UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARA
UNIVERSIDADE FEDERAL DO AMAZONAS
MS/FIOCRUZ/CENTRO DE PESQUISA LEONIDAS E MARIA
DEANE
MESTRADO MULTIDISCIPLINAR EM SAUDE, SOCIEDADE E
ENDEMIAS NA AMAZONIA

RENDIMENTO DA PROVA TUBERCULINICA NA
INVESTIGACAO DA TUBERCULOSE LATENTE

JOSIANE DAS GRACAS CARVALHO

BELEM
2012




UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARA
UNIVERSIDADE FEDERAL DO AMAZONAS
MS/FIOCRUZ/CENTRO DE PESQUISA LEONIDAS E MARIA
DEANE
MESTRADO MULTIDISCIPLINAR EM SAUDE, SOCIEDADE E
ENDEMIAS NA AMAZONIA

JOSIANE DAS GRACAS CARVALHO

RENDIMENTO DA PROVA TUBERCULINICA NA
INVESTIGACAO DA TUBERCULOSE LATENTE

Dissertacdo  apresentada ao  Mestrado
Multidisciplinar em Satude, Sociedade e
Endemias na Amazonia da
UFPA/UFAM/MS/FIOCRUZ, como requisito

parcial para obtencao do titulo de Mestre.

Orientador: Prof. Dr. Juarez Ant6énio Simdes Quaresma

BELEM
2012



Dados Internacionais de Catalogacao-na-Publicacio (CIP)
Biblioteca do HUJBB/UFPA

Carvalho, Josiane das Gragas.

Rendimento da prova tuberculinica na investigagdo da Tuberculose
latente / Josiane das Gragas Carvalho; orientador Prof. Dr. Juarez Antonio
Simodes Quaresma. _ 2012

111 fil

Dissertagdo (Mestrado) - Universidade Federal do Para, Universidade
Federal do Amazonas, MS/FIOCRUZ/Centro de Pesquisa Lednidas e Maria
Deane, Mestrado Multidisciplinar em Saude, Sociedade e Endemias na
Amazdnia, Belém, 2012.

1. Tuberculose. 2. Tuberculose - Diagnostico. I. Quaresma, Juarez
Antdnio Simdes, orient. 11. Titulo.

CDD 22. ed: 616.995




JOSIANE DAS GRACAS CARVALHO

RENDIMENTO DA PROVA TUBERCULINICA NA
INVESTIGACAO DA TUBERCULOSE LATENTE

Aprovado em 21 de Margo de 2012.

Dissertacdo  apresentada ao  Mestrado
Multidisciplinar em Saude, Sociedade e
Endemias na Amazonia da
UFPA/UFAM/MS/FIOCRUZ, como requisito

parcial para obtencao do titulo de Mestre.

BANCA EXAMINADORA

Prof. Dr. Juarez Antonio Simdes Quaresma, Presidente
Universidade federal do Para
Universidade do Estado do Para

Prof*. Dr*. Antonia Margareth Moita S4, Membro
Universidade do Estado do Para

Prof*. Dr*. Mary Elizabeth de Santana, Membro
Universidade Federal do Para
Universidade do Estado do Para

Prof*. Dr?. Liucia Helena Messias Sales, Membro
Universidade Federal do Para



Ao meu Deus,

meu esposo ¢ meu filho,

meus pais,

minhas irmas e todos os familiares

pela inspiragdo, incentivo € compreensao
durante a realizacao deste estudo.



AGRADECIMENTOS

Ao meu Deus autor da sabedoria e capaz de trazer a existéncia as coisas que nao existem;

Ao meu esposo amado, sobretudo, pela compreensao e paciéncia durante minhas auséncias;

Ao meu filhinho amado que ainda no ventre tem tornado minha vida muito mais feliz;

A minha familia pelas oracdes e apoio incondicional;

Ao meu orientador pela confianga e compartilhamento de seus conhecimentos;

A minha amiga Margareth S4 pela amizade, apoio irrestrito e compartilhamento de seus
conhecimentos;

Aos professores examinadores pela contribui¢do para o aperfeigoamento do trabalho;

A UFPA/UFAM/MS/FIOCRUZ pela oportunidade,

A UEPA e ao CSE/Marco pela oportunidade;

A Prof*. Dr. Ivonete Pereira pelo incentivo, apoio € compreensao durante esta caminhada;

Aos amigos do CSE/Marco pelo apoio e compreensao durante essa jornada;

Aos amigos do HUJBB, sobretudo do CTI, pelo apoio incondicional e compreensdo durante
minhas auséncias para construir esse trabalho;

As bibliotecarias do HUJBB, Elisangela e Rosiane, pela colaboragao.



O mestre disse a um dos seus alunos:

Tu queres saber em que consiste o conhecimento?
Consiste em ter consciéncia tanto de conhecer uma coisa
quanto de ndo a conhecer. Este ¢ o conhecimento...
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RESUMO

O Para ¢ o quarto entre os estados brasileiros com as maiores incidéncias de tuberculose, com
uma média de 3000 casos novos anualmente. Em 2010 foram 47 casos/100000 hab. e Belém ¢ a
terceira capital com mais de 90 casos/100000 hab. Um dos grandes desafios para o controle dessa
doenca ¢ a identificagdo dos portadores da Infec¢do Latente Tuberculosa (ILTB) para que sejam
tratados, a fim de reduzir o reservatorio de M. tuberculosis, prevenir adoecimentos futuros e
quebrar a cadeia de transmissdo. Esse estudo teve como objetivo avaliar o rendimento da Prova
Tuberculinica (PT) na investigagdao da ILTB, estabelecer uma relagdo entre o rendimento da PT e
variaveis como contato de Tb, faixa etaria, doenga imunossupressora, tamanho do domicilio,
entre outras, e verificar os fatores relacionados a provaveis falhas no seu rendimento. Trata-se de
um estudo transversal, descritivo com abordagem analitica, realizado no Centro de Saude Escola
da UEPA, Belém-Pa, referéncia para a realizacdo da PT. A amostra foi constituida por 328
pessoas, os dados foram analisados através dos testes Quiquadrado, Exato de Fisher e Regressao
Logistica Multipla, através dos programas Bio Stat 5.0 e SPSS 17.0, com um nivel de
significancia de 0.05. Dos 328 participantes, 196 (59,76%) apresentaram PT+, destes, 159
(81,12%) foram identificados com ILTB, com p-valor de 0.001, fortalecendo a importancia da PT
na identificagdo da ILTB. A PT+ foi predominante na faixa etaria dos 40 a 49 anos (78,05%),
eutroficos (58,29%), contatos de TB (68,37%), nao usuario de medicamento imunossupressor
(93,37%). As variaveis Contato de TB, Radiografia de Toérax sem alteracdo, Faixa Etéria e a
Presenca de ILTB apresentaram associagdo com o Rendimento da PT. De forma que, pessoas que
tiveram contato com TB, ndo apresentaram alteracdo na radiografia de térax, na faixa etaria de 00
a 04 anos, apresentaram, respectivamente, 71%, 55%, 33% mais chance de ter PT+ indicando
ILTB. Assim, conclui-se que a PT continua fundamental em qualquer estratégia de controle da
TB por ter alto valor preditivo na identificagdo da ILTB e esta disponivel nos Servigos Publicos
de Saude no Brasil. Sua precisdo aumenta com a reducdo das provaveis causas de falhas, porém
devido sua fragilidade em relagcdo aos imunossuprimidos, ¢ necessario realizar novos estudos que
fortalecam seus pontos fortes e descobrir novos testes capazes de suprir essa necessidade e que
tenham aplicabilidade nos Servicos Publicos de Saude.

Palavras-chave: Tuberculose, Tuberculose Latente, Prova Tuberculinica, Tratamento da
Tuberculose Latente, Diagnostico da Tuberculose Latente.



ABSTRACTS

Pard is the fourth among states with the highest incidence, with an average of 3000 new cases
annually. In 2010 were 47 cases/100000 in hab. and Belém is the third capital with more than 90
cases/100000 in habitants. To control this pandemic has been a great challenge, and the
difficulties is the identification of carriers of LTBI to be treated, reducing the reservoir of M.
tuberculosis in order to prevent future illnesses and break the transmission chain. This study
aimed to evaluate the performance of the PT in the investigation of LTBI, the relationship
between variables and to investigate factors related to potential gaps in the income. This is a
cross-sectional, descriptive analytic approach, conducted at the Health Center of UEPA, Belém
Pa, and reference to the performance of PT. The sample consisted of 328 people; the data were
analyzed using chi-square tests, Fisher's exact test and multiple logistic regression, using the
program Bio Stat 5.0 and SPSS 17.0, with a significance level of 0.05. Of the 328 participants,
196 (59.76%) had PT + 159 (81.12%) were identified with LTBI, with p-value of 0001,
strengthening the importance of PT in the identification of LTBI. PT + was predominant among
men (62.31%), aged 40-49 years (78.05%), normal (58.29%), TB contacts (68.37%), not
immunosuppressive drug user (93.37%). Contact the variables TB, Chest X-ray unchanged, Age
Group and Presence of LTBI were associated with the income of PT. So people who had contact
with TB, showed no change in X-Ray, aged 00-04 years were respectively 71%, 55%, 33% much
more likely to have PT + indicating LTBI. Although no association found between PT and
immunosuppressive diseases in four of the diseases studied, the percentage was higher in PT +,
diabetic, renal, CA and affected by other immunosuppressive diseases. Thus, we conclude that
PT is still fundamental to any strategy for TB control because of its high predictive value in
identifying LTBI and it’s available in the Public Health Services in Brazil. Its accuracy increases
with the reduction of the probable causes of failures, but because of its weakness compared to
immunosuppressed, it is necessary to undertake further studies to strengthen their strengths and
discover new tests that could be apply this need and have applicability in Public Health.

Keywords: Tuberculosis, Latent Tuberculosis, Tuberculin Test, Treatment of Latent
Tuberculosis, Diagnosis of Latent Tuberculosis.
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I INTRODUCAO

1.1 TEMA

O estudo abordou a Prova Tuberculinica (PT), fazendo uma avaliagcdo epidemioldgica do
seu rendimento na investigacdo da Infec¢dao Latente Tuberculosa (ILTB). O rendimento da PT,
neste estudo, refere-se a positividade da PT indicando ILTB.

A tuberculose ¢ uma das doencas infecciosas com quadro de permanéncia (LUNA, 2002)
e por isso continua sendo um sério problema de satide publica. Todos os anos 60 milhdes de pes-
soas sdo infectadas com o bacilo da tuberculose. Embora atualmente esta doenca seja tratavel,
ainda mata anualmente 2.5 milhdes de pessoas e, sem um controle muito mais eficaz, cerca de 1.5
bilhdes de pessoas serdo infectadas e 3.5 milhdes morrerdo de tuberculose até 2020 (CAMPOS,
2009).

A infeccdo pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) desde a década de 80 tem sido
um dos principais fatores que contribuiram para a expansao da tuberculose, inclusive nos paises
economicamente desenvolvidos, em virtude de proporcionar um desequilibrio entre o organismo
humano e o bacilo de Koch (MUNIZ et al, 2006). Estudos também tém demonstrado que pessoas
portadoras do HIV tém maior risco de reativagdo da infecgao tuberculosa latente, em virtude da
deficiéncia do sistema imunoldgico (REID et al, 2006).

Outro fator que tem favorecido o aumento dos casos de TB ¢ o envelhecimento da
populagdo, havendo projecdes que afirmam que de 1975 até 2025 a populacao de idosos atingira
um crescimento de cerca de 224% contra 102% da populacdo em geral e dois ter¢os dessa
populagio estard justamente nos paises em desenvolvimento (FUNDACAO SEAD, 2001 ), onde
a TB constitui maior ameaga a Saude Publica, situacdo que também ocorre no Brasil (IBGE,
2008). E, o idoso devido suas caracteristicas peculiares inclusive relacionadas ao declinio natural
da imunidade, estd mais suscetivel a reinfec¢cdo tanto endégena quanto exdgena (VENDRAMINE
et al, 2003).

Ha que se considerar também o empobrecimento, a urbanizacido e a favelizagdo como
favorecedores do recrudescimento da TB nas grandes metropoles (KRITSKI et al, 2007) e que as

condicdes sociais e econdmicas de um pais e o estado nutricional de sua populacdo influenciam a

p. 18



evolucdo da infeccdo para doenga, como pode ser observado nos paises em desenvolvimento
onde grande parte da populagdo vive em condi¢cdes de vida precarias e os estudos mostram uma
redugdo menos expressiva do niumero de casos de TB (DAVIES, 1999). Pode-se relacionar as
piores condigdes de vida dos paises em desenvolvimento a rapidez com que vem acontecendo a
transi¢do demografica, desvinculada de uma politica social favoravel e, consequentemente sem
avangos na qualidade de vida da populagdo idosa (CARVALHO; GARCIA, 2003), o que
favorece ainda mais a ocorréncia de doengas oportunistas como a tuberculose.

Alcangar o controle dessa infec¢do tem sido um dos grandes desafios do Ministério da
Saude e organizagdes parceiras. Existe no Brasil cerca de 60 milhdes de pessoas infectadas com o
Mycobacterium tuberculosis, agente etiologico da tuberculose e, de todas as pessoas infectadas,
5% adoecerdao nos dois primeiros anos de infec¢do e outros 5% ao longo de suas vidas quando o
agente encontrar condicoes que favorecam sua multiplicagdio mesmo na auséncia de
comprometimento imunoldgico importante (CAMPOS, 2009).

A condi¢do de infeccdo pelo M. tuberculosis sem sinais clinicos da doenca consiste na
tuberculose latente, para a qual existe conduta a ser adotada a fim de evitar a evolugdo para
doenca, a quimioprofilaxia para Tb, hoje denominada tratamento da ILTB, utilizando Isoniazida
10mg/kg/dia durante 06 meses, e assim, evitar a progressao da infeccdo tuberculosa para a tu-
berculose doenga.

A prova tuberculinica usada no Brasil ¢ o PPD RT 23(Derivado Protéico Purificado),
indicado como método auxiliar no diagnéstico da tuberculose; quando reator, isoladamente,
indica apenas contato com o bacilo da tuberculose e ndo ¢ suficiente para o diagnostico da
tuberculose doengca (PINEDA et al, 2010). A PT ou teste de Mantoux, como também ¢
conhecido, envolve inje¢do intradérmica de tuberculina e a medi¢do do tamanho da enduragdo
transversa apos trés dias.

O derivado de proteina purificada (PPD), que ¢ um precipitado obtido de culturas filtradas
e esterilizadas, ¢ administrado por via intradérmica e a leitura do exame ¢ feita entre 48 e 72 ho-
ras conforme orientacdo pelo Ministério da Saude, no maximo com 96 horas (BRASIL, 2011a).
Um paciente que foi exposto a bactéria deve apresentar uma resposta imunoldgica na pele
caracterizada por uma papula. Os resultados sdo classificados conforme o didmetro da papula
como: ndo reator quando o didmetro for entre 00 e 04 mm e, como reator para as respostas

maiores ou iguais a 05 mm (CONDE et al, 2009).
p- 19



1.2 JUSTIFICATIVA

A tuberculose ¢ uma doenca infecto-contagiosa, causada por uma bactéria, o Mycobacte-
rium tuberculosis, também conhecido como Bacilo de Koch (BK). E transmitida pelas vias aéreas
através da tosse, espirro ou fala a menos de um metro de distancia entre o doente e a pessoa
suscetivel. A infec¢do primaria ocorre nos pulmoes, mas o bacilo pode alojar-se e desenvolver a
doenga em qualquer 6rgao ou tecido no organismo humano (VERONESI, 2005).

A tuberculose continua sendo considerada um sério problema de Saude Publica, pois ape-
sar dos esfor¢os para o controle, que atingiram resultados importantes nos ultimos anos, a inci-
déncia ainda ¢ alta, com variagao de 30 casos/100.000 nas regides sul e centro-oeste, para 50 ca-
s0s/100.000, nas regides Norte, Nordeste e Sudeste (CONDE et al, 2009).

A tuberculose pode ser ativa, quando a pessoa esta apresentando sintomas, ou latente,
quando apesar de infectada pelo M. tuberculosis a pessoa for assintomatica, neste caso ¢
denominada Infec¢dao Latente Tuberculosa (ILTB). Segundo Conde et al. (2009), ILTB ¢ o
periodo entre a penetracdo do bacilo no organismo e o aparecimento da tuberculose doenca,
oferecendo oportunidade para a ado¢do de medidas medicamentosas com o objetivo de prevenir a
evolucao da ILTB para TB ativa.

Estima-se que mais de um ter¢co da populagdo mundial esteja infectada com o
Mycobacterium tuberculosis (Mtb). Esse grande reservatorio de individuos infectados tem sido
uma grande barreira na tentativa do controle global da TB, pois essas formas latentes de infec¢ao

podem, em determinadas situagdes, evoluir para doenga ativa (WHO, 20006).

Na ILTB o hospedeiro controla, mas ndo elimina a infeccdo. O Mycobacterium
tuberculosis fica dormente, em replicacdo intermitentemente e com metabolismo alterado,
constituindo um reservatorio de TB por tempo indeterminado. Ao longo da vida, situagcdes que
alterem a imunidade celular do individuo infectado podem levar a reativagdo endogena desses
reservatorios e a evolugdo para TB doenga. O diagndstico acurado da infecgdo latente, ou seja, a
prevaléncia de infec¢do especifica pelo Mycobacterium tuberculosis ¢ um importante
componente para qualquer programa de controle da TB e depende amplamente da Prova

Tuberculinica (PT) (BOMBARDA et al, 2008). Segundo Conde et al. (2009), o diagndstico da

p. 20



ILTB ¢ feito pela positividade da PT associada a exclusao de TB doenca, a qual verifica se o
organismo ja teve contato prévio com a bactéria causadora da tuberculose; porém, a vivéncia no
programa tem permitido observar que grande parcela dos profissionais que atuam no controle da
tuberculose desconhece ou ndo valoriza esse instrumento, contribuindo para a manutengao dos
bolsoes de infectados que mantém em tempo oportuno a cadeia de transmissibilidade bem viva.

O interesse em realizar esse estudo surgiu durante a assisténcia de enfermagem aos
usuarios do Programa de Controle da TB no CSE Marco, por entender que o controle da ILTB ¢
uma ferramenta de prevenc¢ao imprescindivel ao controle da TB Ativa; além do mais, o Centro de
Saude Escola do Marco recebe ampla e variada clientela referenciada para realizacdo da PT seja
como auxilio no diagnostico da tuberculose ativa ou para a investigacdo da infec¢do pelo M.
tuberculosis, constituindo-se em um excelente local para estudo da problematica.

O estudo tem relevancia assegurada para a Saude Publica, como contribuicdo aos
esforgos para o controle da TB, pois o diagnoéstico e tratamento da ILTB sdo essenciais para o
controle e eliminacdo da tuberculose, em virtude de reduzir o risco de a infec¢do evoluir para
doenca dando segmento a cadeia de transmissdo, haja vista que, os resultados trouxeram infor-
macoes valiosas para o fortalecimento e otimizag¢ao do uso da PT na identificagdo da ILTB como
estratégia de combate a tuberculose, pois o estudo chamou a atengdo para a importancia do
método diagnostico como meio de prevencao, que ao favorecer a identificagdo dos infectados
para que sejam adequadamente tratados, favorece a diminui¢do do banco de infectados. Também
contribuiu com a ampliacdo do conhecimento sobre a epidemiologia da TB, oferecendo subsidios
para politicas publicas que fortalecam a PT como um teste que além de ser de facil
implementacao e ter baixo custo, ¢ um dos maiores aliados na luta pelo controle e eliminagao da
TB; pois ainda que haja outros métodos, ndo estdo disponiveis nos servigos publicos de satide do
Brasil por exigirem estrutura laboratorial para sua realizacdo o que, consequentemente, os torna
bem mais caros. Vale ressaltar ainda, que no Estado do Pard ndo existem estudos publicados
relacionando o rendimento da PT aos diversos fatores que sdo capazes de influencia-lo.

A partir da situacao exposta, questionou-se:

Qual o rendimento da Prova Tuberculinica na investiga¢do da Infec¢do Tuberculosa
Latente na regido metropolitana de Belém?

Quais os fatores relacionados as provaveis falhas no rendimento da Prova Tuberculi-
nica?
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Entdo, propde-se como hipotese:

H;: A PT tem valor preditivo positivo na investigacdo da ILTB e seu rendimento ¢
influenciado por caracteristicas da populacdo, tais como: idade, vacinagdo com BCG,
imunossupressao, contato de TB, entre outras.

Hp: A PT tem valor preditivo positivo na investigagdo da ILTB e seu rendimento ndo ¢
influenciado por caracteristicas da populacdo, tais como: idade, vacinagdo com BCG,

imunossupressao, contato de TB, entre outras.

1.3 OBJETIVOS

1.3.1 Geral

Analisar o rendimento da Prova Tuberculinica (PT) na investigagdo da Infecgdo

Tuberculosa Latente (ILTB) em uma unidade de satide em Belém-Pa.

1.3.2 Especificos

1) Verificar os fatores relacionados a provaveis falhas no rendimento da PT
na clientela submetida ao exame.

2) Analisar as relagdes entre as variaveis preditoras estudadas e o rendimento
da PT.

3) Apontar a conclusdo diagnéstica dos casos estudados dentro do periodo

estipulado para a coleta de dados do estudo, que foi de sete meses.



I1 REVISAO DA LITERATURA

2.1 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS DA TUBERCULOSE

2.1.1 Situacdo mundial da tuberculose

Em 1993, a Organizagdo Mundial da Satde (OMS) declarou a situagdo da tuberculose
como uma emergéncia mundial devido ao recrudescimento da doenga nos paises desenvolvidos,
onde se previa que estivesse controlada, ¢ a expansdao nos continentes asiaticos € americanos
(WHO, 1998), sendo ainda hoje a maior causa de morte por doenca infecciosa em adultos.
Segundo estimativas da OMS, 22 paises sdo responsaveis por 80% dos casos de TB no mundo;
onde India, China, Indonésia, Nigéria e Africa do Sul ocupam as cinco primeiras posigdes; 0
Brasil ¢ o 19° pais do mundo em nimero de casos de TB e o 108° quando se avalia a incidéncia
ao invés da carga da doenca; um terco da populagdo mundial encontra-se infectada pelo Bacilo de
Koch; aproximadamente 9,2 milhdes de pessoas adoecem de tuberculose por ano no mundo,
desses, 700 mil sdo co-infectados pelo HIV; ocorrem cerca de 1,7 milhdes de dbitos por
tuberculose por ano, dos quais 200 mil sdo soropositivos para HIV, por isso a tuberculose
permanece como a doenga infecciosa que mais mata jovens e adultos (OMS, 2008).

Apesar de ndo existirem dados concretos sobre o niimero de infectados pelo M.
tuberculosis, estima-se que a Infec¢do Tuberculosa Latente (ILTB) afeta até um terco da
populagdo mundial, cerca de dois bilhdes de pessoas (FLYNN, 2001). Dados reafirmados pela
OMS que ainda acrescenta que destes, oito milhdes desenvolverdo a doenga e dois milhdes

morrerao a cada ano (WHO, 2007).

2.1.2 Situacao da tuberculose no Brasil

O Brasil € o 19° pais do mundo em niimero de casos de TB e o 108° em incidéncia. Em

2009 foram notificados 72 mil casos novos e destes, 49 mil foram BAAR positivos. Além disso,
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espera-se que 14% dos casos de TB (todas as formas) sejam HIV positivos. Quanto a
mortalidade, ocorreram cerca de 4,7 mil 6bitos por ano atribuidos a TB, que consiste na primeira
causa de morte entre os portadores do HIV (BRASIL, 2009).

Conforme o relatério anual da OMS (2009) a taxa de incidéncia de TB (todas as formas e
BAAR positivo) ao longo dos anos, tem sofrido uma redu¢do, passando de 56 casos por 100.000
habitantes em 1995 para 38 em 2007 em todas as formas. Para os casos com BAAR positivos
esse indicador cai de 28 casos por 100.000 habitantes em 1995 para 20 em 2007. Esse resultado
revela uma queda de 32,1% para todas as formas e 28,6% para BAAR positivos neste periodo.

Na distribuigdo de casos novos por unidade federada, observa-se que os estados do Rio de
Janeiro, Amazonas, Pernambuco, Par4, Rio Grande do Sul, Bahia, Ceara, Acre, Alagoas e Mara-
nhdo possuem taxas de incidéncia superiores a 38,2 casos por 100.000 habitantes. Os estados do
Rio de Janeiro e Amazonas t€ém as maiores incidéncias com 71,7 e 66,9, respectivamente. Por
outro lado, Goiés (8,6), Distrito Federal (12,0) e Tocantins (15,5) sdo estados, historicamente,
com menores valores de incidéncia no pais. A regido Sudeste, principalmente os estados do Rio
de Janeiro e Sao Paulo, possui a maior carga da doenga no pais, enquanto que a regiao Norte pos-
sui a maior incidéncia quando comparado as demais regides do pais (WHO, 2009). Estima-se que
50 milhdes de brasileiros estejam infectados pelo bacilo da tuberculose (DATASUS, 2009). Os
ultimos dados divulgados pelo MS em 2011 mostraram que mesmo lentamente, os nimeros de
casos de TB continuam diminuindo no pais, pois em 2010 foram notificados 71 mil casos novos,
caracterizando uma incidéncia de 37,9 casos por 100.000 hab., sendo que os estados do RJ e AM
permanecem no topo com incidéncias superiores a 70 casos por 100.000 hab; ocorreram 4,8 mil
mortes por ano, representando uma taxa de mortalidade de 2,5 mortes por 100.000 hab,
constituindo-se na terceira causa de mortes por doengas infecciosas € na primeira causa de mortes

em pacientes com HIV (BRASIL, 2011).

2.1.3 Situacio da tuberculose no Estado do Para e no municipio de Belém

O Estado do Pard registra, em média, 3.000 novos casos de tuberculose por ano e a capital
e a regido metropolitana sdo responsaveis pela maioria dos casos. Segundo dados preliminares do
MS divulgados em 2011, a incidéncia no Para, em 2010, foi superior a brasileira com cerca de 47

casos por 100.000 hab, ocupando o quarto lugar entre os estados com maior incidéncia e Belém
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estd em terceiro lugar entre as capitais com mais de 90 casos por 100.000 hab. Assim, o Para
continua entre os estados prioritarios, sendo que a maioria dos casos encontra-se nos municipios
de Abaectetuba, Ananindeua, Belém, Castanhal, Braganca, Marituba e Santarém, que estdo
inseridos na lista de 181 municipios priorizados para o controle da tuberculose pelo Ministério da
Saude por serem os responsaveis por cerca de 70% dos casos de TB no Brasil (BRASIL, 2011).
Os dados sobre mortalidade causada por tuberculose mais recentes informados pelo
SIM/MS sao relativos ao ano de 2007, onde ocorreram 169 6bitos por tuberculose no Estado do
Paréa, correspondendo a uma taxa de mortalidade especifica de 2,3 6bitos por 100.000 habitantes;

sendo que na regido metropolitana de Belém foram 86 Obitos representando uma taxa de

mortalidade especifica de 4,0 6bitos por 100.000 habitantes (DATASUS, 2010).

2.2 ASPECTOS CLINICOS DA TUBERCULOSE

2.2.1 Etiologia e relaciao parasito - hospedeiro

O M. tuberculosis foi descoberto em 1882 por Robert Koch e inicialmente foi
denominado Bacilo de Koch. Faz parte de um agrupamento de cinco micobactérias denominado
“Complexo Mycobacterium tuberculosis”, assim constituido: M. tuberculosis, M. africanum, M.
bovis, M. microti e M. avium. E um bacilo propriamente do homem e, ¢ responsavel por cerca de
98% dos casos de TB no homem (RIBEIRO et al, 2002; FITZGERALD; HAAS, 2005).

Este agente pertence a ordem das Actimicetales, familia das Mycobacteriaceae e género
Mpycobacterium. Apresenta-se sob a forma de bastonetes delgados, retos ou levemente
encurvados, com as extremidades arredondadas, seu comprimento varia de 1 a 4 um por 0,3 a 0,6
um de espessura. E aerébio e se difere das demais bactérias por apresentar uma parede celular
composta por cerca de 60% de lipideos (TRABULSI, 2005). Devido a essa caracteristica da
parede celular, é 4lcool-acido-resistente pelo método de descoloragdo de Zihel- Neelsen. E um
germe considerado de crescimento lento € que ndo se desenvolve nos meios geralmente
empregados para outras bactérias; seu crescimento em colonia se dé entre 20 a 45 dias e, possui
caracteristica de germe intracelular facultativo, pois consegue proliferar no interior de

macrofagos (ROSEMBERG; TARANTINO, 2002; CAMPOS, 2004).
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A infec¢do pelo M. tuberculosis adquirida através da via respiratéria, inicialmente
localiza-se nos alvéolos pulmonares e, depois de englobados por macrofagos, sdo transportados
para os linfonodos hilares e mediastinais. Apoés multiplicagdo intracelular, desencadeia-se o
processo de imunidade celular, resultando em reagdes inflamatorias, com o surgimento da lesao
primaria e envolvimento dos linfaticos e linfonodos, formando granuloma de aspecto
caracteristico (complexo de Gohn) (BRASIL, 2002).

Segundo Siqueira-Batista et al. (2006) compreender os mecanismos da resposta
imunologica (RI) ao M. tuberculosis é extremamente util, ndo apenas para o desenvolvimento de
uma visdo panoramica dos processos patogé€nicos inerentes a tuberculose, mas também para o
entendimento de outros aspectos da doenca, cuja relevancia se observa diuturnamente na pratica
clinica.

O M. tuberculosis € uma bactéria intracelular, aerdbica estrita, de crescimento lento e de
viruléncia variavel. Ao infectar o homem, desenvolve-se uma complexa resposta imune (RI)
predominantemente celular. Esta possui nitida preeminéncia na interacdo homem e M.
tuberculosis (mensuravel, por exemplo, na resposta de hipersensibilidade tardia por ocasido da
realizacdo da prova tuberculinica), a qual dependera da participagdo de diferentes células,
podendo-se mencionar macrofagos e mondcitos, células que fagocitam o microrganismo, atuando
desde os momentos iniciais da RI, tendo papel crucial no desenlace da infec¢do; e, linfocitos T,
especialmente os Thl, os quais liberam interferon gama (IFN-y), fator de necrose tumoral alfa
(TNF-a), interleucina 2 (IL-2) e outras linfocinas. De fato, citocinas como INF-y e TNF-a tém
papel central na capacidade do organismo humano de controlar o processo infeccioso. Ademais,
tem sido demonstrado que os individuos que se infectam ¢ nao adoecem tém maior consisténcia
da resposta Thl, observando-se, inclusive, inibi¢gdo da resposta Th2, que esta relacionada a
linfocinas consideradas antiinflamatorias, especialmente I1L-4 e IL-10, participando,
principalmente, da indu¢do da resposta imune humoral (DEMISSIE et al, 2004). Essa infeccao
pode ter trés desfechos: controle na porta de entrada devido a imunidade inata, doenga ativa ou

infecgdo tuberculosa latente (ILTB) (LAPA E SILVA; BOECHAT, 2004).



2.2.2 Tuberculose ativa

A tuberculose ativa ¢ uma doenga infecciosa, de evolugdo cronica ou subaguda, na qual
a sintomatologia tende a ser indolente e progressiva, podendo apresentar periodos de remissdo e
relativo bem- estar o que contribui com a demora em procurar assisténcia médica, que chega ha
até trés meses (VERONESI, 2005).

A doenca tuberculose acomete principalmente os pulmdes, mas pode afetar qualquer
6rgdo; quando pulmonar, caracteriza-se pela ocorréncia de tosse inicialmente seca que evolui
com expectoracdo mucodide ou purulenta, acompanhada ou ndo de hemoptise, febre geralmente
baixa e vespertina, sudorese noturna, hiporexia, dispnéia, dor toracica, rouquidao, perda ponderal
e comprometimento do estado geral. Quando apresenta formas extrapulmonares excluem-se deste

quadro clinico os sintomas respiratorios (BRASIL, 2005).

2.2.2.1 Diagnostico

O diagnoéstico da TB ¢ clinico, epidemiologico e laboratorial. Nem sempre a pessoa
sintomatica sabe informar sobre contato com doente bacilifero de TB, porém como o Brasil ¢ um
pais onde a tuberculose permanece como endémica, a possibilidade do contato ¢ sempre alta. Em
relacdo ao quadro clinico, ndo raramente, a tuberculose pode apresentar-se sob diferentes
apresentagdes clinicas, e que podem estar relacionadas com o 6rgdo acometido. Dessa forma,
outros sinais e sintomas, além da tosse, podem ocorrer e devem ser valorizados na investigagao
diagnostica individualizada (BRASIL, 2011a).

O diagnéstico laboratorial da TB, entre outros exames, da-se principalmente através da
bacterioscopia do escarro, cultura para BAAR e, radiografia de torax. A pesquisa bacteriologica ¢
um método de importancia fundamental em adultos, tanto para o diagnostico como para o
controle de tratamento, e serd usado na ordem de prioridade em relacdo a cultura, radiografia de

torax e outros exames (BRASIL, 2010).



2.2.2.1.1 Exame bacteriologico

4 Pesquisa de BAAR no escarro ou baciloscopia de escarro: devera ser indicada para
todos os sintomaticos respiratérios (individuo com tosse e expectoragao por trés semanas a mais),
pacientes que apresentem alteracdes pulmonares na radiografia de térax e os contatos de
tuberculose pulmonar bacilifero que estiverem sintomaticos. Recomenda-se, para o diagnostico, a
coleta de duas amostras de escarro: a primeira amostra ¢ coletada quando o sintomatico
respiratorio procura o atendimento na unidade de saude, para aproveitar a presenga dele e garantir
a realizagdo deste exame (ndo ¢ necessdrio estar em jejum); a segunda amostra ¢ coletada na
manha do dia seguinte, assim que o paciente despertar. Também ¢ utilizada para acompanhar,
mensalmente, a evolucao bacteriologica do paciente pulmonar bacilifero em tratamento, por isso
¢ indispensavel que seja realizada mensalmente. O resultado da baciloscopia do escarro ¢ emitido
em cruzes, conforme a quantidade de bacilos encontrados por campo a cada 100 campos

microscopicos analisados, como mostra o quadro abaixo:

Quadro I - Critérios para classificagdao do resultado da baciloscopia de escarro

BAAR POR CAMPO MICROSCOPICO RESULTADO
Nenhum BAAR em 100 campos observado Negativo
De 01 a 09 BAAR por campo, em 100 campos | Informa-se a quantidade de BAAR observados
observados
De 10 2 99 BAAR por campo, em 100 campos +
observados
De 01 a 10 BAAR por campo, nos primeiros ++
50 campos observados
Mais de 10 BAAR por campo nos primeiros 20 4+
campos observados

Fonte: Protocolo de Enfermagem para o controle da TB do MS do Brasil, 2011b

4 Cultura: ¢ um método de elevada especificidade e sensibilidade no diagnostico da
TB. Nos casos pulmonares com baciloscopia negativa, a cultura do escarro pode aumentar em até
30% o diagnostico bacteriolégico da doenca. E indicada para suspeitos de tuberculose pulmonar
com baciloscopia repetidamente negativa, diagnoéstico de formas extrapulmonares, como
meningea, renal, pleural, 6ssea e ganglionar, para o diagnostico de todas as formas de tuberculose

em pacientes HIV positivo, para os casos de tuberculose com suspeita de faléncia de tratamento e
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em casos de retratamento para verificacdo da farmacorresisténcia nos testes de sensibilidade
(BRASIL, 2005; BRASIL, 2011a).

E importante ressaltar que caso o sintomatico respiratorio (pessoa com tosse ha mais de 2
semanas) tenha dificuldade para expectorar as secrecdes da arvore bronquica para a coleta de
material para esses dois exames, pode-se lancar mao da técnica do escarro induzido utilizando-se
um nebulizador ultrassonico e 5 ml de solucdo salina hipertonica (NaCl a 3 ou 5%) (BRASIL,

2011a).

2.2.2.1.2 Exame radioldgico de torax

A radiografia de torax ¢ um método diagnostico de grande importancia na investigagao da
tuberculose. Diferentes achados radiologicos apontam para suspeita de doenca em atividade ou
doenca no passado, além do tipo e extensdo do comprometimento pulmonar. Deve ser solicitada
para todo paciente com suspeita clinica de TB pulmonar. No entanto, até 15% dos casos de TB
pulmonar nio apresentam alteragdes radioldgicas, principalmente pacientes imunodeprimidos. E
auxiliar no diagnostico, permite medir a extensdo das lesdes e avaliacdo da evolucao clinica do
paciente ou de doengas concomitantes, como na co-infec¢do TB-HIV (BRASIL, 2005; BRASIL,
2011).

2.2.2.1.3 Prova tuberculinica (PPD)

E auxiliar no diagnostico de pessoas ndo vacinadas com BCG ou vacinadas hd mais de
dois anos. Indica apenas a presenca da infeccdo e ndo ¢ suficiente para diagnosticar a doenca

(BRASIL, 2005; BRASIL, 2011a). Sera melhor detalhada posteriormente.

2.2.2.1.4 Exame anatomopatolodgico - (histoldgico e citoldgico)

Indicado nas formas extrapulmonares, através da realizacdo de biopsia (BRASIL, 2005;

BRASIL, 2011a).



2.2.2.1.5 Exames bioquimicos

Mais utilizados nas formas extrapulmonares, em derrame pleural, derrame pericardico e

LCR em meningoencefalite tuberculosa (BRASIL, 2005; BRASIL, 2011a).

2.2.2.1.6 Outros

Os exames sorologicos e de biologia molecular sdo tteis, mas seu alto custo e com-

plexidade os inviabilizam como exames de rotina (BRASIL, 2005; BRASIL, 2011a).

2.2.2.2 Tratamento

O tratamento da TB adotado no Brasil sofreu modificacdes a partir de 2009 com a
consolidacao das III Diretrizes Brasileiras para a Tuberculose, introduzindo um quarto farmaco, o
Etambutol (E), na fase de ataque, constituindo o Esquema Basico (EB) assim composto:
Etambutol (E), 275 mg/comprimido; Rifampicina (R), 150 mg/comprimido; Isoniazida (H), 75
mg/comprimido; e, a Pirazinamida (Z), 400 mg/comprimido, nos dois primeiros meses de
tratamento, adotando-se a associagdo dos farmacos em forma de comprimidos, com doses fixas
combinadas, na dose de um a quatro comprimidos de acordo com o peso do doente e, na fase de
manuten¢do permanecem a Rifampicina (150 ou 300mg) e Isoniazida (100 ou 200mg) por mais
quatro meses de tratamento também associadas ¢ na dose preconizada para o peso do doente. A
concentracao dos farmacos foi reduzida com o objetivo de diminuir a ocorréncia de reagdes
adversas e aumentar a tolerancia ao esquema e, consequentemente a adesao terapéutica (CONDE

et al, 2009; BRASIL, 2011a).



Quadro II - Esquemas preconizados pelo MS
Situacio Esquema indicado

Esquema Basico

Esquema Basico

Local de realizacao
Atengdo Basica
Atengao Bésica

Caso Novo
Com Tratamento Anterior:

até o

Recidiva apds cura (RC) resultado da cultura e TS Referéncia  Terciaria

Retorno apo6s abandono (RA) dependendo do
resultado da cultura e
TS

Tratamentos Especiais: hepatopatias, | Esquemas Especiais Referéncia Secundaria
efeitos colaterais maiores, HIV/aids, uso

de imunossupressores.

TB Meningoencefélica Esquema para TB | Inicialmente em
Meningoencefilica hospital
Faléncia  por mono, poli  ou | Esquemas Especiais para | Referéncia Terciaria
multirresisténcia ao tratamento anti-TB Mono, Poli ou
Multirresisténcia

Fonte: Manual de controle da TB do MS do Brasil, 2011

O quadro acima demonstra como esta organizado o tratamento da TB conforme a
complexidade e os locais apropriados para realiza-lo de forma descentralizada. E, a seguir, os

esquemas terapéuticos preconizados pelo MS (BRASIL, 2011a):

Quadro III - Esquema basico para tratamento de TB no Brasil para Adultos e adolescentes
Regime Farmacos Faixa de peso | Unidade/doses Meses
2 RHZE RHZE 20 a 35 kg 2 comprimidos 2
Fase Intensiva | 150/75/400/275 36 a50 kg 3 comprimidos
Comprimido > 50 kg 4 comprimidos
em dose fixa
combinada
4 RH RH 20 a35kg 1 comp ou cap 4
Fase de Comprimido de 300/200mg
Manutencao ou capsula 36a50kg 1 comp ou cap
300/200 ou de 300/200mg
150/100 + 1 comp ou
cap de
150/100mg
> 50 kg 2 comp ou cap
de 300/200mg

Fonte: Manual de controle da TB do MS do Brasil, 2011

Este esquema, o EB, estd indicado para todos os casos novos de todas as formas de TB

pulmonar e extrapulmonar (exceto meningoencefalite), em maiores de 10 anos de idade, bem
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como para todos os casos de recidiva e retorno apds abandono, até que se tenha o resultado da

cultura com TS. A dose pode ser plena ou ajustada conforme o peso do doente.

Quadro IV - Esquema para tratamento de TB no Brasil para criangas

Fases do Farmacos Peso do Doente
Tratamento Até 20 kg >20a35 | >35a45 >45 kg
kg kg
mg/kg/dia(calcular Dose Dose Dose
dose) Total Total Total
2 RHZ R 10 300 450 600
Fase de H 10 200 300 400
Ataque V4 35 1000 1500 2000
4 RH R 10 300 450 600
Fase de H 10 200 300 400
Manuten¢ao

Fonte: Manual de controle da TB do MS do Brasil, 2011

O esquema acima ¢ indicado para criancas menores de 10 anos de idade, ndo inclui o
Etambutol em virtude da dificuldade de identificacdo da ocorréncia de neurite otica associada a
este farmaco, pois a crianga provavelmente ndo perceberia ou nao saberia relatar os sintomas.

Além deste esquema, existem os especiais para os casos de Meningoencefalite
Tuberculosa, Hepatopatias e outras Reagdes Adversas Graves, Tuberculose Resistentes e

Multirresistentes (CONDE et al, 2009; BRASIL, 2010).

Quadro V - Esquema terapéutico para meningoencefalite tuberculosa em adultos e
adolescentes

Regime Farmacos Faixa de Peso | Unidade/Dose Meses
2 RHZE RHZE 20a35kg 2 comprimidos 2
Fase Intensiva | 150/75/400/275 36 a 50 kg 3 comprimidos
Comp em dose >50 kg 4 comprimidos
fixa combinada
7 RH RH 20 a35kg 1 comp ou cap 7
Fase de 300/200 ou de 300/200mg
Manutengao 150/100 em
comp ou cap 36 a50 kg 1 comp ou cap
de 300/200mg
+ 1 comp ou
cap de
150/100mg
>50kg 2 comp ou cap
de 300/200mg

Fonte: Manual de controle da TB do MS do Brasil, 2011
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Para esta situacao ¢ utilizado o EB com o prolongamento da fase de manutencao para sete
meses, podendo ser recomendado o uso de corticoides associados. Geralmente devido a
gravidade dos casos, o tratamento inicialmente ¢ hospitalar continuando posteriormente de forma
ambulatorial. Quando o doente for menor de 10 anos, utiliza-se o esquema preconizado para a
idade sem o E, também com o prolongamento da fase de manutengdo para sete meses
(2RHZ/TRH).

O tratamento anti - TB pode causar efeitos adversos menores, ndo havendo necessidade de
substitui¢do do esquema mas o ajuste de horarios e/ou associagdo de medicamentos coadjuvantes
que ajudardo na tolerancia dos fArmacos; ou efeitos adversos maiores com risco de morte sendo
imprescindivel a substituicdo do medicamento causador, como nas hepatopatias, plaquetopenias,

entre outros.

Quadro VI - Esquemas especiais para substituicdo dos medicamentos de primeira linha

Intolerancia Medicamentosa Esquema
Rifampicina 2 HZES /10 HE
Isoniazida 2 RZES/ 4 RE
Pirazinamida 2 RHE/7RH
Etambutol 2 RHZ /4 RH

Fonte: Manual de controle da TB do MS do Brasil, 2011

O quadro acima estabelece o esquema indicado para o tratamento conforme o fairmaco

que precisa ser substituido. A seguir especifica-se a dose adequada para cada medicamento.

Quadro VII - Doses dos medicamentos para composi¢do dos esquemas especiais

Farmaco Dose por Faixa de Peso
20a35kg 36 a 50 kg > 50 kg
Rifampicina 300 mg 1 capsula 1 a2 capsulas 2 capsulas
Isoniazida 100 mg 2 comprimidos 2 a 3 comprimidos 3 comprimidos
Rifampicina + 1 comp ou cap de 1 comp ou cap de 2 comp ou cap de
Isoniazida 300/200 mg 300/200 mg + 1 300/200 mg
150/100 ou 300/200 comp ou cap de
mg 150/100 mg
Pirazinamida 500 mg 2 comprimidos 2 a 3 comprimidos 3 comprimidos
Etambutol 400 mg 1 a 2 comprimidos 2 a 3 comprimidos 3 comprimidos
Estreptomicina 1000 Meia ampola Meia a 1 ampola 1 ampola
mg

Fonte: Manual de controle da TB do MS do Brasil, 2011

Algumas situagdes, como gestacdo e aleitamento materno, sdo consideradas especiais e

embora ndao haja contraindicagdo dos esquemas, necessitam de especial atencdo no
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monitoramento dos efeitos adversos, principalmente quando ¢ necessario utilizar um farmaco que

deveria ser evitado ou de uso criterioso, como pode ser visto nos quadros abaixo:

Quadro VIII - Esquema terap€utico para TB em Gestantes

Medicamentos Seguros Medicamentos que devem ser
evitados

Rifampicina Estreptomicina e outros
aminoglicosideos

Isoniazida Polipeptideos

Pirazinamida Etionamida e outras tionamidas

Etambutol Quinolonas

Fonte: Manual de controle da TB do MS do Brasil, 2011

Quadro IX - Esquema terapéutico para TB em Nutrizes

Medicamentos Seguros Medicamentos com uso criterioso
Rifampicina Etionamida

Isoniazida Acido paraminossalicilico
Pirazinamida Ofloxacina

Etambutol Capreomicina

Estreptomicina Claritromicina
Cicloserina/Terizidona Clofazimina

Fonte: Manual de controle da TB do MS do Brasil, 2011

2.2.2.3 Prevengao

A prevengdo da TB da-se, principalmente, pelo diagnostico precoce, tratamento imediato
da doenca e pelo diagnodstico e tratamento da Infeccdo Latente Tuberculosa. A estratégia de
eliminag¢do da TB requer como atividade adicional a reducdo da prevaléncia de infec¢do pelo M.
tuberculosis através da identificacdo e tratamento eficaz dos individuos com ILTB, evitando que
fiquem doentes no futuro (TERUEL et al, 2007).

Segundo Brasil (2011b), medidas administrativas e de controle ambiental sdo de suma
importancia para o controle da TB e devem ser implementadas de forma que se complementem.
As administrativas envolvem capacitacao profissional, fluxo bem definido que facilite e agilize o
atendimento dos doentes através do estabelecimento de politicas e protocolos locais; enquanto
que as de controle ambiental visam a dilui¢do e a remocdo das particulas infectantes do ar
ambiente para diminuir o risco de infec¢ao pelo Bacilo de Koch, inclusive preconizando que a
coleta de escarro seja realizada em local bem ventilado, com 6tima iluminagdo, preferentemente

natural, longe de outros pacientes e profissionais do servico.
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2.2.3 Infeccao latente tuberculosa (ILTB)

Conforme o Ministério da Satde do Brasil, a susceptibilidade a infec¢do € praticamente
universal. A maioria das pessoas resiste ao adoecimento apds a infec¢do e desenvolve imunidade
parcial a doenca, no entanto, alguns bacilos permanecem vivos, embora bloqueados pela reagao
inflamatodria do organismo. Cerca de 5% das pessoas ndo conseguem impedir a multiplicagao dos
bacilos e adoecem na seqiiéncia da primoinfec¢do. Outros 5%, apesar de bloquearem a infec¢do
nessa fase, adoecem posteriormente por reativagdo desses bacilos ou em conseqiiéncia de
exposi¢do a uma nova fonte de infeccdo. Fatores relacionados a competéncia do sistema
imunoldégico podem aumentar o risco de adoecimento. Entre estes, destaca-se a infec¢do pelo
HIV; doencas ou tratamentos imunodepressores; idade — menor do que dois anos ou maior do que
60 anos e desnutricao (BRASIL, 2011a).

O maior risco de adoecimento se concentra nos primeiros dois anos apos a primoinfecc¢ao,
mas o periodo de incubagdo pode se estender por muitos anos e até¢ décadas. Duarte (2010) define
Infeccdo Tuberculosa Latente (ILTB) como uma infeccdo por M. tuberculosis em que nao
existem sintomas ou sinais de doenca; pois 0 sistema imune mantém as bactérias quiescentes,
contendo sua multiplicagdo, impedindo o desenvolvimento de lesdes organicas com significado
patologico. O organismo controla, mas ndo elimina a infec¢do, € o M. tuberculosis fica dormente
replicando-se intermitentemente e com metabolismo alterado; o que gera um reservatorio enorme

de tuberculose (LAPA E SILVA; BOECHAT, 2004).

2.2.3.1 Diagnostico

O diagnostico da ILTB ¢ um desafio, pois ndo ¢ possivel detectar diretamente a presenga
de micobactérias latentes no organismo e geralmente os pacientes ndo tem queixas clinicas ou
anormalidades radiologicas (SILVA et al, 2010). Segundo as III Diretrizes para Tuberculose da
Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia, o diagndstico da ILTB dé-se pela positividade
da PT associada a exclusao de TB doenga (CONDE et al, 2009).

Ainda que no Brasil, atualmente o diagnéstico da ILTB dependa fundamentalmente da

interpretacdo da PT, existem novos métodos baseados na secrecdo e quantificagdo do interferon
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gama a partir de antigenos especificos do M. tuberculosis, conferindo uma especificidade maior
em relagdo a PT (BOMBARDA, 2008).

Um estudo realizado em Trinidad e Tobago em 2007 comparando um teste IGRA
(Quantiferon Golde — QFT-G) e a PT para o diagndstico da ILTB em contatos de TB,
profissionais de saude, portadores de HIV e doentes de TB, sendo este ultimo utilizado como
grupo controle, mostrou que o QFT-G teve maior sensibilidade em todos os individuos exceto no
grupo controle com predominio da PT; nos portadores do HIV o Quantiferon Golde também
produziu vérios resultados indeterminados ou ndo reativos; embora o tempo para obteng¢do do
resultado tenha sido menor no QFT-G, seu custo era bem maior, U$ 18,60 contra U$ 3,70 da PT
(AKPAKA et al, 2010). Assim, como afirma Duarte (2006), a PT ainda ¢ o melhor método
diagnostico para a ILTB.

2.2.3.2 Tratamento

O tratamento da ILTB estd indicado nas seguintes situagdes (CONDE et al, 2009;
BRASIL, 2011a):

2.2.3.2.1 PT>5 mm

° Infectados com HIV;

o Contatos recentes (< 2 anos) de TB pulmonar vacinados com a BCG ha
mais de 2 anos;

o Individuos nao tratados para TB e portadores de lesdes sequelares na
radiografia de torax;

o Pacientes candidatos a transplantes ou transplantados;

o Imunossuprimidos por outras razdes (uso de prednisona > 15 mg/dia ou

equivalente por tempo superior a 1 més ou candidatos ao uso de bloqueadores de TNF-a).



2.2.3.2.2 Viragem tuberculinica

° Trabalhadores do sistema prisional, cuidadores de idosos;
° Pessoal de laboratorios de micobactérias;

° Profissionais da area da satude;

o Contatos recentes de TB pulmonar de qualquer idade.

2.2323PT>10mm

o Contatos recentes (< 2 anos) de TB pulmonar vacinados com a BCG ha 2
anos ou menos;

o Usuarios de drogas injetaveis;

o Pacientes com depressao da imunidade por diabetes mellitus
insulinodependente, silicose, linfomas, neoplasias de cabega, pescogo ¢ pulmio ou
procedimentos como gastrectomia, hemodialise, by-pass gastrointestinal;

o Populagdes indigenas.

2.2.3.2.4 Independente da PT

o Individuos HIV positivos com historia de contato recente (< 2 anos) com
TB pulmonar bacilifera ou apresentando imagem radiografica de sequela de TB pulmonar
sem historia prévia de tratamento para TB, independente do valor da PT (mesmo com PT
<5 mm).
O tratamento da ILTB com Isoniazida (H) reduz em 60 a 90% o risco de adoecimento,
sendo este 0 medicamento atualmente indicado no Brasil, na dose de 5-10 mg/kg de peso até 300
mg/dia por 6 meses; o prolongamento para 9 meses traz poucas vantagens em relacdo a
probabilidade de doenga futura (BRASIL, 2011a; DUARTE et al, 2010).
As reagdes adversas sdo pouco frequentes e em geral ndo determinam a suspensao do

tratamento. A hepatopatia ocorre raramente, ao contrario do que se pensava, ndao havendo
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necessidade de acompanhamento laboratorial. Queixas gastricas, urticaria, prejuizo da memoria,
dificuldades no aprendizado, sonoléncia excessiva, insonia, alteracdes na caligrafia, entre outros,
sdo também incomuns e, como a populagdo bacilar nesses individuos € pequena, ndo ha risco de

selegdo de cepas resistentes durante o tratamento da ILTB (CONDE et al, 2009).

2.2.4 Prova tuberculinica (PT)

2.2.4.1 O Surgimento da prova tuberculinica

Descoberto por Robert Koch, cerca de oito anos apds a descoberta do M. tuberculosis
inicialmente como proposta de cura para a TB, como um concentrado a partir de culturas do M.
tuberculosis mortas por aquecimento, o qual foi denominado de tuberculina. Porém, os resultados
que indicavam cura em animais de laboratério nao se confirmaram em humanos. Mas, observou-
se que os doentes que receberam tuberculina com fins terapéuticos apresentaram reagoes
sistémicas como febre, nduseas, mialgias, vomitos e dores abdominais, enquanto que aqueles que
nao tinham TB nao desenvolveram tais reagdes, ganhando importancia como método diagnostico.
Observou-se ainda, que a aplicagdo local da tuberculina evitava o aparecimento das reacdes sis-
témicas, ocasionando uma reacao apenas no local da aplicagdo, tornando o método mais tolera-
vel. Mantoux descreveu a injecao intradérmica de tuberculina, que se tornou um método diag-
noéstico universal dada a reprodutibilidade dos resultados (DUARTE, 2009).

A tuberculina utilizada no Brasil ¢ o derivado protéico purificado Rt-23 (PPD-Rt 23-
Purified Protein Derivative Reset Tuberculin), que possui equivaléncia bioldgica ao derivado
protéico purificado standard (PPD-S). O PPD Rt-23 ¢ produzido pelo Statens Serum Institut
(SSI), Copenhagen, Dinamarca, ¢ at¢ 1996 era distribuido gratuitamente pela OMS, apos a
reconstituicao da solu¢do. No Brasil, a solugao era entdo diluida por laboratério da rede publica
com Tween 80 e armazenada em frascos de 5,0 ml. Nessa ocasido, cessou a parceria que existia
entre a OMS, a Organiza¢do Pan-Americana de Saude (OPAS) e o Statens Serum Institut que
garantia a gratuidade da distribuicdo dessa tuberculina aos paises membros da Organiza¢do Pan-
Americana de Saude. A partir de entdo, a tuberculina (da mesma fonte de produgdo) passou a ser

vendida para diversos paises, com intermediacdo de laboratérios particulares (intermediacao
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apenas para venda e sem envolvimento na producdo ou armazenamento da mesma) e a ser
disponibilizada em frascos de tamanhos distintos: de maior volume, com 05 ml, ¢ de menor

volume, com 1,5 ml, com cerca de 50 e 15 doses, respectivamente (RUFINO NETO et al, 2005).
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2.2.4.2 Consideragdes gerais

A PT tem sido amplamente utilizada em estudos que avaliam o risco de infec¢do pelo M.
tuberculosis e como teste diagndstico de infeccdo em situagdes de risco, como ¢ o caso do
acompanhamento de profissionais de satide (RUFINO NETO et al, 2005). A PT ¢ o exame que ha
mais tempo vem sendo utilizado com o objetivo de diagnosticar a ILTB. Baseia-se na reacao
celular (acumulo de células inflamatorias) desenvolvida na pele 24-72 horas apos a inoculagdo
intradérmica do PPD (TEIXEIRA et al, 2007).

A Prova Tuberculinica ou Teste Tuberculinico consiste na inocula¢do intradérmica de um
derivado protéico do M. tuberculosis para medir a resposta imune celular a estes antigenos. E
utilizada, nas pessoas (adultos e criangas), para o diagndstico de infec¢do latente pelo M. tuber-
culosis (ILTB). Na crianga também ¢ muito importante como método coadjuvante para o diag-
nostico da TB doenga.

A solugdo da tuberculina deve ser conservada em temperatura entre 2°C e 8°C e nao deve
ser exposta a luz solar direta. A técnica de aplicagdo, de leitura e o material utilizado sdo
padronizados pela OMS. A aplicacao ¢ a leitura da prova tuberculinica devem ser realizadas por
profissionais treinados. Ainda assim, entre leitores experientes pode haver divergéncias. A leitura
deve ser realizada 48 a 72 horas apo0s a aplicacao, podendo este prazo ser estendido para 96 horas
caso o paciente falte a leitura na data agendada. O maior didmetro transverso da area da endura-

cdo palpavel deve ser medido com régua milimetrada transparente, e o resultado, registrado em
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milimetros (BRASIL, 2011a). Nao existe contra-indicagdo a prova tuberculinica (COMSTOCK
et al, 1981). Pessoas que tenham lesdes cutaneas no local da aplicagdo ndo se recomenda o teste
(BRASIL, 2011b), mas este pode ser administrado no outro membro superior (direito) caso nao
esteja acometido, acrescentando-se esta observagdo no registro da aplicagdo para que o
profissional que realizara a leitura da prova saiba onde procurar a reacao.

A tuberculina ndo pode ser congelada, uma vez que desnaturaliza com esta exposi¢ao
(KRITSKI et al, 2000). Quando bem conservada e livre de contaminagao, o frasco de tuberculina
apos sua abertura tem duragdo média de 30 dias e se mantido fechado, trés anos (ver orientagdes
do fabricante). Os procedimentos de conservagdo durante o transporte da tuberculina e o seu
acondicionamento em isopor/geladeira devem ser iguais aos recomendados para os outros

imunobiologicos.

2.2.4.3 Aspéctos imunoldgicos

A PT proporciona uma resposta imunologica dependente da reatividade celular de
linfocitos T sensibilizados. As células-chaves envolvidas em tais rea¢des sdo linfocitos e
monocitos; embora polimorfos nucleares/granulécitos, podem ser encontrados nesta infiltracao.
Ocorre um aumento da permeabilidade vascular, acarretando o eritema e o edema local. Este tipo
de hipersensibilidade cutdnea ocasiona uma rea¢do causadora de dano tissular (COMSTOCK et
al, 1981; SARINHO et al, 1994).

A injecdo intradérmica da tuberculina, num individuo previamente infectado pelo M.
tuberculosis da origem a um infiltrado de linfécitos previamente sensibilizados, os quais circulam
no sangue periférico. No local da injecdo ha uma chamada dos linfécitos T CD4 e CDS, assim
como de monocitos e macrofagos, os quais liberam mediadores produzindo o edema e eritema.
Na sequéncia do processo, devido a um aumento da atividade metabodlica das células inflamat6-
rias resulta uma relativa hipoxia e acidose a qual pode ser suficiente para dar origem a ulceracao
e necrose. Nas pessoas expostas ¢ infectadas recentemente pelo M. tuberculosis, a reagdo tem
tradugcdo entre trés e oito semanas apos infeccdo (DUARTE, 2010). Ocorre a liberagdo de
citocinas inflamatorias por linfocitos T pré-ativados e consequente enduragdo cutanea no local de

sua aplicagdo (BOMBARDA et al, 2008).
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2.2.4.4 Sensibilidade da PT

Apesar da sensibilidade da PT na investigagdo da ILTB ndo poder ser seguramente
determinada, pode-se dizer que ela ¢ alta, pois Duarte (2009) afirma que sera em torno dos
valores encontrados em individuos doentes em fase de estabilizacdo da doenga apds o inicio do

tratamento, que € de 95%.

2.2.4.5 Especificidade da PT

A especificidade a PT na investigacdo da ILTB ¢ menor que a sensibilidade devido a
possibilidade de situacdes como a vacinacdo recente com BCG, a infec¢do por outras
micobactérias, por exemplo, poderem induzir resultados falsos positivos. Em estudo realizado por
Berkel (2003), a especificidade da PT foi de 96,3% com ponto de corte de 10 mm e de 97,1%
com ponto de corte de 15 mm, apresentando um valor preditivo positivo superior a 75% em areas
com prevaléncia de TB na populagao superior a 10%.

Na pratica, a realizacdo deste teste como triagem para TB doenca tem baixa
especificidade, uma vez que a vacinacdo com BCG e a infeccdo por outras micobactérias
produzem uma resposta imunologica celular similar aquela induzida pela infec¢do pelo M.
tuberculosis (WHALEN, 2005). A graduag¢dao da reacdo cutanea ¢ utilizada para aumentar a
especificidade do resultado e ¢ avaliada 48 a 72h apods a sua aplicagdo (BOMBARDA et al,
2008).

2.2.4.6 Indicacoes da PT

Segundo o Manual do Programa para o Controle da TB no Brasil, a prova estéd indicada na
investigacdo de tuberculose latente e de TB doenga em criangas, no controle de contatos e em

saude publica, particularmente, no conhecimento do risco anual de infeccdo tuberculosa. No
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adulto, a prova tuberculinica s6 deve ser realizada se seu resultado implicar em indicagdo de
tratamento da ILTB (BRASIL, 2011a).
Também tem indicagdo para realizagdo em série nos seguintes casos:

o Pacientes infectados pelo HIV;

° Profissionais dos servicos de saude, por ocasido de sua admissdo, nos

exames ocupacionais peridodicos e demissionais;

° Contatos de caso-indice bacilifero.

2.2.4.7 Técnica de aplicacao da PT

A técnica descrita a seguir baseia-se nas orientacdes fornecidas pelo Ministério da Satde
através do Protocolo de Enfermagem para a Prevencao e Controle da TB (BRASIL, 2011b). A
prova tuberculinica ¢ realizada, intradermicamente, na dose de 0,1ml de PPD, no terco médio da
face anterior do antebrago esquerdo. Recomenda-se inocular a tuberculina em local com pouco
pelo, sem tatuagem, cicatriz ou lesdes de pele e distante de veias superficiais calibrosas (SAO
PAULO, 2001). Se aplicada adequadamente, apos a aplicagdo, provoca a formacdo de uma pa-
pula, com limites precisos, palida e de aspecto pontilhado como casca de laranja, que persiste por
pouco tempo depois da aplicacao.

o Explicar ao usuario em que consiste o teste, a importancia da aplicacdo e a

leitura em 72 horas;

o Orientar previamente a pessoa testada, quanto aos cuidados com o local da

aplicacao e agendar o dia da leitura do teste;

o Informar ao usudrio que ndao se deve cocar, nem colocar qualquer

substancia em caso de prurido ou dor no local da aplicagao;

o Explicar ao paciente que a reacdo (endurado) desaparecerd gradativamente

nos dias seguintes;



o Refor¢ar a importancia do usuario retornar para leitura da prova

tuberculinica;
° Lavar as maos;
o Retirar da caixa térmica/geladeira o frasco da tuberculina, conferindo o

nome, numero de doses, prazo de validade e o aspecto do produto;

. Remover o lacre;

o Ajustar a agulha com bizel curto (13x3, 8 ou similares) no frasco a seringa
descartavel;

o Introduzir a agulha no frasco da tuberculina e aspirar 0,1 ml do liquido;

o Retirar o ar contido da seringa fora do frasco;

° Colocar o frasco de tuberculina na caixa térmica;

o Aplicar imediatamente a tuberculina, selecionando no ter¢o médio do

antebraco esquerdo o local para aplicagdo do PPD. Introduzir o bizel voltado para cima de

forma visivel ao aplicador até que o bizel desapareca;
o Injetar lentamente 0,1ml de tuberculina;

o Retirar a seringa com agulha e desprezar em caixa coletora.

Na figura abaixo se observa a formagao da papula que indica administragdo correta.

Fonte: US CDC, sd



Vale ressaltar que em caso de aplicagdo do PPD no braco direito e ou aplicagcdo profunda,
registre o dado no cartdo de leitura da Prova Tuberculinica. Caso haja extravasamento importante
de liquido durante a aplicagdo, repetir o procedimento em local diferente, isto ¢, dois dedos
abaixo ou acima da primeira aplicacdo ou no outro brago e registrar o fato. Nao retornar o
excesso de tuberculina para o frasco, esta pressdo pode levar a adsor¢ao da tuberculina as paredes
do recipiente. Nao deixar em repouso a seringa com dose preparada para posterior aplicagdo. Nao
¢ necessario trocar a agulha para a aplicacdo sendo proibido manter a agulha presa ao frasco para

aspiragao.

2.2.4.8 Leitura e interpretacao da PT

Para a leitura, recomenda - se utilizar uma régua milimetrada, deve-se medir a maior
enduragdo em seu maior diametro transverso, na dire¢do perpendicular ao antebraco. Em caso de
pele escura, essa leitura do teste as vezes pode ficar prejudicada, porém, o uso de alcool no local
da aplicagdo, favorece a visualizagdo do endurado. A leitura deve ser realizada 48 a 72 horas apos
a aplicagdo, podendo este prazo ser estendido para 96 horas, caso o paciente falte a consulta de
leitura na data agendada. O resultado da PT deve ser registrado em milimetros (BRASIL, 2010).
A classificacdo isolada da PT em: ndo reator, reator fraco e reator forte ndo esta mais
recomendada, pois a interpretagdo do teste e seus valores de corte podem variar de acordo com a
populagdo e o risco de adoecimento (CONDE et al, 2009).

Estudos demonstraram que o ponto de corte da PT de 5 mm pode ser utilizado mesmo em
regides com alta prevaléncia de TB (CAILLEAUX-CEZAR et al, 2009), de forma que hoje
considera-se PT com enduragdo menor que 05mm como NEGATIVA ou NAO REATOR e com
enduracao igual ou maior que 05Smm POSITIVA ou REATOR. Para Conde et al. (2009) a PT ¢
considerada positiva se a enduracdo cutdnea for > 5 mm (criangas ndo vacinadas com BCG ou
vacinadas > 2 anos) ou > 10 mm (criangas vacinadas com BCG < 2 anos). Nos imunodeprimidos,
a PT > 5 mm ¢ considerada positiva, independentemente da faixa etaria e do status vacinal por
BCG.

Segundo Menzies et al. (2008), a interpretacdo e conduta diante do resultado da PT

dependem de:
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Probabilidade de ILTB — critério epidemiologico;

Risco de adoecimento por TB;

Tamanho do endurado;
° Idade.

A correta interpretacdo da PT ¢ importante para a tomada de decisdes a respeito das

indicagoes do tratamento da ILTB.

2.2.4.9 Técnica de leitura da PT

Conforme preconizado pelo Ministério da Saude do Brasil (BRASIL, 2011b):
° Identificar o cliente, observando na ficha se os dados estdo corretamente

preenchidos e se houve irregularidade na aplicagdo do teste;

. Verificar se ha iluminagao suficiente para realizagao da leitura;
° Manter o antebrago do individuo relaxado e levemente fletido;
. Procurar indicio de endurac¢do, apalpando suavemente com o dedo

indicador, determinando o contorno da mesma;
. Caso haja enduragdo, delimitar a borda externa com o dedo indicador e

fixar esse limite com a régua, evitando marcar a pele;

° Delimitar a borda interna com o dedo indicador;
° Retirar a régua do limite externo, marcando visualmente o local;
o Posicionar a régua transversalmente ao eixo do brago, medir e registrar em

milimetros o maior diametro transverso da enduracdo como mostra a figura abaixo;



FONTE: Manual de Controle da TB para Unidades Baésicas
. Explicar o resultado a pessoa testada e realizar encaminhamentos se
necessario.
Importante lembrar que ndo se recomenda marcar os bordos da enduracdo na pele com
caneta uma vez que amplia a imprecisao da leitura. Nao esticar a pele. Caso se observe eritema,

edema ou linfangite, ndo considera-los na mensuracao, restringindo-se aos limites da enduragao.

2.2.4.10 Fatores que influenciam no rendimento da PT

Segundo Pai e Menzies (2009); Bierrenbach, et al. (2003); Farhat, et al. (2006); Wang, et
al. (2002); Lee (1998); Ruffino-Neto (2006), varios sdo os fatores que podem influenciar o rendi-
mento da PT, induzindo principalmente resultados falsos negativos, descritos a seguir:

. Tuberculina mal conservada, exposta a luz; deve-se evitar essa ocorréncia
porque favorece a desnaturagdo e, consequentemente compromete o rendimento da prova

(LEE, 1998). Quando conservada adequadamente em refrigerador com temperatura entre

+2° e + 8° e protegida da luz solar, os frascos lacrados conservam a validade por dois a

trés anos e apoOs abertos devem ser utilizados em até 30 dias (BRASIL, sd; BRASIL,

2011b).

° Contaminagdo com fungos, diluicdo errada, manutengdo em frascos
inadequados, desnaturacdo; sdo situagdes que podem levar a alteragdes na tuberculina
como aderéncia as paredes do frasco, diminuindo a concentracdo adequada ou mesmo

desnaturando-a, aumentando o risco de falha no rendimento. Para evitar a adsorcdo da
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tuberculina nas paredes dos fracos considerada uma das causas da perda rapida da
atividade da proteina e, como resultado de estudos, foi adicionado ao PPD o polissorbato
80 (Tween 80), considerado um diluente estabilizante por ter a capacidade de preservar
integralmente a atividade das grandes diluigdes do PPD RT 23 (HILMAN, 1993; BRASIL, sd;
MORRIS, 2008).

o Inje¢do profunda ou quantidade insuficiente, uso de seringas e agulhas
inadequadas, administragdo tardia em relacdo a aspiracdo na seringa, quanto mais
adequada for a técnica utilizada na aplicacdo da PT, menores sdo as possibilidades de
falha do teste. O MS recomenda que no local de administragdo, o PPD seja conservado
em caixa térmica entre +02° ¢ +08°; aspirado imediatamente antes da administragdo, na
dose de 0,1 ml, administrado por via intradérmica, utilizando-se seringa de 01 ml e agulha
curta (13 x 3,8 ou 13 x 4,5), no terco médio da face anterior do antebraco esquerdo longe
de vasos calibrosos; e, como verificagdo de aplicagdo correta, orienta que devera ser
observada imediatamente a formacao de uma péapula de aproximadamente 07 a 08 mm de
diametro, palida e com aspecto de casca de laranja (BRASIL, 2011b).

o Leitor inexperiente ou com viés, apesar de ser uma tecnologia simples
exige que o profissional executor seja treinado a fim de evitar resultados equivocados. A
OMS e o MS do Brasil preconizam que a Técnica de Aplicagdo e Leitura da PT seja
padronizada através de capacitagdes com um numero minimo pré-estabelecido de
aplicagdes e leituras, formando enfermeiros considerados de referéncia inclusive para a
multiplica¢do desses conhecimentos (BRASIL, s'd; MENZIES, 2008).

o Tuberculose grave ou disseminada, outras doengas infecciosas agudas
virais, bacterianas ou fungicas; imunodepressdao avangada (aids, uso de corticosteroides,
outros imunossupressores € quimioterdpicos); neoplasias, especialmente as de cabeca e
pescoco e as doencas linfoproliferativas; desnutri¢do, diabetes mellitus, insuficiéncia renal
e outras condi¢cdes metabolicas; gravidez; febre durante o periodo da realizacdo da PT e
nas horas que sucedem; linfogranulomatose benignas ou malignas; desidratacdo
acentuada; tais situacdes causadoras de imunodepressdo permanente ou transitdria,
principalmente celular, prejudicam o rendimento da PT levando a resultados falsos
negativos, haja vista que a PT ¢ um teste imunoldogico mediado principalmente pelos
linfocitos TCD4, TCD8 e macrofagos (ROSEMBERG, 2001). Segundo Lee (1998)
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doencas como TB grave ou disseminada, desnutri¢cao grave, neoplasias, infeccdes graves,
entre outras, deprimem o sistema de defesa do organismo e, consequentemente,
aumentam a chance de falha da PT. O aumento da adsor¢do linfatica que ocorre na
gravidez, no periodo pré-menstrual e com o uso de contraceptivos orais também podem
induzir a resultados falsamente ndo reatores (KENDIG; INSELMAN, 1991). A anergia a
PT observada nos doentes de Aids e portadores do HIV atinge 20 a 50% dos casos de
ILTB e coinfecgdo com TB ativa, portanto, uma reagao > Smm deve ser considerada uma
evidéncia de infeccdo pelo M. tuberculosis (ROSENFELD et al, 1993); isso ocorre
justamente porque o HIV destrdi o sistema celular T e a imunidade contra o M.
tuberculosis (ROSEMBERG, 2001). Desde as décadas de 50 vém sendo realizados
estudos sobre a influéncia do uso prolongado dos corticéides no resultado da PT,
tornando-o duvidoso durante a corticoterapia e até 7 a 10 dias apods a sua suspensao, pois
estudos tém demonstrado que a maioria dos pacientes apresenta diminuicdo da
hipersensibilidade tardia com o uso diario e em altas doses de corticosterdides; portanto,
um resultado ndo reator da PT durante a corticoterapia ndo deve ser valorizado e deve ser
repetido posteriormente (FONSECA et al, 2006; LEE, 1998).

o Vacinagdo com virus vivos; dentre as quais se encontram as vacinas
SABIN, contra a poliomielite; a Triplice Viral, contra o sarampo, a rubéola e a caxumba;
a vacina contra a febre amarela; podem proporcionar hiporreatividade total ou parcial ao
PPD variando entre uma a seis semanas (KENDIG; INSELMAN, 1991), por isso tem
indicagdo de adiamento ou repeti¢do da PT apds esse periodo (BRASIL, 2011Db).

o Criancas com menos de 3 meses de vida; esse fato pode ocorrer devido a
imaturidade imunolégica (CONDE et al, 2009; DUARTE et al, 2007; BRITO et al, 2006;
LEE, 1998). VALLEJO et al. (1994) avaliaram 47 lactentes menores de 1 ano com TB e
observaram que 2/33 (6%) dos lactentes com TB pulmonar isolada e 8/13 (61%) com TB
extrapulmonar nao reagiram a PT.

o Idosos (> 65 anos); neste grupo pode haver falha no rendimento da PT em
virtude do declinio do sistema imunolégico natural do envelhecimento, acarretando déficit
imunitario (DUARTE et al, 2007, BOMBARDA et al, 2008; BRITO et al, 2006;
MORRIS, 2008).
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Também ha a possibilidade de ocorrer PT com reagdes falso positivas, tais como
nas seguintes situacdes:

o Vacinagdo com BCG; como o PPD possui antigenos que também estdao
presentes na vacina BCG, podem ocorrer resultados falsamente reatores, principalmente
quando realizados a até dois anos da administracdo da vacina o que impde uma
interpretacdo cuidadosa diante desta situagdo (PAIL, 2009; BOMBARDA et al, 2008;
BRASIL, sd; DODD et al, 2010) ou quando realizada apds o primeiro ano de vida por,
frequentemente, produzir reagdes maiores ¢ mais duradoras (WANG, et al, 2002), porém
as respostas a PT decorrentes da BCG sdo geralmente inferiores a 10 mm e, tendem a
diminuir com o passar dos anos, nao influenciando mais a PT em média em dois anos
(STARKE, 1994; PAI et al, 2008; PAI E MENZIES, 2009; RUFFINO-NETTO, 2006 ).

o Infecgdes por outras micobactérias; sdo importantes causas de reagdes falso
positivas a PT, devido a variavel especificidade da prova em relagdo a prevaléncia de TB
e a presenca de micobactérias ndo tuberculosas no ambiente sendo que a possibilidade de
falha aumenta com a maior prevaléncia de Mycobacterium nao TB, e diminui com maior
prevaléncia de TB (DUARTE, 2005; BASS, 1993). Geralmente induzem a reagdes
menores que as decorrentes de infec¢dao pelo M. tuberculosis, inferiores al0 mm (PAI et
al, 2008; DUARTE et al, 2007; LEE, 1998).

° Antecedente de TB doenca; embora a imunidade da tuberculose tenha base
celular e ndo humoral, pessoas com antecedente de adoecimento prévio por tuberculose
mantém a PT reatora por um tempo ainda indeterminado, associada a memoria do sistema
imunolégico, por isso ndo ¢ o exame com melhor indicacdo nesta situacdo
(ROSEMBERG, 2001; BRASIL, 2011a).

o Leitor inexperiente ou com viés; muitas vezes a hiperemia ¢ bem maior que
a enduracdo e um profissional inabilitado podera realizar a leitura considerando a area de
hiperemia ao invés da enduragdo, aumentando o didmetro da reagdo e, consequentemente
correndo o risco de tornar em reatora uma PT ndo reatora, que poderd implicar no

estabelecimento de um diagndstico equivocado (LEE, 1998; MENZIES, 2008).
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2.2.4.11 Efeito booster e conversao tuberculinica

Quando um individuo apresenta debilidade da capacidade de resposta imunologica
(linfocito T de memoria) frente a uma primeira PT apresentando um resultado negativo em
provavel infectado pelo M. tuberculosis, essa primeira prova tuberculinica pode atuar como es-
timulo e uma segunda prova podera ser positiva por fendmeno de reativagdo da memoria.
Havendo um aumento de 06 mm a 10 mm em relagdo ao resultado anterior caracteriza-se o
chamado efeito booster. O intervalo recomendado para a repeticao da PT deve ser de 7 a 10 dias
e aceitar como definitivo o resultado da segunda PT, que uma vez positivo evitard um falso
diagnostico de conversdo recente (MELLO et al, 2003; BRASIL, 2011b). Importante ressaltar
que a prova tuberculinica ndo sensibiliza os nao infectados. Um estudo realizado em 2004 com
profissionais de saude de um hospital universitario no MS, dos 194 participantes 65 (35%) foram
reatores fortes e 129 (65%) foram reatores fracos ou ndo reatores na primeira testagem, estes
foram submetidos a uma nova testagem em uma semana e em 10 (7,8%) foi evidenciado o efeito
booster (OLIVEIRA et al, 2008). Ainda ¢ uma questdo que envolve certas controvérsias, pois
para Cengiz; Seker (2006) deve-se realizar a PT em duas etapas para avaliar o efeito booster
quando se pretende fazer um acompanhamento sequencial de profissionais de satde e pessoas
imunodeprimidas, a fim de evitar diagnosticar uma falsa infeccdo recente; mas, conforme as
recomendacgdes das III Diretrizes para o Controle da Tuberculose ndo ha necessidade de verificar
a ocorréncia do efeito booster na investigagdo de ILTB em profissionais de satide (CONDE et al,
2009).

Outro fendmeno a ser considerado e bem complexo em alguns casos ¢ a viragem
tuberculinica, caracterizada pela ocorréncia de um incremento de no minimo 10 mm entre duas
provas tuberculinicas com intervalo de pelo menos 08 a 10 semanas, neste caso trata-se de uma
infeccao recente (DUARTE, 2007). Dessa forma, quando uma PT for negativa em uma pessoa
contato recente de TB bacilifero, deve-se repeti-la entre 08 e 10 semanas devido a possibilidade

da mesma encontrar-se em janela imunologica (BRASIL, 2011a).



III METODOLOGIA

3.1 TIPO DE ESTUDO

Realizou-se um estudo transversal, descritivo com abordagem analitica. Segundo
Fontelles (2010), a abordagem analitica envolve uma avaliagdo mais aprofundada das
informagdes coletadas em um estudo, observacional ou experimental, visando buscar explicar o
contexto de um fendmeno no ambito de grupo, grupos ou populacdo, pois procura explicar a
relacdo entre a causa e o efeito. Para Lakatos (2010) os estudos analiticos se referem a descoberta
de relacdes relevantes entre as varidveis, sendo justamente essa a proposta desta pesquisa que
além de analisar o rendimento da PT na investigagdo da ILTB visou estabelecer uma relagao
entre as variaveis estudadas e o rendimento da PT e verificou o envolvimento destas na

ocorréncia de possiveis falhas no seu rendimento.

3.2 LOCAL DO ESTUDO

Foi desenvolvido no Centro de Saude Escola do Marco (CSE/MARCO), no municipio de
Belém. E uma institui¢do publica pertencente & Universidade do Estado do Para (UEPA), possui
uma localizag¢do privilegiada e de facil acesso aos usudrios procedentes de todas as regides da
cidade e de outros municipios. O CSEMarco constitui um complexo assistencial, de ensino e
pesquisa onde funcionam diversos servigos abrangendo a atenc¢do basica e a média complexidade,
dentre os quais se encontra o Programa de Controle da Tuberculose, funcionando como unidade
de referéncia na regido inclusive para a realiza¢do da PT, com uma produgao anual superior a mil

provas.

3.3 FONTE DE INFORMACAO

As fontes de informagdo foram os usudrios submetidos a PT no CSE Marco no periodo

estipulado para a coleta de dados, além dos livros de registros e prontuarios dos usuarios. Os
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dados foram obtidos durante a Consulta de Enfermagem que integra a rotina de servico de
realizagao da PT no local do estudo, nao havendo necessidade de encontros ou atividades extras.
Todos os usudrios foram convidados a participar da pesquisa imediatamente apos sua
chegada ao consultério de enfermagem, mediante a apresentagdo desta com seus objetivos e
metodologia, independente da indicagdo do teste e, apds os esclarecimentos necessarios, aqueles
que concordaram em participar, tornaram-se informantes mediante assinatura do termo de

consentimento livre e esclarecido.

3.3.1 Tamanho da amostra

Realizou-se um levantamento no livro de registros da PT do CSE Marco sobre o
quantitativo de PT realizada no ano anterior ao inicio do projeto da pesquisa, no qual pode se
observar que em 2009 foram realizadas 1.159 PT com uma prevaléncia de PT positiva de
aproximadamente 59%, porém ndo estava restrito a ILTB pois contemplava as outras indicagdes
para realizacdo da PT. Essa prevaléncia geraria uma amostra grande, dificil de ser atingida no
tempo disponivel para a coleta de dados, por isso optou-se por calcular com base na prevaléncia
de infectados pelo M. tuberculosis no Brasil, que segundo Oliveira et al. (2008) ¢ estimada pelo
Ministério da Saude em 30%. No periodo estipulado para a coleta de dados que foi de abril a
outubro de 2011, foram atendidas no CSE Marco 751 pessoas com indicagdo para realizagcdo da
PT, destas 328 constituiram a amostra que foi obtida através da equacao proposta por Fontelles

(2010):

n = zo2.p.q
d2
Onde:

n = nimero de individuos da amostra.

a = nivel de significancia (0,05).

d = nivel de precisdo (5).

p = proporcao ou prevaléncia de ILTB na populacao identificada a partir da PT positiva
com base na literatura (30%).

q = 1-p, ou seja, propor¢ao populacional que esta fora da prevaléncia (70%).



A escolha dos sujeitos deu-se de forma consecutiva, por um periodo relativamente longo
(sete meses) visando minimizar possibilidades de viés de selecdo e assim, ser representativa da
populagado.

3.3.2 Critérios de inclusao

A amostra foi composta por usuarios de ambos os sexos em qualquer faixa etaria, que no
periodo de sete meses a partir do inicio da coleta de dados, foram atendidos no CSE/MARCO,
para serem submetidos a PT e que aceitaram participar da pesquisa, mediante assinatura do
Termo de Consentimento Livre ¢ Esclarecido (APENDICE A). Os usuarios menores de 18 anos

de idade tiveram sua participacdo autorizada por seus pais ou responsaveis.

3.3.3 Critérios de exclusao

Nao foram incluidos no estudo apenas os usuarios que nao aceitaram participar.

3.4 VARIAVEIS

3.4.1 Preditoras ou independentes

Sexo, faixa etaria, escolaridade, procedéncia, imunizagdo com BCG, tempo de
imunizagdo com BCG, profissional de saude, doengas imunossupressoras, uso de medicamento

imunossupressor, contato de TB e tamanho do domicilio.

3.4.2 Desfecho ou dependente

Rendimento da PT, entendido como a PT Positiva indicando ILTB relacionado a

sensibilidade e especificidade.



3.5 PROCEDIMENTOS DE COLETA DE DADOS

Os dados foram coletados de forma continua em um periodo de sete meses (abril a
outubro de 2011), através de formulario (APENDICE C) aplicado aos usuarios que constituiram a
amostra, durante a consulta de enfermagem que precede a realizacdo da PT; do livro de registros
da PT e dos prontudrios no caso daqueles que sdo matriculados na unidade e, quando foi

necessario.

3.6 ANALISE DOS DADOS

As informagdes foram armazenadas em um banco de dados no programa Bio Stat 5.0, e
para a andlise descritiva foram utilizadas as variaveis que constam no instrumento de coleta de
dados (APENDICE C). A anélise deu-se a partir da aplicagdo dos testes Quiquadrado ou Exato de
Fisher para identificar as varidveis preditoras que apresentavam associagcdo significativa com a
variavel desfecho. Apds essa primeira etapa aplicou-se o teste de Regressao Logistica Dicotomica
Multipla aquelas variaveis que apresentaram associacdo, uma vez que se buscou analisar, a
relacdo entre uma variavel dependente binaria (Rendimento da PT) e quatro varidveis
independentes como faixa etéria, contato de TB, condi¢do de ILTB e radiografia de torax. Para
Fontelles (2010) trata-se de um método util para predizer a ocorréncia de um determinado evento
em funcdo da exposicdo a determinados fatores de risco. Para Penha (2002), a Regressao
Logistica Dicotdmica Multipla tem por objetivo testar uma variavel dependente (Y) e duas ou
mais variaveis independentes que podem ser continuas ou dicotdmicas ou ambas, sendo a
variavel resposta (Y) binaria, ou seja, assume valores 1 (sucesso) e 0 (insucesso), neste caso, o
rendimento da PT pode apresentar dois resultados, sendo positivo ou reator, codificado como 1
(PT+ = 1) ou negativo também denominado como ndo reator, codificado como 0 (PT- = 0). O
nivel de significancia predefinido foi de 0.05 (5%) e, foram aplicados os programas SPSS 17.0
(Statistical Package for the Social Sciences) que ¢ um pacote estatistico de apoio a tomada de
decisdes (PENHA, 2002), Bio Stat 5.0 (AYRES et al, 2005) e o Excel que foi usado para

formacao e formalizacdo das tabelas e elaboracao dos graficos.
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Nessa amostra foram encontrados 196 casos de pacientes que apresentaram PT+, sendo
que destes, 159 foram identificados como sendo infecgdo pelo M. tuberculosis (ILTB) e 37
diagnosticados como doenca. Em relagdo aos que apresentaram PT -, foram encontrados 132
pacientes.

Na construg¢@o do modelo de regressao logistica foram utilizados apenas os 159 pacientes
que apresentaram PT+ indicando ILTB. Os 37 casos diagnosticados como doenca foram
excluidos da Regressdao Logistica por ndo contemplarem os interesses do estudo e por assumir
caracteristica de variavel de confundimento.

No modelo de Regressdo Logistica, as variaveis independentes podem ser continuas ou
dicotomicas. No caso de varidveis continuas o valor desta, em determinado caso, sera
multiplicado pelo valor do coeficiente e quando a variavel ¢ dicotomica o valor do coeficiente
devera ser multiplicado por 0 (zero) ou 1 (um), estando esta caracteristica ausente ou presente
respectivamente (PENHA, 2002).

O modelo final estimado da regressao logistica foi o seguinte:

EE+ six:onmro comTE +sz rafox +’55>C1"BL- +E4>Cfrzixrz gtaric

P(PT positiva=1) = (1.1)

1+ EE+ six:onmra cemTE +sz raiox +d_55><1".E'L- +E4>Cfrzixrz starie '

Onde P(PT positiva = 1) ¢ a probabilidade de o paciente apresentar prova tuberculinica

positiva indicando ILTB; & ¢ o intercepto; by, by, b3 e by sdo coeficientes estimados das variaveis

contato com tuberculose, raio-x, TBL e faixa etaria. As variaveis que ndo foram significativas
para o modelo estao no apéndice D.

A probabilidade estimada da varidavel resposta a partir de um conjunto de variaveis
independentes (exemplo: x;, x2, X3, X4) conhecidas € obtida pela seguinte equagao:

E‘Ei':+5._x._+ Boxgthox b, x,

P{PT positiva= 1) = (1.2)

1+ €E+S‘—I‘—+ Boxgtboa vh,x,"



Para o modelo utilizado, a probabilidade de um paciente ter PT+ indicando ILTB ¢ dada

pela seguinte equacao:

e—5.5"4+l}.53 “oontate comTHE +1.74x raiox +2.2T<TEL +0.19..1.87x foixa staria
P(PT positiva=1) =

1+ 9—5.94+D.53>Cconmro comTE +1.74x raiox +2.27xTEL +10.15..1.87 X faixa staria * (13j

Por exemplo, um paciente com faixa de idade de 30 a 39 anos que ndo apresentou

alteracdo na radiografia de torax e era contato de tuberculose, a probabilidade desse paciente ter

PT+ indicando ILTB ¢ dado pela equagao:

o594+ 0.53:141.74x1 $2.27x1 +187x1
(PT positiva =1) =

14+ g 532 +0.53+ 1+ L Vax1 +2.27x1+ 187 x1 = 6154 (14j

Ou seja, este paciente tem 61.54 vezes mais risco de ter PT+ indicando ILTB.
Para testar a bondade dos métodos estatisticos utilizados, aplicaram-se os testes de ajuste

Person, Deviance e Hosmer-Lemeshow (PENHA, 2002), como pode ser visto na tabela 25.

TABELA 01- Testes para verificar a validade do modelo: Person, Deviance e
Hosmer-Lemeshow.

METODO QUI-QUADRADO P-VALOR
Person 50.489 0.421
Deviance 59.997 0.192
Hosmer-Lemeshaw 10.302 0.271

Para avaliar a qualidade do ajuste do modelo estatistico utilizado, é testada a hipotese nula
de que o ajuste dos dados ¢ bom versus o ajuste sendo ruim a um nivel de decisdo a = 0.05.
Como os niveis descritivos de todas as estatisticas de teste foram ndo significativos ndo se deve
rejeitar a hipotese nula, podendo concluir que o modelo se ajustou aos dados. Se o nivel

descritivo fosse menor que o nivel de decisdo a, o teste rejeitaria a hipdtese nula de um ajuste

adequado.
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3.7 RISCOS E BENEFICIOS

O presente trabalho ofereceu risco minimo ao usuario tendo em vista que o procedimento
mais complexo e com alguma invasdo foi a administragdo intradérmica da PT, e ndo ha relato nas
literaturas sobre efeitos adversos capazes de causar grandes danos ao organismo. No maximo
poderia ter ocorrido uma reagdo local maior que a comum, formagdo de flictena, com dor ¢
prurido local, porém ndo houve ragdes adversas em nem um dos participantes. Os demais
procedimentos restringiram-se ao preenchimento de questionarios.  Ressalta-se que o
procedimento (PT) s6 foi executado mediante prescri¢do e indicacdo, nao sendo criado nem um
ambiente artificial de execugdao do exame apenas para atender aos fins da pesquisa; ¢ ainda, que
os dados foram tratados estatisticamente ndo havendo possibilidade de exposi¢ao dos usuarios.
Os resultados deste estudo trouxeram informagdes valiosas para o fortalecimento do uso da PT na

identificagdo da ILTB como estratégia de combate a tuberculose ativa.

3.8 QUESTOES ETICAS E LEGAIS

Este projeto foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Escola de
Enfermagem Magalhdes Barata da UEPA, em 06.04.2011, sob o protocolo CAAE:
0002.0.321.000-11 (ANEXO A). Seguiu as Diretrizes ¢ Normas Regulamentadoras de Pesquisa
envolvendo seres humanos (Resolugdo 196/96 do CNS), observando, inclusive, os principios de

autonomia e nao maleficéncia.



IV RESULTADOS

4.1 ANALISE DESCRITIVA

Na Tabela 2 e Figura 1 observa-se que do total de 328 pacientes submetidos a Prova
Tuberculinica (PT) 59,76% apresentaram Prova Tuberculinica positiva (PT+) e 40,24%

apresentaram Prova Tuberculinica negativa (PT-).

TABELA 02 - Freqiiéncia e percentual do Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes
atendidos no CSE/Marco, no periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA

RENDIMENTO DA PT* FREQUENCIA %
Prova Tuberculinica positiva (PT+) 196 59,76
Prova Tuberculinica negativa (PT-) 132 40,24
TOTAL 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
*PT: Prova Tuberculinica

[

Percentual
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Prova Tuberculinica Irova Tuberculinica
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Resultado do rendimento da IPTI°

FIGURA 01- Percentual do Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no periodo
de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA
FONTE: Protocolo de Pesquisa

Na Tabela 3 e a Figura 2 pode-se observar que do total de 196 pacientes que apresentaram
PT+, 37 foram diagnosticados como tuberculose ativa (18,88%) e 159 foram diagnosticados
como ILTB (81,12%).
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TABELA 03 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, em relagdo a identificacdo de ILTB

RENDIMENTO DA PT (+) FREQUENCIA %
Infecgdo Latente 159 81.12
Doenga Ativa 37 18.88
TOTAL 196 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
*PT: Prova Tuberculinica
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FIGURA 02. Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no periodo de 04
de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, em relagdo a identificacdo da ILTB
FONTE: Protocolo de Pesquisa
Na Tabela 4 pode-se observar que a maioria dos pacientes submetidos a Prova
Tuberculinica foi do género feminino, porém, a PT+ foi mais frequente entre os homens com

62,31%. Pode-se observar também que o nivel descritivo obtido para amostra estudada indicou

que as varidveis “género” e “rendimento da PT” ndo se apresentaram associadas (p-valor =

0.503).

TABELA 04 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, segundo o género

PROVA TUBERCULINICA
GENERO TOTAL
PT+ PT-
Quantidade % Quantidade % Quantidade %
Masculino 81 62.31 49 37.69 130.00 100
Feminino 115 58.08 83 41.92 198.00 100
TOTAL 196 59.76 132 40.24 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Qui-quadrado, P = 0.503; y2 =7, 876
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Na Tabela 5 pode-se observar que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica 60
encontravam-se na faixa etaria de 30 a 39 anos que foi a mais frequente. A faixa etaria que
concentrou os casos de PT+ foi a de 40 a 49 anos com 78,05%, porém, quando se observa apenas
entre os usuarios que foram PT+, a faixa etdria mais acometida foi a de 30 a 39 anos. Pode-se
observar também que o nivel descritivo obtido para amostra estudada indica que as varidveis

“faixa etaria” e “rendimento da PT” se apresentaram associadas (p-valor = 0, 000).

TABELA 05 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, segundo a faixa etéria

PROVA TUBERCULINICA

. TOTAL
FAIXA ETARIA PT+ PT-
Quantidade % Quantidade % Quantidade %
0 a4 anos 11 28.95 27 71.05 38 100
5 a9 anos 11 40.74 16 59.26 27 100
10 a 14 anos 5 55.56 4 44.44 9 100
15 a 19 anos 20 71.43 8 28.57 28 100
20 a 29 anos 32 57.14 24 42.86 56 100
30 a 39 anos 42 70.00 18 30.00 60 100
40 a 49 anos 32 78.05 9 21.95 41 100
50 a 59 anos 20 57.14 15 42.86 35 100
60 anos e mais 23 67.65 11 32.35 34 100
TOTAL 196 59.76 132 40.24 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Qui-quadrado, P = 0.000, 2 =27, 352

Na Tabela 6 pode-se observar que dos 328 pacientes submetidos a Prova
Tuberculinica 128 tém escolaridade de 8 a 11 anos de estudos concluidos (39,02%). Entre os
pacientes que apresentaram PT+ a maior escolaridade também foi de 8 a 11 anos (43,37%).
Observa-se ainda que o nivel descritivo obtido para amostra estudada indicou que as

variaveis “escolaridade” e “rendimento da PT” ndo se apresentaram associadas (p-valor =

0.573).
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TABELA 06 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, segundo a escolaridade (em anos de
estudos concluidos)

ESCOLARIDADE PROVA TUBERCULINICA TOTAL
(anos de (fstudos PT+ PT-
concluidos) Quantidade % _ Quantidade %  Quantidade %
Naio alfabetizado 6 3.06 4 3.03 10 3.05
1 a3 anos 24 12.24 26 19.70 50 15.24
4 a7 anos 42 21.43 23 17.42 65 19.82
8 a1l anos 85 43.37 43 32.58 128 39.02
Maior que 12 anos 28 14.29 13 9.85 41 12.50
Nio se aplica 11 5.61 23 17.42 34 10.37
TOTAL 196 100.00 132 100.00 328 100.00

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Qui-quadrado, P =0.573, y2 =7, 725

Na Tabela 7 observa-se que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica 206
declararam ter o domicilio constituido por 4 ou mais comodos. Observa-se também que o nivel
descritivo obtido para amostra estudada indicou que as varidveis “tamanho do domicilio” e

“rendimento da PT” ndo se apresentaram associadas (p-valor = 0.059).

TABELA 07 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, segundo tamanho do domicilio

PROVA TUBERCULINICA

TAMANHO DO TOTAL
DOMICILIO PT+ PT-
Quantidade % Quantidade % Quantidade %
1 a 3 comodos 74 60.66 48 39.34 122.00 100
4 ou mais comodos 122 59.22 84 40.78 206.00 100
TOTAL 196 59.76 132 40.24 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Qui-quadrado, P =0.059, 2 =0.445

Na Tabela 8 pode-se observar que 303(92.38%) pacientes submetidos a Prova

Tuberculinica procederam da Regido Metropolitana de Belém (RMB). Observa-se ainda que o
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nivel descritivo obtido para amostra estudada ndo indicou associagdo entre as varidveis

“procedéncia” e “rendimento da PT” (p-valor = 0.155).

TABELA 08 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, segundo a procedéncia do paciente

) PROVA TUBERCULINICA TOTAL
PROCEDENCIA PT+ PT-
Quantidade % Quantidade % Quantidade %
RMB 183 60.40 120 39.60 303.00 100
Outros municipios 13 52.00 12 48.00 25.00 100
TOTAL 196 59.76 132 40.24 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011

PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*RMB: Regido Metropolitana de Belém

*Teste Exato de Fisher, P =0.155

Na Tabela 9 pode-se observar que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica
187 apresentaram-se eutréficos (IMC normal), com intervalo de confianca [Média + DP: 22,50 +
5,85]. Observa-se também que o nivel descritivo obtido para a amostra estudada indicou que as
variaveis “estado nutricional” e “rendimento da PT” ndo se apresentaram associadas (p-valor =

0.683).

TABELA 09 - Rendimento da prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, segundo o estado nutricional a partir
do IMC

E§tf|d0 PROVA TUBERCULINICA TOTAL
Nutricional a PT+ PT-
partir do IMC — (5, i gade % Quantidade % Quantidade %
Eutrofico 109 58.29 78 41.71 187 100
Desnutrido 18 69.23 8 30.77 26 100
Sobrepeso 46 63.01 27 36.99 73 100
Obeso 23 54.76 19 45.24 42 100
TOTAL 196 59.76 132 40.24 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011

PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*IMC: Indice de Massa Corporea

*Teste Qui-quadrado, P = 0.683, x2 =1.896

Na Tabela 10 observa-se que a maioria dos pacientes submetidos a Prova Tuberculinica

ndo ¢ etilista e destes, 59% apresentaram Prova Tuberculinica positiva. Quando se observa
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apenas entre os etilistas, a maioria também foi PT+, porém com um percentual maior (71%).
Mas, o nivel descritivo obtido para amostra estudada nao indicou associagdo entre as variaveis

“etilismo” e “rendimento da PT” (p-valor = 0.307).

TABELA 10 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 01 de outubro de 2011- Belém-PA, segundo a condi¢ao de etilista

PROVA TUBERCULINICA
ETILISTA PT+ PT- TOTAL
Quantidade % Quantidade % Quantidade %
Sim 5 71.43 2 28.57 7 100
Nao 191 59.50 130 40.50 321 100
TOTAL 196 59.76 132 40.24 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Exato de Fisher, P = 0.307

Na Tabela 11 pode-se observar que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica
248 tomaram vacina BCG ha dois anos ou mais (76%), sendo que para os casos que apresentaram
(PT+) observou-se 143 usuarios vacinados com BCG ha 2 anos ou mais (72,96%). Pode-se
observar também que o nivel descritivo obtido para amostra estudada indicou que as variaveis
“tempo de vacinagao prévia com BCG” e “rendimento da PT” ndo se apresentaram associadas (p-

valor =0.229).

TABELA 11 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado ao tempo de vacinag@o prévia
com BCG

TEMPO DE PROVA TUBERCULINICA TOTAL
VACINACAO PT+ PT-

PREVIA COM BCG ~ Quantidade % Quantidade % Quantidade %
Ha menos de 2 anos 50 25,51 27 20,45 77 23
Ha 2 anos ou mais 143 72,96 105 79,55 248 76
Naéo vacinado - - - - - -
Ignorado 3 1,53 - - 3 1
TOTAL 196 100.00 132 100.00 328 100.00

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Qui-quadrado, P =0.229, y2=3,3

Na Tabela 12 pode se observar que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica
constatou-se cicatriz de BCG em 237 (72%), sendo que entre aqueles que apresentaram (PT+)

observou-se que 141 pacientes apresentavam cicatriz vacinal (71,94%). Observa-se também que
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o nivel descritivo obtido para amostra estudada ndo indicou associagdo entre as varidveis

“presenga de cicatriz de BCG” e “rendimento da PT” (p-valor = 0.536).

TABELA 12 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado a presenga de cicatriz de
BCG

PROVA TUBERCULINICA TOTAL
PRESENCA DE
CICATRIZ DE BCG PT+ PT-
Quantidade % Quantidade % Quantidade %
Sim 141 71.94 96 72.73 237.00 72
Nio 55 28.06 36 27.27 91.00 28
TOTAL 196 100.00 132 100.00 328 100.00

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Exato de Fisher, P =0.536

Na Tabela 13 pode-se observar que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica 7
haviam se vacinado recentemente com vacina de virus vivo (2%); entre os que apresentaram
(PT+) observou-se 4 pacientes vacinados recentemente com vacina de virus vivo (2,04%).
Observa também que o nivel descritivo obtido para amostra estudada indicou que as varidveis
“vacinagdo recente com vacina de virus vivo” e “rendimento da PT” ndo se apresentaram

associadas (p-valor = 0.413).

TABELA 13 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado a vacinagdo recente com
vacina de virus vivo

. PROVA TUBERCULINICA
VACINACAO RECENTE TOTAL
COM VACINA DE VIRUS
VIVO PT+ PT-
Quantidade %  Quantidade %  Quantidade %

Sim 4 2.04 3 2.27 7 2
Nao 192 97.96 129 97.73 321 98
TOTAL 196 100 132 100 328 100

p. 64



FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Exato de Fisher, P =0.413

Na Figura 3 e Tabela 14 pode-se observar que as doencas imunossupressoras mais
frequentes foram as infecgdes (8,54%), seguida pelo diabetes e HIV com 5,49% e 3,66%,
respectivamente. Assim, pode-se observar que a varidvel “doencas imunossupressoras” nao
exerceu influéncia estatisticamente significante em relagdo ao rendimento da PT, pois todas

apresentaram p-valor maior que 0.05.

Percentunl

Doencas

FIGURA 03 - Percentual das doengas dos pacientes submetidos a Prova Tuberculinica do CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA
FONTE: Protocolo de Pesquisa

TABELA 14 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado a presenga de doencas

imunossupressoras
PROVA TUBERCULINICA TOTAL
DOENCAS PT+ PT-
Quantidade % Quantidade % Quantidade %

Infecgdes 12 3.66 16 4.88 28 8.54
Diabetes 13 3.96 5 1.52 18 5.49
HIV 5 1.52 7 2.13 12 3.66
Doenga renal 5 1.52 1 0.30 6 1.83
Outras doencas 2 0.61 1 0.30 3 091
Cancer 2 0.61 0 0.00 2 0.61

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011

PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa

Nivel de Significancia: (Infecgdes: 0.440), (Diabetes: 0.183), (HIV: 0.059), (Doenca Renal:
0.384), (Imunodepressora: 0.702), (Cancer: 0.298)
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Na Tabela 15 observa-se que 2 dos pacientes submetidos a Prova Tuberculinica ja haviam
previamente adoecido de tuberculose, ou seja, 1% do total. Assim, pode-se observar ainda que o
nivel descritivo obtido para amostra estudada nao indicou associagdo entre as variaveis

“adoecimento prévio de TB” e “rendimento da PT” (p-valor = 0.298).

TABELA 15 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 01 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado ao adoecimento prévio de
TB

PROVA TUBERCULINICA
ADOECIMENTO TOTAL
PREVIO DE TB PT+ PT-
Quantidade % Quantidade % Quantidade %
Sim 2 1.02 0 0.00 2 1
Nio 194 98.98 132 100.00 326 199
TOTAL 196 100 132 100 328 200

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Exato de Fisher, P =0.298

Na Tabela 16 pode-se observar que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica
208 eram contato de tuberculose (63%). Destes, 134 foram PT+ correspondendo a 68,37%. Pode-
se observar também que o nivel descritivo obtido para amostra estudada indicou que as varidveis
“contato de tuberculose” e “rendimento da PT” se apresentaram fortemente associadas (p-valor =

0.001).

TABELA 16 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado a condigdo de contato de

tuberculose
CONTATO DE PROVA TUBERCULINICA TOTAL
TUBERCULOSE PT+ PT-
Quantidade % Quantidade % Quantidade %
Sim 134 68.37 74 56.06 208 63
Nio 62 31.63 58 43.94 120 37
TOTAL 196 100 132 100 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Exato de Fisher, P =0.001
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Na Tabela 17 pode-se observar que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica
30 faziam uso de medicamento imunossupressor (9%) e, entre estes o rendimento da PT foi de
6,63%. Observa-se também que o nivel descritivo obtido para amostra estudada ndo indicou
associacdo entre as varidveis “uso de medicamento imunossupressor” e “rendimento da PT” (p-

valor = 0.065).

TABELA 17 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado ao uso de medicamento

imunossupressor
PROVA TUBERCULINICA
USO DE MEDICAMENTO TOTAL
IMUNOSSUPRESSOR PT+ PT-

Quantidade % Quantidade % Quantidade %
Sim 13 6.63 17 12.88 30 9
Nio 183 93.37 115 87.12 298 91
TOTAL 196 100 132 100 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Exato de Fisher, P = 0.065

Na Tabela 18 e na figura 4 observa-se que dos 328 pacientes submetidos a Prova
Tuberculinica 16 eram profissionais de saude (5%), porém dentre estes 50% apresentaram PT+.
Pode-se observar também que o nivel descritivo obtido para a amostra estudada ndo indicou

associagdo entre as variaveis “profissional de satde” e “rendimento da PT” (p-valor = 0.354).

TABELA 18 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado a condi¢ao de profissional

de saude
PROFISSIONAL DE PROVA TUBERCULINICA TOTAL
SAUDE PT+ PT-
Quantidade % Quantidade % Quantidade %
Sim 8 4.08 8 6.06 16 5
Nao 188 95.92 124 93.94 312 95
TOTAL 196 100 132 100 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Exato de Fisher, P = 0.354
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FIGURA 04. Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no periodo de 04
de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado a condi¢@o de profissional de saude
FONTE: Protocolo de Pesquisa

Na Tabela 19 pode-se observar que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica
42 apresentaram alteragdo na radiografia de torax (13%) e 233 ndo apresentaram (71%). Entre
aqueles que foram PT+ 39 apresentaram alteracao (19,90%) e 150 nao apresentaram alteracdo na
radiografia de torax (76,53%). Observa-se também que o nivel descritivo obtido para a amostra
estudada indicou associacdo entre as variaveis “radiografia de térax” e “rendimento da PT” (p-
valor =0.002).
TABELA 19 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no

periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado a alteragdo na
radiografia de torax

PROVA TUBERCULINICA
RADIOGRAFIA DE
TORAX : PT+ . PT- TQTAL

Quantidade %  Quantidade %  Quantidade %
Com alteragdo 39 19.90 3 2.27 42 13
Sem alteracdo 150 76.53 83 62.88 233 71
Nao realizado 7 3.57 46 34.85 53 16
TOTAL 196 100 132 100 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Qui-quadrado, P = 0.002, 2 =22, 354

Na Tabela 20 observa-se que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica 12
foram BAAR positivo (4%), sendo todos PT+ e, 221 pacientes ndo realizaram a baciloscopia do
escarro (67%). Pode-se observar também que o nivel descritivo obtido para a amostra estudada
ndo indicou associagdo entre as variaveis “baciloscopia de escarro” e “rendimento da PT” (p-

valor =0.132).
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TABELA 20 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado a realizagdo de
baciloscopia de escarro

BACILOSCOPIA PROVA TUBERCULINICA TOTAL
DE ESCARRO PT+ PT-
Quantidade % Quantidade % Quantidade %
BAAR positivo 12 6.12 0 0.00 12 4
BAAR negativo 59 30.10 36 27.27 95 29
Nao realizado 125 63.78 96 72.73 221 67
TOTAL 196 100 132 100 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Qui-quadrado, P =0.132, 2 =20, 772

Na Tabela 21 pode-se observar que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica
16 foram submetidos a outros exames (5%), sendo que entre os que apresentaram PT+, 14
apresentaram alteracao (7,14%) e 5 (2,55%) ndo apresentaram, como demonstra a figura 5
(abaixo). O nivel descritivo obtido para a amostra estudada ndo indicou associagdo entre as

varidveis “outros exames” e “rendimento da PT” (p-valor = 0.834).

TABELA 21 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado a realizagdo e alteragdo
em outros exames

PROVA TUBERCULINICA
OUTROS EXAMES TOTAL
ALTERADOS PT+ PT-

Quantidade % Quantidade % Quantidade %
Sim 14 7.14 2 1.52 16 5
Nio 5 2.55 4 3.03 9 3
N3o realizado 177 90.31 126 95.45 303 92.38
TOTAL 196 100 132 100 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Qui-quadrado, P = 0.834, ¥2 =3, 234
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FIGURA 05. Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no periodo de 04
de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado a realizagdo e alteracdo em outros exames

FONTE: Protocolo de Pesquisa

Na Tabela 22 pode-se observar que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica

em 185 a indicagao foi ser contato de tuberculose (56%), sendo que dentre os que apresentaram

PT+ 60,20% eram contatos de TB. O nivel descritivo obtido para a amostra estudada ndo indicou

associagdo entre as variaveis “indicacdo da PT” e “rendimento da PT” (p-valor = 0.077).

TABELA 22 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado a indica¢do da PT

PROVA TUBERCULINICA
3 TOTAL
INDICACAO DA PT PT+ PT-

Quantidade % Quantidade % Quantidade %
Conversdo de BCG 0 0.00 2 1.52 2 1
Contato de Tuberculose 118 60.20 67 50.76 185 56
Doenga Imunodepressora 13 6.63 18 13.64 31 9
Investigacdo Diagnostica 24 12.24 12 9.09 36 11
Profissional de saude 5 2.55 2 1.52 7 2
S.R. 36 18.37 31 23.48 67 20
TOTAL 196 100 132 100 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Qui-quadrado, P =0.077, 42 =2, 978

Na Tabela 23 pode-se observar que dos 328 pacientes submetidos a Prova Tuberculinica

159 apresentaram PT+ indicando ILTB (81,12%). O nivel descritivo obtido para a amostra

estudada indicou forte associagdo entre as varidveis “diagnostico de ILTB” e “rendimento da PT”

(p-valor =0.001).
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TABELA 23 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 31 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado ao diagndstico de ILTB

DIAGNOSTICO DE PROVA TUBERCULINICA TOTAL
ILTB PT+ PT-
Quantidade % Quantidade % Quantidade %
Sim 159 81.12 0 0.00 159 48
Nio 37 18.88 132 100.00 169 52
TOTAL 196 100 132 100 328 100

FONTE: Protocolo de pesquisa, dezembro/2011
PT+: Prova Tuberculinica positiva; PT-: Prova Tuberculinica negativa
*Teste Exato de Fisher, P =0.001

Na Tabela 24 pode-se observar que dos 328 usuarios submetidos a Prova Tuberculinica
129 foram negativos para ILTB (39,33%), seguido de 126 casos de ILTB com indicagdo de
tratamento (38,41%). O nivel descritivo obtido para a amostra estudada indicou associagdo entre

as variaveis “conclusao diagnostica” e “rendimento da PT” (p-valor = 0.024).

TABELA 24 - Rendimento da Prova Tuberculinica dos pacientes atendidos no CSE/Marco, no
periodo de 04 de abril a 01 de outubro de 2011- Belém-PA, relacionado a conclusdo diagnostica

CONCLUSAO DIAGNOSTICA QUANTIDADE %
ILTB com indicag@o de tratamento 126 38,41
ILTB sem indicagao de tratamento 22 6,71
TB ativa 50 15,24
Negativa para ILTB 129 39,33
Sem seguimento 1 0,30
TOTAL 328 100,00

FONTE: Protocolo de pesquisa.
*Teste Qui-quadrado, P = 0.024, 2 =33, 201

4.2 APLICACAO DA REGRESSAO LOGISTICA MULTIPLA DICOTOMICA

Na amostra estudada foram encontrados 196 casos de pacientes que apresentaram Prova
Tuberculinica positiva (PT+), sendo que destes, 159 foram diagnosticado como ILTB e 37 como
TB ativa.

Na construcao do modelo de Regressao Logistica foram utilizados os 159 pacientes que

apresentaram PT+ indicando ILTB e foram excluidos os 37 casos diagnosticados como doenca
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ativa, por nao estarem relacionados a inten¢do do estudo e por se comportarem como variavel de
confundimento. A variavel conclusdo diagnostica foi excluida do modelo porque a Regressao
ndo confirmou a associagao.

A Tabela 25 mostra os valores estimados dos coeficientes, que foram utilizados para
especificar o modelo, o erro-padrao dos coeficientes e os respectivos niveis descritivos. Mostra
ainda a razdo de chances (Odds Ratio) com seu respectivo intervalo de confianga para o = 0.05

(L.I — Limite Inferior e L.S — Limite Superior).

TABELA 25 - Estatisticas Resultantes da Regressdo Logistica Multipla Dicotdmica com quatro
varidveis independentes

el . Erro Razio de IC 95%
Variaveis Coeficientes -
Padrao Chances LI LS
Constante -5.94 0.18 0.023 - - -
Contato de Tuberculose - - - - - -
Nao* - - - - - -
Sim 0.53 0.23 0.028 1.71 1.07 2.68
Radiografia de térax - - - - - -
Nao realizado* - - - - - -
Sem alteragao 1.74 0.19 0.002 1.55 0.02 2.34
Com alteragdo 0.07 0.39 0.004 1.27 0.02 2.97
ILTB
Negativa* - - - - - -
Positiva 2.27 0.40 0.001 2.82 0.17 4.27
Faixa etaria - - - - - -
0 a 4 anos 0.97 0.32 0.011 1.33 0.12 1.32
5a9 anos 0.55 0.42 0.014 1.24 0.02 1.35
10 a 14 anos* - - - - - -
15 a 19 anos 0.77 0.39 0.022 1.27 031 1.37
20 a 29 anos 1.18 0.32 0.002 1.31 0.20 2.01
30 a 39 anos 1.87 0.36 0.004 1.52 031 2.54
40 a 49 anos 0.93 0.40 0.034 1.41 0.44 1.45
50 a 59 anos 0.87 0.59 0.012 1.49 0.18 2.07
Acima de 60 anos 0.99 0.65 0.034 1.47 0.08 2.72

Nota: * Representam as categorias de referencia da variavel
LI: limite inferior; LS: limite superior

Os resultados apresentados na Tabela 25 mostraram que pessoas que foram contato de
tuberculose tiveram 71 vezes mais chance de apresentar PT+ indicando ILTB em relacdo a um
usudrio que nao tenha tido contato com tuberculose, considerando as demais varidveis constantes.
Usuarios que nao apresentaram alteracdo na radiografia de térax tiveram 55 vezes mais chance de
apresentar PT+ indicando ILTB em relagdo a um com alteragdo na radiografia de torax,

considerando as demais varidveis constantes. Usudrios que foram identificados com ILTB
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tiveram 82 vezes mais chance da PT+ indicar ILTB em relacdo a um sem este diagndstico.
Pessoas com idade entre 5 a 9 anos tiveram 24 vezes mais chance de apresentar PT+ indicando
ILTB em relacdo aos de 10 a 14 anos, considerando esta categoria e as demais varidveis
constantes. Enquanto que usuérios com idade de 00 a 04 anos tiveram 33 vezes mais chance
apresentar PT+ indicando ILTB em relacdo aos com 10 a 14 anos, considerando esta categoria e
as demais variaveis constantes. Aplicando-se a mesma analise para as demais categorias.
Também foi avaliada a probabilidade de um usuario com as caracteristicas que
influenciaram no rendimento da PT, associadas, apresentarem PT+ indicando ILTB conforme

tabela abaixo.

TABELA 26 - Probabilidade de um usuério ter PT+ indicando ILTB quando for contato de
TB sem alteracdo na radiografia de térax e de acordo com a faixa etéria

FAIXA ETARIA PROBABILIADE
0 a4 anos 3941
5 a9 anos 29.94
10 a 14 anos* 19.23
15 a 19 anos 31.75
20 a 29 anos 37.05
30 a 39 anos 61.54
40 a 49 anos 37.31
50 a 59 anos 38.46
Acima de 60 anos 41.23
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V DISCUSSAO

Em pleno século XXI a investigagdo e o diagnostico da ILTB, extremamente importantes
ao controle da tuberculose, continuam como um desafio para os servigos publicos de satde
devido a escassez de métodos, que sejam seguro, de facil aplicabilidade e baixo custo; limitando-
se a um método bastante antigo, a PT, que permanece como o melhor método disponivel, mesmo
apresentando entre outras limita¢des, a impossibilidade de diferenciar uma situagdo de infecgao
pelo M. tuberculosis de um adoecimento por tuberculose (BOMBARDA, 2008; DUARTE, 2009;
KEANE, et al, 2008; PAI et al, 2007).

Este estudo somou-se ao demais no intuito de ampliar os conhecimentos sobre a prova,
analisando, sobretudo, seu rendimento e os fatores que contribuem para sua limitagdo a fim de
encontrar alternativas que aperfeicoem sua utilizacdo. Trabalhou-se com uma amostra de 328
usudrios que foram ao CSE Marco para realizacdo da PT; destes, conforme visto na tabela 2 e
figura 1, 196 foram reatores a PT constituindo um rendimento geral de 59,76%; que embora seja
superior a frequéncia mundial média de PT+ que ¢ de 30% (CORANTE et al, 1999; LALVANI
et al, 2001; FLYNN et al, 2003), esta abaixo do encontrado em varios estudos como o realizado
por Berkel (2005) incluindo 312 doentes e 2848 individuos saudaveis cujo rendimento foi de
95,4% com um ponto de corte de 10 mm e de 79,8% quando o ponto de corte foi aumentado para
15 mm; para Brito et al. (2006) o rendimento da PT varia entre 70 a 85%; para Wright et al.
(1995) varia entre 96% na populacdo em geral, 59% nos portadores do HIV a 50% nos
acometidos por TB disseminada e, para Duarte (2005) encontra-se em torno daquele apresentado
por doentes de TB em fase de estabilizagao da doenga apds o inicio do tratamento que € de 95%.
Talvez a diferenga para menos encontrada neste estudo deva-se a diversidade das indicagdes e ao
fato de ter sido direcionado aos usuarios com possibilidade de infeccdo pelo M. tuberculosis e
nao aos doentes de TB, o que pode ter aumentado a possibilidade de PT negativa por real
auséncia de infeccao pelo M. tuberculosis, associada as indicagdes equivocadas decorrentes da
dificuldade de entendimento da PT por parte dos profissionais atuantes na area (LEE, 1998;
CHADHA, 2001); pois constatou-se um rendimento menor mesmo utilizando um ponto de corte
de 5 mm, inferior ao estabelecido pelos estudos citados, por ser este o atualmente preconizado

pelo Programa Nacional de Controle da TB no Brasil (BRASIL, 2011a), o qual baseia-se em
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estudos como o de Cailleaux et al. (2009) que estabeleceram um ponto de corte de 5 mm como
seguro mesmo em regides com alta prevaléncia de TB, ou seja, com prevaléncia superior a 10%
(BERKEL et al, 2005) que ¢ o caso da nossa regido. Entendendo-se que se limitou o maximo
possivel as possibilidades de falhas técnicas na aplicacdo e leitura da prova durante o estudo, por
ter sido realizada por profissional habilitada, sendo confirmado por profissional de referéncia na
técnica sempre que surgiu alguma duvida (BRASIL, 2011b; CHADHA, 2001), ndo se pode
excluir a possibilidade deste fato relacionar-se com a anergia que muitos possuem em relacao a
PT mesmo na auséncia de imunossupressao importante, principalmente as criangas e os idosos
devido as peculiaridades em seus sistemas imunologicos (LEE, 1998; AMERICAN THORACIC
SOCIET, 2000; GARDAM et al, 2003; SZTAINBOK et al, 2009).

Entretanto, ao analisar apenas a PT+ com vistas ao seu rendimento indicando ILTB,
percebeu-se um salto importante; pois conforme visto na tabela 3 e figura 2, das 196 PT+, 159
(81,12%) foram ILTB e 37 (18.88%) apresentaram Tb ativa, e, apesar do estudo ter utilizado
apenas a PT para a identificagdo da ILTB, nem uma foi atribuida a infec¢des por outras
micobactérias ou vacinacdo com BCG, considerando o contexto epidemioldgico obtido através da
anamnese. Essa forte associagdo também pode claramente ser visualizada na tabela 23 com a
constata¢ao de um p-valor de 0.001, confirmando a importancia da PT na identificacao da ILTB,
sua principal indicagdo (CONDE et al, 2009; BRASIL, 2011 a; DUARTE, 2009; PINHEIRO,
2009) como também foi constatado no estudo de Amarante et al. (1999). E, como todas as PT +
estavam relacionadas a presenca do M. tuberculosis no organismo na forma de infeccdo ou
doenca, apesar da limitagdo de ndo ter sido utilizado outro teste confirmatério, porém
considerando o contexto epidemioldgico, o estudo reforcou a validade do ponto de corte de 5 mm
na identifica¢do dos infectados pelo bacilo mesmo em regides com presenca de micobactérias

ambientais e alta cobertura de BCG.

Segundo Brito et al. (2006), todo individuo com PT+ deve realizar radiografia de térax e
ser avaliado pelo médico. Neste estudo, o rendimento da PT+ indicando ILTB foi confirmado
através da realizacdo da radiografia de térax, baciloscopia do escarro quando possivel e, quando
houve alteracdo na radiografia de toérax foi realizado outro exame para descartar a possibilidade
de doenca sendo , na maioria dos casos, a tomografia computadorizada (TC) de torax. A variavel

radiografia de torax (Tabela 19) apresentou-se fortemente associada ao rendimento da PT (p-
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valor de 0, 002), com 76% das radiografias realizadas em usuarios com PT+ ndo apresentando
alteracdo, que ¢ o resultado esperado na investigagdo da ILTB (BOMBARDA et al, 2008;
CONDE et al, 2009; BRASIL, 2011a); e, dentre as que apresentaram-se alteradas (19%) apenas
02 eram de usudrios que confirmaram ILTB através de outros exames como a TC de térax, os
demais eram de pessoas que confirmaram adoecimento por TB (37) conforme visto anteriormente
na Tabela 03. Resultado semelhante em relacdo a radiografia de térax normal ou sem alteracdo
confirmando ILTB, foi encontrado por Pedrozo et al. (2010) que obtiveram 100% de radiografias
de torax normal em acometidos por ILTB. Quanto a baciloscopia do escarro (Tabela 20), o p-
valor foi de 0, 132 ndo constatando associacdo entre este exame e o rendimento da PT indicando
ILTB como ¢ de se esperar, haja vista tratar-se de um exame confirmatorio de TB ativa
(BRASIL, 2011a), e ndo houve nenhum usuario com PT- que fosse BAAR +, que é uma situacao
menos comum, pois ocorre apenas quando o usudrio com TB ativa encontra-se com sua
imunidade bastante comprometida, nesse caso até a baciloscopia podera ser negativa como
acontece com os portadores do HIV (BRASIL, 2011a; WHO, 2008). Em relacdo a presenca de
alteracdo em outros exames (Tabela 21), o resultado mostrou-se coerente quando ndo apresentou
associagdo com o rendimento da PT+ indicando ILTB (p-valor de 0, 834), pois dentre os com PT
+ a maioria que apresentou altera¢do estava com TB ativa, uma vez que, como vimos antes, entre
os usuarios com altera¢do na radiografia de térax em apenas 02 foi confirmado ILTB justamente
por ndo ter sido constatada alteragdo sugestiva de doenga nos outros exames; e, entre os que

apresentaram PT- apenas 1,52% apresentaram TC de torax alterada.

Dentre os usuarios que constituiram a amostra, 198 (60,36%) eram do género feminino,
sendo que dentre os que apresentaram PT+ 81 (62,31%) eram do género masculino (tabela 04),
entretanto o estudo ndo constatou associacao entre o Rendimento da PT e o Género (p-valor de
0.503). Quanto a idade (tabela 05), 60 (18,30%) encontravam-se na faixa etaria dos 30 a 39 anos,
seguida pela faixa etaria dos 20 a 29 anos com 56 usuarios (17,10%), 38 (11,59%) eram criangas
menores de 5 anos e, 34 (10,36%) tinham 60 anos ou mais; entre aqueles com PT+, a maior
ocorréncia foi na faixa etaria dos 30 a 39 anos com 42 PT+ (21,42%), seguida das faixas etarias
dos 20 a 29 anos e dos 40 a 49 anos ambas com 32 PT+ (16,32%), os usudrios com 60 anos ou
mais apresentaram 23 PT+ (11,73%) e os menores de 5 anos 11 (5,61%). Nao foram encontrados

estudos associando o risco de infeccdo pelo M. tuberculosis ao género e a idade, pois a
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suscetibilidade a infeccdo ¢ universal e independe destas caracteristicas (BRASIL, 2011a;
CONDE, 2009; BOMBARDA, 2008; PINHEIRO, 2009). Apesar que de todos os infectados, de 5
a 10% tém risco de desenvolver a doenga em qualquer fase da vida, existem grupos etarios que
por caracteristicas peculiares esse risco € maior, como entre os menores de 05 anos, adolescentes,
adultos jovens e os idosos; por isso devem ser priorizados na investigacdo da ILTB com vistas a
prevengdo da doenca (MINISTERIO DA SAUDE, 2002; BRASIL, 2011a; CONDE et al, 2009;
PINEDA et al, 2004). Neste estudo foi constatado associagdo entre o rendimento da PT e a faixa
etaria (p-valor de 0.000), sendo que a PT+ foi predominante no grupo dos adultos jovens seguido
pelos idosos e criancas menores de 5 anos, respectivamente, porém quando somamos 0s menores
de 15 anos constatamos 13,85% de infectados, superando os idosos, um valor significativo
devido o grande risco de adoecimento, que apesar do limitado conhecimento da situagdo
epidemioldgica nesse grupo, ¢ em torno de 10% de todos os casos de TB (NELSON et al, 2004).
Quando analisou-se o rendimento da PT na mesma faixa etaria, verificou-se que o melhor
rendimento também foi no grupo dos adultos (78%), nos adolescentes e idosos o rendimento
variou entre 55 e 67%, semelhante ao rendimento geral do estudo e do relatado nas literaturas
(DUARTE, 2009), porém entre as criancas, especialmente os menores de 5 anos o rendimento foi
muito abaixo (28,95%) como o demonstrado por alguns estudos anteriores, o que pode ser
explicado pela imaturidade imunologica frequente nesse grupo (LEE, 1998; CONDE, 2009;
FEJA et al, 2005; LEWINSON et al, 2004; LALVANI et al, 2007) que muitas vezes, mesmo
doentes por tuberculose ndo reagem a tuberculina (VALEJO, 1994; ). Vale ressaltar que em
varios estudos, como o de Oliveira et al. (2000), o rendimento da PT em criangas foi alto, em
torno de 70 a 85%; no de David et al. (2000) foi constatado um rendimento de aproximadamente
81,4%; e, no de Caldeira et al. (2004) foi de 59,8%; talvez essa diferenca esteja relacionada,
principalmente as caracteristicas das criangas estudadas que no primeiro eram criangas doentes
por tuberculose e ndo apenas infectadas, no segundo e terceiro todas as criangas eram contatos de
TB, enquanto que neste estudo as indicacdes para a PT foram bem diversificadas, e a
investigagdo diagnoéstica teve um percentual baixo de ocorréncias, aumentando as chances de
realmente ndo estarem infectadas, porém nesse aspecto o estudo foi limitado pela impossibilidade
de confirmar a nao infeccao.

Em relacdo a escolaridade (tabela 06), 128 usuarios (39,02%) possuiam entre 08 a 11 anos

concluidos de estudo e 10 (3,05%) ndao eram alfabetizados; entre os com PT+, 85 (43,37%)
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possuiam entre 08 a 11 anos, 42 (21,43%) entre 04 e 07 anos, 28 (14,29%) mais de 12 anos de
estudos e apenas 06 (3,06%) ndo eram alfabetizados, sugerindo que a menor escolaridade,
caracteristica das pessoas com menores condigdes socioeconomicas e relacionadas ao maior
adoecimento (FERREIRA FILHO, 1999; HIJAR, 2005; CARDOSO et al, 2006), neste estudo
ndo estava relacionada ao maior risco de infec¢do e ndo influenciou no rendimento da PT pois o
p-valor foi de 0.573, porém ndo encontraram-se estudos prévios que pudessem fortalecer ou
refutar essa conclusdo.

Quanto a procedéncia (tabela 08), 303 usuarios (92,38%) eram de Belém e Regido
Metropolitana e 25 (7,62%) de outros municipios; em relacdo aos com PT+ também
prevaleceram os procedentes de Belém e Regido Metropolitana com 183 (93,36%), situacdo
esperada em virtude da localizagdo privilegiada do local do estudo e do fato de funcionar como
referéncia para a realizacdo da PT, além da alta prevaléncia de tuberculose doenca em Belém e
regido metropolitana, responsaveis por cerca de 50% dos casos no estado do Pard (DATASUS,
2010) e, consequentemente, por um alto numero de infectados pelo M. tuberculosis, ratificando a
necessidade de reduzir o maximo possivel esse reservatdrio para um efetivo controle da TB ativa
(RICHELDI, 2006) no Estado.

O estudo nao demonstrou associag¢ao entre o tamanho do domicilio e o rendimento da PT,
pois o p-valor foi 0.059 (tabela 7), porém o resultado de 37,76% dos domicilios com PT+
possuirem entre 01 e 03 comodos tem importancia clinica dado o fato de que ambientes pequenos
e abafados constituem fatores de risco para a infec¢do pelo M. tuberculosis (SANT’ ANNA,
2001; BRASIL, 2011a).

O estado nutricional geral dos usuarios nao se caracterizou como fator de risco para PT+
pois o p-valor foi de 0.683 (tabela 09), porém analisando apenas aqueles que apresentaram PT+,
constatou-se que o menor rendimento foi entre os desnutridos (18 pessoas ou 9,18%) e o melhor
rendimento foi entre os eutroficos (109 pessoas ou 55,61%), podendo indicar que o rendimento
da PT em pessoas desnutridas pode ser comprometido em virtude da debilidade imunolédgica que
estas frequentemente apresentam (SZTAJNBOK et al, 2009; NATAL, 2000; SILVA et al, 2010).

A condi¢do de etilista também ndo se mostrou associada ao rendimento da PT neste
estudo (p-valor de 0.307) (tabela 10), talvez pelo numero pequeno de etilistas que participaram

do mesmo, mas ainda assim, entre os etilistas 71,43% apresentaram PT+ refor¢ando esse
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comportamento como fator de risco para a infeccdo e desenvolvimento da tuberculose
(FERREIRA FILHO, 1999; BRASIL, 2002; CARDOSO et al, 2006).

As variaveis tempo de vacinagao prévia com BCG e presenga de cicatriz de BCG (tabelas
11 e 12, respectivamente), nao influenciaram no rendimento da PT ja que apresentaram p-valor
de 0.229 e 0.536, respectivamente. Provavelmente porque a maioria era vacinada com BCG ha
mais de 02 anos (76%), quando a possibilidade de falsos positivos decorrentes da vacina diminui
sensivelmente (CONDE et al, 2009; PAI et al, 2008; DAVID et al, 2000; SARINHO et al, 1994;
STARKE, 1994; AGUIAR FILHO et al, 1993). No estudo de Sarinho (1994) nao houve diferenca
significativa na resposta a PT entre as criangas vacinadas com BCG das ndo vacinadas. E, ha
quem afirme que embora possa haver alteragdo em uma PT realizada em um individuo vacinado
com BCG, ndo existe associacdo desse resultado com a imunidade conferida pela vacinagdo
(BRITO et al, 2006). A nao influéncia pode ser devido ao fato do estudo ter ocorrido em regidao
com alta prevaléncia de TB, o que aumenta o valor preditivo positivo da prova (DUARTE, 2009;
BERKEL et al, 2005). Uma das limitacdes do estudo em relagdo a estas variaveis foi o fato de
nao proporcionar analise detalhada relacionando a idade da crianga e o tamanho da enduracdo ao
rendimento da PT, muito utilizado em outros estudos para diferenciar uma resposta a PT
relacionada a BCG de uma realmente produzida pela exposicdo natural ao M. tuberculosis
(ARANTES, 1992; STARK, 2003; ROSOV, 2000). Vale a pena ressaltar a importancia da PT na
avaliacao prévia a vacinacdo com BCG, uma vez que permitira que se previnam complicagdes
ocasionadas pela preexisténcia de resposta imune aos antigenos micobacterianos, definindo que
so deverdo ser vacinadas com BCG criangas menores de 05 anos com PT nao reatora, ou seja, no
Brasil aquelas com PT menor que 05mm (BRASIL, 2011b; ARNADOTTIR et al, 1996;
DUARTE, 2009).

A vacinagdo recente com virus vivo (tabela 13), considerada como causa de falsos
negativos por competir com a resposta imune (BRITO et al, 2006; BRASIL, 2011b) nao
influenciou o rendimento da PT neste estudo (p-valor e 0.413), provavelmente em decorréncia do
pequeno numero de usudrios com esta caracteristica (2%) insuficiente para produzir algum
impacto.

O percentual de doenga imunossupressora foi pequeno na amostra estudada (Figura 03) e
no geral, elas ndo apresentaram associacdo com o rendimento da PT, pois todas apresentaram p-

valor superior a 0.05 (tabela 14); lembrando que neste estudo o rendimento da PT foi considerado
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como a PT+ indicando ILTB. Esta situacdo ¢ esperada devido o carater imunossupressor que tais
doengas possuem, diretamente provocado por sua patogenia ou, indiretamente em decorréncia
dos tratamentos, e por isso prejudicam o rendimento da PT com grande risco de provocar falsos
negativos, pois a PT ¢ um teste que, assim como o maior risco para o desenvolvimento da TB,
depende da imunidade celular contra o M. tuberculosis (BRASIL, 2011a; SILVA et al, 2010;
GUTIERREZ et al, 2009; DUARTE et al, 2010; MARQUES et al, 2007, ROSEMBERG, 2001).
Virios estudos tém apontado essa limitagdo da prova e sua grande repercussao, pelo fato destas
doengas serem fator de risco para a evolugdo da ILTB para TB ativa inclusive com quadro clinico
agravado por complicagdes que aumentam o risco de morte por uma doenga curavel
(BABOOLAL et al, 2010; DUARTE, 2009; SOUZA et al, 2006; LEE et al, 2009; JEON et al,
2008; MARQUES et al, 2009). Entretanto, com um olhar mais detalhista sobre o rendimento da
PT em cada uma das doengas individualmente, ao efeito do acaso ou ndo e apesar de um
rendimento geral pequeno, constatou-se um percentual de PT+ superior a PT- em quatro das seis
doencas estudadas como no caso dos diabéticos (3,96% x 1,52%), nos doentes renais (1,52% x
0,30%), nos acometidos por outras doengas imunossupressoras (0,61% x 0,30%) e, nos doentes
de cancer em sua totalidade (0,61%), talvez esse fato esteja relacionado a imunidade celular ainda
preservada em virtude da doenca encontrar-se controlada, porém isso demanda a realizagdo de
estudos posteriores e, ndo foram encontrados estudos que pudessem confirmar ou refutar esse
achado, pois todos indicaram comprometimento com risco de falsos negativos.

O tratamento de doengas como artrite reumatdide (AR), psoriase, cancer (CA), lupus
eritematoso sistémico, espondilite anquilosante entre outras doengas inflamatorias articulares,
impde a necessidade de uma terapia imunossupressora para o controle de seus sintomas,
prevencao de complicagdes e assim melhorar a qualidade de vida dos acometidos. As drogas
utilizadas como os corticoides, citostaticos e inibidores do fator de necrose tumoral o (anti- TNF-
a), agem deprimindo o sistema imunoldgico e por isso aumentam o risco de ocorréncia das
chamadas infecgdes oportunistas como a tuberculose (KEANE, 2005; WALLIS et al, 2004;
NESTLE et al, 2009; FALEIRO et al, 2011). Por isso ¢ de suma importancia investigar a
presenca de ILTB e, se constatada, trata-la antes do estabelecimento destas terapias (MARQUES
et al, 2009; SOCIEDADE BRASILEIRA DE REUMATOLOGIA, 2011; LIMA et al, 2011). A
identificagdo da ILTB neste grupo de pessoas continua como um grande desafio devido a

escassez de métodos que consigam sobrepor-se a imunossupressao que apresentam e, a PT que
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ainda ¢ o mais utilizado ¢ limitada por depender de resposta imunologica celular (LIMA et al,
2011; PASTERNAK, 2009).

Neste estudo o uso de medicamento imunossupressor (Tabela 17) foi pequeno na amostra
estudada (9%), com um percentual de PT+ de 6,63% nos usuarios com uso de medicamento
imunossupressor contra 93,37% naqueles que ndo estavam expostos a este fator, por isso nio se
mostrou associado ao rendimento da PT (p-valor de 0, 065). Por razdes semelhantes as das
doengas imunossupressoras essa situacao ja era esperada, pois a acdo depressora dessas drogas
sobre o sistema imunoldgico causa uma hiporreatividade do organismo a prova, como tem sido
constatado em estudos como o de Callado et al. (2011) que demonstrou que a PT foi reatora em
13% dos usudrios de infliximabe (um medicamento imunobiologico) contra 27% no grupo
controle; no estudo de Marques et al. (2009), o rendimento da PT também foi menor no grupo em
tratamento para AR (14,6%) em relagdo ao grupo de comparacio (33,3%) com uma diferenca
estatistica significativa definida por um p-valor de 0, 034.

O controle dos contatos de TB ¢ uma das principais estratégias do Programa Nacional de
controle da TB do MS no Brasil, pois ser contato de doentes de TB pulmonar ou laringea
constitui fator de risco para infec¢do por M. tuberculosis e a infec¢do recente (até 02 anos
segundo o MS) tem maior risco de progressao para doenga ativa (DAVID et al, 2000), por isso a
importancia de examinar todos os contatos a fim de identificar os portadores de ILTB e trata-los,
para prevenir o adoecimento, interromper a cadeia de transmissdo, e, consequetemente colaborar
para o controle da epidemia (BRASIL, 2011a). Segundo Rodrigues et al. (2009) cada doente de
TB podera infectar uma média del0 individuos e, neste interim, a PT desempenha um papel de
grande relevancia constituindo-se em um marco de infeccdo e um método que tem apresentado
bons resultados (DUARTE, 2009).

Neste estudo, 63% da amostra era contato de TB e dentre os que apresentaram PT+
68,37% era contato (Tabela 16). Essa varidvel apresentou associagdo muito significativa com o
rendimento da PT (p-valor de 0, 001), corroborando com estudos anteriores que mostraram essa
relagdo como o de Caldeira et al. (2004) que obteve 59,8% de PT+ entre menores de 15 anos
contatos de TB. Segundo Ozuah (2001), o fato de ser contato de TB pode aumentar até mais de
35 vezes a possibilidade de uma PT tornar-se reatora; no estudo de Pedrozo et al. (2010), 100%
das criancas diagnosticadas com ILTB eram contatos de TB, principalmente intradomiciliar

(95,1%) demonstrando que a situagdo ¢ ainda mais grave quando o contato ¢ crianga. Para o MS
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crianga com ILTB ou TB ativa significa proximidade com um adulto doente (BRASIL, 2011b).
Apesar de todas as evidéncias do fundamental controle dos contatos, ainda nao ¢ realizado a
contento (SANT” ANNA, 2001; BRASIL, 2011a) deixando, sendo portas, as janelas abertas a
expansdo da TB.

A exposi¢do ocupacional a que os profissionais de satde e estudantes da area,
frequentemente estdo submetidos, ¢ um grande fator de risco a ILTB e ao adoecimento por
tuberculose (JOSHI et al, 2006; COSTA et al, 2010; MENZIES et al, 2007). Estima-se que em
hospitais de grande porte entre 1 e 10% dos profissionais sejam infectados por M. tuberculosis
anualmente (MENZIES et al, 1995) e uma revisdo sistematica realizada por Roth et al. (2005)
evidenciou uma incidéncia de 0,5 a 14,3% ao ano e uma prevaléncia anual de 33-79% de ILTB
entre profissionais de satde que vivem em paises de baixa e média renda. Segundo o Protocolo
de Enfermagem para o controle da TB do MS (BRASIL 2011b), baseado em estudos de
Sepkowitz (1995), Menzies et al. (1995), Malask et al. (1990) e Silva (2002), as categorias com
maior risco de infeccdo e adoecimento sdo: a equipe de enfermagem com risco de 03 a 20 vezes,
os patologistas clinicos de 06 a 11 vezes, os técnicos de laboratorio de bacteriologia de 02 a 09
vezes, os tisio-pneumologistas 06 vezes e os estudantes de enfermagem, medicina e fisioterapia
de 04 a 08 vezes.

Nesta pesquisa foram incluidos poucos profissionais de saude (5%) (Tabela 18) o que
pode evidenciar que este grupo ainda ndo estd recebendo a aten¢do devida a investigacdo da
ILTB e seu tratamento a fim de evitar o adoecimento, como ¢ recomendado pelas institui¢des e
autoridades na areca (JENSEN et al, 2005; AMB/ANS, 2009), situa¢dao ainda mais evidente na
tabela 22 que mostra que entre as indicagdes para realizagdo da PT apenas sete (2%) foi pelo fato
de ser profissional de satude, e isso pode ter contribuido para que ndo houvesse associagao entre
esta variavel e o rendimento da PT (p-valor de 0, 354). Entretanto, o estudo revelou que entre os
profissionais de saude avaliados, 50% apresentaram PT+ (Figura 04) indicando o alto indice de
ILTB nesta categoria o que os coloca em situagdo de alto risco para o adoecimento, pois dos
infectados, 05 a 10% adoecerdo em alguma fase de suas vidas (BOMBARDA, 2008). Embora
nao se tenha verificado o tempo de conversdo tuberculinica, corroborou-se com varios estudos
que tém mostrado o indice de PT+ e viragem tuberculinica indicando ILTB em profissionais e
estudantes da area da satide, como o de Oliveira et al. (2011) realizado em um servigo de atengdo

basica a satde que encontrou 26,7% de profissionais com PT+ e entre estes, os que informaram
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contato com doente de TB na atividade profissional, apresentaram aumento do percentual para
31,7%. No estudo realizado por Costa et al. (2010) em um hospital de grande porte envolvendo
792 profissionais, foi constatado ILTB em 51,5%, com uma prevaléncia de ILTB por categoria
profissional assim distribuido em ordem decrescente: técnicos (70,4%), auxiliares de enfermagem
(64%), outros funcionarios (54%), enfermeiros (51,9%), administrativos (44,4%) ¢ médicos
(39,2%). Em outro estudo realizado por Maciel et al. (2005) com estudantes de enfermagem em
Vitoria — ES verificou-se uma viragem tuberculinica de 10,5%, enquanto que na populagdo em
geral era de 0,5% fortalecendo o maior risco entre os estudantes de enfermagem. Estudo
semelhante foi desenvolvido em Goidnia por Moreira et al. (2007) que verificou 15,4% de PT+
entre os alunos de enfermagem, dos quais 19,5 % eram do primeiro ano da graduagdo e 22,2% do
quinto ano, demonstrando aumento progressivo no percentual de infectados. Soares et al. (2004)
estudaram 316 alunos de medicina em Campos (RJ) e constataram taxas crescentes de
positividade a PT de acordo com o progredir das atividades praticas, com maior percentual
encontrado no decorrer dos anos de treinamento clinico, caracterizado por maior tempo de
exposi¢do aos pacientes.

Para reduzir o risco de ILTB decorrente da exposi¢ao ocupacional ¢ necessario valorizar
as medidas de controle desde as administrativas, as ambientais e as de protegdo respiratoria
(BRASIL, 2011a; AMB-ANS, 2009; CONDE et al, 2009), pois em um estudo realizado por
Costa et al. (2009), em um hospital de ensino no Rio de Janeiro no periodo de outubro de 1998 a
fevereiro de 2001, observou-se que, durante e apds a implantacdo de medidas administrativas, a
conversdo de PT foi reduzida de 5,8/1000 para 3,7/1000 pessoas por més (p-v de 0, 006), sendo
mais significativas em Centros de Terapia Intensiva (CTI) (20,2 para 4,5 com p-v menor que 0,
001), enfermarias clinicas (10,3 para 6,0 com p-v menor que 0, 001); ¢ os profissionais que
apresentaram as maiores redugdes foram os médicos e enfermeiros (7,6 para 0 com p-v menor
que 0, 001 e, 9,9 para 5,8 com p-v = 0, 001, respectivamente), o que mostrou claramente a
eficacia dessas medidas na prevengdo da infecgdo pelo M. tuberculosis e consequentemente da
ILTB entre os profissionais de satde, ressaltando-se que este estudo avaliou apenas a relacdo com
as medidas administrativas.

A PT ¢ o exame indicado para investigar ILTB, ¢ complementar no diagnostico da TB
ativa e, apesar de ser um exame secular, muitas vezes, como dito anteriormente, ainda ¢ pouco

compreendido pelos profissionais (LEE, 1998), que acabam por fazer indica¢des equivocadas que
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podem até mesmo causar confusdo em uma investigacdo como, por exemplo, quando ¢ solicitada
para investigar ILTB ou TB ativa em um usudrio com adoecimento prévio por TB, pois
provavelmente serd obtida uma resposta positiva, porém sem expressao clinica uma vez que se
trata de uma resposta de memoria do sistema imunologico, pois ainda que a imunidade contra TB
seja celular ela perdura por um tempo que ainda ndo ha consenso em relagdo a determinacdo de
sua duragdo (ATSCDCP, 2000; DUARTE, 2009). Neste estudo ndo se encontrou tanta
contradi¢do na indicagdo da PT, uma vez que a indicagdo mais frequente foi contato de TB
(Tabela 22) responsavel por 56 % das indicagdes, predominando também entre aqueles com PT+
(60,20 %), seguida pelos sintomaticos respiratorios (SR) com 20 % e 18,37 %, apds estava a
investigagdo diagnodstica com 11% e 12,24 %, as imunossupressdes com 9% e 6,63 %, os
profissionais de saude com 2% ¢ 2,55% e, por fim, a avaliagdo da conversao da BCG com apenas
1 % das indicagdes sendo que, nesta Ultima, em nem uma a PT foi reatora indicando assim,
necessidade de revacinagdo pois todos eram menores de 01 ano e ndo apresentavam cicatriz
vacinal. Dessa forma, pode-se dizer que as indica¢des encontradas estdo de acordo com as
preconizadas para o teste (LIMA et al, 2011; BRASIL, 2011A; CONDE et al, 2009), embora
ainda tenha sido verificado subutilizacio como em relagdo a investigagdo de ILTB nas
exposigoes ocupacionais € na avaliagao da conversdao da BCG.

A conclusao diagnodstica dos casos estudados foi coerente as indicagdes, pois como pdde
ser observado na Tabela 24, para a maioria foi estabelecida a condigao de ILTB (45,12 %),
seguido pela condi¢do de negativo para ILTB, sendo que dentro deste grupo estavam misturados
os que verdadeiramente ndo eram infectados com aqueles em que nao foi possivel definir a real
condigao, pois nao se trabalhou com outro teste capaz de identificar a ILTB para que essa questao
fosse esclarecida, tendo sido baseado unicamente em uma PT-; posteriormente estava a condig@o
de TB ativa (15,24 %) e, em apenas 01 caso ndo foi possivel estabelecer a conclusdo diagnostica
(0, 30 %). O p-valor de 0, 024 constatou forte associacdo entre essas variaveis, porém nao foram
encontrados estudos que abordassem essa relacao.

A regressdo logistica multipla dicotdmica, aplicada as quatro variaveis que, a partir do X*
e do teste exato de Fisher, se apresentaram associadas ao rendimento da PT (Tabela 25),
confirmou a influéncia dessas variaveis sobre o rendimento da PT, pois todas apresentaram p-
valor menor que 0, 05, previamente estabelecido para este estudo. Assim, uma pessoa contato de

TB tem 71 vezes mais chance de apresentar PT+ indicando ILTB; se for PT+ tem 82 vezes mais
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chance de ter ILTB; uma PT+ em usuario com raio x de térax sem alteracdo tem 55vezes mais
chance de ter ILTB e, se estiver na faixa etaria dos 30 a 39 anos a chance de ter ILTB nas
condicdes acima € 52vezes maior. Na literatura publicada, ndo foram encontrados estudos que
analisassem o rendimento da PT em relagdo a diversas variaveis concomitantemente, apenas
individualmente como ja se discutiu cada uma delas, ratificando o pioneirismo e a relevancia
deste estudo, pois as condigdes estudadas, quando associadas, como visto na regressao (Tabela
25) e na andlise da probabilidade (Tabela 26), aumentaram as possibilidades do investigado ter
ILTB o que inclusive aponta para a importancia da valorizacdo dessas situagdes na anamnese a
fim de estabelecer um diagnostico mais preciso.

A partir dos resultados pode-se concluir que a PT desempenha papel fundamental no
Programa de Controle da Tuberculose, tanto na avaliagdo do risco de infec¢do quanto na
identificagdo dos infectados, com grande importancia aos recém-infectados, alvos para o
tratamento da ILTB como forma de prevencao de adoecimentos futuros, com a quebra da cadeia
de transmissdao do M. tuberculosis. Sua precisdo aumenta proporcionalmente com a reducao das
possiveis causas de falsos positivos e falsos negativos, que em grande parte pode ser minimizada
com uma anamnese de boa qualidade durante as consultas. Porém devido as fragilidades da
prova, principalmente em relacdo aos grupos de maior risco para infec¢do e desenvolvimento da
tuberculose como imunossuprimidos, criangas e idosos, faz-se necessario pesquisar novos testes
que possam suprir essas falhas e estudar melhor os que ja existem com essa proposta, verificando
nao apenas sua capacidade de superar as falhas da PT, mas sobretudo, sua aplicabilidade nos
servicos publicos de saude como tem a PT. Nos ultimos anos, a identificacdo de proteinas
especificas do M. tuberculosis (ESAT- 6 ¢ CEP - 10) ¢ a descoberta que nas pessoas com ILTB
os linfocitos T ao serem estimulados por antigenos do M. tuberculosis produzem interferon-y em
maior quantidade que os doentes de TB, permitiram o desenvolvimento de testes utilizando estes
antigenos para induzir nos investigados a producdo de interferon-y, seguida da deteccao e
dosagem do interferon-y no sangue periférico do suspeito de ILTB (BOMBARDA, 2008;
MAZUREC et al, 2003; PAI et al, 2004; REICHMAN et al, 2004; BARNES, 2004). Esses testes
imunologicos sdo os chamados IGRAS (Interferon-gamma release assay), atualmente
apresentam-se em duas opgdes comerciais, QuantiFERON-TB-Gold® e T-SPOT.TB; vém sendo
desenvolvidos na tentativa de substituir a PT, porém os véarios estudos que tem sido realizados

tém demonstrado que eles sdo mais especificos (89-100%) devido as proteinas utilizadas como
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antigeno nao serem encontradas no M. bovis, por isso nao estdo presentes na BCG, e nem na
maioria das demais micobactérias; possuem sensibilidade semelhantes (58-89%) (GOKHALE,
2005; KANG et al, 2005 ), mas assim como a PT ndo conseguem distinguir entre a ILTB e a TB
doenga, além de também serem afetados pela imunidade do usudrio (MORI et al, 2004; EWER et
al, 2005; BABOOLAL, 2010). Por isso, estudiosos concordam que no momento a melhor opgao ¢
usd-los de forma a complementarem-se, fortalecendo os pontos fortes de cada um (DUARTE,
2009; PAI et al, 2008), devido a inexisténcia de um teste perfeito (DODD et al, 2010); além
disso, os IGRAS ainda ndo estdo disponiveis nos servi¢os publicos de saude do Brasil (CONDE
et al, 2009), deixando-os exclusivamente dependentes da PT.

Os resultados foram satisfatérios, pois se conseguiu alcancar os objetivos e ainda
confirmou-se a hipdtese do estudo, ao ser verificado que a PT+ indicando ILTB apresentou um
rendimento satisfatorio (81,12% - Tabela 03 e Figura 02), porém sofreu influéncia de diversas
variaveis, algumas favorecendo seu rendimento (condi¢do de contato de TB, faixa etéria, ILTB e
radiografia de torax sem alteracdo), enquanto que outras contribuiram para falhas em seu
rendimento com risco de produzir resultados falsos negativos (imunossupressdes por doenga ou
induzidas por tratamento, principalmente). Ressalta-se que o valor preditivo positivo da prova ¢
influenciado também pela prevaléncia da tuberculose na populagdo e, caso essa prevaléncia seja
menor que um, o valor preditivo positivo sera baixo (DUARTE, 2005), logo, para nossa regido e
até mesmo para nosso pais, que tem alta prevaléncia de TB, o valor preditivo da PT ¢ alto.

O estudo apresentou algumas limitagcdes que ndo podem ser omitidas tais como: amostra
relativamente pequena, apesar de representativa da populagdo estudada, para que possa servir de
referéncia para um estado ou pais, embora as caracteristicas do nosso Estado e at¢ mesmo do
Pais, em relagdo a tuberculose ndo sejam tdo diferenciadas, pois todo o estado ¢ considerado
como uma regido endémica, o que também ¢ uma realidade no pais; situagdo minimizada pelo
fato de que o local do estudo ¢ referéncia para a realizagdo da PT, recebendo usuarios de diversas
regides do Estado. As indicagdes equivocadas da prova podem ter contribuido para um maior
numero de PT ndo reatoras, pois apesar do estudo ter sido realizado em um tnico local o que
favoreceu a prevengao dos viéses de técnica ja que todas as provas foram aplicadas pela mesma
profissional que possui treinamento na técnica de aplicagdo e leitura da PT, os usuarios eram
procedentes de varios outros servigos aumentando as possibilidades de indicagdes equivocadas e

seguimentos indefinidos, mal definidos ou, até mesmo, impossiveis de acompanhar. Nao se pode
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deixar de relatar o fato de ndo se ter trabalhado com outros testes indicados para a identificagdao
da ILTB, como os IGRAS, a fim de poder confirmar, excluir ou esclarecer os casos mais dificeis
e com maior risco da falha da PT como nos imunodeprimidos, criangas e idosos, principalmente.
E, como o conhecimento ¢ inesgotavel e seu principal estimulo para novas descobertas sdo as
duvidas, questionamentos e “elos perdidos”, faz-se necessario continuar essas buscas em prol de
um método de investigacdo de ILTB que some maior eficiéncia (sensibilidade) e maior eficacia
(especificidade), com uma logistica e um preco acessivel ao servigo publico de saude para que
seja ofertado universalmente como preconiza o SUS; ou ainda, encontrar maneiras de associar os
métodos existentes de forma a conseguir esse objetivo, pois como ja se tem conhecimento,
reduzir o bolsdo de infectados pelo M. tuberculosis ¢ imprescindivel ao controle da tuberculose

ativa e isso so ¢ possivel através da identificagdo e tratamento da ILTB.
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VI CONCLUSOES

Neste estudo, o rendimento da PT foi entendido como a PT+ indicando ILTB. Nele,
analisou-se o rendimento da PT na investigacdo da ILTB e sua relagdo com diversas variaveis
que poderiam influenciar seu rendimento induzindo resultados falsos negativos ou falsos
positivos. A populagdo estudada era procedente de Belém e Regido Metropolitana, possuiam
entre 30 e 39 anos de idade, residentes em casas com quatro ou mais comodos, concluiram entre
08 e 11 anos de estudos, eutroficos e ndo eram etilistas. A PT foi reatora em 59,76% dos
usuarios, com predominio no género feminino, na faixa etaria dos 30 a 39 anos. O rendimento da
PT em relagdo a investigagdo da ILTB foi muito bom (81,12%) condizente com o verificado em
estudos anteriores, o que reafirma sua importancia como método para identificacao da ILTB.

Entre as variaveis estudadas, o tempo de imunizagao com BCG, a presenca de cicatriz de
BCG, vacinagdo recente com virus vivos, doengas imunossupressoras, uso de medicamento
imunossupressor, profissional de saude, indicagdo do exame, baciloscopia + do escarro e outros
exames alterados, ndo apresentaram associacdo com o rendimento da PT a partir da verificagdao
pelos testes do quiquadrado e exato de Fisher. A maioria, talvez, em virtude do pequeno nimero
de ocorréncia na amostra, outras devido a caracteristicas proprias como no caso da vacina BCG
que o tempo decorrido da exposi¢do era superior a 02 anos, enfim seriam necessarios novos
estudos para essa verificagdo. Porém, mesmo sem significado estatistico, a expressao clinica de
alguns resultados ndo pode ser colocada de lado, afinal de contas satide ndo ¢ matematica, ndao
deve ser generalizada como receita de bolo, mas individualizada e contextualizada; como, por
exemplo, no caso das doengas imunossupressoras que ao contrario do encontrado na maioria dos
estudos anteriores, e apesar do nimero pequeno de participantes, pode se dizer que o rendimento
foi proporcionalmente bom, pois o percentual de PT+ foi superior ao de PT- entre os diabéticos,
doentes renal, acometidos por CA e outras doengas imunossupressoras; a explicacdo para esse
fato pode estar relacionada com a imunidade preservada, porém nao foi estudada servindo como
demanda para novos estudos.

A condi¢dao de contato de TB, a presenga de ILTB, a faixa etdria, radiografia de torax
normal e a conclusdo diagndstica, encontraram-se associadas ao rendimento da PT indicando

ILTB. Por isso estas ultimas foram analisadas através de uma regressao logistica multipla que
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confirmou a associacdo, exceto com a variavel conclusdo diagndstica, que por essa razao foi
retirada do modelo final.

Verificou-se que para a populagdo estudada, que € usuaria do SUS, a contribuigdo da PT
na investigacdo da ILTB ¢ fundamental, pois se trata do unico método disponivel; justificando a
necessidade de estudos que busquem alternativas para seu fortalecimento, pois ainda que haja
outros testes até mais especificos como os IGRAS, ainda ndo estdo disponiveis nos servigos
publicos de satide do Brasil.

Apesar das limitacdes do estudo, atingiram-se os objetivos propostos e confirmou-se a
hipotese, pois a partir do rendimento da PT indicando ILTB de 81,12% e do resultado da analise
de sua relagdo com as variaveis, pode-se dizer que a PT tem valor preditivo positivo na
investigacdo da ILTB e seu rendimento ¢ influenciado por caracteristicas da clientela, tais como:
idade, contato de TB, condic¢do de ILTB, entre outras.

Assim, como analisado anteriormente, a PT desempenha papel fundamental no Programa
de Controle da Tuberculose, tanto na avaliacao do risco de infec¢do quanto na identificagdao dos
infectados, principalmente os recém-infectados, que sdo alvos para o tratamento da ILTB como
forma de prevenir adoecimentos futuros e quebrar a cadeia de transmissao do M. tuberculosis.
Sua precisdo aumenta proporcionalmente com a redugdo das possiveis causas de falsos positivos
e falsos negativos, que em grande parte pode ser minimizada com uma anamnese de boa
qualidade durante as consultas. Porém devido as fragilidades que apresenta, principalmente em
relacdo aos grupos com maior risco para infeccdo e desenvolvimento da tuberculose como
imunossuprimidos, criangas ¢ idosos, faz-se necessario pesquisar novos testes que possam suprir
essas falhas e também estudar melhor os que ja existem com essa proposta, verificando ndo
apenas sua capacidade de superar as falhas da PT, mas sobretudo, sua aplicabilidade nos servigos

publicos de satide como esta tem.
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APENDICE A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E

ESCLARECIDO (USUARIO)

Titulo do Projeto: “Contribuicio da Prova Tuberculinica na Investigacio da Tuberculose
Latente”.

O presente estudo consiste na avaliagdo da contribuicao da Prova Tuberculinica na investigacao
da tuberculose latente a partir da Unidade de Saude Escola do Marco, referéncia para a realizagao
do exame. Tem como objetivo principal analisar o rendimento do exame a fim de fortalecé-lo
como aliado na detec¢do da tuberculose latente como medida de controle da tuberculose doenca.
Convidamos vocé, que veio realizar o exame neste centro de saude, a participar da pesquisa
respondendo a um formuldrio sobre condigdo de saude, motivo da realizagdo da Prova
Tuberculinica. Nao serd necessaria vinda extra a unidade, pois sera realizado durante a consulta
de enfermagem que antecede a aplicagdo do teste. Caso ndo saiba ou sinta-se constrangido com
alguma pergunta vocé tem liberdade para ndo respondé-la. As informagdes obtidas serdo usadas
apenas para este estudo e guardadas por cinco anos. Seu nome nao aparecera na divulgagao dos
resultados, pois os mesmos serdo codificados por nimeros. A qualquer momento vocé podera
desistir de participar do estudo sem que isso lhe cause qualquer prejuizo na assisténcia. Nao
havera despesas pessoais para vocé nem pagamento por participacdo. Sua participacdo ¢ muito
importante para a realizacdo do estudo, cujo resultado podera ser apresentado em eventos
cientifico, publicados em revistas, contribuindo para o fortalecimento e otimiza¢ao do uso do
exame para identificar a tuberculose latente, ajudando na luta de controle da tuberculose. Nesta
pesquisa nao serdo realizados procedimentos que causem risco a sua vida. Se vocé tiver duvidas
e desejar esclarecimentos sobre a pesquisa podera entrar em contato com a pesquisadora através
do telefone e endereco informado abaixo, ou ainda, podera entrar em contato com o Comité de
Etica em Pesquisa que analisou o projeto, através do telefone 32490236 ou no seguinte enderego:
Av. José Bonifacio, n° 1289, Guama, Belém PA.

Eu declaro que li as informagdes acima sobre a
pesquisa, que tive oportunidade de esclarecer com a pesquisadora quais quer duvidas, e que me
sinto perfeitamente esclarecido (a) sobre o conteudo da mesma, assim como seus riscos €
beneficios. Declaro ainda que por minha livre vontade, aceito participar da pesquisa, cooperando
com a coleta de material para analise.

Belém, de de20 .
Assinatura do Participante: RG
Assinatura da Pesquisadora: COREN

Fone da Pesquisadora: (91) 88824449
End. Profissional: Av. 25 de Setembro- Marco- Belém — PA (Centro de Satide Escola do Marco)
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APENDICE B - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(RESPONSAVEL PELO ARQUIVO)

Titulo do Projeto: “Contribuicio da Prova Tuberculinica na Investigacio da Tuberculose

Latente”.

O presente estudo consiste na avaliagdo da contribui¢do da Prova Tuberculinica na investigagao
da tuberculose latente a partir da Unidade de Saude Escola do Marco, referéncia para a realizagao
do exame. Tem como objetivo principal analisar o rendimento do exame a fim de fortalecé-lo
como aliado na detec¢do da Tuberculose Latente como medida de controle da tuberculose
doenga. A realizagdo desta pesquisa foi aprovada por um Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos conforme preconiza a Resolugao 196/96 do CNS/MS, e por esta instituicao. A coleta de
dados sera realizada durante a consulta de enfermagem que antecede a administracdo do exame,
através de formularios; e, também dos prontuarios; por isso solicito sua autorizagdo para ter
acesso aos prontudrios dos usudrios para coletar dados exclusivamente relacionados com o
estudo. Havera risco minimo aos participantes da pesquisa, relacionados a aplicagdo do exame,
sobre os quais o usudrio serd bem esclarecido;e recebera se necessario, assisténcia adequada;
quanto a exposicdo pessoal, ndo havera possibilidade pois os dados serdo tratados
estatisticamente. Nao havera despesas para os participantes, vocé ou a instituicdo. Os resultados
obtidos trardo relevantes contribui¢des na luta pelo controle da tuberculose; e, poderdo ser
divulgados em eventos cientificos ou publicados em revistas cientificas e outros meios de
comunicacdo. Se vocé tiver duvidas e desejar esclarecimentos sobre a pesquisa podera entrar em
contato com a pesquisadora através do telefone e enderego informado abaixo, ou ainda, podera
entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa que analisou o projeto, através do telefone
32490236 ou no seguinte endereco: Av. José Bonifacio, n® 1289, Guama, Belém PA.

Eu declaro que li as informag¢des acima sobre a
pesquisa, que tive oportunidade de esclarecer com a pesquisadora quais quer duvidas, € que me
sinto perfeitamente esclarecido (a) sobre o conteido da mesma, assim como seus riscos e
beneficios. Declaro ainda que por minha livre vontade, libero os documentos (prontuarios) para a
coleta de informagdes para a pesquisa.

Belém, de de20 .
Assinatura do responsavel pelo arquivo: RG
Assinatura da Pesquisadora: COREN

End. Profissional: Av. 25 de Setembro- Marco- Belém- Para
Fone da Pesquisadora: 88824449
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APENDICE C - FORMULARIO DE COLETA DE DADOS

Contribui¢io da Prova Tuberculinica na Investigacio da Tuberculose Latente

N° Iniciais Prontuério

Datada 1* PT N° da Linha no Livro de Registro da PT
Data da 2% PT (Se necessario) N° da Linha no Livro de Registro da PT
I- Sexo: (I)M (2)F 2- Peso 3- Altura 4- IMC

5- Desnutrido (1)Sim (2)Nao 6- Sobrepeso (1)Sim (2)Nao 7- Obeso (1)Sim (2)Nao

8- Faixa Etaria (em anos completos):

()00 a — 05 a (206 a - 10 a 3)I1 a -20 a (421 a - 30 a
(5)31a-40a (6)41a-50a (7)5S1 a—60a (8)acimade 60 a

9- Escolaridade (em anos de estudo concluidos):

(1) nenhuma (2)01a-03a (3)04a—07a (4)08a—11a

(5) mais de 12 a (6) ndo se aplica (7) ignorado

10- Tamanho do domicilio: (1)01 a 03 comodos  (2)04 ou mais comodos

11-Procedéncia: (1) zona urbana (2)zona rural

(3) Belém: Bairro (4) Regidao metropolitana

12-Vacinado com BCG: (1) Menos de 02 anos (2)A  partir de 02 anos
(3) Nao vacinado (4)Ignorado

13- Tem diabetes: (1)Sim (2)Nao 14- Doenga Renal: (1)Sim (2)Nao 15- Cancer: (1)Sim (2)Nao
16- Ja teve TB (1)Sim(2)Nao 17- Etilismo:(1)Sim (2)Nao 18- Infecgdes recentes:(1)Sim(2)Nao
19-Vacinacgao recente com vacina com virus vivo:(1)Sim (2)Nao 20-Gestante (1)Sim (2)Nao

21- Observado cicatriz de BCG: (1) Sim (2) Nao

22-Contato domiciliar de Tb: (1)Sim (2)Nao 23-Portador de HIV: (1)Sim(2)Nao

24- Profissional de saude: (1)Sim (2)Nao

25-Uso de medicamento imunossupressor(1)Sim (2)Nao

26-Outra doenca imunodepressora(1)Sim (2)Nao Se sim qual

27-Leitura da 1* PT: (1)00 a 04 mm- Negativo (2) igual ou maior que 05 mm- Positivo
28-Leitura da 2* PT(Se necessario):(1)00a04mm- Negativo(2)igual ou maior que 05mm- Positivo
39-Seguimento em curto prazo (06 meses):

(1) TBL com indicagao de tratamento  (3) TB Ativa (5) Ignorado

(2) TBL sem indicagdo de tratamento  (4) Negativo para TBL  (6) Sem seguimento
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APENDICE D - ESTATISTICAS RESULTANTES DA REGRESSAO

LOGISTICA DICOTOMICA SIMPLES PARA VARIAVEIS NAO
SIGNIFICATIVAS PARA O MODELO

TABELA A: Estatisticas Resultantes da Regressao Logistica Binaria simples para
variaveis ndo significativas para o modelo (1.1).

e . . Erro P- Rachio de IC 95%

Variaveis Coeficientes -
Padrao valor Chances LI LS

Constante -0.2162 0.1764 0.2567 - - -
Género - - - - - -
Feminino* - - - - - -
Masculino 0.2566 0.2266 1.1326 1.29 0.83 2.02
Constante 0.0951 0.3494 0.6377 - - -
Escolaridade - - - - - -
Naio alfabetizado* - - - - - -
1 a 3 anos -0.0418 0.0887 0.6379 0.96 081 1.14
4 a7 anos 7.874 3.9287 0.832 2.44 0.7 3.75
8 a1l anos 3.324 3.2973 0.472 1.65 044 3.01
Maior que 12 anos -3.341 2.4193 0.749 1.87 0.61 3.23
Nao se aplica -5.9476 0.9374 0.482 1.48 0.55 348
Constante 0.0001 0.1811 0.6708 - - -
Tamanho do domicilio - - - - - -
1 a 3 comodos* - - - - - -
4 ou mais comodos -0.0972 0.2286 0.6708 091 0.58 142
Constante -0.2412 0.4029 0.6408 - - -
Procedéncia - - - - - -
RMB* - - -
Outros municipios 0.1949 0.419 0.6417 1.22 0.53 2.76
Constante -0.2146 0.216 0.4072 - - -
IMC - - - - - -
Eutréfico* - - - - - -
Desnutrido 0.0805 0.0971 0.4075 1.08 0.9 1.31
Sobrepeso 0.8932 0.4321 0.4215 1.03 021 2.17
Obeso -0.6342 0.3283 0.4444 0.94 0.15 2.05
Constante -0.081 0.1117 0.2131 - - -
Etilismo - - - - - -
Nao* - - - - - -
Sim 0.9973 0.8441 0.2374 2.71 0.52 14.18
Constante 0.1503 0.2242 2777 - - -
Vacina com BCG - - - - - -
Nao* - - - - - -
Sim -0.2795 0.2578 0.2784 0.76 046 1.25
Constante -0.11 0.21 0.7836 - - -
Cicatriz de BCG presente - - - - - -
Nao* - - - - - -
Sim 0.0678 0.2469 0.7836 1.07 0.66 1.74
Constante -0.0436 0.1117 0.2782 - - -



Vacinac¢io com o virus vivo - - - - - -

Nao* - - - - - -
Sim -0.8727 0.8441 0.3012 0.42 0.08 2.19
Constante -9.002 0.1137 0.2686 - - -
Diabetes - - - - - -
Nao* - - - - - -
Sim 0.5424 0.4967 0.2748 1.72 0.65 4.55
Constante -0.0621 0.1115 0.9399 - - -
Doenga renal - - - - - -
Nao* - - - - - -
Sim 0.0621 0.8241 09138 1.06 021 5.35

TABELA A: Estatisticas Resultantes da Regressdo Logistica Binaria simples para
variaveis ndo significativas para o modelo (1.1) Continuagao.

el . . Erro P- Rachao de IC 95%
Variaveis Coeficientes ~
Padrao valor Chances LI LS
Constante -0.0737 0.1108 0.0881 - - -
Cancer - - - - - -
Nao* - - - - - -
Sim 11.2765 116.14 0.9227 1.78 0.32 -
Constante 0.424 0.115 0.1985 - - -
HIV - - - - - -
Niao* - - - - - -
Sim -0.7604 0.5967 0.2026 0.4675 0.15 1.5
Constante 0.0001 0.1155 0.0673 - - -
Infeccoes freqiientes - - - - - -
Nao* - - - - - -
Sim -0.7472 0.4208 0.0758 0.4737 0.21 1.08
Constante -0.0554 0.111 0.594 - - -
Doeng¢a imunossupres. - - - - - -
Nao* - - - - - -
Sim -0.6377 1.2298 0.604 0.53 0.05 5.89
Constante -0.0737 0.1108 0.0881 - - -
Tuberculose prévia - - - - - -
Nao* - - - - - -
Sim 11.2765 115.1499 0.9227 3.28 - -
Constante -0.0513 0.1133 0.6977
Profissional de Saude - - - - - -
Nao* - - - - - -
Sim -0.2 0.5165 0.6986 0.82 0.3 2.25
Constante 0.3267 0.1142 0.2748 - - -
Escarro - - - - - -
Naio realizado* - - - - - -
BAAR negativo 0.114 0.2504 0.6488 1.12 0.69 1.83
BAAR positivo 10.8762 45.5579 0.8112 4.52 - -
Constante - - - - - -
Outros exames - - - - - -
Naio realizado* - - - - - -
Sem altera¢do -1.606 0.7649 0.342 4.98 1.11 22.31
Com alteragdo 0.1167 0.6809 0.8639 0.89 0.23 3.38
Constante 1.0394 2.4958 - - - -



Desfecho - - - - - -

Negativa para ILTB* - - - - - -

TB Ativa 1.3956 1.9372 0.7322 0.73 0.02 1.97
ILTB com indicacdo -2.485 0.9203 0.0602 1.39 0.17 2.24
ILTB sem indicagao 1.3853 0.5829 0.0572 0.67 0.07 1.78
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ANEXO A - TERMO DE APROVACAO DO COMITE DE ETICA

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO PARA
CENTRO DE CIENCIAS BIOLOGICAS E DA SAUDE
CURSO DE GRADUACAO EM ENFERMAGEM — CAMPUS IV
COMITE DE ETICA EM PESQUISA ENVOLVENDO SERES HUMANOS — CEP/Campus IV/CCBS / UEPA
End. Av. José Bonificio, 1289 CEP: 66063-010 Fone: (091) 3249-0236 Fax: (091) 3249-4671 Ramal: 208, Email: cepenfuepa@yahoo.com.br

Parecer Final

Sr. (a). Pesquisador (a).

O projeto de protocolo (CAAE): 0002.0.321.000-11, cujo titulo ¢ Avaliacdo
Epidemiolégica do rendimento da prova tuberculinica na investigaciio da tuberculose latente:
contribuicio para o entendimento da dinimica da infec¢do pelo Mycobacterium tuberculosis
na regiio metropolitana de Belém. Sob a responsabilidade da Pesquisadora Josiane das Gragas
Carvalho. Foi APROVADO pelo CEP em 06/04/2011.

Informamos que o pesquisador ao submeter o projeto ao CEP de acordo com a Resolugio
196/96 se compromete a:

- Informar qualquer tipo de mudanca nos procedimentos, caso ocorram, ao CEP para que
possa ser novamente analisado.

- Comunicar imediatamente a interrupcdo da pesquisa, com justificativa.

- Enviar periodicamente relatorio ao CEP sobre o andamento da pesquisa.

- Comunicar imediatamente, qualquer reagdo adversa no curso da pesquisa.

Belém, 06 de abril de 2011.
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Prof*. MSc. Carmen Liicia da’Miranda da Silva
Coordenadora do Comité de Etica/ENF/UEPA
COREN-PA 26516
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