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RESUMO

Introducdo: A tuberculose € uma doenca infecciosa causada pelo
Mycobacterium tuberculosis e afeta mais comumente os pulmdes, sendo
denominada tuberculose pulmonar. Foram estimados no mundo 10,4
milhdes de casos novos da doenca em 2015 e 1,4 milhdes de mortes. No
Brasil foram identificados 67.790 casos novos em 2015 e 4.374 6bitos em
2014. O pais esta entre os 30 paises com maior carga da doenca. A
Organizacdo Mundial de Saude lancou a estratégia End TB, que propde a
eliminacdo global da tuberculose até 2035 com medidas que incluem o
enfrentamento das vulnerabilidades e da pobreza e o desenvolvimento de
novas ferramentas e tecnologias. Estimar a carga da doenca e avaliar como
ela se distribui nos municipios brasileiros é fundamental para o planejamento
de acdes que vao de encontro com as metas propostas pelo End TB.
Objetivo: Analisar a carga de doenca por tuberculose pulmonar nos
cenarios de desigualdades sociais segundo indicadores socioeconémicos,
epidemiologicos e operacionais no Brasil, no ano de 2014. Método: Foi
conduzido um estudo ecoldgico transversal nos municipios brasileiros no
ano de 2014. O estudo utilizou os dados dos sistemas de informacdo de
notificacdo, SINAN, e de mortalidade, SIM e se dividiu em trés momentos
em que se estimou os Disability Adjusted Life Years (DALY), anos de vida
perdidos ajustados por incapacidade, para 0s municipios brasileiros,
identificou-se 0s indicadores socioecondmicos, epidemiolégicos e
operacionais associados a taxa de DALY padronizada (DALYwp) € agrupou-
se 0s municipios quanto suas similaridades e os classificou em cenarios de
desigualdades sociais. O DALY foi obtido pela somatéria dos Years of Life
Lost (YLL), anos de vida perdidos, e dos Years Lived with Disabilities (YLD),
anos de vida vividos com incapacidade. A identificacdo dos indicadores
socioecondmicos, epidemiologicos e operacionais associados a DALYy
foram obtidos através de um modelo multivariado ajustado, utilizando

regressao binomial negativa. A partir das variaveis associadas a DAL Yip,



agrupou-se 0s municipios quanto suas similaridades utilizando o método néo
hierarquico de K-means. Resultados: O DALY se distribuiu de forma
heterogénea nos municipios brasileiros. Dentre as variaveis
socioecondmicas testadas, a Unica que permaneceu associada a DALYwp NO
modelo final foi a taxa de desocupacao. A partir disso, foram identificados
trés cenarios socioecondémicos. O cenario um apresentou 2.436 municipios,
enquanto os cenarios dois e trés apresentaram 661 e 2.468 municipios,
respectivamente. No cenario dois se encontram as maiores medianas em
indicadores como taxa de mortalidade infantil e taxa de analfabetismo e
menores medianas no que se refere aos indicadores de renda. O cenéario
trés apresenta uma mediana mais baixa da taxa de desemprego e maior
mediana de indice de Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM). Com a
inclusdo das variaveis epidemiologicas e operacionais nos cenarios, foram
identificadas associacfes mais plausiveis de variaveis operacionais com a
DALYwp. A partir dos cenarios um e trés, cinco subcenarios foram
identificados, enquanto que no cenario dois foram identificados quatro
subcenérios. Conclusao: A carga da tuberculose pulmonar ndo se distribui
de forma homogénea na populacdo e as a¢cdes no ambito da vigilancia e na
oferta de servicos precisam considerar as particularidades de cada
localidade, atuando sobre os determinantes sociais da saude e fazendo o

uso de novas metodologias e tecnologias.



ABSTRACT

Introduction: Tuberculosis (TB) is an infectious disease caused by
Mycobacterium tuberculosis and it most commonly affects the lungs, being
called pulmonary tuberculosis. Worldwide, 10.4 million of new TB cases were
estimated in 2015 and 1.4 million deaths occurred. In Brazil were identified
67,790 in 2015 and 4,374 deaths were registered in 2014. This country is
among the 30 countries with the high burden of the disease. The World
Health Organization launched the End TB strategy, which proposes the
global elimination of tuberculosis by 2035 with goals that address
vulnerability and poverty and encourage the development of new tools and
technologies. Estimating the burden of disease and assessing the distribution
of this burden in Brazilian municipalities is crucial for planning actions that
meet the goals proposed by End TB. Objective: To analyze the burden of
disease due to pulmonary tuberculosis in social inequality scenarios
according to socioeconomic, epidemiological and operational indicators in
Brazil, in 2014. Method: An ecological cross-sectional study was conducted
in Brazilian municipalities in 2014. The research used data from SINAN,
which is a Brazilian notification information system and SIM, an information
system about mortality. The study was divided into three moments: 1)
Estimation of burden of disease due to pulmonary tuberculosis in Brazilian
municipalities, using the Disability Adjusted Life Years (DALY); 2)
Identification of socioeconomic, epidemiological and operational indicators of
the disease associated to the standard DALY rate (DALYs) and 3)
Identification of municipalities clusters according to similarities of the
associated variables into scenarios of social inequalities. The DALY was
obtained by the sum of the Years of Lost Life (YLL) and the Years Lived with
Disabilities (YLD). The socioeconomic, epidemiological and operational
indicators associated with the DALYsr were obtained through a multivariate

model, using a negative binomial regression. Using the variables associated



with the DALY+, the municipalities were grouped according to its similarities
through the non-hierarchical K-means method. Results: The DALY had a
heterogeneous distribution in Brazilian municipalities. Among the
socioeconomic variables tested, the only one that remained associated with
the DALYsr, in the final model was the lack of occupational rate, which is
similar to the unemployment rate. Using this variable, three socioeconomic
scenarios were identified. Scenario one presented 2,436 municipalities, while
scenarios two and three presented 661 and 2,468 municipalities,
respectively. In scenario 2, we found the highest medians in indicators such
as infant mortality rate and illiteracy rate, and lowest median to income
indicators. Scenario 3 presents a lower median of unemployment rate and
higher median of the municipal human development index. With the inclusion
of epidemiological and operational variables in the scenarios, more plausible
associations of operational variables with DALYs, were identified. From
scenarios one and three, five sub-scenarios were identified and from
scenario two, we identified four sub-scenarios. Conclusion: The burden of
pulmonary tuberculosis is not homogeneously distributed in the Brazilian
population. Actions regarding the surveillance and provision of care need to
consider the particularities of each locality, acting on the social determinants

of health and supported by new methodologies and Technologies.



1. INTRODUCAO

1.1. Caracteristicas Clinicas da Tuberculose

1.1.1. Agente etioldgico

A tuberculose pode ser causada por microorganismos que
taxonomicamente pertencem a ordem Actinomycetales, a familia
Mycobacteriaceae e seu Unico género, Mycobacterium. Os bacilos
pertencentes a esse género possuem tamanhos que variam entre 0,2 e 0,6u
por 1 e 10u, sdo imdveis, ndo formam esporos ou cpsulas e possuem um
tempo de geracdo longo. As espécies que possuem um crescimento mais
rapido levam cerca de 3 horas para se reproduzirem enquanto as de
crescimento mais lento, levam em média 18 horas. Esses bacilos também
sdo resistentes a descoloracdo por solucdo contendo alcool e acido, em
razdo da elevada quantidade de lipideos em sua parede ?. As sete espécies
que integram o complexo Mycobacterium tuberculosis e podem participar da
cadeia causal da tuberculose séo: M.tuberculosis, M. bovis, M. africanum, M.
canétti, M. microti, M. pinnipedi e M. caprae (Melo et al., 2009; Farga e
Caminero, 2011; Frazier e Drzymkowski, 2013).

O microorganismo mais importante para a transmissao da tuberculose
em humanos é o M.tuberculosis, contudo outras espécies podem causar a
doenca, embora com menos frequéncia. O M. bovis tem importancia em
paises com poucos recursos em que nao ha o controle dos animais, o M.
africanum é responsavel por um reduzido nimero de casos na Africa e
possuem uma viruléncia baixa. J& a espécie M. microti, apesar de ser
agente etiolégico para a transmissdo de TB em roedores, pode provocar a
doenca em humanos imunodeprimidos. O M. pinnipedi também pode afetar
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os humanos, embora esteja associado a doenca em focas (Farga e
Caminero, 2011).

O M. tuberculosis é também conhecido como bacilo de Koch (BK), por
ter sido isolado, descrito e cultivado por Robert Koch em 1882. E um bacilo
delgado, ligeiramente curvo e possui forma irregular, com um tamanho que
varia entre 1 a 4 micras de comprimento. Sua parede celular é bastante
complexa, com uma membrana grossa e forte que contém um alto teor de
lipideos, que ajudam a proteger o bacilo contra a destruicio dos
macréfagos. Sua estrutura quimica é composta de proteinas, carboidratos,
vitaminas do complexo B e minerais como o fésforo, o magnésio e o célcio.
Essa membrana complexa também protege o bacilo contra agentes
quimicos. Contudo, ele pode ser destruido por agentes fisicos como raios
ultravioletas, radia¢des ionizantes e luz solar (Melo et al., 2009).

O M. tuberculosis ndo se encontra livre, portanto, depende do
parasitismo. Ele se multiplica lentamente, em média de 18 a 48 horas, e por
ser anaerobico, depende da quantidade de oxigénio disponivel, em que a
presséo ideal se encontra entre 100 e 140mmHg. Para sua multiplicacao, o
bacilo também depende do pH do meio (que vai idealmente de 7,30 a 7,40)
e dos nutrientes presentes. Apesar de possuir um componente antigénico
complexo com altos graus de viruléncia e de patogenicidade, o bacilo de
Koch ndo possui toxinas conhecidas, e portanto ndo consegue romper a
barreira epitelial integra, infectando o hospedeiro quando o mesmo esta com
seu sistema imunolégico comprometido (Melo et al., 2009; Farga e
Caminero, 2011).

1.1.2. Fontes de infec¢céo/ reservatorio

O principal reservatorio para o M. tuberculosis € o homem doente
(bacilifero). O homem torna-se fonte de infec¢cdo quando esta sadio, infecta-
se e permanece assintomatico, apresenta bacilos em fase latente e que,
devido a um comprometimento do sistema imunoldgico, desenvolve

tuberculose em algum ponto do tempo. O paciente com tuberculose
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pulmonar (quando a doenca afeta o pulmédo) é um reservatorio ainda mais
importante, pois excreta uma quantidade maior de bacilos. Portadores que
apresentam formas crénicas assintomaticas também sédo fontes de infeccao,
ainda que constituem-se de eliminadores eventuais (Hijar et al., 2005,
Frazier e Drzymkowski, 2013).

Além do ser humano, é possivel identificar animais que servem como
reservatério para as espécies do complexo Mycobacterium tuberculosis
como aves e mamiferos. O gado bovino, por exemplo, é o principal
reservatorio animal para o M. bovis. A contaminacdo pode ocorrer quando
h4 o consumo de leite e derivados ndo pasteurizados, ou fervidos de
animais infectados e aonde ndo ha o controle sanitario dos gados. Quase
todos os animais podem atuar como reservatorios, contudo, o potencial de
contaminacdo € baixo, considerando que a populagdo bacilar € reduzida
(Farga e Caminero, 2011; Brasil, 2014).

1.1.3. Modo de Transmissao

Estudos experimentais que abordavam a transmissao por tuberculose
comecaram a ficar evidentes na literatura entre 1949 e 1954. Foram
conduzidos estudos com modelos humanos em que observava-se a
transmissao da doenca de humanos baciliferos para animais. Os individuos
doentes eram colocados em enfermarias fechadas e com pouca ventilagdo
em que as Unicas saidas de ar consistiam nos ductos no teto. As cobaias
eram posicionadas nesses ductos e infectadas pelos bacilos eliminados
pelos pacientes doentes que permaneciam suspensos e eram contagiantes
para os animais (Melo et al., 2009).

A via mais importante para a transmissdo da tuberculose € a via
aérea. Os doentes baciliferos expelem através da fala, tosse e espirro
através de goticulas que séo carregadas de microbactérias. As particulas
maiores, apesar de possuirem mais bacilos, sdo mais pesadas e ficam no
chdo ou se depositam na via aérea superior; no entanto, ndo sao

infecciosas. Ja as particulas menores, com um tamanho entre 5 e 10 um,
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chamadas de particulas de Plugger, se depositam nas vias aéreas mais
proximais, em que os bacilos encontram condicdes adequadas para a
reproducdo (Melo et al.,, 2009; Farga e Caminero, 2011; Frazier e
Drzymkowski, 2013).

Contudo, dessas particulas, sé sédo contagiantes as que se ressecam
(evaporam agua). Elas sdo conhecidas como Nucleo de Wells e ao serem
eliminadas por pacientes baciliferos e inaladas, podem chegar aos alvéolos
pulmonares e causar infeccdo. Os nucleos de Wells possuem caracteristicas
aerodinamicas e possuem baixa carga bacilar, em torno de 1 a 5 bacilos por
goticula. As particulas ndo ressecadas e que carregam muitos bacilos ficam
no trajeto da arvore brénquica, sdo digeridas e eliminadas pelos sistemas
muco ciliar e digestivo (Farga e Caminero, 2011).

Existem outra formas de contagio que ndo sdo muito comuns, como
por exemplo, a transmissdo oral-digestiva, através do leite de vaca
contaminado com alta carga bacilar, em que a penetracao ocorre através do
tecido linfatico, orofaringe ou mucosa intestinal. Outra forma de contagio é a
transmissdo urogenital que ocorre em quando h& contato do individuo
saudavel com a urina contaminada. Pode ocorrer transmissdo também por
via sexual e transplacentaria, dando origem a TB congénita (Hijar et al.,
2005).

A transmissibilidade do foco, ou seja, o potencial de infectividade de
um doente aumenta ou diminui dependendo do grau da doenca. Dessa
forma, o individuo com tuberculose pulmonar e com a presenca de
cavidades, que sdo corriqueiras nas formas de reativacdo, possui maior
capacidade de infectar outro individuo. O potencial de infectividade também
aumenta quando a tosse € muito severa e quando o escarro apresenta alta
carga bacilar. Outro fator importante que influencia na transmissibilidade é a
introducdo de um tratamento eficaz. O doente em tratamento para TB é
menos infectante, pois além de curar o doente, o tratamento reduz o tempo
de transmisséo, rompendo assim com a cadeia epidemiologica da doenca
(Brasil, 2011; Hijjar et al., 2005).
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O risco de transmissdo de TB depende também das caracteristicas
da exposicdo, como a concentracdo de bacilos na atmosfera, condicbes de
habitacdo, o grau de exposicédo e o tempo de contato com o doente. Quanto
maior a convivéncia entre contato e foco, maior a possibilidade de
transmissdo, principalmente se a relagdo for intima e dentro do mesmo
domicilio. A proximidade fisica e de parentesco possui uma relacao direta
com a infeccdo. O tempo de exposicdo necessario estimado para a infeccao
€ de 100 a 200 horas. Individuos que residem em aglomerados urbanos,
com condi¢cBes precéarias de moradia em ambientes fechados, sem luz e
ventilagdo, estdo mais expostos ao risco de transmissao da doenca. O risco
também é aumentado para pacientes que sao portadores do Virus da
Imunodeficiéncia Humana (HIV) (Melo et al., 2009; Brasil, 2014).

Em sintese, pode-se dizer que a transmisséo da tuberculose depende
do foco da infec¢do, do contato suscetivel, do ambiente de exposi¢cdo e do

tipo de relacionamento e proximidade entre o foco e o contato.

1.1.4. Suscetibilidade e patogenia

BN

Praticamente todos os individuos sédo suscetiveis a infec¢cdo e ao
adoecimento por tuberculose. Contudo, nem todas as pessoas que S&o
expostas ao bacilo se infectam e nem todas que se infectam adoecem. A
probabilidade de a infeccéo evoluir para a doenca depende de uma série de
fatores e caracteristicas do agente etioldgico e do hospedeiro, como o
namero de bacilos inalados, a viruléncia e a resisténcia natural e adquirida
do organismo infectado. Quando ha uma pequena quantidade de bacilos
inalados, por exemplo, eles sdo destruidos antes de produzirem lesédo ou de
induzirem resposta imunolégica. Apesar de o0 bacilo possuir mecanismos
elaborados para tentar ultrapassar as defesas do hospedeiro, a maior parte
dos individuos infectados resiste ao adoecimento e logo desenvolvem
imunidade parcial & doenca (Hijjar et al., 2005; Melo et al., 2009).

De acordo com Hijjar et al. (2005), quando os bacilos conseguem

infectar o individuo, quatro cenarios sao possiveis:
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1) Eliminac&o dos bacilos e impedimento da evolugéo da infecgéo para
doenca: acontece quando as respostas do hospedeiro sdo totalmente
eficazes;

2) Tuberculose primaria ou primo-infec¢do: os bacilos se multiplicam e
crescem logo apés a infecgéo;

3) Infeccdo latente: os bacilos permanecem em estado quiescente e
nunca evoluem para a doenca; e

4) Tuberculose secundaria ou de reativacdo: quando os bacilos que
estavam em estado latente voltam a se multiplicar apés encontrar
condi¢cbes oportunas.

Parte dos bacilos que sao inalados durante a exposicdo aos mesmos
permanecem retidos. Os cilios nasais, a tosse e a eliminagcdo muco-ciliar
sdo exemplos de mecanismos fisicos do sistema respiratorio que favorecem
essa retencao. Outros bacilos ultrapassam essas barreiras inespecificas e
se instalam no pulmao. A partir disso, os bacilos podem se difundir através
da circulacéo linfatica até os linfonodos regionais do pulméao, dessa forma se
estabelece o complexo primario. Com inicio da lesdo gerada no pulmao,
pode haver a disseminacdo da infeccéo pela corrente sanguinea, através do
rompimento dos vasos sanguineos. Dessa maneira a infeccdo pode se
instalar em outras partes do corpo, constituindo possivelmente a doenca em
sua forma extrapulmonar, que ocorre em cerca de 10% dos casos (Melo et
al., 2009; Farga e Caminero, 2011)

Estima-se que 5% das pessoas ndo conseguem impedir a
multiplicacédo inicial do bacilo e logo adoecem e que 5% dos individuos
bloqueiam a infeccao inicial mas adoecem posteriormente, por reativacao
endogena, na qual ocorre a reativacado dos bacilos que estavam em estado
latente ou através da reinfec¢cdo exdgena, quando o individuo é exposto a
uma nova fonte de infeccdo. Do total de infectados, cerca de 10% evoluem
para a tuberculosa ativa (ndo latente) e isso depende da viruléncia e
patogenia do bacilo, da proximidade e do tempo de exposi¢ao e contato com
a fonte de infecgdo e com a competéncia imunolégica do hospedeiro (Melo
et al., 2009; Farga e Caminero, 2011).
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Dentre os principais fatores que afetam o sistema de defesa do
hospedeiro estdo: a idade avancada do individuo, desnutricdo e a presenca
de comorbidades como HIV, diabetes e neoplasias. A tuberculose latente e
0 adoecimento nao impedem recidivas e novas infec¢des (Melo et al., 2009;
Farga e Caminero, 2011).

1.1.5. Apresentacdes clinicas

Como descrito anteriormente, a tuberculose pode se manifestar na
forma pulmonar - quando atinge os pulmdes - ou na forma extrapulmonar
quando, atinge outros locais ou 6rgéos do corpo.

O pulméo é o primeiro 6rgdo a ser afetado pela infeccdo porque
possui condicdes ideais para o bacilo se multiplicar como, por exemplo, a
quantidade de oxigénio ofertada. Cerca de 90% das vezes a doenca se
localiza no pulméo e a doenca pulmonar se constitui como a forma de maior
importancia para a saude publica, pois ela é a responsavel por perpetuar a
cadeia de transmissdo da doenca. Pode-se, no entanto, encontrar a forma
extrapulmonar associada a forma pulmonar, sendo chamada de tuberculose
mista. A doenca tem uma variedade de formas clinicas pulmonares que
dependem da carga bacilar e das respostas do organismo. Nos pacientes
gue vivem com HIV, por exemplo, a apresentacdo clinica da tuberculose
depende do grau de imunossupressdo do individuo (Brélio e Lima Filho,
1976; Brasil, 2011; 2014).

Em relagcdo a tuberculose extrapulmonar, a forma mais frequente € a
pleural, no entanto, outras formar comuns s&do a ganglionar periférica,
meningoencefalica, miliar, laringea, pericardica, 0ssea, renal, ocular e
peritoneal (Hijar et al., 2005; Melo et al., 2009).

1.1.6. Diagndstico/ Sinais e Sintomas

O diagnéstico da tuberculose, segundo Robert Koch, consiste no

encontro do agente etioldégico da doenca nos tecidos e nas secrecdes
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estudadas. A técnica para a identificagdo de bacilos, no entanto, foi
desenvolvida pelos pesquisadores Franz Ziehl e Friendrich K. Nielsen, cujos
nomes foram dados ao método. Outro fato primordial que marcou o
diagnostico da tuberculose e de outras doencas foi a descoberta do raio-X
por Wilhelm Conrad Rontgen em 1895. Com o desenvolvimento das técnicas
radiolégicas no século XX, métodos convencionais e outros como
fluoroscopia e tomografia, permitiu-se um melhor monitoramento da TB.
AplOs esse periodo, novos métodos foram integrados para apoiar 0
diagndstico da doenca. Algumas técnicas mais modernas sdo de extrema
relevancia para o diagnéstico de TB, todavia constituem-se de métodos
ainda restritos para algumas localidades. A leitura radiométrica de culturas
em meio liquido e a técnica da reacdo em cadeia da polimerase (PCR), sao
exemplos dessas técnicas (Brolio e Lima Filho, 1976; Melo et al., 2009).

A doenca pode ser diagnosticada de diferentes maneiras e a busca
ativa do sintomatico respiratorio, ou seja, do individuo que esta tossindo por
mais de trés semanas, faz-se essencial para a detec¢ao precoce dos casos,
principalmente de individuos que possuam tuberculose pulmonar,
considerando que é a forma clinica que apresenta maior importancia para a
transmissdo da doenca (Brasil, 2011; 2014). Os principais métodos e

técnicas diagnosticas serdo descritos a seguir:

1.1.7. Diagnéstico Clinico Epidemioldgico

Sempre que um paciente esta com suspeita de tuberculose deve-se
realizar um exame fisico com o objetivo de identificar os sinais/sintomas
caracteristicos da doenca. A anamnese do paciente, além de ser de extrema
importancia para o diagnéstico de tuberculose, também possibilita a
identificacdo de outras doengas que nao sdo incomuns no quadro de TB. O
diagnéstico clinico epidemiolégico é bastante utilizado quando nao é
possivel realizar exames laboratoriais, como o0s bacteriolégicos e o0s
biomoleculares, e utilizado em associagdo a outros exames complementares

como o0s exames de imagem e os histolégicos (Brasil, 2011; 2014).
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Os sinais e sintomas da doenca variam de acordo com os 6rgaos e

sistemas que foram infectados. Os principais sintomas dos individuos que

tiveram acometimento pulmonar séo: tosse persistente, hemoptise e dor

toracica. J4 os sintomas sistémicos incluem: diminuicdo do apetite, fadiga,

febre vespertina, sudorese noturna e palidez. Nas criangas 0s principais

sinais e sintomas sdo compostos por irritabilidade, febre baixa, sudorese

noturna e inapeténcia. Os pacientes acometidos com tuberculose secundaria

apresentam em geral: tosse seca ou produtiva, expectoracdo purulenta com

ou sem sangue; febre vespertina, sem calafrios, sudorese noturna e

anorexia (Brolio e Lima Filho, 1976; Frazier e Drzymkowski, 2013).

1.1.8. Diagnostico laboratorial

e Baciloscopia direta de escarro: € o exame mais difundido e tem por
objetivo a identificacdo de bacilos que sdo &lcool acido resistentes
(BAAR) no escarro, através da técnica de Ziehl-Nielsen. O exame é de
facil execucdo, de baixo custo e seguro, possibilitando sua realizacdo
em laboratérios com poucos recursos. A baciloscopia permite a
identificagdo da maioria dos casos de TB pulmonar com cerca de 60 a
80% de deteccdo dos casos. A mesma também esta indicada para a
deteccdo de sintoméaticos respiratdrios e para pacientes com suspeita
clinica ou radiologica de TB pulmonar ou extrapulmonar, independente
do tempo de tosse. No entanto 0 exame exige uma concentracdo de
bacilos minima de 10* germes por milimetro de material para um
resultado positivo. A baciloscopia deve ser feita em pelo menos duas
amostras, sendo uma na primeira visita ou consulta do paciente e a
segunda na manha do dia seguinte, logo apds despertar, independente
do resultado da primeira. A amostra deve ser coletada a partir do
escarro da arvore brénquica, logo ap6s o paciente tossir. Com o intuito
de acompanhar a evolucdo do paciente e a eficacia do tratamento, 0
exame deve ser realizado mensamente até que a baciloscopia produza
um resultado negativo (Melo et al., 2009; Brasil, 2011; 2014).
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e Cultura para micobactéria: é um exame que possui elevada
sensibilidade e especificidade, principalmente se comparada a
baciloscopia. A técnica é menos utilizada em razdo dos cuidados e
recursos técnicos exigidos, dificultando a realizacdo em lugares com
recursos limitados. O exame pode detectar entre 10 e 100 germes na
amostra e em casos pulmonares em que o resultado da baciloscopia foi
negativo, pode-se aumentar o diagnostico de TB em até 30%. A cultura
para micobactéria € realizada para casos suspeitos em que a
baciloscopia foi negativa, formas paucibaliares da doenca, formas
extrapulmonares, pacientes que sdo HIV positivos, casos de
retratamento, recidivas, suspeita de resisténcia as drogas (seguida de
teste de sensibilidade) e bactérias ndo tuberculosas. Os meios mais
comuns para a realizacdo de cultura sdo os meios sélidos e o método
mais utilizado € o de Lowenstein-Jensen, em que 0 exame € realizado
em meio é a base de ovo. O tempo médio de crescimento das bactérias
é de quatro semanas (Hijjar et al., 2005; Farga e Caminero, 2011).

e Teste de sensibilidade antimicrobiano (TSA): é utilizado para testar a
resisténcia do bacilo de Koch a antimicrobianos que séo utilizados no
tratamento da tuberculose. S&o primeiramente testados os farmacos de
primeira linha que sao a rifampicina, a isoniazida, o etambutol e a
estreptomicina. Caso haja resisténcia, o caso deve ser investigado pelo
Laboratério Central de Saude Publica (Lacen) para que se realize a
testagem dos farmacos de segunda linha, que s&o a canamicina,
amicacina, capriomicina e ofloxacina (Melo et al., 2009; Brasil, 2011;

2014).

1.1.9. Diagndéstico biomolecular

7

e Teste rapido molecular para TB (TRM-TB): esse teste € realizado por
meio da amplificacdo de acidos nucleicos, ou seja, do material genético
do agente etiolégico, em que €é possivel identificar o Acido
Desoxirribonucleico (DNA). Com o TRM-TB também é possivel detectar
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as cepas resistentes a rifampicina, através da técnica de Reacdo da
Cadeia da Polimerase (PCR) em tempo real, que € rapida e possui baixo
risco de contaminacdo. Considerando que a técnica de PCR identifica
acidos nucleicos de microrganismos vivos e mortos, ndo é indicado o
teste para acompanhamento do paciente com TB. No entanto, pode ser
utilizado para o diagnostico de TB pulmonar em criancas e adultos. O
teste também pode ser utilizado para a identificacdo de pessoas com TB
extrapulmonar, todavia, caso o teste produza um resultado negativo, ndo
se exclui a possibilidade da doenca e a investigacao deve prosseguir. A
técnica biomolecular é mais sensivel em amostras com baciloscopia
positiva e possui um proveito diagnodstico baixo em amostras com

baciloscopia negativa (Brasil, 2014).

1.1.10. Diagndstico por imagem

e Radiografia de térax: esse exame tem como objetivo principal descartar
a possiblidade de outras doencas que ndo sejam tuberculose quando a
baciloscopia de escarro apresentar resultado positivo. Dessa maneira, 0
exame é uma ferramenta importante no processo de busca pela TB.
Deve-se solicitar o exame sempre que houver suspeita clinica da
doenca, no entanto os resultados do exame de imagem nao indicardo
certeza da doenca, apenas achados que indicam suspeita do
acometimento no passado e no presente. Portanto, devem ser utilizados
outros exames para confirmar o diagnéstico (Brasil, 2011; 2014).

e QOutros exames: o diagnéstico e/ou investigacdo de TB pode ser feito por
meio de outros exames de imagem como: a broncoscopia, a

ultrassonografia e a tomografia (Brasil; 2014).

1.1.11. Teste tuberculinico

A prova tuberculinica é realizada através da injecao intradérmica de

um antigeno do agente etiologico. O antigeno que se utiliza no teste € o
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derivado proteico purificado (PPD). O exame € indireto e funciona através da
mensuracdo da  hipersensibilidade ou alergia produzida pelo
desenvolvimento da imunidade especifica da TB. O teste mede entédo, a
resposta imunoldgica celular ao antigeno inoculado. Quando o mesmo é
injetado no corpo humano (na face ventral no bragco esquerdo) ocorre uma
reacdo que provoca vasodilatacdo, edema e acumulo celular no local,
permitindo, dessa maneira, identificar se a pessoa foi infectada ou ndo. Na
investigacdo dos contatos assintomaticos de pessoas com TB, a prova
tuberculinica se faz importante, assim como, para assistir o diagnéstico de
TB ativa em criangas (Brasil, 2011; 2014).

1.1.12. Diagnostico diferencial

Esse tipo de diagnostico € realizado com o intuito de diferenciar as
infeccdes por TB de outras infeccdes que produzem quadros clinicos
semelhantes. As microbactérias ndo tuberculosas (MNT) sdo um exemplo
disso; logo, faz-se necessario a tipificacdo das espécies, permitindo assim
estimar a prevaléncia de MNT. O diagnéstico diferencial pode ser realizado
por diferentes métodos, incluindo, técnicas bioquimicas associadas com

meios solidos de cultura (Melo et al., 2009; Brasil, 2011).

1.1.13. Tratamento

O tratamento da tuberculose consiste essencialmente na terapia
medicamentosa que € de fundamental importancia para o controle da
doenca. Se seguida da maneira adequada, a quimioterapia pode reduzir a
mortalidade pela doenca e seu tempo de transmissibilidade. A TB possui um
bom prognéstico e os casos incidentes da doenga sdo curaveis em quase
sua totalidade se esses forem sensiveis aos farmacos utilizados para o
tratamento e se forem seguidas as regras primordiais da quimioterapia, que

consistem na utilizacdo de drogas combinadas corretamente, nas doses e

31



duracdo adequadas, além da conducao correta do tratamento (Frazier MS,
Drzymkowski; Brasil, 2014).

Os individuos que forem diagnosticados com TB possuem o direito de
serem adequadamente tratados, oportunamente. E de responsabilidade dos
servicos de saude fornecer todos 0s recursos e suporte necessario para que
0S pacientes sigam corretamente o tratamento. Faz-se extremamente
necessario que a equipe esteja preparada para acolher, escutar e atender as
necessidades dos individuos acometidos que buscam o servico de saude.
Dessa maneira, espera-se que o0 paciente receba todo o cuidado necessario
de forma compromissada, solidaria e responséavel (Brasil; Farga e Caminero,
2011).

A equipe de saude também deve fornecer ao paciente todas as
informacdes necesséarias sobre a TB, suas caracteristicas, as condi¢fes e
duracdo do tratamento. Além disso, o individuo diagnosticado deve
compreender a importancia da terapia medicamentosa para seu quadro
clinico, as consequéncias severas de se abandonar ou interromper a
quimioterapia, além dos possiveis eventos adversos. Esse dialogo e
acompanhamento do paciente devem acontecer durante a primeira consulta
e perdurar durante todo o tratamento. E fundamental para que haja uma
mobilizacdo conjunta do servi¢co de saude, da familia e do proprio individuo
para que 0 mesmo possa aderir ao tratamento. Além de favorecer a adesdo
a quimioterapia, essas ac¢des fortalecem o vinculo entre a equipe de saude e
a pessoa acometida por TB e sua familia. Os pacientes que fazem parte das
populacdes vulneraveis (pessoas em situacdo de rua, HIV positivos,
indigenas, pacientes institucionalizados, usuéarios de drogas e alcool e casos
de retratamento) devem receber atengéo redobrada (Brasil, 2011; 2014).

O tratamento da tuberculose dura no minimo seis meses e a principal
estratégia para adesdo a terapia medicamentosa consiste no Tratamento
Diretamente Observado (TDO). Esse representa uma mudan¢a na maneira
como os farmacos para tratamento da TB sdo administrados. No TDO a
ingestao dos medicamentos é observada diariamente por um profissional de

saude capacitado. S&o realizadas, no minimo, trés observacdes durante a
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semana em todo o periodo de tratamento. O paciente pode receber o
medicamento em casa, através da visita do profissional capacitado ou
podera ir ao servico de saude. Os horarios e o0 local em que o tratamento
sera administrado nunca deverdo ser estabelecidos para melhor se adequar
a situacdo do servico de saude, e sim a situacdo do paciente. O individuo
em tratamento pode tomar os medicamentos em qualquer horario; no
entanto, devem ser administrados somente uma vez durante o dia (Brasil;
Farga e Caminero, 2011).

Para escolher o melhor esquema terapéutico para o paciente, deve-
se considerar o local em que o bacilo est4 instalado e como ele se comporta
metabolicamente. Para ser efetivo, o tratamento deve incluir a atividade
bactericida precoce, que se traduz na capacidade de eliminar a maior
quantidade de bacilos em um menor tempo possivel. Dessa maneira é
possivel diminuir a capacidade de infectar do paciente bacilifero. A
conducdo do tratamento com drogas que possuem atividade bactericida
precoce ajudam a diminuir em duas ou trés semanas o0s individuos
baciliferos. Para garantir o sucesso do tratamento, também se deve prevenir
a emergéncia de bacilos resistentes as drogas antiTB. Portanto, é
necessario que se utilize um esquema de combinacdo de drogas, pois se
garante assim que bacilos que sejam resistentes a um medicamento possam
ser afetados por outros. Por fim, o esquema de tratamento deve ter como
meta a atividade esterilizante, que consiste na eliminacdo de todos os
bacilos de uma leséo, impossibilitando que ocorra uma recidiva ap0s o
tratamento (Brasil; Farga e Caminero, 2011; Brasil, 2014).

Nos esquemas de tratamento, que sdo padronizados, sdo utilizadas
as drogas isoniazida (H), rifampicina (R), pirazinamida (Z) e etambutol (E).
Sao indicadas para adultos e adolescentes a combinacdo desses farmacos,
RHZE e RH em doses fixas. Ja para as criangas nao se recomenda o uso de

etambutol e as doses variam de acordo com o peso (Brasil, 2011; 2014).
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1.2. Magnitude e situacao epidemioldgica

Diante das preocupacdes globais com a eclosdo da tuberculose de
forma pandémica e acentuada no anos de 1990, o controle da doenca vém
sendo discutido nas agendas internacionais e nacionais com o intuito de
estabelecer objetivos e metas e unir esforcos para o combate da doenca. A
Organizacdo Mundial de Saude colocou a TB como emergéncia global no
ano de 1993 (WHO, 2002). Como reflexo das conferéncias e encontros das
Nacdes Unidas, foi estabelecido em 2000, apds o encontro de lideres
mundiais na cidade de Nova York, a Declaracdo do Milénio das Nacdes
Unidas. Foram adotados os Objetivos de Desenvolvimento do Milénio
(ODMs), em gue foram propostas metas para oito objetivos que incluem a
reducdo da pobreza, o acesso a educacdo e o combate de doencas
infecciosas, como por exemplo, o HIV. A tuberculose foi contemplada no
objetivo 6¢, que propunha que entre 2000 e 2015, a incidéncia da doenca
fosse "detida e revertida" (United Nations, 2000; WHO, 2016).

Ainda em resposta as necessidades que surgiam em relacdo a
contencdo da doenca, foi criado em 2001 a iniciativa Stop TB
Partnership,como resultado de um movimento global para acelerar acdes
politicas e socias para o controle da TB. Além da meta proposta pelo ODM
6c, a iniciativa também incluia a reducdo pela metade das taxas de
prevaléncia e incidéncia de TB até 2015, comparados com as taxas de 1990
(WHO, 2000; WHO e The World Bank, 2001a).

Dessa forma, foi elaborado o The Global Plan to Stop TB, um Plano
Global para Deter a TB, que foi dividido em trés fases. A primeira
estabelecia quatro objetivos para o periodo de 2001 a 2005, que envolviam
a expansao da estratégia Direct Observed Treatment Strategy Short Course
(DOTS); adaptacdo dessa estratégia para atender as necessidades dos
pacientes com a coinfeccdo TB-HIV e pacientes com resisténcia as drogas
utiizadas no tratamento; melhorar as técnicas para diagnostico,
medicamentos e vacinas; e, por fim, o fortalecimento da iniciativa The Global

Partnership to Stop TB, com o intuito de garantir que as técnicas que séo de

34



fato efetivas para o controle da tuberculose, sejam aplicadas (WHO e The
World Bank, 2001a; 2001b).

A segunda fase foi marcada pelo periodo de 2006 a 2015, em que
monitorou-se 0s avangos propostos pelo plano anterior, identificou-se os
desafios que ainda necessitavam ser enfrentados e estabeleceu-se objetivos
para o periodo. Eles consistem basicamente no uso amplo e adequado das
ferramentas para o controle da TB; desenvolver e adaptar estratégias para
dar conta dos desafios existentes, principalmente considerando as
populacfes que estdo sob risco; acelerar a eliminacdo da TB através de
pesquisa e desenvolvimento tecnoldgico e garantir o acesso e o uso dessas
ferramentas de maneira apropriada e acessivel. O plano proposto para esse
periodo incorporou a Stop TB Strategy, iniciativa recomendada pela OMS
para a reducdo da carga de tuberculose alinhada com os objetivos propostos
até o ano de 2015. A estratégia envolve seis elementos chaves que além de
fornecer suporte a iniciativa anterior, incorpora uma visdo abrangente e
inclusiva dos direitos humanos e o fortalecimento dos sistemas de saude
(WHO, 2006).

Um ultimo plano foi desenvolvido para os Gltimos anos antes de 2015,
a terceira fase foi marcada pelo periodo entre 2011 e 2015. Com o intuito de
acompanhar o controle da doenca, o The Global Plan to Stop TB 2011-2015,
monitorou os objetivos e avancos colocados pelo plano anterior. As agdes e
proposicdes para essa Ultima fase, foram ancoradas nas metas do ODMs e
na Stop TB Strategy, recomendada pela OMS. O estabelecimento de
objetivos para esse plano se propds a considerar dentre outros fatores, o
progresso feito na segunda fase, os custos das drogas para TB
multirresistente e as projecdes epidemioldgicas para o acompanhamento da
tendéncia e das estimativas de carga da doenga. Com o intuito de atingir as
metas propostas para 2015, o plano para 2011-2015 foi estruturado em duas
partes: Implementacdo e Pesquisa e Desenvolvimento. A primeira parte
compreende componentes relacionados a estratégia DOTS, TB droga-
resistente, TB-HIV e fortalecimento Ilaboratorial em todos esses

componentes. Ja a segunda parte abrange indicadores ligados a pesquisa
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bésica, novos diagnosticos, drogas e vacinas e pesquisa operacional (WHO,
2010).

Considerando todos os esforcos desenvolvidos ao longo desses
altimos 15 anos, as metas globais para a reducao da incidéncia, prevaléncia
e mortalidade por Tuberculose foram atingidas em outubro de 2015. Os
ODMs para o controle da tuberculose foram atingidos de maneira geral nas
seis Regifes adotadas pela OMS e em 16 paises entre 0s 22 com mais alta
carga de TB no mundo, segundo a classificacdo estabelecida pela mesma
organizagdo no periodo de 2002 a 2015. Ocorreu em todo o globo uma
reducdo de 47% na taxa de mortalidade no periodo de 1990 e 2015 e a taxa
de prevaléncia global caiu 42% no mesmo periodo. As metas de reducédo de
50% foram atingidas em quatro e trés Regides da OMS, para as taxas de
mortalidade e prevaléncia, respectivamente (United Nations, 2015a; WHO,
2015a; 2016).

Apesar dos resultados alcancados, as acdes em prol do controle e
eliminacdo da doenca ainda precisam avancar consideravelmente. Nessa
perspectiva, uma era pos 2015 surge para tentar dar conta das
necessidades que a contencao da epidemia de TB demanda.

Os Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel (ODSs), adotados em
setembro de 2015 pelos Estados Membros das Nacdes Unidas, passaram a
substituir os ODMs em uma perspectiva mais abrangente e com metas mais
incisivas para o periodo de 2016 a 2035. Os 17 ODSs se constituem a partir
de uma abordagem centrada no individuo e de amplo alcance. Dentre os
objetivos estdo: acabar com a pobreza, com a fome e garantir educacao de
qualidade (United Nations, 2015b).

A tuberculose é comtemplada no objetivo nimero trés, que trata de
“Assegurar uma vida saudavel e promover o bem-estar para todos, em todas
as idades”. Esse objetivo € composto por 13 metas, sendo a 3.3 a que se
refere diretamente a eliminacdo da epidemia de TB e incorpora também a
eliminacdo de outras doencas infecciosas importantes como a Aids. A meta
3.8 também compreende a TB, considerando que visa “atingir a cobertura

universal de saude, incluindo a protecdo do risco financeiro, 0 acesso a
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servicos de saude essenciais de qualidade e o acesso a medicamentos e
vacinas essenciais seguros, eficazes, de qualidade e a precos acessiveis
para todos”. Dessa forma, a pesquisa, o desenvolvimento de tecnologias
profilaticas e diagndsticas, medicamentos gratuitos e a garantia do acesso
ao servico de saude se constituem de ac¢des fundamentais em direcdo ao
fim da epidemia da doenca. Além disso, outros ODSs podem estar
relacionados com a tuberculose como o objetivo nimero 8, que propde a
reducdo das iniquidades nos paises e entre eles, por meio da inclusdo
social, econbmica e politica, da garantia da protecéo social e da reducdo de
desigualdades (United Nations, 2015; WHO, 2016).

Estudando um possivel cenario p6s-2015, em 2012 a OMS comecou
a delinear novas perspectivas a serem adotadas ap6s o fim da Stop TB
Strategy. Em 2014 a nova estratégia foi discutida na 672 Assembléia Mundial
de Saude e aprovada por seus Estados Membros. A mesma foi nomeada
como End TB Strategy(Estratégia pelo Fim da TB), e propfe a eliminacdo da
epidemia global de tuberculose até 2035 com medidas audaciosas que
exigem um esfor¢co conjunto de todos os paises, envolvendo uma mudanca
de paradigma e acOes focadas e multisetoriais. Nesse contexto, entende-se
por eliminacdo, a reducdo da incidéncia para aproximadamente 10 novos
casos para cada 100.000 pessoas anualmente (WHO, 2014).

A Estratégia pelo Fim da TB, que tem por visdo um mundo livre de TB
e por objetivo principal o fim da epidemia global da doenca, esta
estritamente ancorada nos ODS. O conjunto de ac¢les e intervengdes que
necessitam ser desenvolvidas para o alcance dos objetivos propostos
permeiam aspectos biomédicos e socioecondmicos atrelados a saude
publica em consonancia com pesquisa e inovacdo. A OMS delineou a nova
estratégia pautada por trés indicadores principais e metas relacionadas que
envolvem os ODSs, para 2030 e 2035, e objetivos intermediarios para 0s
anos de 2020 e 2025. Os trés indicadores séo: o numero de mortes por TB
por ano, a taxa de incidéncia por ano e o percentual de familias afetadas
pela TB que experimentam custos catastréficos em decorréncia da doenca
(WHO, 2014; 2015b).
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Tomando como base o ano de 2015, os percentuais de reducdo para
o ano de 2035 para esses trés indicadores sao de 95%, 90% e 0%,
respectivamente. Na perspectiva das metas relacionadas com os ODSs, a
reducdo proposta é de 90% para os 6bitos, 80% no coeficiente de incidéncia
(Cl) e 0% para os custos catastréficos sofridos pelas familias. Foram
estabelecidos também objetivos intermediarios para 2020 e 2025,
apresentados na tabela 1 (WHO, 2014; 2015b).

A Estratégia pelo Fim da TB é fundamentada em quatro principios: 1)
Administragdo governamental e prestagdo de contas, com monitoramento e
avaliacdo; 2) Forte alianca com as organizacdes da sociedade civil e
comunidades; 3) Protecao e promocéo dos direitos humanos, da ética e da
equidade e; 4) Adaptacdo da estratégia e das metas ao nivel de pais, com
colaboracéo global (WHO, 2014; 2015b).

O primeiro principio se refere a administracdo responsavel em todos
os niveis de governo, federal, estadual e municipal, com divisdes de
responsabilidades. Além do setor de saude, deve haver o envolvimento de
setores sociais e a participacdo de diferentes ministérios. As comunidades
afetadas pela TB, os pacientes e os profissionais de saude devem receber o
suporte necessario para o desenvolvimento de acfes para o combate da
doenca. Além disso, deve haver o monitoramento e avaliacdo das acdes,
através da coleta sistemética de dados, validacdo de instrumentos e
métricas e a incorporacao progressiva de ferramentas digitais. O segundo
principio esta relacionado com o fortalecimento das coalizbes com a
comunidade e sociedade civil, com o intuito de que as pessoas participem
das acdes e intervencdes das quais elas mesmas irdo se beneficiar. A
participacdo ativa desses individuos permite o levantamento de questdes
importantes que concernem a eles préprios, colocacdo de suas
necessidades e preocupacbes e o fortalecimento das agfes a serem
desenvolvidas (WHO, 2015b).

No terceiro principio ha a colocacdo da importancia da garantia e
promogdo dos direitos humanos individuais e protecdo social através de

politicas, servicos e acbes que permitam o acesso e cuidado adequado e de
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qualidade. Deve haver equidade, responsabilidade e ndo descriminagédo nas
praticas e intervencdes. Além disso, deve haver o enfrentamento das
inequidades, da pobreza e populagdes marginalizadas, que detém uma alta
carga da doenca. O ultimo principio é pautado pela adequacao das a¢fes as
realidades dos paises e aos programas nacionais. Cada pais deve tragar
suas proprias metas e acdes partindo do objetivo global, no entanto,
considerando suas proprias particularidades, com a cooperacao entre paises
(WHO, 2015b).

Tabela 1 - Objetivos e metas da Estratégia pelo Fim da TB em relacdo aos
trés indicadores — numero de O&bitos, coeficiente de incidéncia e familias
afetadas por custos catastréficos — propostos pela OMS.

Objetivos iT(t)rla:ti;gldaa
intermediarios OoDSs P T8
Indicadores
2020 2025 2030 2035
Percentual de reducédo no
nuamero de 6bitos 35% 75% 90% 95%
Percentual de reducéo no
coeficiente de incidéncia 20% 50% 80% 90%

Percentual de familias afetadas
enfrentando custos 0% 0% 0% 0%
catastroficos

Fonte: WHO, 2016

Esses principios guiam o desenvolvimento de ac¢des baseados em
trés pilares principais e seus componentes. Os pilares séo: a integragdo dos
cuidados e prevencado centrados no paciente; politicas arrojadas e sistemas
de apoio e; intensificacdo das pesquisas e inovacdo. Os componentes

desses pilares estdo sumarizados no Quadro 1 (WHO, 2014; 2015b).
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Quadro 1 - Pilares e componentes da Estratégia pelo Fim da TB.

Pilares e componentes

Estratégia pelo Fim da TB

1) Integracao dos
cidados e
prevencao centrada
no paciente:

- Diagnostico precoce

- Tratamento para
todas as pessoas

- Atividades
colaborativas para
TB/HIV

- Tratamento
preventivo para
pessoas de alto risco
e vacinacao contra
B

2) Politicas arrojadas e
sistemas de apoio:

- Comprometimento politico

- Engajamento comunitario,
das organizacdes da
sociedade civil e dos

prestadores de cuidados

- Politica de cobertura
universal de saude, sistemas
de informacéo integrados,
uso racional de
medicamentos

- Protecéo social aos
paciente, enfrentamento da
pobreza e acdes sob a Gtica

dos determinantes sociais da
TB

3) Intensificacdo das
pesquisas e
inovacéao:

- Desenvolvimento e
incorporacao de
novas ferramentas,
tecnologias e
estratégias

- Pesquisa para
otimizacao da
implementacao e do
impacto e, promover
inovacoes

Fonte: WHO, 2016

A era p0s-2015 também foi marcada por mudancas nas listas de

classificacdo dos paises que possuiam alta carga de tuberculose, coinfeccao
TB-HIV e Tuberculose Multidroga resistente (MDR-TB), definidas pela OMS.
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As listas se mantiveram inalteradas até o ano de 2015 e foram alteradas em
razdo das novas perspectivas, objetivos e metas posteriores ao ano de
2015. As novas listas para paises com alta carga de TB foram definidas para
0 periodo de 2016 a 2020 e foram divididas da seguinte forma: uma lista
para TB, uma para MDR-TB e uma para TB/HIV. Cada uma das listas possui
30 paises e as mesmas se sobrepdem, sendo que 48 paises estdo em pelo
menos uma lista e 14 que pertencem as trés listas ao mesmo tempo.

Os critérios para classificacdo foram os 20 paises com maior nimero
de casos novos, somados aos10 paises com maior taxa de incidéncia per
capita que ndo estdo nos 20 primeiros por numeros absolutos e que
possuem um numero minimo de casos incidentes de 10.000 por ano para
TB e 1.000 por ano para MDR-TB e TB/HIV. O Brasil, que anteriormente se
encontrava na lista dos 22 paises com maior carga de doenca, agora esta
na lista de TB e TB/HIV. A nova classificacdo da OMS esté ilustrada na
figura 1 (WHO, 2016).
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Figura 1 - Listas dos paises com maior carga de tuberculose que seréo
utilizadas pela OMS no periodo de 2016 a 2020 e suas é&reas de
sobreposicao.
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Fonte: WHO, 2016

1.3. Situacdo epidemiolégica da tuberculose no cenério
mundial

Com os avancos alcancados com os ODMs e com a Stop TB
Partnership, o panorama da TB no mundo melhorou: 49 milhdes de vidas
foram salvas entre 2000 e 2015 como resultado do diagndéstico oportuno e
do tratamento. Apesar dos progressos realizados, a epidemia da doenca
ainda se constitui como um problema de grande magnitude. Mesmo com o
decréscimo de 22% nas mortes entre 2000 e 2015, a doenca ainda esta
entre as dez que mais matam no mundo, de acordo com a Organizacao
Mundial de Saude (2016).
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Foram estimados 10,4 milhdes de casos novos de TB mundialmente
em 2015, que representa 142 casos para cada 100.000 habitantes. A
maioria dos casos incidentes ocorreu entre os homens, com 5,9 milhdes de
registros, representando 56% do total de casos novos da doenca. Entre as
mulheres, ocorreram 3,5 milhGes de novos casos (34%) e 10% entre as
criancas, com um milhdo de casos novos (WHO, 2016). A estimativa
mundial da incidéncia em 2015 apresentou-se consideravelmente maior do
gue a estimada anteriormente pela OMS em sua publicacdo do ano de 2015,
mesmo considerando que as taxas de incidéncia estdo em declinio. Isso
pode ser explicado pelas estimativas da india, que, apds intensa revisio,
foram reveladas como sendo significativamente mais elevadas, gerando
impacto nas estimativas anuais (WHO, 2015; 2016).

Em 2015 o maior nimero de casos, cerca de 61%, ocorreram na Asia
e 26% dos casos foram observados na Regido Africana, delimitada pela
OMS. Na Regido das Ameéricas foi registrado um percentual de 3% dos
casos. Em relacédo aos 30 paises que detém a maior carga de TB, 87% do
total de casos incidentes ocorreram nesse grupo de paises. Seis deles
juntos (india, Indonésia, China, Nigéria, Paquistdo e Africa do Sul) foram
responsaveis por 60% da incidéncia global e apresentaram os maiores
nameros de casos novos em 2015. Os coeficientes de incidéncia variam
consideravelmente entre os 30 paises com mais elevada carga de TB. No
sul do continente Africano os coeficientes de incidéncia séo muito elevados,
chegando a mais de 300 casos para cada 100.000 habitantes (WHO, 2016).
O numero de casos novos pela populacao de cada pais pode ser observado
na Figura 2, e sua reducdo nos ultimos anos esta ilustrada na Figura 3.
Apesar dos coeficientes de incidéncia estarem em redugdo nos ultimos
anos, para atingirem o0s objetivos intermediarios propostos pela Estratégia
pelo Fim da TB os CI precisam diminuir de 4 a 5% anualmente em todo o
mundo (WHO, 2016).
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Figura 2 - Estimativa dos coeficientes de incidéncia (por 100.000 habitantes)
por tuberculose no mundo, 2015.
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Fonte: WHO, 2016

Com relagdo a mortalidade, a tuberculose foi responsavel por 1,4
milhdo de mortes no mundo, sendo 28,57% ocorridas entre pessoas vivendo
com HIV. Entre esses individuos, a TB lidera as causas de morte, sendo que
35% de todos os Obitos de pessoas HIV-positivas foram em decorréncia da
tuberculose. O numero de 6bitos vem decaindo nos ultimos anos no mundo
(Figura 3). No periodo de 2000 a 2015 houve uma queda de 34% no numero
de mortes, reduzindo de 1,8 milhdo em 2000 para 1,4 milhdo em 2015. Uma
queda de 2,7% ocorreu entre 2014 e 2015, sendo o declinio mais lento na
Regido Africana da OMS. Para atingir os objetivos intermediarios da OMS é
necessario que ocorra uma reducéao de 10% ao ano no niumero de 6bitos em
todo o mundo (WHO, 2016).

Do total de mortes que aconteceram no mundo, cerca de 95%
ocorreram em paises com renda média e baixa, sendo as regides da Africa e
do Sudeste da Asia da OMS os locais mais acometidos por TB em
individuos HIV-negativos. A india e a Nigéria contribuem com 48% do total
de mortes para individuos HIV-negativos e 43% considerando tanto
individuos HIV negativos quanto individuos HIV positivos. O coeficiente de
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mortalidade (CM) global por TB entre pessoas sem HIV € de 19 mortes para
cada 100.000 habitantes e quando pessoas vivendo com HIV séo incluidas,
0 CM é de 24/100.000. Os coeficientes de mortalidade entre individuos HIV

negativos no mundo no ano de 2015 esté&o ilustrados na Figura 4.

Figura 3 — Tendéncia mundial dos niumeros estimados de casos novos e
namero de Obitos (em milhdes) por tuberculose entre 2000 e 2015.
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Fonte: WHO, 2016
*As areas sombreadas representam os intervalos de confianca. A linha preta representa o
namero de casos novos e reincidentes.
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Figura 4 - Estimativa dos coeficientes de mortalidade (por 100.000
habitantes) por tuberculose no mundo, 2015.
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1.4. Situacdo epidemioldgica da Tuberculose no Brasil

De acordo com a OMS, o Brasil alcancou todas as metas propostas
pelos ODMs de parar e reverter a incidéncia da TB, e as metas propostas
pela estratégia Stop TB Partnership, de reduzir pela metade a prevaléncia e
mortalidade da doenca (WHO, 2015). Embora as metas propostas até 2015
tenham sido atingidas, o Brasil ainda se encontra entre os 30 paises com
maior carga de doencga por TB e ainda enfrenta grandes desafios com
relacdo a populacdes vulneraveis, como € o caso de pessoas portadoras do
virus HIV (Brasil, 2016a).

Segundo o Ministério da Saude, ocorreram 67.790 novos casos de
tuberculose em 2015, aproximadamente 1.480 casos a menos do que
durante o ano de 2014. O coeficiente de incidéncia caiu de 47,8 casos novos
para cada 100.000 habitantes em 2000 para 33,6 no ano de 2015. O maior
coeficiente para esse ano pode ser observado na regidao Norte, com 41

casos por 100.000 habitantes. Dentro dessa Regido, o estado do Amazonas
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€ 0 que detém o maior Cl do pais, com 71 casos por 100.000 habitantes. O
menor CI se encontra na regido Centro-Oeste, com 21,6/100.000 habitantes.
O Distrito Federal € o detentor do menor CI do pais, com 11,9 casos para
cada 100.000 habitantes. A tendéncia dos CI no Brasil por regido, entre
1990 e 2015 pode ser observada na Figura 5 (Brasil, 2016b; 2016c).

Figura 5 - Série histérica dos coeficientes de incidéncia por tuberculose no
Brasil, segundo Grandes Regides, 1990 — 2015.
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Fonte: Brasil, 2016c

Em relagdo a mortalidade, o Ministério da Saude registrou em 2014 4.374
Obitos por tuberculose no Brasil, representando 0,4% do total de 6bitos dos
residentes no Brasil e 8,4% dos Obitos por doencas infecciosas e
parasitarias, sendo 0s homens o0s mais acometidos. A reducdo do
coeficiente de mortalidade em relacdo ao ano de 2004 foi de 15,4%
conforme a publicagdo “Panorama da tuberculose no Brasil: A mortalidade
em numeros”, passando de 2,8 ébitos por 100.000 habitantes para 2,2 6bitos
por 100.000 habitantes. Apos reproducéo do calculo da reducédo utilizando
os valores acima foi encontrado um decréscimo de 21,4% (Figura 6) (Brasil,
2016d).
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Figura 6 - Tendéncia do coeficiente de mortalidade por tuberculose no
Brasil, 2004 — 2014.
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Em 2015 o coeficiente de mortalidade da TB permaneceu inalterado
em relacdo a 2014. Durante o periodo, a regido Nordeste foi a mais
acometida com um CM de 2,6 ébitos por 100.000 habitantes, no entanto o
estado com maior CM foi o Rio de Janeiro com cinco 6bitos por 100.000
habitantes. A regido que obteve o menor CM em 2015 foi a regidao Centro
Oeste com 1,4 6bito por 100.000 habitantes e os estados com menor CM
foram o Tocantins e o Distrito Federal, com 0,5 morte para cada 100.000
habitantes (Brasil, 2016e). A tendéncia de declinio do CM no periodo de

1990 a 2015, nas regides brasileiras e no Brasil, pode ser vista na Figura 7.
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Figura 7 - Série historica dos coeficientes de mortalidade por tuberculose no
Brasil, segundo Grandes Regides, 1990 — 2015.
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1.5. Desigualdades Sociais e Determinantes Sociais de Saude

Segundo Travassos e Castro (2008) o risco de adoecer e morrer esta
mais distribuido entre grupos que sado desprivilegiados na sociedade em
detrimento de grupos sociais mais favorecidos. Os autores colocam que as
condicBes de saude da coletividade associam-se substancialmente com os
padrdes de desigualdades sociais.

Na mesma perspectiva, Duarte et al. (2002) indicam que esses
padrées variam temporalmente e espacialmente e explicitam que as
condicbes de vida e de saude da populacdo sdo um reflexo das
desigualdades sociais. Isso advém da possivel distribuicdo desigual dos
recursos, dos fatores de exposicdo e do risco de morrer ou adoecer em
grupos distintos. Esses fatores sao influenciados por questbes como o0
acesso aos servicos e bens, de questdes ambientais, demogréficas e
urbanas, do nivel socioeconbmico e do papel social que o individuo

desempenha na sociedade (Ramalho e Duarte, 2015).
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As desigualdades sociais foram observadas em todas as sociedades
existentes identificadas, contudo com padrdes e causalidades diferentes
(Silva e Barros, 2002). As mesmas sao definidas por diversos autores,
sendo consensual que as desigualdades sociais s6 se constituem de um
problema quando estéo ligadas a ideia de injustica.

Silva e Barros (2002) entendem as desigualdades como sendo
naturais, quando ha a diferenca entre os individuos, como sexo e idade, por
exemplo, e sociais, que sdo desigualdades produzidas pela diferenca na
ocupacdo de posicoes referentes ao processo de producdo. Os autores
pontuam que as desigualdades naturais s6 produzem desigualdades sociais
gquando essas diferencas naturais sdo utilizadas para atribuir papéis na
sociedade. Partindo dessas definicbes, os autores explicitam que as
desigualdades sociais por si s6 ndo estdo ligadas a ideia de injustica, mas
somente quando ha um julgamento de valor. Surge a partir disso a no¢do de
iniquidade que vai além de uma concepc¢ao mais descritiva e permeia-se por
uma no¢ao mais normativa.

De maneira similar, Kawachi, Subramanian e Almeida-Filho (2002)
argumentam que a igualdade e as desigualdades sao parametros
guantitativos e dimensionais, enquanto que equidade e inequidade se tratam
de conceitos politicos que remetem a nocao de justica. Ja as desigualdades
em salde sdo descritas por esses autores como um conceito genérico que
se refere as diferencas nas conquistas de saude individuais e coletivas. As
iniquidades em saude, por sua vez, sdo definidas como desigualdades
injustas ou oriundas de alguma injustica.

Por outro lado, o conceito de iniquidades sociais em saude, proposto
por Dahigren e Whitehead (2006), incorpora a no¢ao de que as diferencas
socioeconbmicas entre 0s grupos sao sistematicas e que sdo socialmente
produzidas, modificaveis e injustas. Essas diferencas sdo mensuradas
atraveés da renda, educacao e ocupacao.

A Comissédo dos Determinantes Sociais em Saude (CDSS), criada
pela OMS em 2005, indica que as condigcfes em que as pessoas crescem,

vivem, trabalham e envelhecem influenciam na saulde desses individuos e

50



que as desigualdades nessas condi¢es levam as desigualdades em saude.
As desigualdades na saude dentro dos paises sao evitaveis e, por tanto,
injustas (CDSS, 2007).

Essas condi¢bes de vida dos individuos e de grupos sociais s&o
compreendidas por Silva e Barros (2002) como "o conjunto das condigbes
materiais necessarias a subsisténcia e que séo fortemente condicionadas,
ainda que com mediacles, pelos modelos vigentes de organizacdo da
producao social” (p. 377).

Essas conceituacbes amplas das condi¢cdes em que os individuos e
grupos estéo inseridos na sociedade e suas relacdbes com a saude, que
podem provocar desigualdades injustas, ou seja, iniquidades esbarram na
definicdo de determinantes sociais em saude (DSS). Os mesmos também
sé@o conceituados por diversos autores, mas as definicbes com maior ou
menor detalhe culminam em uma nogao conceitual convergente.

Os determinantes sociais de saude sdo conceituados por Raphael
(2009) como sendo os fatores econdémicos e condi¢cdes sociais que moldam
a saude dos individuos, da comunidade e a jurisdicdo como um todo. Os
determinantes sociais em saude podem ser enxergados em uma definicdo
estreita de saude, podendo ser definidos como sendo 0s primeiros
determinantes que influenciam no adoecimento ou ndo dos individuos. A
conceituacdo de determinantes sociais em saude também se encaixa em
uma definicdo mais ampla de saude, em que os DSS determinam o grau em
gue uma pessoa possui recursos fisicos, sociais e pessoais para identificar e
alcancar as aspiracfes sociais, satisfazer suas necessidades e lidar com
meio ambiente. O autor entende que os determinantes sociais de saude se
baseiam na quantidade e na qualidade da diversidade de recursos que a
sociedade coloca disponivel para seus membros.

Dahlgren e Whitehead (2006) conceituam os determinantes da saude
como sendo os fatores que interferem na saude de maneira positiva ou
negativa. Os autores argumentam que esses fatores podem ser ou nao
influenciados por decisdes politicas, comerciais e decisées individuais. Os

determinantes de saude sociais, econbmicos e de estilo de vida podem
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sofrer essas influéncias. Por outro lado, determinantes de saude como, por
exemplo, sexo, idade e fatores genéticos ndo sao influenciados por questdes
politicas. Os pesquisadores diferenciam a conceituacdo de determinantes da
saude da definicdo de determinantes sociais das iniquidades em saulde.
Essa ultima é colocada como sendo 0s determinantes sociais, econémicos e
de estilo de vida que aumentam ou diminuem as desigualdades em saude.
Nesse caso, esses fatores podem ser influenciados por questdes politicas,
econdmicas e por escolhas individuais.

Os autores colocam que essas conceituacbes sao comumente
misturadas pelos formuladores de politicas e tomadores de decisbes uma
vez que sao utilizadas como sindnimos. Dessa maneira, as politicas de
salude sdo desenvolvidas em uma abordagem geral e se tornam pouco
efetivas na reducdo das iniquidades. Para a compreensao dos
determinantes sociais das iniquidades em saude, os autores explicitam
como sendo fundamental a compreensédo dos determinantes da saude. Em
1993 foi proposto um modelo de determinacdo do processo saude-doenca
em forma de arco-iris e com inUmeras camadas de influéncia (Dahlgren e
Whitehead, 2006).

O modelo proposto (Figura 8) destaca que ha interacbes entre os
determinantes de saude nas diversas camadas. Os individuos a partir do
seu estilo de vida estdo abarcados pelas normas e redes sociais, que por
sua vez compreendem as condi¢Oes de vida e trabalho que se relacionam
com as condi¢cdes socioeconbmicas e ambientais (Dahlgren e Whitehead,
2006).
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Figura 8 - Determinantes Sociais de Saude.
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A partir desse modelo proposto, Carvalho e Buss (2008) afirmam que
0 processo para lidar com a causa das causas, ou seja, 0s determinantes no
processo saude e doenca vai além das agBes pontuais no sistema de
atencdo a saude com mudanca na estrutura assistencial e dos individuos
envolvidos. Ac¢Bes sdo necessarias no ambito das condicdes
socioeconémicas, ambientais e culturais permeadas por acées nos diversos
setores da sociedade. Para esses autores, sdo necessarias politicas de
desenvolvimento que estejam atreladas a uma distribuicdo mais equanime
dos recursos que sado produzidos na sociedade e que subordinem a
economia ao bem-estar social.

Segundo Dean e Fenton (2010) as doencas infecciosas como a
tuberculose, HIV/AIDS, hepatites virais e doencas sexualmente
transmissiveis surgem em decorréncia das circunstancias em que 0s
individuos crescem, vivem, trabalham, socializam e constroem relagdes.
Além disso, o surgimento dessas condigbes esta ligado aos sistemas
desenvolvidos para lidar com a doenca, sendo que esses sofrem influéncias
politicas, sociais e econdmicas.

Os fatores estruturais e sociais sao apresentados como parte

fundamental da compreensdo dessas condicbes de saude em diversos
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niveis. Os fatores estruturais incluem aqueles fisicos, sociais e culturais,
econdbmicos, legais, comunitarios e econbmicos do ambiente que
influenciam positivamente ou negativamente na transmissdo de doenca. Ja
os fatores sociais se constituem de questdes econdmicas e condi¢gdes
sociais que exercem influéncia na saude individual e coletiva. Esses fatores
incluem condi¢cdes para o desenvolvimento infantil, educacdo, seguranca
alimentar, acesso aos servicos de saude, moradia, o estigma, entre outros
(Dean e Fenton, 2010).

A CDSS argumenta que ndo € surpreendente o fato de que pessoas
pobres em paises em desenvolvimento adoecem mais, principalmente por
doencas infecciosas. Esses individuos estdo submetidos ao acesso limitado
de alimentos, aos baixos niveis de saneamento, moradia precéria, agua
potavel sem tratamento e a auséncia de um cuidado de saude adequado.

A tuberculose tem sido considerada como um dos exemplos mais
classicos de "doenca social" com grande influéncia dos DDS (Lonnroth et al.,
2009). O estigma se constitui de um determinante social importante para
essa doenca. Esse estd intrinsicamente relacionado com o0s
comportamentos dos individuos acometidos em relacdo a procura dos
servicos de saude e para o manejo dessas condicbes (Dean e Fenton,
2010).

Em seu estudo de revisdo, Lonnroth et al. (2009) reinem os
determinantes da tuberculose em niveis mais distais e proximais. Em nivel
mais distal a TB tém seguido um gradiente socioeconémico forte entre
paises e dentro dos paises e das comunidades, embora 0s processos que
levam a uma possivel causalidade entre pobreza e baixo status
socioecondmicos ndo estarem bem compreendidos.

Em um nivel mais proximal os fatores que contribuem para o
adoecimento da TB estdo associados ao contato direto com as particulas
infectadas com o Bacilo de Koch. O contato com pessoas infectadas e a
carga de doenca na comunidade influenciam no risco de adoecer. O risco de
adoecer também ¢é influenciado for fatores fisicos do ambiente como

umidade, fluxo de ar e aglomeracdo. Outros fatores proximais que foram
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encontrados nos estudos reunidos pelos autores incluem os que influenciam
no comprometimento do sistema imunolégico, como por exemplo,
coinfeccdo por HIV e outras co-morbidades, tabagismo, subnutricdo,
alcoolismo, poluicdo e contaminacdo do ar por queima de combustiveis,
entre outros (Lonnroth et al., 2009).

O controle da tuberculose deve considerar uma combinacdo de
fatores que envolvem acdes preventivas e tratamento oportuno,
considerando as questdes bioldgicas, socioeconémicas, comportamentais e

a resposta do servico de saude e essas questdes (CDSS, 2007).

1.6. Carga de doenca e Anos de Vida Perdidos Ajustados por
Incapacidade - Disability Adjusted Life Years (DALY)

O mundo e o Brasil vém passando por uma transicdo demogréfica e
epidemiolégica em que a populagcdo mundial estd envelhecendo, a
expectativa de vida esta aumentando ao passo que a carga das doencas
cronicas nao transmissiveis (DCN) esta ganhando cada vez mais espaco em
detrimento das doencas infecciosas e parasitarias (DIP), principalmente em
paises desenvolvidos. Entretanto, paises como o Brasil ainda estédo
enfrentando uma dupla carga de doenca em que, apesar do aumento das
DCN, as DIP ainda se constituem um problema preocupante. Atrelado a este
contexto, ha um grande aumento das causas externas, como acidentes e
violéncia que acabam por completar a triade dos problemas e agravos em
saude.

Diante desse contexto e dos desafios de lidar com uma demanda
larga por cuidados e servicos de saude e a disponibilidade limitada de
recursos, € imprescindivel que haja uma compreensédo da situacao de saude
de determinada populacdo, considerando o0s agravos e problemas
existentes. Dessa forma, o planejamento de aclbes, intervencbes e a

alocacao de recursos demandam informacdes precisas e confiaveis acerca
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das incidéncias das doencas, suas consequéncias e causas para guiar a
tomada de deciséo (Mathers et al., 2001).

Nessa perspectiva, no ano de 1993, a Escola de Saude Publica de
Harvard em parceria com o Banco Mundial se propuseram a mensurar a
carga global de doenca em um projeto intitulado Global Burden of Disease
(GBD). O GBD se constituia de um projeto amplo que propunha gerar
estimativas completas, precisas e consistentes de mortalidade e morbidade,
estratificadas por sexo, faixa etaria e regido. Além disso, o0 grupo
desenvolveu uma métrica para quantificar a carga de doenca, chamada de
Disability Adjusted Life Years (DALY), traduzida como anos de vida perdidos
ajustados por incapacidade, um indicador composto que engloba
mortalidade e incapacidade em uma Unica medida. A mortalidade prematura
€ mensurada através do componente anos de vida perdidos, do inglés Years
of Life Lost (YLL), enquanto que a incapacidade € medida através dos anos
vividos com incapacidade, Years Lived with Disability (YLD). O DALY foi
utilizado para mensurar a carga global de mais de 100 doencas em oito
regides, para homens e mulheres de cinco grupos etérios (Murray, Lopez e
Jamison, 1994; Mathers et al., 2001; Lopez et al., 2006).

O DALY é uma métrica que complementa o conceito de Anos
Potenciais de Vida Perdidos (APVP), gque trata-se de uma ferramenta que
objetiva mensurar os anos de vida perdidos em razdo de uma morte
prematura, atribuindo um peso maior aos 6bitos de individuos mais jovens.
O APVP foi utilizado por Dempsey (1947) como uma métrica adicional aos
indicadores tradicionais de mortalidade, aplicando-o em uma analise da
tendéncia de declinio das taxas de mortalidade por tuberculose nos Estados
Unidos no periodo de 1924 e 1944. Além da mortalidade prematura, o
DALY incorpora os anos de vida saudaveis que séo perdidos em razdo de
um estado de saude inadequado ou de incapacidade gerada por uma
doenca, isso é traduzido pelo componente YLD (Murray, 1994; Murray e
Acharya, 1996).

Dessa forma, o DALY se constitui de um indicador de saude que

mensura uma discrepancia entre dois estados de saude, o atual e um estado
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ideal no qual todos vivem até uma determinada idade esperada, livre de
doenca ou incapacidade. Portanto, um DALY pode ser entendido como um
ano de vida saudavel perdido (Murray e Acharya, 1996; Lopez et al., 2006).
A partir de uma perspectiva populacional, condigcbes e doencas de maior
impacto em salude publica contribuem com mais DALYs do que aquelas
doencas de menor impacto (Devleesschauwer et al., 2014).

O indicador pode ser calculado, de forma simplificada, pela somatoria
dos anos de vida perdidos, Years of Life Lost (YLL), e dos anos vividos com
incapacidade, Years Lived with Disability (YLD), dados pela seguinte

expressao:

DALY =YLL + YLD

Em que o YLL é dado por:

YLL=NXL

onde:

N = namero de 6bitos na populacéo;

L = expectativa de vida na idade do 6bito em anos;

O YDL pode ser obtido por:

YLD =1xDW x L

Em que:

| = nUmero de casos incidentes;

DW = peso da incapacidade;

L = duracdo média da doenca.
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O peso da incapacidade é um valor que traduz a severidade da
doenca em uma escala que varia de 0 a 1, sendo 0 o estado de saude

perfeito e 1 correspondendo a morte.

1.7. Peso daIncapacidade

Murray (1994) coloca como um imenso desafio a definicdo de peso
para mensurar incapacidade, de forma que se englobem dimensdes
multiplas da fungcdo humana em um unico modelo.

Em um primeiro momento foram definidas seis classes de
incapacidade que transitam entre a saude perfeita e a morte. A classe 1
possuia peso de 0,096 que correspondia a limitacdo na habilidade de
realizar ao menos uma atividade das éareas de recreacdo, educacao,
procriacdo ou ocupacdo. Foi atribuido um peso de 0,920 para a classe 6,
que se referia a necessidade de ajuda com atividades diarias como se
alimentar, uso do banheiro e higiene pessoal. Dessa maneira, as
incapacidades individuais eram atribuidas a cada uma dessas categorias
(Murray, 1994).

No GBD 2000 foram atribuidos pesos para 22 condi¢cdes que serviram
de base para outros estados de saude. Ja para o GBD 2010 foram
estabelecidos pesos para 220 estados de saude em que foi possivel
classificar as condicdes como leves, moderadas e graves. Na mesma
perspectiva, o GBD 2013 contava com a definicdo de 306 estados de saude
com quatro niveis de severidade (Murray, 1994; Salomon et al, 2012; GBD
2013 e HALE Collaborators; 2015).

Entretanto, ao longo dos anos diferentes metodologias foram
empregadas para o calculo do peso da incapacidade para inumeras
condicdes e niveis de severidade e, apesar dos avancos, muitas duvidas
surgiram em torno de como esses pesos foram obtidos, aplicados e
interpretados (Chen et al, 2015). Segundo Murray (1994), uma série de
técnicas podem ser utilizadas para a avaliacdo das preferéncias por estados

de saude dos individuos como a classificagdo de escalas, estimacdo da
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magnitude, standard gambles, time trade-offs e person trade-offs (Murray,
1994; Mathers et al, 2001). Para ajudar na definicdo de pesos, 0s primeiros
estudos do GBD utilizaram o método person trade-off (PTO) em que
pessoas sdo indagadas acerca de suas preferéncias entre dois grupos de
individuos distintos. Foram utilizadas duas abordagens, a partir do PTO, em
gue os participantes de um painel de especialistas, em um modelo tedrico,
primeiramente decidiam entre estender a vida de individuos saudaveis ou
salvar pessoas que viviam com alguma condicdo. Posteriormente, os
especialistas teriam de decidir entre estender a vida de pessoas saudaveis
ou melhorar a qualidade de vida de uma pessoa vivendo com alguma
incapacidade (Murray e Acharya, 1997).

O PTO foi substituido por outra metodologia que, ao invés de utilizar
painéis de especialistas, faz uso de inquéritos de base populacional. Esses
inquéritos comegcaram a ser desenvolvidos nos anos 2000 em diversos
paises e combinam diferentes metodologias de avaliacdo das preferéncias
por estados de saude. Pessoas da populacéo geral e pessoas com um nivel
elevado de educacdo que participavam dos inquéritos utilizaram técnicas
diferentes para atribuir valor a um estado de salde. Os pesos para as
incapacidades gerados a partir desses inquéritos realizados foram
incorporados a partir do GBD 2010. Nesse ultimo estudo foram utilizadas
perguntas de comparagao pareadas em que 0s participantes teriam que
escolher entre dois cenarios em que havia individuos com diferentes estados
de saude. A escolha seria feita baseada em qual individuo ele consideraria
mais saudavel. Essas escolhas estariam ligadas a perda de salude em
detrimento do bem-estar que se traduz de forma mais abrangente,
incorporando outros fatores que possam interferir na vida do individuo
doente (Mathers et al, 2001; Salomon et al, 2012; Chen et al, 2015).
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1.8. Expectativa de Vida

Como explicitado anteriormente, o YLL se propbe a mensurar a
duragao do tempo de vida perdido em razdo de uma morte prematura, ou
seja, os anos perdidos devidos a uma morte precoce. Diversas metodologias
distintas da inicialmente proposta por Dempsey (1947) surgiram para a
mensuracao desse indicador. Com o objetivo de esclarecer e dar suporte
aos meétodos de calculo propostos para o DALY, Murray (1994) discute as
quatro principais metodologias utilizadas para mensurar o tempo de vida
perdido em razdo de uma morte prematura.

O primeiro método apresentado € os Anos Potenciais de Vida
Perdidos (APVP), ja citado anteriormente. O APVP é considerado o método
mais simples e seu célculo consiste primeiramente na definicdo de um limite
potencial de vida para todos 0s grupos etarios e, posteriormente, na
subtracdo dos 6bitos em cada idade desse limite estabelecido. Apesar de
diferentes limites propostos e de sua facilidade de calculo, o APVP é
colocado como sendo um método desvantajoso porque despreza os Obitos
que ocorrem em uma idade superior ao limite proposto. Partindo-se do
pressuposto que a sociedade se importa e investe recursos significantes
nesses grupos etarios ndo contabilizados pelo indicador, essa metodologia
nao é utilizada no DALY. (Murray, 1994). Além disso, as interven¢gdes em
saude que reduziriam a mortalidade acima do limite ndo impactariam na
reducdo do DALY populacional (WHO, 2003; Chen et al, 2015)

O segundo método discutido é dos Anos de Vida Perdidos
Esperados. Essa metodologia utiliza a expectativa de vida local em cada
idade para mensurar os anos de vida perdidos em cada idade. Apesar de
ser considerada uma forma mais realista de mensuragcdo, em que a
expectativa de vida ndo chega a zero em um determinado grupo etario, o
método ndo é incorporado ao DALY. A justificativa é que cada populagéo de
diferentes localidades possui expectativas de vida distintas e isso
compromete a comparabilidade, uma vez que conclusbes errbneas

poderiam ser tiradas na medida em que pessoas com a mesma idade em
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diferentes paises contribuiriam de formas distintas para a carga global de
doenca. Assim, desfechos equivalentes em salude teriam maior carga em
comunidades ricas em detrimento das mais pobres (Murray, 1994; WHO,
2003).

A terceira metodologia apresentada para mensuracdo do tempo de
vida perdido por conta de uma morte prematura € a dos Anos de Vida
Perdidos da Coorte Esperada. O método estima uma duracdo meédia de vida
gue uma coorte de fato iria experimentar em cada idade. A expectativa de
vida nessa metodologia € superior aos Anos de Vida Esperados Perdidos,
uma vez que se baseia na concepcdo de que os individuos vivos hoje tém
uma probabilidade de viverem mais do que a expectativa de vida estimada
para cada idade. Isso foi observado de acordo com os declinios dos padrbes
de mortalidade no passado. Apesar de ser considerado um método atrativo,
ele se apresenta desfavoravel para estimar a carga global de doenca, pois
ainda desconsidera as diferencas nas expectativas de vida de cada pais,
levando a conclusGes desiguais. Dessa forma, uma morte em um pais
pobre, por exemplo, contribuiria menos para a carga global do que uma
morte em um pais rico (Murray, 1994; WHO, 2003).

O ultimo método discutido € o Anos de Vida Perdidos Esperados
Padronizados, que é o atualmente utilizada pelo GBD para o calculo dos
anos de vida perdidos em razdo de uma morte prematura. O método
combina as vantagens dos Anos de Vida Perdidos da Coorte Esperada, mas
ao invés de utilizar expectativas de vida para cada idade calculadas para
coortes especificas, utiliza expectativas de vida para cada idade baseadas
em um padrao ideal. Escolheu-se como padrdo a mais alta expectativa de
vida nacional observada, que foi a expectativa de vida ao nascer japonesa
feminina, que é de 82 anos. Utilizou-se entdo a tabua de vida modelo do
Oeste Nivel 26 (West Level 26) em que a expectativa ao nascer é de 82,5
anos para mulheres (Murray, 1994; WHO, 2003).

O grupo do GBD passou a discutir se a expectativa de vida feminina
seria a mesma da masculina. Concordaram, assim como explicitado na

literatura, que havia de fato uma diferenca biolégica existente entre homens
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e mulheres e, portanto, a mortalidade ndo seria a mesma em ambos os
sexos. Contudo, a diferenca média proposta pela literatura de 7,2 anos na
expectativa de vida ao nascer entre os sexos nao foi aceita pelo grupo.
Acreditavam que essa diferenca ndo se dava somente pelo quesito
biolégico, mas por outras questdes como o0 maior nimero de 6bitos entre o
sexo masculino ser devido a causas externas e uma maior exposicao a
fatores de risco como o tabagismo, por exemplo. Foi considerada uma
diferenca real na expectativa ao nascer entre ambos os sexos de dois a trés
anos. Dessa maneira, assumiu-se para os estudos do GBD uma expectativa
de vida ao nascer de 80 anos para os homens e de 82,5 anos para as
mulheres, considerando a tabua de vida modelo do Oeste (Murray, 1994;
WHO, 2003). O grupo manteve essa metodologia de calculo por muitos anos
apesar das criticas que eram a favor de uma diferenca entre sexos mais
ampla do que 2,5 anos (Murray e Acharya, 1997).

As métricas do GBD 2010 foram atualizadas e passou-se a utilizar um
padrdo global baseado na taxa de mortalidade mais baixa observada em
cada grupo etario em paises no mundo. Uma nova tabua de vida de
referéncia foi utilizada em que a expectativa de vida ao nascer empregada é
de 86 anos para homens e mulheres (Murray et al.,, 2012). Os GBDs de
2013 e 2015 seguiram as mesmas bases do GBD 2010 com atualizacdes
pontuais (GBD 2013 e HALE Collaborators, 2015; GBD 2015, 2016a). A
expectativa de vida ao nascer padrdo utilizada atualmente é de 86,59 anos
para ambos os sexos (GBD 2015 Mortality e Causes of Death Collaborators,
2016b).

1.8.1. Ponderacéo daidade e taxa de desconto

O calculo do DALY, na sua forma original, também incorpora outros
dois componentes, além do peso da incapacidade e da expectativa de vida.
No YLL, a ponderagéo por idade, e no YLD, a taxa de desconto. Esses

ajustes no calculo do DALY, de forma geral, atribuem valores maiores ao
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YLL e YLD de condi¢cdes de saude atuais e que afetam individuos jovens e
conferem valores menores as condi¢cdes de saude futuras e que afetem
individuos em idades mais avancadas (Chen et al, 2015).

A ponderagdo da idade fundamenta-se na ideia do valor social do
tempo vivido em diferentes idades. Essa concepcdo baseia-se no
pressuposto de que os papeis que os individuos desempenham na
sociedade variam de acordo com a idade e que alguns grupos dependem
financeiramente, emocionalmente e fisicamente de outros (Murray, 1994).
Dessa forma, a valoracdo do tempo vivido em cada idade é baseada em
uma ampla preferéncia social que considera, por exemplo, que um jovem
adulto no auge de sua produtividade € mais “valioso” para a sociedade e
contribui mais para a carga de doenca do que um adulto com mais idade
(Chen et al, 2015).

O ajuste diferenciado para cada idade é a valoracdo mais controversa
dentro do calculo do DALY (Mathers et al, 2001). Alguns criticos acham
inaceitavel que algumas idades sejam mais valorizadas do que outras, pois
todo ano de vida é igual, independentemente da idade. Outros acreditam
que a ponderacéo da idade nao reflete de fato valor social e que deveria
incorporar outras questdes como fatores socioecondmicos e ocupacédo, e
gue é dificil defender esse ajuste somente por idade do ponto de visto ético
(Anand S, Hanson K, 1997; Mathers et al, 2001). Murray (1994) discute que
um peso maior atribuido a determinada idade nédo significa que esse tempo
vivido seja mais importante individualmente, mas que devido aos papéis
sociais a valoracdo social nessa idade seja mais elevada. E colocado
também por Murray e Acharya (1997) que a ponderacédo por idade néo é por
si s6 desigual, considerando que os individuos vivem potencialmente todos
0os anos de suas vidas. Os autores argumentam que de fato ha uma
diferenca de prioridades entre grupos etarios do ponto de vista da sociedade
e que haveria uma preocupacao maior em melhorar o estado de saude
desses grupos.

A funcéo de ponderacéo da idade pode ser expressa por:
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Cxe Fx
em que o x se refere a idade e Ce B, sendo constantes em que séo
atribuidos normalmente os valores 0,1658 e 0,04, respectivamente.

A taxa de desconto, por sua vez, parte de um conceito econémico de
time preference em que individuos optam por receber beneficios em curto
prazo ao invés de beneficios futuros. Dessa forma, aplica-se uma taxa de
desconto com o intuito de evitar que sejam poupados recursos para
intervencdes futuras em detrimento de investir em acdes em curto prazo. E
um incentivo para que as politicas e intervencdes sejam implantadas de
forma imediata. No DALY a taxa de desconto atribui maior valor as reducoes
dos anos no presente do que no futuro (Murray, 1994).

Para o célculo do DALY é recomendada uma taxa de desconto de 3%
para representar os descontos dos anos de vida saudaveis vividos no futuro.
No entanto, a escolha é arbitraria e sugere--se que 0s estudos sejam
repetidos com taxas que variam entre 0 e 6% (Mathers et al.,, 2001).
Discussfes surgiram em torno da aplicacdo ou néo da taxa de desconto no
calculo do DALY. Anand e Hanson (1997) acreditam ser inaceitavel a
inclusdo de uma taxa de desconto no DALY porque a vida ndo pode ser
reduzida a termos puramente monetérios. Murray, Lopez e Jamison (1994),
apos a realizacdo de uma analise de sensibilidade, concluiram que a taxa de
desconto teve um impacto significativo na distribuicdo do DALY por idade de
inicio, mas que teve um impacto pequeno na carga de doencga por causas
especificas. Os autores sugerem a consisténcia de suas analises para
justificar algumas suposicdes para a incorporacdo da taxa de desconto no
calculo do DALY.

A funcéo de desconto temporal pode ser dada por:

e—r(x—a)

em que r corresponde a taxa de desconto, x se refere a idade e a é a idade

em que a carga sera atribuida.
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Incorporando no calculo do DALY a funcédo da ponderacédo da idade
no YLL e da taxa desconto no YLD podem-se obter as seguintes

expressoes:

A+L
YLL =M X f {KCxe—ﬁxe—T(X—a) +(1- K)e—r(x—a)} dx
A

A+L
YLD = N x DW X f (KCxe Pre 6= 4 (1 — K)e "D} dx
A

Os primeiros estudos do GBD incorporaram a fung¢éo da ponderacao
da idade e a taxa de desconto (Murray, 1994; Murray, Lopez e Jamison,
1994; Mathers et al., 2001). No entanto, diante da falta de consenso e
discussbes acerca do uso da ponderacdo da idade e da taxa de desconto,
0s estudos do GBD dos ultimos anos optaram por nao incluir esses ajustes
no calculo do indicador (Murray et al., 2012; GBD 2013 e HALE
Collaborators, 2015; GBD 2015, 2016a).

O DALY sofreu transformacdes desde sua criacdo que tornaram o
indicador mais simples para o uso. Para Chen et al. (2015) a medida evoluiu
de um indicador robusto para uma medida resumo sofisticada e que, apesar
do indicador ainda ser complexo para o uso em populacdes locais devido
aos inumeros ajustes, da falta de clareza e descricdo transparente do
método e de suas atualizacdes pelos autores, 0 DALY ¢é extremamente (Util
para destacar as emergéncias e tendéncias de saude publica que exigem

esforcos e politicas publicas especificas.
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2. JUSTIFICATIVA

A tuberculose (TB) ainda representa um grande problema de saude
publica para o Brasil. O pais alcancou os Objetivos de Desenvolvimento do
Milénio (ODMs) propostos e as metas da estratégia STOP TB para a
reducdo dos coeficientes de incidéncia e as metas de reducdo em 50% da
prevaléncia e mortalidade de 1990 até 2015. Apesar disso, o Brasil ainda
possui uma carga elevada da doenca, com uma média anual de 70 mil
casos novos registrados entre 2004 e 2015 (Brasil, 2016a).

Em uma era p06s-2015, a Organizacdo Mundial de Saude propés a
estratégia End TB, pelo Fim da Tuberculose, em consonadncia com 0s
Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel (ODSs), propostos pela
Organizacdo das NacgbBes Unidas. Essas estratégias estabelecem metas
ousadas e desafiadoras para a eliminacdo da TB como uma epidemia global
até o ano de 2035, que se pautam pela reducéo do coeficiente de incidéncia
para menos de 10 casos por 100 mil habitantes e dos 6bitos por TB em 95%
(WHO, 2015a; United Nations, 2015b).

Nos Planos Global e Regional para o Fim da TB, o paciente é
colocado no centro do cuidado em sadde e as vulnerabilidades
socioeconémicas e os determinantes da tuberculose sdo ressaltados e
elencados como prioridade para desenvolvimento de acfes e estratégias
para alcancar as metas propostas. No cenario nacional, o Brasil se prepara
para a elaboracdo do Plano Nacional pelo Fim da Tuberculose como
problema de saude publica alinhado com as agendas internacionais (WHO,
2015a; OPAS, 2015; Brasil, 2016a).

Conjectura-se que a tuberculose pulmonar ndo se distribui de forma
homogénea na populagdo, considerando que a doenca esta ligada as
condicdes de vida e trabalho dos individuos e ao contexto em que 0s
mesmos estdo inseridos. Isso reflete as desigualdades socioecondmicas,

geograficas e de acesso aos servicos de saude no Brasil. Nessa
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perspectiva, faz-se necessario o desenvolvimento de estudos que busquem
observar como a carga da doenca se distribui no pais, considerando a
morbimortalidade e a incapacidade gerada pela doenca sob influéncia dos
determinantes da TB.

A compreensdo da influéncia desses determinantes, refletidos nos
indicadores socioeconbmicos e operacionais, na carga de tuberculose
pulmonar em ambito municipal é de extrema relevancia para nortear as
acOes e estratégias de controle da doenca na perspectiva nacional. Por
conseguinte, pode-se se contribuir para o alcance das metas instituidas nas
estratégias pelo fim da TB. Esse estudo pode constituir-se de uma
importante ferramenta para elencar prioridades, orientar o planejamento de

acles, a tomada de decisdo e a alocacao de recursos de forma equanime.
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3. OBJETIVOS
3.1. Geral

Analisar a carga de doenca por tuberculose pulmonar nos cenérios de
desigualdades sociais, segundo indicadores socioecondmicos,

epidemioldgicos e operacionais no Brasil, no ano de 2014.

3.2.

Especificos

Descrever o coeficiente de incidéncia e mortalidade por tuberculose
pulmonar;

Estimar os Anos de Vida Perdidos Ajustados por Incapacidade
(DALY) para os municipios brasileiros;

Identificar  indicadores  socioeconémicos, epidemiolégicos e
operacionais associados com o taxa de DALY;

Agrupar os municipios quanto as suas similaridades e classifica-los

em cenarios de desigualdades sociais.
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4. METODOLOGIA

4.1. Tipo de estudo

Foi conduzido um estudo ecoldgico transversal, de base populacional,
para analisar a carga de doenca por tuberculose pulmonar (Classificacdo
Internacional de Doencas — CID 10 — A150 a A153 e A160 a Al162) para
cenarios de desigualdade social no Brasil no ano de 2014.

4.2. Populacéo, local e periodo de estudo

A populacdo de estudo foi constituida de casos confirmados de
tuberculose pulmonar dos municipios brasileiros, registrados no Sistema de
Informacdo de Agravos de Notificagdo - Tuberculose (Sinan-TB),
diagnosticados no ano de 2014. Também fizeram parte da populacédo de
estudo os Obitos que tiveram tuberculose pulmonar (Classificacao
Internacional de Doencas — CID 10 — A150 a A153 e A160 a A162) como
causa basica ou como causa associada a “Doenga pelo virus da
imunodeficiéncia humana” (CID 10 — B20 a B24), registrados no Sistema de
Informacao sobre Mortalidade (SIM), no ano de 2014 ou 2015.

4.3. Procedimentos para selecao dos casos elegiveis

Foram utilizadas bases de dados nacionais do Sinan-TB e do SIM
cedidas pelo Ministério da Saude. Foi realizada pela instituicdo a técnica de
relacionamento probabilistico de bases de dados entre Sinan-TB e SIM, com
o auxilio do software Reclink Ill (Camargo Jr. e Coeli, 2000). A partir do
relacionamento foi possivel obter uma terceira base em que se encontravam

os registros de Obitos presentes em ambas as bases de dados. No Sinan-TB
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utilizou-se a variavel data de diagnostico para selecionar as pessoas que
foram diagnosticadas com TB em 2014 e evoluiram para 6bito em 2014 ou
2015. As duplicidades do banco de dados foram removidas como parte da

rotina do Programa Nacional de Controle da Tuberculose (PNCT).

4.4. Relacionamento probabilistico (Linkage)

Considerando a auséncia de uma variavel identificadora Unica entre
as bases de dados necesséarias para a identificacdo dos Obitos por
tuberculose, realizou-se a técnica de relacionamento probabilistico entre os
bancos do Sinan-TB e do SIM. Consideram-se os periodos de 2014 e 2015
para o relacionamento das bases e o processo foi realizado através de trés
principais etapas: Padronizacdo, Relacionamento e Combinacdo (Camargo
Jr. e Coeli, 2000; Santos, 2014). A primeira etapa consistiu-se na
padronizacdo dos campos das duas bases de dados com o intuito de manter
campos idénticos em ambos 0s arquivos, minimizando-se, assim, 0S erros
ortograficos e fonéticos. Todos os campos foram transformados em campo
caracteres e dois arquivos foram obtidos a partir dos bancos originais.

O relacionamento compreendeu duas outras etapas: a blocagem e o
pareamento dos registros. A blocagem foi realizada através da criacdo de
blocos logicos dos registros, objetivando a otimizacdo do processo de
comparacao, considerando que as comparac¢fes se restringiram aos blocos
construidos. O pareamento, por sua vez, se deu pelo desenvolvimento de
escores que foram obtidos a partir da blocagem. Os escores foram
calculados considerando o grau de concordancia entre os registros do
mesmo par. Para o relacionamento utilizou-se inicialmente chaves de
blocagem especificas passando para chaves mais sensiveis nos passos
subsequentes. Definiram-se limiares para classificar os pares em
verdadeiros, ndo pares e incertos em cada etapa da blocagem.

A terceira etapa, combinagé&o, consistiu na revisdo manual dos pares

incertos em pares ou ndo pares e a combinacdo em um Unico arquivo dos
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pares verdadeiros encontrados nas multiplas etapas. Outras estratégias de
pareamento utilizando chaves menos especificas foram utilizadas para a

classificacdo dos pares duvidosos em pares e nao pares.

4. 5. Critérios de incluséao

Foram considerados como casos elegiveis para o estudo os registros
incidentes de tuberculose pulmonar do Sinan que foram diagnosticados em
2014; os O6bitos por TB pulmonar como causa basica ou como causa
associada a “Doenca pelo virus da imunodeficiéncia humana”, encontrados
no SIM. Foram incluidos também os 6bitos por TB pulmonar identificados
tanto no Sinan-TB quanto no SIM obtidos através do relacionamento

probabilistico de bases de dados.

4.6. Critérios de exclusao

Foram eliminados os casos do Sinan que apresentavam na variavel

situagao de encerramento de caso “Mudancga de Diagndstico”.

4.7. Denominadores Populacionais e Padronizacao

Em razdo da indisponibilidade da populacdo municipal por sexo e
faixa etaria para o ano estudado, utilizou-se a populacdo censitaria do ano
de 2010 e as estimativas realizadas para o ano de 2014. Dessa maneira, 0S
denominadores populacionais para 0s municipios brasileiros no ano de 2014
foram obtidos através da multiplicagdo do tamanho da populacédo residente
nesse ano, a partir das estimativas do Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica (IBGE) (feitas para o Tribunal de Contas da Unido - TCU), pela
proporcao de individuos em cada sexo e faixa etaria, calculada com base na

populacdo advinda do Censo Demografico realizado no ano de 2010.
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Para fins de comparagdo entre municipios, realizou-se uma
padronizacdo das taxas de DALY utilizadas, segundo sexo e faixa etaria por
meio da padronizacéo direta (Costa et al., 2009). O intuito foi o de controlar
o efeito dessas varidveis que podem influenciar na comparacdo entre os
municipios. Utilizou-se a populagdo brasileira, do ano de 2010, por sexo e

faixa etaria como populacéo padréao.

4.8. Fonte de dados

Foram utilizados os dados advindos do Sistema de Informacdo de
Agravos de Notificagdo — Tuberculose (Sinan-TB) e do Sistema de
Informacao sobre Mortalidade (SIM) sob responsabilidade da Secretaria de
Vigilancia em Saude do Ministério da Saude. Os dados populacionais e 0s
indicadores socioecondmicos foram obtidos a partir do Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE) e das estimativas feitas por essa instituicdo
para o TCU para o ano de 2014. Os dados de populacdo foram extraidos
através do Departamento de Informatica do SUS (DATASUS) e os
indicadores socioeconémicos a partir do Atlas de Desenvolvimento Humano

no Brasil.

4.9. Procedimentos Analiticos

4.9.1. Coeficientes de incidéncia e mortalidade

4.9.1.1. Coeficiente de incidéncia

O coeficiente de incidéncia foi calculado utilizando como numerador o
namero de casos novos para cada 100 mil habitantes, e como denominador,
a populacdo residente em cada municipio, no ano de 2014. O numero de
casos incidentes foi obtido a partir do somatério das categorias “Caso Novo”,

“‘Nao Sabe” e “Pds-6bito” da variavel “Tipo de Entrada” do Sinan-TB. Foram
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utilizados apenas os casos de tuberculose pulmonar selecionados pela

variavel “forma”.

4.9.1.2. Coeficiente de mortalidade

O coeficiente de mortalidade foi obtido a partir do nimero de o6bitos
por tuberculose pulmonar (CID 10 — A150 a A153 e A160 a A162), para cada
100 mil habitantes, registrados no SIM em 2014. Como denominador

utilizou-se a populacéo residente em cada municipio no mesmo ano.

4.9.2. Carga de doenca

A carga de doenca foi estimada através do indicador de Anos de Vida
Perdidos Ajustados por Incapacidade (Disability Adjusted Life Years —
DALY), proposto por Murray e Lopez no inicio da década de 1990 (Murray;
Murray e Lopez; 1994). Esse indicador € obtido pela soma dos Anos de Vida
Perdidos (Years of Life Lost — YLL) em razdo de uma morte prematura e dos
Anos de Vividos com Incapacidade (Years Lived with Disability — YLD).

Para o calculo do DALY esse estudo seguiu a metodologia mais
atualizada do Estudo de Carga Global de Doencas, GBD 2015, em que né&o
se utiliza ponderacdo da idade no componente YLL e nem taxa de desconto
no YLD (IHME, 2017).

4.9.3. Anos de Vida Perdidos (Years of Life Lost — YLL)

4.9.3.1. Populagéo, local e periodo do estudo

Para a construcdo da populacdo de estudo utilizou-se 0s Obitos
identificados a partir do relacionamento probabilistico entre SINAN-TB e SIM
no periodo de 2014 e 2015, conforme descrito acima. Foram incluidas as

mortes que tiveram tuberculose pulmonar como causa basica (CID 10 —
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A150 a A153 e A160 a A162) e como causa associada a “Doenca pelo virus
da imunodeficiéncia humana” (CID 10 — B20 a B24). A variavel “causabas”

da base de pares foi utilizada para a selecdo da causa béasica do o6bito.

4.9.3.2. Expectativa de Vida

Para o calculo da expectativa de vida utilizou-se a Tdbua de Vida de
Referéncia desenvolvida e utilizada pelo GBD 2015. A tabua foi construida
com base na estimativa mais baixa das taxas de mortalidade especificas de
todas as localidades, com populacdes acima de cinco milhdes, em relacéo
as estimativas do GBD 2013. Ela é constituida pela probabilidade de morte
em cada faixa etaria (ngx), a propor¢cdo dos sobreviventes da coorte
hipotética na idade x (Ix), e expectativa de vida na idade x (Ex) para idades
de 0 a 110+ com intervalos de cinco anos (GBD 2015, 2016a). A Tabua de
Vida de Referéncia pode ser visualizada na tabela 2.
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Tabela 2 - Tabua de Vida de Referéncia para o calculo da expectativa de

vida.
Idade ngx Ix Ex
0 0.0019985 1 86.59408
1 0.0004474 0.9980015 85.76748
5 0.000328 0.997555 81.80519
10 0.0003438 0.9972278 76.83121
15 0.0007387 0.996885 71.85669
20 0.0009189 0.9961486 66.90784
25 0.000949 0.9952332 61.96704
30 0.0013554 0.9942887 57.02344
35 0.0020639 0.9929411 52.09721
40 0.003427 0.9908918 47.19935
45 0.0057396 0.987496 42.35229
50 0.0088861 0.9818282 37.58122
55 0.0128286 0.9731035 32.89429
60 0.0191137 0.96062 28.28719
65 0.0287862 0.942259 23.78644
70 0.0485194 0.9151349 19.41143
75 0.0866472 0.8707331 15.26225
80 0.1632085 0.7952865 11.45059
85 0.3016126 0.665489 8.152726
90 0.5014129 0.4647691 5.526635
95 0.7119718 0.2317279 3.7134
100 0.8672966 0.0667442 2.500702
105 0.9623104 0.0088572 1.621429
110 1 0.0003338 1.372479

Fonte: GBD 2015, 2016a

4.9.3.3. Analise de dados

Para estimar o YLL multiplicou-se o nimero de 6bitos estimados por
TB como causa basica ou doenca pelo virus do HIV como causa associada
pela expectativa de vida na idade do 6bito da tAbua de vida de referéncia. O
YLL foi estimado segundo municipio, sexo e faixa etaria. A figura 9 ilustra os
procedimentos utilizados para o calculo do YLL, os numeros entre
parénteses representam as variaveis utlizadas. Os codigos podem ser

visualizados no dicionario de variaveis que se encontra no Anexo |.
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Figura 9 - Procedimentos para o calculo dos Anos de Vida Perdidos.
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4.9.4. Anos Vividos com Incapacidade (Years Lived with
Disability — YLD)

4.9.4.1. Populacéao, local e periodo de estudo

A populacédo de estudo para estimar o YLD constituiu-se dos casos
incidentes de tuberculose pulmonar (CID 10 — A150 a A153 e A160 a A162)
diagnosticados em 2014 nos municipios brasileiros e registrados no SINAN-
TB. Os casos incidentes foram obtidos a partir da variavel “Tipo de Entrada”
e da somatoria de suas categorias 1 = “Caso Novo”, 4 = “N&o Sabe” e 6 =
“Pbs-6bito” (Brasil, 2016a).

Foram utilizados apenas casos pulmonares e casos pulmonares mais
extrapulmonares selecionados através da variavel “Forma”, cujas categorias
correspondiam a 1 = “Pulmonar” e 3 = “Pulmonar + Extrapulmonar”. Nao foi
possivel o acesso aos dados da variavel no banco que descrevia os tipos de
TB extrapulmonar, portanto esses casos ndo foram incluidos. Os casos
classificados como “Mudanca de Diagndstico” e “Obito por outras causas” na
variavel “Situagdo de encerramento” foram eliminados do banco. Também
foram excluidos os casos de TB com tempo de vida menor do que o periodo
de incubacdo da doenca. Foram incluidos neste trabalho os casos com

tempo de vida maior ou igual a 30 dias de vida (WHO, 2012).

4.9.4.2. Peso da Incapacidade (Disability Weight)

Esse estudo utilizou os valores dos pesos da incapacidade adotados
pelo GBD 2015. (GBD 2015, 2016b). Foi considerada a tuberculose em dois
niveis de severidade: tuberculose em que nd&o h& coinfec¢cdo por HIV e
tuberculose com infec¢do por HIV. Os pesos utilizados para cada estado de

saude e a descricdo da incapacidade séao exibidos abaixo:
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Quadro 2 - Descricdo e pesos da incapacidade para dois niveis de
severidade do adoecimento por tuberculose.

Estado de Saude

Descricao

Peso (95%IC)

Tuberculose sem

infecgéo por HIV

Paciente com tosse
persistente e febre, se
sente fraco, com falta
de ar e tem perda de

peso.

0,333 (0,224-0,454)

Tuberculose com
infeccéo por HIV

Paciente com tosse
persistente e febre, tem
falta de ar, sudorese
noturna, fraqueza e
fadiga e tem intensa

perda de peso

0,408 (0,274-0,549)

Fonte: Adaptado de GBD 2015, 2016b

4.9.4.3. Duracdo média da doenca

O tempo de tratamento da tuberculose foi utilizado como uma

aproximacdo da duracdo média da doenca. A definicdo do tempo de

tratamento da doenca foi baseada na literatura e na consulta aos

especialistas do Programa Nacional de Controle da Tuberculose (PNCT) do

Ministério da Saude (Gledovic, et al., 2006; Pasipanodya et al., 2010). Dessa

maneira, foi definido a duragcéo de 0,5 ano (seis meses) para todos 0s casos

de TB, incluindo HIV, que ndo séo droga-resistente (TB-DR). Para os casos

de TB-DR, selecionados através da variavel “Situacao de encerramento”, foi

adotada a duracdo de 1,5 ano (18 meses), assumindo o tempo médio sob

tratamento para os pacientes com tuberculose com e sem multirresisténcia.

49.4.4. Analise de dados
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O YLD para tuberculose no ano de 2014 foi estimado por municipio,

por sexo e por faixa etaria por meio das expressoes:

YLD =1x0,333x0,5para TB
YLD =1x0,333 x 1,5 para TB-DR
YLD =1x0, 408 x 0,5 (ou 1,5 se TB-DR) para HIV

Em que | € o numero de casos incidentes. O processo utilizado para o
calculo do YLD esta ilustrado no fluxograma da figura 10. Os nameros entre
parénteses representam as variaveis utilizadas. Os cédigos podem ser

visualizados no dicionario de variaveis que se encontra no Anexo |.
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Figura 10 - Procedimentos para o céalculo dos Anos de Vida Vividos com Incapacidade.

Dados de
notificacéo

GBD 2015

Literatura +
Consultoria

Taxa
padronizada
YLDs
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4.10. Indicadores

socioecondmicos,

epidemiolégicos

operacionais associados com ataxa de DALY

4.10.1.

Selec¢éo dos indicadores

e

Para identificar os indicadores que se associavam com a taxa de

DALY padronizada,

foram avaliados nesse estudo o0s

indicadores

socioeconémicos, epidemioldgicos e operacionais da tuberculose. Os

mesmos foram selecionados através dos critérios de disponibilidade,

relevancia e plausibilidade com doenca e com o modelo de analise utilizado.

No quadro 3 pode-se observar os indicadores selecionados, a descri¢cdo dos

mesmos e a fonte dos dados.

Quadro 3 - Indicadores socioecondémicos, epidemiolégicos e operacionais

utilizados.
. . Fonte de
Indicador Definicdo dados
indice de Desenvolvimento Humano
indice de Desenvolvimento Municipal. Média geométrica dos indices das IBGE
Humano Municipal (IDHM) dimensbes Renda, Educacéo e
Longevidade, com pesos iguais.
indice sintético da dimens&do Educacéo. E
o . obtido através da média geométrica do
Indice de Desenvolvimento P a . .
Humano Municipal - Dimens&o §ub|nd|ce de frequéncia de criancas e jovens IBGE
~ a escola, com peso de 2/3, e do subindice de
Educagéo (IDHM-E) . ~
escolaridade da populagdo adulta, com peso
de 1/3.
indice da dimens&o Renda. E obtido a partir
do indicador Renda per capita, através da
indice de Desenvolvimento férmula: [In (valor observado do indicador) - IBGE
Humano Municipal - Dimenséao In (valor minimo)] / [In (valor maximo) - In
Renda (IDHM-R) (valor minimo)], onde os valores minimo e
maximo séo R$ 8,00 e R$ 4.033,00 (a precos
de agosto de 2010).
Raz&o entre a populagéo de 15 anos ou
mais de idade que ndo sabe ler nem
Taxa de analfabetismo escrever um bilhete simples e o total de IBGE
pessoas nesta faixa etaria multiplicado por
100.
Valor do PIB municipal per capita, calculado
Produto Interno Bruto (PIB) per como sendo o PIB Municipal do ano dividido IBGE

capita

pela populacéo do mesmo ano. Os valores
sdo apresentados em reais correntes, ndo

81




sendo aplicado nenhum deflator ou fator de
correcao.

Renda média domiciliar per
capita (RPDC)

Razao entre o somatério da renda de todos
os individuos residentes em domicilios
particulares permanentes e o nimero total
desses individuos. Valores em reais de
01/agosto de 2010.

IBGE

Proporgao de extremamente
pobres (PIND)

Proporc¢ao dos individuos com renda
domiciliar per capita igual ou inferior a R$
70,00 mensais, em reais de agosto de 2010.

IBGE

Proporcéo de vulneraveis a
pobreza (PPOB)

Proporc¢éo dos individuos com renda
domiciliar per capita igual ou inferior a R$
255,00 mensais, em reais de agosto de
2010, equivalente a 1/2 salario minimo nessa
data.

IBGE

Percentual de vulneraveis a
pobreza que gastam mais de
uma hora até o trabalho

Razao entre as pessoas que vivem em
domicilios vulneraveis a pobreza (com renda
per capita inferior a 1/2 saléario minimo de
agosto de 2010) e que gastam mais de uma
hora em deslocamento até o local de
trabalho e o total de pessoas ocupadas
multiplicado por 100.

IBGE

indice de GINI

Mede o grau de desigualdade existente na
distribuicao de individuos segundo a renda
domiciliar per capita. Seu valor varia de 0,
guando ndo ha desigualdade (a renda
domiciliar per capita de todos os individuos
tem o mesmo valor), a 1, quando a
desigualdade é méaxima (apenas um
individuo detém toda a renda).

IBGE

Mortalidade infantil

NUmero de criangas que ndo deverao
sobreviver ao primeiro ano de vida em cada
1000 crian¢as nascidas vivas.

IBGE

Taxa de desemprego

Propor¢éo da populagéo residente
economicamente ativa de 16 anos e mais
que se encontra sem trabalho na semana de
referéncia, em determinado espaco
geografico, no ano considerado.

IBGE

Taxa de desocupacéo - 18 anos
ou mais

Percentual da populagdo economicamente
ativa (PEA) com 18 anos ou mais que estava
desocupada, ou seja, que nao estava
ocupada na semana anterior a data do
Censo, mas havia procurado trabalho ao
longo do més anterior a data dessa
pesquisa.

IBGE

Percentual da populagéo que
vive em domicilios com
densidade superior a duas
pessoas por dormitério

Razao entre a populagdo que vive em
domicilios particulares permanentes com
densidade superior a dois e a populagéo
total residente em domicilios particulares
permanentes multiplicado por 100. A
densidade do domicilio é dada pela razao
entre o total de moradores do domicilio e o
namero total de comodos usados como
dormitério.

IBGE

Proporgdo de casos novos em
populacao privada de liberdade

Percentual de casos novos de tuberculose
em PPL.

Sinan/MS
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(PPL)

Proporcéo de casos novos entre

Percentual de casos novos de tuberculose

A , RN . Sinan/MS
profissionais de saude entre os profissionais de salde.
Proporcéo de casos novos na
~ : ~ Percentual de casos novos de tuberculose .
populacdo em situagéo de rua ~ ; ~ Sinan/MS
na populagéo em situacéo de rua.
(PSR)
Proporcéo de casos novos entre | Percentual de casos novos de tuberculose
indigenas entre indigenas Sinan/MS
Proporcéo de casos novos entre | Percentual de casos novos de tuberculose
HIV positivos entre casos de HIV positivos Sinan/MS
Proporcao de casos novos com Percentual de casos novos que possuem
pelo menos uma dessas pelo menos umas das vulnerabilidades Sinan/MS
vulnerabilidades anteriores.
Proporcao de contatos Percentual de contatos de casos novos de Sinan/MS
examinados entre casos Novos tuberculose que foram examinados.
Percentual de casos novos de tuberculose
Proporcéo de casos novos com confirmados por exame laboratorial - Teste .
. ~ . b Sinan/MS
confirmacéo laboratorial rapido molecular para TB (TRM-TB) e/ou
cultura de escarro e/ou baciloscopia.
Percentual de casos novos de tuberculose
Proporco de cura entre os casos confirmados por exame laboratorial - teste
NOVOS rapido molecular para TB (TRM-TB) e/ou Sinan/MS
cultura de escarro e/ou baciloscopia - com
encerramento cura.
Percentual de casos novos de tuberculose
Proporcao de abandono de confirmados por exame laboratorial - teste
¢ rapido molecular para TB (TRM-TB) e/ou Sinan/MS
tratamento entre os casos novos . ;
cultura de escarro e/ou baciloscopia - com
encerramento abandono.
Proporcéo de casos novos com Percentual de casos novos de tuberculose
encerramento ignorado ou cujo encerramento é ignorado ou Sinan/MS
transferéncia transferéncia
~ Percentual de casos novos com realizacéo
Proporgao de casos novos . A .
de testagem para HIV (categorias negativo e Sinan/MS
testados para o HIV o
positivo), no total de casos novos.
~ . = Percentual de casos de tuberculose :
Proporcéo de coinfecgdo TB-HIV : ; Sinan/MS
coinfectados pelo virus do HIV.
Taxa de deteccao de casos de Propor¢éo de casos de Aids detectados .
c Sinan/MS
Aids entre os casos de tuberculose.
Propor¢éo de casos de retratamento entre os
Proporcéo de casos de casos de tuberculose - Os casos de :
N L Sinan/MS
retratamento retratamento sdo a somatdria dos casos de
recidiva e reingresso apés abandono.
Proporcéo de exames de cultura | Propor¢cédo de exames de cultura realizados -
realizados em casos de positivos e negativos - em casos de Sinan/MS

retratamento

retratamento.

Fonte: IBGE, 2010 e Sinan/MS, 2014
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4.10.2. Critério de inclusdo dos municipios

Com o intuito de utilizar no modelo apenas municipios com consisténcia
na notificagdo de casos e suavizar a variabilidade dos valores em
municipios com pequena populacao, utilizou-se os seguintes procedimentos:
1) calculou-se a média movel trienal dos coeficientes de incidéncia dos anos
de 2001 a 2015; 2) calculou-se a variacdo anual da média movel utilizando
dois anos consecutivos e; 3) obteve-se a média da variagdo de todos os
anos, somando-se todas as médias e dividindo pela quantidade de anos.

Foram incluidos apenas 0s municipios que obtiveram uma variacao
entre -8 e 8%. Os coeficientes de incidéncia foram utilizados em detrimento
das taxas de DALY em razdo da indisponibilidade dos relacionamentos
probabilisticos das bases do SINAN e SIM para a série histodrica utilizada,

impossibilitando o calculo do YLL de maneira precisa.

4.10.3. Variaveis dependentes e independentes

Foi utilizada como variavel dependente a taxa de DALY padronizada
e como variaveis independentes foram utilizados os indicadores

socioeconémicos, epidemioldgicos e operacionais da TB.

4.10.4. Anéalise de dados

Para a identificacdo das variaveis associadas, utilizou-se a regressao
binomial negativa, justificando-se o uso pela grande dispersdo dos dados
(Paula, 2013). Avaliou-se também a distribuicdo dos residuos nos graficos
normais de probabilidades para os residuos deviance, do modelo binomial
negativo, com o intuito de verificar a qualidade de ajuste do modelo
proposto. As variaveis independentes foram avaliadas em grupos distintos, a

partir da construcdo de dois modelos de analise, o primeiro utilizando as
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variaveis socioeconémicas (modelo A) e o segundo compreendendo as
variaveis epidemioldgicas e operacionais da TB (modelo B).

Em um primeiro momento realizou-se uma analise bivariada em cada
um dos modelos (A e B). Aquelas variaveis que se apresentaram associadas
com significancia de p valor <0,20 foram testadas em uma matriz de
correlacdo para avaliar colinearidade. Utilizou-se como ponto de corte uma
correlacdo <0,80 e foram inclusas na analise multivariada aquelas variaveis
gue apresentaram maior associacdo com a variavel dependente.

Todas as variaveis que se mostraram significantes na analise
anterior, segundo os critérios estabelecidos, foram incluidas na andlise
multivariada que foi realizada também nos dois modelos (A e B) propostos.
Para a selecéo das variaveis para o modelo final partiu-se do modelo cheio
para 0 vazio, utilizando a estratégia Backward. Foram mantidas aquelas
variaveis que se apresentaram estatisticamente significantes com p valor
<0,05. Realizou-se uma analise ajustada pelo tamanho populacional dos
municipios que foram divididos em pequenos, médios e grandes, com
populacdes de <20.000, 20.000 a 99.999 e = 100.000, respectivamente.

4.11. Agrupamento dos municipios gquanto suas
similaridades e cenérios de desigualdades sociais.

Em um segundo momento, para o agrupamento dos municipios
segundo suas similaridades, foi utilizado o método n&o-hierarquico de K-
means em que foi possivel identificar clusters de municipios a partir de suas
semelhancas (Lobo et al., 2016; Brasil, 2016a). Essa metodologia utiliza a
medida da distancia euclidiana entre os indicadores associados a taxa de
DALY padronizada que foram identificados no Modelo A e B. O algoritmo
utilizado no método minimiza a distor¢éo dentro de cada cluster para todos
0s clusters, ou seja, minimiza a soma das distancias de cada padrdo ao
centroide de cada agrupamento. A metodologia, no entanto, necessita que
haja uma definicdo do numero de clusters a priori. Dessa maneira, 0 numero

de clusters foi definido a partir do método de Elbow que consiste no
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relacionamento da variagdo percentual dentro dos grupos e o numero de
clusters (Davidson, 2002).

Os municipios foram agrupados segundo 0S cenarios
socioeconOmicos a partir do modelo A. Em seguida, uma vez definidos os
cenarios socioecondmicos, as variaveis do modelo B foram inseridas e a
partir disso foram construidos o0s subcenarios epidemiolégicos e

operacionais para a TB (Lobo et al., 2016; Brasil, 2016a) .

4.12. Gerenciamento e Processamento de Dados

Foram utilizados os softwares R para as andlises descritivas, calculo
do DALY e modelagens estatisticas e o software Microsoft Excel versdo 2010

para manipulacéo e gerenciamento dos dados.

4.13. Aspectos Eticos da Pesquisa

Os aspectos éticos e legais da pesquisa obedeceram a Resolugéo n°
466 de dezembro de 2012 da Comisséo de Etica em Pesquisas (CONEP). Foi
assegurado aos sujeitos de pesquisa o sigilo absoluto dos dados e foram
excluidos os registros de identificacdo dos individuos logo apdés a realizacéo
do relacionamento probabilistico de base de dados (realizado pelo Ministério
da Saude). Como o estudo utilizou dados secundérios, coletados pelos
sistemas de vigilancia em saude e compilados nas bases oficiais do Ministério
da Saude, dispensou-se a utilizacdo de Termo de Consentimento Livre
Esclarecido (TCLE). A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em

Pesquisa (CEP) segundo parecer numero 1.635.885 (Anexo II).
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5. RESULTADOS

5.1. Artigo

Este artigo analisou a distribuichio da carga de doenca por
tuberculose pulmonar nos cenarios de desigualdades sociais utilizando

indicadores socioecondmicos, epidemiologicos e operacionais no Brasil, no

ano de 2014 e sera submetido a revista Epidemiology & Infection.
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RESUMO

O objetivo do estudo foi analisar a carga de doenca por tuberculose
pulmonar nos cenarios de desigualdades sociais segundo indicadores
socioeconbémicos, epidemioldgicos e operacionais no Brasil, no ano de 2014.
Foi conduzido um estudo ecoldgico transversal nos municipios brasileiros
onde estimou-se os Anos de Vida Perdidos Ajustados por Incapacidade
(DALY) e identificaram-se os indicadores socioecondmicos, epidemiolégicos
e operacionais associados a taxa de DALY padronizada (DALYwp). Os

municipios foram agregados quanto as suas similaridades e classificados
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em cenarios de desigualdades sociais utilizando o método ndo hierarquico
de K-means. O DALY se distribuiu de forma heterogénea nos municipios
brasileiros. A Unica variavel que permaneceu associada a taxa de DALY no
modelo final foi a taxa de desocupacédo. Utilizando essa variavel, foram
identificados trés cenarios socioecondmicos e subcenarios para a
tuberculose pulmonar no Brasil. A carga da tuberculose pulmonar se distribui
de forma heterogénea na populacdo brasileira e as acdes no ambito da
vigilancia e na oferta de servi¢cos precisam considerar as particularidades de
cada localidade, atuando sobre os determinantes sociais da saude e

fazendo o uso de novas metodologias e tecnologias.

Palavras-chaves: tuberculose pulmonar, carga de doenca, desigualdades

sociais

INTRODUCAO

A tuberculose (TB) se constitui de uma doenca infecciosa de grande
magnitude, sendo a forma pulmonar a mais frequente e de extrema
relevancia para a saude publica. Apesar dos avancos conquistados nas
duas ultimas décadas, com uma reducao significativa dos 6bitos em 22%, a
doenca esta entre as dez que mais matam no mundo [1]. Estima-se que em
2015 ocorreram 10,4 milhGes de casos de TB e 1,4 milhdo de Obitos
mundialmente [1]. O Brasil alcangou as metas propostas pelos Objetivos de
Desenvolvimento do Milénio (ODMs) de parar e reverter a incidéncia da TB,

e as metas propostas pela estratégia Stop TB Partnership, de reduzir pela
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metade a prevaléncia e mortalidade da doenca. Ainda assim, o Brasil esta
entre os 30 paises com maior carga da doenca e deteve 67.790 casos novos
de TB em 2015 e 4.374 Obitos em 2014 [2,3].

Com o inicio de uma era p0s-2015, a Organizacdo Mundial de Saude
(OMS) propdés a estratéegia End TB, pelo fim da Tuberculose, em
consonancia com os Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel (ODSSs),
propostos pela Organizacdo das Nacdes Unidas. Essas estratégias
estabelecem metas ousadas e desafiadoras para a eliminacdo da TB com
uma epidemia global até o ano de 2035, que se pautam pela reducdo do
coeficiente de incidéncia para menos de 10 casos por 100 mil habitantes e
dos 6bitos por TB em 95% [1,4].

Considerando que a doenca esta ligada as condicGes de vida e de
trabalho dos individuos e ao contexto em que 0s mesmos estéo inseridos,
conjectura-se que a carga da tuberculose pulmonar ndo se distribui de forma
homogénea na populacéo. Isso reflete as desigualdades socioecondémicas,
geograficas e de acesso aos servicos de saude no Brasil, e talvez, em
outros paises no mundo.

As metas propostas pela OMS ressaltam a importancia de considerar
0os determinantes sociais em saude para o0 enfrentamento das
vulnerabilidades socioeconémicas e das iniquidades em saude [1,4]. As
propostas, contudo, giram em torno da reducéo dos indicadores tradicionais
de carga de doenca, como a morbidade e a mortalidade. A incapacidade

gerada pela doenca talvez seja desconsiderada, assim como sua possivel
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distribuicdo heterogénea na populacédo, de forma que o impacto social da TB
também possa incidir em uma populacdo economicamente mais fragil.

O Disability Adjusted Life Years (DALY), Anos de Vida Perdidos
Ajustados por Incapacidade, € um indicador composto, proposto por Murray
e Lopez [5,6] que combina a morte prematura e o tempo vivido com
incapacidade em uma unica medida. A mortalidade prematura € mensurada
através do Years of Life Lost (YLL), Anos de Vida Perdidos, enquanto que a
incapacidade é mensurada através do Years Lived with Disability (YLD),
Anos Vividos com Incapacidade. O DALY mensura uma discrepancia entre
dois estados de saude, o atual e um estado ideal e pode ser utilizado para
elencar prioridades de alocacao de recursos para minimizar iniquidades em
saude.

Nessa perspectiva, faz-se necessario o desenvolvimento de estudos
gue busquem observar como a carga da TB se distribui no pais. Desta
forma, esse estudo teve por objetivo analisar a distribuicdo da carga de
doenca por tuberculose pulmonar nos cenéarios de desigualdades sociais
utilizando indicadores socioeconémicos, epidemiolégicos e operacionais no

Brasil, no ano de 2014.

METODOS
Tipo, populacéo e periodo de estudo

Foi conduzido um estudo ecolégico transversal de base populacional.
A populacéo de estudo foi constituida de casos confirmados de tuberculose

pulmonar (Classificacao Internacional de Doengas — CID 10 — A150 a A153
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e Al160 a Al162) registrados no Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo — Tuberculose (SINAN-TB), diagnosticados no ano de 2014 nos
municipios brasileiros. Também fizeram parte da populacdo de estudo os
Obitos que tiveram como causa basica tuberculose pulmonar e TB pulmonar
como causa associada a “Doenca pelo virus da imunodeficiéncia humana”
(CID 10 — B20 a B24), registrados no Sistema de Informacdo sobre

Mortalidade (SIM), no ano de 2014 ou 2015.

Selecdo dos 6bitos

Com o intuito de melhorar a qualidade e consisténcia dos registros
nas bases de dados nacionais, foi realizada a técnica de relacionamento
probabilistico de bases de dados entre o SINAN-TB e o SIM com o auxilio
do software Reclink Ill [7]. Dessa maneira, foi possivel obter os registros de
Obitos presentes em ambas as bases de dados. Foram selecionados os
casos de TB diagnosticados em 2014 e que evoluiram para 6bito em 2014
ou 2015. A técnica de relacionamento probabilistico faz parte da rotina do

Programa Nacional de Controle da Tuberculose (PNCT).

Denominadores Populacionais e Padronizagéao

Os denominadores populacionais por sexo e faixa etaria para os
municipios brasileiros no ano de 2014 estavam indisponiveis. Dessa
maneira, a populagdo municipal para os estratos de sexo e faixa etéria foi
obtida através da multiplicagdo do tamanho da populagédo residente nos

municipios em 2014, pela propor¢cédo de individuos em cada sexo e faixa
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etaria, calculada com base na populacdo advinda do Censo Demografico
realizado no ano de 2010. Para fins de comparacdo entre municipios,
realizou-se uma padronizacdo das taxas de DALY utilizadas por meio da
padronizacao direta. Utilizou-se a populacao brasileira do ano de 2010, por

sexo e faixa etaria, como populagcéo padrao.

Carga de doenca

A carga de doenca foi estimada através dos Disability Adjusted Life
Years [5,6]. O indicador € obtido pela soma dos Years of Life Lost e dos
Years Lived with Disability. Para o calculo do DALY esse estudo seguiu a
metodologia mais atualizada do Estudo de Carga Global de Doencas, GBD
2015 [8].

Para estimar o YLL, multiplicou-se o numero de 6bitos estimados por
TB pulmonar como causa basica ou como causa associada a doenca pelo
virus do HIV, pela expectativa de vida na idade do 6bito da tabua de vida de
referéncia desenvolvida pelo Global Burden of Disease Study 2015 (GBD).

Obteve-se o YDL através da multiplicacdo dos casos incidentes de
tuberculose pulmonar, pelo peso da incapacidade gerada e pela duracéo
média da doenca. Adotou-se o peso de 0,333 para tuberculose sem HIV e o
peso de 0,408 para TB com HIV (GBD). O tempo de tratamento da
tuberculose foi utilizado como uma aproximagdo da duracdo meédia da
doenca. Definiu-se a duracao de 0,5 ano (seis meses) para a maioria dos
casos de TB, incluindo HIV. Para os casos de tuberculose droga-resistente

(TB-DR) foi adotado a duracgéo de 1,5 ano (18 meses), assumindo o tempo
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médio sob tratamento para os pacientes com tuberculose com e sem
multirresisténcia. A definicdo do tempo de tratamento da doenca foi baseada
na literatura e na consulta aos especialistas do Programa Nacional de
Controle da Tuberculose (PNCT) do Ministério da Saude [9,10]. Os

procedimentos para a obtencdo do DALY podem ser observados na figura 1.

Indicadores socioecondémicos, epidemioldgicos e operacionais

Os indicadores socioecondémicos, epidemioldgicos e operacionais da
tuberculose utilizados nesse estudo foram selecionados através dos critérios
de disponibilidade, relevancia e plausibilidade com a doenca e com o
modelo de andlise utilizado. Os indicadores socioecondmicos incluem: indice
de desenvolvimento humano municipal (IDHM), indice de desenvolvimento
humano municipal - dimensédo Educacéo (IDHM-E), taxa de analfabetismo,
produto interno bruto (PIB) per capita, renda média domiciliar per capita
(RPDC), proporcdao de extremamente pobres (PIND), proporcdo de
vulneraveis a pobreza (PPOB), percentual de vulneraveis a pobreza que
gastam mais de uma hora até o trabalho, indice de GINI, mortalidade infantil,
taxa de desemprego, taxa de desocupacdo - 18 anos ou mais e percentual
da populacdo que vive em domicilios com densidade superior a duas
pessoas por dormitério.

Os indicadores epidemioldgicos, operacionais e de vulnerabilidade
incluidos foram: a propor¢cdo de casos novos: na populacdo privada de
liberdade (PPL), entre profissionais de saude, na populacdo em situacdo de

rua (PSR), com pelo menos uma dessas vulnerabilidades, com confirmacao
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laboratorial, com encerramento ignorado ou transferéncia e testados para
HIV. Ainda foi incluida a taxa de deteccédo de casos de Aids e a proporcao:
de contatos examinados, de cura e de abandono de tratamento entre os
casos novos, de coinfeccédo TB-HIV, de casos de retratamento e de exames

de cultura realizados em casos de retratamento.

Critério de inclusdo dos municipios brasileiros

Com o intuito de utilizar no modelo apenas municipios com
consisténcia na notificacdo de casos e suavizar a variabilidade dos valores
em municipios com pequena populacdo, utilizou-se o0s seguintes
procedimentos: 1) calculou-se a média movel trienal dos coeficientes de
incidéncia dos anos de 2001 a 2015; 2) calculou-se a variagcdo anual da
média movel utilizando dois anos consecutivos e; 3) obteve-se a média da
variacdo de todos os anos. Foram incluidos apenas 0s municipios que
obtiveram uma variacdo entre -8 e 8%, escolhida de forma arbitraria,
considerando a quantidade de municipios inclusos nessa faixa de variacao.
Os coeficientes de incidéncia foram utilizados em detrimento das taxas de
DALY em razédo da indisponibilidade dos relacionamentos probabilisticos das
bases do Sinan e SIM para a série histérica utilizada, impossibilitando o

calculo do YLL de maneira precisa.

Anélise de dados
Foi utilizada como variavel dependente a taxa de DALY padronizada e

como variaveis independentes foram utilizados os indicadores
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socioeconbémicos, epidemioldgicos e operacionais da TB. A associacao entre
variavel dependente e independentes foram obtidas utilizando uma
regressao binomial negativa.

As variaveis independentes foram avaliadas em grupos distintos, a
partir da construcdo de dois modelos de analise, o primeiro utilizando as
variaveis socioecondmicas (modelo A) e o segundo compreendendo as
variaveis epidemioldgicas e operacionais da TB (modelo B). Ambos os
modelos foram examinados em uma analise bivariada. As variaveis que se
apresentaram associadas ao desfecho com p valor <0,20 foram testadas em
uma matriz de correlacdo para avaliar colinearidade. Foram incluidas na
analise multivariada aquelas variaveis que apresentaram correlacdo <0,80 e
entre aquelas colineares, foram incorporadas as que possuiam maior

associacdo com a variavel dependente.

Agrupamento dos municipios segundo similaridades e classificacéo
em cendrios de desigualdade

Em um segundo momento, para o agrupamento dos municipios
segundo suas similaridades, foi utilizado o método nao-hierarquico de K
means em que foi possivel identificar clusters de municipios a partir de suas
semelhancas [11, 12]. Essa metodologia utiliza a medida da distancia
euclidiana entre os indicadores associados a taxa de DALY padronizada que
foram identificados nos modelos A e B. O nimero de clusters foi definido a
partir do método de Elbow. Os municipios foram agrupados segundo o0s

cenarios socioecondbmicos a partir do modelo A. Em seguida, uma vez
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definidos os cenarios socioecondémicos, as variaveis do modelo B foram
inseridas nesses cenarios e a partir disso foram construidos os subcenarios

epidemioldgicos e operacionais para a TB [13].

Fonte de dados

Foram utilizados os dados advindos do Sistema de Informacédo de
Agravos de Notificagdo — Tuberculose (SINAN-TB) e do Sistema de
Informacao sobre Mortalidade (SIM), sob responsabilidade da Secretaria de
Vigilancia em Saude do Ministério da Saude. Os dados populacionais e
indicadores socioecondmicos foram obtidos a partir do Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE) através do Departamento de Informética do
SUS (DATASUS) e através do Atlas de Desenvolvimento Humano no Brasil,

respectivamente.

Aspectos Eticos da Pesquisa

Os aspectos éticos e legais da pesquisa obedeceram a Resolugéo n°
466 de dezembro de 2012 da Comissdo Nacional de Etica em Pesquisas
(CONEP). Como o estudo utilizou dados secundarios, coletados pelos
sistemas de vigilancia em salude e compilados nas bases oficiais do Ministério
da Saude, dispensou-se a utilizacdo de Termo de Consentimento Livre
Esclarecido (TCLE). A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) da Faculdade de Medicina da Universidade de Brasilia,

segundo parecer nimero 1.635.885.
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RESULTADOS

Foram identificados 74.034 casos de tuberculose pulmonar no Brasil
em 2014. Ocorreram 59.811 novos casos da doenca no mesmo ano,
constituindo um coeficiente de incidéncia de 29,500 casos para cada
100.000 habitantes. Em relacdo a mortalidade, foram registrados no SIM
7.268 Obitos por TB como causa béasica e/ou associada. Desses, 3.421
(47,06%) se referiam a TB pulmonar como causa basica, perfazendo um
coeficiente de mortalidade de 1,68 para cada 100.000 habitantes. No que se
refere aos Obitos advindos do relacionamento probabilistico de base de
dados, 4.687 pares foram identificados no SINAN e no SIM, representando
64,50% do total de registros de TB nesse ultimo sistema de informacéo.

A taxa de DALY padronizada (DALYwp) se distribuiu de forma
heterogénea nos municipios brasileiros no ano de 2014. Ocorreu uma
intensa variacdo dos coeficientes, incorrendo de 0 a 3046,19 DALYs para
cada 100.000 habitantes. Conforme ilustrado no mapa da Fig. 2, os
municipios do estado do Amazonas apresentaram o0s coeficientes mais
elevados enquanto os municipios do estado do Tocantins apresentaram 0s
menores DALYs por 100.000 habitantes. Outros estados da regido Norte do
Brasil apresentam altas DALYwp como é o caso do Para e de Rondbnia. Na
regido Centro-Oeste, o0 estado de Mato Grosso do Sul e o Distrito Federal se
destacam assim como 0s municipios dos estados do Maranhdo e do Sul da

Bahia, na regido Nordeste do pais. Nos municipios das regides Sudeste e

98



Sul, as DALY aparecem um pouco mais dispersos, com concentragdes
elevadas pontuais.

Ao observar a DALY, de acordo com o porte municipal (Fig. 3,
identifica-se uma assimetria nos valores dos municipios médios, que
possuem populacdo entre 20.000 e 100.000 habitantes. Esses municipios
apresentam maior amplitude e uma maior variabilidade nas taxas em relacéo
aos outros grupos. Os municipios pequenos, com populacdo menor do que
20.000 habitantes representam mais de 70% do total dos municipios
brasileiros. Estes possuem uma distribuicdo de DALYwp mais simétrica, no
entanto, com muitos valores discrepantes para além do limite superior. Os
municipios grandes (com mais de 100.000 habitantes) representam a menor
propor¢cdo em relacdo ao total de municipios. Os mesmos apresentam
menor amplitude e variabilidade nas DALYwp do que 0os municipios de médio
porte. Além disso, esses municipios possuem alguns valores discrepantes
para além do limite inferior.

A partir do calculo da variacdo anual dos coeficientes de incidéncia,
3.178 municipios foram utilizados para a identificacdo dos indicadores
socioeconémicos associados com a DALYwp. Na analise bivariada do
modelo A, em que foram incluidas variaveis com p<0,20 que nao
apresentavam colinearidade entre si (r<0,80), os indicadores que entraram
para a analise multivariada foram: taxa de analfabetismo, percentual de
vulneraveis a pobreza que gastam mais de uma hora até o trabalho, taxa de
desocupacéo, percentual da populacdo que vive em domicilios com

densidade superior a duas pessoas por dormitdrio e PIB per capita. No

99



modelo final, apenas a taxa de desocupacdo se manteve associada com
p<0,05 (tabela 1).

Utilizando a variavel taxa de desocupacdo para a definicdo de
cenarios socioeconémicos e utilizando o método de Elbow para a definicdo
do namero de clusters, foram identificados trés cenarios socioecondémicos
para TB no Brasil, com 2.436, 661 e 2.468 municipios, respectivamente. No
cenario 2 se encontram as maiores medianas em indicadores como taxa de
mortalidade infantil, taxa de analfabetismo, propor¢cdo de vulneraveis a
pobreza e densidade intradomiciliar e menores medianas no que se refere
aos indicadores de renda, como RPDC e PIB. O cenario 3 apresenta uma
mediana mais baixa da taxa de desemprego com intervalo interquartilico
curto, maior mediana de IDHM e menor mediana de PIND (tabela 2).

Em um segundo momento, ap6s definicdo dos cenarios, foram
incluidas as variaveis do modelo B dentro dos cenérios socioecondmicos
encontrados. No cenario 1 permaneceram no modelo final negativamente
associadas a DALYwp, a proporgdo de cura entre 0S casos novos e a
propor¢cao de casos novos com encerramento ignorado ou transferéncia. Ja
a variavel proporcdo de casos novos testados para HIV permaneceu
positivamente associada nesse cenario assim como a proporcdo de casos
novos com pelo menos uma vulnerabilidade e proporgcéo de coinfecgéo TB-
HIV (tabela 3).

JA no cenario dois a maioria das variaveis que permaneceu no
modelo final se apresentou inversamente associada a DALYwp, sdo elas: a

proporcao de casos examinados entre 0s casos novos, o percentual de cura
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entre 0s casos novos, proporcdo de abandono de tratamento entre 0s casos
novos, percentual de casos novos com encerramento ignorado ou
transferéncia, além do percentual de casos novos entre indigenas e taxa
deteccdo de casos de Aids. Apenas o percentual de casos novos com pelo
menos uma vulnerabilidade e proporcdo de coinfeccdo TB-HIV foram
positivamente associadas (tabela 3).

Observa-se no ultimo cenério, ao contrario dos cenarios anteriores,
que a proporcdo de contatos examinados entre os casos novos foi
positivamente associada com a DALYwp no modelo final. Nesse cenario
identificou-se também uma associacdo positiva com a proporcdo de casos
novos entre profissionais de saude, percentual de casos de retratamento, de
exames de cultura realizados em casos de retratamento e de coinfeccdo TB-
HIV. Assim como nos cenarios anteriores a propor¢cao de cura entre 0s
casos novos e a propor¢ao de casos novos com encerramento ignorado ou
transferéncia permaneceram inversamente associados a DALYwp. Nesse
cenario, a variavel proporcdo de abandono de tratamento também
permaneceu negativamente associada no modelo final (tabela 3).

A partir dos trés cenéarios socioecondmicos, foram definidos
subcenarios epidemioldgicos e operacionais para a tuberculose. O cenario 1
deu origem a quatro subcenarios e um quinto em que ndo ha casos de
tuberculose. Esse subcenario é constituido por 551 municipios e apresenta
uma mediana da DALYwp de 750,7/100.000 hab., correspondendo a
municipios que apesar de ndo terem casos registrados no SINAN,

provavelmente apresentaram registros de obitos por TB no SIM em 2014. O
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subcenario 1 € formado por 152 municipios e apresenta uma mediana da
DALYwp de 6,198/100.000 hab. Ja o subcenario 2 apresenta o maior numero
de municipios do cenério 1 (990) com mediana da DALYwp de 4,433/100.000
hab. O subcenario 3 abrange 434 municipios enquanto o subcenario 4
compreende 309, as medianas de suas taxas de DALY sédo 3,794 e
2,891/100.000 hab, respectivamente. Os subcenarios 1 e 2 aparentam
melhores condi¢cdes em relacdo aos indicadores operacionais do que os
subcenarios 3 e 4. Os primeiros dois possuem maiores medianas da
propor¢cdo de casos novos com confirmacao laboratorial e testagem para
HIV. O subcenario 4 apresenta a maior mediana no que se refere ao
percentual de casos novos com encerramento ignorado ou transferéncia
(tabela 4). A distribuicdo dos municipios nos subcenarios epidemiolégicos e
operacionais da TB do cenario 1 podem ser observados no mapa da figura
4.

No cenario dois foram identificados 3 subcenarios, além de um
subcenario sem casos de TB, formado por 128 municipios (tabela 5). O
subcenario 1 é formado por 43 municipios e detém uma mediana da DAL Yixp
de 5,356/100.000 hab. Esse apresenta as menores medianas de indicadores
operacionais como percentual de casos novos com confirmacao laboratorial,
contatos examinados e cura entre casos novos. O subcenario 2 compreende
262 municipios e possui mediana da DALYwp de 4,333. Ao contrario do
subcenério anterior, esse possui as maiores medianas de confirmacéo
laboratorial, contatos examinados, cura entre casos novos e testagem para

HIV. No terceiro subcenario foram identificados 228 municipios e mediana
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da DALYwp de 9,752/100.000 hab. Os municipios que formam esses quatro
subcenarios estdo mais concentrados nas regibes Norte e Nordeste do
Brasil (fig. 4).

No cenario trés foram identificados 4 subcenarios e mais um
subcenario sem casos que abrange 1023 municipios (tabela 6). A mediana
da DALYwp encontrado foi de 216,8/100.000. O subcenéario 1 compreende
135 municipios com mediana da DALYwp de 2,834. Os subcenarios 2 e 3
possuem 337 e 169 municipios, respectivamente. As medianas da DALYwp
encontrados foram de 3,715 para o segundo subcenario e 7,834 para o
terceiro. O subcenario 4 detém o maior nimero de municipios (804) e uma
mediana da DALYwp de 2,914. As maiores medianas em relacdo aos
indicadores operacionais e epidemiolégicos como cura, contatos
examinados e confirmacao laboratorial foram encontradas nos dois ultimos
subcenarios (3 e 4) e as menores nos subcenarios 1 e 2. A mais alta
mediana encontrada da propor¢cdo dos casos ignorados ou transferéncia é
identificada no subcenario 1. Os municipios que formam esses cinco
subcenarios se apresentam de forma mais evidente no centro sul do pais

(figura 5).

DISCUSSAO

A taxa de DALY padronizada (DALYwp) por tuberculose pulmonar
apresentou distribuicdo heterogénea no territorio brasileiro no ano de 2014,
com grande variacdo das taxas. De todos os indicadores socioecondémicos

testados no modelo A, composto por variaveis epidemiologicas e
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operacionais, apenas a taxa de desocupacdo mostrou-se associada a
DALYwp Nno modelo final. A partir dessa variavel definiram-se trés cenarios
socioeconémicos para a tuberculose pulmonar. Com a inclusdo de
indicadores epidemiolégicas e operacionais, provenientes do modelo B,
foram definidos subcenarios epidemiolégicos e operacionais para a TB
pulmonar a partir das variaveis: propor¢cdo de cura entre casos Novos
(cenarios um, dois e trés), proporcdo de casos com encerramento ignorado
ou transferéncia (cenarios um, dois e trés), proporcdo de testagem para HIV
(cenario um), percentual de casos com pelo menos uma vulnerabilidade
(cenarios um e dois), propor¢cdo de coinfeccdo (cenarios um, dois e trés),
proporcdo de contatos examinados (cenarios dois e trés), percentual de
abandono de tratamento entre casos novos (cenarios dois e trés), proporcao
de casos novos entre indigenas (cenario dois), percentual de casos novos
entre profissionais de saude, percentual de casos de retratamento e
proporcao de cura entre 0s casos de retratamento (cenario trés).

Dentro dos cenarios um e trés, quatro subcenarios foram identificados
e um quinto sem casos da doenca no SINAN. No cenério dois, obteve-se
trés subcendarios e um quarto em que nao houve registros de casos no
sistema de informacdo. A intensa variacdo das DALYwp encontrada nos
municipios brasileiros é observada principalmente naqueles municipios de
pequeno porte cuja populacdo esta abaixo dos 20.000 habitantes [14]. E
evidente que devido ao reduzido tamanho populacional os casos e 06bitos

gue ocorram nesses municipios geram um impacto significativo na DAL Yxp.
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A taxa de desocupacdo, dentre o rol de indicadores socioeconémicos
testados, foi o Unico que se mostrou positivamente associado a DALY ixp.
Essa variavel se configura como um marcador socioecondmico importante,
traduzindo as fragilidades socioeconémicas de determinada localidade, as
vulnerabilidades sociais e as necessidades de determinada populacdo por
uma insercdo ocupacional adequada que supra suas caréncias imediatas
[15]. Uma variacdo positiva desse indicador reflete ndo s6é no aumento da
incidéncia da tuberculose pulmonar, mas também na incapacidade gerada
pela doenca e na mortalidade. Isso pode gerar um impacto econdmico
negativo na sociedade e reforcar o ciclo da pobreza, exclusao social e das
precarias condi¢cdes de vida que contribuem para a constelacdo causal do
adoecimento. Estudos evidenciam que programas condicionados de
transferéncia de renda podem atuar nos determinantes sociais em saude e,
guando combinados com acdes intersetoriais no ambito da atencéo basica,
podem contribuir para a reducéo da mortalidade na infancia, mortalidade por
causas relacionadas a pobreza e melhorar a taxa de cura por TB no Brasil
[16, 17].

Os cenarios  socioeconbmicos  identificados  apresentam
caracteristicas distintas entre si. Enquanto o cenario trés sugere as melhores
condi¢cdes em relagdo aos outros cenarios, o cenario dois chama a atencao
por aparentar condicbes socioecondmicas mais desfavoraveis. A
mortalidade infantil que se trata de um indicador que reflete as condicbes
sociais, econdmicas e as condi¢des de vida de determinada localidade [18],

por exemplo, possui nesse cenario a maior mediana do coeficiente de
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mortalidade infantil do que os outros. Esse contexto social vulnerabilizado
também € reforcado quando se avalia as medianas da proporcdo de
extremamente pobres e de vulneraveis a pobreza (16,39% e 64,66%), sendo
essa ultima mais que o dobro do cenario trés.

Os municipios que compde o cenario dois estdo distribuidos de
forma mais acentuada no Norte e no Nordeste do pais. Essas regides
historicamente estdo associadas a um contexto socioeconémico fragil, com
os menores indices de Desenvolvimento Humano, maior exposi¢&o ao risco
de o6bito infantil, maiores concentracfes de inseguridade alimentar e maiores
coeficientes de doencas infecciosas negligenciadas como a tuberculose [19,
20, 21].

Os 06bitos por TB pulmonar apontados nas DAL Yp, dos subcenarios
gue nao notificaram no SINAN os casos de TB, podem refletir a ineficiéncia
do servico de saude a partir do momento em que houve falha na detecc¢éo
dos casos pelo sistema de vigilancia. Ainda, de maneira geral, esses 0Obitos
podem refletir a incapacidade do sistema de saude municipal de tratar os
casos ha Atencdo Basica de modo que esse nivel de complexidade seja
resolutivo. Bartholomay et al. (2016) [22] identificaram em seu estudo que a
descentralizacdo dos servicos de saude é um processo que estd em
andamento no Brasil e que a atencdo primaria a saude atende mais da
metade dos pacientes recém diagnosticados com TB. Esses achados
reforcam a necessidade do fortalecimento da atencé@o basica como porta de

entrada do sistema de saude, de modo que as acBes que concernem a
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vigilancia e o tratamento da tuberculose sejam desempenhadas
adequadamente.

A identificacdo dos padr6es municipais no que diz respeito a relacao
da tuberculose com indicadores operacionais e socioecondmicos pode
contribuir para levantar questfes que permeiam a organizacao dos sistemas
de vigilancia do municipio [23]. Dentro dos trés cenarios identificados, os
indicadores que mostraram associacao plausivel com a DALYwp foram em
sua maioria indicadores operacionais em detrimento dos epidemioldgicos.
Contudo, o indicador epidemiolégico proporcdo de coinfeccdo pelo HIV se
mostrou associada a DALYwp Nos trés cenarios. A diminuigdo na proporgéo
de cura entre casos novos, de contatos examinados entre casos novos e na
taxa de deteccdo de casos de Aids estdo associadas a um aumento na
DALYwp. Essas associacfes podem refletir a qualidade dos sistemas de
vigilancia dos municipios e a estruturacdo dos servicos de saude nessas
localidades. De maneira similar, Yamamura et al. (2014) [23] ao analisarem
0S padrdes municipais do estado de Sdo Paulo quanto a relacdo dos
indicadores de oferta e servicos de saude com a tuberculose, identificaram
iniquidades nos grupos estabelecidos quanto ao acesso a tecnologias como
o Tratamento Diretamente Observado e a testagem para HIV.

Segundo Castro (2007) [24], os dados da vigilancia sdo de
fundamental importancia para mensurar a carga das doengas e orientar a
tomada de decisdo e o planejamento de a¢cdes em saude. Dessa forma, um
sistema de vigilancia ideal é sensivel, preciso e oportuno. A estruturagdo de

um sistema de vigilancia no nivel municipal, contudo, depende da
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organizacao dos servicos de salude em cada localidade. Apesar de contarem
com suporte dos estados, a construcao de um sistema de vigilancia que seja
sensivel, representativo, flexivel e oportuno consiste em uma atividade
complexa a depender das condi¢cbes socioeconémicas e estruturais dos
municipios.

Além disso, um modelo de vigilancia para a tuberculose que seja
uniforme para todo o territério nacional parece contribuir para que as acoes
de vigilancia e controle da doenca sejam ineficazes em algumas localidades,
ainda que muitas vezes sejam dispendidos consideraveis esforcos em prol
da contencao da TB. A justificativa da ndo implantacdo de um modelo Unico
de vigilancia se pauta pela heterogeneidade entre os municipios brasileiros e
pelas desigualdades que sdo inerentes a um pais de tamanha extensao
territorial [25, 26].

A organizacdo e a estrutura da oferta de servicos nos municipios
brasileiros também parecem refletir as variacbes dos indicadores
operacionais na DALYp. Muitas vezes 0s municipios ndo estdo preparados
para atender as demandas referentes a tuberculose e ndo possuem
recursos minimos necessarios que permitam o acompanhamento dos casos
para avaliar a evolucdo do tratamento, evitar o abandono e examinar
contatos dos casos. A barreira geografica também se constitui de uma
preocupacdo para a oferta dos servicos de saude [25]. Municipios
localizados em regides de dificil acesso, como é a situacdo de alguns

municipios na regido Norte do pais, podem apresentar dificuldades na
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organizacdo dos servicos de saude de modo que atenda as demandas em
sua totalidade [27].

Os municipios brasileiros diante de um cenario constitucional que
prevé autonomia para o desenvolvimento de acdes no ambito da saude,
organizam seus servicos de saude de acordo com seu contexto
epidemioldgico, politico e social. Dessa maneira, a organizacdo das
estratégias de controle para a TB pode variar entre 0s municipios [23]. As
barreiras organizacionais que dificultam a implantacdo adequada das acdes
no tratamento de TB de forma sustentavel envolve uma série de atores,
como profissionais de salude e gestores, e precisam ser investigadas [28].

A regionalizacdo, como diretriz do SUS e eixo estruturante do Pacto
pela Gestdo, é colocada como instrumento importante na qualificacdo e
fortalecimento da descentralizacdo do sistema de salude. Ac¢des pactuadas
nas trés esferas de governo se concretizam a partir da construcdo de
regides de saude em que ha o compartilhamento de responsabilidades, a
interacdo entre servicos de salude e a cooperacdo para o desenvolvimento
de acdes conjuntas que supram as necessidades e peculiaridades de saude
de determinado territério. A gestdo descentralizada, contudo, precisa lidar
com a intensa fragmentacdo municipal, marcada pelas desigualdades
sociais e iniquidades em saude que se traduzem na oferta e qualidade dos
servigos de saude [29].

Lima et. al (2012) [27] identificou em seu estudo que a
operacionalizacdo da regionalizagdo esta associada principalmente com as

dindmicas territoriais dos estados brasileiros, as politicas de saude
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estabelecidas no passado e as caracteristicas do desenvolvimento
econdmico nessas localidades. Nessa perspectiva e diante dos desafios
para alcancar a regionalizacdo, esse trabalho pode contribuir como um
instrumento para fortalecer as discussfes acerca das politicas de saude, da
estruturacdo do sistema de vigilancia e de um modelo de atencdo a
tuberculose, que trabalhe na perspectiva do enfrentamento das
vulnerabilidades, considerando a incapacidade gerada pela doenca e as
peculiaridades apresentadas em cada cenario.

Diante de um contexto em que a pobreza e a vulnerabilidade social
podem ser produtos da dindmica das desigualdades na perspectiva
econbmica e social, as doencas infecciosas continuam a gerar um impacto
na carga de doenca no Brasil [30]. Um estudo realizado no Peru [31]
mostrou que 0s custos catastréficos entre familiares de individuos afetados
pela tuberculose sdo elevados e que intervencbes socioeconémicas
especificas no ambito da TB reduziram esses custos e se mostraram
acessiveis para pessoas mais pobres.

A utilizacdo do DALY como um indicador composto para mensurar
essa carga ao invés da utlizacdo de indicadores tradicionais como
morbidade e mortalidade permite compreender a diferenca entre dois
estados de saulde, utilizando a morte prematura e a incapacidade da
doenca. Essa ferramenta pode ser utilizada como uma medida de
desigualdade. Isso foi demonstrado por Marlow et al. (2015) [32] que
utiizaram o “DALY-gap”, uma métrica de diferenca, com o intuito de

mensurar as disparidades na carga de doenca em diferentes estratos sociais
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(favela e nao favela), que indicadores tradicionais ndo conseguiram captar.

Em estudo de carga de doencas infecciosas conduzido em Santa
Catarina, estado do sul do Brasil, se identificou que 90% da carga de
doencas infecciosas se deve a mortalidade precoce. Foi demonstrada
também uma elevada carga de doencas infecciosas em regibes com
grandes desigualdades sociais e pobreza [33]. A informacdo acerca da
carga das doencas e a comparacao dessa carga entre as doencas podem
ser relevantes para orientar a tomada de decisdo e priorizar intervencdes
[34, 35]. Um estudo conduzido por Hacking e Cleary (2016) [36] mostrou a
construcdo de um modelo quantitativo utilizando a Tuberculose na Africa do
Sul como exemplo. A ferramenta metodologica incorpora o DALY na
perspectiva da doenca que se divide em inevitdvel com a existéncia de
intervencoes, evitavel com eficiéncia melhorada e evitavel com a existéncia
de intervencdes nao custo efetivas.

Apesar do incentivo da OMS para utilizacdo desse indicador e da
producdo de estudos de carga de doengca em consonancia com os ODSs,
mais estudos incorporando o DALY precisam ser incluidos nas agendas
internacionais e nacionais. Dessa forma, o desenvolvimento de a¢Bes passa
a ser pautado pela priorizacdo de acGes em saude e alocacao de recursos
de forma equanime, ndo s6 no que se refere a tuberculose, mas também a
outras doencas negligenciadas [11, 37, 38].

Este estudo apresenta algumas limitagbes que devem ser
consideradas. Primeiro, os dados de mortalidade utilizados para o calculo do

DALY néo foram corrigidos por sub registro. Embora o SIM seja considerado
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um sistema padrdo outro para mortalidade no Brasil e possua elevada
cobertura, ainda pode haver subnotificacdo de casos, principalmente em
municipios e regibes em que o sistema de vigilancia ndo funciona de
maneira adequada [39]. Outra limitacdo consiste na utilizacdo de dados
secundarios que escondem fragilidades como a baixa padronizacéo,
variacdo na validade dos registros e a subnotificacdo de casos. Contudo,
procedimentos metodologicos foram realizados com o intuito de minimizar
essas fragilidades, como, por exemplo, o relacionamento probabilistico de
bases de dados. Considerando a taxa de DALY, esse estudo optou pela nao
exclusdo dos valores discrepantes referentes aos municipios de pequeno
porte, uma vez que se buscou descrever as taxas em todo o contexto
nacional. Embora a ndo exclusdo desses valores possa exercer alguma
influéncia analise descritiva, a avaliacdo dos indicadores socioecondémicos
associados a DALYwp no modelo A foi realizada em municipios com
constante notificacdo de casos. Por fim, esse estudo avaliou as variaveis
socioeconbémicas e as epidemioldgicas e operacionais separadamente e ndo
em um modelo misto em que se consideraria a influéncia das variaveis em
diferentes niveis de proximidade e plausibilidade com a variavel dependente.

Este trabalho esta alinhado com os pilares e componentes da
estratégia End TB que aderecam a importancia de considerar o0s
determinantes de saude para a elaboracdo de politicas de saude, o
enfrentamento da pobreza e de outras condicbes que geram iniquidades em
saude [1, 40]. O terceiro pilar pauta-se pelo desenvolvimento de pesquisas e

inovagbes. Essa pesquisa se constitui de uma tecnologia importante a luz

112



das metas propostas pelo End TB [1, 40]. Com a definicdo de cenarios
socioeconémicos e operacionais para a TB pulmonar, a partir da carga da
doenca, € possivel tracar estratégias e acbes especificas, considerando as
particularidades de cada territorio. Sugere-se que essa metodologia de
identificacdo de cenarios socioecondmicos e operacionais, construidos a
partir de indicadores associados com a carga de doenca, possam ser
utilizados em outros paises com alta carga de TB pulmonar e dentro do
territério brasileiro para outras doencas marcadas por vulnerabilidades, ou
mesmo para estudar o impacto de outras doencas relacionadas a pobreza

[41].
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Fig. 1. Fluxograma dos procedimentos para estimativa da carga da doenca



Legenda
DALY_CLUSTER_MUNI

[ Estados

DALY padronizado
0.00 - 0.00
0.00 - 1.30

B 1.30-3.09

B 3.09-7.97

Il 7.97 - 3046.19

Fig. 1. Distribuicdo da taxa de DALY padronizada no Brasil, 2014.
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Fig. 2. Taxa de DALY padronizada por tuberculose segundo porte municipal.

116



Tabela 1. Andlise descritiva e indicadores socioeconémicos associados com a taxa de DALY padronizada por tuberculose (n =3178).

Modelo bivariado

Modelo multivariado

Variaveis

Mediana (Q1 - Q3)

Beta

p valor

Exponencial beta (IC95%)

Exponencial beta ajustado

(1C95%)
Mortalidade infantil 17.6 (14.1 - 24.7) -0.003 0.527 0.997 (0.987 - 1.007)
Taxa de analfabetismo 14.12 (8.315 - 25.33) 0.008 0.046 1.008 (1 - 1.015)
Proporgédo de extremamente pobres 784 (1.84 - 20.98) 0.002 0.611 1.002 (0.996 - 1.007)
Proporcéo de vulneraveis a pobreza
(PPOB) 45,75 (25.24 - 66.88) 0.002 0.284 1.002 (0.999 - 1.005)
indice de GINI 0.5 (0.45 - 0.54) 0.072 0.900 1.075 (0.355 - 3.269)
indice de Desenvolvimento Humano
Municipal 0.656 (0.594 - 0.715) -0.715 0.172 0.489 (0.182 - 1.306)
indice de Desenvolvimento Humano
Municipal - Educacio 0.553 (0.484 - 0.628) -0.734  0.069 0.48 (0.224 - 1.023)
indice de Desenvolvimento Humano
Renda média domiciliar per capita 442 (268.8 - 630.5) 0.000 0.453 1(1-1)
Percentual de vulneraveis a pobreza
que gastam mais de uma hora até 0 (.98 (0.36 - 2.06) 0.029 0.176 1.03 (0.988 - 1.075)
trabalho
Percentual da populacéo que vive
em domicilios com densidade
dormitério
Taxa de desocupacdo - 18 oumais 5 gg (3.883 - 8.198) 0.028 0.007 1.028 (1.009 - 1.048) 1.028 (1.009 - 1.048)
Taxa de desemprego 6.07 (4.052 - 8.318) 0.024 0.018 1.025 (1.006 - 1.044)
Produto Interno Bruto per capita 8884 (4868 - 14980) 0.000  0.088 1(1-1)




Tabela 2 Andlise descritiva segundo cenarios socioecondmicos (n = 5565).

Variaveis

Cenéario 1

Cenario 2

Cenério 3

n = 2436

n=:661

n = 2468

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mortalidade infantil
Taxa de analfabetismo

% de extremamente pobres
(PIND)

% de vulneraveis a pobreza
(PPOB)

indice de GINI

indice de Desenvolvimento
Humano Municipal

indice de Desenvolvimento
Humano Municipal - Educacéo

indice de Desenvolvimento
Humano Municipal - Renda

Renda média domiciliar per
capita (RPDC)

% de vulneraveis a pobreza que
gastam mais de uma hora até o
trabalho

% da populagdo que vive em
domicilios com densidade
superior a 2 pessoas por
dormitério

Taxa de desocupacéo - 18 ou
mais

Taxa de desemprego

Produto Interno Bruto per capita

18,7 (14,9 - 24,9)
16,48 (9,165 - 26,08)

9,965 (2,38 - 21,82)

52,62 (28,92 - 67,41)
0,51 (0,47 - 0,55)

0,646 (0,592 - 0,711)

0,549 (0,481 - 0,628)

0,623 (0,563 - 0,693)

386,4 (266,6 - 598,7)

1,14 (0,57 - 2,142)

26,78 (19,81 - 35,11)

7,06 (6,12 - 8,26)

7,21 (6,28 - 8,4)
7579 (4720 - 13630)

23,2 (18,7 - 28,1)
22,82 (15,23 - 27,9)

16,39 (9,6 - 24,12)

64,66 (54,66 - 71,01)
0,52 (0,48 - 0,55)

0,606 (0,575 - 0,651)

0,509 (0,463 - 0,56)

0,578 (0,548 - 0,625)

291,8 (242 - 390,1)

2,01 (1,14 - 3,25)

32,77 (27,12 - 39,14)

12,41 (11,11 - 14,55)

12,54 (11,27 - 14,73)
6075 (4521 - 9546)

14,8 (12,6 - 18,2)
10,22 (6,85 - 15,36)

2,7 (0,96 - 9,575)

29,16 (17,87 - 48,68)
0,47 (0,43 - 0,51)

0,694 (0,638 - 0,729)

0,585 (0,517 - 0,639)

0,688 (0,632 - 0,725)

577,9 (407,8 - 729,7)

0,455 (0,15 - 1,1)

16,25 (11,26 - 24,4)

3,4 (2,2 - 4,39)

3,56 (2,32 - 4,532)
11570 (7334 - 16980)
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Tabela 3. Indicadores epidemioldgicos e operacionais associados com a taxa de DALY padronizada por tuberculose segundo cenarios socioeconémicos.

Cenario 1 Cenario 2 Cenario 3

Modelo bivariado Multivariado  Modelo bivariado Multivariado Modelo bivariado Multivariado

n = 2436 n =661 n = 2468

Exponencial Exponencial
Exponencial beta Exponencial  beta Exponencial
p beta ajustado p beta ajustado p beta Exponencial beta

Variaveis Beta valor (IC95%) (IC95%) Beta valor (IC95%) (IC95%) Beta valor (IC95%) ajustado (IC95%)
% de contatos examinados 0,99 (0,987 - i 0,989 (0,984 0,99 (0,986 - i 0,993 (0,99 i
entre oS Casos NOVOS 0,010 0,000 0.992) 0,011 0,000 0,094) 0.994) 0,007 0,000 - 0,096) 1,003 (1 - 1,005)
% de casos novos com 1,001
confirmacéo laboratorial -0,003 0,034 ?’19)97 (0,995 -0,005 0,049 ?’19)95 (0.99 0,001 0,381 (100%943 -
% de cura entre os casos 0,983 (0,98 - 0,974 (0,97 - 0,979 (0,973 0,961 (0,951 - 0,979 0,958 (0,952 -
novos -0,017 0,000 0.986) 0.978) -0,022 0,000 0,084) 0.97) -0,021 0,000 809%736; - 0.963)
6 de abandono de 1,000 (0,994 0,98 (0,97 0,946 (0,933 0,989 (0,98 0,951 (0,942
tratamento entre os casos : . . ' I ' ' T ' ' ' : -
foVos 0,000 0,855 1,007) 0,020 0,000 0.994) 0.96) 0,011 0,001 0,998) 0.96)
% de casos novos com 0,996 (0,993 0,978 (0,973 1,008 (1,001 0,97 (0,959 0,993 0,961 (0,955
encerramento ignoradoou 9004 0,017 ’ ’ ' 0,008 0,009 ’ ’ U9 .0,007 0,000 (0,989 - ’ IS T
transferéncia ’ ’ -1) - 0,982) ' ’ -1,015) 0,981) ' ' 8’597) 0,967)
% de casos novos testados 1,007 (1,005 1,003 (1,001 0,994 (0,989 1,000
para HIV 0,007 0,000 1,01) -1,006) -0,006 0,002 - 0,098) 0,000 0,773 (100%%5; -
% de casos novos privados . 1,000
deliberdade 0P 0,006 0,056 i:ggg)(l 0,016 0,064 _1’1()’%%;)'996 0,000 0,083 (106%%2) .
% de casos novos entre 0,983 (0,962 1,003 (0,954 1:017 0,98 1,044 (1,008 -
profissionais de salde 0,017 0,095 1,016() 0,003 0929 1,1) ( 0016 0181 ° 1,067() 1,091)(
% de casos novos na 1,016
populagdo em situagdo de oo 0,994 1000 (0,973 0,013 0570 1014(0,967 0,016 0,102 (0,996 -
rua -1,035) -1,087) 1.043)
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Tabela 3. Indicadores epidemiol4gicos e operacionais associados com a taxa de DALY padronizada por tuberculose segundo cenérios socioeconémicos (continuacao).

Cenério 1 Cenério 2 Cenério 3
Modelo bivariado Multivariado  Modelo bivariado Multivariado Modelo bivariado Multivariado
n=2436 n =661 n =2468
Exponencial Exponencial Exponencial
Exponencial beta Exponencial  beta Exponencial beta
p beta ajustado p beta ajustado p beta ajustado
Variaveis Beta valor (IC95%) (1C95%) Beta valor (1C95%) (1C95%) Beta valor  (IC95%) (IC95%)
1,033 1,028
0 1 1
A posiives 0028 0000 1o 0% 0032 0000 (1016 0028 0000 (1.021-
p , 1,052) 1,036)
% de casos novos entre 0,986 N .
indigenas 0,004 0,257 _1’108‘;3()0*997 0,014 0,040 (0,975) : 8*833)(0'954 0000 0999 3 (()%2)93
' 1,001 ' '
% de casos novos com 1,015 1,017
pelo menos uma 0,021 0,000 1,021 (1,017 1,01 (1,006 0,015 0,001 (1,004 - 1,02 (1,005 - 0,017 0,000 (1,013-
vulnerabilidade - 1,025) -1,014) 1,027) 1,038) 1,022)
% de casos de - 1,007 1,009
retratamento 0,007 0,024 1’8(1);)(1 0,007 0,185 (0,995 - 0,009 0,008 (1,002 - 110%)1%)002
k 1,021) 1,017) '
% de exames de cultura 0.997 1.003 1.005
realizados em casos de 0,999 (0,996 ) ' '
-0,001 0,431 1,002) -0,003 0,241 (0,991 - 0,003 0,152 (0,999 - (1,001 -
retratamento ' 1,003) 1,007) 1,009)
1,029
% de coinfeccio TB-HIV 1,034 (1,028 1,012 (1,004 1,04 (1,021 1,05 (1,012 - o 1,017 (1,01
¢ 0,033 0,000 1,04) -1,019) 0,039 0,000 1,061) 1,085) 0,029 0,000 (110%27$; -1,024)
Taxa de detecgéo de casos 1,033 - 1,029
de AIDS ¢ 0,034 0,000 110331()1028 0,033 0,000 (1,014 - (1)’3(7);1)(0’949 0,029 0,000 (1,022-
' 1,055) ' 1,037)
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Tabela 4. Analise descritiva dos indicadores socioeconémicos, epidemiolégicos e operacionais segundo subcenarios (cenario 1) de tuberculose, Brasil 2010 e 2014.

Variaveis

Cenéario 1

Sem casos de TB

Subcenério 1

Subcenério 2

Subcenério 3

Subcenario 4

n =551

n =152

n =990

n = 434

n =309

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mortalidade infantil

Taxa de analfabetismo

% de extremamente pobres (PIND)
% de vulneraveis a pobreza (PPOB)
indice de GINI

indice de Desenvolvimento Humano
Municipal

indice de Desenvolvimento Humano
Municipal - Educagéo

indice de Desenvolvimento Humano
Municipal - Renda

Renda média domiciliar per capita
(RPDC)

% de vulneraveis a pobreza que
gastam mais de uma hora até o
trabalho

% da populagdo que vive em
domicilios com densidade superior
a 2 pessoas por dormitorio

Taxa de desocupacao - 18 ou mais

Taxa de desemprego

18,8 (15,5 - 24,75)
17,83 (12,48 - 26,76)
12,24 (3,38 - 21,94)
55,37 (34,78 - 66,63)
0,49 (0,45 - 0,53)

0,633 (0,591 - 0,686)

0,533 (0,479 - 0,592)

0,604 (0,563 - 0,667)

343,7 (266 - 508,2)

1,12 (0,52 - 2,06)

23,63 (17,29 - 31)

6,85 (5,945 - 7,92)
7 (6,11 - 8,13)

17 (14,5 - 21,95)
11,19 (8,235 - 22,88)
3,815 (1,61 - 19,8)
33,78 (23,72 - 65,24)
0,49 (0,45 - 0,54)

0,683 (0,603 - 0,719)

0,589 (0,494 - 0,646)

0,662 (0,577 - 0,702)

490,2 (288,7 - 632,6)

1,06 (0,51 - 2,047)

25,42 (18,82 - 35,23)

6,535 (5,948 - 7,755)
6,88 (6,088 - 8,172)

16,6 (13,6 - 23,28)
11,58 (6,652 - 22,59)
4,84 (1,54 - 17,53)
38,64 (22,37 - 62,64)
0,51 (0,47 - 0,55)

0,686 (0,615 - 0,738)

0,592 (0,515 - 0,666)

0,671 (0,587 - 0,721)

519,9 (307,9 - 709,1)

0,945 (0,44 - 1,73)

26,26 (19,95 - 34,32)

7,145 (6,16 - 8,32)
7,315 (6,35 - 8,47)

21,6 (16,72 - 26,6)
21,32 (12,33 - 28,71)
16,18 (4,765 - 26,14)
62,66 (39,7 - 71,39)
0,52 (0,48 - 0,56)

0,615 (0,579 - 0,676)

0,517 (0,461 - 0,577)

0,59 (0,547 - 0,665)

314,8 (241,2 - 502,6)

1,585 (0,84 - 2,72)

30,77 (22,22 - 39,38)

7,075 (6,18 - 8,34)
7,17 (6,32 - 8,4)

23,1 (17,3 - 27,2)
23,74 (12,68 - 30,09)
17,67 (5,27 - 27,08)
64,41 (41,44 - 71,41)
0,52 (0,48 - 0,55)

0,605 (0,573 - 0,666)

0,507 (0,456 - 0,571)

0,579 (0,543 - 0,653)

293 (234,4 - 466,7)

1,6 (0,84 - 2,54)

29,56 (22,77 - 35,73)

7,43 (6,34 - 8,54)
7,5 (6,28 - 8,83)
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Tabela 4. Analise descritiva dos indicadores socioeconémicos, epidemioldgicos e operacionais segundo subcenarios (cenario 1) de tuberculose, Brasil 2010 e 2014

(Continuacgéo).

Variaveis

Cenéario 1

Sem casos de TB

Subcenério 1

Subcenério 2

Subcenério 3

Subcenario 4

n =551

n=152

n=990

n = 434

n =309

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Produto Interno Bruto per capita

% de contatos examinados entre 0s
casos Novos

% de casos novos com confirmagéo
laboratorial

% de cura entre 0s casos novos

% de abandono de tratamento entre
0S casos Novos

Taxa de deteccado de casos de AIDS

% de casos novos privados de
liberdade

% de casos novos com pelo menos
uma vulnerabilidade

% de casos de retratamento
% de casos novos testados para HIV

% de casos novos com
encerramento ignorado ou
transferéncia

% de coinfeccdo TB-HIV
Taxa de DALY observada
Taxa de DALY padronizada

6801 (4650 - 10870)
0(0-0)

0(0-0)

0 (0 - 0)
0 (0 - 0)

0 (0 - 0)
0 (0 - 0)

0(0-0)

0(0-0)
0(0-0)
0(0-0)

0 (0 - 0)
728,4 (491,3 - 826,5)
750,7 (473,3 - 928)

9785 (5451 - 13900)
50 (0 - 83,65)

75 (42,14 - 100)

77,78 (38,93 - 100)
0 (0 - 2,587)

27,21 (0 - 50)
0 (0 - 20)

79,13 (50 - 100)

0 (0 - 20)
100 (78,75 - 100)
0(0-10,13)

33,33 (3,503 - 50)
5,64 (2,49 - 66,86)
6,198 (2,765 - 52,86)

10110 (5641 - 17300)
73,33 (50 - 100)

65,59 (50 - 83,33)

85,2 (71,43 - 100)
0 (0 - 8,333)

0 (0 - 9,091)
0(0-0)

0 (0 - 14,29)

6,191 (0 - 16,67)
98,66 (80 - 100)
0 (0 - 6,667)

0 (0 - 10)
4,4 (2,329 - 45,67)
4,433 (2,359 - 46,7)

5497 (4134 - 10090)
66,67 (33,33 - 100)

60,99 (42,6 - 91,48)

83,33 (66,67 - 100)
0 (0 - 5,449)

0(0-0)
0(0-0)

0(0-0)

0 (0 - 12,96)
33,33 (0 - 50)
0 (0 - 9,919)

0(0-0)
3,422 (2,04 - 7,312)
3,794 (2,118 - 8,099)

5254 (4138 - 10190)
33,33 (0 - 60)

50 (16,67 - 100)

0 (0 - 33,33)
0 (0 - 0)

0 (0 - 0)
0 (0 - 0)

0(0-0)

0 (0 - 10)
50 (0 - 80)
50 (33,33 - 100)

0 (0 - 0)
2,834 (1,738 - 5,621)
2,891 (1,786 - 5,849)

122



Legenda

DALY _CLUSTER_MUNI
Capitais

[ estados

Cluster

Bl Cluster socio 1, cluster tb 1
B Cluster socio 1, duster tb 2
2 Cluster socio 1, cluster tb 3
Cluster socio 1, cluster th 4
Cluster socio 1, sem casos
Bl Cluster socio 2, cluster tb 1
Bl Cluster socio 2, cluster tb 2
BN Cluster sodio 2, cduster tb 3
~ Cluster socio 2, sem casos
Hl Cluster socio 3, cluster tb 1
B Cluster socio 3, cluster tb 2
~ Cluster socio 3, cluster tb 3
Cluster socio 3, cluster tb 4
Cluster socio 3, sem casos

Fig. 3. Municipios de acordo com os subcenarios dos cenarios 1(a), 2(b) e 3(c), Brasil, 2014.



Tabela 5. Andlise descritiva dos indicadores socioecondmicos, epidemiolégicos e operacionais segundo subcenarios (cenario 2) de tuberculose, Brasil 2010 e 2014.

Variaveis

Cenério 2

Sem casos de TB

Subcenério 1

Subcenério 2

Subcenario 3

n=128

n=43

n =262

n =228

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mortalidade infantil

Taxa de analfabetismo

% de extremamente pobres (PIND)
% de vulneraveis a pobreza (PPOB)
indice de GINI

indice de Desenvolvimento Humano
Municipal

indice de Desenvolvimento Humano
Municipal - Educagéo

indice de Desenvolvimento Humano
Municipal - Renda

Renda média domiciliar per capita (RPDC)

% de vulneraveis a pobreza que gastam

mais de uma hora até o trabalho

% da populagéo que vive em domicilios
com densidade superior a 2 pessoas por

dormitorio
Taxa de desocupacao - 18 ou mais
Taxa de desemprego

Produto Interno Bruto per capita

24,7 (20,05 - 28,83)
25,66 (20 - 29,48)
19,68 (14,09 - 29,74)
67,82 (60,28 - 71,81)
0,51 (0,48 - 0,55)

0,596 (0,57 - 0,616)

0,496 (0,455 - 0,532)

0,562 (0,537 - 0,585)
263,7 (225,3 - 304,9)

1,725 (0,93 - 3,242)

30,55 (24,45 - 37,33)

12,44 (11,3 - 14,33)
12,82 (11,36 - 14,82)
5013 (4066 - 6706)

23,7 (19,9 - 29,2)
24,77 (19,88 - 29,66)
20,03 (12,13 - 27,63)
67,85 (60 - 73,33)
0,52 (0,49 - 0,55)

0,595 (0,57 - 0,636)

0,492 (0,452 - 0,538)

0,569 (0,539 - 0,611)
276,1 (228,4 - 358,5)

1,78 (0,975 - 2,755)

30,71 (24,76 - 37,84)

12,86 (11,44 - 14,5)
12,51 (11,44 - 14,52)
5640 (4336 - 10030)

23,25 (18,95 - 27,98)
22,8 (15,88 - 27,99)
16,26 (9,515 - 24,32)
65,19 (54,59 - 71,32)
0,52 (0,48 - 0,55)

0,606 (0,572 - 0,645)

0,506 (0,459 - 0,553)

0,577 (0,546 - 0,626)
289,6 (238,6 - 393,1)

1,88 (1,07 - 2,998)

32,25 (27,29 - 38,9)

12,17 (11,06 - 14,38)
12,25 (11,19 - 14,33)
6049 (4433 - 10030)

22,55 (17,85 - 27,02)
21,15 (11,53 - 26,54)
13,72 (8,657 - 20,55)
62,16 (49,26 - 68,25)
0,52 (0,48 - 0,55)

0,619 (0,589 - 0,665)

0,524 (0,477 - 0,581)

0,592 (0,563 - 0,641)
318,9 (265,7 - 433)

2,4 (1,388 - 3,668)

34,01 (28,32 - 40,34)

12,58 (11,06 - 14,71)
12,83 (11,26 - 14,97)
7160 (4913 - 11300)
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Tabela 5. Analise descritiva dos indicadores socioeconémicos, epidemioldgicos e operacionais segundo subcenarios (cenario 2) de tuberculose, Brasil 2010 e 2014

(Continuacéao).

Variaveis

Cenério 2

Sem casos de TB

Subcenario 1

Subcenério 2

Subcenério 3

n=128

n=43

n =262

n =228

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

% de contatos examinados entre os
€asos novos

% de casos novos com confirmagéo
laboratorial

% de cura entre 0s casos NoOvos

% de abandono de tratamento entre os
€asos Novos

Taxa de deteccao de casos de AIDS
% de casos novos privados de liberdade

% de casos novos com pelo menos uma
vulnerabilidade

% de casos de retratamento
% de casos novos testados para HIV

% de casos novos com encerramento
ignorado ou transferéncia

% de coinfeccéo TB-HIV
Taxa de DALY observada
Taxa de DALY padronizada

0(0-0)

0 (0 - 0)
0(0 - 0)
0 (0 - 0)

0 (0 - 0)
0 (0 - 0)

0(0-0)

0(0-0)

0(0-0)

0(0-0)

0(0-0)

807,7 (738 - 1152)
1006 (862,8 - 1219)

12,5 (0 - 50)

50 (12,5 - 75)
0 (0 - 16,25)
0 (0 - 0)

0 (0 - 0)
0 (0 - 0)

0(0-0)

0 (0 - 14,75)

40 (0 - 77,5)

100 (66,67 - 100)
0(0-0)

4,439 (2,049 - 7,088)
5,356 (2,193 - 6,762)

74,46 (33,33 - 100)

66,48 (40 - 100)

100 (80 - 100)

0(0-0)

0 (0 - 2,604)
0(0-0)

0 (0 - 7,555)

0 (0 - 14,29)

74,34 (33,33 - 100)

0 (0 - 4,97)

0 (0 - 4,496)

4,023 (2,505 - 10,24)
4,333 (2,673 - 10,97)

50 (32,59 - 71,43)

54,55 (42,86 - 72,8)
60 (50 - 66,67)
6,236 (0 - 14,91)

6,95 (0 - 13,99)
0(0-0)

10 (0 - 18,18)

10 (0 - 18,18)
66,54 (44,05 - 85,71)

14,31 (0 - 25,42)

8,333 (0 - 15,13)
9,712 (3,876 - 144,9)
9,752 (4,194 - 155,3)
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Tabela 6. Analise descritiva dos indicadores socioeconémicos, epidemioldgicos e operacionais segundo subcenarios (cenario 3) de tuberculose, Brasil 2010 e 2014.

Variaveis

Cenério 3

Sem casos de TB

Subcenério 1

Subcenério 2

Subcenério 3

Subcenario 4

n = 1023

n=135

n =337

n=169

n =804

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mortalidade infantil

Taxa de analfabetismo

% de extremamente pobres (PIND)
% de vulneraveis a pobreza (PPOB)
indice de GINI

indice de Desenvolvimento Humano
Municipal

indice de Desenvolvimento Humano
Municipal - Educagéo

indice de Desenvolvimento Humano
Municipal - Renda

Renda média domiciliar per capita
(RPDC)

% de vulneraveis a pobreza que
gastam mais de uma hora até o
trabalho

% da populacéo que vive em
domicilios com densidade superior a
2 pessoas por dormitério

Taxa de desocupacao - 18 ou mais
Taxa de desemprego

Produto Interno Bruto per capita

14,5 (12,7 - 17,65)
10,39 (7,165 - 14,6)
2,99 (1,055 - 8,215)
30,06 (18,51 - 45,34)
0,46 (0,42 - 0,5)

0,694 (0,65 - 0,725)

0,585 (0,524 - 0,636)

0,684 (0,639 - 0,72)

563,9 (425,6 - 706,8)

0,43 (0,12 - 1,04)

14,29 (9,53 - 20,54)

2,88 (1,605 - 4,075)
3,04 (1,68 - 4,18)
11650 (7589 - 16370)

16,3 (13,1 - 26,15)
12,72 (8,215 - 27,94)
5,41 (1,965 - 20,69)
37,36 (23,44 - 64,86)
0,48 (0,43 - 0,53)

0,665 (0,597 - 0,705)

0,551 (0,472 - 0,598)

0,657 (0,564 - 0,709)

476,2 (267,2 - 661,2)

0,78 (0,235 - 1,725)

17,75 (11,8 - 32,16)

3,36 (1,8 - 4,36)
3,55 (1,765 - 4,515)
10400 (5047 - 15560)

15,1 (12,8 - 20,2)
10,07 (6,63 - 16,95)
2,5 (1,07 - 13,02)
30,43 (18,68 - 55,8)
0,48 (0,44 - 0,52)

0,691 (0,617 - 0,727)

0,579 (0,495 - 0,632)

0,686 (0,604 - 0,728)

571,6 (343,7 - 741,5)

0,49 (0,2 - 1,22)

18,03 (12,49 - 28,04)

3,74 (2,74 - 4,52)
3,895 (2,838 - 4,722)
10580 (6094 - 16060)

13,1 (11,6 - 15,1)
6,38 (4,16 - 9,44)
0,96 (0,55 - 2,89)
17,2 (12,19 - 26,58)
0,48 (0,44 - 0,52)

0,733 (0,7 - 0,768)

0,643 (0,593 - 0,697)

0,732 (0,699 - 0,766)

760,6 (618,8 - 937,3)

0,29 (0,11 - 0,59)

17,92 (13,9 - 24,74)

4,26 (3,41 - 4,84)
4,5 (3,64 - 5,05)

15,1 (12,9 - 18,72)
10,58 (7,26 - 17,51)
2,71 (0,97 - 10,91)
29,34 (18,25 - 53,02)
0,47 (0,43 - 0,52)

0,69 (0,629 - 0,728)

0,582 (0,505 - 0,638)

0,686 (0,621 - 0,723)

572,3 (382,2 - 717,7)

0,495 (0,17 - 1,142)

17,96 (12,71 - 25,6)

3,66 (2,588 - 4,53)
3,77 (2,72 - 4,682)

16210 (11860 - 23960) 11180 (6842 - 16880)
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Tabela 6. Analise descritiva dos indicadores socioeconémicos, epidemioldgicos e operacionais segundo subcenarios (cenario 3) de tuberculose, Brasil 2010 e 2014

(Continuacgéo).

Variaveis

Cenério 3

Sem casos de TB

Subcenério 1

Subcenario 2

Subcenario 3

Subcenario 4

n = 1023

n=135

n =337

n =169

n =804

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

Mediana (Q1 - Q3)

% de contatos examinados entre
0S casos nNovos

% de casos novos com
confirmacéo laboratorial

% de cura entre 0s casos Novos

% de abandono de tratamento
entre 0s casos novos

Taxa de deteccao de casos de
AIDS

% de casos novos privados de
liberdade

% de casos novos com pelo
menos uma vulnerabilidade

% de casos de retratamento

% de casos novos testados para
HIV

% de casos novos com
encerramento ignorado ou
transferéncia

% de coinfeccdo TB-HIV
Taxa de DALY observada
Taxa de DALY padronizada

0 (0 - 0)

0 (0 - 0)
0 (0 - 0)
0 (0 - 0)
0 (0 - 0)
0 (0 - 0)
0 (0 - 0)
0 (0 - 0)

0 (0 - 0)

0 (0 - 0)

0 (0 - 0)
248,8 (208,2 - 502,3)
216,8 (111,2 - 469)

0 (0 - 50)

40 (0 - 100)
0 (0 - 0)
0 (0 - 0)
0 (0 - 0)
0(0-0)
0 (0 - 0)
0 (0 - 0)

57,14 (0 - 100)

100 (100 - 100)

0 (0 - 0)
3,167 (1,637 - 4,761)
2,834 (1,66 - 4,406)

50 (14,29 - 83,33)

50 (22,22 - 77,78)
50 (16,67 - 50)

0 (0 - 25)

0 (0 - 10)

0 (0 - 0)

0 (0 - 20)

0 (0 - 5,556)

75 (50 - 100)

0 (0 - 33,33)

0 (0 - 10)
3,902 (2,182 - 16,53)
3,715 (2,081 - 14,46)

69,33 (50 - 85,71)

61,11 (50 - 80)
76,6 (66,67 - 93,75)

2,778 (0 - 12,23)

7,407 (0 - 16,67)

0(0-4)

12,73 (0 - 26,95)
18,97 (11,9 - 26,67)

93,75 (77,27 - 100)

0 (0 - 8,333)

9,524 (0 - 17,39)
8,234 (2,751 - 81,82)
7,834 (2,677 - 81,68)

100 (50 - 100)

57,14 (0 - 100)
100 (100 - 100)
0 (0 - 0)
0 (0 - 0)
0 (0 - 0)
0 (0 - 0)
0 (0 - 0)

100 (50 - 100)

0 (0 - 0)

0 (0 - 0)
3,039 (1,805 - 5,546)
2,914 (1,705 - 5,341)
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6. CONSIDERACOES FINAIS

A tuberculose pulmonar (TB) é uma doenca infecciosa extremamente
antiga que ainda se pauta como um importante problema de saude publica
de grande magnitude no Brasil e no mundo. Com as estratégias Stop TB
Partnership, os Objetivos de Desenvolvimento do Milénio e esforcos de
diferentes organismos internacionais em prol do controle da doenca, muitos
avancos ocorreram nas duas ultimas décadas no nivel global e nacional. O
Brasil atingiu todas as metas propostas de reducdo do coeficiente de
incidéncia e diminui¢cdo na propor¢ao dos oObitos.

Com as metas desafiadoras propostas pela Organizacdo Mundial da
Saude, com a estratégia End TB e sob a influéncia dos Objetivos de
Desenvolvimento Sustentaveis (ODSs), muitos desafios precisam ser
superados. Esses desafios se constituem no desenvolvimento de novas
tecnologias e ferramentas e no enfrentamento da pobreza e das
vulnerabilidades.

O risco de adoecer e a carga da doenca pela TB pulmonar ndo se
distribui igualmente na populacédo brasileira considerando que a doenca esta
ligada as condicbes de vida e trabalho precarias e a um contexto
socioecondémico vulneravel.

Nessas perspectivas, esse trabalho analisou a carga de doenca por
tuberculose pulmonar nos cenarios brasileiros de desigualdades sociais. A
partir da andlise de indicadores associados a taxa de DALY padronizada e
do agrupamento das variaveis segundo similaridades, identificou-se trés
cenarios socioecondémicos. Esses cenérios apresentaram diferencas quanto
as condicdes de renda, trabalho e vulnerabilidade. Ao incluir as variaveis
epidemioldgicas e operacionais nos cenarios, observou-se de maneira geral
que as operacionais mostraram associacdo mais plausivel com a taxa de

DALY padronizada em detrimento das variaveis epidemiolégicas. Com a
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inclusdo dos indicadores epidemioldgicos e operacionais foram identificados
dentro do cenario um e trés mais cinco subcenarios, e no cenario dois, foram
obtidos quatro subcenarios para a TB. Nesses subcenarios, a taxa de DALY
padronizada se distribui de forma heterogénea entre os subcenérios e
naqueles em que ha auséncia de casos, a taxa chama a aten¢do por se
mostrar bastante elevado.

Os resultados aqui encontrados sugerem que a carga da TB
pulmonar se distribui de forma heterogénea nos municipios brasileiros e que
as acgOes de vigilancia e controle precisam aderecar as necessidades locais.
A extenséo territorial do Brasil, a heterogeneidade dos municipios no que diz
respeito as condi¢cdes socioeconbmicas, estrutura da oferta de servicos e
organizacao do sistema de vigilancia dificulta o processo de regionalizacéo e
apontam para a necessidade de um modelo de vigilancia a luz da equidade.

A definicdo de cenérios socioecondmicos e operacionais para a TB
pulmonar utilizando a estimativa da carga da doenca pode fortalecer o
processo de regionalizacdo e a estruturacédo da atencao basica para atender
as demandas da tuberculose. O DALY como medida de impacto e
desigualdade pode ser fundamental para elencar acbes e intervencdes
prioritarias em contextos socioecondmicos fragilizados que sofrem influéncia
dos determinantes sociais.

Recomenda-se que estratégias semelhantes, como essa apresentada
para definicdo de cenarios no ambito das doencas negligenciadas, sejam
desenvolvidas nas trés esferas de governo. A utilizacdo do DALY para
mensurar a carga de doenca e as discrepancias nos estados de saude é
crucial para compreender a realidade e os determinantes sociais em saude.
Dessa maneira, permite-se planejar acdes especificas que considerem as
particularidades de cada localidade e que de fato sejam efetivas para o

enfrentamento dos problemas de saude.
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8. ANEXOS

Anexo | — Dicionério de varidveis elaborado para as figuras 9 e 10.

Variavel Caodigo Categoria Banco de dados
causabas 1 Al15.0a Al5.3e Base de pares (SINAN-
A16.0 a A16.2 TB + SIM)
causabas 1 B20 a B24
Idade 2 Base de pares (SINAN-
TB + SIM)
sexo 3 Base de pares (SINAN-
TB + SIM)
ID_MN_RESI 4 Base de pares (SINAN-
TB + SIM)
Tipo de Entrada 5 caso novo + ndo SINAN-TB
sabe + pés-o6bito
Forma 6 Pulmonar e SINAN-TB
Pulmonar +
Extrapulmonar
SITUA_ENCE 7 Mudanca de SINAN-TB
diagndstico e
Obitos por outras
causas
NU_IDADE 8 SINAN-TB
CS_SEXO 9 SINAN-TB
ID MN_RESI 10 ID MN_RESI
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