chave para bloquear a
transmissdo da doenca e atingir a meta de eliminar a doenca até 2050 (GUZZETTA;
KIRSCHNER, 2013).

4.6 MANIFESTACOES CLINICAS DA TUBERCULOSE

A tuberculose pode acometer uma série de 6rgdos e/ou sistemas e, portanto,
manifesta-se sob diferentes apresentacdes clinicas, que podem estar relacionadas com o érgédo
acometido. Desse modo, outros sinais e sintomas além da tosse podem ocorrer e devem ser
valorizados na investigacdo diagnostica (BRASIL, 2011). Entretanto, a tuberculose apresenta
sintomas gerais, como febre, sudorese noturna e a perda ponderal (MELO et al., 2009).

A febre, um dos principais sinais da tuberculose, inicia-se com uma febricula
eventual, evoluindo para febre diaria, geralmente a tarde ou a noite e frequentemente
acompanhada de defervescéncia com sudorese intensa. A intensidade costuma ser baixa no
inicio, ndo precedida de calafrios, evoluindo de forma insidiosa, de acordo com a evolugdo
das lesdes, atingindo geralmente 38 a 39°C (SANTOS et al., 2013).

De acordo com Melo et al. (2009) a ocorréncia de febre vespertina tem relagcdo com a
multiplicacdo bacilar, fendbmeno que pode ocorrer dentro ou fora do macréfago, e que
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possivelmente ocorre de forma mais intensa no pico plasmatico do cortisol, o qual segundo
Stewart (2010) ocorre por volta das 6 as 9 horas (ritmo circadiano). A consequéncia é ruptura
e morte do macrdéfago, com consequente liberacdo de seu contetdo para o tecido e inicio do
processo inflamatdrio, o que ocasionaria a febre vespertina. E entéo, resposta organica a febre,

para a manutencao da temperatura corporea, é a sudorese noturna (MELO et al., 2009).

A hiporexia encontrada na tuberculose é decorrente da sindrome de impregnacéo
toxibacilar, ocasionando a perda ponderal por reducdo da ingesta, ao lado do aumento
catabdlico, consequente a febre, sudorese e taquicardia. Destaca-se ainda que o bom estado de
nutricdo ou mesmo obesidade ndo excluem a possibilidade de tuberculose (SANTOS et al.,
2013).

Estudo realizado em fortaleza no periodo de 2008-2009 identificou 0 emagrecimento
como o Unico sintoma com associacdo estatistica com a tuberculose pulmonar, sugerindo
inclusive que o mesmo fosse utilizado como um indicador de tuberculose pulmonar em
pacientes com tosse cronica por mais de duas semanas em areas de elevada prevaléncia da
doenca (ALCANTARA et al., 2012).

Hiporexia e perda de peso estdo presentes em cerca de 69% dos casos, ressaltando-se
que a perda ponderal € proporcional ao tempo de existéncia e extensdo da doenga, sendo
frequentemente acompanhada por adinamia. Fendmenos como artralgias e mialgias séo de
ocorréncia mais rara. Embora sejam importantes, todos os sinais e sintomas supracitados sdo
inespecificos, podendo estar presentes em outras doencgas pulmonares de evolucdo arrastada
(MELO et al., 2009).

4.6.1 Tuberculose pulmonar

A forma pulmonar da tuberculose é a mais frequente, sendo responsavel por cerca de
90% dos casos diagnosticados no Brasil (LIMA et al., 2013; SANTOS et al.,, 2013;
CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011). Segundo Brasil (2011) pode apresentar-se sob as

seguintes formas:
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- Tuberculose pulmonar primaria: mais comum em criangas, na maioria das vezes a
apresentacdo clinica € insidiosa, 0 paciente mostra-se irritadi¢co, com febre baixa, sudorese

noturna, inapeténcia e o exame fisico pode ser inexpressivo;

- Tuberculose pulmonar pds-primaria: ocorréncia em qualquer idade, tem como
principal caracteristica a tosse, seca ou produtiva, podendo ter expectoracdo purulenta ou
mucoide e sanguinolenta ou ndo, febre vespertina, sudorese noturna, anorexia e perda de

Peso;

- Tuberculose miliar: forma grave da doenca, mais comum em imunodeprimidos,
sintomas sdo febre, astenia, emagrecimento e tosse. Ao exame fisico apresenta hepatomegalia,
alteracdes do sistema nervoso central e alteragcdes cutaneas do tipo eritemato-maculo-papulo-

vesiculosas.

De forma geral, os sinais e sintomas da tuberculose pulmonar no adulto, na maioria
dos casos, possuem estreita relacdo entre sua intensidade e a fase evolutiva da doenca. Na fase
inicial, geralmente o paciente ndo apresenta nenhum sintoma sugestivo do adoecimento,
tratando-se apenas de um achado radioldgico e com dificil confirmacédo bacterioldgica, devido
a presenca de lesdes paucibacilares (poucos bacilos), de pequena extensdo, com focos
fechados, ndo escavados (SANTOS et al., 2013).

Os sintomas respiratorios que se destacam sdo: tosse, hemoptise, dispneia, dor
torécica e rouquiddo. A tosse esta presente em quase todos 0s pacientes que apresentam a
forma pulmonar da doenca e é resultante do estimulo causado pelo processo inflamatério
alveolar ou pelo comprometimento granulomatoso das vias aéreas. Inicialmenteé seca,
podendo tornar-se produtiva com expectoracdo mucosa ou purulenta, e as vezes sanguinolenta
e tende a ser ignorada ou minimizada pelos fumantes. A persisténcia deste sintoma por mais

de trés semanas € indicativo de realizacdo do exame baciloscopico (MELO et al., 2009).

A hemoptise pode ocorrer de modo insidioso sob a forma de escarros sanguineos ou
de modo subito, mesmo em presenca de pequenas lesfes destrutivas (SANTOS et al., 2013).
No inicio do século passado era considerada um sinal patognoménico da tuberculose
pulmonar avancada. Atualmente, o cancer de pulméo e as doengas inflamatorias cronicas
pulmonares sdo suas causas mais frequentes nos paises desenvolvidos devido o efeito controle

da tuberculose pulmonar nestes (AIDE, 2010).
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Contudo, em um estudo realizado em um hospital geral em Recife no periodo de
2005 a 2006 identificou-se que a maioria das causas de hemoptise estavam relacionadas com
sequelas de tuberculose pulmonar ou eram secundarias a doenca ativa (LUNDGRENet al.,
2010).

A dispneia decorre da destruicdo global do parénquima pelo processo inflamatorio da
tuberculose, envolvendo alvéolos e vasos, na maioria dos casos ndo ha significativas
alteracdes na relacdo ventilacdo-perfusdo, ocorrendo principalmente nas lesbes avancadas
como consequéncia a restricdo causada pelo padrdo fibrético da doenca, ou presenca de
derrame pleural ou pneumotdérax. Na forma miliar, esse sintoma é frequente devido o

comprometimento intersticial difuso, com consequente hipoxemia (MELO et al., 2009).

A dor toracica é inespecifica, branda e de evolucéo insidiosa (SANTOS et al., 2013).
A rouquid@o ocorre nas formas da doenca com comprometimento da laringe, que ocorre
geralmente devido complicacdes da tuberculose pulmonar, e é consequéncia do processo
cicatricial das lesdes laringeas (FAGUNDES et al., 2011).

4.6.2 Tuberculose extrapulmonar

As apresentacfes extrapulmonares da tuberculose tem seus sinais e sintomas
dependentes dos 6rgdos e/ou sistemas acometidos. Sua ocorréncia aumenta entre pessoas
vivendo com HIV/AIDS, especialmente entre os imunocomprometidos graves. As principais
formas sdo: tuberculose pleural, ganglionar, meningoencefélica, pericardica e dssea (BRASIL,
2011).

- Tuberculose pleural: € a forma mais comum de apresentacdo extrapulmonar em
individuos soronegativos para o HIV, ocorrendo principalmente em jovens. Decorre da
proximidade com o tecido parenquimatoso. Clinicamente caracteriza-se por dor toréacica
tipopleuritica de instalagdo subita ou insidiosa, podendo associar-se com tosse seca e dispneia

de intensidade variavel, atribuida ao aumento do volume de liquido pleural (LIMA, 2011).

- Tuberculose ganglionar: é também uma forma bastante comum de tuberculose
extrapulmonar. Consiste no comprometimento de ganglios linfaticos periféricos pelo bacilo de

Koch como forma orgénica isolada, podendo evoluir de forma cronica, com momentos de
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exacerbacdo e remissdo espontanea dos sintomas por anos. Todos os grupos ganglionares
podem ser atingidos, sendo os do pescoco frequentemente acometidos (SANTOS et al., 2013).

- Meningoencefélica: é responsavel por 3% dos casos de tuberculose em pacientes
HIV soronegativos e por ate 10% dos casos em pacientes HIV soropositivos. A meningite
basal exsudativa € a apresentacdo clinica mais comum, frequente em criancas abaixo de 6
anos de idade. Clinicamente pode ser subaguda (cefaleia holocraniana, irritabilidade,
alteracGes de comportamento, sonoléncia, anorexia, vomitos e rigidez da nuca por tempo
superior a 2 semanas) ou cronica (paciente evolui por véarias semanas com cefaleia, até que
acometimento de pares cranianos faz 0 médico suspeitar de meningite cronica (BRASIL,
2011).

- Pericardica: a tuberculose é descrita como etiologia em 1 a 4% dos casos de
pericardite, geralmente desenvolve-se por disseminagéo de linfonodos mediastinais, pulméo,
coluna, esterno e ou durante infecgdo miliar. Sua apresentacdo clinica varidvel dificulta seu
diagnostico, podendo assim retardar o inicio do tratamento adequado, entretanto sinais e
sintomas comuns sdo tosse, dispneia, dor precordial, febre e perda de peso (ROSA et al.,
2012).

- Ossea: constitui de 10 a 20% dos casos de tuberculose extrapulmonar e de 1 a 3%
de todos os casos de tuberculose, o comprometimento 6sseo é predominante na coluna
vertebral. Apresenta sintomas inespecificos e insidiosos, com consequente demora no
diagnostico e instituicdo de tratamento adequado. A auséncia de quadro pulmonar

concomitante dificulta ainda mais o diagndstico (SEBBENEet al., 2012).

4.6.3 Manifestacgdes clinicas no idoso

A tuberculose pulmonar é a forma mais frequente de apresentacdo da doenca em
idosos (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011). Aproximadamente 75% de pacientes idosos
com tuberculose apresenta comprometimento pulmonar. Contudo, existe maior ocorréncia das
formas extrapulmonares da doenca com o avancar da idade, principalmente a miliar,
meningoencefalica, 6ssea e geniturinaria (SCHLUGER, 2007; RAJAGOPALAN, 2001).
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Em relacdo as caracteristicas clinicas de uma forma geral, existe uma grande
preocupacdo em torno da tuberculose em idosos, devido a incapacidade de reconhecer ou
diagnosticar caracteristicas classicas da tuberculose, como tosse, producdo de escarro,
hemoptise franca, febre, suores noturnos e perda de peso, que tem se mostrado menos comuns
em idosos. Contudo, sdo comuns o aparecimento de caracteristicas inespecificas da doenca,
como anorexia, fadiga crbnica, febre baixa (prolongada e inexplicavel), alteracdes na
capacidade funcional (por exemplo, as atividades de vida diaria) e déficit cognitivo
(ZAGARIA, 2008).

As alteracdes do estado mental sdo duas vezes mais comuns em idosos do que em
individuos mais jovens (ZAGARIA, 2008). Nesse sentido, a ocorréncia de delirium deve ser
averiguada, tendo em vista que dentre as causas clinicas mais comuns do mesmo estdo 0s
processos infecciosos, principalmente pneumonia e infeccdo do trato urinario, afecgdes
cardiovasculares, cerebrovasculares e pulmonares que causam hipoxia, e distlrbios
metabolicos (FABBRI, 2011).

Estudo caso-controle realizado em unidades de saude do Recife no ano de 2003
identificou que os idosos apresentaram menor frequéncia de tosse, sudorese noturna e dor
tordcica, em relacdo aos mais jovens. Os autores atribuiram tais especificidades da
apresentacdo clinicas da doenca nos mais velhos devido a diminuicdo do reflexo da tosse com
0 avancgar da idade, menor producdo de interleucinas nas reacdes inflamatorias e alteracdo no
limiar de dor, inerentes a senescéncia. Evidenciou também perda de peso semelhante para
idosos e ndo-idosos, embora entre os que perderam peso, 0s idosos tenham apresentado uma
perda ponderal mais significativa (CAVALCANT et al., 2006).

A dispneia também é relatada com frequéncia pelos idosos e provavelmente esta
relacionada com menor reserva cardiopulmonar ou pela maior incidéncia de outras doencas
toracicas nesta faixa etaria. De forma geral, verifica-se que a tuberculose no idoso € mais
insidiosa e dificilmente se anuncia de modo ruidoso. Os sintomas respiratorios sdéo minimos e
os gerais arrastados (LOURENCO; LOPES, 2006). Por isso, 0s sinais e sintomas podem ser
erroneamente atribuidos a outras condigdes médicas frequentes em idosos, por exemplo a
tosse em tabagistas com doenga pulmonar obstrutiva cronica (DPOC), hiporexia e
emagrecimento em pacientes com depressdao e dispneia em pacientes com insuficiéncia

cardiaca congestiva (ICC), além de idosos acamados, com osteoartrose ou ICC que deixam de
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relatar dispneia devido restringirem suas atividades a ponto de realmente ndo apresentarem os
sintomas (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

Os principais sinais e sintomas presentes nas formas extrapulmonares mais

frequentes da tuberculose foram enumerados por Rajagopalan (2001) e sdo os seguintes:

- Tuberculose miliar: € mais comum em idosos e muitos casos sdo diagnosticados
apenas em autopsia. Esta forma € tipicamente associada a um padrdo agudo ou subagudo de
febre alta intermitente. De forma geral, os sinais e sintomas que podem ocorrer sdo: febre

inexplicavel, emagrecimento e hepatoesplenomegalia, sem demais sinais focais.

- Tuberculose meningoencefalica: no idoso resulta da reativacdo do foco latente
primario ou como consequéncia da tuberculose miliar. Assim como 0s pacientes mais jovens,
pacientes idosos geralmente apresentam um inicio subagudo de febre, dor de cabeca e
confusdo, com concomitante ou anterior aparecimento de sintomas sistémicos de fraqueza,
anorexia e fadiga. No entanto, alguns pacientes mais idosos também podem apresentar
deméncia inexplicavel ou obnubilacdo sem febre ou rigidez de nuca. Destaca-se a mortalidade
extremamente elevada entre os pacientes idosos com tuberculose meningoencefélica e

também as sequelas e déficits neuroldgicos comuns entre 0s sobreviventes.

- Tuberculose dssea: em idosos a coluna vertebral é a regido mais frequentemente
atingida pelo bacilo, principalmente as espinhas toracia e lombar, e os principais sintomas
nessas regides sao dor ao longo das vértebras afetadas e déficits neurolégicos. Febre baixa,
perda de peso, fadiga e anorexia podem estar presentes. A artrite tuberculose geralmente
envolve as grandes articulacBes (que suportam peso), entretanto nas pessoas idosas as
periféricas também podem estar comprometidas, como os joelhos, punhos, tornozelos e
metatarsofalangeana. Nesses casos, podem ocorrer dor e edema das articulages envolvidas,
com perda de amplitude dos movimentos. Como nos pacientes idosos é comum a presenca de

outras doencas articulares, a tuberculose pode ser esquecida.

- Tuberculose geniturinaria: no idoso caracteriza-se principalmente pelo
comprometimento renal e é assintomatica em até 30% dos casos. Entretanto pode envolver
também ureteres, bexiga, préstata, epididimo e vesiculas seminais e 0s sintomas podem ser:
disdria, frequéncia urinaria, dor em flanco e hematuria. Nos estdgios mais avancados pode
apresentar massas pélvicas ou escrotal e seios de drenagem, sendo que manifestacOes

sistémicas, como febre, anorexia, perda de peso podem estar ausentes.
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- Outros sitios: assim como nos pacientes mais jovens a tuberculose pode acometer
qualquer érgdo do corpo, sendo que tem sido comumente descrita entre 0os mais velhos as
formas: ganglionar, pleural, pericardica, do figado, vesicula, intestino delgado e grosso,

ouvido medio e tunel do carpo.

4.7 DIAGNOSTICO

Para o diagnostico da tuberculose pode-se utilizar de critérios clinico-
epidemioldgicos, bacteriologicos, radioldgicos, ou através da Prova Tuberculinica,
histopatoldgico e outros métodos diagndsticos, dependendo da apresentacdo clinica da
doenca. Destacando-se que a forma clinica pulmonar, especialmente a bacilifera, além de ser
a mais frequente é também a de maior relevancia para a saude publica, pois € a responsavel
pela manutencdo da cadeia de transmissdo da doenca. Por isso, a busca ativa de sintomaticos
respiratorios (individuos com tosse por mais de trés semanas) é a principal estratégia no
controle da tuberculose, permitindo a detec¢do precoce das formas pulmonares (BRASIL,
2011).

4.7.1 Diagndéstico clinico-epidemioldgico

Os critérios clinicos-epidemioldgicos baseiam-se na apresentacdo clinica sugestiva
de tuberculose associada a historia de vinculo epidemiolégico, ou seja, através da anamnese
identificar se o suspeito teve/tem contato com uma ou mais pessoas que tem/tiveram
tuberculose (LAGUARDIA; PENNA, 1999). A avaliacdo clinica-epidemioldgica possibilita
ter o diagndstico preliminar da doenca baseando-se nos sintomas e histdria epidemioldgica
apresentados pelo paciente, porém faz-se necessaria a confirmacdo por outros exames
(MOCAMBIQUE, 2012).
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4.7.2 Diagndstico bacteriolégico

O estudo bacterioldgico das secrecfes pulmonares e de outros fluidos organicos sao a
chave para o diagnostico definitivo da tuberculose, por meio de seu agente etiolégico (MELO
et al., 2009). A pesquisa bacteriologica é o método de maior importancia em adultos, tanto
para o diagnostico quanto para o controle do tratamento. Pode ocorrer através da baciloscopia
direta ou cultura para micobactéria com identificacdo e teste de sensibilidade (BRASIL,
2011).

O resultado de quaisquer um dos exames bacteriolégicos depende da quantidade e da
qualidade da amostra para que seus resultados sejam confidveis, sendo que a quantidade
adequada de material € de 5 a 10 mililitros de escarro e, em relacédo ao escarro, a amostra ideal
¢ a que provém da arvore brénquica, obtida apds esforco de tosse, e ndo a que se obtém da
faringe ou por aspiracdo de secrecfes nasais, nem tampouco a que contém somente saliva
(BRASIL, 2014).

4.7.2.1 Baciloscopia direta

A Dbaciloscopia direta ainda é o método mais importante em um programa de
descoberta e controle dos casos de tuberculose pulmonar e laringea, dela dependendo o
diagndstico etioldgico, a orientacdo e controle do tratamento (BRASIL, 2014; SANTOS et al.,
2013). Consiste na pesquisa de bacilo alcool-acido-resistente (BAAR) no esfregaco da
amostra através do microscopio. Trata-se de uma técnica simples, de facil execucdo, porém de
baixa sensibilidade (25 a 65%) se comparada com a cultura (MOCAMBIQUE, 2012).

A técnica mais utilizada é a de Ziehl-Neelsen, em que os bacilos aparecem na
objetiva de imersdo como estruturas cilindricas, delgadas, de coloracdo vermelha, sobre fundo
verde. O resultado é expresso em cruzes (+, ++ ou +++), conforme a quantidade de bacilos
encontrada por campo. Existem duas limitagdes basicas, que sdo: para haver positividade é
necessaria uma concentracéo bacilar minima de 10* bacilos por mililitro de material, desta
forma, em doenca inicial dificilmente havera positividade a esse exame; além disso, 0 método

cora indistintamente tanto o Mycobacterium tuberculosis quanto as outras micobactérias e
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algumas bactérias inespecificas, contudo isso ndo dificulta o diagnostico, pois no Brasil a
incidéncia de infecgdo por micobactérias atipicas € muito reduzida (MELO et al., 2009).

Esse exame deve ser solicitado para 0s usuarios sintomaticos respiratorios, ou com
suspeita clinica e/ou radiologica de tuberculose pulmonar (exame de escarro) e extrapulmonar
(exame de materiais bioldgicos diversos). A baciloscopia do escarro deve ser realizada em, no
minimo, duas amostras: uma na ocasido da primeira consulta e a outra na manh& do dia

seguinte, preferencialmente ao despertar (BRASIL, 2011).

4.7.2.2 Cultura para micobactéria, com identificag&o e teste de sensibilidade

A cultura é um exame complementar a baciloscopia; permite diagnosticar os casos
negativos ao exame microscopico. As amostras contaminadas s6 podem ser utilizadas se antes
passarem por um processo de descontaminacdo, que destrua a flora associada e mantenha
viaveis as micobactérias, para posteriormente ser realizado o semeio, enquanto que nas

amostras ndo contaminadas é realizado o semeio direto (RODRIGUEZ, 2008).

E o método de diagndstico mais sensivel e especifico para deteccdo do bacilo da
tuberculose, capaz de detectar entre 10 e 100 bacilos na amostra (MELO et al., 2009).
Realiza-se através da cultura de espécime clinico, acompanhado de testes adicionais que
permitem a identificacdo da espécie de micobactéria envolvida no processo infeccioso. Os
meios de cultura disponiveis sdo diversos, contudo no Brasil os mais realizados sdo de
Lowenstein-Jensen (L-J), que € um meio sélido a base de ovo, e 0 meio sélido Ogawa-Kudoh,
que ndo necessita de centrifuga (SANTOS et al., 2013).

Os métodos supracitados tem a vantagem de serem de menor custo e apresentarem
baixo indice de contaminacdo. A desvantagem do meio sélido é o tempo de crescimento
bacteriano que varia de 14 a 30 dias, podendo se estender por até oito semanas. A
identificacdo da espécie e feita por métodos bioquimicos e fenotipicos ou pode ser analisada
por meio de técnicas moleculares. As indicacdes de realizacdo da cultura sdo: suspeita clinica
e/ou radioldgica de tuberculose com baciloscopia repetidamente negativa, suspeitos com

amostras paucibacilares, suspeitos com dificuldade na obtencdo da amostras (criangas, por
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exemplo), suspeitos de tuberculose extrapulmonar e casos suspeitos de infec¢des causadas por
micobactérias ndo-tuberculosas- MNT (BRASIL, 2011).

O teste de sensibilidadeé o exame utilizado para detectar a resisténcia/sensibilidade
dos isolados de Mycobacterium tuberculosis as drogas utilizadas no tratamento da tuberculose
e tem por objetivo detectar se 0s microorganismos presentes no paciente responderdo ao
tratamento com as drogas de primeira linha. As indicagdes prioritarias do teste sao:
retratamento, pacientes com suspeita de resisténcia primaéria, contatos de um caso de

tuberculose resistente e vigilancia epidemioldgica (BRASIL, 2008).

4.7.2.3 Diagnostico bacterioldgico no idoso

O exame mais utilizado para o diagnostico da tuberculose é o exame bacterioldgico,
principalmente a baciloscopia do escarro, que no idoso nem sempre € possivel de se realizar,
devido a menor frequéncia de tosse eficaz e, portanto, de escarro, assim como limitacdes

cognitivas, que geram problemas na coleta da amostra(CAVALCANTI, 2005).

Contudo, em relacdo a sensibilidade do exame a literatura ainda é controversa,
existem estudos, que evidenciam menor positividade a baciloscopia nos pacientes idosos
guando comparados aos mais jovens, enquanto que outros concluem que a sensibilidade entre
ambos os grupos é a mesma. Tal fato deve ser considerado no momento da avaliacéo pelo
profissional de salde, uma vez que esse fator pode contribuir para o diagndstico precoce ou
tardio da doenca no idoso (VELAYUTHAM et al., 2014; RAWAT; SINDHWANI; JUYAL,
2008; CANTALICE FILHO; SANT’ANNA; BOIA, 2007; CAVALCANTI, 2005).

Da mesma forma, permanece controversa a sensibilidade da cultura em idosos, que
apesar de ser evidenciada na literatura que a taxa de positividade a cultura é
significativamente menor em individuos mais velhos, estudos brasileiro e alemdo tem
mostrado elevada positividade tanto em idosos quanto em mais jovens. Contudo, deve-se
analisar cautelosamente esta informacéo, pois a mesma pode indicar diagnostico tardio, com
doenca em estagio mais avancado nos grupos estudados (HAUER, 2011; CANTALICE
FILHO; SANT’ANNA; BOIA, 2007).
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4.7.3 Radioldgico

A radiografia de torax pode revelar alteracbes de campos pulmonares, pleura,
estrutura 0ssea, ganglionar e &rea cardiaca. A posi¢do mais usada é a posteroanterior (PA). As
outras posicOes podem ser necessarias para o estudo mais detalhado das imagens (SANTOS et
al., 2013). Nos pacientes sintomaticos respiratorios esse exame pode evidenciar infiltrados
com cavitacdo pulmonar nos lobos superior e médio do pulmdo, sugerindo a presenca de
tuberculose pulmonar, mas isoladamente ndo sdo suficientes para o diagnostico da mesma
(KNECHEL, 20009).

Diferentes achados radioldgicos permitem o conhecimento acerca da suspeita de
doenca em atividade, de doenca no passado, do tipo de lesdo e da extensdo do
comprometimento pulmonar. Entretanto, cerca de 15% dos pacientes com tuberculose
pulmonar ndo apresentam alteraces radioldgicas, principalmente os imunodeprimidos. Sua
vantagem esta relacionada com a diferenciacdo das formas de tuberculose de apresentacdo
atipica, no diagnostico de outras pneumopatias no paciente portador de HIV/aids ou de outras
situacbes de imunodepressdo. Nos pacientes baciliferos, possibilita a exclusdo de doenca
pulmonar associada, além de permitir avaliacdo da evolucdo radiolégica dos pacientes,
sobretudo naqueles que nao respondem ao tratamento antiTB (BRASIL, 2011).

Alem da radiografia convencional outros exames tem se mostrado Uteis no
diagnédstico da tuberculose, como tomografia computadorizada e ressonancia magnética,
principalmente nos casos extrapulmonares, em que tém sido utilizadas ndo somente para
definicdo diagnostica, mas também para conhecimento da extensdo da doenca e na avaliacao
das complicacbes da mesma (CAPONE et al., 2006).Dentre os diagnésticos por imagem a
ultrassonografia também pode ser atil na visualizacdo de possiveis derrames pleurais ndo
visiveis a radiografia convencional, a diferenca entre liquido livre e espessamentos pleurais,
podendo ainda guiar a puncao por agulha para coleta e analise do liquido pleural (MELO et
al., 2009).

No idoso, estudos apontam que a apresentacdo radiolégica pode ser diferente da
tipicamente observada em pessoas mais jovens, de forma que a cavitacdo classica na
radiografia de térax seria menos frequente em individuos mais velhos, em contrapartida
haveria maior ocorréncia de infiltrado no lobo inferior (KNECHEL, 2009; RAWAT,
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SINDHWANI; JUYAL, 2008; SCHLUGER, 2007). Em estudo realizado por Hussein, Yousef
e Abusedera (2013) no Egito, a apresentacdo radioldgica atipica da tuberculose pulmonar em
idosos, levou a diagnosticos errdneos de cancer de pulmao e pneumonia, por exemplo,
havendo necessidade de submeter os idosos do estudo a exames broncoscopico e

histopatologico.

4.7.4 Prova tuberculinica

A prova tuberculinica (PT) consiste na introducdo intradérmica do PPD (purified
protein derivative- derivado protéico purificado) no organismo, determinando o aparecimento
de uma reacdo imunocelular, que diz apenas que este organismo ja esteve antes em contato
com o Mycobacterium tuberculosis. O bacilo quando penetra pela primeira vez no organismo
registra sua presenca atraves dos linfocitos de memoria, a prova tuberculinica, por sua vez,
induz o sistema imune a se considerar invadido e acionar todo o sistema linfocitario que vai a
sua defesa, caracterizando o aparecimento de uma reacdo de hipersensibilidade (CASTELLO
BRANCO; ROCHA, 2012).

Rotineiramente a PT também é denominada de teste de Mantoux, que se refere ao
nome da técnica de administracdo da mesma, que consiste em uma injecdo intradérmica de
0,1 mililitro de tuberculina (PPD) sobre a superficie interna do antebraco esquerdo. A reacédo
do teste cutaneo deve ser lida entre 48 e 72 horas apds a administracdo. A reacdo deve ser
medida em milimetros de endurecimento (&4rea com enduracdo palpavel), a regido com
eritema ndo deve ser considerado para a leitura (MINNESOTA DEPARTMENT OF
HEALTH, 2013).

Segundo Brasil (2011) o resultado registrado em milimetros classifica-se como:

- 0 a4 mm: ndo reator, individuo ndo infectado pelo Mycobacterium tuberculosis ou
com sensibilidade reduzida;

- 5 a 9 mm: reator fraco, individuo vacinado com BCG ou infectado pelo
Mycobacterium tuberculosis ou outra micobactéria;

- 10 ou mais mm: reator forte, individuo infectado pelo Mycobacterium tuberculosis,

gue pode estar doente ou nao, e individuos vacinados com BCG nos ultimos dois anos.
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Oteste pode sofrer influéncia em funcdo de condi¢des como: vacinacdo BCG,
doencas imunodepressoras, vacinagdes recentes com virus vivo atenuados, gravidez,
dermatoses, caquexia, sarcoidose, tratamento recente com corticosteroide, criangas com
menos de dois meses de vida e idade avancada (SANTOS et al., 2013). Por isso, a
importancia da PT como método auxiliar no diagndstico é maior em pessoas ndo vacinadas
com BCG, ou naquelas vacinadas ha longa data, j& que a memdria linfocitéaria diminui com o
tempo (BRASIL, 2011).

N&o ha consenso na literatura cientifica quando se trata da realizacdo da PT em
idosos, tendo em vista que alguns autores defendem que esse exame deve ser solicitado para
todos os idosos, pois na concepcao destes, todos os testados serdo reatores, devido a grande
prevaléncia de infecgdo latente nessa faixa etaria, contudo outros afirmam a mesma néo deve
ser solicitada, pois todos os idosos seriam ndo reatores, em virtude do declinio da resposta
imune celular. De forma geral, a PT em idosos fornece informagfes fundamentais ao
acompanhamento desses individuos, principalmente entre os reatores, ja que estes albergam
bacilos viaveis, e por isso tem maior risco de desenvolver a doenca através da reativacdo
enddgena, exigindo do profissional de saude atencdo em relacdo ao aparecimento de sinais e
sintomas sugestivos (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

4.7.5 Histopatoldgico

Trata-se de um método utilizado na investigacdo de formas extrapulmonares, ou nas
formas pulmonares que se apresentam radiologicamente como doenca difusa, por exemplo na
tuberculose miliar, ou em individuos imunodeprimidos. O histopatolégico pode mostrar-se
sugestivo para a doenca, entretanto o inico método diagnostico que confirma a tuberculose é
a cultura, seguida da confirmacdo da espécie de Mycobacterium tuberculosis por testes
bioquimicos ou moleculares e, por isso, todo material coletado deve ser armazenado em agua
destilada ou em solucdo fisiologica a 0,9% e enviado para cultura em meio especifico
(BRASIL, 2011).

Ao exame histopatoldgico as caracteristicas teciduais indicam a sequéncia dos
eventos que ocorrem apods a infeccdo do individuo pelo Mycobacterium tuberculosis, por

exemplo, o local da infeccdo curada aparece como uma minuscula cicatriz fibrotica, assim
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como a infeccdo priméria, secundéria e disseminada possuem apresentacfes caracteristicas
(UDOH, 2009).

4.7.6Avancos nos métodos diagnosticos

Além dos métodos mencionados acima, existem outros que permitem a identificagcdo

do bacilo ou de marcadores bioldgicos, como:

- Microscopia fluorescente, que utiliza auramina como corante fluorescente, e néo
precisa que as amostras sejam descontaminadas, ndo utiliza calor, mas tem alto custo na
manutencdo dos equipamentos. Nesse método, os bacilos aparecem como bastdes
fluorescentes amarelo-citrico, que se destacam no fundo de coloracdo escura, reduzindo a
possibilidade de falso-negativos. Em estudos realizados mostrou-se mais sensivel e rapido do
que o de Ziehl-Neelsen (SOUZA, 2011).

- Testes moleculares: a necessidade de um teste rapido para o diagnostico
laboratorial da tuberculose levou ao desenvolvimento dos métodos moleculares para a
deteccdo e identificacdo do Mycobacterium tuberculosis diretamente de espécimes clinicos,
ou a partir de colénias em cultivo. Nesse sentido, varios testes de amplificacdo de éacidos
nucléicos (TAAN) tém sido descritos na literatura (MELLO; FONSECA-COSTA, 2007).

Os TAAN, dos quais 0 mais utilizado é a reacdo em cadeia de polimerase (PCR), sdo
de deteccdo réapida e sdo especificos para o complexo Mycobacterium tuberculosis. Ha varios
kits de TAAN comercializados, cada um deles utiliza um método diferente para amplificar
regibes especificas dos &cidos nucléicos que permitem encurtar o tempo do diagndstico.
Entretanto, estes testes requerem laboratorio com técnicos experientes e equipamento
especifico, o que encarece o procedimento, sendo cerca de 14 vezes mais caro do que a
microscopia direta (BENTO et al., 2011).

Dentre estes destaca-se 0 GeneXpert®, que estd em processo de implantacdo no
Programa de Controle da Tuberculose brasileiro, o qual consiste em um teste automatizado,
simples, rapido e de facil execucdo nos laboratorios, que utiliza a técnica de reacdo em cadeia
de polimerase (PCR) em tempo real para extracdo, amplificacao e detec¢do do DNA do bacilo

e triagem de cepas resistentes a rifampicina, diretamente do escarro. As vantagens estio
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relacionadas com o tempo de execucgdo (cerca de 2 horas), a necessidade de apenas uma
amostra de escarro para o diagnostico e detecgdo precoce da resisténcia bacteriana (BRASIL,
2014).

- Doseamento de adenosina desaminase (ADA): consiste em um marcador
inflamatdrio inespecifico liberado pelos linfocitos, macréfagos e neutrofilos que pode ser
pesquisada em varios liquidos biol6gicos, como liquido pleural, pericérdico, peritoneal,
cefalorraquidiano, produtos paucibacilares, onde o isolamento do bacilo pode ser dificil
(BENTO et al., 2011);

- Testes soroldgicos: o ELISA é o método de sorologia classica em estudo para o
diagnostico da tuberculose. Pode-se utilizar trés tipos diferentes de antigenos: os brutos,
semipurificados (PPD, preparados a partir de culturas do bacilo), e altamente purificados, que
sdo os proteicos e os glicolipideos ndo purificados. A maioria dos estudos utiliza-se da
sorologia in house (antigeno purificado em laboratdrio). Esses testes seriam indicados para 0s
casos extrapulmonares, pulmonar paucibacilar, pacientes portador de HIV na fase aids, em

criangas e como testes de “triagem” em locais endémicos (SANTOS et al., 2013)

4 8TRATAMENTO

Atualmente, a tuberculose é curavel em praticamente 100% dos casos novos, desde
gue os principios da quimioterapia sejam seguidos. Associacdo medicamentosa adequada, 0
uso supervisionado e as doses corretas dos medicamentos por tempo suficiente sdo 0s meios
empregados para evitar a resisténcia bacteriana aos farmacos, assegurando, dessa forma, a
cura do paciente (BRASIL, 2011).

Os objetivos do tratamento antituberculose sdo: curar o doente, evitar a morte por
tuberculose ou devido sequelas, prevenir recaidas ou doenga recorrente, prevenir resisténcia
as drogas e diminuir a transmissdo da doenca a outros. As drogas tem acdo bactericida
(isoniazida, rifampicina e pirazinamida), esterilizante (rifampicina e pirazinamida) e na
prevencdo de resisténcia (isoniazida, rifampicina, estreptomicina e etambutol) (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2004).
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O crescimento do bacilo é lento, multiplicando-se apenas uma vez a cada 20 horas,
nas melhores condicfes. Logo, uma s6 dose diria dos medicamentos, produzindo um pico de
alta concentracdo por algum tempo, é suficiente para parar completamente a sua
multiplicacdo. O esquema basico tem duracdo de 6 meses, exceto nos casos de
meningoencefalite, em que o tratamento sera por 9 meses, e esta indicado para: casos novos
(nunca trataram ou o fizeram por menos de 30 dias) e retratamentos (recidiva ou reingresso
apos abandono) (SANTOS et al., 2013).

Dessa forma, o esquema terapéutico indicado para adultos e adolescentes com todas
as formas de tuberculose é o descrito na figura abaixo, com excecdo da meningoencefalite

tuberculosa, cuja fase manutencao sera prolongada por mais trés meses (BRASIL, 2011).

[ Regime | rarmecor | rmdepeo | Usidedsiose | mes |

RHZE 20kg a 35kg 2 comprimidos
2 RHZE 150/75/400/275
Fase comprimido 36kg a 50kg 3 comprimidos N

Intensiva em dose fixa
combinada = S0kg 4 comprimidos

1 comprimido ou

20 a 35kg capsula
300/200mg
RH 1 comprimido ou
< L Comprimido ou capsula capsula
Fase de 36kg a 50kg 300/200mMg + 1 s

300/200 ou

150/100 comprimido ou

capsulas 150/100mg

manutencaoc

2 comprimidos ou
= So0kg capsulas
300/200mg

Figura 1 - Esquema basico para o tratamento da tuberculose em adultos e adolescentes .Fonte: Brasil,
2011.Legenda: R: rifampicina, H: isoniazida, Z: pirazinamida e E: etambutol.

Todos os pacientes devem ser monitorados regularmente, o que possibilita a
avaliacdo de sua resposta a terapéutica, facilita que o0 mesmo complete o tratamento e permite
a identificacdo precoce de reacOes e efeitos adversos das drogas. Os pacientes devem ser
pesados mensalmente, para que possa ser feito o ajuste adequado da dosagem medicamentosa
caso seja necessario (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2010).

Segundo Brasil (2011) a recomendacdo do Ministério da Salde ¢é de que o tratamento
sera desenvolvido em regime ambulatorial e de forma supervisionada (Tratamento
Diretamente Observado — TDO). O TDO constitui um dos componentes da estratégia DOTS
(do inglés, Directly Observed Treatment Short Course), e é indicado para todos os casos de
tuberculose, seja caso novo ou retratamento, devido as elevadas taxas de abandono e a
emergéncia da tuberculose multirresistente. Nesta forma de acompanhamento do tratamento,
o profissional de salde € treinado para observar o paciente tomar a medicacdo diariamente,
desde o inicio até a sua cura (CARDOSO et al., 2012).



46

Para que a qualidade das acGes seja garantida faz-se necessario o envolvimento de
todos os profissionais de salde em equipes multidisciplinares, de forma que o trabalho em
equipe com foco no usuario seja o elemento-chave para o alcance das metas e superacdo dos
desafios. Nesse contexto, destaca-se o0 papel da enfermagem, categoria profissional
fundamental para a operacionalizacdo das atividades de salde publica no Brasil, e que nas
acOes de controle da tuberculose possui especial importancia, uma vez que é a atuacao destes
profissionais que garante a supervisdo de todo o tratamento dos pacientes, evitando, dessa
forma, intercorréncias que favorecam o abandono, a recidiva, a faléncia e a tuberculose
resistente, garantindo por fim a adesdo dos usuarios e um tratamento bem-sucedido (BRASIL,
2011).

A hospitalizacdo s6 é recomendada nos casos de mengoencefalite tuberculosa,
intolerancia aos medicamentos antituberculose incontrolavel em ambulatério, estado geral que
ndo permita tratamento em ambulatério, intercorréncias clinicas ou cirdrgicas relacionadas ou
ndo a tuberculose, que necessitem de tratamento e/ou procedimento em unidade hospitalar e
caso em situacdo de vulnerabilidade social, com auséncia de residéncia fixa ou grupos com
maior possibilidade de abandono, especialmente se for um caso de retratamento, faléncia ou
multirresisténcia (BRASIL, 2011).

4.8.1 Eventos adversos relacionados ao tratamento

Os medicamentos antituberculose apresentam um baixo potencial de toxicidade. As
reacOes adversas geralmente sdo bem toleradas ou de carater transitorio, mas em alguns
pacientes podem ser tdo graves a ponto de obrigarem a interrupcdo do tratamento, por gerar
risco de morte. Intolerdncia gastrica, manifestagdes cutaneas variadas, dores articulares e
alteracOes visuais sdo as reagdes mais descritas durante o tratamento com o esquema basico
(SANTOS et al., 2013).

Segundo Brasil (2011) as reacOes adversas podem ser divididas em dois grandes
grupos: reacdes adversas menores e maiores (quadros 1 e 2), entretanto somente estas ultimas

geralmente causam a suspenséo do tratamento.
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Quadro 1 - Eventos adversos menores relacionados ao tratamento antituberculose.

Efeito adverso

Provavel(eis) farmaco(s) responsavel(eis)

Nausea, vomito, dor abdominal

Rifampicina, isoniazida, pirazinamida e etambutol

Suor/urina de cor avermelhada

Rifampicina

Prurido ou exantema leve

Isoniazida e Rifampicina

Dor articular

Pirazinamida e isoniazida

Neuropatia periférica

Isoniazida (comum) e etambutol (incomum)

Hiperurecemia sem sintomas Pirazinamida
Hiperurecemia com artralgia Pirazinamida e etambutol
Cefaleia, ansiedade, euforia e insdnia Isoniazida

Fonte: Brasil, 2011 (adaptado).

Quadro 2: Eventos adversos maiores relacionados ao tratamento antituberculose.

Efeito adverso

Provavel(eis) farmaco(s) responséavel(eis)

Exantema ou hipersensibilidade de
moderada a grave

Rifampicina, isoniazida, pirazinamida, etambutol e
estreptomicina

Psicose, crise convulsiva,
encefalopatia toxica ou coma

Isoniazida

Neurite Optica

Etambutol

Hepatotoxicidade

Pirazinamida, isoniazida e rifampicina

Hipoacusia, vertigem enistagmo

Estreptomicina

Trombocitopenia, leucopenia,

eosinofilia, anemia  hemolitica, Rifampicina

agranulocitose ouvasculite

Nefrite intersticial Rifampicina

Rabdomidlise com mioglobinaria ou N
Pirazinamida

insuficiéncia renal

Fonte: Brasil, 2011 (adaptado).

Atencdo especial deve ser dada ao tratamento dos grupos considerados de alto risco

para intoxicacdo, como pessoas vivendo com HIV/aids, pessoas com nefropatia, hepatopatia,

com mais de 60 anos, com tuberculose miliar, mau estado geral e etilistas (BRASIL, 2011).

Nos casos em que houver necessidade de esquema especial para intolerancia medicamentosa

0 paciente deve ser encaminhado a uma Referéncia Secundéaria e nos casos de resisténcia

medicamentosa 0 mesmo deverd ser encaminhado a uma Referéncia Terciaria (BRASIL,

2010).
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4.8.2 Tratamento para a tuberculose no idoso

De forma geral, o processo de envelhecimento determina um comprometimento
progressivo da reserva funcional de multiplos 6rgdos e sistemas, desta forma, a prescricdo de
medicamentos deve levar em consideracdo a presenca de alteragcbes farmacocinéticas e
farmacodindmicas inerentes ao envelhecimento (quadro 3) (GORZONI; PASSARELLI,
2011).

Quadro 3: AlteragGes farmacologicas e farmacodinamicas proprias do envelhecimento e repercussdo na
farmacologia clinica.

Processo Alteragdes observadas Consequéncias farmacoldgicas
farmacoldgico
Absorcao Reducéo do: Absorcao de farmacos nédo sofre
- NUmero de células de absor¢édo alteracdes significativas
- Motilidade do trato digestorio
- Trénsito intestinal
Aumento do:
- PH gastrico
Distribuicéo Reducéo de: Reducéo do:
- Massa hidrica - Volume de distribuicdo de
- Albumina sérica (idosos frageis) farmacos hidrossoldveis
)-Altj/lr;f:z:%g (z:].ordura AumenFo d?:
- Meia-vida dos farmacos
lipossoluveis
- Fragdo livre de farmacos
ligados a albumina
Metabolismo Reducéo da: Reducéo do:
- Massa hepatica e fluxo sanguineo | -  Metabolismo de fiarmacos
hepatico _ fluxo-dependentes
- Atividade do citocromo P450 - Metabolismo oxidativo
Excrecao Reducdo de: Reducéo de:
- Massa renal total - Clearence dos farmacos de
- Fluxo pla_smético renal excreco renal
- Taxa de filtragdo glomerular
Receptores Reducdo da: Sensibilidade alterada
- Maioria deles
Homeostase Reducéo de: Aumento do:
- Vérias funcdes organicas - Risco de hipotensdo ortostética
pelo uso de anti-hipertensivos

Fonte: GORZONI; PASSARELLLI, 2011 (adaptado).

Apesar de tais alteragdes farmacologicas inerentes ao envelhecimento, o tratamento

para tuberculose apresenta a mesma eficacia em jovens e adultos (CHAIMOWICZ;
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MIRANDA, 2011). Contudo, estudo realizado com idosos alemaes evidenciou que a taxa de
sucesso do tratamento foi menor nestes, caindo progressivamente com a idade, principalmente

nos pacientes com mais de 90 anos (HAUER et al., 2011).

Embora o tratamento para tuberculose seja 0 mesmo utilizado para adultos jovens,
existem cuidados que devem ser observados durante a poliquimioterapia antituberculose no
idoso, como: dosagem proporcional ao peso, acompanhamento das func¢des hepaticas e renal,
interacdes medicamentosas e supervisdo direta ou indireta das tomadas (CANTALICE
FILHO; BOIA; SANT’ANNA, 2007).

Além disso, a reducdo do metabolismo hepatico de isoniazida e rifampicina, a
utilizacdo concomitante de outros farmacos hepatotdxicos, 0 acometimento hepéatico durante a
tuberculose miliar e a hipoalbuminemia podem favorecer o aumento da frequéncia de efeitos
adversos em idosos (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).Desta forma, um importante efeito
adverso relatado nos idosos é a hepatotoxicidade, agravado principalmente pelo uso da
rifampicina e isoniazida (VELAYUTHAM et al., 2014).

A ocorréncia da hepatite medicamentosa é o efeito adverso associado a isoniazida
mais comumente identificado em idosos, por isso 0s sinais e sintomas devem ser monitorados
mensalmente, como ictericia, febre, anorexia, urina escurecida, fadiga, fraqueza, nduseas e
vomitos. E indicada a suspenséo do tratamento quando os niveis das transaminases hepaticas

apresentarem aumento de cinco vezes ou mais superior ao normal (ZAGARIA, 2008).

A rifampicina, por sua vez, provoca hepatotoxicidade aditiva a isoniazida,
especialmente em idosos, e na eventualidade da ocorréncia de tal efeito adverso deve-se
suspender a rifampicina e isoniazida até a resolucdo dos sintomas ou retorno dos niveis basais
das enzimas hepaticas, com reintroducdo posterior das mesmas separadamente por periodo de
3 dias a 1 semana, buscando identificar qual o farmaco responsavel pelo efeito adverso e sua
substituicdo (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

Por induzir o sistema microssomial hepatico, a rifampicina, acelera o0 metabolismo de
outros farmacos, de forma que as dosagens de hipoglicemiantes orais devem ser ajustadas (no
Brasil indica-se a troca por insulina até o término do tratamento para tuberculose),
anticoagulantes, corticoides, estrogenos, digitalicos, cetoconazol e anticonvulsivantes
(CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).
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O uso de rifampicina e isoniazida em pacientes idosos pode ocasionar também
polineuropatia periférica, nestes casos indica-se 0 uso preventivo de piridoxina (vitamina
B6)(SAO PAULO, 2013). A pirazinamida em doses habituais geralmente n3o apresenta
efeitos adversos, contudo podem ocorrer artralgias, anorexia e hiperuricemia. O etambutol,
principalmente em idosos com reducdo da funcéo renal, pode causar neurite retrobulbar, com
reducdo da capacidade visual, escotomas e amaurose seletiva para as cores verde e vermelho
(CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

Em relacdo ao acompanhamento da funcdo renal é importante destacar que
clinicamente a creatinina sérica é o marcador de funcdo renal mais comumente utilizado,
contudo, no idoso 0 mesmo é influenciado por fatores como: reducdo da massa e atividade
muscular (sarcopenia) e menor consumo de proteinas. Tal situacdo faz com que o idosos
apresente uma dosagem de creatinina sérica aparentemente ‘“normal” associada a graus

variados de variados de fungéo renal (ABREU; SESSO; RAMOS, 1998).

E importante mencionar a influéncia das comorbidades no tratamento do idoso com
tuberculose, e estudo realizado na Coréia do Sul identificou que a ocorréncia de
hepatotoxicidade foi o evento adverso comum dentre aqueles que possuiam comorbidades,
como diabetes mellitus, insuficiéncia renal crénica, cancer e infeccdo pelo HIV (KIM et al.,
2013).

A presenca de comorbidades e a polifarmécia dela decorrente € comum no idoso e
estd relacionado com maior frequéncia de efeitos adversos, sendo por isso necessario
acompanhamento clinico e laboratorial desses individuos, constituindo dessa forma um
desafio para 0 manejo terapéutico nos casos de ocorréncia de eventos adversos (CANTALICE
FILHO; BOIA; SANT’ANNA, 2007).

Além dos efeitos adversos existem diversos outros fatores que contribuem para a
menor adesdo do idoso ao tratamento para tuberculose, como a dificuldade de ingestdo do
medicamento regularmente na dose e horario corretos, principalmente se forem varios
comprimidos, devido a doencas neuroldgicas e psiquiatricas, reducdo da acuidade visual ou
auditiva e déficits de memdria, por isso sempre é indicado que o tratamento do idoso com
tuberculose seja realizado de forma supervisionada pelo profissional de salde
(CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).
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Destaca-se que dentre as condi¢bes de comprometimento neurolégico que podem
influenciar no tratamento esta a ocorréncia de delirium, tendo em vista que este pode ser
decorrente tanto do processo infeccioso instalado quanto de disturbios metabdlicos, uso de
medicamentos, desordens do sistema nervoso centrale até mesmo da prépria hospitalizacéo
(FABBRI, 2011).

Tem-se verificado também que as pessoas mais velhas apresentam comportamento
apatico em relacdo ao seu tratamento e ndo possuem a determinacao necessaria para concluir
um tratamento de seis meses (SOOD, 2004). A ocorréncia de disfagia torna particularmente
dificil a ingestdo do medicamento e piora o estado nutricional do idoso (TOYOTA; SASAKI,
2010).
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5 METODOLOGIA

5.1 TIPO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo epidemioldgico, do tipo coorte retrospectivo. Os estudos de
coorte sdo estudos observacionais em que a situacdo dos participantes quanto a exposicao de
interesse determina sua selecéo para o estudo, ou sua classificacdo ap0ds a inclusdo no estudo.
Estes individuos sdo monitorados ao longo do tempo para avaliar a incidéncia de doenca ou
outro desfecho de interesse (MEDRONHO et al., 2008). Neste estudo, os pacientes foram

acompanhados dados dos pacientes desde a internacdo até o encerramento do tratamento.

5.2LOCAL DA PESQUISA

A pesquisa foi realizadana Divisdo de Arquivo Médico e Estatistica (DAME) do
Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto (HUJBB), uma instituicdo de assisténcia,
ensino e pesquisa ligada a Universidade Federal do Para (UFPA), que presta servigos a

comunidade através do SUS.

O HUJBB, inicialmente denominado sanatério Jodo de Barros Barreto, iniciou suas
atividades no ano de 1959, passando a chamar-se Hospital Jodo de Barros Barreto apenas em
1983, tornando-se hospital universitario em 1990. Inicialmente as atividades eram destinadas
exclusivamente ao tratamento de pacientes portadores da tuberculose e desde entdo a
instituicdo vem desempenhando papel importante no diagnoéstico, tratamento e controle de
doengas infecciosas e parasitarias no estado do Para (HOSPITAL UNIVERSITARIO JOAO
DE BARROS BARRETO, 2013).

O HUJBB esta localizado na Rua dos Mundurucus, n® 4487, bairro do Guama e tem
como missdo “prestar assisténcia a satide da populacio, por meio do Sistema Unico de Saude,
como também atuar na area de Ensino e Pesquisa e na geracdo e sistematizacdo de

conhecimentos”. Atualmente a instituicdo conta com 26.420 metros quadrados de éarea
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construida, com 300 leitos, sendo 271 operacionais e 29 de retaguarda; 30 consultérios, 4
salas de cirurgia, 3 salas para cirurgia ambulatorial e 1 Unidade de Terapia Intensiva
(HOSPITAL UNIVERSITARIO JOAO DE BARROS BARRETO, 2013).

No HUJBB o arquivo de informagdes médicas € unitario, centralizado na DAME e é
neste setor que se buscou subsidio para a coleta de dados, desde o diagndstico até a alta
hospitalar do paciente, através da analise dos prontuarios de casos de tuberculose
diagnosticados no periodo de 2009 a 2013.Como forma complementar de obten¢do dos dados
foi consultado o banco de dados do Sistema Nacional de Agravos de Notificagdo (SINAN) do
Programa de Controle da Tuberculose na Secretaria de Estado de Saude Publica (SESPA),

através do qual foram obtidas as informacdes relacionadas ao desfecho do tratamento.

5.3POPULACAO DO ESTUDO E SELECAO DA AMOSTRA

Foram estudados pacientes internados no HUJBB que apresentaram diagndstico de
tuberculose no periodo de 01 de janeiro de 2009 a 31 de dezembro de 2013. Adotou-se 0s

seguintes critérios de selecéo:
5.3.1 Critérios de incluséo
- Idade igual ou superior a 60 anos;

- Caso novo ou recidiva ou reingresso apds abandono de tuberculose pulmonar ou

extra-pulmonar;
- Ter iniciado o tratamento no HUJBB.
5.3.2 Critérios de excluséo
- Encerramento do caso como mudanca de diagnostico.

Nesse sentido, a amostra estudada foi selecionada por conveniéncia, uma vez que
esta decorre da conveniéncia do pesquisador de incluir ou excluir determinadas unidades na
pesquisa (AIRES, 2012).
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54 TAMANHO AMOSTRAL

No HUJBB foram notificados 2.458 casos de tuberculose no periodo de 01 de janeiro
de 2009 a 31 de dezembro de 2013, sendo que destes 344 representam individuos com idade
igual ou superior a 60 anos, que iniciaram tratamento para tuberculose na instituicdo, de
acordo com levantamento realizado no SINAN- Belém. Contudo, segundo informacdes da
DAME (HUJBB) apenas 148 foram hospitalizados, e adotando-se os critérios de excluséo

obteve-se amostra final de 82 idosos, como pode ser verificado na figura abaixo:

Idosos
ambulatoriais: 196
Total de S Total de <
casons 2.458 idosos: 344
Idosos
hospitalizados: 148
> 2009: 47 idosos |  Excluidos: 24
—>| 2010: 28 idosos — Excluidos: 13
> 2011: 42 idosos — Excluidos: 18
> 2012:18idosos [ Excluidos: 8
> | 2013:13idosos ' —  Excluidos: 3

o~

Amostra final:; 82

Figura 2 Tamanho amostral. Fonte: HUJBB, 2015.
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5.5 COLETA DOS DADOS

Por tratar-se de uma analise retrospectiva, a coleta dos dados foi realizada através da
aplicacdo de um instrumento de pesquisa (apéndice A), nos prontuarios dos pacientes
diagnosticados com tuberculose no periodo de 2009 a 2013 e busca da evolucao dos casos no

SINAN, de acordo com os critérios de selecdo acima descritos.

O instrumento de coleta de dados foi construido utilizando como parametro a
nomenclatura padrdo utilizada na ficha do SINAN, sendo testado em quinze prontuarios (trés
para cada ano de estudo), para observagdo se 0s itens a serem avaliados estavam
contemplados na documentacdo dos idosos da amostra do estudo. Destaca-se que 0s

prontudrios utilizados na testagem ndo foram considerados para a amostra final do estudo.

A partir da testagem verificou-se que as informagdes referentes ao estado civil e
contato com pacientes de tuberculose ndo constavam nos registros e dessa forma, as
respectivas perguntas foram retiradas do instrumento de pesquisa. A coleta de dados ocorreu

nos meses de junho e julho de 2015.

5.6 DEFINICOES

Para padronizagdo dos termos que foram utilizados houve a necessidade de se

realizar a descri¢do exata de seus conceitos, sao eles:

- Idoso: pessoa com idade igual ou superior a 60 (sessenta) anos (BRASIL, 2003);

- Caso de tuberculose: todo individuo com diagnéstico firmado por baciloscopia ou
cultura ou aquele em que o médico, com base nos critérios clinico-epidemiolégicos e no
resultado de exames complementares firma o diagndstico de tuberculose (BRASIL, 2002);

- Prova terapéutica: quando a confirmacdo do diagnostico ¢é feita através do efeito do
tratamento (PARRELLI, 2008);

- Tipo de entrada: modo de ingresso no servico, sdo elas:

e Caso novo: pacientes que nunca se submeteram ao tratamento antituberculose ou
que o fizeram por até 30 dias (BRASIL, 2011);
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eRecidiva: tuberculose em atividade, ja tratada e curada anteriormente,
independentemente do tempo decorrido do tratamento anterior (BRASIL, 2011);

e Reingresso apds abandono: doente que retorna, apos iniciado o tratamento para
tuberculose e que deixou de comparecer a unidade de saude por mais de 30 dias consecutivos
a partir da data marcada para seu retorno ou da ultima tomada de medicacao supervisionada
(BRASIL, 2011);

- Cura comprovada: para os casos inicialmente baciliferos quando h& pelo menos
uma baciloscopia negativa ap6s o quinto més de tratamento (BRASIL, 2011);

- Completou o tratamento: alta ap6s completar o tratamento, com base em critérios
clinicos e radioldgicos, quando o paciente ndo tiver realizado o exame de escarro por auséncia
de expectoracao e tiver alta com base em critérios clinicos e exames complementares; nos
casos de tuberculose pulmonar inicialmente negativos e nos casos de tuberculose
extrapulmonar (BRASIL, 2006).

- Abandono: pacientes que ndo comparecerem a unidade de saude por mais de 30
dias consecutivos apds a data prevista para 0 seu retorno ou, nos casos de tratamento
supervisionado, apds a data da ultima tomada dos medicamentos (BRASIL, 2011);

- Obito por tuberculose: pacientes cuja causa do 6bito foi a tuberculose e ocorrido
durante o tratamento (BRASIL, 2011);

- Obito por outra causa: pacientes cuja causa do 6bito foi diferente de tuberculose e
ocorrido durante o tratamento (BRASIL, 2011);

-Tuberculose multirresistente: resisténcia comprovada, através de teste de
sensibilidade, a pelo menos rifampicina e isoniazida (BRASIL, 2011);

- Faléncia: persisténcia da baciloscopia positiva ao final do tratamento, fortemente
positiva (++ ou +++) no inicio do tratamento, mantendo esta situacdo até o quarto més de
tratamento ou positividade inicial seguida de negativacdo e nova positividade a partir do
quarto més de tratamento (BRASIL, 2011).
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5.7 VARIAVEIS DE ESTUDO

As variaveisestudadas foram:

- Dados socio demogréficos: idade, sexo, grau de instru¢cdo, municipio de origem e

raca;

-Dados  epidemiologicos:  permanéncia  hospitalar, tipo de entrada,

institucionalizacdo, forma clinica da doenca, agravos associados e uso de medicamentos;

- Dados clinicos: sinais e sintomas, baciloscopia do escarro e de outro material,
cultura do escarro e de outro material, histopatoldgico, achados radiolégicos, outros exames,
PT, testagem para o HIV e data do inicio do tratamento;

- Dados evolutivos: reacdo adversa ao medicamento antituberculose, necessidade de
suspensdo do esquema basico e utilizacdo de esquema especial para intolerancia

medicamentosa, data e situacdo de encerramento.

Considerou-se para este estudo as varidveis relacionadas aos dados sdcio
demogréaficos e epidemioldgicos como sendo as independentes, e as decorrentes dos dados
clinicos e evolutivos como as dependentes. O desfecho da pesquisa serd a situacdo de

encerramento do tratamento dos idosos portadores de tuberculose estudados.

5.8 ANALISE DOS DADOS

Para a analise dos dados encontrados, foi criado um banco no programa eletrénico
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) versdo 22.0 e posteriormente os dados
foram analisados através da aplicacdo do Teste G, admitindo-se nivel a=0,05 (5%) e valor de
P<0,05. Os resultados foram apresentados em forma de tabelas, visando possibilitar uma

melhor compreenséo e interpretacdo dos resultados encontrados.
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6 ASPECTOS ETICOS

Este estudo foi realizado em concordancia com a Resolugédo n° 466/12, do Conselho
Nacional de Saude, que dispGe sobre os aspectos éticos envolvendo a pesquisa com seres
humanos. Em todas as fases do processo foram respeitados os quatro referenciais basicos da
bioética (beneficiéncia, ndo-maleficiéncia, justica e autonomia) e preservada a identidade dos

participantes.

Nesse sentido, o projeto foi apreciado pela Coordenadoria Académica do HUJBB e
Coordenacédo Estadual do Programa de Controle da Tuberculose, que tomaram ciéncia do
estudo, e mediante declaracdo favoravel a realizacdo da coleta de dados nestas instituicdes,
pdde-se encaminhar o0 mesmo para aprovacdo pelo CEP do Ndacleo de Medicina
Tropical/lUFPA (Parecer n® 1.081.347), e posteriormente pelo CEP do HUJBB (Parecer n°
11.119.875).Como se trata de uma pesquisa com base em dados secundarios dispensa-se 0 uso
de Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). A pesquisa so foi iniciada mediante

aprovacao do projeto no Comité de Etica e Pesquisa (CEP).
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7 RESULTADOS

7.1 ANALISE DAS CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS DOS IDOSOS DO
ESTUDO, POR SEXO

Nos dados apresentados na tabela 1 verifica-se que houve predominancia do sexo
masculino, a média de idade foi de 69,8 anos, com concentracdo nafaixa etaria de 60-69 anos
em ambos 0s sexos, mais destacadamente entre os homens. A maioria dos idosos possuia 0
ensino fundamental completo ou incompleto e eram oriundos de Belém ou regido
metropolitana. Destaca-se que em relacdo a varidvel raca houve predominio absoluto da parda
(91,5%).

Tabela 1 — Dados sécio demogréficos dos idosos que participaram do estudo, por sexo,
Belém/PA, 2009-2013 (n=82)

Masculino Feminino
Variaveis f % f % *P
Sexo 53 64,6 29 35,4
Faixa de Idade 0,009
60- | 69 34 64,2 13 448
70-]79 16 30,2 13 448
80- | 89 3 5,7 0 0,0
>90 0 0,0 3 10,3
Média(69,8 anos) DP=7,00
Grau de instrucéo 0,074
Analfabeto 4 7,5 6 20,7
Fund completo/incompleto 37 69,8 19 65,5
Médio completo/incompleto 5 9,4 0 0,0
N&o ha registro 7 13,2 4 13,8
Municipio de origem 0,528
Belém/regido metropolitana 38 11,7 23 79,3
Interior do estado 14 26,4 6 20,7
Outro estado 1 19 0 0,0

Fonte: prontuarios dos pacientes
*P valor <0,05. Teste G

7.2 ANALISE DAS VARIAVEIS EPIDEMIOLOGICAS

A maioria dos pacientes eram casos novos de tuberculose, ndo-institucionalizados e
apresentavam tuberculose pulmonar. Houve predominancia dos idosos que referiram
apresentar pelo menos um agravo associado no momento da admissdo, com destaque para o

tabagismo, etilismo, Diabetes Mellitus, hipertenséo arterial. Além dos agravos que constam
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na tabela houve, com menor frequéncia, a presenca de Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica
(DPOC - 10,5%), hepatite crénica (5,3%), asma bronquica (5,3%), Insuficiéncia Cardiaca

Congestiva (ICC — 5,3%) e Insuficiéncia Renal Cronica (IRC — 3,5%). Quanto ao uso de

medicamentos identificou-se que a maioria dos idosos utilizavam de 1 a 4 medicamentos,

principalmente anti-hipertensivo (32,9%), insulina (21,5%), corticosteroide (12,6%) e

hipoglicemiante oral (6,3%). A média de internacdo foi de 21,9 dias, com predominio do

periodo superior a 21 dias (Tabela 2).

Tabela 2 — Dados epidemiologicos dos idosos que participaram do estudo, Belém/PA, 2009-

2013 (n=82)
(continua)
Variaveis f %
Tipo de entrada
Caso novo 78 95,1
Recidiva 3 3,7
Reingresso ap6s abandono 1 1,2
Institucionalizagdo*
Sim 4 4,9
Né&o 78 95,1
Forma clinica
Pulmonar 62 75,6
Pleural 10 12,2
Ganglionar 1 1,2
Ossea 1 1,2
Peritoneal 1 1,2
Associacdo de formas** 7 8,5
Agravos associados***
Sim 57 69,5
N&o 25 30,5
Agravos identificados****
Tabagismo 28 49,1
Etilismo 21 36,8
Diabetes Mellitus 21 36,8
Hipertensdo Arterial 20 351
Aids 2 3,5
Numero de medicamentos*****
>5 22 26,8
lad 57 69,5
Nenhum 3 3,7
Tempo de internacgéo
<7 dias 15 18,3
8-15 dias 24 29,3
16-21 dias 5 6,1
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Tabela 2 — Dados epidemiologicos dos idosos que participaram do estudo, Belém/PA, 2009-

2013 (n=82)
(concluséo)
Variaveis f %
Tempo de internacédo
>21 dias 38 46,3

Média(21,9 dias) DP=15,9
Mediana=18,5

Fonte: prontudrios dos pacientes.

*Pacientes em presidio, asilo, orfanato e hospital psiquiatrico (BRASIL, 2006)

** Pulmonar e pleural (85,21%); pulmonar e ganglionar (14,29%)
*** Referiu, no momento da admissao, pelo menos um agravo associado

**** Considerando apenas os pacientes que apresentavam pelo menos um agravo

**x** Medicamentos durante a internacdo

7.3 ANALISE DAS VARIAVEIS CLINICAS E DE DIAGNOSTICO

Os principais sinais e sintomas apresentados pelos idosos com tuberculose foram

febre, dispneia, emagrecimento, tosse produtiva e dor toracica, e que a maioria pesava mais de

45 Kg, contudo verifica-se que percentual consideravel encontrava-se com baixo peso (tabela

3).

Tabela 3 — Dados clinicos dos idosos que participaram do estudo, Belém/PA, 2009-2013
(n=82)

Variaveis f %
Sinais e sintomas

Febre 55 67,1
Dispneia 53 64,6
Emagrecimento 50 61,0
Tosse produtiva 49 59,8
Dor torécica 42 51,2
Fadiga 24 29,3
Tosse seca 20 24,4
Hiporexia 19 23,2
Escarros hemoptoicos 18 22,0
Sudorese 8 9,8
Peso

>45 Kg 40 48,8
35-45 Kg 13 15,9
20-35 Kg 13 15,9
N&o registrado 16 19,5

Fonte: prontuarios dos pacientes
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A tabela 4 mostra que dentre os exames laboratoriais utilizados para o diagndstico da

tuberculose houve predominéncia de idosos que realizaram o exame de baciloscopia do

escarro, 0 qual se mostrou positivo na maioria dos casos. Além disso, propor¢do menor de

pacientes realizou cultura do escarro, baciloscopia e/ou cultura outro material biologico, e

histopatoldgico. Ressalta-se que os exames radiologicos foram realizados pela grande maioria

dos idosos. A PT foi realizada pela minoria dos idosos e teve resultado reator em grande parte

dos que realizaram o exame. O teste para o HIV foi realizado em metade dos idosos e

apresentou positividade baixa. Apesar dos diversos recursos diagndésticos utilizados, a prova

terapéutica foi indicada em parcela consideravel dos pacientes.

Tabela 4 — Exames diagnosticos realizados pelos idosos que participaram do estudo,

Belém/PA, 2009-2013 (n=82)

(Continua)
Variaveis f %
Baciloscopia do escarro
Sim 68 82,9
Nao 14 17,1
Resultado da baciloscopia do
escarro*
Positiva 1 amostra 25 36,8
Positiva 2 amostras 18 26,5
Negativa 1 amostra 3 4,4
Negativa 2 amostras 22 32,3
Baciloscopia de outro material**
Sim 20 24,4
Nao 62 75,6
Resultado da baciloscopia de
outro material*
Positiva 4 20,0
Negativa 16 80,0
Cultura do escarro
Sim 11 13,4
Nao 71 86,6
Resultado da cultura de escarro*
Positiva 9 81,8
Negativa 2 18,2
Cultura de outro material**
Sim 7 8,5
Nao 75 91,5
Resultado da cultura de outro
material*
Positiva 3 42,9
Negativa 4 57,1
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Tabela 4 - Exames diagnosticos realizados pelos idosos que participaram do estudo,
Belém/PA, 2009-2013 (n=82)
(Concluséo)

Variaveis f %
Histopatologico
Sim 12 14,6
Nao 70 85,4
Resultado do histopatologico*
BAAR positivo 3 25,0
Sugestivo de tuberculose 5 41,7
Nao sugestivo de tuberculose 4 33,3
Exames radiologicos
Sim 77 93,9
Nao 5 6,1
Resultado exames radioldgicos™
Normal 2 2,6
Suspeito de tuberculose 74 96,1
Outra patologia 1 13
Prova tuberculinica
Sim 30 36,6
Nao 52 63,4

Resultado da prova
tuberculinica*

Na&o reator 10 33,3
Reator fraco 5 16,7
Reator forte 15 50,0
Teste parao HIV
Sim 41 50,0
N&o 41 50,0
Resultado do teste para o HIV*
Positivo 1 2,4
Negativo 40 97,6
Prova terapéutica
Sim 26 31,7
Né&o 56 68,3

Fonte: prontudrios dos pacientes
*Considerando apenas os pacientes que realizaram o respectivo exame
** Qutros materiais bioldgicos: lavado broncoalveolar

7.4 ANALISE DAS VARIAVEIS EVOLUTIVAS

Cerca de metade dos idosos apresentaram reacdo adversa, sendo as mais comuns as
manifestacBes gastrointestinais, seguida pelas manifestagdes neurologicas, reumatologicas,

hepatotoxicidade e manifestacfes dermatologicas. Apesar de percentual consideravel dos
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pacientes terem apresentado reacdo adversa poucos necessitaram suspender o tratamento

(31,7%) ou substitui-lo por esquema especial devido a reacao (4,9%) (Tabela 5).

Tabela 5 — Reacdo adversa nos idosos do estudo, Belém/PA, 2009-2013 (n=82)

Variaveis f %
Reacdo adversa
Sim 41 50,0
Nao 41 50,0
Tipos de reacdo adversax
Manifestacdes gastrointestinais 29 70,7
Manifestacoes neuroldgicas*+ 14 34,1
Manifestagdes reumatoldgicas*<* 11 26,8
Hepatotoxicidade 10 24,4
ManifestacOes dermatoldgicas 9 22,0
Manifestacdes 7,3
cardiovasculares* 3
Nefrotoxicidade 1 2,4

Fonte: prontuarios dos pacientes.
* Considerando apenas 0s pacientes que apresentaram reacdo adversa
** Neuropatia periférica, cefaleia, insbnia, psicose, crise convulsiva, desorientacao, tontura, parestesia
dos membros inferiores e sonoléncia
*** Dor articular, lombalgia e cervicalgia
****Hipotensdo e taquicardia

Os dados da tabela 6 evidenciam que minoria dos idosos com tuberculose realizou o
TDO no pos-alta e exame de baciloscopia de controle do tratamento. Em relacdo ao desfecho
mais da metade dos casos curaram, contudo destaca-se também o elevado nimero de 6ébitos

por tuberculose, os quais ocorreram principalmente durante a internacao.

Tabela 6 — Dados evolutivos dos idososdo estudo, Belém/PA, 2009-2013 (n=82)

(Continua)
Variaveis f %
Acompanhamento pos-alta
Tratamento Diretamente Observado* 23 31,9
Baciloscopia de controle** 20 50,0
Situacgao de encerramento
Cura 49 59,8
Abandono 2 2,4
Obito por tuberculose 13 15,9
Obito por outras causas 6 7,3
Transferéncia para outro estado 1 12
Tuberculose multirresistente 1 1,2

Sem informag&o 10 12,2
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Tabela 6 — Dados evolutivos dos idosos do estudo, Belém/PA, 2009-2013 (n=82)

(Conclusao)

Variaveis f %
Obito por tuberculose
Durante a internacéo 10 76,9
Pds-alta 3 23,1

Fonte: prontuarios dos pacientes

* Excetuando-se 0s pacientes que evoluiram ao 6bito durante a internacdo
** Excetuando-se 0s pacientes que evoluiram ao Obito durante a internacdo e 0s que apresentaram

baciloscopia de diagnostico negativa

Na relacdo das variaveis de exposicdo com o desfecho verifica-se que a cura ocorreu

mais frequentemente nos idosos da faixa etaria de 60-69 anos, enquanto que o Obito entre 0s

que tinham 70-79 anos, havendo significancia estatistica nessa relagdo. Em relacdo

asvaridveis sexo, agravos associados e TDO com o desfecho ndo houve significancia

estatistica . Pacientes que evoluiram a ébito por tuberculose apresentaram menor tempo de

internacdo (<7 dias)e reacdo adversa (Tabela 7).

Tabela 7 — Variaveis de exposi¢do, por desfecho, Belém/PA, 2009-2013 (n=82)

Cura Obito por TB
Variaveis f % f % *P
Faixa de Idade 0,017
60- | 69 33 67,3 4 30,8
70-| 79 14 28,6 6 46,2
80- | 89 2 4,1 1 7,7
>90 0 0,0 2 15,4
Sexo 0,343
Masculino 31 63,3 10 76,9
Feminino 18 36,7 3 23,1
Tempo de internagdo 0,000
<7 dias 4 8,2 7 53,8
8-15 dias 18 36,7 0 0,0
16-21 dias 3 6,1 1 7,7
>21 dias 24 49,0 5 38,5
Agravos associados 0,789
Sim 32 65,3 9 69,2
Né&o 17 34,7 4 30,8
Reacéo adversa 0,018
Sim 20 40,8 10 76,9
Nao 29 59,2 3 23,1
TDO no pos-alta 0,123
Sim 18 36,7 2 15,4
N&o 31 63,3 11 84,6

Fonte: prontuarios dos pacientes. *P valor <0,05.Teste G
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8 DISCUSSAO
8.1 CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS

A maioria dos idosos pertencia ao sexo masculino, semelhante ao identificado em
outros estudos envolvendo idosos hospitalizados (SANTOS; CHAVES; SARGES,
2014;STORTI et al.,, 2013; SASS; MARCON, 2012). O predominio de homens
hospitalizados pode ser explicado pelo fato de que os individuos de sexo masculino séo
menos cuidadosos com sua saude, estando desta forma, mais propensos a necessidade de
internacdo hospitalar (STORTI et al., 2013).

Além disso, a tuberculose é uma doenca que historicamente afeta mais homens, em
todas as faixas etarias. Segundo dados do Ministério da Salde, 66,8% dos casos de
tuberculose registrados em 2014 foram entre homens, percentual muito préximo ao
encontrado nesse estudo (BRASIL, 2015).

Segundo Oliveira Junior, Mendes e Almeida (2015) as diferencas de género podem
ser decorrentes da maior presenca de homens no mercado de trabalho, menor presenca nos
servicos de salde, e maior prevaléncia de infeccdo pelo HIV, etilismo e uso abusivo de

drogas, condi¢des que os tornam mais vulneraveis a infecgdo e adoecimento pela tuberculose.

Estudos realizados por Towhidi, Azarian e Asnaashari (2008) no Ird e Kwon et al.
(2013) na Coréia do Sul demonstraram idade média dos pacientes (69,6 anos e 72 anos
respectivamente) muito proxima aquela do presente estudo (69,8 anos). No Recife, em
pesquisa semelhante, idade meédia dos idosos foi de 69 anos (CAVALCANTI et al.,
2007).Quanto a faixa etaria identificou-se que entre os homens,a predominante foi de 60-69
anos, enquanto que entre as mulheres houve equilibrio entre as faixas etarias de 60-69 anos e
70-79 anos, sendo essa diferenca estatisticamente significativa. Tal situacdo pode ser
justificada pela maior longevidade feminina, tendo em vista que a expectativa de vida de
mulheres encontra-se em torno de 77 anos, enquanto que a de homens é de 69,4 anos (SILVA;
MENANDRO, 2014).

Quanto ao grau de instrucdo a maioria dos homens e mulheres apresentaram ensino
fundamental incompleto ou completo. A associacao entre autoavaliacdo da satde com o nivel
de escolaridade tem sido frequentemente constatada na literatura, e estudo realizado com
idosos em Campinas detectou que existe 0 aumento progressivo e intenso da razdo de

prevaléncia dos individuos que avaliaram a propria saide como sendo excelente ou muito boa
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conforme maior a escolaridade, o que decorre provavelmente do maior acesso as
oportunidades sociais ao longo de toda a vida, entre elas o acesso a informacg&o, aos servicos
de saude e melhores condicdes de vida nas pessoas com maior grau de escolaridade (BORIM,;
BARROS; NERI, 2012).

Em se tratando de tuberculose a escolaridade é um fator de extrema relevancia, ja
que o analfabetismo e baixa escolaridade relacionam-se com maior probabilidade de
abandonar o tratamento, devido & menor compreensdo e acesso desses individuos a
informacgdes sobre a doenga. Dessa forma, cabe ao profissional de salde oferecer aos
pacientes informacGes claras sobre a doenca e o tratamento (FURLAN; OLIVEIRA;
MARCON, 2012).

Quanto ao municipio de origem, a maioria dos idosos, de ambos 0s sexos, eram
oriundos da regido metropolitana de Belém-PA, o que ja era esperado, tendo em vista que essa
regido € a que mais concentra o nimero de casos de tuberculose no estado. A tuberculose, de
forma geral, concentra-se nos centros urbanos, devido ter sua distribuicdo influenciada por
fatores como a extensdo territorial, crescimento populacional desordenado e concentracdo de
pessoas nas periferias (QUEIROGA et al., 2012).

8.2 CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS

A grande maioria dos idosos eram casos novos, ou seja, nunca trataram tuberculose
ou o fizerem por periodo de até 30 dias. Estudos que compararam a histéria de tratamento
anterior entre idosos e adultos jovens ndo identificaram diferenca significativa entre os
grupos, de forma que a maioria dos casos nao possuia historico de tratamento prévio para
tuberculose, independentemente do grupo etario (KWON et al.,, 2013; TOWHIDI;
AZARIAN; ASNAASHARI, 2008;CAVALCANTI et al., 2006).

A histdria de tratamento anterior é de fundamental importéncia, tendo em vista que
0s retratamentos para tuberculose sdo um dos principais fatores de risco associados ao
desenvolvimento de resisténcias medicamentosas (ZHAO et al., 2012). Recentemente foi
evidenciado no “II Inquérito Nacional de Resisténcia aos Farmacos Antituberculose”
realizado em Porto-Alegre que a resisténcia medicamentosa foi oito vezes maior nos pacientes
com historico anterior de tuberculose (MICHELETTI et al., 2014). No presente estudo, 95,1%
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dos idosos eram casos novos, 0 que pode explicar o percentual reduzido de resisténcia
medicamentosa identificada, de apenas 1,2%.

A institucionalizagdo é um fator importante quando se trata de tuberculose, e no
idoso relaciona-se principalmente as ILP’s, tendo em vista que diversos individuos
compartilham ambientes comuns, tem contato intimo e prolongado, e muitos deles
encontram-se desnutridos ou sofrendo de doencas debilitantes, o que facilita a reativacédo de
lesGes latentes e adoecimento por novas infeccdes. Nos Estados Unidos, por exemplo, 20% de
todos os casos de tuberculose ocorrem dentre os 5% de idosos institucionalizados, contudo
neste estudo o percentual de idosos institucionalizados foi de 4,9%, o0 que pode estar
relacionado com a reduzida proporcao de idosos que residem em ILP’s, que no Brasil ainda é
inferior a 1% (CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

A tuberculose pulmonar foi a forma clinica predominante, em cerca de 75,6% dos
idosos estudados, concernente ao relatado na literatura para esse grupo etario (KWON et al.,
2013; HAUER et al.,, 2011; CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011). Tal resultado ja era
esperado, tendo em vista que o pulmao é a porta de entrada do Mycobacterium tuberculosis, e
que a partir do mesmo o bacilo pode se disseminar por contiguidade (ocasionando a forma
pleural), por via linfatica (forma ganglionar) ou hematogénica (pleural, ganglionar e demais
formas extrapulmonares), principalmente nas situacdes de imunossupressao, como no caso do
estudo em tela, no qual as formas extrapulmonares ou associacdo de formas foram
responsaveis por 24,4% dos casos, destacadamente a tuberculose pleural (12,2%)
(BETHLEM, 2012).

Em relacdo a presenca de agravos associados a tuberculose, 69,5% dos idosos
referiram apresentar pelo menos um agravo, o que esta relacionado com a tendéncia das
doencas e agravos nao-transmissiveis (DANT) se manifestarem de forma mais expressiva
com o envelhecimento (MACIEL, 2010). Dentre os agravos identificados destaca-se o

tabagismo, etilismo, diabetes mellitus, hipertensdo arterial e aids.

O tabagismo, especificamente, possui prevaléncia maior nos pacientes com
tuberculose do que na populacéo geral, podendo estar associado a maior taxa de recidiva da
doenca e também ao maior tempo de conversdo da baciloscopia. A inalagdo da fumaca pode
alterar os mecanismos de defesa do aparelho respiratério, reduzindo, desta forma, a

concentracdo de oxigénio sanguineo, colaborando para a maior gravidade das lesGes
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necrotizantes e tornando mais lento o processo de cicatrizagcdo, podendo gerar sequelas
pulmonares mais extensas (PINTO NETO et al., 2013).

Os problemas relacionados ao consumo de &lcool em idosos sdo comuns, contudo
devido serem pouco conhecidos sdo denominados por alguns autores como “epidemia
invisivel”. O consumo excessivo de alcool interfere de varias maneiras na nutricdo do idoso,
pois compete com os nutrientes desde sua ingestdo até sua absorcao e utilizacdo, tornando o
idoso mais vulneravel as infecgdes (SENGER et al., 2011). Além disso, o etilismo aumenta a
chance do desenvolvimento de efeitos colaterais e hepatotoxicidade, além de ser um fator que
predispbe 0 regime terapéutico a resultados desfavoraveis, tornando o paciente mais
vulnerdvel a comprometer e abandonar o tratamento em decorréncia da bebida (SILVA,
MOURA,; CALDAS, 2014).

A presenca de diabetes mellitus estd relacionada com a infeccdo por tuberculose,
tendo em vista que a hiperglicemia e redugdo da insulina interferem na resposta imunoldgica,
agindo diretamente na funcdo celular dos macréfagos e dos linfocitos e alterando a funcao
guimiotaxica, a fagocitose e apresentacao de antigenos. A apresentacdo clinica é semelhante a
apresentada na tuberculose, contudo geralmente ha dificil controle da diabetes e a imagem
radiologica pode apresentar-se de forma atipica, dificultando o diagndstico (SEISCENTO,
2012).

Quanto a aids o percentual identificado no presente estudo (3,5%) foi inferior a
proporcdo nacional considerando todas as faixas etarias, que é de 10,1% (2014) (BRASIL,
2015). Contudo, existe tendéncia crescente do aumento de casos infeccdo pelo HIV em idosos
no Brasil (AFFELDT; SILVEIRA; BARCELQOS, 2015). Em Belém, estudo realizado no ano
de 2014 em Unidade de Referéncia envolvendo idosos vivendo com HIV/AIDS identificou
que 17,4% destes apresentou tuberculose, constituindo desta forma a principal coinfeccéo
evidenciada no estudo (FERREIRA; SOUZA; RODRIGUES JUNIOR, 2015).

Em relacdo ao nimero de medicamentos utilizados pelos idosos verificou-se que a
maioria utilizou de 1 a 4 medicamentos, contudo destaca-se o0 percentual significativo (26,8%)
daqueles que utilizaram cinco ou mais medicamentos, configurando polifarmacia segundo os
critérios do Centro Ibero-Americano para a Terceira Idade (SILVA; SCHMIDT; SILVA,
2012). Se considerar ainda as quatro drogas que compdem 0 esquema de tratamento para a

tuberculose, tem-se que 96,7% dos idosos estariam em polifarmécia.



70

O numero de medicamentos utilizado pelo idoso é o principal fator de risco para
latrogenia e desenvolvimento de reacOes adversas, havendo relacdo exponencial entre a
polifarmécia e a probabilidade de reacdo adversa, interacbes medicamentosas e medicamentos
inapropriados para idosos (LUCCHETTI et al., 2010).

A maioria dos idosos ficou hospitalizada em média em torno de 3 semanas, sendo
cerca de 1/3 dos pacientes por duas semanas, 0 que pode refletir uma resposta mais lenta a
terapia antituberculostatica nestes pacientes, presenca de doencas de base com necessidade de
compensagdo como diabetes mellitus, tornando a internagdo mais prolongada. Ademais,
permanéncia hospitalar longa esta associada a ocorréncia de infeccdo hospitalar, o que torna o
idoso mais vulneravel e fragil, devido a menor capacidade fisioldgica de supera-las (COSTA
et al., 2015). Além disso, é importante analisar que as internag¢des dos idosos, por serem mais
longas, sd@o mais onerosas do que aquelas ocorridas em pessoas de 20 a 59 anos,

principalmente entre os homens idosos (SILVEIRA et al., 2013).

8.3 CARACTERISTICAS CLINICAS E DE DIAGNOSTICO
8.3.1 Caracteristicas clinicas

Quanto as caracteristicas clinicas a ocorréncia de febre foia manifestacdo clinica
mais relatada pelos idosos (67,1%). Contudo, estudo realizado no Rio de Janeiro que
comparou as manifestacdes clinicas da tuberculose em idosos e ndo idosos identificou que a
presenca de febre foi mais comum no segundo grupo (69,3%) do que no primeiro (55,4%)
(CANTALICE FILHO; SANT’ANNA; BOIA, 2007).

No México, em periodo de 12 anos de estudo, foi evidenciado que os individuos
mais velhos eram menos propensos a apresentarem febre, o que pode ser explicado pela
possivel reducdo da resposta do centro termorregulador do hipotdlamo as prostaglandinas E2
ou uma maior sensibilidade ao centro de alfa-MSH, que pode contribuir para a reducdo da
resposta febril com o avancar da idade (CRUZ-HERVERT et al., 2012).

A dispneia foi identificada em 64,6% dos idosos, representando percentual
consideravelmente superior ao relatado em outros estudos, tanto envolvendo esse grupo etario
quanto a populagdo em geral (CHAVES et al., 2014; KWON et al., 2013; CANTALICE
FILHO; SANT’ANNA; BOIA, 2007). Tal achado indica que a maioria dos idosos do presente
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estudo foi hospitalizada em um curso tardio da doenca e em estado bastante agravado, ja que a
dispneia geralmente ocorre quando h& comprometimento de uma grande &rea pulmonar
(NOGUEIRA et al., 2006).

De forma geral, a ocorréncia de dispneia é relatada na literatura como sendo mais
comum dentre os idosos com tuberculose, contudo essa diferenca pode ser resultado das
comorbidades existentes nos pacientes mais velhos, pois estudo que comparou a presenca de
dispneia para grupos jovens e idosos identificou que ndo houve diferenca significativa entre a
ocorréncia dessa manifestagdo clinica apos o ajuste para comorbidade (KWON et al., 2013).

O emagrecimento foi relatado por 61% dos pacientes. A perda de peso no idoso com
tuberculose apresenta resultados controversos na literatura, por exemplo, estudo realizado no
Rio de Janeiro identificou essa manifestacdo clinica em 79,1% dos idosos, enquanto que em
pesquisa realizada na Coréia do Sul apenas 3% dos idosos apresentaram essa queixa (KWON
et al., 2013;CANTALICE FILHO; SANT’ANNA; BOIA, 2007). O que pode estar associado
ao tempo de existéncia e extensdo da doenca, ja que 0s mesmos sao proporcionais a perda de
peso (MELO et al., 2009).

Além disso, a dispneia pode levar a perda de peso, provavelmente decorrente da
incapacidade de ingerir quantidades suficientes de alimentos, 0s quais s&0 necessarios em
maior quantidade devido a existéncia de um estado hipermetabdlico ocasionado tanto pelo
custo elevado de respiracdo como pela prépria existéncia da doenca (NOGUEIRA et al.,
2006).0 emagrecimento fica evidenciado, ainda, quando se avalia o peso dos idosos, que foi
maior que 45 kg para a maioria destes (48,8%), contudo ressalta-se que 31,8% dos idosos
possuiam peso até 45 kg. A rotina de afericdo do peso é importante, pois esté relacionada com

a dosagem medicamentosa.

A presenca de tosse produtiva (59,8%) foi superior em relagdo a de tosse seca
(24,3%), o que ratifica o diagndstico tardio dos idosos, tendo em vista que geralmente a
doenca inicia-se com tosse seca, agravando-se ao longo dos dias, podendo evoluir para tosse
com expectoracdo (PINHEIRO, 2015). Portanto, no presente estudo evidenciou-se que apesar
da literatura relatar menor frequéncia de tosse, devido a reducéo do reflexo da mesma com o
envelhecimento, ainda assim constitui um indicador importante para o diagnostico da doenca
(CAVALCANTI et al., 2006). Contudo, se considerar o elevado percentual de idosos que
possuiam historico de tabagismo, a tosse decorrente da tuberculose pode ser mascarada pelo

mesmo.
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A presenca de fadiga (29,3%) e hiporexia (23,2%), tidas como caracteristicas
comuns da tuberculose no idoso, nesse estudo ndo apresentaram percentuais expressivos
(ZAGARIA, 2008). A presenca de escarros hemoptoicos (22%) e sudorese (9,8%) foram
préximas ao identificado em pesquisa semelhante, inclusive evidenciando que os idosos estéo
menos propensos a terem essas manifestacbes clinicas, principalmente no que tange a
hemoptise, tendo em vista a menor frequéncia de cavidades pulmonares decorrente das
modificacdes de resposta as citocinas inflamatorias que ocorrem na senescéncia (CRUZ-
HERVERT et al., 2012; CANTALICE FILHO; SANT’ANNA; BOIA, 2007).

8.3.2 Caracteristicas de diagnostico

Quanto aos elementos de diagnostico a baciloscopia do escarro foi o0 exame
laboratorial mais solicitado (82,9%), sendo ainda hoje 0 método mais importante em um
programa de descoberta e controle dos casos de tuberculose pulmonar e laringea, dela
dependendo o diagnostico etioldgico, a orientacdo e controle do tratamento (BRASIL, 2014).

Dentre os que realizaram o exame de baciloscopia, a positividade foi de 36,8% para
uma amostra e 26,5% para duas amostras de escarro, contudo se considerar a positividade
total esse percentual é de 63,3%, semelhante ao relatado em estudo semelhante, no qual a
positividade desse exame foi de 65,1% para os idosos e ndo se verificou diferenca
estatisticamente significativa entre os resultados de idosos e ndo idosos (CANTALICE
FILHO; SANT’ANNA; BOIA, 2007). Além disso, esse percentual esta relacionado a propria
sensibilidade da baciloscopia do escarro, que é baixa, ficando em torno de 25 a 65% em
comparagdo com a cultura (MOCAMBIQUE, 2012).

Ressalta-se que a recomendacdo do Programa de Controle da Tuberculose é de que
para fins de confirmacdo diagnostica através da baciloscopia do escarro fazem-se necessarias
duas amostras desse exame positivas (BRASIL, 2010). Contudo, a literatura refere que as
limitagdes cognitivas e auséncia de tosse eficaz podem ser fatores que dificultam a realizacdo
da coleta do material pelo idoso, o0 que pode estar relacionado com o percentual consideravel

de idosos que realizaram apenas uma amostra do exame (CAVALCANT], 2005).

Quanto a cultura do escarro apenasl3,4% dos idosos realizaram esse exame, 0 que
pode estar relacionado tanto a dificuldade da coleta do material quanto ao percentual elevado
de casos novos presentes entre os idosos do estudo (95,1%), ja que o direcionamento do
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Ministério da Saude quanto a obrigatoriedade de exame de cultura é apenas para casos de
retratamento e populagdes mais vulneraveis (indigena, pessoa em situagdo de rua, privados de
liberdade e pessoas vivendo com HIV/AIDS) (BRASIL, 2011).

Entretanto, a positividade do exame de cultura do escarro foi de 81,8% dentre os
idosos que realizaram o mesmo, indicando um percentual de sensibilidade elevado,
evidenciado em outros estudos, que nédo verificam diferenca significativa entre os resultados
desse exame entre idosos e ndo idosos (KWON et al., 2013; HAUER, 2011). Contudo, é
necessario avaliar cuidadosamente tal informacéo, tendo em vista que a mesma pode indicar
diagnostico tardio, com a doenca em estagio mais agravado nos grupos estudados
(CANTALICE FILHO; SANT’ANNA; BOIA, 2007).

Quanto a analise laboratorial de outro material bioldgico, no caso do estudo em tela o
lavado broncoalveolar, foi realizado baciloscopia em 24,4% e cultura em 8,5% dos casos. A
positividade da baciloscopia e cultura do lavado broncoalveolar foi de 20% e 42,9%,
respectivamente, proximo ao identificado em estudo envolvendo idosos no Rio de Janeiro, no
qual o exame de baciloscopia desse material foi positivo em 28,2% e o de cultura em 57,1%
dos casos (CANTALICE FILHO; SANT’ANNA; BOIA, 2007).

O exame histopatoldgico foi realizado em 14,6% dos casos e apresentou resultado
indicativo de doenca na maioria dos casos em que foi realizado (BAAR positivo em 25% e
sugestivo de tuberculose em 41,7%). A reduzida realizacdo do mesmo deve-se ao fato de ser
um método de investigacao utilizado principalmente nas formas extrapulmonares, o que ndo é
0 caso desse estudo, cuja maioria dos pacientes apresenta tuberculose pulmonar (BRASIL,
2011).

O exame radiol6gico foi realizado em 93,9% dos casos, apresentando resultado
suspeito para tuberculose em 96,1% daqueles que realizaram o mesmo. Tal exame, no caso da
tuberculose pulmonar, permite evidenciar infiltrados com cavitacdo nos lobos superior e
médio do pulméo, sugerindo a presenca da doenca, contudo isoladamente ndo é suficiente
para o diagnostico, e nos idosos pode apresentar-se de forma atipica, havendo maior
ocorréncia no lobo inferior do pulméo (KNECHEL, 2009). Contudo, devido o presente estudo
ter sido realizado em um servico de referéncia, os profissionais com expertise na area
puderam identificar a maioria dos casos suspeitos, mesmo com a possivel apresentacdo

atipica.
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A prova tuberculinica foi realizada em 36,6% dos idosos, apresentando resultado
reator fraco em 16,7% dos casos e reator forte em 50% dos mesmos, somando uma
positividade total de 66,7%, valor proximo ao identificado em outro estudo (CANTALICE
FILHO; SANT’ANNA; BOIA, 2007). Apesar de a realizagdo desse exame nos idosos ser um
tema controverso na literatura, a sua realizacdo é importante, pois se trata de um método
auxiliar no acompanhamento dos suspeitos e consequente diagnostico da doenca (BRASIL,
2011; CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

O inicio do tratamento através de prova terapéutica ocorreu em 31,7% dos casos, ou
seja, foram casos que iniciaram tratamento sem confirmacdo laboratorial, baseados
principalmente nos resultados de exames radioldgicos e prova tuberculinica. A realizacdo de
prova tuberculinica representa um desafio para o profissional de salde, pois 0 mesmo vé-se
diante do impasse entre o inicio do tratamento precoce e a consequente reducdo dos danos
causados pela doenca ou o inicio de um tratamento inadequado que pode ocasionar reacfes
adversas graves, ja que sedeve considerar as alteracdes de farmacodindmica e farmacocinética

inerentes ao envelhecimento, as comorbidades existentes e a polifarmacia.

O teste para o HIV foi realizado em 41% dos idosos, 0 que ndo esta de acordo com a
recomendacdo nacional para o controle da tuberculose, j& que a mesma prevé a ampliacdo da
realizacdo do teste para os portadores de tuberculose, particularmente (BRASIL, 2011). Além
disso, deve-se considerar que o aumento da expectativa de vida, das oportunidades sociais e
da disponibilizacdo de medicamentos para disfuncdo erétil os idosos tonaram-se um grupo
etario vulnerdvel a aids (ANDRADE et al., 2014).Contudo, a positividade para o HIV foi
baixa (2,4%), assim como identificado em estudo realizado com idosos mexicanos (CRUZ-
HERVERT et al., 2011).

8.4 CARACTERISTICAS EVOLUTIVAS
8.4.1 Reac0es adversas

As reacOes adversas afetaram 50% dos idosos, assim como identificado em estudo
semelhante realizado com portadores de tuberculose pulmonar no Instituto de Doencas do
Térax da Universidade Federal do Rio de Janeiro, no qual houve ocorréncia de reacGes
adversas em 45,9% dos idosos (CANTALICE FILHO; SANT’ANNA; BOIA, 2007). Revisao

sistematica que investigou os fatores de risco para o desenvolvimento de reagdes adversas ao
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tratamento para tuberculose no periodo de 1965 a 2012 identificou que a idade superior a 60
anos representa um dos fatores de risco para a ocorréncia das referidas reacfes, o que ocorre
em virtude de os idosos apresentarem um metabolismo mais lento, causado pela atividade
enzimatica reduzida, diminuicdo da depuracdo hepatica e disponibilidade reduzida de
cofatores endogenos essenciais (RESENDE; SANTOS-NETO, 2015).

As manifestacdes gastrointestinais foram evidenciadas em 70,7% dos idosos, estas
sdo as reacOes adversas mais frequentes durante o tratamento para tuberculose e podem ser
decorrentes da rifampicina, isoniazida, pirazinamida e etambutol (RESENDE; SANTOS-
NETO, 2015; BRASIL, 2011). Em estudo realizado com portadores de tuberculose verificou-
se que os efeitos gastrointestinais estiveram relacionados ao idoso, revelando que a toxicidade
do tratamento associada ao uso de outras medicac¢des continuas e a presenca de comorbidades
elevam a frequéncia de eventos adversos nessa faixa etaria (CANTALICE FILHO;
SANT’ANNA; BOIA, 2007).

Os efeitos gastrointestinais devem ser identificados e tratados precocemente, pois
podem ocasionar prejuizos nutricionais aos pacientes e em casos de idosos com déficit
cognitivo pode ocorrer broncoaspiragéo e outras complicagdes. A ocorréncia de disfagia, por
exemplo, impacta ndo sé na piora do estado nutricional do idoso como também na dificuldade
de ingestdo do medicamento (TOYOTA,; SASAKI, 2010). Os efeitos gastrointestinais podem
ser minimizados com a ingestdo do farmaco antes de deitar ou apds as refeicbes (COCA,
2009).

As manifestacGes neuroldgicas (neuropatia periférica, cefaleia, insdnia, psicose, crise
convulsiva, desorientacédo, tontura, parestesia dos membros inferiores e sonoléncia) ocorreram
em 34,1% dos idosos que desenvolveram efeito adverso. Tais manifestagdes estdo comumente
relacionadas a ingesta da isoniazida, sendo a neuropatia periférica a mais frequente — havendo
necessidade de suplementacdo diaria oral de piridoxina (50 mg), principalmente em idosos,
visando a minimizagéo da polineuropatia (SAO PAULO, 2013; BRASIL, 2011; MACIEL et
al., 2010).

As manifestacfes reumatoldgicas (dor articular, lombalgia e cervicalgia) ocorreram
em 26,8% dos idosos que apresentaram reacOes adversas. Estudo que avaliou os efeitos
adversos relacionados ao tratamento para tuberculose em Vit6ria-ES no periodo de 2003 a
2006 identificou as alteracbes do grupo articular/6sseo/muscular como sendo responsavel por
24,9% das reacgdes adversas identificadas (MACIEL et al., 2010).
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As dores articulares séo consideradas efeitos colaterais menores e, quando néo
relacionados a hiperuricemia, sdo frequentemente associados ao uso de pirazinamida e menos
com o uso da isoniazida, pois o acido pirazinoico (principal metabdlito da pirazinamida) atua
inibindo a secrec¢do tubular do &cido drico, causando aumento da sua concentracdo no soro, e
consequentes dores articulares (RESENDE; SANTOS-NETO, 2015).

Contudo, as manifestacGes reumatoldgicas decorrente das reacdes adversas devem
ser analisadas cuidadosamente, para ndo serem confundidas com as condigdes predisponentes
para essa sintomatologia, como doencas de base (artrite, artrose e osteoporose), a falta de

movimentacao devido estar acamado e o préprio avancar da idade.

A hepatotoxicidade correspondeu a 24,4% das reacGes adversas, percentual superior
ao esperado para a populacdo geral, sem hepatopatia prévia, que é de 2,5% e 11,1% em
pacientes acompanhados em ambulatério ou hospitalizados, respectivamente (COCA, 2009).
Esse achado encontra apoio na literatura, j& que em uma revisao sistematica realizada sobre a
tematica a idade menor que 60-65 anos foi demonstrada como um fator de protecdo para o
desenvolvimento da hepatotoxicidade induzida por drogas (RESENDE; SANTOS-NETO,
2015).

De acordo com a classificacdo do Ministério da Salde, a hepatotoxicidade ¢ um
efeito adverso maior e pode ser ocasionada pela pirazinamida, ou mais frequentemente, pela
isoniazida e rifampicina (VELAYUTHAM et al., 2014; BRASIL, 2011). A incidéncia de
hepatotoxicidade induzida isoladamente por isoniazida ou rifampicina é baixa (0,6% e quase
zero, respectivamente), porém aumenta em 2,7% quando ambas as drogas sdo associadas
(VIEIRA; GOMES, 2008).

A hepatotoxicidade associada a isoniazida € considerada um prototipo da
hepatotoxicidade idiossincrasica, ou seja, a lesdo hepatica ocorre imprevisivelmente em uma
pequena porcentagem dos pacientes, como uma expressao de susceptibilidade individual
incomum e ndo por toxicidade instrinseca do agente (JORGE, 2006).Contudo, recentemente
estudos tém evidenciado que a presenca de metabdlitos hepatotdxicos como a acetil-hidrazida,
a qual lesa diretamente as células hepaticas, e como a rifampicina induz a conversao
enzimatica da isoniazida em acetil-hidrazida, o efeito hepatotdxico é potencializado quando

ambas s&o administradas conjuntamente (COCA, 2009).
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Revisdo sistematica que avaliou estudos de 1970-2011 propde a necessidade de se
reavaliar as politicas de tratamento da tuberculose utilizadas nos Estados Unidos e recomenda
uma vigilancia reforcada para hepatotoxicidade em pacientes idosos, tanto para o tratamento
da tuberculose ativa quanto a latente, através da escolha de medicamentos mais “poupadores”
da fungdo hepatica para tratamento das comorbidades, além disso, os sintomas devem ser
verificados frequentemente, assim como o monitoramento bioquimico (HOSFORD et al.,
2015). O etilismo elevado nesse estudo pode ser um dos fatores relacionados ao

desenvolvimento de hepatotoxicidade nos idosos.

E indicada a suspensio temporaria do tratamento quando os niveis das transaminases
hepaticas apresentarem aumento de cinco vezes ou mais superior ao normal, até a resolucéo
dos sintomas ou retorno dos niveis basais das enzimas hepaticas, com reintroducdo posterior
das drogas separadamente por periodo de 3 dias a 1 semana, buscando identificar qual o
farmaco responsavel pelo efeito adverso e sua substituicdo (CHAIMOWICZ; MIRANDA,
2011; ZAGARIA, 2008).

As manifestacdes dermatologicas corresponderam a 22% dos eventos adversos
identificados nos idosos, assim como o evidenciado em estudos realizados com a populagédo
geral (MACIEL et al.,, 2010; VIEIRA; GOMES, 2008). Tais manifestacbes podem ser
decorrentes da rifampicina, isoniazida, pirazinamida e etambutol (BRASIL, 2011).
Geralmente os sintomas dermatoldgicos sao discretos e, na maioria das vezes, ndo impede a
continuacdo do tratamento, podendo ser necessario o uso de medicacdo local ou sistémica
(hidratantes, anti-histaminicos e corticoides) (ARBEX et al., 2010).

Particularmente em relacdo ao idoso deve-se analisar essa manifestacdo clinica com
cautela, pois pode ter sido influenciada pelas comorbidades pré-existentes, uso de outros
medicamentos concomitantemente, pelo estresse ocasionado pela hospitalizagdo ou mesmo
pelas alteracBes inerentes ao envelhecimento, portanto, existe a necessidade de maiores

estudos para elucidacdo dessa possivel reacdo adversa.

A nefrotoxicidade foi responsavel por 2,4% das reagdes adversas, € considerada um
efeito adverso maior, e sua ocorréncia esta relacionada ao uso da rifampicina (BRASIL,
2011). A leséo renal aguda induzida por drogas utilizadas no tratamento para tuberculose néo
€ um evento raro de ocorrer na populacdo idosa, ela geralmente se desenvolve dentro de dois
meses de tratamento (CHANG et al., 2014).



78

O mecanismo pelo qual a rifampicina causa a leséo renal aguda ainda ndo esta bem
estabelecido, contudo estudos tem sugerido que se trata de uma reacdo de hipersensibilidade
tipo 1l ou Il induzida por antigenos rifampicina, no qual os anticorpos anti-rifampicina
formam complexos imunes que sdo depositados em vasos renais, endotélio glomerular e area
intersticial. Essas reacOes podem causar tanto a deposi¢do de complexos imunes nos vasos,
provocando constri¢do vascular e isquemia tubular, levando a necrose tubular aguda, quanto
deposicdo dos mesmos na area intersticial, causando nefrite intersticial aguda (CHANG et al.,
2014).

Nesse sentido, o acompanhamento da fungdo renal do idoso em tratamento para
tuberculose é importante, principalmente devido o idoso apresentar uma dosagem de
creatinina sérica aparentemente ‘“normal” associada a graus de variados de fungdo renal, j&
que esse marcador da funcao renal pode ser influenciado pela reducdo da massa e atividade
muscular (sarcopenia) e menos consumo de proteinas (ABREU; SESSO; RAMOS, 1998).

Estudo que avaliou a funcdo renal de idosos em tratamento para tuberculose
evidenciou que dos pacientes que apresentaram lesdo renal aguda, 27% evoluiram
insuficiéncia renal permanente, e dos 73% que tiverem recuperacdo da funcdo renal, 87%
tiveram a rifampicina reintroduzida e continuaram com sucesso o tratamento com rifampicina
(CHANG et al., 2014).

Apesar do elevado percentual de idosos que apresentaram reacdes adversas, apenas
31,7% necessitaram suspender o tratamento e 4,9% substituir por esquema especial, resultado
muito préximo ao estudo realizado em Sdo Paulo com a populacdo geral, no qual a
modificacdo da terapéutica devido os efeitos colaterais ocorreu em 3,7% dos casos (VIEIRA;
GOMES, 2008).

A necessidade de suspensdo do tratamento ndo teve frequéncia maior no presente
estudo devido a maior parte das reacBGes adversas que ocorreram terem sido as manifestaces
gastrointestinais e adversos menores de uma forma geral, nos quais intervengdes como
orientacdo, reformulacdo do horario de administracdo da medicacdo (duas horas apos o café
da manh& ou com o café da manh&), uso de medicacdo sintomética sdo suficientes para o
controle dos sinais e sintomas (BRASIL, 2011; VIEIRA; GOMES, 2008).

A necessidade de substituicdo definitiva do esquema terapéutico é determinada pela

ocorréncia de reagOes adversas maiores, ocorrendo em 3 a 8% dos casos, possuindo como
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fatores de risco a idade (a partir da quarta década), etilismo, desnutri¢do, hepatopatia préevia,
coinfec¢do pelo virus do HIV em fase avangada de imunossupressdo (BRASIL, 2011).

E de fundamental importancia a deteccdo precoce das reacdes adversas, por isso 0s
familiares e cuidadores devem ser orientados quanto ao aparecimento dos mesmos,
principalmente nos casos em que os idosos apresentem dificuldade na verbalizacao, percepcéo

dos sintomas ou deficit cognitivo.

8.4.2 Acompanhamento pds-alta e desfechos

O TDO no pos-alta foi realizado em 31,9% dos idosos, contudo deveria ser realizado
na totalidade desses, ja que os déficits de memoria, polifarmécia e os frequentes
aparecimentos de efeitos adversos neste grupo populacional requer que o tratamento seja
supervisionado, como forma de deteccdo precoce de efeitos adversos, garantia da ingestdo do
medicamento e consequente aumento do indicador de cura (CHAIMOWICZ; MIRANDA,
2011).

A ndo realizacdo de TDO pode ser decorrente da dificuldade encontrada pelos idosos
de comparecer as unidades de saude, por acharem distante da sua casa e/ou de dificil
acessibilidade geografica ou inseguranca em regides de alta periculosidade. Estudo realizado
em Porto Alegre-RS evidenciou que 39,3% dos idosos que participaram do estudo referiram
dificuldade de ir a unidade de satde (OLIVEIRA et al., 2010). Tal situacdo seria minimizada
se a cobertura de unidades de Estratégia Salde da Familia fosse satisfatdria, proporcionando

maior acessibilidade do idoso ao servico.

Contudo, deve-se considerar que a supervisdo do tratamento do idoso pode ter sido
delegada pelo profissional de saide ao familiar ou cuidador do paciente, e nesse caso, estes
devem ser orientados quanto & dose e horarios corretos da administracdo dos farmacos,

interacdo medicamentosa e efeitos adversos.

A baciloscopia de controle do tratamento foi realizada em apenas 50% dos pacientes
em tratamento inicialmente baciliferos. A predominancia da ndo realizacdo ou né&o

preenchimento dos resultados das baciloscopias no acompanhamento do tratamento foi
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relatada em estudo que avaliou a qualidade dos dados dos pacientes com tuberculose no
sistema de informacdo de Minas Gerais (ANGELOTTI et al., 2013).

A realizacdo mensal da baciloscopia de controle é indispensavel no segundo, quarto e
sexto meses, sendo um critério importante para acompanhamento da efetividade do
tratamento e consequente confirmacéo da cura, necessidade de prolongamento do tratamento
por mais trés meses, ou suspeicao de infeccdo por micobactéria ndo tuberculosa ou resisténcia
medicamentosa (BRASIL, 2011).

Quanto ao encerramento do tratamento, a maioria dos pacientes evoluiram a cura
(59,8%), e a taxa de abandono foi de 2,4%, consideravelmente inferior a nacional para
populacdo geral, que foi de 11,1% em 2013 (BRASIL, 2015). Esse achado contrapbe a
hipdstese de que pessoas mais velhas apresentam comportamento apatico em relacdo ao seu
tratamento e ndo possuem a determinacdo necessaria para concluir um tratamento de seis
meses (SOOD, 2004).

O percentual de abandono reduzido, segundo alguns autores, esta relacionado com a
melhor percepc¢do do idoso acerca de importancia e gravidade da doenca do que os adultos
jovens, especialmente quando apresentam melhora clinica (MENDES; FENSTERSEIFER,
2004). Contudo, tal o resultado do presente estudo deve ser analisado com cautela, tendo em
vista que 12,2% dos casos permanecem sem informacédo no SINAN.

Contudo se deve destacar o elevado percentual de 6bitos devido a tuberculose
(15,9%), semelhante ao identificado em estudo realizado no Rio de Janeiro, no qual a
proporcdo de Obitos foi bem maior no grupo dos idosos do que entre 0s ndo
idosos(CANTALICE FILHO; BOIA; SANT’ANNA, 2007). Tais resultados confirmam a
tendéncia a mortalidade elevada nesse grupo populacional referida na literatura (KWON et
al., 2013; PARDESHI; DESHMUKH, 2007).

Além disso, destaca-se que 76,9% dos Obitos por tuberculose ocorreram ainda
durante a internacdo, provavelmente consequéncia do atraso no diagndstico em um paciente
previamente debilitado pelo envelhecimento orgénico e pela presenca de outras doencas
(CANTALICE FILHO; BOIA; SANT’ANNA, 2007). Contudo a elevada mortalidade pode
estar relacionada ao fato que a populacdo estudada esta hospitalizada em uma instituicdo de
referéncia, por apresentar maior dificuldade diagndstica e/ou terapéutica.
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A ocorréncia de tuberculose multirresistente foi baixa no estudo (1,2%). Estudo
realizado na India, verificou que a sensibilidade aos farmacos de primeira linha para a
tuberculose ndo diferiu entre os adultos jovens e idosos (VELAYUTHAM et al., 2014). A
resisténcia aos antimicrobianos é incomum, pois se estima que a maior parte dos pacientes foi
contaminada antes do advento da quimioterapia antituberculose (LOURENCO; LOPES,
2006).

Quanto se relacionou a faixa de idade em com os desfechos identificou-se que a
maior propor¢do dos casos que curaram possuiam entre 60-69 anos, enquanto que 0s que
evoluiram ao Gbito estava na faixa etaria de 70-79 anos, sendo essa diferenca estatisticamente
significativa. Estudo que realizou uma coorte prospectiva no periodo de 1995-2004
evidenciou que os pacientes com tuberculose mais idosos tem maior mortalidade, mas se
diagnosticada precocemente e tratada adequadamente essa diferenca € minimizada
(SALVADO et al., 2010).

Em relacdo ao sexo, houve maior ocorréncia de cura e Obito entre 0s homens,
contudo estes constituiam maior parte da amostra e essa diferenca por sexo ndo foi
estatisticamente significativa. Esse achado ao mesmo tempo confirma e contrapde-se a tese,
vastamente divulgada na literatura, de que o cuidado a salde nédo é visto como uma pratica
masculina, o que justificaria a presenca reduzida de homens nos servi¢os de atencdo primaria
a satide (GOMES; NASCIMENTO; ARAUJO, 2007).

Quanto a relacdo entre tempo de internacdo e desfecho houve diferenca
estatisticamente significativa, destacando-se que a maioria dos 6bitos que foram decorrentes
da tuberculose estiveram internados por periodo de até 7 dias, o que indica que esses
pacientes chegaram ao nivel da hospitalizagdo agravados, como pode ser verificado pelo

elevado percentual de idosos que apresentaram dispneia e dor toracica.

A gravidade do quadro pode ser decorrente dademora no diagnoéstico, devido
aconcomitancia de doencas respiratdrias, cardiovasculares e sisttmicas que apresentam
quadro clinico semelhante, associados a dificuldade do idoso verbalizaros sintomas, devido
problemas cognitivos, o que resulta na demora do diagndstico (CANTALICE FILHO;
SANT’ANNA; BOIA, 2007).

A presenca de agravos associados foi maior tanto nos que obtiveram cura, talvez pela

maior preocupacdo e cuidado com a salde, quanto nos que evoluiram ao Obito por
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tuberculose, ja que estudo apontou a associacdo estatistica entre a ocorréncia de 6bito por
tuberculose com a presenca de duas ou mais comorbidades, reforcando a importancia ndo sé
da identificacdo, como também do adequado manejo de outras doencas associadas (VIANA,;
BASTA, 2013).

As reacOes adversas foram mais frequentes nos pacientes que evoluiram ao 6bito do
que nos individuos que curaram, e essa diferenca foi estatisticamente significativa. Tal
fatopossivelmente decorre da condi¢do clinica mais agravada, indicando a necessidade de
intervencdo imediata nesses casos. Os efeitos adversos estariam relacionados as taxas de
abandono mais elevadas devido ao maior tempo de terapia, maior numero de hospitalizagdes,
consultas ambulatoriais e domiciliares, além de por vezes necessitar incluir uma ou mais
drogas menos potentes e mais tdxicas, contudo nesse estudo isso ndo foi observado (VIEIRA,;
GOMES, 2008).

A ndo realizagdo deTDO, nesse estudo,ndo esteve relacionada com taxas maiores de
cura, 0 que pode ser justificado pela dificuldade muitas vezes encontrada pelo idoso de
comparecer a unidade de saude diariamente, assim como a responsabilizacdo do tratamento
por parte de um cuidador ou familiar. Além disso, apesar de ser uma estratégia utilizada para
favorecer a adesdo do paciente ao tratamento, a realizacdo do TDO ndo impactou na taxa de
abandono (BRASIL, 2011).

As principais limitagdes do estudo decorrem da coleta de dados ter sido realizada de
forma retrospectiva e documental o que gerou viés de informacdo, com algumas perdas de
registros. As caracteristicas desta populacdo oriundas da senescéncia do sistema imunolégico,
associacGes de co-morbidades e agravos e o fenémeno da polifarmacia representam um
desafio no manejo da tuberculose no idoso. S0 necessarios, portanto, estudos de caso
controle ou grandes coortes para 0 melhor entender as peculiaridades da tuberculose nesta

populacéo.



83

CONCLUSAO

A maioria dos pacientes idosos eram casos novos, portadores de tuberculose
pulmonar, baciliferos, comagravos associados a doenca, faziam uso de polifarmécia e
apresentavam-se em estagio avancado da doenca. Destaca-se que percentual consideravel teve
reacOes adversas, principalmente manifestacGes gastrointestinais, contudo a alta por cura

ocorreu na maioria dos casos, apesar da significativa taxa de 6bito por tuberculose.

Considerando o exposto, faz-se necessario o fortalecimento de estratégias que
propiciem a identificacdo precoce dos idosos suspeitos de tuberculose na comunidade, o que
deve ocorrer principalmente através da Atencdo Primaria. Ressalta-se que os achados deste
estudo subsidiaram a indicacdo de representantes da Coordenacdo Estadual de Saude do Idoso
(Para) como membros do Comité Estadual de Controle da Tuberculose no Para, e contribuirdo
para a elaboracdo do protocolo de atendimento ao paciente idoso com tuberculose do
municipio de Belém-PA.
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APENDICES



APENDICE A- INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

IDENTIFICACAO DO PRONTUARIO:

DADOS SOCIO DEMOGRAFICOS (DS)

DS1

Idade: anos

DS 2

Sexo
1 () Masculino

2 () Feminino

DS 3

Grau de instrugéo

1 () Analfabeto

2 () Ensino fundamental completo ou incompleto
3 () Ensino Médio completo ou incompleto

4 () Ensino Superior

5 () P6s-Graduacao

DS 4

Municipio de origem

1 ( ) Belém e regido metropolitana
2 () Interior do estado

3 () Outro estado

DS 5

Raca

1( ) Branca
2 () Preta
3 () Parda

4 () Amarela ou indigena

DADOS EPIDEMIOLOGICOS (DE)

DE1

Data da admisséao:

DE 2

Data da alta:

DE 3

Tipo de entrada
1 () Caso Novo
2 ( ) Recidiva

3 () Reingresso ap6s abandono
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4 () Néo sabe

DE 4

Institucionalizado
1()Sim
2 () Néo

DE 5

Forma clinica

1 ( ) Pulmonar
2 () Pleural

3 () Ganglionar
4 () Meningoencefalica
5 () Miliar

6 () Ossea

7 () Outra. Qual?

8 () Associacdo de formas:

DE 6

Agravos associados

1()Aids

2 () Diabetes Mellitus

3 () Hipertensdo arterial sistémica

4 () Tabagismo

5 () Etilismo

6 ( ) DPOC

7 () Hepatite crénica

9 () Insuficiéncia renal crénica

10 () Insuficiéncia cardiaca congestiva
11 ( ) Asma brénquica

12 ( ) Outra. Qual?

DE 7

Uso de medicamentos

1 () Anti-hipertensivos

2 () Hipoglicemiantes orais

3 () Insulina

4 () Corticopterapia

5 () Analgésicos / Antinflamatorios nédo esteroidais
6 ( ) Outros. Quais?

DADOS CLINICOS (DC)

98



DC1

Sinais e sintomas
1 ( ) Tosse seca

2 () Tosse produtiva

3 () Febre vespertina baixa / moderada

4 () Dispnéia

5 ( ) Dor torécia

6 ( ) Emagrecimento
7 () Hiporexia

8 ( ) Fadiga

9 ( ) Sudorese

10 ( ) Escarros hemoptdicos
11 ( ) Outros. Quais?

DC 2

Baciloscopia do escarro
1()Sim
2 ( ) Néo

DC2.1

Se sim, qual resultado?
1 () Positiva 1 amostra
2 () Positiva 2 amostras

3 ( ) Negativa 2 amostras

DC3

Baciloscopia de outro material
1()Sim
2 ( ) Néo

DC3.1

Se sim, qual resultado?
1 () Positiva
2 () Negativa

DC4

Cultura do escarro
1()Sim
2 () Néo

DC4.1

Se sim, qual resultado?
1 () Positiva
2 () Negativa

DC5

Cultura de outro material
1()Sim
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2 ( ) Néo

DC5.1

Se sim, qual resultado?
1 () Positiva
2 () Negativa

DC6

Histopatologico
1()Sim
2 () Néo

DC6.1

Se sim, qual resultado?
1 ( ) BAAR positivo

2 () Sugestivo de TB

3 () Néo sugestivo de TB

DC7

Exames radioldgicos
1()Sim
2 () Néo

DC7.1

Se sim, qual resultado?
1 ( ) Normal

2 () Suspeito de TB

3 () Outra patologia

DC9

Prova Tuberculinica
1()Sim
2 ( ) Néo

DC9.1

Se sim, qual resultado?
1 () N&o reator

2 () Reator fraco

3 () Reator forte

DC 10

Testagem para HIV
1()Sim
2 () Néo

DC 11

Data do inicio do esquema basico (RHZE):

DC11

Peso (Kg):

DADOS EVOLUTIVOS (DEV)
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DEV1

Reacdo adversa ao medicamento antituberculose
1()Sim
2 () Néo

DEV
11

Se sim, qual?
1 () Nausea e vomitos

2 () Dor abdominal

3 ( ) Prurido ou exantema leve

4 () Dor articular

5 () Neuropatia periférica

6 ( ) Cefaleia

7 () InsOnia

8 ( ) Exantema ou hipersensibilidade de moderada a grave

9 () Psciose, crise convulsiva

10 ( ) Hepatotoxicidade (ictericia e valores de TGO/TGP>2)

11 ( ) Nefrotoxicidade (dosagem de creatinina: )
12 () Outra. Qual?

DEV 2

Necessitou suspender o esquema basico
1()Sim
2 () Néo

DEV 3

Necessitou usar esquema especial para intolerancia
medicamentosa

1()Sim

2 () Néo

DEV 4

Data de encerramento:

DEV 5

Situacao de encerramento
1()Cura

2 () Abandono

3 () Obito por tuberculose

4 () Obito por outras causas

5 () Transferéncia para outro estado

6 ( ) Tuberculose multirresistente

ANEXOS

101



ANEXO A -DECLARAGCAO DA COORDENADORIA ACADEMICA/HUJBB




103

ANEXO B -DECLARACAO DA COORDENAGAO ESTADUAL DO PROGRAMA DE
CONTROLE DA TUBERCULOSE

GOVERNO DO ESTADO DO PARA
SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE PUBLICA
SISTEMA UNICO DE SAUDE

DIRETORIA DE VIGILANCIA EM SAUDE

COORDENAGAO ESTADUAL DO PROGRAMA DE CONTROLE DA TUBERCULOSE

Belém, 27 de Fevereiro de 2015.
DECLARACAO DA INSTITUICAO CO - PARTICIPANTE

Declaro ter conhecimento do projeto intitulado “Aspectos cpidemiolégicos,
clinicos & evolutivos da tuberculose em idosos de um Hospital Universitirio de Belém -
Pard”, de responsabilidade da pesquisadora Emanuele Cordeiro Chaves, sob orientagio
da Dra. Irna Carla do Rosério Souza Camneiro ¢ co-orientagiio da Dra, Maria lzabel
Penha de Oliveira Santos. ¢ ter conhecimento de que 0 mesmo tem como instituigdo
proponente o Nicleo de Medicina Tropical / Universidade Federal do Pard, Declaro
conhecer e cumprir as Resolugdes Eticas Brasileiras, em especial a Resolugdo CNS
466/12. Esta instituigio esth ciente de suas co-responsabilidades como instituigdo co-
participante do presente projeto de pesquisa, ¢ de seu compromisso no resguardo da
preservagio da integridade das informagdes contidas no banco de dados do Sistema
Nacional de Agravos de Notificagio (SINAN), dispondo da devida infra-estrutura
necessiria para a realizagio da pesquisa em tela.

Licia Hel ins Tavares Mq;nelro
Coordenadora Estadual do de COQW#MNUIMDV&'SESPA
S e  jn
A"‘ ‘.M g

r .t\
e



ANEXO C -PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP DO NUCLEO
MEDICINA TROPICAL
NUCLEO DE MEDICINA
oy TROPICAL-NMT/ Qw
v’ UNIVERSIDADE FEDERAL DO

PARECER CON3SUBSTANCIADO DO CEP

DADDS DO PROJETO DE PESGUISA

Titulo da Pesquisa: ASPECTOS EFIDEMIOLOGICOS, CLINICOS E EVOLUTIVOS DA TUSERCULOSE
EM IDCS0S DE UM HOSPITAL UNINERSITARIO DE BELEM -FARA

Pesquisador: EMANUELE CORDEIRD CHAVES

Area Tematica:

Versaa: 2

CAAE: 42745215.6.0000.5172

Instituigao Proponenta: Mucleo de Medicina Tropical-MMT! Universidade Federal do Fars - UFFA

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Mimero do Parecer: 1.081.347
Diata da Relatoria: 27/05/2015

Apresentagdo do Projeto:

& tubsrculose £ uma doenga infecciosa bacieriana, de evolugde crinica, que compromets principalments o=
pulmades, sendo causada pelo Mycobacterium tuberculosis e transmitida predominantements por via agrea
(SANTOS et al, 2013; MELD et al, 2308). O Brasil notificou 70 mil casos novos de tuberculose em 2013, e
ests eleveda incidéncia faz com que o mesmo ocupe 3 15* posicdo em numern de casos entre os 22 palses
de alta carpa da doenga, com carca de 4,6 mil mores em 2011, mantendo-se como 4* causa de mortes por
daeencas infecciosas e a 1° causa dentre a5 doengas infecciosas em pacientes com Aids (BRASIL, 2014). Os
idosos, constituem um grupo especialments vulnerdvel 3 tubsrculose, uma ver que o= simomas ds doencs
s30 dificeis de aferr pela frequente concomitincia de doencas respiratorias, cardiovasculares = sisiSmicas,
que apresentam quadro clinica semelhante, associados 3 dificuldade do idoso relatar as queixas, devido
déficit de memdria, estados confusionais, senilidads e problemas na '.lerhalizag.i{l, o gue resufta na demaors
do diagndstico (CANTALICE FILHO; SANTANMA; Ellfllﬁ., 2007). O fratamento da tuberculoss apresents 3
mesma =ficicia em idosos e jovens e com 3 utilizacdo adequada e oporfuna dos medicamentes 3 cura pads
ser esperada em ambos os grupos. Entretanto, destaca-s= a existéncia de peculiaridades inerentes sos
idosos, coma o déficits de memaria, polifarmacis e os frequentes aparecimentos de efeitos adversos neste

grupo

Enderaga:  Av. Generalissimo Deodam, 52

Balrro:  Umarizs CEP: 55.055-240
UF: P& Buniciplo: EELEM
Talatoma: [54)3204-0551 E-mall: czpbekDutpa.br

Pagira &4 ca 2

104

DE



o NUCLEO DE MEDICINA
(IR TROPICAL-NMT/ W
UNIVERSIDADE FEDERAL DO

Cormirungis do Parscer. 1081 247

populscional, por 550 & obrigatorio que o tratamento sefa supervisionado, coma forma de deteccio precoce
de =feitos adversos, garantia da ingestao do medicamenio e consequents suments do indicador de cura
(CHAIMOWICZ; MIRANDA, 2011).

Objetivo da Pesguisa:

Olojetive Primario:

Auwsliar o5 aspectos epidemiologicos, clinicos & evolutivas da tuberculose em idosos em um Hospital
Univzrsitario de Balém-PA

COljetive Secundario;

- |dentificar o perfil socio demografics dos idosos;

- Caracterizar o perfil epidemiolégico dos idosos com tuberculoss:

- Descrever quais a5 manifestagies clinicas relacionadas & tuberculoss em idosos com tubenculoss;

- Diescrewer o5 eventos adwersos descritos devido ao tratamento para fuberculose pelos idosos durants 3
hospitalizacao;

- Werificar 3 evelugSo dos pacientss idosos com diagndstico de tuberculose quanto ao encrmamento do
tratamento informado no Sistema de Informagdo de Agravos de Motificacdo.

Avaliago dos Riscos e Beneficios:

Riszos:

Quebra do sigilo e perdas de paginas ou documentos contidos nos prontusrios, assim como danos fisicos
ao material utilizado.

Bensfizios:

CaontribuigSo de conhecimentos para a comunidade académica visando despertar o interesse para 3
realizagio de novos estudos nesta drea, bem como colaborar para 3 qualidade da assisténcia prestada pela
equips muliprofissional ao idoeso portsdor de tubsrculose, respeitando as suas especificidsdes.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:
Trata-se de uma coorte retrospectiva. Sera realizado no Hospifal Universitario Joo de Barmos

Endemgo: Ay, Generafszime Deodan, 52

Ealrro: Umarizal CEP: 55055240
UF: PA Municiplo: EELEM
Telefone:  [51)3209-0951 E-mall: cepbekliufpa.br

Flagina ol g 04
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& NUCLEO DE MEDICINA
oy TROPICAL-NMT/ 'QW”W“"P
‘o, UNIVERSIDADE FEDERAL DO

Comiruecin do Farscer: 1087 247

Barreto, na Diwisas de Arguivamentas Madico & Estatistica (DAME), em gue se buscars subsidio para 3
colheita dos dados, desde a admissio ate a alta hospitalar. Para as informagdes refersntzs ao
encarramento do tratamento serd utilizado o banco de dados do Sistema de InformacSo de Agraves de
Motificagio (SIMAN) da Secretaria de Estado de Salde Publica do Pard (SESPA). A coleta dos dados serd
realizads através da aplicagdo de um instrumento de colsta de dados nos prontudrios de pacientes
dizgnosticados com tuberculose no periodo de 2008-2013 & busca da evolugSo dos casos no SINAM. A
amostragem sera por conveniéncia. O tamanho amestral estimado & de 344 idosos com tuberculose, com
baze em levantamento realizado no SINAN - Belém. A analise dos dados sera realizada atraves do
programa eletrdnico Statistical Package for the Social Sciences [SPSS) versao 12.0, em gue =3 aplicado o
teste de Quiquadrade de Pearson, admitindo-s2 nivel =005 (5%) e valor de FO,05.

Este estudo serd realizade em concorddncia com a Resolugde n® 488/12, do Consslho Nacional de Sadde

Consideragbes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:
Par == tratar de um estudo que utilizara somente dados secundarios o TCLE esta dispensado.

Recomendagdes:

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagbes:

Pendéncias antzriores: For == tratar de estudo uiilizando apenas dados secundarios, neste caso deve ==
propor dispensa de TCLE, ajustar no projeto, via Plataforma Brasil e modificar dafa do inicio de coleta dos
dados.

Zoncfusio: Pendéncias acstadas. O pesquisader faz os ajustes conforme recomendagdes solicitadas.

Situagao do Parecer:

Aprovado

Hecessita Apreciagao da CONEFP:
Mao

Consideragies Finais a critério do CEP:

Endemga:  Ax. Generalissimo Deodar, 52

Balrro:  Umariza CEP: 55.055-240
UF: PA Munipiplo: EELEM
Telefome: [31)2201-0951 E-mallz cepbeiiuTpa.br

Faigira &5 ga 04
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oy NUCLEO DE MEDICINA
| m | TROPICAL-NMT/ W
\ UNIVERSIDADE FEDERAL DO

Confruscic da Parscer 1.051 247

BELEM, 27 de Maso de 2015

Assinado por:
ANDERSON RAIOL RODRIGUE 5

[Coordenadaor]
Endemaga:  Axv. Seneralissimo Desdor, 52
Balrrao: Umartzad CEP: o5055-240
UF: PA Muniziplo: EBELEM
Telefome:  [31)2201-0351 E-mall: cepbekuipa.br
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ANEXO D -PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP DO HUJBB

”:‘;4“,“ -

HOSPITAL UNIVERSITARIO b
JOAO DE BARROS BARRETO - GRGrasl
UFPA

Elaborado pela Instituigdo Coparticipante
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS, CLINICOS E EVOLUTIVOS DA TUBERCULOSE
. EM IDOSOS DE UM HOSPITAL UNIVERSITARIO DE BELEM -PARA

Pesquisador: EMANUELE CORDEIRO CHAVES

Area Tematica:

Versdo: !

CAAE: 42745215.6.3001.0017

Instituigao Proponente: Nucleo de Medicina Tropical-NMT/ Universidade Federal do Para - UFPA

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1 119875
Data da Relatoria: 23/06/2015

Apresentagao do Projeto:
Tipo de estudo
Trata-se de um estudo epidemioldgico, do tipo coorte retrospectivo

Local da pesquisa .
A pesquisa sera realizada no Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto (HUJBB), na Divisdo de Arquivo |

Medico e Estatistica (DAME), uma instituigdo de assisténcia, ensino e pesquisa ligada a Universidade
Federal do Para (UFPA), que presta servigos @ comunidade através do SUS. No HUJBB o arquivo de
informagdes meédicas € unitario, centralizado na DAME e & neste setor que se buscara subsidio para a
colheita de dados, desde o diagnoslico até a alta hospitalar do paciente, através da andlise dos prontuaros
de casos de tuberculose diagnosticados no periodo de 2009 a 2013. i
Como forma complementar de obtengdo dos dados sera consultado o banco de dados do Sistema Nacional |
de Agravos de Notificagdo (SINAN) do Programa de Controle da Tuberculose na Secretaria de Estado de §
Saude Publica (SESPA), através do qual serdo obtidas as informagdes relacionadas ao desfecho do 3 ﬁf
tratamento. % o

Populagdo do estudo e selegdo da amostra

Enderego: RUA DOS MUNDURUCUS 4487 ."
UF: PA Municipio: BELEM

- Telefone: (91)3201-6754 Fax: (91)3201-6663 E-mail: cephujbb@yahoo com br



HOSPITAL UNIVERSITARIO
JOAO DE BARROS BARRETO -
UFPA

Contiouncho do Parecer 1 119 876

Serfio estudados pacientes internados no HUJBB que apresentaram diagnostico de tuberculose no periodo
de 01 de janeiro de 2009 a 31 de dezembro de 2013. SerAo adotados 0s seguintes critérios de seleglo
cntérios de incluso (idade igual ou superior a 60 anos, ser caso NOVo ou rocidive Ou reingresss apos
abandono de tuberculose pulmonar ou extra-pulmonar e ter iniciado o tratamento no HUJBB) 6 criténos oe
exclusdo (prontuénos incompletos e encerramento do Caso como Mmudanca de diagnostico).

Nesse sentido, @ amostra estudada serd por conveniéneia, uma vez que este decorre da conveniéncia do
pesquisador de incluir ou excluir determinadas unidades na pesquisa (AIRES, 2012).

Tamanho amostral

No HUJBB foram notificados 2 458 casos de tuberculose no periodo de 01 de janeiro de 2006 a 31 de.
dezembro de 201, sendo que destes 344 representam individuos com idade igual ou superior a 60 anos.
que iniciaram tratamento para tuberculose na instituigho, de acordo com levantamento realizado no SINAN-

Belém.

Coleta dos dados
Por tratar-se de uma analise retrospectiva, a colheita dos dados seré realizada através de um MM

de pesquisa, nos prontudrios dos pacientes diagnosticados com tuberculose no periodo de 2000 a 2013 e
busca da evolugao dos casos no SINAN, de acordo com os critérios de selego acima descritos.

Variaveis de estudo
Considera-se para este estudo as variaveis relacionadas aos dados sbcio demograficos e W
como sendo as independentes, e as decorrentes dos dados clinicos e evolutivos como as dependentes.

Andlise dos dados
Para a analise dos dados encontrados, seré criado inicialmente um banco no programa eletrénico Statistical

Package for the Social Sciences (SPSS)versao 18.0 e depois analisados alravés da aplicagao do Teste Qui-

quadrado de Pearson (x2), admitindo-se nivel =0,05 (5%) e valor de P0,05,assinalado com (*) 0s valores de

significancia. Os resultados serdo apresentados em forma de tabelas, visando possibilitar uma melhor
compreensao e interpretagdo dos resultados encontrados.
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) HOSPITAL UNIVERSITARIO
JOAO DE BARROS BARRETO -
UFPA
Continuacho do Parecer 1 119875
Objetivo da Pesquisa:
Objetivo Primario:
Avaliar os aspectos epidemiologicos, clinicos e evolutivos da tuberculose em idosos em um Hospital 3
Universitario de Belém-PA. )
Objetivo Secundario.

- Identificar o perfil socio demografico dos idosos - Caracterizar o perfil epidemiolégico dos idosos com
tuberculose, - Descrever quais as manifestagdes clinicas relacionadas a tuberculose em idosos com
tuberculose - Descrever os eventos adversos descritos devido ao tratamento para tuberculose pelos idosos
durante a hospitalizagao, - Verificar a evolugdo dos pacientes idosos com diagnostico de tuberculose quanto
a0 encerramento do tratamento informado no Sistema de Informag3o de Agravos de Nolificagao.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos
Quebra do sigilo e perdas de paginas ou documentos contidos nos prontuarios, assim como danos fisicos,

ao matenal utiizado ||

Beneficios
Contribuigdo de conhecimentos para a comunidade académica visando despertar o interesse para a
realizago de novos estudos nesta area, bem como colaborar para a qualidade da assisténcia preslada pela

equipe multiprofissional ao idoso portador de tuberculose, respetando as suas especificidades.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
Trata-se de um projeto exequivel e consistente em termos éticos, embora a tematica ndo seja nova e é
ampla na literatura atual.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:

Os termos de apresentagao foram apresentados e estdc de acordo com as recomendagdes do Sistema

CEP/CONEP. S

Recomendamos a coordenagao que mantenha atualizados 10dos os documentos pertinentes a0 projeto.
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HOSPITAL UNIVERSITARIO
JOAO DE BARROS BARRETO -
; UFPA

Continuacho 6o Perecer 1 119 878

Devera também set informado ao CEP.
Relatorio Semestral;
Relatorio Final,

Envio de Relatorio de Cancelamento;

Envio de Relatorio de Suspens&o de projeto,
Comunicagao de Término do projeto.

Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes: !
Projeto aprovado para ser desenvolvido no Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto ‘

Situagdo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagido da CONEP:

Nao

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, este Colegiado manifesta-se pela APROVAGAO do protocolo de pesquisa por estar de
acordo com a Resolugdo n°466/2012 e suas complementares do Conselho Nacional de Saude/MS

Ainda em atendimento a Res. 466/2012 esclarecemos que a responsabilidade do pesquisador é indelegavel,
\ndeclinavel e compreende os aspectos éticos e legais. Além de apresentar 0 protocolo devidamente
instruido ao CEP ou @ CONEP, aguardando a decisao de aprovagao ética, antes de iniciar a pesquisa, de:

elaborar o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido; {
Cabe ainda ao pesquisador: |
1- desenvolver o projeto conforme delineado,
2- Em acordo com a Resolugao 466/12 CNS, itens X.1.- 3.b. e X1.2.d, os pesquisadores responsaveis
deverdo apresentar relatorios parcial semestral e final do projeto de pesquisa, contados a partir da data de
aprovagéo do protocolo de pesquisa. Os relatorios deverao ser inseridos no Sistema Plataforma Brasil polol
icone “Inserir Notificagao” disponivel para projetos aprovados. .
3- apresentar dados solicitados pelo CEP ou pela CONEP, a qualquer momento,
4- manter os dados da pesquisa em arquivo, fisico ou digital, sob sua guarda e responsabilidade, por um
pericdo de 05 anos apos o término da pesquisa;
5- encaminhar os resultados para publicagao, com os devidos créditos aos pesquisadores associados e ao ,'"

pessoal técnico integrante do projeto;.

CEP: 66.073-000

Fax: (91)3201-0663 E-mall: cephujbb@yahoo com br
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Contnuagho do Parecer 1119 675
$ }

¥ 6- justificar fundamentadamente, perante o CEP ou a CONEP, interrupgao do projeto ou 130 pub
; dos resultados.

BELEM, 23 de Junho de 2015 1
; ¥
\ Assinado por: : &

Jodo Soares Felicio B
(Coordenador) 45 |




