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RESUMO

A recidiva de Tuberculose (TB) ocorre quando um paciente apresenta diagnoéstico atual de Tuberculose,
bacteriologicamente positiva (microscopia ou cultura), com histéria de TB anterior curada com medica-
mentos anti-TB.

Avaliar os aspectos clinicos e epidemiolégicos da recidiva de Tuberculose é de extrema importancia, pois
este dado é capaz de nortear e esclarecer a eficiéncia do Directly Observed Treatment Short (DOTS), o
esquema terapéutico utilizado e as caracteristicas dos pacientes com recidiva.

Objetivo: Descrever algumas caracteristicas do perfil clinico e epidemiolégico de casos de recidiva de
tuberculose na cidade de Jundiai no periodo de 2006 a 2011.

Métodos: Trata-se de um estudo descritivo, tipo levantamento de dados do Banco Oficial do Ministério
da Saude do Brasil denominado Tbweb.

Resultados: No periodo de 2006 a 2011 foram notificados 34 casos de recidiva, sendo todos residentes
na cidade de Jundiai. A mediana de idade foi de 51+ 17,5 anos. A sorologia antivirus da imunodeficién-
cia humana (HIV) foi realizada em 34 (100%) casos e foi positiva em 10(29,4%) deles. Em relagdo a
outras comorbidades 6 (17,6%) casos eram etilistas, e 1(2,9%), usuario de drogas.

O esquema terapéutico quadruplo (Rifampicina, Isoniazida, Pirazinamida, Etambutol) de drogas foi ado-
tado desde 2006. A Estratégia do Tratamento Diretamente Observado (DOTS) foi realizada em 21casos
(61,7%).

A forma pulmonar se destaca apresentando 82,3% dos casos. A baciloscopia de escarro foi positiva em
17 (50,0%) casos de acometimento pulmonar e em 6 (17,6%) casos de acometimento extra-pulmonar.
A duracdo do tratamento foi em média 6,5 meses.Os casos se encerram com 29 (85,2%) curados, 2
(5,9%) abandonos do tratamento e 1 (2,9%) 6bito em decorréncia da tuberculose.

Conclusdo: A recidiva da tuberculose foi mais frequente nos pacientes HIV-positivos. O emprego do
esquema quadruplo(Rifampicina, Isoniazida, Pirazinamida, Etambutol) no tratamento ndo mostrou re-
dugdo do numero dos casos de recidiva em TB desta amostra. A utilizagdo do DOTS ndo teve impacto
nos casos de recidiva no municipio de Jundiai.

Todavia, novos estudos com séries histéricas mais longas devem ser realizados para verificar a sua
apropriada importancia epidemioldgica.
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ABSTRACT

The TB recurrence occurs when a patient presents current diagnosis of tuberculosis with positive bacte-
riology ( microscopy or culture) , with history of cured TB with anti -TB drugs.

Evaluation of the clinical and epidemiological aspects of TB recurrence is extremely important, because
this data is able to guide and clarify the effectiveness of DOTS ( Directly Observed Treatment Short), the
pharmacological treatment regimen used and the predisposing factors for recurrence.

Objective: Describe some characteristics of clinical and epidemiological profile of tuberculosis recur-
rence in Jundiai in the period 2006-2011.

Methods: This is a descriptive study, type of survey data from the Officer of the Ministry of health of
Brazil named Tbweb.

Results: In the period from 2006 to 2011 were reported 34 cases of recurrence, all pacients being
residents in the city of Jundiai. The median age was 51 + 17.5 years. The serology for human immuno-
deficiency virus (HIV ) was performed in 34 (100 %) patients and was positive in 10 ( 29.4%) of them.
For other comorbidities 6 (17.6%) cases were alcoholics, and 1 (2.9%) , drug user.

The quadruple regimen ( rifampicin , isoniazid , pyrazinamide , ethambutol ) drugs was adopted since
2006. The Strategy Directly Observed Treatment ( DOTS) was held in 21 cases ( 61.7 % ) .

The pulmonary type was the most common, presenting 82.3 % of cases. Tb laboratory tests were
positive in 17 ( 50.0 %) cases of pulmonary involvement , and 6 ( 17.6 %) cases of extrapulmonary
involvement. The duration of treatment was on average 6.5 mounths. The pharmacological treatment
ended with 29 cases (85.2 %) cured , 2 ( 5.9%) with treatment neglect and 1 (2.9%) death due to
tuberculosis.

Conclusion:_The relapse of TB was more common in HIV-positive patients. The job of the quadruple
(rifampicin , isoniazid , pyrazinamide , ethambutol ) schema in the treatment showed no reduction in
the number of cases of TB recurrence of this sample. The use of DOTS had no impact on the cases of
relapse in the municipality of Jundiai.

However, new studies with longer historical series must be carried out to check their epidemiological

significance appropriate.

Keywords: Tuberculosis.

Recurrence. HIV/epidemiology.

Introducao

A Tuberculose (TB) continua sendo um im-
portante problema mundial de saude publica.! Esti-
ma-se que no mundo 9 milhGes de pessoas adoe-
ceram com tuberculose em 2013 e que 1,5 milhdes
destas morreram de tuberculose, incluindo 360.000
soropositivas para imunodeficiéncia humana adqui-
rida (HIV).?3 No Brasil o total de casos entre 2006
e 2011 foi de 517.493 e a mortalidade por tubercu-
lose foi de 15.961 casos.*

Diante desse panorama, em 2006, a Organi-
zacao Mundial da Saude (OMS) lancou a estratégia
Stop-TB com metas globais de impacto visando a
reducdo pela metade das taxas de incidéncia e
mortalidade.? O primeiro componente proposto foi
o de buscar a expansao e o aperfeicoamento da
qualidade da estratégia DOTS (Directly Observed
Treatment Short).3

Em nosso meio, foram realizadas iniUmeras
acOes para reducdo da taxa de mortalidade. O di-
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agnostico precoce, adogao do DOTS e a inclusdo da
quarta droga (Etambutol) ao tratamento reduziu em
45% essa taxa, no periodo de 1990 e 2012.5

Outro aspecto a se destacar e que é o foco
deste trabalho é a recidiva de tuberculose. Por de-
finicdo, a recidiva de tuberculose é confirmada quan-
do um paciente tem diagnostico de tuberculose por
bacteriologia positiva (microscopia e/ou cultura) e
possui historia de TB anterior curada com medica-
mentos anti-TB.®

Para termos uma ideia da dimensao epide-
mioldgica deste problema, segundo os dados ofi-
ciais do Datasus, no Brasil o total de casos de
recidiva foi de 31.836 casos. No Estado de Sao Paulo
foram 7.334 casos, com aumento de 527 casos de
2006 para 2011, e na cidade de Jundiai foram 28
casos.*

Muito tem sido questionado a respeito da
reinfeccdo como causa de recidiva da tuberculose.”®
Lambert et al realizaram uma revisao sobre o tema
a partir de trabalhos que utilizaram DNA finger-
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printing na tentativa elucidar esta causa, conclui-
ram que estd relagdo ainda ndo esté clara.® Verver
et al. concluiram que as pessoas que foram trata-
das com sucesso para a tuberculose tem maior ris-
co de se re-infectarem por Tb do que a populagao
em geral. Desta forma sugeriram que ha um
subgrupo de individuos que sdo intrinsecamente
vulneraveis a tuberculose.®

Portanto, avaliar os aspectos clinicos e epi-
demioldgicos da recidiva de Tuberculose é de ex-
trema importéancia, pois este dado é capaz de
nortear e esclarecer a eficiéncia do DOTS, o esque-
ma terapéutico utilizado e as caracteristicas dos
pacientes com recidiva.

Este estudo foi delineado com o objetivo de
descrever algumas caracteristicas do perfil clinico e
epidemioldgico de casos de recidiva de tuberculose
na cidade de Jundiai no periodo de 2006 a 2011.

Material e Métodos

Realizamos um estudo descritivo, tipo levan-
tamento de dados, para descrever algumas carac-
teristicas clinico epidemioldgicas dos casos de reci-
diva de TB, da cidade de Jundiai no periodo de 2006
a 2011.

Utilizamos o banco de dados “Tbweb” que
contem os dados do programa de Divisdo contra
Tuberculose da Secretaria do Estado da Saude de
Sao Paulo (DTSES), que monitora os casos de Tu-
berculose no Estado.

As seguintes variaveis foram analisadas: ida-
de dos pacientes em anos, sexo, forma clinica, en-
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cerramento do caso, critério diagndstico, resultado
do exame anti-HIV, comorbidades e o tratamento
empregado.

Métodos Estatisticos

As caracteristicas da amostra foram descri-
tas por meio de frequéncias simples (n) e relativa
(porcentagem) e os dados foram estudados atra-
vés de média, desvio-padrdo, mediana, e interva-
los de confianga.

Consideracoes éticas

A pesquisa foi conduzida dentro dos padrdes
éticos estando de acordo com normas internacio-
nais, exigidos pela Declaragao de Helsinque de 1964
e de acordo com a resolugdo 196/96 do Ministério
da Salde, tendo sido aprovada pelo Comité de Eti-
ca da instituicdo dos autores.

Resultados

No periodo de estudo foram notificados 34
casos de recidiva, todos residentes na cidade de
Jundiai. Neste grupo, a mediana de idade foi de
51+17,5 anos; 25 (73,5%) eram do sexo masculi-
no (Tabela 1 ). A taxa de incidéncia foi de 0,91 ca-
s0s/100.000 hab., no periodo de 2006 a 2011.

A sorologia antivirus HIV foi realizada nos 34
(100%) casos e foi positiva em 10 (29,4%). Em
relagdo a outras comorbidades, 6 (17,6%) casos
eram etilistas, 1 (2,9%) usuario de drogas e 27
(79,4%) nado apresentavam nenhuma outra comor-
bidade (Tabela 1).

Tabela 1: Namero de casos de recidiva de TB segundo faixa etaria, sexo, comorbidades e a soropositivida-

de HIV, no periodo de 2006 a 2011.

Masculino Feminino Total Comorbidades HIV
Faixa etaria n % n % n % N % n %
20-29 2 8,0 3 33,4 5 14,7 0 0 0 0
30-39 8 32,0 1 11,1 9 26,4 2 28,6 6 60,0
40-49 3 12,0 1 11,1 4 11,8 0 0 2 20,0
50-59 4 16,0 0 0 4 11,8 3 42,8 0 0
60-69 6 24,0 2 22,2 8 23,5 1 14,3 2 20,0
70-79 1 4,0 1 11,1 2 5,9 1 14,3 0 0
> 80 1 4,0 1 11,1 2 5,9 0 0 0 0
Total 25 100,0 9 100,0 34 100,0 7 100,0 10 100,0
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O esquema terapéutico utilizado foi com as
drogas Rifampicina (R), Isoniazida (H), Pirazinami-
da (Z) e Etambutol (E), utilizado desde 2006 (Ta-
bela 2).

A Estratégia do Tratamento Diretamente Ob-
servado (DOTS) foi realizada em 21 (61,7%) dos
casos e foi efetuado primordialmente nos dois ulti-
mos anos (2010 e 2011) (Tabela 2).

Com relagdo a forma da doenga, a forma pul-
monar se destaca apresentando 82,3 % dos casos.
Entretanto, a baciloscopia de escarro foi positiva
em 17 (50,0%) casos de acometimento pulmonar e
em 6 (17,6%) casos de acometimento extra-pul-
monar (Tabela 3).

Bardou MLD, Ervolino S, Martins Filho ISP, Yang HM, Passos SD.
Recidiva de tuberculose: perfil clinico e epidemioldgico

A duracdo do tratamento foi em média 6,5
meses. Os casos se encerram com 29 (85,2%) cu-
rados, dois (5,9%) abandonos do tratamento e um
(2,9%) 6bito em decorréncia da tuberculose.

Discussao

A taxa de incidéncia da recidiva de tubercu-
lose na cidade de Jundiai mostrou-se inferior em
relagdo a nacional e estadual, uma vez que a taxa
de incidéncia para Jundiai foi de 9,5 casos/100.000
hab. e as nacionais e estaduais foram respectiva-
mente 16,6 e 17,7 casos/100.000 hab. Vale ressal-
tar, entretanto, que os dados do Datasus para o

Tabela 2: Nimero de casos de recidiva de TB segundo o esquema terapéutico utilizado, a adogao do DOTS

ou a auto-administracao dos medicamentos, no periodo de 2006 a 2011.

Diagnéstico
Esquema Esquema
Triplice Quadruplo Auto-
(RHZ) (RHZE) Total DOTS administragdo Total

Ano n % n % n % n % n % n %
2006 5 55,6 3 12,0 8 23,4 1 4,7 7 53,8 8 23,4
2007 1 11,1 5 20,0 6 17,7 3 14,3 3 23,1 6 17,7
2008 1 11,1 5 20,0 6 17,7 3 14,3 3 23,1 6 17,7
2009 0 0 2 8,0 2 5,8 2 9,5 0 0 2 5,8
2010 1 11,1 5 20,0 6 17,7 6 28,6 0 0 6 17,7
2011 1 11,1 5 20,0 6 17,7 6 28,6 0 0 6 17,7
Total 9 100,0 25 100,0 34 100,0 21 100,0 13 100,0 34 100,0

Rifampicina (R), Isoniazida (H), Pirazinamida (Z) e Etambutol (E).
DOTS (Directly Observed Treatment Short)

Tabela 3: Nimero de casos de recidiva de TB segundo forma clinica e o método diagnostico, no perio-do de

2006 a 2011.

Forma Baciloscopia de Baciloscopia com Sem confirmagao
Clinica n % escarropositiva Cultura outro material por baciloscopia
Pulmonar 28 82,4 17 2 7 2
Ganglionar 4 11,8 4 0 0 0
Disseminada 1 2,9 1 0 0 0
Intestinal 1 2,9 1 0 0 0
Total 34 100,0 23 2 7 2
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total de casos na cidade de Jundiai foram de 28, e
nosso estudo totalizou 34 casos, demonstrando,
assim, uma discrepancia entre dois bancos de da-
dos oficias. Talvez essa diferenga possa ser
explicada, uma vez que o Datasus tem abrangéncia
nacional enquanto o “Tbweb” estadual, além do bre-
ve periodo da coleta.

A populagdo foi composta na sua maioria por
adultos jovens e idosos, predominantemente do
sexo masculino. Estes dados quando comparados a
literatura mostram-se similares tanto para a faixa
etaria mais acometida quanto para o sexo.l/7:10-15
Existem varias justificativas para o predominio no
sexo masculino. O trabalho de Oliveira H. B. et al.'®
constatou maiores taxas de abandono do tratamento
de TB pelo sexo masculino. Entretanto, Zufiiga et
al. levantaram a hipotese de que esta maior ocor-
réncia seja decorrente das diferencas bioldgicas e
aumento da exposicdo ambiental deste sexo. Um
estudo realizado por Kateruttanakul 2013 7 coloca
0 sexo masculino como fator de risco para recidiva
de tuberculose.

A forma pulmonar encontrada em nossa ca-
suistica foi semelhante aos estudos da literatu-
ra.l>°11,15 Este fato tem relevancia epidemioldgi-
ca, uma vez que esta forma é responsavel pela dis-
seminagao da tuberculose.®

Outro dado a ser destacado é a elevada posi-
tividade da baciloscopia nos casos de recidiva em
50,0% dos casos. Este dado aponta que a
baciloscopia ainda persistia positiva em muitos dos
casos de recidiva mesmo apds o tratamento e da
adogdo do DOTS. Diante disso, muitos questiona-
mentos tém sido feitos sobre a positividade. Quais
seriam os fatores que poderiam gerar o fracasso do
tratamento? Muitas sdo as pesquisas sobre fatores
que podem desencadear uma recidiva destacando
a resisténcia a droga principal, a adesdo inadequa-
da a terapia, a prescricdo de um regime incorreto
ou inadequado, os niveis sub-terapéuticos de dro-
gas devido a ma absorgdo ou interagdes,
superinfeccdo com M. tuberculosis resistentes, e a
resisténcia aos medicamentos adquiri-
dos.>10,11,12,16,17,18,19 Qljveira et al 1° citaram que os
bacilos persistentes ndo sdo resistentes as drogas
e sim apresentam metabolismo lento ou irregular
ao encontrar condigGes desfavoraveis. Ao encon-
trarem condicGes favoraveis os bacilos se tornam
metabolicamente ativos e se multiplicam novamen-
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te. Quando esta multiplicagcdo ocorre durante o tra-
tamento da tuberculose, os bacilos podem ser eli-
minados; se a atividade se der somente apds a qui-
mioterapia, ird determinar a recidiva da tuberculo-
se.10.20 Ruffino-Netto A. cita que nas recidivas pre-
coces seriam causadas reativacdo enddgena do
bacilo e as mais tardias estariam relacionadas a
reinfecgdo exdgena.?!

Foi observado também que os medicamen-
tos deveriam ser empregados durante um longo
periodo de tempo para evitar recidivas, principal-
mente em pacientes que apresentavam
cavitagGes.'%!* e que pacientes com tuberculose
que foram curados em periodo curto de tratamento
em condigbes experimentais tiveram recorréncia
apos 1 ou 2 anos.?

A maioria dos casos de recidiva ocorreu em
pacientes que ndo apresentavam nenhuma outra
comorbidade, concordando com a literatura que nao
traz uma relagdo relevante.!10

Ja com relagdo ao HIV o cenario muda, pois
nosso trabalho mostrou que a segunda maior causa
de recidiva ocorreu em pacientes com co-infecgao
pelo HIV, em concordéncia com inimeros traba-
Ihos.1/10:17,20,22-25 Alguns estudos apontam que o risco
da recorréncia parece ser um pouco maior nos pa-
cientes soropositivos do que naqueles que ndo sao
infectados, mesmo recebendo o mesmo tratamen-
to!®17 e que em areas onde a TB é endémica ha
maior risco de re-infecgdo por uma nova cepa de M.
tuberculosis.?0:21,25

Varias intervengdes foram sugeridas para di-
minuir o risco da recorréncia de TB entre os doen-
tes com HIV: regimes de tratamento mais longos,
doses mais frequentes da terapéutica, isoniazida
poés-tratamento e uso de terapia antiviral. Porém,
nenhuma dessas intervengdes tem sido adequada-
mente avaliada em estudos randomizados.

Entretanto, algumas publicagdes apontam que
apenas o pos-tratamento com Isoniazida demons-
trou ser eficaz em ambientes de elevada prevalén-
cia em que o risco de re-exposicdao é alta, o que
sugere que esta intervengao diminui o risco de re-
infecgdo.18:23.24

Diante da alta prevaléncia, mortalidade e das
inimeras dificuldades para o tratamento tornou-se
um consenso internacional que o DOTS € a estraté-
gia mais eficaz e € o que apresenta os melhores

iy

resultados frente a diminuicdo de recidiva de TB.
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Na cidade de Jundiai, o DOTS foi adotado para to-
dos os casos de recidiva apenas a partir do ano de
2009, apesar de recomendado pelo Ministério da
Saude desde 1999. Todavia, mesmo com a adogao
do programa os casos nao tiveram uma queda sig-
nificativa. Este dado podera ter a sua real impor-
tancia epidemioldgica dentro de uma pesquisa his-
torica mais longa que observe o impacto em longo
prazo desta escolha tardia e se a implantagao foi
realizada de maneira correta.27:28:29

Este estudo possui algumas limitagdes. O tipo
de estudo escolhido ndo permite identificar os fato-
res de recidiva da tuberculose, uma vez que preci-
sariamos de um estudo descritio-analitico, e por-
tanto, a existéncia de um grupo controle. Um viés
deste estudo foi utilizar uma serie histoérica reduzi-
da, pois os dados foram inseridos no site oficial
("Tbweb”) somente a partir de 2006. Os resultados
poderiam ser tendenciosos, pois a maioria da po-
pulagdo atendida era procedente de Jundiai, cidade
de um melhor nivel socioecondmico da microrregido,
podendo nao refletir as outras regides mais pobres
e zonas rurais da microrregiao.

http://www.revistas.usp.br/rmrp / http://revista.fmrp.usp.br
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Novos estudos sdo necessarios sobre o tema
e os dados dos bancos oficiais serem uniformes.
Desta Forma, se torna necessario ampliar e atuali-
zar a divulgacgao dos casos de recidiva como forma
continua de alerta a populacdo em geral, em espe-
cial aos profissionais de saude para garantir melho-
res resultados com o tratamento supervisionado e
poder interferir na redugdo da morbimortalidade em
nosso pais.

Conclusao

A recidiva da tuberculose foi mais frequente
nos pacientes HIV-positivos. O emprego do esque-
ma quadruplo(Rifampicina, Isoniazida, Pirazinami-
da e Etambutol). no tratamento ndao mostrou redu-
¢do do numero dos casos de recidiva em TB desta
amostra. A utilizagdo do DOTS ndo teve impacto
nos casos de recidiva no municipio de Jundiai.

Todavia, novos estudos com séries historicas
mais longas devem ser realizados para verificar a
sua apropriada importancia epidemioldgica.
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