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MENDES, Micheline da Silveira. Tuberculose em menores de 15 anos no estado da paraiba: uma
analise espaco-temporal no periodo de 2007 a 2016. 2019. Dissertacdo (Mestrado Académico em
Saude Publica) — Instituto Aggeu Magalh&es, Fundacéo Oswaldo Cruz, Recife, 20109.

RESUMO

A tuberculose é uma doenga infectocontagiosa, que produz cerca de 4.400 casos por dia no
mundo, tendo em 2017, acometido cerca de 1 milhdo de individuos de 0 a 14 anos e levado
233.000 ao Obito. A doenca relaciona-se com as condi¢fes de vida da populagdo, sendo o
acometimento de criancas, um indicador importante de sua transmissao recente. Para
compreender as dimensdes espaciais nessa populacéo, o estudo teve como objetivo analisar o
perfil clinico e epidemioldgico dos casos de tuberculose em individuos de 0 a 14 anos de idade
e 0s parametros socioeconémicos relacionados a ocorréncia da tuberculose na Paraiba, no
periodo de 2007 a 2016. Tratou-se de um estudo com delineamento ecoldgico misto (espaco e
tempo), de abordagem quantitativa, envolvendo a coleta de dados secundarios no Sinan. Para
distribuicdo e analise espacial utilizou-se os softwares: Terraview e QGIS. Para a analise dos
padrdes espaciais utilizou-se 0 método de estimagdo (estimador bayesiano) e o critério espacial
(indice Global de Moran). Dos 426 casos novos analisados, a taxa média de incidéncia no
periodo analisado foi de 4,5 casos por 100.000 habitantes, tendo-se encontrado predominio do
sexo masculino (52%), da faixa etaria de 10 a 14 anos (39,4%) e da forma clinica pulmonar
(64%). Poucos casos tiveram confirmacdo bacteriolégica (19%) e foi baixa a proporcao de
contatos examinados (28%). Em relacdo ao tratamento, a maior parte obteve cura (77%) embora
tenha sido supervisinado em menos da metade dos casos (27%). O indice de Moran Global (1)
foi de 0,59, com significancia estatistica (p=0,01). Clusters de localizacdo foram encontrados
nas mesorregides do Sertdo e Borborema como areas de maior risco de trasmisséo da doenca.
Observou-se que os municipios com maior incidéncia de tuberculose na infancia apresentaram
baixo desenvolvimento humano e alta vulnerabilidade social. Os resultados deste estudo
certamente auxiliardo no planejamento e escolha de areas de priorizacdo de acdes de controle
da tuberculose.

Palavras-chave: Tuberculose. Anélise espacial. Crianca.



MENDES, Micheline da Silveira Tuberculosis in children under 15 years in the state of Paraiba:
a spatio-temporal analysis in the period from 2007 to 2016. 2019. Dissertation (Master in Public
Health) — Instituto Aggeu Magalh&es, Fundacao Oswaldo Cruz, Recife, 2019.

ABSTRACT

Tuberculosis is an infectious disease, which produces around 4,400 cases per day in the world,
having a volume of 1 million individuals from 0 to 14 years of age in 2017 and 233,000 deaths.
The disease is related to the living conditions of the population, being the involvement of
children, an important indicator of their recent transmission. To understand the spatial
dimensions of the population, the study aimed to treat cases of tuberculosis in individuals from
0 to 14 years of age, in a clinical and epidemiological case study, from 2007 to 2016. It was a
study with mixed ecological design (space and time), of quantitative approach, involving the
collection of secondary data in Sinan. For the distribution and spatial analysis, the following
software were used: Terraview and QGIS. For the analysis of spatial patterns, the estimation
method (Bayesian estimator) and the spatial criterion (Moran Global Index) were used. Of the
426 new cases, the average number of cases was 4.5 cases per 100,000 inhabitants, with the
predominance of males (52%), the age group of 10 to 14 years old (39.4%) and the form of
disease pulmonary function (64%). Few cases had bacteriological confirmation (19%) and the
proportion of examined contacts was low (28%). Regarding treatment, most of them were cured
(77%), although they were supervised in less than half the cases (27%). The Moran Global
Index (1) was 0.59, with statistical significance (p = 0.01). Localization clusters were found in
the mesoregions of Sertdo and Borborema, which pointed to areas of higher risk of transmission
of the disease. It was observed that the municipalities with the highest incidence of tuberculosis
in childhood had low human development and high social vulnerability. The results of this study
will certainly assist in the planning and selection of priority areas for tuberculosis control
actions.

Keywords: Tuberculosis. Spatial Analysis. Child.



LISTA DE QUADROS

Quadro 1 - Diagnostico de TB pulmonar em criancas e adolescentes negativos a baciloscopia

.................................................................................................................................................. 24
Quadro 2 - Descrigdo dos indicadores que compdem os subindices do IVS...........ccccevenee. 28
Quadro 3 - Descricao das variaveis sociodemografiCas...........ccovveieiiereiieesieese e 36
Quadro 4 - Descricao das Variaveis CHNICAS. ........ccviveieerieiie e se e 36
Quadro 5 - Descri¢ao das varidveis OPeraCioNaiS. .........couiereieerierieenesiesee s 36
Quadro 6 - Descrigdo das variaveis socioecondmicas do territorio .........ccocevervrvvesvsvennne 37
Quadro 7 - Indicador produzido N0 €StUAO...........ccueiiiiieie e 37

Quadro 8 - Quadro comparativo do desenvolvimento humano e vulnerabilidade social nos
municipios com maior coeficiente de incidéncia de tuberculose em menores de 15 anos de
idade, Paraiba, 2007- 2016 .......ccuieiiiieiieie ettt e e r e e eaaeas 47



LISTA DE FIGURAS

Figura 1 Mapa do estado da Paraiba segundo as regides de Salde ...........cccevververivereeriesnennnns 34

Figura 2 - Indice de Desenvolvimento Humano Municipal (IDH-M), por municipio, Paraiba

Figura 3 - indice de Vulnerabilidade Social por municipio, Paraiba. ...........cccccoevvveveervnnnns 46



LISTA DE TABELAS

Tabela 1 — Varidveis sociodemogréaficas dos casos novos de tuberculose em menores de 15
anos de idade segundo faixa etaria, no estado da Paraiba, no periodo de 2007 a 2016. .......... 42
Tabela 2 - Variaveis clinicas dos casos novos de tuberculose em menores de 15 anos de idade,
segundo faixa etaria, no estado da Paraiba, no periodo de 2007 @ 2016 ............cccoceververreenenn. 42
Tabela 3 - Variaveis operacionais, em relacdo ao acompanhamento - Tratamento Diretamente
Observado (TDO) e desfecho do caso - segundo faixa etaria, dos casos novos de tuberculose,
de todas as formas, em menores de 15 anos de idade, no estado da Paraiba, no periodo de 2007



BAAR
BCG
ESF
HIV
IBGE
IDHM
Ipea
IVS
OMS
PNCT
PNUD
PPD
PT

PB
Sage
SBPT
SES
Sida
SIG
Sinan
SR
SUS
Tabwin
B
TDO
TRM

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

Bacilos Alcool-Acido Resistente

Bacilo de Calmette-Guérin

Equipe de Saude da Familia

Virus da Imunodeficiéncia Humana

Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
indice de Desenvolvimento Humano Municipal
Instituto de Pesquisa Econémica Aplicada

indice de Vulnerabilidade Social

Organizacdo Mundial de Saude

Programa Nacional de Controle da Tuberculose
Programa das NacGes Unidas para o Desenvolvimento
Derivado Proteico Purificado

Prova Tuberculinica

Paraiba

Sala de Apoio a Gestdo Estratégica do Ministério da Saude
Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia
Secretaria Estadual de Saude

Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida
Sistemas de Informac@es Geograficas

Sistema de Informacéo de Agravos de Notificacdo
Sintomatico Respiratério

Sistema Unico de Satide

Tabulador para Windows

Tuberculose

Tratamento Diretamente Observado

Teste Rapido Molecular



SUMARIO

(L2 0] 5161 7:X @ LT 16
1.1 Contexto histOrico da tUDEICUIOSE ........ccvcuiiiiiiiiisieece e 18
1.2 Aspectos clinicos, diagnostico e tratamento da tuberculose..........ccccevveivecciicce e, 19
1.3 A tuberculose na infancia: caracteristicas, diagndstico e tratamento ...........ccccccvvceveiernennn. 21
1.4 Desigualdades SoCiais € tUDEICUIOSE...........cccuiiiiieiie e 26
1.5 Analise espacial Na SAUAE ..........coerveiirrieieiereeee et 29
2 OBJIETIVO GERAL ..ottt ettt et 32
2.1 ODjJetiVOS ESPECITICOS . cviiiiiieie ettt ettt esre e 32
SIMETODO ...ttt 33
3.1 LOCAI DO ESTUTO ...ttt 33
I o] oJU F= Vo= T o [0 T8 =] (o o USSR 34
3.2.1 Criterios de INCIUSEO .......coeiuiuiiiiiieieis et 34
3.2.2 Critrios de EXCIUSAO .......ccueiviieiiiieieire e 35
3.3 FONTE dE AAADS ...ttt bbbt 35
3.4 VAITAVEIS 00 BSTUD ...ttt bbbttt 35
3.5 ANALISE dOS UAUDS ...t 37
3.5.1 DESCIIGAD UOS CASOS ......veuveveaueeseeseesrestestesteasesseeseessesesesbeabesbe bt ebeaseese e b e sbenbeabenbeabeesneneenes 37
3.5.2 ANAlISE BSPACIAL........ciui it e 38
3.6 LIMItag0es 0O ESTUAOD .....cveiviieieiiiieiee ettt 39
4 CONSIDERAGOES ETICAS ..ottt es st nas st nes s senensenes 40
S RESULTADOS ...ttt st et a e b e san e e sneeanneennee s 41

5.1 Caracterizagdo dos casos novos da tuberculose em criangas e adolescentes menores de 15

anos de idade, no estado da Paraiba, no periodo do eStudo...........cccoeviiveeiiiieiecce e, 41

5.2 Analise espaco-temporal dos casos novos da tuberculose em menores de 15 anos de idade,

DA P AT DA, oo 44

B DISCUSSAOD ..ottt e et et e r e et et et e et e e e s et e e e e e er et e e et e e er e e es e e s e e e eraenas 50



T CONCLUSAO ..o e e et e et e et e et e e et e e e s et e e et e e es e e s e e e enanna, 61

REFERENCIAS.......cooieiiieieeee ettt 62
APENDICE A — INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS .......ccovvemvneesrisierrenrenees 74
APENDICE B - TERMO DE COMPROMISSO DE UTILIZACAO DE DADOS.......... 75
ANEXO A - LISTA DOS MUNICIPIOS DA PARAIBA CONFORME REGIONAL DE
SAUDE ..ottt ettt sttt 77
ANEXO B - FICHA DE NOTIFICACAO DE TUBERCULOSE - Sinan...........c...co....... 79
ANEXO C - TERMO DE AUTORIZACAO INSITUICIONAL SES-PB.......cccccorvveee. 80

ANEXO D - PARECER DO COMITE DE ETICA DO INSTITUTO AGGEU
MAGALHAES/FIOCRUZ-PE .......coiieiiieieeieeeeeeteee e 81



16

1 INTRODUCAO

A tuberculose (TB) é uma doenca infectocontagiosa, causada pelo Mycobacterium
tuberculosis, que ataca principalmente os pulmdes (forma pulmonar), podendo atingir outros
orgdos (forma extrapulmonar). Apesar de conhecida e curavel, a tuberculose acomete cerca de
4.400 vitimas por dia, ou seja, 1 morte a cada 28 segundos, figurando entre as doencas
infecciosas que mais matam no mundo Em 2017, acometeu mais de 1 milhdo da populacédo
infantil, sendo responsavel pela morte de 233.000 criancas (CANO et al., 2017;
ORGANIZAC}AO MUNDIAL DE SAUDE, 2018; PEREIRA, J. et al., 2015)

A doenca foi reconhecida pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) como uma
emergéncia, estimulando os paises a inseri-la em politicas internacionais de saude, pactuando
metas a fim de reduzir a incidéncia e aumentar o sucesso do tratamento. Para tanto, em 2015, a
OMS lancou a estratégia End TB composta por trés pilares:1. atengdo e prevencao centradas no
paciente; 2. politicas arrojadas e sistemas de apoio; 3. intensificacdo de pesquisa e inovacdo
(DUARTE et al., 2018).

Tambeém foram definidos os parametros de eliminacdo da tuberculose como menos de
1 caso por milhdo de habitantes e a pré-eliminacdo como menos de 10 casos de TB por milh&o
de habitantes. No mesmo ano, paises como Brasil, a Etiopia, a Federacdo Russa, a Africa do
Sul e o Vietnd adotaram oficialmente essas recomenda¢6es em seus planos nacionais. No ano
seguinte, india, a Indonésia, a Suazilindia e a Tailandia também adotaram a estratégia
(ORGANIZACAO MUNDIAL DE SAUDE, 2015).

No Brasil, a tuberculose se mantém como um importante problema de satde publica e
estratégias tém sido elaboradas para seu enfretamento, visando garantir o acesso de doentes aos
servicos de saude, para a obtencdo de um diagndstico precoce, terapéutica adequada e
continuada. O abandono do tratamento tem sido uma das limitacfes no combate a doenca,
aumentando a mortalidade e o risco de desenvolver bacilos resistentes, impactando nos custos
do tratamento (PEREIRA, J. et al., 2015).

Segundo dados do Ministério da Saude, a cada ano cerca de 60 mil casos novos sdo
diagnosticados e notificados com tuberculose no Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo (Sinan) no pais. O coeficiente de incidéncia da doenga no Brasil tem se mantido
em torno de 34/100.000 hab., tendo chegado em 2017, a 35/100.000 habitantes. Na regido
Nordeste a incidéncia geral € de 32,36/100.000 hab., bem préxima da média nacional. Entre
seus estados, Pernambuco lidera o ranking com coeficiente de incidéncia com 49/100.000,

seguido do Ceara em segundo lugar com 37/100.000hab e do Rio Grande do Norte com



17

31/100.000hab., em 2017. Nesse contexto, o estado da Paraiba teve incidéncia de 25,6/100.000
hab., figurando na 202 posicdo no ranking nacional e em 8? posicdo no Nordeste. Em 2016, o
estado da Paraiba notificou 1.145 casos novos de tuberculose (BRASIL, 2016; 2018).

A tuberculose, assim como em outras doencas de importancia epidemioldgica, tem
aspecto sociodemografico determinante em sua ocorréncia e distribuicdo geogréfica, sendo
importante o aprofundamento de fatores que visem o conhecimento e o apoio a tomada de
decisbes em politicas publicas para intervencdo adequada e oportuna (ALMEIDA et al., 2013).

A doenca esta diretamente relacionada com as condi¢des de vida da populagéo, tendo
na pobreza fator importante na sua ocorréncia ou agravamento. Sua distribuicdo mostra-se
relacionada com indicadores socioeconémicos, como condi¢bes de moradia, aglomerados
urbanos, renda per capita, desemprego, educacdo, idade, acesso a servicos de salde,
alimentacdo, condi¢Bes sanitérias e com a existéncia de comorbidades, especialmente as que
levam a imunossupressao do individuo (PEREIRA, A. et al., 2015; SANTOS et al., 2007).

Assim sendo, a OMS nas Ultimas décadas tem estimulado a inclusdo do manejo da
doenca em criancas e adolescentes nas diretrizes de gestdo, tendo editado, em 2006, o Guidance
for National Tuberculosis Programmes on the Management of Childhood Tuberculosis in
Children,o primeiro guia que trata da tuberculose na infancia em todo o mundo - um guia de
manejo da tuberculose infantil e orientagdes para intensificacdo de estudos e pesquisas
sobretudo nessa faixa etaria (SANT'ANNA; HIJJAR, 2007; ORGANIZACAO MUNDIAL DE
SAUDE, 2014).

O comportamento epidemioldgico da TB na infancia tem muitas lacunas a serem
preenchidas, visto que existem poucos estudos sobre a doenca nessa faixa etéria. Contudo,
apesar de ter pouco impacto no processo de disseminacdo da doenca, 0s casos em criangas e
adolescentes menores de 15 anos podem abranger cerca de 6% dos casos diagnosticados no
mundo e 15% de todos os casos no Brasil (VENANCIO; TUAN; NASCIMENTO, 2015).

A tuberculose em criangas ocorre em sua maioria, em paises endémicos, sendo pouco
conhecida epidemiologicamente, quando comparada as avaliagcdes realizadas em relacéo a
populacdo adulta, contudo o monitoramento da ocorréncia da TB na infancia representa um
indicador valioso de sua transmisséo, especialmente em paises de alta incidéncia, sendo a
identificacdo e exames dos contatos das criancas e adolescentes estratégias eficazes para
deteccdo do caso indice da doenca (ORGANIZACAO MUNDIAL DE SAUDE, 2014).

Desse modo, conhecer o panorama clinico da doenca nessa populacdo, assim como os
padrdes de distribuicdo no territorio e sua relacdo com fatores sociais, demograficos e

epidemiologicos, podem produzir informagdes que auxiliem os processos decisorios na
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construcdo e implementacgdo de politicas publicas voltadas para este agravo na infancia. Nesse
contexto, a utilizacdo da estatistica espacial em saude publica e suas relacdes com fatores
socioambientais proporciona compreensdo das dimensdes envolvidas nos estudos de nivel
ecoldgico e de nivel individual, mediante 0 emprego de ferramentas de anélise apropriadas,
podendo apoiar a vigilancia do risco individual e a previsdo de risco coletivo, de modo a
entender processos endémicos (SILVA, 2017; VENANCIO; TUAN; NASCIMENTO, 2015).

1.1 Contexto historico da tuberculose

A tuberculose é uma doenca antiga, que vem acompanhando o ser humano na evolucao
de sua histdria, deixando sua marca pelos sintomas caracteristicos e sua letalidade. A sua origem
remonta aos primordios da propria humanidade, sendo a primeira identificacdo precisa do
agente etioldgico de tuberculose realizada em mdmias datadas de 3700 a 1000 a.C., descobertas
em Tebas, Egito. Durante sua trajetoria, ja foi considerada ‘castigo divino’, antes de ser descrita
como doenca natural, tendo sido em seguida chamada por nomes como Tisica, Peste Branca e
doenga roméantica ou dos poetas (GONCALVES, 2000; RODRIGUES et al., 2015).

Ainda segundo Gongalves (2000), a doenga teve seu apogeu na segunda metade do
século XVIII, com a Revolucdo Industrial da Inglaterra, quando ocorreu o éxodo rural, O
barateamento da mao de obra, crescimento das grandes cidades, empobrecimento da populacao,
péssimas condicdes sanitarias, alimentares, de moradia e trabalho favoreceram ao aumento do
namero de casos de tuberculose, sendo ao final do Séc. XIX, compreendida como um "mal
social". Entretanto, em meados de 1940 surgiram antibidticos que permitiram a cura da doenga,
trazendo uma diminuicdo considerdvel da mortalidade e busca pelo seu controle. Porém,
alcancou novo crescimento no fim do Séc. XX, com a crise financeira mundial e advento da
Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA/AIDS).

A entrada da doenca no Brasil deu-se através de colonos portugueses e missionarios
jesuitas por volta de 1500 durante a colonizagdo, tendo chegado ao periodo imperial com
mortalidade de 1/150 habitantes, sendo chamada de “doenga dos pobres”, pois estava
relacionada as condicOes insalubres de vida das camadas menos beneficiadas da populacédo
(MULINARI et al., 2016).

A TB faz parte, desde 1961, da lista de notificacdo compulséria publicada no Decreto
n° 49.974-A, o qual regulamentava o Caodigo Nacional de Salude e as normas gerais de defesa e
protecdo da saude, sendo essa notificacdo reforcada com o uso do Sistema Nacional de

Vigilancia Epidemioldgica, em 1976. Desde entdo, varias medidas vém sendo tomadas na busca
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do controle da tuberculose como: a padronizac¢do do tratamento (sendo o Brasil o primeiro a
preconizar o tempo de tratamento de seis meses), criacdo do Programa Nacional de Controle da
Tuberculose (PNCT) e a descentralizagéo das a¢cdes de controle para atengédo basica, fortalecida
com a criagdo do Sistema Unico de Satde (SUS). Entretanto, com o advento da Aids na década
de 90, a tuberculose surge como importante fator de coinfeccéo e principal causa de morte nessa
populacdo. Assim, em 1993, a OMS declara a tuberculose como uma emergéncia mundial
(PEREIRA, 2010).

Contudo, apesar de ser considerada prioritaria na agenda politica do Ministério da
Saude, a doenca ainda permanece como um grave problema de saude publica, levando milhares
de pessoas ao adoecimento e mortes por suas complicacdes, estando o Brasil entre os 22 paises
que concentram 80% da carga mundial da doenca (DUARTE et al., 2018).

Assim, seguindo a Nova Estratégia Global para Enfrentamento da Tuberculose, da
OMS, que tem como meta um mundo livre da tuberculose até 2035, numa perspectiva de
intervencao e resultados a longo prazo. Diante disso, em 2017, o Brasil langou o Plano Nacional
pelo Fim da Tuberculose como Problema de Saude Publica, que se propde a eliminar a doenca
e atingir a meta de menos de 10 casos por 100 mil habitantes, até o0 ano de 2035 (DUARTE et
al., 2018).

As politicas publicas implantadas no Brasil com vistas ao controle da doenga, bem como
o Plano Nacional de Controle da Tuberculose, proposto pelo Ministério da Saude, utilizou
critérios epidemioldgicos, elencou municipios prioritarios no combate a tuberculose e
estabeleceu metas para ampliagédo da oferta dos servicos e indicadores operacionais de cuidado,

com vistas ao diagndstico e tratamento precoces e descentralizados (GONZALES, 2016).

1.2 Aspectos clinicos, diagnostico e tratamento da tuberculose

A TB que € causada por uma bactéria, Mycobacterium tuberculosis ou bacilo de Koch,
sendo, na maioria dos casos, transmitida por via area, onde um doente bacilifero, ou seja, com
tuberculose pulmonar ativa, da forma pulmonar ou laringea, elimina particulas contendo em
seu interior os bacilos e através da tosse, espirro ou fala, podem ser inalados por outro individuo
nédo doente (ALMEIDA, 2017).

Denomina-se bacilifero o doente cujo exame de escarro (baciloscopia) demonstra
positividade na existéncia da bactéria, sendo considerado como a principal fonte de transmissao
da doenca, fazendo-se necessdria sua descoberta e tratamento para quebra da cadeia de

transmisséo. Assim, todo individuo com tosse por periodo igual ou maior que trés semanas deve
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ser considerado Sintomatico Respiratério (SR) e suspeito para tuberculose, devendo ser
examinado e avaliado por um profissional de saude, a fim de identificar a existéncia da doenca
e realizar tratamento especifico precocemente. Estima-se que 1% da populacao seja sintomatico
respiratorio e que destes 4% sdo confirmados doentes baciliferos (SIDEGUM et al., 2015;
SILVA; SANTOS, 2017).

Na grande maioria dos casos, a tuberculose acomete os pulmdes apresentando como
sintomas classicos a tosse persistente, produtiva ou ndo (com muco e eventualmente sangue),
febre vespertina, sudorese noturna e emagrecimento. Contudo, a doenga pode acometer outros
orgdos e/ou sistemas e outras manifestacGes clinicas podem estar relacionadas com o 6rgdo
acometido. Assim, a tuberculose pode apresentar as formas pulmonar (acomete o pulméo) e
extrapulmonar (TB pleural; TB ganglionar periférica; TB meningoencefalica; TB pericardica;
Tuberculose TB 6ssea, TB ocular, entre outras). As formas extrapulmonares, correspondem a
aproximadamente 15% de todas as formas clinicas, sendo a forma mais comum, no adulto, a
pleural, seguida da ganglionar periférica (SILVEIRA et al., 2017).

O diagndstico da tuberculose € confirmado através da identificacdo do Bacilo de Koch,
por meio da baciloscopia e cultura (padrdo-ouro) com realizacdo de teste de susceptibilidade ou
teste rapido molecular, utilizando-se como amostra o escarro, lavado brénquico ou bronco-
alveolar. Outros exames podem auxiliar na investigacdo diagnostica, dependendo da forma
clinica da doenca tais como: exame histopatologico, de imagem (Raio X, Ressonancia
Magnetica, Tomografia Computadorizada) e do liquido cefalorraquidiano. A Prova
Tuberculinica (PT) também é usada como auxilio na investigacdo de formas extrapulmonares
e, sobretudo, no diagndstico da TB infantil (MULINARI et al., 2016).

O tratamento geralmente é realizado em regime ambulatorial com duracdo de 6 meses,
tendo o Brasil preconizado, desde 1979, a utilizacdo combinada de farmacos, como
Rifampicina(R), Isoniazida(H) e Pirazinamida (Z), podendo ser acrescido tempo, ou outros
farmacos de acordo com a forma clinica ou situagdo do caso, como retratamento ou faléncia
(SILVA, 2017).

Atualmente, o PNCT recomenda o acréscimo do Etambutol (E) no Esquema Basico
(EB), nos dois primeiros meses de tratamento. Assim, a fase intensiva do tratamento utiliza
quatro farmacos (R, H, Z e E) por 2 meses, seguida da fase de manutencdo com dois farmacos
(R e H) e duracdo de 4 meses, para adultos e adolescentes (BRASIL, 2018).

Essa mudanca ocorreu, em 2009, diante dos resultados preliminares do Il Inquérito
Nacional de Resisténcia aos Medicamentos anti-TB, que demonstrou aumento da resisténcia

primaria a isoniazida de 4,4 % para 6% dos casos. Contudo, permanece a recomendacao do
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tratamento sem o Etambutol para criancas com idade igual ou menor que 10 anos (SILVA,
2017).

A tuberculose tem cura, sendo o diagndstico precoce e a indicagdo terapéutica adequada
0s principios basicos da remissdo da doenca, assim como a adesdo do doente. Para tanto,
estratégias vem sendo buscadas, a exemplo do Tratamento Diretamente Observado (TDO),
onde a tomada da medicacdo é feita sob a observacdo diaria de um profissional treinado. O
TDO é parte da estratégia Direct Observed Treatment Strategy (DOTS), lancada pela OMS na
década de 90, cujos componentes sdo: compromisso politico, diagnostico por baciloscopia,
tratamento padronizado, fornecimento regular dos farmacos, sistema de registro e
monitoramento (tratamento diretamente observado) (MULINARI et al., 2016).

O acompanhamento e avaliacdo do doente devem ser sistematicos a fim de identificar
dificuldades para obtencéo de sucesso e diminuir o risco do abandono. Considera-se abandono
de tratamento o ndo comparecimento do individuo & unidade de satde por mais de 30 dias
consecutivos, apés a data aprazada do retorno (ALMEIDA, 2015; FURLAN; OLIVEIRA;
MARCON, 2012).

1.3 A tuberculose na infancia: caracteristicas, diagndstico e tratamento

Os termos infancia e adolescéncia surgem como conceitos de etapas distintas de vida na
era da sociedade industrial, sendo a adolescéncia reconhecida diante dos processos de
escolarizacdo e da separacdo conceitual entre crianca e adultos. Essas fases possuem
caracteristicas singulares relacionadas ao crescimento e desenvolvimento, que por sua vez
interferem na investigacdo, diagndstico e tratamento da tuberculose (PINTO, 2017; SALLES,
2005).

No Brasil, a legislacdo que dispde sobre a protecdo integral a crianca e ao adolescente
(Estatuto da Crianca e do Adolescente) considera o individuo como crianca até 12 anos
incompletos e a adolescente dos 12 aos 18 anos de idade. Por sua vez, a Organizagdo Mundial
da Saude define a infancia até 9 anos e adolescéncia de 10 a 19 anos. Diante dessas
classificagOes, utilizou-se nesse estudo o termo “menores de 15 anos” para identificar a faixa
etéria estudada (BRASIL, 1990; ORGANIZACAO MUNDIAL DE SAUDE, 2017).

A tuberculose na infancia tem em seu diagnéstico um grande desafio, pois, entre suas
peculiaridades temos uma grande variabilidade clinica na manifestagdo da doenca e de baixa
positividade na maioria dos exames bacteriologicos (paucibacilares), comprometendo o
diagnostico de certeza da doenca (MATOS; KRITSKI; RUFFINO NETTO, 2012).
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Clinicamente, a sintomatologia da tuberculose na infancia e adolescéncia pode ser
confundida com outras patologias, e a suspeicdo de TB, muitas vezes ocorre em casos de
pneumonia que ndo respondem ao tratamento antimicrobiano para bactérias comumente
encontradas, retardando o diagndstico da doenca (MARQUES, 2014).

Os achados mais frequentes sdo febre prolongada sem etiologia definida, irritabilidade,
perda de peso, tosse, sudorese noturna e adenomegalia, especialmente em menores de 10 anos
de idade. Todavia, ap6s o término da infancia e o inicio da adolescéncia aparecem formas
semelhantes as encontradas em adultos, com sintomas respiratorios e uma maior positividade
dos exames bacterioldgicos de rotina (baciloscopia, cultura e teste molecular) (PINTO, 2017;
BRASIL, 2011).

Devido a dificuldade em realizar o diagnostico da TB infantil, em 2006, a OMS editou
0 Guidance for National Tuberculosis Programmes on the Management of Childhood
Tuberculosis in Children, enfatizando a importancia de se considerar o conjunto de dados
clinicos, epidemiolégicos e laboratoriais na busca da TB na crianca como: local de residéncia,
histdria clinica, sinais e sintomas, prova tuberculinica, estado nutricional, exame radiolégico,
contato intradomiciliar com caso bacilifero recem diagnosticado (caso indice), confirmacéo
bacteriol6gica quando possivel e testagem anti-HIV (SANT'ANNA; HIJJAR, 2007).

A dificuldade da confirmacdo bacterioldgica na crianca da-se, ndo apenas por serem
paubacilares, mas também pela dificuldade em coletar uma amostra adequada para realizacédo
dos exames laboratoriais. Assim, utiliza-se como alternativa para coleta de material o lavado
gastrico ou bronco-alveolar (técnica desconfortavel e invasiva), o swab laringeo, o escarro
induzido, o aspirado nasofaringeo e o préprio escarro (quando a crianga consegue expectorar).
A coleta de escarro para exame bacteriolégico (baciloscopia, cultura e teste rapido molecular),
muitas vezes, € possivel a partir dos cinco ou seis anos de idade. Embora existam dificuldades
para confirmacdo bacterioldgica, essa deve ser tentada sempre que possivel (BRASIL, 2018).

A baciloscopia de escarro € um exame microscopico em esfregaco de amostra,
preparado e corado com metodologia padrédo (Ziehl-Nielsen), a fim de identificar a presencga de
Bacilos Alcool-Acido Resistentes (BAAR), ou seja, que possuem a capacidade de reter
corantes, ndo descorando mesmo apdés a lavagem com uma solucgéo de alcool-acido, durante os
procedimentos do método de coloracio no laboratério. E um método simples, rapido e de baixo
custo, possui sensibilidade de 65% na identificacdo de TB pulmonar em adultos, tornando-se
importante no diagndstico precoce da doenga. Em criancas tem sua sensibilidade bastante
diminuida pela dificuldade de se obter uma amostra de boa qualidade (BRASIL, 2018;
CAMPELO et al., 2001).
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A cultura de escarro é o exame que permite o isolamento e a multiplicacdo de BAAR a
partir da semeadura da amostra em meios de cultivo especificos para micobactérias. A cultura
é mais sensivel que a baciloscopia, oferecendo um incremento de 20% a sensibilidade. Seu
resultado é obtido ap6s 28 a 60 dias. E considerado o padréo ouro no diagndstico de certeza da
tuberculose e recomenda-se ser seguida do teste de sensibilidade antimicrobiano (TSA) para
verificacdo de resisténcia aos farmacos anti-TB. Contudo, assim como a baciloscopia, necessita
de uma mostra de boa qualidade.

O teste rapido molecular para tuberculose (TRM-TB) é um teste automatizado, com
tecnologia avancada, simples, rapido e de facil execugdo nos laboratérios. O TRM Xpert
MTB/RIf é realizado na plataforma GeneXpert® (Cepheid, Sunnyvale, CA, USA) que identifica o
Mycobacterium tuberculosis utilizando a técnica de reacdo em cadeia da polimerase (PCR) em
tempo real para extracdo, amplificacdo e deteccdo do DNA do bacilo (BRASIL, 2014; CERNY
etal., 2016).

Além do escarro, O TRM pode utilizar outros materiais como amostra (escarro induzido,
lavado broncoalveolar, lavado gastrico, liquor, ganglios linfaticos e macerados de tecidos). Seu
resultado é obtido em aproximadamente 2 horas e consegue identificar cepas resistentes a
rifampicina. Possui sensibilidade de 90% e especificidade de 99% para deteccdo do M.
tuberculosis, e de 98% para resisténcia a rifampicina. Contudo, para diagndstico de criancas
menores de 10 anos a sensibilidade cai para 66% (BRASIL, 2016b; CERNY et al., 2016).

O raio X, descoberto ao fim do século XIX, treze anos apds a descoberta do bacilo de
Koch, causou grande impacto na medicina, especialmente na luta contra a tuberculose; e apesar,
do avanco nos métodos de diagnostico por imagem, como a tomografia computadorizada e a
ressonancia magnética, continua tendo importante papel em investigacdes de alguns agravos a
salde (CAPONE et al., 2006).

Além de exame complementar na investigacdo inicial, o raio X pode ser utilizado em
situacdo de acompanhamento da tuberculose, sendo muito util na suspeita de tuberculose
pulmonar na infancia, apesar de achados clinico-radiol6gicos ndo serem patognomdnicos.
(CAPONE; CAPONE; SOUZA, 2012; CAPONE et al., 2006).

O Brasil, desde 2002, segue um sistema de pontuacao para diagnéstico da TB pulmonar
na infancia com base em critérios clinicos, radioldgicos e epidemiolégicos para definicdo de
inicio de tratamento, tendo sido atualizado em 2018 com modifica¢des quanto a pontuacéo do

resultado da Prova Tuberculinica (PT) (Quadro 1).
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Quadro 1 - Diagnoéstico de TB pulmonar em criancas e adolescentes negativos a baciloscopia

Contato com Teste Estado
Quadro clinico - radioldgico adulto tuberculinico |nutricional
tuberculoso
Febre ou sintomas como: Adenomegalia hilar ou padrao Proximo, nos |PT entre 5 -|Desnutrica
tosse, adinamia, miliar Gltimos dois 9mm 0
expectoracéo, Condensacéo ou infiltrado (com |anos Grave
emagrecimento, sudorese > 2 |ou sem escavacao) inalterado > 2 (peso <
semanas semanas. percentil
05 pontos | 10)

Condensacéo ou infiltrado (com PT >10 mm

OU sem escavacdo) > 2 semanas

evoluindo com piora ou sem

melhora com antibioticos para

germes comuns
15 pontos 15 pontos 10 pontos | 10 pontos 5 pontos
Assintomatico ou Condensacéo ou infiltrado de Ocasionalou  |PT <5mm Peso >
com sintomas < 2 semanas qualquer tipo < 2 semanas negativo percentil 10
0 ponto 5 pontos
Infecgdo respiratdria com Radiografia normal
melhora ap6s uso de
antibidticos para germes
comuns ou sem antibiéticos
-10 pontos - 5 pontos 0 ponto 0 ponto 0 ponto

FONTE: Manual de recomendag@es para o controle da tuberculose no Brasil (2018).

De acordo com esse sistema de pontuacdo determina-se iniciar o tratamento (40 pontos);

considerar como indicativo de tuberculose e iniciar o tratamento da crianca a critério clinico

(30 pontos); ou continuar a investigacdao, com exames complementares e diagnostico diferencial
com outras patologias (< 30 pontos) (BRASIL, 2018).
O diagndstico da tuberculose extrapulmonar varia de acordo com o local da doenca, que

pode acometer praticamente qualquer 6rgdo do corpo. Na infancia, as formas extrapulmonares

ocorrem em cerca de 20% dos casos dessa faixa etaria (CARVALHO et al., 2018).

O tratamento da tuberculose em criancas de até 10 anos de idade tem duracdo de 6

meses, dividido em 2 meses de fase intensiva e 4 meses de manutencao. Assim, a fase intensiva
do tratamento utiliza trés farmacos (Rifampicina, Isoniazida e Pirazinamida), seguida da fase
de manutengcdo com Rifampicina e Isoniazida. Contudo os individuos maiores de 10 anos de
utilizam o esquema preconizado para adolescentes e adultos, o qual inclui o Etambutol na fase
intensiva. O uso de Etambutol ndo é utilizado na infancia pela possibilidade de neurite otica

como reacdo adversa, que tem dificil identificacdo precoce nessa faixa etaria (PINTO, 2017).
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O acompanhamento da evolucdo do caso tem em seus critérios a melhora clinico-
radiologica, considerando a dificuldade da coleta de material (escarro) para baciloscopia e
cultura, os quais geralmente séo possiveis a partir de 5 ou 6 anos de idade (BRASIL, 2018).

A relacdo dos achados clinicos, com dados epidemioldgicos, especialmente no ambiente
familiar, estd muitas vezes relacionada com transmissao recente da doenca e presenca de adulto
bacilifero (caso indice), tornando muito importante o exame das criancas que sdo contatos de
doentes adultos como forma de busca ativa e diagndstico precoce nessa populacao
(MARQUES, 2014; ZOMBINI et al., 2013).

A prevencdo da TB infantil é abordada por diversos estudos, sendo a vacina BCG
(Bacilo de Calmette e Guérin) intradérmica considerada eficaz contra as formas graves da
doenca (meningite tuberculosa e TB miliar), sendo importante arma contra a primo-infec¢éo da
tuberculose. A vacina é preparada com bacilos vivos, a partir de cepas do Mycobacterium bovis,
atenuadas com glutamato de sodio. No Brasil, o Programa Nacional de Imunizacdo (PNI)
recomenda a vacinacdo com a BCG de criancas ao nascer, preferencialmente nas primeiras 12-
24 horas ap0s o nascimento, de preferéncia ainda na maternidade, por prolongar seu efeito
imunoprotetor contra as manifestacbes graves da doenca, entretanto, ndo evita a infeccéo
pulmonar (MARQUES, 2014).

Outra medida de prevencdo do adoecimento de criancas por TB esta relacionada ao
tratamento da Infeccdo Latente (ILTB), que se define como uma resposta imunoldgica a
exposicdo ao bacilo M. tuberculosis sem que haja sinais clinicos ou radioldgicos da doenga
ativa. Criancas que sdo contatos de casos de TB pulmonar bacilifera apresentam maior risco de
infeccdo latente. O diagnostico de ILTB em criangas se baseia nos resultados do teste ou Prova
Tuberculinca (PT). Assim, o PNCT recomenda investigacdo, e quando necessario, o tratamento
da infeccdo latente, com prioridade para os menores de 5 anos de idade (SANT’ANNA, 2012;
FERRI et al., 2014).

A Prova Tuberculinca (PT) realiza-se pela técnica de Mantoux, onde ha a inoculagéo de
um derivado proteico do M. Tuberculosis (PPD RT 23 - derivado proteico purificado — renset
tuberculin 23) por via intradérmica, com a finalidade de mensurar a resposta imune celular a
este antigeno, por meio de uma intradermorreacdo. A resposta a PT deve ser lida de 48 a 72
horas apds a aplicacdo e pode ser interpretada como sugestiva de infeccdo pelo M. tuberculosis
quando a medi¢ao da enduragdo na pele for > 5 mm independente do tempo de vacinagdo com
Bacilo de Calmette-Guérin (BCG). O esquema terapéutico recomendado para ILTB é o uso
diario da Isoniazida por 6 a 9 meses (BRASIL, 2018; CARVALHO, 2018).
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1.4 Desigualdades sociais e tuberculose

A TB e a pobreza apresentam uma relacdo aproximada, de mutua influéncia, onde tanto
as baixas condic¢des socioeconémicas predispdem a ocorréncia da tuberculose, quanto baixas
condicBes de acesso a servicos de satde limitam o cuidado, a prevencao e o tratamento oportuno
de varias doencas, implicando em limitagdes ao trabalho, renda e oportunidades (SANTOS et
al., 2007).

Ainda segundo Santos et al. (2007), a relagdo entre pobreza e TB tem sido estudada,
sendo muito bem retratada, com identificagdo dos fatores de risco relacionados a situagdes de
desenvolvimento social e econémico. Assim populacdes socialmente marginalizadas e
economicamente desfavorecidas sdo atingidas com maior intensidade por diversas doencas, tais
como a tuberculose, que tem entre seus fatores a relacdo com aglomerados populacionais,
pobreza e desemprego.

Diante dos fatores e determinantes individuais e ambientais relacionados a ocorréncia
de caso de TB, as condi¢fes socioecondmicas sao notadas como importantes na reproducao da
doenca no territorio, sendo apontada a sua vinculagdo com as condi¢des de vida da populacéo
e a0 acesso a servicos de saude (SAN PEDRO; OLIVEIRA, 2013).

A andlise de diferentes dimensdes socioecondmicas, juntamente com as condicGes de
vida em um territério torna-se importante na identificacdo de caracteristicas singulares da
ocorréncia da tuberculose em um determinado lugar, bem como no impacto que o
desenvolvimento social exerce sobre a ocorréncia da doenca. Desta forma, contribui com a
elaboracéo de programas e acgdes para reducédo de desigualdade e excluséo social, melhorando
a situacdo de saude e os indicadores de doencas (BALDAN; FERRAUDO; ANDRADE, 2017,
YAMAMURA et al., 2014).

Dentre 0s meios de se investigar as condi¢cdes socioeconémicas de um local sdo os
indicadores que auxiliam na identificacdo de variagOes de desigualdades e vulnerabilidades
sociais, a exemplo do Indice de Desenvolvimento Humano (IDH), do indice de
Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM) e do indice de Vulnerabilidade Social (1VS)
(BALDAN; FERRAUDO; ANDRADE, 2017; IPEA, 2015).

O conceito de desenvolvimento humano e sua mensuragéo (IDH) surgiu em 1990, no
primeiro Relatério de Desenvolvimento Humano do Programa das Nag¢des Unidas, tornando-se
uma alternativa para o Produto Interno Bruto (considera apenas bens e servigos, tirando sua
hegemonia), reunindo por trés importantes dimensdes: longevidade, educacdo e renda
(CHEDIEK et al., 2013).
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De acordo com o autor supracitado, essas dimens@es norteiam as condi¢Oes sociais de
vida, considerando a condicdo de se poder levar uma vida longa e saudavel, com garantia de
acesso ao conhecimento e de um padréo de vida digno, abrangendo de forma mais ampliada
aspectos relacionados a oportunidades de capacidade e liberdade das pessoas, colocando-as no
centro da analise do bem-estar.

O Programa das NacGes Unidas para o Desenvolvimento (PNUD) estabeleceu
parametros e classificou o desenvolvimento humano em 5 niveis: muito baixo (0,000 e 0,499),
baixo (0,500 a 0,599), médio (0,600 a 0,699), alto (0,700 a 0,799) e muito alto (> 0,800)
(BALDAN; FERRAUDO; ANDRADE, 2017).

Para avaliar o desenvolvimento dos municipios brasileiros, em 2012, foi criado o IDHM,
gue adequou a metodologia global ao contexto brasileiro e a disponibilidade de indicadores
nacionais, avaliando os municipios e regides metropolitanas, facilitando a comparagéo entre
estes, a partir de caracteristicas locais e distribuicdo ndo uniforme de populacdo e extensdo
territorial (PINHERO et al., 2016).

O IDHM é um indicador sintético, cujos valores variam entre 0 e 1. Quanto mais
proximo de 1, maior o desenvolvimento humano de uma unidade analisada. Esse indice pauta-
se no conceito de desenvolvimento centrado nas pessoas e ndo limitado ao crescimento
econdmico, considerando as trés dimensdes do IDH Global — longevidade, educagéo e renda,
buscando indicadores mais adequados para avaliar as condi¢cdes de nucleos sociais menores —
0s municipios. Assim, o IDHM inclui em seus trés componentes: IDHM Longevidade
(expectativa de vida ao nascer), IDHM Educacdo (escolaridade da populacdo adulta e fluxo
escolar da populacdo jovem) e IDHM Renda (renda municipal per capita) (CHEDIEK et al.,
2013; PINHERO et al., 2016).

Varios estudos tém buscado definir a vulnerabilidade nas questfes de saude, discutindo
a aproximacao das dindmicas sociais e culturais com aspectos individuais que contribuem para
0 surgimento de ameacas e perigos a saude, enxergando situagdes estruturantes que envolvem
0 processo-doenca e considerando a dimensdo individuo-a&mbito social, e as interferéncias
sofridas por e entre estes, numa dindmica de interdependéncia entre as dimens@es biologicas,
existenciais e sociais, as quais revelam valores multidimensionais. (OVIEDO; CZERESNIA,
2015).

Para verificar a vulnerabilidade social de um local a partir da possibilidade de acesso a
direito basicos de todo cidaddo, que devem ser garantidos pelo Estado em todos o0s territorios,
consideramos o Indice de Vulnerabilidade Social (IVS), que é o resultado de 16 indicadores

organizados em trés dimensdes de vulnerabilidade social: I- Infraestrutura Urbana do territorio;
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Il — Capital Humano e Il — Renda e trabalho (Quadro 2). Esse indicador sintético varia de 0 a
1, onde O significa a auséncia de vulnerabilidade social, ou seja, nenhuma das dimensdes
apresenta vulnerabilidade e o 1, valor maximo, corresponde total vulnerabilidade, ou seja,
encontrar a pior situacdo diante da padronizacéo referida (IPEA, 2015).

A relagdo da iniquidade social com a situacdo de salde dos municipios surge como uma
predisposi¢cdo a ocorréncia de um agravo a saude, mediante situacBes que impecam o
cumprimento de necessidades humanas, produzindo ambientes desfavoraveis e uma populacao
social e economicamente fragilizada e segregada, sob constante risco diante de aspectos
politicos, socioecondmicos e ambientais (MAIOR; CANDIDO, 2014).

Quadro 2 - Descric¢do dos indicadores que compdem os subindices do 1VS

Infraestrutura Urbana do
territério

Capital Humano

Renda e trabalho

Percentual de pessoas em
domicilios com
abastecimento de 4gua e
esgotamento sanitario
inadequados

Mortalidade até um ano de idade

Percentual de criancas de 0 a 5 anos
gue ndo frequentam a escola

Proporcdo de pessoas com
renda domiciliar per capita
igual ou inferior a meio salario
minimo (2010)

Percentual da populacdo que
vive em domicilios urbanos
sem servigo de coleta de lixo

Percentual de pessoas de 6 a 14 anos
gue ndo frequentam a escola

Taxa de desocupacdo da
populacdo de 18 anos ou mais
de idade

Percentual de pessoas que
vivem em domicilios com
renda per capita inferior a
meio salario minimo e que
gastam mais de uma hora até
o trabalho no total de
pessoas ocupadas,
vulneraveis e que retornam
diariamente do trabalho.

Percentual de mulheres de 10 a 17
anos de idade que tiveram filhos

Percentual de pessoas de 18
anos ou mais sem fundamental

completo e em ocupacdo
informal
Percentual de maes chefes de familia, | Percentual de pessoas em

sem fundamental completo e com pelo
menos um filho menor de 15 anos de
idade, no total de maes chefes de
familia

domicilios com renda per
capita inferior a meio salario
minimo  (de  2010) e
dependentes de idosos

Taxa de analfabetismo da populacdo
de 15 anos ou mais de idade

Percentual de criangas que vivem em
domicilios em que nenhum dos
moradores tem o ensino fundamental
completo

Percentual de pessoas de 15 a 24 anos
que ndo estudam, ndo trabalham e
possuem renda domiciliar per capita
igual ou inferior a meio salario
minimo (2010), na populagdo total
dessa faixa etéria

Taxa de atividade das pessoas
de 10 a 14 anos de idade

Fonte: Ipea (2015)

A utilizacdo de indicadores que possam permitir identificar padrées e perfis
socioecondmicos dos municipios e sua relagdo com a tuberculose, podem permitir

guestionamentos e reflex6es quanto a gestdo, a organizacdo da atencdo a saude, bem como a
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cobertura e qualidade dos servigos oferecidos, que representam um importante indicador da
relacdo entre oferta e necessidades de saude; (YAMAMURA et al., 2014).

1.5 Anélise espacial na satde

Ao longo do tempo, o conceito de espago visou agregar a complexidade dos processos
envolvidos nas condi¢Ges de vida, no modo de viver, no ambiente e na salde das populacdes.
E assim, para Santos, “...0 espago é formado por um conjunto indissociavel, solidario e também
contraditorio, de sistemas de objetos e sistemas de a¢les, ndo considerados isoladamente, mas
como o quadro Unico no qual a histdria se da” (SANTOS, 2006, p.39).

N&o se pode estudar o espaco sem considerar 0s objetos, as formas e propria vida que
explica sua existéncia, resultante da acdo do homem ao longo dos tempos e animado no presente
pelas acBes, que lhe atribuem funcionalidade. O conjunto inseparavel de sistemas de objetos e
acoes, animados pela vida, preenche a paisagem desempenhando uma funcdo na sociedade
atual. O espaco geografico deve ser considerado participando da condicéo social e do fisico,
sempre presente, unico e hibrido, como uma sintese da paisagem e da sociedade. (SANTOS,
2006).

O espaco ¢é igual a paisagem mais a vida nela existente; é a sociedade encaixada na
paisagem, a vida que palpita conjuntamente com a materialidade. A espacialidade
seria um momento das relaces sociais geografizadas, 0 momento da incidéncia da
sociedade sobre um determinado arranjo espacial (SANTOS, 1988, p. 73).

O espaco geografico tem seu pensamento renovado nas pesquisas em saude, superando
a visdo do espaco apenas fisico que ndo considera processos biol6gicos, ao mesmo tempo
buscando entender fatores sociais, econdmicos, culturais e politicos, incorporando
determinantes naturais e sociais. Havendo uma preocupacdo do entendimento do fendmeno
bioldgico, associado ao processo espacial, social e temporal (CZERESNIA; RIBEIRO, 2000).

E nesse contexto, a epidemiologia buscou incluir na compreensdo do processo da
doenca, as dimensdes sociais, econdmicas, culturais e simbdlicas da popula¢do em determinado
lugar, considerando a convergéncia de ameacas (econdmicas, sociais, politicas, ambientais,
etc.) como determinantes da vulnerabilidade de certos lugares, que levam a negacao de direitos
e exclusdo social (OVIEDO; CZERESNIA, 2015).

Conhecer a distribuicao espacial dos casos de algumas doencas e situacdes de salide tem
sido uma preocupacdo no decorrer dos tempos, trazendo importantes contribui¢cbes no
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crescimento e fortalecimento da vigilancia em satde, em funcéo das condic¢Ges de vida de certos
grupos populacionais (BARBOSA, 2017).

A inclusdo da técnica de geoprocessamento na area de saude tem historia recente,
principalmente no Brasil, onde as primeiras utilizacbes datam dos anos 50, sendo esta
dependente de bases de dados tecnoldgicas, e admitindo definir o geoprocessamento como “um
conjunto de técnicas computacionais necessarias para manipular informacGes espacialmente
referidas”, que permitem mapear doengas, avaliar riscos, planejar agdes de saude e a avaliar as
redes de atencdo (PINA et al., 2006, p. 47).

Segundo o0 autor supracitado, o geoprocessamento, entendido como area de
conhecimento, envolve outras ciéncias como a Geografia, Cartografia, Computacdo e
Estatistica, no desenvolver das técnicas de coleta, tratamento, manipulacdo e apresentacdo de
dados espaciais, tornando-se um relevante recurso tecnologico.

Na area da saude, o estudo das variacOes de distribuicdo espacial de agravos tem
relevancia na investigacdo e geracdo de hipdteses, fornecendo informacBes para melhor
compreensdo, previsao e monitoramento das acfes em salde coletiva, bem como na avaliacdo
de intervencdes de salde e eventos numa populacdo. Desse modo, possibilita a analise de dados,
a partir do conhecimento dos locais e distribuicdo de pessoas acometidas, auxiliando no
planejamento de a¢Oes e em processos decisorios de gestdo (CAVICCHIOLI NETO, 2014).

As técnicas mais empregadas no Georreferenciamento na salde sdo o sensoriamento
remoto, a cartografia digital, a estatistica espacial e os Sistemas de InformacGes Geograficas
(SIG). O sensoriamento remoto trata-se de um conjunto de técnicas que tem como objetivo
medir caracteristicas fisicas de um objeto remotamente, obtendo imagens da superficie terrestre,
sem contato direto de equipamentos. A cartografia digital organiza as cartas terrestres,
maritimas e aéreas de qualquer espécie através de dados formatados em imagem virtual, tendo
como um de seus resultados a producédo de mapas (PINA et al., 2006).

A estatistica espacial analisa a localizacdo espacial de eventos, incorporando atributos,
tais como fatores determinantes, contexto ambiental, identificagédo de padrdes, entre outros,
além de visualizar a ocorréncia de fenémenos no espaco, tarefa possibilitada pelo uso dos SIG,
que tem a capacidade de atualizar, compartilhar, armazenar e gerenciar dados geograficos
(SANTQOS; SOUZA, 2007).

O SIG, enquanto ferramenta computacional para geoprocessamento, permite analisar e
integrar dados complexos de diversas fontes e a criagdo de bancos de dados georreferenciados.

Tendo em sua definicdo como sendo
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Sistemas computacionais, com mddulos internos que possibilitam a integracdo de
dados cartograficos (geograficos) de diversos formatos com os bancos de dados
tabulares, o que o torna diferente dos demais sistemas. Sua capacidade de reunir
grandes quantidades de dados convencionais de expressdo espacial, estruturando-os e
integrando-os adequadamente, torna-os ferramenta essencial para a manipulacdo das
informacdes geogréaficas (SANTOS; SOUZA-SANTOS, 2007, p.15).

O geoprocessamento, tendo em suas ferramentas o SIG e a estatistica espacial, permite
incorporar diversas variaveis como localizacdo, tempo, caracteristicas socioeconémicas e
caracteristicas ambientais nos estudos em saude. Proporciona também uma ampla integracéo
de diversos dados, produzindo uma visdo mais abrangente da situacdo de salde, possibilitando
descrever, analisar e prever padrdes, por meio de um modelo inferencial que inclua as relagdes
espaciais, podendo ser aplicado em epidemiologia, como o mapeamento de doencas e analises
espaciais em diferentes populacdes, apresentadas aos agravos estudados (SILVEIRA;
OLIVEIRA; JUNGER, 2017).

A andlise espacial de eventos deve considerar os trés grupos de métodos: visualizagdo
(distribuicdo de determinadas variaveis de interesse), exploracao (possibilita a identificacdo de
padrdes, inter-relagdes, ou mesmo observacdes atipicas) e, modelagem (utiliza métodos que
especificam modelos estatisticos e tentam estimar parametros), podendo ser aplicada na saude
(PINA et al., 2006).

Assim pode oferecer grandes possibilidades aos pesquisadores na aplicagdo de novos
meios para a manipulacdo de sua informacdo espacial, como ferramenta de vinculacéo de dados
sobre a saude e do meio ambiente, medindo a associacdo entre indicadores agregados e
possibilitando avaliar a evolugdo da distribuicdo no tempo e espaco (SANTOS; SOUZA-
SANTOS, 2007).

Considerando ainda os autores supracitados, a partir da analise estatistica e operagdes
espaciais, tem-se como produto a representacao grafica da analise dos dados, que pode ser
demonstrada em gréaficos de temperatura, tematicos, de fluxo, entre outros. A opcéo pelo melhor
método de anélise depende da disponibilidade de dados, informacdes e bases cartograficas da

unidade de analise desejada e dos recursos disponiveis.
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2 OBJETIVO GERAL

Analisar a associacdo entre a distribuicdo espaco-temporal dos casos novos de
tuberculose em menores de 15 anos de idade, o perfil clinico e epidemioldgico e os fatores
socioecondmicos relacionados a ocorréncia da tuberculose na Paraiba, no periodo de 2007 a
2016.

2.1 Objetivos especificos

a) Caracterizar o perfil sociodemografico e clinico-epidemioldgico dos casos notificados
de tuberculose em menores de 15 anos;

b) Investigar o padrdo espacial da distribui¢do da tuberculose em menores de 15 anos e
indicadores socioeconémicos do territorio, no periodo de 2007 a 2016.

c) Verificar a existéncia de agregados espaciais como areas de risco da tuberculose no

estado da Paraiba por municipio.
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3 METODO

Trata-se de um estudo com delineamento ecoldgico misto (tempo e lugar) com anéalise
espacial, utilizando os casos novos de tuberculose em menores de 15 anos de idade,
diagnosticados no periodo de 2007 a 2016.

Estudos ecoldgicos comparam variaveis entre agregados em areas geograficas
delimitadas, em momentos determinados, correlacionando medidas agregadas, ambientais e
globais e permitem a comparacdo entre multiplos grupos, ou de um grupo especifico ao longo
do tempo, podendo levar a conhecer e descrever diferencas e semelhancas destes
(ROUQUAYROL; GURGEL 2013).

O método quantitativo agrega as varidveis relacionadas a um grupo de pessoas

mantendo correspondéncia entre as informagdes coletadas e conclusdes (GIL, 2010).

3.1 Local do Estudo

O estudo foi realizado no estado da Paraiba (PB), localizado no litoral oriental da Regiédo
Nordeste que se limita ao Norte com o Estado do Rio Grande do Norte, ao Sul com Pernambuco,
a Oeste com o0 Ceard e a Leste com o Oceano Atlantico. A PB possui area territorial de
56.468,435 Kmz2, divididos em 223 municipios (Anexo A), organizados para fins
administrativos dos servigos de saude em 04 Macrorregides de Saude e estas em 16 Regides de
Satde (Figura 1) (BRANDAO et al., 2012; PARAIBA, 2008).

Cada macrorregido composta por municipios que conformam a maior base territorial
de planejamento da atencao a saude, a partir das caracteristicas demograficas, socioeconémicas,
geograficas, sanitarias e epidemioldgicas, levando-se também em conta a oferta de servigos e
as relagdes intermunicipais (BRANDAO et al., 2012).

Segundo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), em 2010, a PB contava
com 952.881 menores de 15 anos de idade, que corresponde a 27,55% da populacdo de
3.766.528 habitantes. Tendo na populacéo residente 1.824.379 homens (48,44%) e 1.942.149
mulheres (51,56%), apresentando maior concentracdo populacional na area urbana (75%) em
relacdo a area Rural (25%), sendo composta por 2.719.355 alfabetizados (72,20%) e por
2.199.587 de pretos e pardos (58,40%) (IBGE, 2016).

Contudo, para o ano de 2017, a populacdo estimada foi de 4.025.558 habitantes, atendida
por 1335 Equipes de Saude da Familia (ESF), o que equivale a uma cobertura de 89,94% da
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populacdo geral, tendo sido avaliado o IDHM em 0,681(médio desenvolvimento) e o IVS em
0,298 (baixa vulnerabilidade), com base no censo 2010 (IBGE, 2016; Ipea, 2015; MS, 2017).

Figura 1- Mapa do estado da Paraiba segundo as regides de saude

1242721020132 08
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Fonte: A autora a partir da Base Cartogréfica Digital Vetorial: IBGE.
Nota: Sistema de Projecdo Geografica (LatLong).
Sistema geodésico de Referéncia: SIRGAS 2000.

3.2 Populagéo do Estudo

A populacédo do estudo foi constituida da totalidade dos casos novos notificados com
tuberculose em menores de 15 anos, no Sinan, diagnosticados no periodo de 2007 a 2016 e
residentes no estado da Paraiba. Optou-se por uma série historica de 10 anos, sendo 2016
escolhido como final por ser o Gltimo ano com casos encerrados no momento da coleta,

considerando o longo tempo de tratamento da doenca.

3.2.1 Critérios de inclusao

Serdo incluidos todos os casos novos notificados no Sinan (Anexo B) com diagndstico
de TB em menores de 15 anos, no momento do diagndstico, de ambos 0s sexos e residentes no
estado da Paraiba, no periodo de 2007 a 2016.

Foram considerados casos novos 0s pacientes que nunca se submeteram a tratamento ou
que o fizeram por um periodo inferior a 30 dias, conforme critério estabelecido pelo Programa
Nacional de Controle da Tuberculose.
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3.2.2 Critérios de exclusdo

Foram excluidos os casos cujos enderecos estejam incompletos no Sinan, os que tinham

duplicidade de registro ou modo de saida por mudanca de diagnostico.

3.3 Fonte de dados

A coleta de dados referentes aos casos foi realizada na base de dados do Sinan da
Secretaria do Estado da Salde da Paraiba (SES-PB), no més de abril de 2018 com auxilio
técnico de uma profissional da referida secretaria, utilizando um instrumento de coleta
(Apéndice A) para dados sociodemograficos, clinicos e epidemioldgicos, exames diagnosticos
e desfecho dos casos, decorrentes das fichas de notificacdo compulsoria e do boletim mensal
de acompanhamento de casos de tuberculose (que sdo formulérios padronizados preenchidos
pelos profissionais de satde, com informacdes clinicas e sociodemograficas).

Os dados para caracterizacdo socioeconémica dos municipios foram obtidos por meio
eletronico de dominio publico, tais como: o indice de Desenvolvimento Humano Municipal
(IDHM) e o indice de Vulnerabilidade Social (IVS). Estes indices utilizam como parametro a
Classificacdo do Programa das Nacgdes Unidas para o Desenvolvimento (PNUD), que estdo
disponiveis respectivamente na pagina online da Sala de Apoio a Gestdo Estratégica do
Ministério da Saude (Sage), do IBGE e do Instituto de Pesquisa Econdmica Aplicada (Ipea),

com base em dados do censo, do ano de 2010, da populacdo dos municipios.

3.4 Variaveis do estudo

As variaveis selecionadas para o estudo foram organizadas considerando dados
sociodemogréficas relativas ao individuo, dados clinicos (para o diagndstico) e operacionais
(acompanhamento) do caso, e, os referentes as condi¢bes socioecondmicas do territorio,
conforme descritos nos Quadros de 3a 7.

Foi calculada a incidéncia média anual de casos novos de TB em menores de 15 anos
por municipio de residéncia (Quadro 5), considerando a populacdo por faixa etéria, segundo
dados populacionais do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) e a proporc¢do de

contatos examinados, segundo o0s registrados no momento do diagndstico.
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N° Variavel Definicdo da variavel Categorizagdo/agrupamento | Fonte
1 | Municipio de | Municipio de Residéncia do doente no | Municipio de residéncia | Sinan
ocorréncia (MUN) | momento do diagndstico (Geocddigo IBGE)
2 | Sexo Sexo do doente de tuberculose 1. Feminino Sinan
2. Masculino
3 | Faixa etéria Idade em anos completos no momento 1. 0}6 Sinan
do diagnostico de TB 2. 6}10
3. 10114
Fonte: A autora.
Quadro 4 - Descrigdo das variaveis clinicas
N° Variaveis Definicao Classificacao/categorizacéo para | Fonte
0 estudo
1 Data do | Ano do diagnostico do caso de Th ao | Ano (NUmero) Sinan
diagnéstico Sinan
2 | Formaclinica Forma de tuberculose no momento do |1. Pulmonar Sinan
diagndstico 2. Extra-pulmonar
3. Mista (pulmonar + extra)
2.1 | Se forma extra- | Tipos de TB extra-pulmonar 1. Pleural Sinan
pulmonar 2. Gang. Periférica
3. Geniturinéria
4. Ossea
5. Ocular
6. Miliar
7. Meningoencefalica
8. Cuténea
9. Laringea
10. Outra (Especificar)
3 | Pulmonar Caso diagnosticado com confirmacdo | 1. Positivo/ detectavel Sinan
confirmado bacterioldgica (baciloscopia, cultura | 2. Negativa
de escarro, TRM-TB) 3. Emandamento
4. N&o realizado
4 | Teste HIV Resultado de Exame para deteccdo do | 1. Realizado Sinan
HIV 2. Nao Realizado/ignorado/em
andamento/ ndo preenchido
5 | Raio X Torax Solicitacdo de exame radioldgico para |1. Realizado / Suspeito
apoio diagndstico 2. Realizado ndo suspeito
3. Néo realizado/ em branco
Fonte: A autora.
Quadro 5 - Descrigdo das varidveis operacionais
N° Variaveis Definigéo Classificacdo/categorizagédo para | Fonte
0 estudo
1 | TDO Realiza  Tratamento  Diretamente {L. Sim Sinan
Observado 2. Néo
2 | Desfecho docaso | Modo de encerramento do caso no 1. Favoravel (Cura; tratamento | Sinan
sistema completo)
2. Desfavoréavel (6bito; abandono;
erro  diagnostico;  faléncia;
mudanca de esquema)
3 | Proporcéo de | Relacdo entre conviventes domiciliares | N° de contatos examinados X 100 | Sinan
contato examinados e registrados no sistema, | N° contatos registrados
examinados em determinado periodo e local.

Fonte: A autora.
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Quadro 6 - Descricdo das variaveis socioeconémicas do territorio

N° Variaveis Definicéo Classificacdo/categoriza | Fonte
céo para o estudo
1 | IDHM E obtido pela média aritmética simples de trés sub- | Municipio de residéncia | IBGE
indices, referentes a (Geocddigo IBGE) PNUD
Longevidade, Educacdo e Renda. 1. Muito baixo
1.0,00 a 0,499 —muito baixo 2. Baixo
2.0,500 a 0,599 —baixo 3. Médio
desenvolvimento 4. Alto
3.0,600 a 0,699 — médio desenvolvimento 5. Muito alto
4.0,700 a 0,799 — alto desenvolvimento
5.0,800 a 1,00 -muito alto Classificacdo PNUD
2 | Indice de | Composto pela média aritmética de 16 indicadores Ipea
Vulnerabilidad | divididos em trés dimensGes, a saber: Infraestrutura | 1. Muito baixo
e Social (IVS) Urbana, Capital Humano e Renda e Trabalho. 2. Baixo
Vulnerabilidade Social 3. Médio
1. 0,000 a 0,200 — muito baixa 4. Alto
2. 0,201 a 0,300 — baixa 5. Muito alto

3. 0,301 a 0,400 — média
4. 0,401 a 0,500 —alta Classificacdo PNUD
5. 0,500 a 1,000 — muito alta

Fonte: A autora.

Quadro 7 - Indicador produzido no estudo

Ne Variavel Definigdo da variavel Categorizagdo/agrupa Fonte
mento
1 Incidéncia da | NUmero de casos novos de tuberculose, de todas Municipio de residéncia | Sinan
tuberculose em | as formas, em pessoas com idade de 0 a 14 anos, | (Geocodigo IBGE) IBGE

pessoas de 0 a | por 100 mil habitantes, na populacdo residente em
14 anos de | determinado espaco geografico, na mesma faixa
idade etaria, no ano considerado.

Fonte: A autora.

3.5 Anélise dos dados

Os dados foram agrupados e tabulados com o auxilio do programa Microsoft Excel 2016
e TABWIN, em seguida referenciados utilizando os softwares QGIS 2.18.10 e TerraView 5.2.3,
para processamento, analise, apresentacdo de dados cartograficos e calculo dos indices de
autocorrelagio espacial (indice de Moran Local), bem como para a construcdo dos mapas

tematicos.

3.5.1 Descricao dos casos

As analises descritivas ocorreram por meio de técnicas, utilizacdo do Excel software
Microsoft Office 2010 ferramenta de tratamento de dados e analise de estatisticas simples e

construcédo de graficos. Os casos foram descritos considerando as faixas etarias categorizadas
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pelo estudo, relacionando com os achados a partir da ficha de notificacdo destes, informados

no banco do Sinan.

3.5.2 Anélise espacial

Os indicadores por municipio (unidade espacial de andlise) foram distribuidos
espacialmente e categorizados de acordo com os parametros indicados nos Quadro 4 e 5.

Para a analise espacial foi calculado a taxa de incidéncia de casos novos na populacéo
de 0 a 14 anos de idade por 100 mil habitantes, com vistas a identificacdo de areas de
transmissdo ativa e recente da doenca, bem como de concentracdo de casos (clusters). Assim,
para realizar o calculo médio de deteccdo para o periodo, foram somados 0s casos novos, depois
divididos pelos 10 anos do estudo, sendo esse resultado dividido pela populagéo de zero a
catorze anos de idade, residentes nos municipios, no ano de 2010 e multiplicado por 100 mil.

O calculo do indicador foi feito a partir da média do periodo total (2007 a 2016) a fim
de corrigir flutuacbes aleatorias, proporcionar melhor estabilidade, principalmente em
municipios com populag¢fes muito pequenas, por exemplo, menor de 3 mil habitantes.

Também foi calculado o indicador suavizado pelo método bayesiano empirico local, que
utiliza informacdes das areas vizinhas que compdem a regido, suavizando as taxas, e auxiliando
na estimacdo da verdadeira distribuicdo espacial da doenca em estudo, e assim, estimar o risco da
area (ASSUNCAO, 1998; BARBOSA, 2017).

Além da andlise descritiva, foi utilizado o Box Map (para visualizar a dependéncia
espacial) o indice de Moran | sobre o indicador suavizado, para avaliar a presenca de
dependéncia espacial global e areas de significancia estatistica e garantir a correcao de valores
extremos e de areas silenciosas da doenca, medindo assim a correlacdo de uma variavel com
ela mesma no espaco, tendo seus valores variagdo de -1 a +1. Valores positivos e negativos
indicam autocorrelacdo positiva e autocorrelagdo negativa, respectivamente. Valores proximos
de zero indicam aleatoriedade espacial (BARBOSA, 2017; SANTOS; SOUZA, 2007; CLIFF;
ORD, 1981).

A existéncia de correlacdo local foi avaliada a partir do indice de Moran local (Local
Index of Spacial Associantion - LISA), produzindo um valor especifico para cada municipio,
permitindo a comparacdo entre municipios vizinhos e visualizacdo de agrupamentos dos
municipios com valores similares, identificando padrdes espaciais. A interpretacdo dos
quadrantes gerados a partir dessa técnica, demonstram correlagdes de municipios com: alta

proporc¢do do indicador, cercado por outros municipios também com altas proporg¢des (alto-
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alto); com baixa proporcao, cercados por municipios com baixa propor¢édo do mesmo indicador
(baixo-baixo), indicando pontos de associa¢do espacial positiva; com alta proporcao, cercados
por municipios com baixa proporcdo desse indicador (alto-baixo) e municipios com baixa
proporgdo, cercados de municipios com alta propor¢cdo do mesmo indicador (baixo-alto),
indicando pontos de associacdo espacial negativa, representando &reas de transigdo
(BARBOSA, 2017; SANTOS; SOUZA, 2007).

Moran Maps foram usados para a representacdo espacial do Diagrama de Espelhamento
de Moran, tendo a analise considerado o nivel de significancia p<0,05. Area de alto risco para
transmissdo ativa da doenga e deteccdo de casos forma foi considerada pela presenca de
municipios com elevados valores, tendo vizinhos com a mesma caracteristica.

Para o processamento, analise, apresentacdo dos dados cartograficos, calculo do
indicador de autocorrelacdo espacial e producdo dos mapas tematicos foram utilizados os
softwares de codigo aberto QGIS 2.14.8-Essen (Open Source Geospatial Foundation - OSGeo),
e TerraView versdo 5.4.0 (Instituto Nacional de Pesquisas Espaciais -INPE)., de abordagem

quantitativa, envolvendo a coleta de dados secundarios no Sinan do periodo de 2007 a 2016.

3.6 Limitagdes do estudo

Algumas possiveis limitacdes do estudo relacionam-se com a utilizacdo de banco de
dados secundarios, que podem conter inconsisténcias, duplicidades, incompletitude ou mesmo
subnotificacdo de casos, sendo a analise criteriosa dos dados e aplicacdo dos critérios de
exclusdo instrumentos necessarios para minimizar estes problemas.

Outra limitacdo desse tipo de estudo da-se quanto a analise de resultados, que nao
permitem generalizagdes para nivel individual, posto que utiliza grupos como unidade de
analise, sendo a extrapolacdo para interpretacdes individuais chamada de falacia ecoldgica
(ROUQUAYROL; GURGEL, 2013). Contudo, este estudo utilizou de técnicas de analises a
nivel de agregado populacional, tendo como unidade de analise os municipios.

Os beneficios dessa pesquisa sdo bem mais evidentes que os riscos. O beneficio vai da
ampliacdo do conhecimento sobre a tematica, podendo repercutir em novas estratégias
vigilancia e controle da tuberculose e adocdo de nova politicas publicas. O risco que podera
ocorrer esta relacionado a exposi¢do de algum dado, mas é considerado minimo, posto que nao
houve acesso aos dados de identificacdo do individuo, bem como a analise espacial foi

demonstrada em dados agregados.
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4 CONSIDERACOES ETICAS

O estudo atendeu a todos 0s aspectos éticos e legais que envolvem seres humanos de
acordo com a resolugdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude (BRASIL, 2012). Dispensa-se
o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido por utilizar dados secundarios do sistema de
informacdo, outrossim, foi utilizado um Termo de Consentimento (Apéndice B) para uso de
dados disponibilizados pela SES-PB, que emitiu Termo de Autorizacdo Institucional (Anexo
C) do uso dos dados do Sinan, sendo aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do
Instituto Aggeu Magalh&es/[FIOCRUZ-PE (Parecer 2.655.809 de 15/05/2018).
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5 RESULTADOS

Os resultados apresentados estdo relacionados com a:
a) Caracterizacdo dos casos novos da tuberculose em criancas e adolescentes menores de
15 anos de idade, no estado da Paraiba, no periodo do estudo e
b) Analise espaco-temporal dos casos novos da tuberculose em menores de 15 anos de

idade, na Paraiba.

5.1 Caracterizagdo dos casos novos da tuberculose em criangas e adolescentes menores de 15

anos de idade, no estado da Paraiba, no periodo do estudo

No periodo de 2007 até 2016, foram diagnosticados e notificados 426 casos novos de
tuberculose em individuos com idade inferior a 15 anos de idade (de 0 a 14 anos). Calculando-se o
coeficiente de incidéncia de todas as formas da tuberculose, temos uma incidéncia total média de
4,5 por 100 mil habitantes. Foi observado uma reducdo na incidéncia total, porém, a série exibe
uma tendéncia estavel de incidéncia em torno de 5 casos por 100 mil habitantes na popula¢do menor
de 15 anos de idade (Grafico 1).

Gréfico 1 - Coeficiente de incidéncia da tuberculose todas as formas (por 100 mil habitantes), segundo faixa
etaria, em menores de 15 anos de idade, no estado da Paraiba, no periodo de 2007 a 2016
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Fonte: A autora.
Nota: Indicador calculado a partir dos dados populacionais obtidos na base do IBGE (Censo 2010).

Em relacdo as caracteristicas sociodemograficas observa-se predominancia do sexo
masculino (52%; 220/426) (Tabela 1).



42

Variaveis sociodemogréaficas dos casos novos de tuberculose em menores de 15 anos de idade,

segundo faixa etaria, no estado da Paraiba, no periodo de 2007 a 2016

Tabela 1 — Variadveis sociodemograficas dos casos novos de tuberculose em menores de 15 anos de idade
segundo faixa etaria, no estado da Paraiba, no periodo de 2007 a 2016.

Variaveis (n= 426) 0 a 04 anos 05 a 09 anos 10 a 14 anos Total Geral
N % N % N % N %

Sexo

F 70 49 51 45 85 51 206 48

M 74 51 63 55 83 49 220 52

Fonte: A autora.

De acordo com os dados clinicos dos casos estudados, a forma clinica predominante foi
a pulmonar (64%; 271/426). Considerando a comprovacao bacteriol6gica dos casos, apenas
19% (83/426) foram confirmados e destes predominou na faixa etéaria de 10 a 14 anos (63%;
52/426). Na investigacdo diagnostica, utilizando radiografia de térax, 61% dos casos tiveram
achados suspeitos de TB, tendo o exame sido realizado em 78% da populacdo estudada. Vale
salientar que menos da metade (132%; 137/426;]) de todos os casos realizaram exame para
deteccdo do virus HIV no momento do diagndstico (Tabela 2).

Tabela 2 - Variaveis clinicas dos casos novos de tuberculose em menores de 15 anos de idade, segundo faixa
etéria, no estado da Paraiba, no periodo de 2007 a 2016

Variaveis (n= 426) 0 a 04 anos 05 a 09 anos 10 a 14 anos Total Geral
N % N % N % N %

Confirmacéo
Bacterioldgica

Sim 28 19 3 3 52 31 83 19
Né&o 116 81 111 97 116 69 343 81
Forma Clinica

Pulmonar 107 74 61 54 103 61 271 64
Extrapulmonar 33 23 51 45 62 37 146 34
Pulmonar + extra 4 3 2 2 3 2 9 2
HIV

Realizado 47 33 23 20 67 40 137 32
Néo realizado 97 67 91 80 101 60 289 68
Raio X do Toérax

Realizado suspeito 89 34 68 26 102 39 259 61
Realizado ndo suspeito 24 32 20 27 30 41 74 17
Néo realizado 31 33 26 28 36 39 93 22

Fonte: A autora.
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Levando-se em conta as formas extrapulmonares, 34% foram notificadas como
extrapulmonar e 2% com ocorréncia associada a forma pulmonar. Entre as formas
extrapulmonares da TB, sobressaiu a forma ganglionar periférica (75%; 117/426) seguida

da forma pleural (9%; 14/426) conforme apresentado no Gréfico 2.

Gréfico 2 - Distribuicdo proporcional da ocorréncia de tuberculose extrapulmonar em menores de 15 anos de
idade, no estado da Paraiba, no periodo de 2007 a 2016 (n=155)
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Fonte: A autora.

Em relacédo aos exames dos contatos, observou-se que a proporcao entre examinados e
registrados variou de 13% a no maximo 50% no periodo do estudo, apresentando melhores
resultados nos anos de 2011 e 2012 (Grafico 3).
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Gréfico 3 - Proporcéao de contatos examinados entre os registrados dos casos novos de tuberculose em menores
de 15 anos de idade, segundo faixa etéria, no estado da Paraiba, no periodo de 2007 a 2016
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Fonte: A autora.
Quanto ao seguimento e desfecho dos casos, a variavel Tratamento Diretamente
Observado (TDO) informa que apenas 27% dos casos tomaram a medicacao sob supervisao de

um profissional de salde e que 77% tiveram cura como situacdo de encerramento (Tabela 3).

Tabela 3 - Variaveis operacionais, em relagdo ao acompanhamento - Tratamento Diretamente Observado
(TDO) e desfecho do caso - segundo faixa etaria, dos casos novos de tuberculose, de todas as
formas, em menores de 15 anos de idade, no estado da Paraiba, no periodo de 2007 a 2016

Variaveis (n= 426) 0 a 04 anos 05 a 09 anos 10 a 14 anos Total Geral
N % N % N % N %

TDO

Sim 52 36 25 22 39 23 116 27
Né&o/lgnorado 92 64 89 78 129 77 310 73
Desfecho
Favoravel (Cura) 105 73 92 81 133 79 330 77
Desfavoravel 34 24 17 15 32 19 83 19
Né&o preenchido 5 3 5 4 3 2 13 3

Fonte: A autora.

5.2 Andlise espaco-temporal dos casos novos da tuberculose em menores de 15 anos de idade,

na Paraiba.

A distribuicéo espacial de acordo com o IDHM dos 223 municipios do estado da Paraiba
demonstra que 5 (2,2%) municipios foram avaliados como IDHM alto (Jodo Pessoa, Cabedelo,
Campina Grande, Varzea e Patos). Foram classificados como médio, 66 (29,6%) municipios,

sendo a maioria considerada com IDHM baixo 152 (68,2%) (Figura 2).
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Figura 2 - Indice de Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM), por municipio, Paraiba
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Fonte: A autora a partir de dados do Ipea.
Nota; Parametros de acordo com PNUD.

Em relacdo a distribuicdo da Vulnerabilidade Social no estado, percebeu-se que mais de
70% dos municipios tem vulnerabilidade alta ou muito alta. Assim, 54 (24,2%) municipios
foram considerados com vulnerabilidade muito alta, estando a maior parte deste nas
mesorregides da zona da mata e agreste. Outros 106 (47.5%) municipios foram considerados
com alta vulnerabilidade e 56 (25,1%) com média vulnerabilidade; enquanto 7 (3.1%)
municipios foram avaliados com baixa vulnerabilidade (Cajazeiras, Patos, Varzea, S&o José do

Sabugi, Campina Grande, Jodo Pessoa, Cabedelo) (Figura 3).
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Figura 3 - indice de Vulnerabilidade Social por municipio, Paraiba.
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Fonte: A autora a partir de dados do Ipea.
Nota: Parametros de acordo com PNUD.

Dos 426 registrados como casos novos de TB em criancgas e adolescentes menores de
15 anos de idade, no periodo estudado, a taxa média de incidéncia encontrada foi de 4,5
/100.000hab., com variacdo de 3,4 a 5,5/100.000 habitantes na mesma faixa etaria,
considerando todo o estado.

Analisando os municipios com maior incidéncia média da tuberculose entre pessoas
com idade inferior a 15 anos, no periodo do estudo, observou-se que 0s mesmaos apresentaram
elevada vulnerabilidade social em sua maioria, assim como um Indice de Desenvolvimento
Humano Municipal entre baixo e médio. Foi observado que a capital do estado, Jodo Pessoa,
apesar de ter IDHM considerado alto e o VS baixo, apresentou uma incidéncia de 9,18 por
100.000/habitantes (Quadro 8).
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Quadro 8 - Quadro comparativo do desenvolvimento humano e vulnerabilidade social nos municipios com
maior coeficiente de incidéncia de tuberculose em menores de 15 anos de idade, Paraiba, 2007-

2016
Ranking de L Incidéncia média no
S Municipio P
incidéncia periodo
1° Nova Olinda 23,96
2° Matinhas 23,96
3° Cabaceiras 23,79
4 Riacho dos Cavalos 20,86
5° Areia de Baralnas 19,80
6° Umbuzeiro 13,68
° Malta 13,61
8° Cajazeirinhas 12,18
9° Cacimba de Areia 11,64
10° Sossego 11,38
11° Juripiranga 10,77
12° Rio Tinto 10,54
13 Duas Estradas 10,25
14° Puxinand 9,83
15° .
Santo André 9,73
16° 2
Pianco 9,40
17°
Fagundes 9,38
18° x
Jodo Pessoa 9,18
19°
Desterro 8,70
200
Itaporanga 8,23
21° Ouro Velho 7,39
22° Boa Ventura 6,84
23° Itabaiana 6,82 Médio
Legenda: IDHM Baixo Médio Alto
desenvolvimento desenvolvimento desenvolvimento
VS Baixa Média Alta e Muito alta
vulnerabilidade vulnerabilidade vulnerabilidade

Fonte: A autora, a partir de dados do Ipea.

Considerando os municipios, 91(40,8%) tiveram pelo menos 1 caso no periodo do
estudo, com incidéncia que variou de 0,9 a 23,96/100.000 hab.(Figura 5.a) contudo, ap6s
aplicarmos a analise bayesiana empirica local obtivemos uma incidéncia esperada que variou
de 0,19 a 11,03/100.000 habitantes e foi observado que 18 municipios ndo apresentaram casos

(Figura 5.b). O Box Map identificou 86 municipios com alta prioridade de atencéo (Figura 6.a)
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e 0 Moran Map, apos a analise estatistica, identificou 38 municipios com alta prioridade de

atencdo, em 4 clusters (Figura 6.b), com indice de Moran Global I de 0,59 (p=0,01).

Figura 5 - Andlise espacial da incidéncia média de casos novos de tuberculose em menores de 15 anos de
idade (por 100.000 hab.). Paraiba, 2007 — 2016

a) Coeficientede Incidénciaem <15 anos
N

1 00-00

00-13
M 13-54
M 54-239

0.00 - 1.44
1.44-265
Bl 265-4.35
Bl 435-11.03

Fonte: A autora.
Nota: Coeficiente incidéncia bruta (a) e coeficiente suavizado pelo método bayesiano empirico local(b).
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Figura 6 — Box Map e Moran Map da incidéncia média de casos novos de tuberculose em menores de 15 anos
de idade (por 100.000 habitantes). Paraiba, 2007 — 2016
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Fonte: A autora.
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6 DISCUSSAO

A ocorréncia de tuberculose na infancia é reconhecida como evento de importancia
epidemioldgica que sinaliza a transmiss&o recente da doenca (VENANCIO, 2015; SILVA et
al., 2013) mas, apesar disso, ndo existem indicadores epidemiol6gicos e ou operacionais
especificos que considerem as peculiaridades dessa faixa etaria, dificultando o monitoramento
dessa populagdo. A sua caracterizacdo nos permite conhecer o perfil demografico e social dos
doentes, colaborando com planejamento de a¢des integradas entre programas e areas técnicas
que envolvam essa faixa etaria.

A partir desse estudo de uma série de 10 anos, foi identificada uma média de 42 casos
noVos por ano, 0 que equivale a uma incidéncia média de 4,5 casos por 100.000 habitantes no
estado da Paraiba, representando cerca de 4% do total de doentes do estado, em 2016. O
coeficiente de incidéncia foi maior que a média encontrada por Marques (2014) no Distrito
Federal, de 1,4 por 100.000 habitantes em menores de 15 anos. Essa diferenca de incidéncia
entre as duas localidades também se reflete na populacdo em geral, onde a PB tem incidéncia
de TB de 26,7 por 100.000 hab. em 2017, enquanto o DF obteve 9,7 por 100.000 habitantes.

Observou-se uma predominancia dos casos de tuberculose entre criancas de 0 a 9 anos
(média de 60% ao ano), comparado aos adolescentes (10 a 14 anos) da populagdo estudada.
Vale salientar que os menores de 4 anos de idade apresentaram maior ocorréncia. Coelho Filho
et al. (2011) em Salvador (Bahia), Marques (2014) no Distrito Federal e Matos, Kritski e
Ruffino Netto (2012) no Rio de Janeiro, em estudos de série histérica em menores de 15 anos,
observaram que 78 a 84% da TB em menores de 15 anos ocorreram na faixa etaria de 0 a 9 anos
de idade. Todavia Zombini et al. (2013), em um hospital de referéncia estadual em S&o Paulo
encontraram predominancia de apenas 64% de criangas nessa faixa etaria, entretanto nesse
estudo a amostra era composta por apenas 45 individuos, dificultando a andlise. A ocorréncia
maior de tuberculose na primeira fase da infancia provavelmente se da pelo fato do circulo de
convivéncia da crianca doente ser pequeno e, em sua maior parte, no ambito familiar, onde
possivelmente, contraiu a doenca.

Em relagédo ao sexo, houve um predominio do masculino (52%) em relacéo ao feminino.
Marques (2014) obteve resultado semelhante (52%) no Distrito Federal, enquanto Crispim e
Abreu (2014) no municipio de Campos dos Goytacazes (RJ) encontraram também maior
relevancia da tuberculose no sexo masculino (63%) entre criancas e adolescentes. Em
contrapartida, Pinto (2017) estudando o acesso de menores de 15 anos com tuberculose aos

servicos de saude do Rio Grande do Norte relatou predominéncia do sexo feminino (54,5%) em
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relacdo ao masculino, contudo estudou uma amostra pequena (11 individuos) ndo permitindo
comparacdo quantitativa. Considerando a populacdo em geral, estudos realizados em
municipios da Paraiba também relataram a predominancia da TB no sexo masculino: Aradjo
(2012) encontrou 66,9% em Patos, Silva (2011), 73% nas UBS de Campina Grande e 52% no
servico de referéncia para tuberculose do municipio de Campina Grande e Pinto (2013), em
56.8% dos casos de Cajazeiras. Embora ndo haja justificativa bioldgica, estudos sugerem
relacdo do adoecimento com héabitos de vida e busca e oferta de cuidados com a populagéo
masculina adulta (ARAUJO et al., 2012; BARATA, 2009)

Considerando a caracterizacao clinica dos casos de 0 a 14 anos, houve predominio da
forma pulmonar (64%; 271/426), tendo ocorrido com maior frequéncia em criancas até 4 anos
de idade. Oliveira et al. (2016) encontraram, semelhante ao nosso estudo, uma maior ocorréncia
da forma pulmonar da TB entre 0 e 4 anos de idade (72%), em individuos menores de 15 anos,
no Rio de Janeiro. Crispim e Abreu (2014) obtiveram 83% de forma pulmonar em menores de
15 anos em Campos de Goytacazes (RJ) e Marques (2014) observou uma média de 71% de
ocorréncia de formas pulmonares, em uma série de 7 anos no Distrito Federal, na mesma faixa
etaria. Estudo epidemioldgico realizado por Hino et al. (2011) em Ribeirdo Preto /SP,
demonstrou em 71,7% dos casos a presenca da forma pulmonar da TB. O predominio desta
forma pode acontecer por ser uma doenga de transmissdo respiratdria, favorecendo o
alojamento do bacilo no pulméo.

Observou-se que a TB extrapulmonar ocorreu em 34% dos casos sendo mais frequente
a forma ganglionar periférica, seguida da pleural, corroborando com os achados de Oliveira et
al. (1996) no Rio de Janeiro que encontrou 30% de tuberculose extrapulmonares com maior
ocorréncia de forma ganglionar periférica e pleural. Marques (2014) estudando tuberculose em
menores de 15 anos encontrou 24,8% de formas extrapulmonares tendo as formas ganglionar e
6ssea sido as mais frequentes. Matos, Kritski e Ruffino Netto (2012) estudaram 473 casos de
menores de 15 anos no Rio de Janeiro e encontraram que as formas ganglionar e 6ssea foram
as de maior ocorréncia.

A doenca na infancia apresenta manifestacdes clinicas inespecificas, podendo ser
confundida com outras enfermidades do trato respiratorio e retardar o diagnéstico da TB
pulmonar. Nas formas extrapulmonares, o diagnostico também é um desafio nesta faixa etéria.
Ambas as formas da tuberculose (pulmonar e extrapulmonar), por serem paucibacilares na
infancia, a confirmacgéo bacterioldgica da doenca, nem sempre € possivel.

O diagnoéstico de certeza da TB na infancia representa um desafio, tanto por

apresentarem formas paucibacilares da doenca, quanto pela dificuldade na coleta de material
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(SANTOS et al., 2013). Diante disso, desde 2013, a OMS recomenda a utilizagéo do teste
molecular Xpert MTB/RIF como teste inicial em todas as criangas com suspeita de TB,
inclusive para casos suspeitos de TB extrapulmonar, como meio de aumentar a confirmacao
bacteriologica e detecgdo de resisténcia a rifampicina na TB infantil (ORGANIZACAO
MUNDIAL DE SAUDE, 2014). Todavia, para a realizacio deste teste, faz-se necessario a
utilizacdo de equipamento com custo alto, para sua aquisicdo e manutencdo, bem como a
presenca de técnicos treinados previamente. No estado da Paraiba, desde 2015, dispbe de
equipamento GeneXpert® para realizacdo do teste molecular Xpert MTB/RIF.

Na populacao estudada, a confirmacdo bacterioldgica, seja por baciloscopia, cultura ou
teste molecular Xpert MTB/RIF, foi encontrada em apenas 19% dos casos, tendo uma
concentracdo maior na faixa etaria de 10 a 14 anos de idade. Este achado demonstra que na
populacdo adolescente existe uma maior facilidade para coleta de exames em relacdo aos
menores de 10 anos de idade e que a forma da doenca se assemelha mais a do adulto. O teste
molecular Xpert MTB/RIF foi realizado em apenas 5 casos (0,01%; 5/426), tendo sido positivo
em 2 e inconclusivo em 3. Apesar de haver disponibilidade do teste molecular no estado da
Paraiba e a orientacdo do Ministério da Sadde (BRASIL, 2018a) de sua realizacdo em todo
individuo, onde haja disponibilidade do teste, com suspeita de tuberculose, este exame ndo vem
sendo realizado como previsto na populagéo de menores de 15 anos, demonstrando a fragilidade
do sistema de saude. A baciloscopia obteve positividade em 61% (80/130) e a cultura em 68%
(17/25) entre os que realizaram estes exames. Apenas 16 (0,04%; 16/426) individuos realizaram
os dois exames (cultura e baciloscopia). Apesar da baixa positividade caracteristica de menores
de 15 anos, a quantidade de exames realizados também ¢é baixa.

Matos, Kritski e Ruffino Netto (2012), no Rio de Janeiro (RJ), obtiveram uma
positividade baixa (31%) de confirmacdo bacteriolégica em menores de 15 anos de idade,
portadores de TB, corroborando com os achados deste estudo. Marques, (2014) também
encontrou uma positividade baixa, em torno de 20% nas baciloscopias e 44% nas culturas
realizadas em individuos de mesma faixa etaria, no Distrito Federal. No entanto, Sales et al.
(2010) obtiveram uma positividade bem menor em relacdo ao nosso estudo, de cerca de 6,4%
na cultura de escarro, na mesma faixa etaria, no estado do Espirito Santo. Em contrapartida,
Cano et al. (2017), encontraram em Campinas (SP) positividade em 65% das culturas e 35.7%
das baciloscopias. O elevado percentual de culturas positivas provavelmente foi devido que, no
referido estudo, os autores incluiram adolescentes até 18 anos de idade, ampliando assim, a
possibilidade de se obter uma maior confirmacgdo bacteriologica. Mesmo tendo os estudos

citados sido realizados em regides diferentes do Brasil (Centro-Oeste e Sudeste), demonstram,
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semelhante aos nossos achados, dificuldade no diagndstico bacterioldgico de TB, em criancas
e adolescentes até 15 anos de idade.

A utilizacdo de um sistema de pontuacgéo para apoio diagnostico na infancia, adotado
oficialmente pelo Brasil desde 2002, objetivou superar o problema do diagnostico da
tuberculose em criangas, apresentando importante desempenho na triagem diagnostica,
embora ndo exista padrdo ouro para o diagnostico, nem algoritmo universal, sendo objeto de
muitas criticas quanto a escolha arbitraria de valores (SANTOS et al., 2013). O sistema passou
por adequagdes em 2010, e novamente em 2018, quando foi modificado os pontos aplicados
pelo resultado da Prova Tuberculinica, que agora, independe da vacinacdo por BCG, com
pontuacdo diferente para resultados entre 5 - 9mm e > 10mm (BRASIL, 2018). Contudo, a ficha
de notificacdo do Sinan ndo dispbe de campo para o registro da pontuacao, impossibilitando a
informac&o de quantos casos tiveram tratamento iniciado com base nesse sistema, assim como
0 campo relativo ao exame PPD, que foi retirado da ficha de notificacdo no ano de 2006. Diante
do exposto, neste estudo ndo foi possivel analisar dados relativos ao sistema de pontuacdo nem
a Prova Tuberculinica.

Em relacdo a radiografia de térax, Ezequiel Neto (2017) relata que o rastreio da TB
pulmonar a partir deste exame, pode demonstrar alteracGes compativeis com doenga ativa ou
sequela de doenca anterior, tendo alto valor preditivo negativo para a doenga na forma
pulmonar, com falsos negativos em torno de 1% mas, sendo incapaz de avaliar se ha atividade
da doenca sendo considerado de moderada especificidade. Reforcando a necessidade de
realizacdo do Raio-X de térax para o diagndstico da TB, Santos et al (2013) descreveram a
importancia que a avaliacdo radiolégica tem na tuberculose infantil, especialmente quando
associado a outros achados clinicos e epidemioldgicos para definicdo de caso, utilizando o
sistema de pontuacdo, quando ndo se consegue confirmacdo bacterioldgica. Nesse estudo, o
exame radioldgico de térax, foi solicitado em 78% dos casos, com imagens suspeitas de TB em
61% da populagéo estudada. Sales et al. (2010) observando menores de 15 anos, encontraram,
no estado do Espirito Santo, cerca de 81% (417/515) de imagens radioldgicas suspeitas de TB;
valor igual (81%; 9/11) ao encontrado por Pinto (2017) no Rio Grande do Norte, embora numa
amostra reduzida. Esses resultados demonstram que a radiografia de torax continua sendo um
exame de apoio diagnostico importante na TB infantil, tanto pelo facil acesso quanto ao baixo
custo, quando comparado a outros exames de imagem (tomografia computadorizada e
ressonancia magnética).

A coinfeccdo TB/HIV aumenta o desafio do combate a tuberculose, a qual tem sido a 12

causa de morte dentre as doencas infecciosas dos pacientes com AIDS, levando a dbito, em
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2016 cerca de 374 mil pessoas no mundo (ORGANIZACAO MUNDIAL DE SAUDE, 2017).
A OMS e o0 PNCT do Brasil recomendam que o teste de rotina de HIV deve ser oferecido a
todos os pacientes, incluindo criangas, com tuberculose presuntiva ou diagnosticada (BRASIL,
2017). Dentre os exames constantes na ficha de notificagdo, temos a investigacéo da deteccao
do virus HIV. Assim, na populacdo total estudada, apenas 32% (137/426) realizaram exame
para identificacdo do HIV e, entre os adolescentes (10 a 14 anos) apenas 40% (67/168) foram
submetidos ao exame. Foi identificado 01 (1/137) crianca (8 anos de idade) positiva entre 0s
submetidos ao exame para deteccdo do HIV. Marques (2014), no Distrito Federal, encontrou
que 30,1% (68/226) dos menores de 15 anos realizaram exames para detectar HIV e Oliveira et
al. (1996) analisando dados de 560 fichas, na mesma faixa etaria, no Rio de Janeiro, verificaram
que 15,4% apenas haviam realizado exame anti-HIV. Matos, Kritski e Ruffino Netto (2012),
no Rio de Janeiro (RJ), numa série de 10 anos, observaram que 56% (265/472) realizaram
testagem anti-HIV. Esses dados ainda estdo bem distantes da meta de realizar 100% de
investigacdo para HIV em todos os casos novos de TB, adotado pelo Brasil, desde 1997, no |
Consenso Brasileiro de Tuberculose (SBPT, 1997). Na populacdo em geral, o estado da PB
conseguiu examinar. em 2016, 71% (787/1103) dos casos novos de tuberculose (BRASIL,
2017). Esses dados demonstram a necessidade de se ampliar a realizacdo de exames na infancia
e adolescéncia e pesquisas sdo necessarias para identificar que fatores estdo associados a baixa
realizacdo de exames anti-HIV.

O controle, a avaliacdo e 0 exame de contatos é uma importante estratégia na
identificacdo de casos novos de tuberculose. Define-se como contato toda pessoa exposta ao
caso fonte da doenca (TB ativa), na época do seu diagnostico, podendo ser do convivio de casa,
trabalho, entre outros, desde que avaliado o risco de infeccdo ou adoecimento por um
profissional de satde (BRASIL, 2018). O monitoramento do exame de contatos na populacao
em geral, é feito a partir da proporcéo de contatos examinados de casos novos de tuberculose
pulmonar com confirmacdo laboratorial em relagcdo aos contatos registrados no momento do
diagnostico. Em 2018, foi pactuada a meta de 70% para os exames de contatos, pelo Programa
de Qualificacdo das Acdes de Vigilancia em Saude (PQA-VS), que reconhece como uma
importante acdo na interrupcdo da cadeia de transmissdo da TB. Todavia, em relacdo a
populacéo infantil, o PNCT recomenda examinar 100% dos contatos registrados independente
da forma clinica da crianga, com vistas a identificar a fonte bacilifera, e interromper a
transmissdo da doenga (BRASIL, 2018). Ainda ndo existe indicador especifico para medir essa
acao, posto que o indicador relativo a contatos examinados considera apenas a popula¢do com

confirmacgéo bacterioldgica, excluindo, assim, a maior parte dos contatos da populagdo infantil
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desse monitoramento. Na populagéo estudada, apenas 28% (424/1507) dos contatos registrados
foram examinados. A faixa de 0 a 4 anos obteve apenas 30% de contatos examinados e a de 5
a 9 anos, 20%, em todo periodo de estudo. A proporcdo de contatos monitorados em menores
de 15 anos em relacdo a série de anos estudados foi baixa de 2007 a 2009 (11% em cada ano),
tendo apresentado melhor resultado em 2011 (50%), chegando no ano de 2016 a 41%. O estado
da Paraiba examinou 30,2% dos comunicantes de casos novos de tuberculose pulmonar com
positividade bacteriologica, em 2017 e no Brasil 52,4% foram examinados no mesmo periodo.
Esses dados sdo preocupantes levando-se em conta que a tuberculose em criangas decorre do
contato com um adulto bacilifero, refletindo a falha na investigacdo tanto da populag¢éo adulta
como de TB infantil. Por falta de estudos cientificos em relacdo a proporcao de exame de
contatos em criangas e adolescentes fica dificil comparar os resultados encontrados nesta
pesquisa. Estudos que tiveram criancas e adolescentes como publico alvo (CANO et al., 2017;
LIMA, 2016; MATOS, KRITSKI; RUFFINO NETTO, 2012; ZOMBINI et al.,2013)
apontaram a propor¢do de criangas expostas a adultos doentes com tuberculose, contudo néo
relatam a proporcao de exame dos contatos das criancas, dentre os registrados.

Outra importante estratégia no seguimento dos casos de tuberculose, € o Tratamento
Diretamente Observado (TDO). O Brasil, em 2016, registrou (Sinan) que 36,2% dos casos
novos de TB pulmonar realizaram TDO na populagdo em geral com tuberculose. Vale ressaltar
gue somente deve ser registrado no sistema de informacdo os casos cuja supervisao da dose
diaria tenha sido feita por profissional de satde. (BRASIL, 2018). Nesse estudo, de todos 0s
casos da série, apenas 27% tém registro de TDO, bem distante da meta de incluséo de 90% dos
casos, proposta esta lancada em 2017 no Plano Nacional pelo Fim da Tuberculose como
Problema de Saude Publica (BRASIL, 2017). A faixa de 0 a 4 anos de idade apresenta maior
realizacdo de TDO com 36% de adesdo. Estes percentuais demonstram a fragilidade nessa
atividade considerada como fundamental na realizacdo adequada do tratamento, fortalecimento
de vinculo com a equipe de salde e sucesso no encerramento por cura do caso, especialmente
guando se trata de pacientes que necessitam de auxilio para tomada da dose diaria, como no
caso das criancas. Black e Cardoso (2018) estudando os adolescentes com coinfec¢do TB/HIV,
em Pernambuco, reportaram que apenas 27,2% faziam tratamento supervisionado,
considerando uma baixa incluséo de casos., corroborando com nossos achados.

A estratégia DOTS é apontada por Araujo et al. (2015), em estudo qualitativo com
profissionais de saude e familiares de doentes com TB na populacdo em geral, no Rio de
Janeiro, como uma importante acao no estabelecimento de vinculo do paciente-familia e equipe

de saude, e a oportunidade de se produzir um cuidado integral, podendo ser um modelo habil,
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factivel e de baixo custo. Contudo retrata também as dificuldades na implementacdo do TDO,
desde deslocamento de profissionais ao domicilio para supervisao até sobrecarga de trabalho
de alguns membros das equipes de satde. Cecilio e Marcon (2016), investigando a opinido dos
profissionais de salde do Parand quanto ao TDO, também observaram dificuldades na
operacionalizacdo, reportando a necessidade de investimento em recursos materiais e de
transporte, bem como na qualificacao dos profissionais, diante de uma estratégia que oportuniza
a aproximacdo e dialogo com a comunidade. Furlan et al. (2012) estudando abandono de
tratamento da TB na populacdo em geral, identificou que 44% de todos os casos de TB no
estado do Parana, tiveram indicacdo de TDO, demonstrando dificuldades na estratégia também
com a populacdo adulta. Contudo, apesar de ser retratado como um importante fator de impacto
na adesdo e desfecho positivo do tratamento da TB na populacdo em geral, ndo foram
encontrados estudos que tratem dessa abordagem especificamente na infancia.

Quanto ao desfecho do tratamento, os resultados favoraveis, ou seja, curados, foram de
77% (330/426) de todos os casos do periodo analisado, independente da forma clinica. A faixa
etaria que obteve maior sucesso no encerramento dos casos foi a de 5 a 9 anos de idade (81%;
92/114). Nao ha parametro indicador de cura para TB infantil, onde a maioria dos casos séo
paucibacilares. O PNCT considera, para fins de monitoramento, apenas a proporcao de cura de
casos baciliferos, tendo como parametro minimo 85% de cura destes, ndo sendo esse célculo
adequado para avaliar o sucesso de tratamento na infancia. InvestigacGes cientificas em
menores de 15 anos encontraram resultados semelhantes, tais como Marques (2014) que
observou 74,3% de cura, Zombini et al. (2013) 91% , Matos, Kritski e Ruffino Netto (2012)
83% e Sales et al. (2010) 71.6% em estudos realizados no Distrito Federal, S&o Paulo, Rio de
Janeiro e Espirito Santo respectivamente, todos considerando a TB independente da forma
clinica. O desfecho favoravel do tratamento na infancia pode estar relacionado ao
acompanhamento de um adulto orientado e comprometido, que garanta a administracdo da
medicacéo, fortalecendo desta forma a estratégia TDO.

Entre os desfechos desfavoraveis, observou-se 1,17% (5/426) de 6bito por tuberculose
na Paraiba, em menores de 15 anos, bem menos que os 2,5% de 6bitos encontrados por Matos,
Kritski e Ruffino Netto (2012) no Rio de Janeiro (RJ). Sales et al. (2010) identificaram 10%
de ébito no Espirito Santo, na mesma faixa etaria, todavia utilizou municipio de notificacdo
para selecdo da populacdo, podendo ter incluido individuos residentes em outras localidades,
influenciando no resultado. Marques (2014) ndo identificou 6bitos nos anos estudados no
Distrito Federal. Em relacdo ao abandono de tratamento, outro desfecho desfavoravel,

observou-se que 8,7% dos casos tiveram esse tipo de encerramento, muito além do valor
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méaximo pautado em 5% nacionalmente. Marques (2014), observou no Distrito Federal apenas
2,7% de abandono, bem menos do que demonstrado neste estudo e no Espirito Santo, Sales et
al. (2010) encontraram 3,1% de abandono. Esses achados demonstram fragilidade no
acompanhamento dos casos, especialmente em relacdo a criangas e adolescentes, cujo cuidado
depende sobretudo do entendimento e comprometimento dos adultos.

SituacOes de encerramento por transferéncia que permanecem no sistema apés tempo
oportuno de tratamento sdo consideradas falhas de atualizacdo regular do sistema,
comprometendo a andlise de desfecho. Nesse estudo, observou-se que 8% permanecem no
Sinan nessa situacdo, necessitando de investigacdo em relacdo ao caso e registrar sua real
situacdo (cura, abandono ou 6bito). Sales et al. (2010), no Espirito Santo, identificaram 4,1%
das fichas nessa mesma situacdo e Marques (2014), observou no Distrito Federal que 20,8% de
saida foi por transferéncia demonstrando grande inconsisténcia nesse campo.

Em relacdo aos aspectos socioecondmicos do territorio, observa-se no estudo que dentre
0s 23 municipios com maiores taxas de incidéncia de tuberculose na infancia, mais da metade
apresentou Indice de Desenvolvimento Humano Municipal avaliado como baixo (0,00 a 0,500),
bem como o indice de Vulnerabilidade Social foi mensurado como alto (0,401 a 0,500) ou
muito alto (0,500 a 1,000). Nenhum municipio foi avaliado com IDHM muito baixo ou muito
alto, ou com IVS muito baixo. Estes achados corroboram com varios estudos que demonstram
que a vulnerabilidade social, em todos os seus aspectos esta diretamente relacionada com o
adoecimento, incluindo a tuberculose. Em estudo realizado por Almeida (2015) para verificar
a associagdo da ocorréncia da coinfeccdo TB/HIV e determinantes sociais, em Juiz de Fora
(Minas Gerais), demonstra, que a vulnerabilidade social € um ponto importante dentre os fatores
que influenciam na propagacdo da tuberculose. Vulnerabilidade compreendida por fatores
sociais e econdémicos que impactam na suscetibilidade ao adoecimento, sendo um indicador de
iniquidade e desigualdade social. Assim como Furlan et al. (2012) discute que pessoas em
situacédo de vulnerabilidade tém maior dificuldade de compreender informagdes sobre a TB e
menor possiblidade de acesso a cuidados de saude, influenciando na adesdo ao tratamento e
ocorréncia de abandono. Em Portugal, Ferreira (2017) trata a vulnerabilidade de criangas frente
a tuberculose relacionada ao pouco conhecimento da doenca e da vacina BCG por parte dos
familiares, reforcando que o acumulo de circunstancias e fatores que predispdem aos agravos a
salde no decorrer do tempo, pode exacerbar a situacdo de vulnerabilidade de um local e
populacdo. Machado, Moreira e Sant'anna (2015) explanam que as criangas apresentam um

componente de vulnerabilidade maior pela posicédo de dependéncia em que se encontram diante
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da familia, trazendo implicagcbes desde adoecimento até seu cuidado e tratamento, pela
significacdo e conhecimento da doenca atribuidos por seus cuidadores.

Considerando as dimens@es descritas pelos autores supracitados, Maffacciolli, Oliveira
e Brand (2017) estudando a trajetdria de pessoas internadas por tuberculose em Porto Alegre,
relataram que cendrios socioculturais e de falta de protecéo dos direitos sdo condicdes coletivas
que provocam maior suscetibilidade ao adoecimento, especialmente onde € grave a
marginalizacdo e a excluséo social dos sujeitos, mantendo-os afastados dos meios materiais e
das condicGes psicossociais necessarias a manutencao da satde.

Rodrigues Junior, Ruffino Netto e Castilho (2014) analisando a distribui¢do espacial da
TB/HIV/AIDS e o IDH das regides do Brasil, verificaram que o mapa da distribuicdo do IDH
mostra as condicdes de desigualdade e que locais de maiores coeficientes de incidéncia de
tuberculose coincidem com as areas de baixos valores do IDH. Enquanto Barcellos et al. (2002)
discorrem sobre o uso de indicadores sintéticos na anlise espacial em salde, a exemplo do
IDH, para avaliar a qualidade de vida e medir iniquidades, compreendida como uma
distribuicdo desigual de recursos e oportunidades entre os individuos e grupos localizados em
determinado lugar e tempo. Assim, a situacdo de salde é colocada como o resultado da relacéo
de grupos sociais com o seu territorio

Considerando a distribuicdo espacial dos casos novos de tuberculose em menores de 15
anos de idade na Paraiba, no periodo do estudo, observa-se uma heterogeneidade espacial,
apontando municipios com elevado risco para transmissdo ativa doenca. A analise indicou
aglomerados de municipios que devem ter atencdo prioritaria para intervencgdes, no entanto, ao
utilizar os métodos bayesiano e Moran local verificou-se um nimero maior de municipios com
necessidade de intervencéo.

Observou-se também a proximidade de municipios com baixas taxas de incidéncia e
outros com taxas elevadas, variando a deteccdo bruta de 0,9 a 23,96 casos por 100 mil habitantes
na faixa etéria de interesse. Apesar de terem municipios com incidéncia elevada, a distribuigcdo
ndo se apresentava em aglomerados, ou seja, foi observado municipios com incidéncia acima
de 20 casos por 100.000 habitantes, rodeados de outros sem ocorréncia da doenca, nos anos
estudados. Municipios com incidéncia bruta com valores zero podem indicar subnotificacao de
casos. Sales et al. (2010) encontraram municipios no Espirito Santos com zero de incidéncia de
TB infantil, sendo limitrofes de municipios com incidéncia de 85 casos por 100.000 habitantes
na incidéncia bruta, sugerindo centralizacdo do diagndstico em algumas cidades e

subnotificacdo nas cidades de origem.
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Vale ressaltar que diante da distribui¢do da incidéncia bruta, observa-se um conjunto de
municipios com altas taxas de notificacdo da TB infantil em torno das regides metropolitanas
de Jodo Pessoa e Campina Grande, maiores centros urbanos do estado; em concordancia com
os achados de Lima (2015) em Fortaleza; Venancio, Tuan e Nascimento (2015) em Séo Paulo
e Sales et al. (2010) no Espirito Santo, quanto a distribuicdo espacial da TB.

Apesar das taxas brutas demonstrarem a distribuicdo espacial da doenca, sua
instabilidade e presenca de locais com populacdes pequenas, pode levar a conclusdes
equivocadas. Nesse contexto, para obtencédo de resultados mais fidedignos, estudos tém sido
realizados utilizando analise espacial a partir de taxas suavizadas, como feito nos trabalhos de
Barbosa (2016) e Monteiro et al. (2015) sobre a hanseniase em Pernambuco e Tocantins,
respectivamente.

Semelhante aos estudos citados de hanseniase, Lima (2015) em Fortaleza, Magalhaes e
Medronho (2017) no Rio de Janeiro e Sales et al. (2010) no Espirito Santo estudaram a
distribuicdo da TB também utilizando taxas suavizadas a partir do método bayesiano empirico
local, demonstraram a melhora na compreensao das implicacdes espaciais ocasionadas pelos
municipios vizinhos e na visualiza¢do do padréo espacial da doenca, dos locais de risco e da
influéncia de pequenas populagdes.

Neste estudo, a aplicacdo do método bayesiano empirico local, produziu indicadores de
incidéncia mais estaveis. A deteccdo bruta atingiu valor de até 23,96 casos por 100.000
habitantes, enquanto que o indicador suavizado atingiu valor maximo de 11,03 casos por
100.000 habitantes. As areas mais criticas identificadas a partir da analise bayesiana local foram
mais extensas, abrangendo mais da metade dos municipios do estado, com clusters mais
definidos na zona da mata e do agreste paraibano. Este cenério reflete o quéo grave apresenta-
se a tuberculose no Estado, considerando que a area de casos de TB na infancia denota a
exposicao precoce ao bacilo de Koch e a transmisséo recente da doenga.

Na andlise da correlacao espacial utilizou-se o Box Map para identificar a dependéncia
dos dados em relacéo aos seus vizinhos e o indice global de Moran | que apresenta as areas com
significancia estatistica de risco da doenca, contribuindo para delineamento de areas prioritarias
para intervencdo em saude. (BARBOSA, 2016; SALES et al., 2010). Neste estudo, aplicou-se
o Indice Global de Moran | para calcular o coeficiente de incidéncia de TB em menores de 15
anos de idade, obtendo-se um valor positivo de 0,59, sendo estatisticamente significante
(p=0,01), apontando a existéncia de dependéncia espacial. Foram identificados 4 clusters,
concentrados em sua maioria nas mesorregides da Mata e do Agreste Paraibanos, sendo o maior

cluster formado por 22 municipios da zona da Mata Paraibana, demonstrando a associacdo
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espacial nessas areas. Corroborando com os achados desta investigacdo, Barbosa (2016)
utilizando o indice de Moran | encontrou areas de auto correlacdo espacial e demonstrou
clusters de transmissdo ativa atraves do Moran Map. Utilizando o mesmo indice para a
identificacdo de clusters significativos de risco para TB ativa, Lima (2015) encontrou clusters
espaco-temporal de alto risco para 6bito por coinfeccdo TB/HIV/AIDS e Sales et al. (2010)
encontraram possiveis areas de transmissdo recente da doenca e identificaram locais prioritarios
para o controle da doenca.

Os resultados desse estudo evidenciam a persisténcia da tuberculose como problema de
salde publica, com areas de aglomerados de casos entre menores de 15 anos de idade, que
indicam circulacéo do bacilo de Koch e transmissdo recente da doenca, no estado da Paraiba.

A utilizacdo de diferentes técnicas de observacéo e analise espacial no presente estudo,
permitiu a identificacdo de &reas, que ndo seriam descobertas empregando-se apenas 0S
indicadores epidemioldgicos da populagdo em geral, posto que ndo existem indicadores para
populacdo infantil. A analise espacial demonstrou ser um importante instrumento na
identificacdo de locais de casos de TB infantil no estado da Paraiba. Neste contexto, este estudo
pode ser considerado pioneiro em demonstrar, nos menores de 15 anos de idade, a ocorréncia
da TB e a sua distribuicdo espacial em um estado brasileiro.

Faz-se necessario ressaltar a auséncia de indicadores epidemiol6gicos e operacionais
especificos para a populacdo infantil, cujo adoecimento é considerado evento sentinela,
podendo seu monitoramento auxiliar a gestdo publica na definicdo de politicas especificas e
permitir uma otimizagdo dos recursos.

Espera-se assim, que pesquisas sejam realizadas em outros estados do Brasil no sentido
de contribuir com o monitoramento de areas de transmissdo ativa da doenca e criar subsidios
para o Programa de Controle da Tuberculose na infancia e adolescéncia, a exemplo do programa
de hanseniase que possui ficha complementar para investigacdo dos casos e indicadores

especificos para menores de 15 anos de idade.
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7 CONCLUSAO

Os resultados desse estudo evidenciam a persisténcia da tuberculose enquanto problema
de salde publica e a importancia de conhecer a ocorréncia desta na populacdo infantil, ndo
apenas para oferta de cuidado aos menores de 15 anos, mas como indicador epidemiol6gico de
areas de risco elevado de adoecimento. Apesar de ser reconhecida a necessidade de se saber
como a tuberculose tem acometido a populacdo infantil, desde a incidéncia, diagndstico,
tratamento, até o comportamento epidemioldgico. A auséncia de indicadores padronizados para
essa faixa etéria dificulta o conhecimento da situacdo real da TB infantil, prejudicando o
planejamento técnico, politico e operacional das acdes de combate a doenca, cuja transmissao

ocorre ativamente, com elevados indices e ampla distribuicdo geogréfica.
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APENDICE A - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

N 0]
DADOS GERAIS:

Data de notificagdo:_ / /[ Numero de notificacéo:
Data do diagnéstico:_ /[ Unid. satde notificadora:

DADOS SOCIO-DEMOGRAFICOS
Idade: anos. Sexo: ( )M; ( )F; ( ) Ignorado/Nao Preenchido
Raca: () Branca ( ) Preta ( ) Amarela ( ) Parda ( ) Indigena ( ) Ignorada
Bairro: Cidade:

Distrito sanitario: ( )1 ( )2 ( )3 ()4 ( )5 ( )Né&o preenchido
DADOS CLINICOS E EPIDEMIOLOGICOS

FORMA CLINICA: ( )Pulmonar ( ) Extra-pulmonar. Qual?

EXAMES DIAGNOSTICO (preencher usando legenda):
Baciloscopia:l | Cultura: [ ] Histopatologia: [ |

1.Positivo;2. Negativo; 3.Em andamento; 4.N&o realizado; 5.N&o preenchido.

TRM-TB:[ | 1. Detectavel sensivel a Rifampicina; 2 Detectavel Resistente a Rifampicina;
3.N&o Detectavel; 4.Inconclusivo. 5.N&o Realizado.

CONTATOS (nimero): Identificados ;  Examinados:
REALIZATDO || 1.Sim 2.No; 9.Ignorado.
HIV: | | 1.Positivo;2. Negativo; 3.Em andamento; 4.N&o realizado; 5.N&o preenchido.

MODO DE SAIDA/ENCERRAMENTO (X): ( )Cura; ( )abandono; ( ) transferéncia;
( Ymudanca de diagnostico; ( )ébito por tuberculose ; ( )ébito por outras causas.

DATA DA SAIDA/ ENCERRAMENTO: _ /__/



APENDICE B - TERMO DE COMPROMISSO DE UTILIZACAO DE DADOS

Ministério da Satde

FIOCRUZ

FUNDAGAO OSWALDO CRUZ

Centro de Pesquisas Aggeu Magalhdes

PROGRAMA DE POS GRADUACAO
MESTRADO ACADEMICO EM SAUDE PUBLICA

TERMO DE COMPROMISSO DE UTILIZACAO DE DADOS (TCUD)
Prezado (a) Senhor (a):

Eu, Micheline da Silveira Mendes, pesquisadora no Instituto Aggeu
Magalhdes/FIOCRUZ - PE, no dmbito do Mestrado Académico em Saude Publica, pretendo
realizar um estudo, cujo objetivo ¢ analisar a associagdo espago temporal dos casos novos de
tuberculose em menores de 15 anos de idade com aspectos epidemiolégicos e socioecondmicos
do estado da Paraiba, no periodo de 2007 a 2016, com o intuito de obter novos conhecimentos
que servirdo de base para fortalecer as agdes de controle desse agravo.

No projeto de pesquisa intitulado “Tuberculose em Menores de 15 Anos no Estado da
Paraiba: Uma Anélise Espacial no Periodo de 2007 a 2016”, sob orientagdo da Prof. Dra Haiana
Charifker Schindler, comprometo-me com a utilizagdo dos dados contidos no Sistema de
Informagdo de Agravos de Notificagdo (SINAN) sob sua guarda, a fim de obtengiio dos
objetivos previstos. Caso concorde, utilizaremos informagdes contidas a ﬁéha de notificagdo
compulsoria, referentes a idade, sexo, raga/cor, faixa etaria, enderego, forma clinica, exames
realizados (baciloscopia, cultura, TRM-TB, Raio-X, HIV), realizagdo de Tratamento
Diretamente Observado (TDO), contatos registrados e examinados, situagdo de encerramento.
Também serdo utilizados os dados necessarios para calcular a incidéncia da doenga na
populagdo geral e de casos baciliferos nos municipios do estado, no periodo em estudo.
Contudo, ndo serdo utilizados dados de identificagdo individual, tais como nome do paciente,
nome na mée ou numero de cartdo de nacional de saude. Esclarego que a coleta de dados
acontecera no periodo de 01/05/2018 a 31/05/2018.

Comprometo-me a manter a confidencialidade dos dados coletados no SINAN, bem
como com a privacidade de seus contetidos.

Declaro entender que ¢ minha a responsabilidade de cuidar da integridade das
informagdes e de garantir a confidencialidade dos dados e a privacidade dos individuos que
terdo suas informagdes acessadas.

Também ¢ minha a responsabilidade de ndo repassar os dados coletados ou o banco de
dados em sua integra, ou parte dele, a pessoa ndo envolvida na equipe da pesquisa.
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Ministério da Saude

FIOCRUZ

FUNDAGAO OSWALDO CRUZ
Centro de Pesquisas Aggeu Magalha

Por fim, comprometo-me com a guarda, cuidado e utilizagdo das inormagdes apenas
para cumprimento dos objetivos previstos nesta pesquisa aqui referida. Qualquer outra pesquisa
em que eu precise coletar informagdes serdo submetidas a apreciagdo do CEP, atendendo as
Diretrizes ¢ Normas Regulamentadoras de Pesquisas Envolvendo Seres Humanos, Resolugdo
CNS 466 de 12 de dezembro de 2012, por isso 0 acesso aos dados registrados em bases de dados
para fins da pesquisa cientifica sera feito somente apds aprovagéo do projeto de pesquisa pelo
Comité de Etica e Pesquisa, seguindo alguns aspectos abaixo descritos:

a) Os dados dos pacientes serdo utilizados para pesquisa cientifica apos a aprovagdo do
projeto de pesquisa pela Secretaria Estadual de Satde. ;

b) O acesso aos dados terd supervisdo de uma pessoa especializada e informada Sobre as
exigéncias solicitadas.

¢) Manteremos o compromisso em relagdo aos dados utilizados na pesquisa, preservando a
privacidade do sujeito mantendo o anonimato ¢ a confidencialidade.

d) Certificamos a ndo utilizagdo das informagdes em perda ou danos das pessoas ou da
sociedade, inclusive na condi¢do de autoestima.

e) Os dados coletados na pesquisa apenas serdo utilizados na construgdo de artigos cientificos,
mas sempre serd mencionada a fonte das informagées. <

Devido a inviabilidade de aquisi¢do do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido de

todos os sujeitos participantes, assinaremos esse Termo de Consentimento de Uso de Bando de

Dados, para a seguranga dos direitos dos participantes, simultaneamente com o responsavel da

institui¢do coparticipante.

Jodo Pessoa; 09 de margo de 2018.

Pesquisadora: Micheline da Silveira Mendes
RG: 1.580.199 SSP-PB
CPF:805.760.444-15

E-mail: micheline_mendes@hotmail.com
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ANEXO A - LISTA DOS MUNICIPIOS DA PARAIBA CONFORME REGIONAL DE

SAUDE
Reg|CcOD |MUNICIPIOS Reg|CcOD |MUNICIPIOS Reg|CcOD |MUNICIPIOS
1 | 250060 | Alhandra 3 | 250040 | Alagoa Nova 3 | 251630 | Sumé
1 | 250180 | Bayeux 3 | 250057 | Algodio de Jandaira 3 | 251740 Zabelé
1 | 250300 | Caapora 3 | 250090 | Arara 6 | 250115 | Areia de Baratinas
1 250320 | Cabedelo 3 | 250110 | Areia 6 | 250340 | Cacimba de Areia
1 | 250460 | Conde 3 | 250120 | Areial 6 | 250355 | Cacimbas
1| 550400 Cruz do Espinito 3 | 250600 | Esperanca 6 | 250420 | Catingueira
Pl Santo
1 250750 | Todio P 3 | 250830 Lagoa Seca 6 | 250450 | Condado
2 J QA0 Fess0a
1 150860 | L 3 | 250933 |Matinhas 6 | 250540 | Desterro
22 ACcena
1 | 250910 | Vasi 3 | 250930 | Montadas 6 | 250590 | Emas
22 ar
L e . 3 | 251270 | Remigio 6 | 250780 Junco do Seridé
251190 | Pitimbu 5 S3o Sebastizo de 6 | 250870 | Mac d'Aqua
1 231276 | Riachdo do Pogo 251510 |Lagoa de Roga p 50880 | Ml
2 alta
1 | 251370 Santa Rita 4 | 250153 | Baratna _
- 6 | 250939 | Maturéia
1 | 251530| Sapé 4 | 250160 | Barra de Santa Rosa
] 6 | 251070 | Passagem
1 | 251597 | Sobrado 4 | 250500 | Cubati p 151080 | B
2 ati
2 | 250050 | Alagoinha 4 | 250510 | Cuité P "f’sb_
2 | 250080 | Aragagi 4 | 250535 | Damigo 291260  Quixabd
= 6 | 251300 | Salgadinho
2 | 250100 | Araruna 4 | 250620 | Frei Martinho i .
3 ) 6 | 251340 Santa Luzia
2 | 250150 | Bananeiras 4 | 251010 |Nova Floresta
N ] 6 | 251380| Santa Teresinha
< | 250190 | Belém 4 | 251030 | Nova Palmeira S30 José de
2 | 250270 | Borborema 4 | 251110 |Pedra Lavrada 6 251440 | Espinharas
2 | 250350 | Cacimba de Dentro 4 | 251140 |Picui 6 | 251460 | Sdo José do Bonfim
2 230360 | Caicara 4 | 251540 | Seridé 6 | 251470 Sao José do Sabugi
2 | 250415 | Casserengue 4 | 251615 | Sossego 6 | 251490 | $do Mamede
2 | 250520 | Cuitegi 5 | 250073 | Amparo 6 | 251670 | Teixeira
2 | 250570 | Dona Inés 3 | 250390 | Camalat 6 | 251710| Varzea
2 | 250580 | Duas Estradas 3 | 250407 | Caratibas 6 | 250550 Vista Serrana
2 | 250630 | Guarabira 3 | 250470 | Congo 7 | 250020 | Aguiar
2 | 250820 | Lagoa de Dentro 3 | 250485 | Coxixola 7 | 250210|Boa Ventura
2 | 250855 | Logradouro 5 | 250650 | Gurjio 7 | 250440 | Conceicio
2 | 250980 | Mulungn 5 | 250850 | Livramento 7 | 250480 | Coremas
2 | 251160 | Pildes 5 | 250970 | Monteiro 7 | 250530 Curral Velho
2 | 251170 | Pildezinhos 5 | 251060 | Oure Velho 7 | 250560 | Diamante
2 | 251180 Pirpirituba 3 | 251065 | Parari 7 | 250660 | Ibiara
2 | 251274 | Riachdo 3 | 251220 | Prata 7 | 250260 | Iraracy
2 | 251560 Serra da Raiz 3 | 251400 | Sao Jodo do Cariri 7 | 250700 | Itaporanga
2 | 251590| Serraria 5 | 251410 | Sao Jodio do Tigre 7 | 251020 | Nova Olinda
2 | 251593 | Sertdozinho S 2‘50 ;";"'e dos 7 | 251040 | Otho d'Asua
£ OTOAEITOS
2 | 251600 | Solanea i S3o Sebastizo do 7 | 251100 | Pedra Branca
> | 251640 | Tacima ? | 251520 | Umbuzeiro 7 | 251130 Piancs
3 | 250030 | Alagoa Grande 3 | 251550 | Serra Branca 7 | 251335 | Santa Inés




Reg (COD |MUNICIPIOS Reg|coD |MUNICIPIOS Reg|COD |MUNICIPIOS
7 | . |Santanade 10 | 251720 | Vieirépolis 14 | 251290 | Rio Tinto
251350 | Mangueira ,
; Santana dos 11 | 250010 | Agua Branca 15 | 250053 | Alcantil
251360 | Garrotes 11 | 250670 | Imaculada 15 [ 250130 | Aroeiras
7 | 251430 | So José de Caiana 11 | 250800 | Tum 15 | 250157 | Barra de Santana
7 | 251570 | Serra Grande 11 | 250900 | Manaira 15 | 250170 | Barra de S&o Miguel
8 | 550000 giezm do Brejo do 11 | 251230 | Princesa Isabel 15 | 250250 | Boqueiriio
11 |2 ¥ i 152 ‘abaceiras
8 | 250230 | Bom Sucesso = 251455 | Sdo José de Princesa > 50310 | Cabaceiras
s .
8 | 250080 Brejo do Cruz = 251660 | Tavares 1;] 250435 | Caturité
8 | 250000 Brejo dos Santos l; 250380 | Caldas Brandio l;_j 250625 | Gado Brave
212 inhé 502 .
8 | 250430 | Catolé do Rocha > 250640 | Gurmhém > 50990 | Natuba
212 A 2| 2512 i s
8 | 250740 | Jericé o 250680 | Inga 51250 g;;ecl}r:;asissmto
212 abaiana :
8 | 250937 | Mato Grosso - 230690 | Trabaiana 15 251278 | Anténio
2 | 250720 | Itatube
8 | 251280 Riacho dos Cavalos . 250720 | Ttatuba 15 | 251315 | Santa Cecilia
8 | 251390 | S30 Bento 12 | 250760 | Juarez Tavora s Sﬁo.Domingos do
8 Séo José do Brejo do 12 | 250790 | Juripiranga 251394 | Cann
251465 | Cruz 12 | 250940 | Mogeiro 15 | 251700 | Umbuzeiro
9 250205 | Bernardino Batista 12 251120 PedrasdeFogo 16 250135 ASSUH;&O
9 | 250220 | Bom Jesus 12 | 251150 | Pilar 16 | 250215 |Boa Vista
9 | 250240 | Bonito de Santa Fé 12 Riachdo do 16 | 250400 | Campina Grande
. = 2 2 3
9 | 250330 Cachoeira dos Indios 251275 |Bacamarte 16 | 250610 | Fagundes
— 12 Salgado de Sao =
9 | 250370 | Cajazeiras < | 251310 |Félix 16 | 250770 | Juazeirinho
9 | 250410 | Carrapateira 12 | 251445 | S3o José dos Ramos 16 | 250920 | Massaranduba
9 | 250960 | Monte Horebe 12 | 251500 | Sdo Miguel de Taipu 16 | 251050 | Olivedos
9 | 251203 | Pogo Dantas 13 | 250375 | Cajazeirinhas 16 | 251200 | Pocinhos
Poco de José de L
9 251207 | Moura 13 | 250810 |Lagoa 16 | 251240 | Puxinani
13 | 2 - 16 | 2513851 S :
9 | 951330 | Santa Helena 251090 | Paulista 51385 | Santo André
9 e el . 13 | 251210 | Pombal 16 | 251580 | Serra Redonda
251363 | Santarém S50 B 3 -
9 SﬁOJOaOdDR.llOdO 13 35139') 'Pao befn‘o e 16 251610 Soledade
250070 | Peixe B 16 | 251650 | Taperoa
— 1 ' _ 13 Sio Domingos de < aperoa
9 | 251450 | Sdo José de Piranhas 251396 | Pombal 16 | 251675 | Tenério
9 | 251680 | Triunfo 14 | 250140 | Baia da Traiciio Fonte: SES-PB (2018
9 | 251690 | Uiratina 14 | 250403 | Capim
10 | 250077 | Aparecida Cuite de
_ 14 | 250523 | Mamanguape
10 | 250840 | Lastro ,
10 | senate lnr e 14 | 250527 | Curral de Cima
250913 | Marizopolis
_ _ ] 14 | 250710 | aperoroca
10 | 251000 | Nazarezinho
- N 14 | 250730 | Jacaran
10 | 251320 Santa Cruz
- . ] 14 | 250890 | Mamanguape
10 | 251398 | Sdo Francisco 11 N
10 S0 José da Lagoa 250905 | Marcacio
251420 | Tapada 14 | 250930 | Mataraca
10 | 251620 | Sousa 14 | 251272 | Pedro Régio
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Republica Federativa do Brasil

ANEXO B - FICHA DE NOTIFICACAO DE TUBERCULOSE - Sinan

SINAN
SISTEMA DE INFORMAGAO DE AGRAVOS DE NOTIFICAGAO Ne

FICHA DE NOTIFICAGAO / INVESTIGAGAO TUBERCULOSE

Ministério da Satde

(T CRITERIO LABOTORIAL - & todo caso que, independentemente da forma clinica, apresenta pelo menos uma positiva de bacil pia, ou de cultura,
ou de teste rapido molecular para tuberculose.
CRITERIO CLINICO-EPIDEMIOLOGICO - é todo caso que nio preenche o critério de conrrma';ao Iahoratorlal acima descrito, mas que recebeu o diagnostico

de tuberculose ativa. Essa definigdo leva em id

dados clinico

g a avaliagiio de outros p (como

os de imagem, histoldgicos, entre outros).

Dados Gerais

Notificagiio Individual

Dados de Residéncia

Tipo de Notificagdo
F‘ P ¢ 2 - Individual

Cédigo (CID10) ificacs
[2] Agravoidoenca TUBERCULOSE ‘ igo { JJ@ Data da Notificac 3o

A16.9 I N

UF ’El\-‘lunicipio de Notificagio ‘ Cédigo (IBGE)
| | |

|E| Unidade de Salide (ou outra fonte notificadora) ‘ Cadigo Data do Diagndstico
| |

e

Nome do Paciente J E Data de Nascimento

| |

Raga/Cor D

1-Branca  2-Prefa 3-Amarela
4-Pards  S-indigens 5 kgnorado

1-Hora estante
[10] (ou) Idade N a':s Sexon- ,!";:;ﬁ,”,':':’l:l 1257 IiCTomeste 2.2Timestre _3.3rmestre U
Clellel rada a0 - Nao se ca
[ i Ano I gnorado Soran o 9" -

[14] Escolaridade
O-Analfabeto  1-1"a4* série incompleta do EF (antigo primario ou 1*grau)  2-4° série completa do EF [antiga pnmanu ou 1° grau) J

3.5° & & série incompleta do EF (antigo gindsio ou 1°grau)  4-Ensino fundamental completo (antigo ginasio ou 1° grau)  5-Ensino médio incompleto (antige colegial ou 2° grau |
&-Ensino médio completo (antigo colegial ou 2° grau ) 7-Educagdo superior incompleta  8-Educagio superior completa  9-ignorade  10- N3o se aplica

F| Nimero do Cartdo SUS Nome da mae
l

| |||J

UF [18]Municipio de Residéncia Cédigo (IBGE) 19| Distrito
| |

L 1 |
F Bairmo ”E| Logradouro (rua, avenida,...) ‘C()digo
| 1

; Nimero |Complemento (apto., casa, ...) JGeo campo 1
\

Fl Geo campo 2 Pg Ponto de Referéncia J Ccer

L | | IJ
(DDD) Telefone Zonq_umana 2 rua ] JPais{seresidentefom do Brasily J

L 11 | 1 J\ 3 - Periurbana 9 - Ignorado

Dados Complementares do Caso

Dados com plementares

1- Caso Novo 2 - Recidiva 3 - Reingresso Apos Abandono 4 - N3o Sabe
O Transferéncia 6 - Pos-6bito

Populagdes Especiais [ |Popuiagso Privada de Liberdade [ ] Profissional de Saiide Beneficidrio de programa de

= ari Tipo de Entrad
. Ne do Prontudrio [32] Tipo de Entrada . ) . x 5|:|
L1 1 1

. " . - . transferéncia de renda do govemo
1-Sim 2-Ndo 9-Ignorado l:‘ Populagdo em Situagio de Rua l:‘ Imigrante 1-Sim 2-N3o 9-Ignorado

35 Forma O Se Extrapulmonar O]
1-Pulmonar 2 - Exirapulmonar 1-Pleural 2-Gang. Perf. 3- Genituringria 4-Ossea 5 - Ocular

3 - Pulmonar + Exirapulmonar J \B-Miiar 7 -Meningoencefalico 8- Cutanea 9-Laringea 10-Outra
Doengas e Agravos Associados |:|Aids

[Jalcoolismo [ |Diabetes [ ]Doenca Mental
1-Sim 2-Nio 9-Ignorado [ Juso de Drogas liicitas [ ]Tabagismo [ |Outras J

E Baciloscopia de Escarro (diagndstico) |:| Radiografia do Térax |;|J HIV

1-Positiva 2 - Negativa 1-Suspeito 2 -Normal 3 - Outra Patologia 1-Positivo 3 - Em Andamento J

3 - N&o Realizada 4 - Nio se aplica - Ndo Realizado 2 - Negativo 4 - No Realizado

1 - Baar Positivo 2 - Sugestivode TB 3 - Nio Sugestivo de TB
4 - Em Andamento 5 - N3o Realizado
e

Terapia Anfirretroviral Durante o Tratamento para a TB Histopatologia
1-Sim 2-N&o 9-lgnorado l:‘ J

Cultu i - Teste de Sensibilidade
. EI Teste Molecular Rapido T8 (TMIR-TE) D 1 - Resistente somente 3 Isoniazida |:|

1- Positivo 1- Detectavel sensivel a Rifampicina 2 - Resistente somente 3 Rifampicina

2 - Negativo 2 - Detectavel Resistente a Rifampicina 3 - Resistente 3 Isoniazida e Rifampicina
3 - Em Andamento 3 - Nao Detectavel 4 - Inconclusivo 4 - Resistente a outras drogas de 1° linha
4 - Ndo Realizado 5 - N&o Realizado

| 5-Sensivel f-Fm andamentn 7 - Nio realizadn
{. Data de Inicio do Tratamento Atual J F Total de Contatos Identificados

N )

Municipio/Unidade de Salde Caod. da Unid. de Salde

L L

Nome

J Fungo J tﬁ-\ssinatura |

Tuberculose Sinan NET SVS U2ZA0r2014
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ANEXO C - TERMO DE AUTORIZAGAO INSITUICIONAL SES-PB

GOVE!
DA
Secretaria da Saude

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
GERENCIA EXECUTIVA DE VIGILANCIA EM SAUDE
GERENCIA DE VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA
NUCLEO DE DOENCAS ENDEMICAS

TERMO DE AUTORIZAGAOQ INSTITUCIONAL PARA USO DE BANCO DE
DADOS

O projeto de pesquisa “TUBERCULOSE EM MENORES DE 15 ANOS NO
ESTADO DA PARAIBA: UMA ANALISE ESPACIAL NO PERIODO DE 2007 A
2016.” sera desenvolvido pela pesquisadora Micheline da Silveira Mendes, sob

orienta¢@o da Profa Dra Haiana Charifker Schindler.

O objetivo do envio do projeto a esta secretaria é emitir anuéncia de utilizagdo
de banco de dados para a andlise da associagdo espago temporal dos casos novos de
tuberculose em menores de 15 anos de idade com aspectos epidemiologicos e

socioecondmicos do estado da Paraiba, no periodo de 2007 a 2016.

Dessa forma, mediante relevancia do estudo este nicleo posiciona-se favoravel a
disponibilidade dos dados mediante parecer de Aprovagio de Comité de Etica em

Pesquisa.

Ressalta-se a necessidade de cumprir a Resolugdo do Conselho de Satde
(CNS/MS) 466/12 que trata de pesquisa envolvendo Seres Humanos, salientando ainda

que tais dados sejam utilizados tdo somente para realiza¢do desse estudo.

Jodo Pessoa- PB, 12 de margo de 2018.

Chefe do NDE/GF.VS/SES-PB
Mat. 182.821-5

Livia Menezes Borralho
Chefe do NDE
Mat. 182.821-5

Av. Dom Pedro Il, 1826 — Torre — Jodo Pessoa-PB
Fones: (83) 3218-7326
Emails: hanseniasepb@gmail.com e tuberculosepb@gmail.com
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ANEXO D - PARECER DO COMITE DE ETICA DO INSTITUTO AGGEU
MAGALHAES/FIOCRUZ-PE

———

mm—————  FIOCRUZ/ CPQAM - CENTRO

@B DA S OF PESQUISAS AGGEU W
RIE g5 fiea MAGALHAES

=iy
==

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: TUBERCULOSE EM MENORES DE 15 ANOS NO ESTADO DA PARAIBA: UMA
AMNALISE ESPACIAL NO PERICDO DE 2007 A 2016

Pesquisador: MICHELIME DA SILVEIRA MENDES

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 88326218.3.0000.5190

Instituigdo Proponents: FIOCRUZ - Centre de Pesquisa Aggeu Magalhdes

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DD PARECER

Namero do Parecer: 2.655.800

Apresentagio do Projeto:

Projeto apresentado ao Programa de Pés-Graduagdo em Salde Pdblica do

Institute Aggeu Magalhfies para elaberagéo de Dissertagio no Mestrado Académico, com crientagio da Dra
Haiana Charifker Schindler. O referido projeto tem como pergunta condutora verificar qual associago entre
a distribuigdo espacial dos casos novos de tuberculose notificados em menores de 15 anos de idade com os

aspectos epidemiclogicos, e socioecondmicos na Paraiba, no periodo de 2007 a 2016.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Analisar a associagdo espago e série histdrica dos casos novos de tuberculose em menores de 15 anos de
idade, o perfil clinico e epidemiclagico & os fatores socioecondmicos relacionados a ocorréneia da doenga
na Paraiba, no periodo de 2007 a 2016.

Objetivo Secundario:
- Caracterizar o perfil sociodemografico e clinico-epidemioldgico dos casos notificados em menores de 15
anos;

- Investigar o padriio espacial da distribuico da tuberculose em menores de 15 anos ne periodo

Enderego:  Av. Prof. Moraes Rege. s/n®

Bairro: Cidade Universitaria CEP: 506870420

UF: PE Municipio: RECIFE

Telefone: (81)2101-2630 Fax: (31)2101-2638 E-mail: comiteetica@cpgam fiocruz b
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—
e FIOCRUZ/ CPQAM - CENTRO

J DE PESQUISAS AGGEU w
ComELISNT MAGALHAES asil

Contnuagio do Parecer: 2 655 809

do estudo.

- Identificar a tendéncia de incidéncia da TB em menores de 15 anos no

periodo do estudo;

- Identificar a tendéncia da razéo de proporgéo da TB infantil e TB na populaggo com 15 anos ou mais;
-Verificar a associagdo entre dreas de maior concentragdo geografica de casos noves de tuberculose e
indicadores sociais do territorio, no periodo de 2007 a 2016.

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

Os risco & beneficios estio devidamente descritos no documento “Informagdes Basicas do Projeto™. A
autora descreve gue podera ocorrer o risco relacionade a exposigio de algum dado, mas & considerado
minimo, posto que ndo havera acesso aos nomes dos

pacientes, nome da mae dos mesmos, ndmero de cartio nacional de salde, evitando identificagio do
doente; bem como a andlise espacial serd demonstrada em dados agregados, dificultande a identificagdo

individual do local de residéncia dos casos.

Comentarios & Consideragdes sobre a Pesquisa:

Pesquisa considerada relevante & com total condigdes de execugdo.

Consideragies sobre os Termos de apresentagio obrigatdria:

Foram apresentados todas as declaragdes e demais documentagdes exigidas pelo sistema CEP/CONEP.

M&o havera neste estudo a necessidade de aplicagdo do TCLE, a justificativa para dispensa deste termo foi
considerada pertinente.

Recomendagdes:
MEo ha.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

O referido projeto, nesta versdo, apresenta todas as informagdes necessarias para compreensio do estudo.

Foram também apresentadas as documentagdes exigidas pelo sistema CEP/CONEP em atendimento a
RES. CNS 466/12.

Consideragies Finais a critério do CEP:

O Comité avaliou e considera gque os procedimentos metodologicos do Projeto em questdo estdo
condizentes com a conduta &tica que deve nortear pesquisas envolvendo seres humanos, de acordo com o
Cadigo de Etica, Rezolugio 466112 do Consgelho Macional de Salde, de 12 de dezembro de 2012 e
complementares.

O projeto esta aprovado para ser realizado em sua Ultima fermatagéo apresentada ao CEP.

Enderego: Aw. Prof. Moraes Rego. sin®

Bairro: Cidade Universitaria CEP: 50570420
UF: FE Municipio: RECIFE
Teblefone: [(81)2101-2538 Fax: (3132101-2639 E-mail: comitestica@cpgam fiocruz br
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ﬁ:'_--; DE PESQUISAS AGGEU g%(n.rl
CamiLaglee MAGALHAES

Coninuagdo do Parecer: 2.655 609

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Argquivo Postagem Autor Situagdo
Informagdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P 18/04/2018 Aceito
do Projeto ROJETO 1097411 pdf 00:358:42
Orgcamento orcamento_pdf 18/04/2015 | MICHELIME DA Aceito
00:19:15  [SILVEIRA MENDES

Projeto Detalhado /| Projeto_tuberculose_paraiba . pdf 18/04/20158 | MICHELIME DA Aceito

Brochura 00:19:06 | SILVEIRA MENDES

Investigador

Outros declaracao_compromisso. pdf 18/04/2018 | MICHELIME DA Aceito
00:11:15  [SILVEIRA MENDES

QOutros Imstrumento_coleta. pdf 18/04/2018 | MICHELIME DA Aceito
00:04:27  [SILVEIRA MENDES

Cronograma cronograma.pdf 18/04/2018 | MICHELIME DA Aceito
00:02:36 | SILVEIRA MENDES

Declaragio de declaracao_participacao. pdf 18/042018 | MICHELIME DA Aceito

Pesquisadores 00:01:28 | SILVEIRA MENDES

Folha de Rosto folha_de_rosto pdf 171042018 | MICHELIME DA Aceito
235948 |[SILVEIRA MENDES

Outros autorizacaoc_uso_dados pdf 171042018 | MICHELIME DA Aceito
23:37:43 [SILVEIRA MENDES

TCLE { Termos de | TCUD . pdf 17042018 | MICHELIME DA Aceito

Assentimento [/ 232644 | SILVEIRA MEMDES

Justificativa de

Auséncia

Situagio do Parecer:
Aprovado

MNecessita Apreciagio da COMEP:
N&o

RECIFE, 15 de Maio de 2018

Assinado por:
Janaina Campos de Miranda

(Coordenador)
Enderego:  Av. Prof. Moraes Rego. sin®
Bairro: Cidade Universitaria CEP: 50870420
UF: PE Municipio: RECIFE
Telefone: (81)2101-2830 Fax: (31)2101-2639 E-mail: comitesticagcpgam fiocruz.br
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