UNIVERSIDADE FEDERAL DO ESPIRITO SANTO
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM DOENCAS INFECCIOSAS

KARINA COVRE LORIATO

ANALISE ESPACIAL DE COINFECCAO TB/HIV EM MICRORREGIOES DO BRASIL
DE 2007 A 2011

Vitoria
2017



KARINA COVRE LORIATO

ANALISE ESPACIAL DE COINFECCAO TB/HIV EM MICRORREGIOES
DO BRASIL DE 2007 A 2011

Dissertacdo de Mestrado apresentada a
Universidade Federal do Espirito Santo como
requisito para a obtencao do titulo de Mestre
em Doencas Infecciosas.

Orientadora: Dr2. Angélica Espinosa Miranda
Co orientadora: Dr2. Carolina Maia Martins
Sales

Vitoria
2017



Dados Internacionais de Catalogagdo-na-publicagéo (CIP)

(Biblioteca Setorial do Centro de Ciéncias da Saude da Universidade Federal do

Espirito Santo, ES, Brasil)
Bibliotecario: Rafael Lima de Carvalho — CRB-6 MG-002926/0

L872a

Loriato, Karina Covre, 1990 -

Andlise espacial de coinfeccédo TB/HIV em microrregides do Brasil de
2007 a 2011 / Karina Covre Loriato — 2017.

59 f. 1l

Orientador: Angélica Espinosa Miranda.
Coorientador: Carolina Maia Martins Sales.

Dissertacdo (Mestrado em Doencas Infecciosas) — Universidade Federal
do Espirito Santo, Centro de Ciéncias da Saude.

1. Tuberculose. 2. HIV. 3. Coinfecgéo. 4. Sindrome de Imunodeficiéncia
Adquirida. 5. Analise espacial. 6. Brasil. I. Miranda, Angélica Espinosa.
Il. Sales, Carolina Maia Martins. lll. Universidade Federal do Espirito Santo.
Centro de Ciéncias da Saude. IV. Titulo.

CDU: 61







Dedico esta conquista a minha familia, em
especial a minha mae que, desde sempre,
incentivou meu irmado e eu a buscarmos

Nnossos sonhos.



AGRADECIMENTOS

Agradeco primeiramente a Deus, por tudo o que Ele me proporcionou em toda a minha

vida. Agradeco as dificuldades, as alegrias, as tristezas e todas as oportunidades dadas.

Agradeco também a esta instituicdo que me acolheu desde a graduacao. Professores,
servidores e colegas de turma, cada um teve um papel no meu crescimento pessoal e

profissional.

Agradeco ainda a minha orientadora que me acolheu, me orientou e me ensinou muito
além do necessario. Me acalmou nos momentos de angustia e estresse e comemorou
comigo as minhas vitorias. Agradeco, ainda, a minha coorientadora, que me acompanha
desde a minha primeira iniciacdo cientifica e sempre me incentivou a buscar o que eu

queria.

N&o posso esquecer da minha irma cientifica Karllian, que sempre me ligava para me
ensinar uma analise nova no terraview ou para tirar alguma davida de algo que ela nao

estava conseguindo fazer. Sem vocé, a jornada teria sido mais dificil. Por isso, obrigada.

Agradeco a minha familia, sem cujo apoio jamais teria chegado onde cheguei. Meus
avls, gque, mesmo sem saber o que era mestrado, ficaram felizes por mim. Meus tios
que sempre me incentivam e comemoram comigo as minhas vitorias, em especial tio
Jorge, tia Roberta e tia Clarice. Meu pai, minha madrasta e meus irméos que sempre

entenderam a minha auséncia nas varias datas comemorativas importantes.

N&o posso deixar de agradecer ao meu namorado Raphael, que apesar de ter entrado
na minha vida na reta final do processo, foi fundamental para que eu conseguisse

finaliz&-lo. Te agradeco de coracao.

E, por ultimo e ndo menos importantes, agrade¢co aos meus amigos, que nos anos em
gue eu moro longe de casa, tém sido minha familia. Os amigos de Afonso Claudio, os

amigos de Vitoria, os amigos de Pisa e os amigos de Colatina. Obrigada a todos voceés.



‘A verdadeira riqueza de um homem €& o bem
que ele faz nesse mundo”

(Maomé)



RESUMO

Introducédo: A infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV) € um importante
fator de risco para o adoecimento por tuberculose (TB). O conhecimento da distribuic&o
e da dependéncia espacial dos casos de tuberculose e HIV/AIDS no Brasil possibilitara
a visualizacao de sua distribuicdo geografica e a frequéncia de ocorréncia da coinfeccao
no espaco/tempo. Objetivos: caracterizar os aspectos demograficos e clinicos dos
casos de coinfeccdo TB/HIV/AIDS e analisar a dependéncia espacial dos dados
epidemiologicos destes casos nas microrregibes do Brasil com o uso do
geoprocessamento. Metodologia: E um estudo ecoldgico, no qual foi utilizada a base de
dados de notificacdo de tuberculose do SINAN O estudo compreende as 558
microrregibes do territério brasileiro. Foi realizado um perfil epidemiologico
sociodemogréfico e clinico. Para a andlise espacial, foram utilizadas as técnicas do
indice de Moran, o estimador bayesiano empirico local (LEbayes), o estimador bayesiano
empirico global (GEbayes) e o Modelo de Poisson. Resultados: A amostra final do
estudo foi de 33.773 notificacdes de casos novos de tuberculose em pacientes HIV/AIDS.
No perfil, 23.621 individuos (69,94%) eram do sexo masculino, 15.882(54,46%) foram
declarados preto ou pardo, 19.216 (56,9%) tinham idade entre 15 e 39 anos, 10.484
(41,09%) tinham entre um e trés anos de estudo. Em relacdo aos aspectos clinicos,
24.654 (84,71%) tinham raio-x suspeito de TB e a baciloscopia de escarro foi positiva em
12.194 amostras coletadas (51,11%). A forma de tuberculose mais encontrada foi a
pulmonar, com 21.100 (62,50%). A cura ocorreu em 17.288 (53,93%), o abandono
ocorreu em 4.575 casos (14,27%) e o Obito por outras causas em 5.340 (16,65%). O
indice de Moran mostrou uma correlacéo espacial fraca e significativa, com o valor indice
de 0,265481 e p-valor de 0,01. Concluséo: Os resultados mostraram que a coinfeccdo
TB/HIV/AIDS ocorre principalmente em homens, de 15 a 39 anos, pardos e negros, com

ate seis anos de estudo, e apresenta um padrao global fraco de dependéncia no espaco.

Palavras-chave: tuberculose, HIV, coinfecgéo, AIDS, analise espacial, Brasil.



ABSTRACT

Introduction: Human immunodeficiency virus (HIV) infection is an important risk factor
for tuberculosis (TB). Knowledge of the spatial distribution and dependence of
tuberculosis and HIV/AIDS cases in Brazil will allow the visualization of its geographical
distribution and the frequency of occurrence of coinfection in space/time. Objectives: To
characterize the demographic and clinical aspects of the cases of TB/HIV/AIDS
coinfection and to analyze the spatial dependence of epidemiological data on these cases
in the micro-regions of Brazil with the use of geoprocessing tools. Methods: The study
comprises 558 micro regions of the Brazilian territory. It is an ecological study in which
the SINAN tuberculosis notification database was used. Demographic and clinical
epidemiological profile was performed. For the spatial analysis, the Moran index, local
empirical bayesian estimator (LEbayes), the global empirical Bayesian estimator
(GEbayes) and the Poisson model were used. Results: The final sample of the study
was 33,773 notifications of new cases of tuberculosis in HIV/AIDS patients. In the profile,
23,621 individuals (69.94%) were male; 15,882 (54.46%) were declared black or brown;
19,216 (56.9%) were aged 15 to 39 years; and 10,484 (41.09%) had between one and
three years of study. Regarding clinical aspects, 24,654 (84.71%) had suspected X-ray
of TB and sputum smear microscopy was positive in 12,194 (51.11%) collected samples.
The most common form of tuberculosis was pulmonary tuberculosis, in 21,100 (62.5%).
Cure was reported in 17,288 (53.93%) cases, abandonment occurred in 4,575 cases
(14.27%) and 5,340 (16.65%) died. The Moran index showed a weak and significant
spatial correlation, being the index value 0.265481 and p-value of 0.01. Conclusions:
The results showed that TB/HIV/AIDS coinfection occurs mainly in men aged 15-39,
browns and blacks with up to six years of study, and does present an weak overall pattern
of dependence in space.

Key words: tuberculosis, HIV, coinfection, AIDS, spatial analysis, Brazil.
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1 INTRODUGCAO E JUSTIFICATIVA

A infeccao pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV) é um importante fator
de risco para o adoecimento por tuberculose (TB), sendo que uma enfermidade
leva a progresséo da outra (SANTOS et al, 2009). No mundo, em 2015, estimou-
se que 11% dos casos novos de TB ocorreram em pacientes infectados pelo HIV

e gue, no Brasil, a taxa de coinfec¢éo alcancou 15% (OMS, 2016).

Em estudos publicados abordando a temética, um relatério publicado pelo
Centro de Controle e Prevencéo de Doencas (CDC - Centers for Disease Control
and Prevention) nos Estados Unidos, informou que cerca de 8% dos pacientes
que iniciaram tratamento para HIV foram diagnosticados também com TB
(GETAHUN et al, 2012). Para Barbosa e Costa (2012) e Oliveira et al (2013), no
Brasil, entre os casos novos de TB, 8,9% e 9,9%, respectivamente, eram HIV
positivos. Estes estudos na tematica, entre tantos outros, sdo importantes para
a agregacao de informacfes que poderdo ser Uteis nos programas de combate
a ambas as morbidades. Uma das ferramentas que estd sendo muito utilizada

para este fim é o geoprocessamento.

Esta técnica vem sendo amplamente utilizada em acdes de saude no que se
refere a seu planejamento, monitoramento e avaliacdo. Além disso, €
considerada como ferramenta importante de analise das relacdes entre o
ambiente e eventos relacionados a sautde (MEDRONHO e WERNECK, 2009),
podendo, ainda, visualizar no espaco-tempo de varidveis como populacéo,
indices de qualidade de vida e a distribuicdo de alguma enfermidade (DRUCK et
al, 2004).

No Brasil, hA somente dois estudos espaciais em TB/HIV utilizando todo o
territdrio brasileiro, entretanto um deles realizou geoprocessamento com uma
andlise de Kernel (RODRIGUES-JUNIOR et al, 2014) e o outro utilizou estatistica
descritiva simples (BARBOSA e COSTA, 2012). Existem outros trabalhos de
menor escala geografica, como nos estudos utilizando o municipio de Ribeirdo
Preto (BRUNELLO et al, 2011) (MUNIZ, 2006) e Séao José do Rio Preto

(VENDRAMINI et al, 2010). Em escala mundial, temos avaliagdes na Africa
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(UTHMAN, 2009), na Africa do Sul (SARTORIUS, 2013) e em Portugal (NUNES,
2007), apesar de nenhum deles utilizar exatamente as mesmas estatisticas
espaciais deste trabalho.

O conhecimento da distribuicdo e da dependéncia espacial dos casos de
tuberculose e HIV/AIDS no Brasil do periodo de 2007 a 2011 possibilitara a
visualizacdo de sua distribuicdo geogréfica, a frequéncia de ocorréncia da
coinfeccdo no espaco/tempo, a identificacdo das microrregides onde ha uma
correlacéo entre a comorbidade e sua localizacao geogréfica, além de relaciona-
los com algumas variaveis sociais, 0 que ir4 permitir o aperfeicoamento de
programas de controle a tuberculose e a infec¢édo pelo HIV, com foco nas areas

dependentes entre si.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1. Analise Espacial

A andlise espacial € o ramo da estatistica que permite analisar a localizagédo
espacial de eventos. Utilizando a estatistica espacial, € possivel modelar a
ocorréncia de fendbmenos que se materializam no espaco, incorporando 0s
fatores determinantes, a estrutura de distribuicdo espacial ou a identificacao de
padrées (SANTOS et al, 2007a).

As principais aplicacfes sdo em estudos ecologicos como mapeamento de
doencas, a identificacdo de aglomerados espaciais (clusters) e monitoramento
de problemas ambientais. Araujo e colaboradores (2013), por exemplo, realizou
uma distribuicdo espacial dos casos novos de tuberculose da cidade de Patos
na Paraiba. Em Souza e colaboradores (2016) os pesquisadores analisaram a
localizacdo das Unidades Basicas de Saude na cidade de Belo Horizonte em
Minas Gerais e a area de influéncia de acesso a elas. Cardim e colaboradores
(2016) identificaram aglomerados espaciais e espago-temporais de ocorréncia

de casos e mortes por leishmaniose visceral no estado de Séao Paulo.

Os tipos de dados utilizados sédo atributos de pontos ou areas. Os pontos séo 0s
casos onde se tem a localizagdo pontual de algum evento e as areas sédo dados
de localizacBes geograficas com limite definido (Ex: divisdes politico-
administrativas) (SANTOS et al, 2007a).

Geoprocessamento se entende como o0 conjunto de varias técnicas de
manipulacéo e tratamento de dados geograficos por meio de diversos softwares
e constitui, também, uma ferramenta multidisciplinar que pode ser utilizada em
diversas areas, entre elas, a da saude (SANTOS e BARCELLOS, 2006). O dado
geografico, que constitui funcédo primordial no geoprocessamento, possui trés
caracteristicas importantes: espacial (fornece a posicdo geografica do
fendbmeno), ndo espacial (descreve o fenbmeno em si) e temporal (informa o
periodo de validade dos dados geograficos e suas variagbes no tempo) (CRUZ
e CAMPOS, 2005).
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As tecnologias que formam o conjunto das técnicas de geoprocessamento Sao:
sensoriamento remoto, cartografia digital, o Sistema de Posicionamento Global
(GPS), do inglés Global Positioning System, a estatistica espacial e o Sistema
de Informacbes Geograficas (SIG), que é considerado o sistema mais completo,
por englobar todas as outras técnicas (SANTOS et al, 2007a; BRASIL, 2013).

Os SIG séo sistemas usados para o entendimento de fendmenos que ocorrem
no espaco geografico utilizando um conjunto de regras que converte dados
geograficos reais em pontos e linhas, criando um modelo digital que se aproxima
do real (SANTOS e BARCELLOS, 2006; PINA e SANTOS, 2000). Em outras
palavras, sdo os sistemas que realizam tratamento computacional de dados
geograficos e armazenam atributos dos dados tabulares que estédo
georreferenciados (DAVIS et al, 2001).

A arquitetura basica do SIG é formada por quatro componentes basicos:
(a) aquisicado de dados, (b) gerenciamento de banco de dados, (c) visualizacao
e apresentacdo cartografica e (d) consulta e analise (Figura 1). Aquisicdo de
dados envolve a captura, importacdo, validacdo e edi¢cdo de dados, necessarios
a alimentacdo do sistema. O gerenciamento de banco de dados requer o
armazenamento dos dados de forma a possibilitar a realizacdo de analises. A
visualizacao e apresentacao cartografica reitera a necessidade de mapas de boa
qualidade gréfica, onde é possivel agilidade para utilizar diversas camadas de
dados. O componente de consulta e analise possibilita operacfes de extracédo e
geracdo de novas informacBes sobre o espaco geografico (SANTOS e
BARCELLOQOS, 2006; BRASIL, 2013; DRUCK et al, 2004; DAVIS et al, 2001).
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Figura 1 — Componentes basicos do SIG.

/ Interface
Entrada e Integr. Consulta e Analise Visualizacao
Dados Espacial Plotagem
\ § Geréncia Dados /
_Espaciais.

| . <

Banco de Dados
’% Geografico

Fonte: DAVIS et al (2001).

Existem alguns conceitos fundamentais que definem os problemas
metodoldgicos tratados na estatistica espacial importantes de serem entendidos:

dependéncia espacial e estacionariedade.

Dependéncia espacial é quantificada pela autocorrelacéo espacial que varia de
-1 a 1. Valores proximos a zero indicam inexisténcia de autocorrelacao espacial
significativa entre os valores dos objetos e seus vizinhos. Valores positivos
indicam semelhanca de atributos entre os vizinhos e valores negativos indicam

autocorrelagao negativa.

Estacionariedade diz respeito a variacdo da meédia do processo que possui
ocorréncia espacializada. Quando essa variagcdo € constante, entdo ha
estacionariedade de 12 ordem. Quando ha covariancia entre as areas estudadas,
temos entdo a estacionariedade de 22 ordem. O processo € isotrépico quando
seu comportamento € igual em todas as direcbes (SANTOS et al, 2007b; DAVIS

et al, 2001).

A existéncia de autocorrelacéo espacial pode ser avaliada pela estatistica | de

Moran ou indice de Moran. Esta é uma estatistica de area, que se aplica na
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caracterizacdo da dependéncia espacial e sua quantificacdo, mostrando como
os valores estdo correlacionados no espacgo, utilizando apenas o vizinho de
primeira ordem ou vizinho direto (SANTOS et al, 2007b; DAVIS et al, 2001). Para
este calculo deve-se primeiro, criar uma matriz de proximidade espacial ou,
matriz de vizinhanca. A matriz W (nxn) é dada por um conjunto de n areas

{A1, ..., An}, onde cada um dos elementos wij representa uma medida de
proximidade entre Aie Aj(DRUCK et al, 2004).

O estimador Bayesiano empirico é empregado na correcao da instabilidade da
taxa (ou flutuacdo aleat6ria) de um evento. Quando ele é raro e a regido de
estudo possui uma populacdo pequena, podem ocorrer variagdes bruscas que
nao estdo relacionadas com a condicdo estudada e sim uma variabilidade
associada as observacfes. Além disso, podem ocorrer situacdes em que a
regido em questédo ndo registrou nenhum caso do evento, levando a estimativa
do risco de determinado evento a zero, o que € algo irreal se tratando de doencas
e alguns outros tipos de eventos. O método corrige a flutuacdo aleatoria, pois
leva em conta para o calculo, além da informacdo da area, a informacdo dos
seus vizinhos (SANTOS et al, 2005).

O modelo continuo de Poisson, ou método Scan, considera que as observacdes
podem estar localizadas em qualquer lugar da area em questdo. O aspecto
aleatorio dos dados consiste destas localizacBes espaciais ao acaso, e 0 método
verifica se existem aglomerados que seriam improvaveis de ocorrer caso as
observacdes fossem distribuidas de forma aleatoria e independente em toda a
area de estudo. O modelo continuo de Poisson s6 pode ser utilizado para dados
puramente espaciais. A estatistica puramente espacial estabelece uma janela
circular no mapa, onde o seu raio varia em tamanho a partir de zero até um limite
superior a ser especificado. O método cria um namero infinito de circulos, onde

cada um deles pode se tornar um possivel cluster (KULLDORFF, 1997).

A anélise espacial, como parte do geoprocessamento, tem ganhado espacgo nas
pesquisas cientificas, pois ela possibilita a identificacdo na representacédo de
indicadores de saude e mortalidade. Faria e Santana (2016) por exemplo,

comparou a relacao das variagoes espaciais e as desigualdades regionais com
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o indicador de mortalidade infantil de Minas Gerais. Ela identifica ainda, as areas
de risco de disseminacdo de doencas, locais de circulagdo de patdégenos ou
vetores. ldentificacdo de surtos/epidemias e suas causas e pode identificar as
populacdes mais susceptiveis a agravos como TB, infeccdo pelo HIV, ou
qualquer outra doenca infecciosa. Estas respostas sdo dadas por meio de
informagdes quanto a frequéncia, distribuicdo e fatores que influenciem no risco
aumentado em determinadas populacdes (SANTOS e BARCELLOQOS, 2006).

2.2. TB/HIV

2.2.1. Epidemiologia da Tuberculose

A tuberculose € um problema de saude publica mundial (WHO, 2015). A doenga
esta geralmente associada a homens negros ou pardos, com idade média de 20
a 39 anos, com baixa escolaridade e renda per capita inferior a um salario
minimo (PEREIRA et al, 2015; PAIXAO e GONTIJO, 2007; PRADO et al, 2011;
GARCIA e LEAL, 2015; MASCARENHAS et al, 2005).

Estimativas da OMS afirmam que um terco da populacdo mundial esta infectada
pelo M. tuberculosis (MTB). Em 2015, ocorreram 10,4 milhdes de casos novos e
1,4 milhées de mortes por TB. Os 30 paises com maior carga da doenca
englobaram, em 2015, 87% dos casos mundiais, com o Brasil ocupando a 192
posicédo (WHO, 2015).

A incidéncia de tuberculose no Brasil, em 2015, foi estimada em 30,9/100.000
habitantes, o que configurou uma queda de 20,2% em relacédo ao ano de 2006,
gque teve uma taxa de incidéncia de 38,7 casos/100.000 habitantes. A regido
administrativa com maior incidéncia de TB é a Norte com 374
casos/100.000habitantes, seguida pela regido Sudeste com 34,1
casos/100.000habitantes. O estado com maior incidéncia é o Amazonas, com
coeficiente de 70,1 casos/100.000habitantes e o estado com a menor taxa de
incidéncia é o Tocantins, com 10,5 casos/100.000habitantes (BRASIL, 2016).

Em estudos realizados ao longo do pais verifica-se uma grande variagdo na

incidéncia da tuberculose (Figura 2). Em estudo realizado na cidade do Rio de
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Janeiro, a taxa meédia de incidéncia foi e 95,9 casos/100.000 habitantes
(PEREIRA et al, 2015). HINO et al (2013) encontrou na cidade de Capéo
Redondo - SP um coeficiente de incidéncia de 56,2 casos/100.000 habitantes.
Em Vitéria — ES, Vieira e colaboradores (2008) encontraram uma incidéncia de
57,5 casos/100.000 habitantes.

Figura 2- Taxa de incidéncia de tuberculose. Brasil e Grandes Regides de

1990 a 2012.
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Fonte: SINAN/SVS/MS (2013)

O Brasil atingiu as metas da OMS para 0 ano de 2015 de reducéo da incidéncia,
prevaléncia e mortes por TB em 50% (Figura 3). A meta para 2050 é reduzir

esses valores a zero (WHO, 2015).
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Figura 3- Taxa de incidéncia por 100.000 habitantes de tuberculose
no Brasil entre 1990 e 2015.
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Fonte: WHO (2015).

A mortalidade por TB no Brasil foi de 2,2/100.000 habitantes no ano de 2014,
configurando uma reducdo de 21,4% em relacdo a 2004 (2,8/100.000
habitantes). Os estados com os coeficientes de mortalidade mais altos séo: Rio
de Janeiro, com 5,1/100.000 habitantes, Pernambuco, com 4,3/100.000
habitantes, Amazonas, com 3,3/100.000 habitantes e Alagoas, com 3,3/100.000
habitantes. Entre os dados de 6bitos, estima-se que cerca de 30% dessas mortes
ocorreram em casos de coinfeccdo com o HIV/AIDS (WHO, 2015; BRASIL,
2016).

2.2.2. Epidemiologia do HIV/AIDS

O virus da imunodeficiéncia Humana (HIV), desde o seu surgimento na década
de 80, infectou dezenas de milhdes de pessoas. No mundo, em 2015, o numero
de pessoas vivendo com HIV/AIDS (PVHA) foram estimados em 36,7 milhdes,
sendo 2,1 milhdes de casos novos e 1,1milhdes de mortes relacionadas a AIDS
no respectivo ano (UNAIDS, 2016).

No Brasil, desde o inicio da epidemia até junho de 2015, foram registrados
798.366 casos de AIDS, sendo mais da metade deles registrados entre 1995 e

2015 (410.101) (Figura 4). O perfil da populacdo mais atingida pela infeccéo é
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formado por homens, ndo brancos, com idade entre 20 e 35 anos, com ensino
fundamental incompleto (estudou menos de 8 anos), com exposicédo
homossexual (BRASIL, 2016; EYER-SILVA et al, 2007).

A taxa de deteccdo de AIDS tem se apresentado estabilizada nos ultimos 10
anos, com uma média de 20,5/100.000 habitantes. A maior propor¢édo de casos
se concentra nas regides Sul e Sudeste, 20% e 53,8%, respectivamente. As
Unidades da Federacdo com as maiores taxas de deteccdo até o final de 2014
sao os estados do Amazonas e Rio Grande do Sul, com 39,2 e 38,3 casos por
100.00 habitantes, respectivamente (BRASIL, 2015).

Figura 4- Distribuicdo e concentracdo dos casos de AIDS, segundo
municipio de residéncia. Brasil, 1995 — 2005.

2005 a jun/2015

Fonte: BRASIL (2015)

A meta 90-90-90 prevé que, até 2020, 90% de todas as PVHA saberdo que tem
0 virus, 90% das pessoas diagnosticadas receberdo a Terapia Antirretroviral

(TARV) e 90% das pessoas com TARV terdo supressao viral. No Brasil, em
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2014, 83% foram diagnosticados, 52% estavam em TARV e 46% tinham carga
viral indetectavel (BRASIL, 2015). A mortalidade por AIDS registrada no pais,
desde o inicio da epidemia até 2014, totalizou 290.929 Obitos, a maioria
concentrada na regido Sudeste (61%), seguida pelo Sul (17,4%) e pelo Nordeste
(12,3%). O coeficiente de mortalidade padronizado nos udltimos 10 anos
apresentou uma queda de 5%, caindo de 6,0 em 2005 para 5,7 em 2014
(BRASIL, 2015).

2.2.3. Epidemiologia TB/HIV

A infeccéo pelo virus HIV tem alterado substancialmente a epidemiologia da TB,
aumentando o risco de ativacdo da TB latente, principalmente entre os casos de
AIDS (FEKADU et al, 2015). Em 2015, cerca de 1,17 milhBes de pessoas
infectadas pelo HIV, em todo o mundo, desenvolveram TB. No mesmo ano,
ocorreram 400 mil mortes pela associagcdo TB/HIV, o que corresponde a

aproximadamente 28% de todas as mortes por TB (WHO, 2016).

A prevaléncia do HIV est4 diretamente relacionada a incidéncia de tuberculose
que por sua vez se relaciona diretamente com as taxas de pobreza
(GUIMARAES et al, 2012). Os individuos caracteristicos sdo homens de 20 a 40
anos, ndo brancos, com baixa escolaridade (SANTOS NETO et al, 2012;
GABRIEL et al, 2005; BRUNELLO et al, 2011).

No Brasil, em 2015, a taxa de coinfec¢ao foi de 9,7%. Entre as regides, houve
heterogeneidade em relacdo aos coeficientes, que variaram de 7,9%, no
Nordeste, até 17,3%, na regido Sul. O estado com a maior taxa de coinfeccao
foi Rio Grande do Sul, com 19,5%, seguido por Santa Catarina e Amazonas, com
17,4% e 13,3%, respectivamente (BRASIL, 2016). A comorbidade TB/HIV causa
impacto econébmico e emocional aos pacientes e pode alterar a histdria natural
da tuberculose (sintomas, diagnostico e desfecho) (SANTOS NETO et al, 2012;
SILVA et al, 2015). Os individuos que sao negativos para o HIV tém uma chance
de 10% (podendo variar entre 5% e 15%) de desenvolver tuberculose ao longo

de toda a vida, enquanto as pessoas positivas para o HIV tém uma chance de
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10% (5%-15%) ao ano de desenvolver a tuberculose, chegando a 50% no
decorrer da vida (FEKADU et al, 2015; SANTOS et al, 2009).

A apresentacdo da TB em pacientes portadores de HIV pode variar de acordo,
principalmente, com os niveis de CD4. Em pessoas com contagem de CD4
elevada, ndo ha diferenca nos tipos de apresentacdo da TB classica, enquanto
individuos com baixo nivel de CD4 estdo sujeitos as formas extrapulmonar e
disseminadas da TB (PRADO et al, 2014; SEISCENTO, 2012). O diagndstico da
tuberculose em pacientes imunocompetentes é feito por meio de raio-x de torax,
baciloscopia de escarro, cultura de escarro, prova tuberculinica e Xpert MTB/RIF,
0s mesmos meétodos utilizados em pacientes imunossuprimidos. Porém, em
pacientes com AIDS ou imunodepressdo por outras causas, a maioria dos
exames diagndsticos se tornam menos sensiveis (PRADO et al, 2014,
SEISCENTO, 2012; BRASIL, 2011; BRASIL, 2014).

O tratamento da tuberculose é longo e as medica¢cBes possuem varios efeitos
adversos. Isso facilita o mau uso dos medicamentos ou o abandono total do
tratamento, o que pode gerar resisténcia. Em pacientes coinfectados com o HIV,
o tratamento irregular e o abandono sdo mais frequentes, 0 que aumenta a
possibilidade do desenvolvimento de tuberculose resistente e aumenta a
possibilidade de ocorréncia de um desfecho desfavoravel (PRADO et al, 2014;
CARVALHO et al, 2006; BRASIL, 2011).

Na tabela 1, pode-se observar que os trabalhos publicados no Brasil descrevem
uma taxa de prevaléncia que varia de 3,6% em Fortaleza-CE a 30% em Ribeirdo
Preto-SP. Existe variacéo de taxa de prevaléncia entre os artigos publicados em
diferentes anos. Daqueles que utilizaram todo o territério brasileiro, temos
BARTHOLOMAY et al (2013), PRADO et al (2014) e PRADO et al (2017), com
prevaléncia de 8,3%, 19% e 9,4%, respectivamente. Esta variacdo e outras
encontradas na tabela se devem principalmente as diferencas de metodologia

aplicadas a cada estudo.

A comorbidade em estudo é uma grave condi¢cdo de saude que pode gerar

desfechos desfavoraveis para o individuo afetado. A andlise espacial tem papel
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importante no rastreamento de areas geograficas que possam oferecer um maior
risco de ocorréncia da coinfeccdo e na mensuracdo da chance de o evento

ocorrer em local especifico.

Tabela 1 - Artigos publicados no Brasil sobre coinfec¢cdo Tuberculose e HIV/AIDS.

Autor e Ano Prevaléncia Ano Local Amostra
(GARCIA et al, 2000) 9,2% 2000 Hospital-MG 65
(MUNIZ et al, 2006) 30% 2006 Ribeirdo Preto — SP 1.273
(SANTOS et al, 2009) 21% 2009 Sé&o José do Rio Preto-SP 1.457
(PRADO et al, 2011) 4,6% 2011 Espirito Santo 9.543
(SILVA e GONGCALVES, 3,6% 2012 Fortaleza — CE 110
2012)

(MATOS et al, 2012) 17% 2012 Rio de Janeiro-RJ 473
(AILY et al, 2013). 10,2 % 2013 Penitenciaria-SP 157
(BARTHOLOMAY et al, 8,1% 2013 Brasil 12.977
2013).

(NETO et al, 2013). 14,5% 2013 Hospital-ES 715
(HINO et al, 2013). 10% 2013 Capéo Redondo — SP 1.612
(AUGUSTO et al, 2013) 8,3% 2013 Minas Gerais 47.285
(BARBOSA e COSTA, 4,86% 2014 Nordeste 255.128
2014).

(PERUHYPE et al, 23,6% 2014 Porto Alegre-RS 3.369
2014).

(PRADO et al, 2014) 19% 2014 Brasil 243.672
(TELAROLLI JR e 9,7% 2015 Hospital-SP 114
LOFFREDO, 2015).

(PRADO et al, 2017) 9,4% 2017 Brasil 990.017

Fonte: A autora.
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3. OBJETIVOS

1 - Caracterizar os aspectos demograficos e clinicos dos casos de coinfeccao
TB/HIV/AIDS nas microrregioes do Brasil de 2007 a 2011.

2 — Detectar através da analise espacial as areas de risco para ocorréncia de
coinfeccao TB/HIV/AIDS nas microrregides do Brasil de 2007 a 2011.
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4. METODOLOGIA

4.1. Tipo de estudo

Trata-se de um estudo ecolégico no qual foi utilizada a base de dados de
notificacdo de tuberculose do SINAN (Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo), no Brasil. Os mapas digitais foram elaborados de acordo com o
censo do IBGE de 2010. A variavel independente utilizada na identificacdo de
areas de risco sdo as microrregides do Brasil e a variavel dependente € a

incidéncia de coinfeccédo TB/HIV.

4.2. Unidade espacial

O estudo compreende as 558 microrregifes do territério brasileiro: Regido Norte
(64 microrregifes), Regido Centro oeste (52 microrregides), Regido Sul (94
microrregides), Regido Sudeste (160 microrregides), e Regidao Nordeste (188

microrregides) (Figura 5).

Microrregido € definida como parte das mesorregides que apresenta
especificidade quanto a organizacdo do espaco. Essas especificidades se
referem a estrutura de produc¢do: agropecuaria, industrial, extrativismo mineral
ou pesca. Essas estruturas de producado diferenciadas podem resultar da
presenca de elementos do quadro natural ou de relagcdes sociais e econdmicas
particulares (IBGE, 2014). Mesorregiao € definida como uma érea
individualizada em uma Unidade da Federacdo (UF) do pais, que apresenta
formas de organizacdo do espaco geografico definidas pelas seguintes
dimensdes: o processo social, como determinante, o quadro natural, como
condicionante, e a rede de comunicacdo e de lugares, como elemento da

articulagéo espacial (IBGE, 2014).
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Figura 5- Divisdo do Brasil em microrregides de acordo com o censo do
IBGE de 2010.
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Fonte: IBGE (2010)

4.3. Fonte de dados

O banco do estudo foi formado por dados de notificacdo de infecgcdo por
tuberculose que foram classificados como referentes a portadores de HIV ou
AIDS. Foram excluidas da amostra todas as notificacdes classificadas como
recidiva, reingresso apos abandono, ndo sabe e transferéncia, listadas no
quesito tratamento e com situacéo de encerramento classificado como mudanca
de diagnostico. Na andlise espacial, foram excluidas as notificagdes em que ndo

constavam as informacdes sobre municipio de residéncia.
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4.4. Andalise Estatistica

4.4.1. Anéalise descritiva

No perfil sociodemografico, foram estratificadas as seguintes variaveis: idade,
sexo, escolaridade e raca. No perfil clinico, foram utilizados: raio-X de térax,
baciloscopia de escarro, forma e situacdo de encerramento. Na caracterizacao
do perfil epidemioldgico, utilizou-se a distribuicdo de frequéncia, com célculo da
frequéncia absoluta, da prevaléncia e do Intervalo de Confianca 95% (IC). Estes

dados foram apresentados na forma de tabela.

4.4.2. Andlise espacial

Na andlise espacial, foram utilizadas a frequéncia absoluta, a frequéncia relativa,
o valor maximo e o valor minimo da incidéncia de notificacdo nas microrregides.
O municipio de residéncia foi a variavel utilizada na analise espacial para a
identificacdo da microrregido relacionada a notificacdo. O calculo da incidéncia
de notificacédo foi realizado dividindo-se os casos de coinfeccéo notificados pela
soma da populacdo estimada em cada microrregido no periodo de estudo,
retirada do IBGE. O resultado foi multiplicado por 100.000.

Na analise espacial ainda, foram utilizadas as técnicas do indice de Moran,
estimador bayesiano empirico local (LEBayes), estimador bayesiano empirico
global (GEBayes) e o método de Scan.

O Coeficiente de Moran é uma estatistica de area, que se aplica na
caracterizacdo da dependéncia espacial, mostrando como os valores estao
correlacionados no espaco. A estatistica | de Moran utiliza apenas o vizinho de
primeira ordem ou vizinho direto na quantificacdo da dependéncia espacial
(SANTOS et al, 2007b; DAVIS et al, 2001). Em outras palavras, estima quanto o
valor observado de um atributo numa regiao € dependente espacialmente desta
mesma variavel nas areas vizinhas. E calculado de acordo com a seguinte

formula:
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i i wilzi—=ZNz;—Z)

i=1 j=I
n -
Z{ff —-Z)
i=1

Onde n é o nimero de areas, zi o valor do atributo considerado na area i, Zé o

I=

valor médio do atributo na regido de estudo e wi 0s elementos da matriz
normalizada de proximidade espacial. Os resultados sdo semelhantes a
coeficientes de correlacdo regulares (Figura 6). Valores iguais a zero sugerem
independéncia espacial, indices entre 0 e 1 indicam uma correlacdo positiva e

valores entre -1 e 0 indicam correlagao inversa (DAVIS et al, 2001).

Figura 6 — Interpretacao do coeficiente de correlacao.

Valor de x (+ou-) Interpretaco

0.00a0.19 Correla¢do muito fraca
10.20a0.39 Correlagio fraca 1

0.40 a 0.69 Correlacdo moderada |

0.70 a 0.89 Correlacio forte

0.90 a 1.00 Correlacdo muito forte

Fonte: CALLEGARI-JACQUES (2003)

O Estimador Bayesiano Empirico € um método de é&rea para suavizacao
espacial. O Estimador Bayesiano Empirico Local (LEBayes) é calculado por meio
da taxa média dos vizinhos geogréficos da localidade onde se deseja estimar. O
Estimador Bayesiano Empirico Global (GEBayes) utiliza a area total estudada
para obter a taxa média da ocorréncia de interesse (SANTOS et al,2007b; DAVIS
et al, 2001). O estimador é utilizado para diminuir a flutuacdo aleatéria. E

calculado pela formula:

6 =wt +(1—w )i,

Onde 6 é a taxa real e é uma variavel aleatoria, ti € a taxa de incidéncia

encontrada na area, i € a média do atributo e wi & um fator, dado por:
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Onde o” é a variancia do atributo, i a média e n é o nimero de pessoas

observadas na area.

O método Scan verifica se existem aglomerados (clusters) que seriam
improvaveis de ocorrer caso as observagdes fossem distribuidas aleatoriamente
e independentemente em toda a &rea de estudo. O método cria um numero
infinito de circulos geograficos com diferentes conjuntos de dados de vizinhanca.
Cada um deles é um possivel cluster. Utilizando o modelo de Poisson, sob
hip6tese nula, espera-se que o numero de casos seja proporcional a populacéo

De acordo com a formula:

>

Onde X é numero designado de casos, A 0 nimero médio de ocorréncias num

intervalo especifico, e a base do logaritmo natural (2,71828).

O método Scan tem sido utilizado com frequéncia em andlise de dados
espaciais. Este esta disponivel no software chamado SatScan, desenvolvido por
Kulldorf e Nargawalla (1995) e tem como principal objetivo identificar
conglomerados (clusters) onde a ocorréncia de um evento seja
significativamente mais provavel dentro de determinada area do que fora dela.
O SatScan é um software livre que analisa dados espaciais, temporais e espaco-
temporais usando as estatisticas de varredura espacial, temporal ou espaco-
temporal. Este se aplica ao uso em varreduras quando se tratar de variaveis
continuas ou discretas. Para aplicacdo do método, s&o necessarias as
coordenadas geograficas das areas de estudo (KULLDORF e NARGAWALLA,
1995).

Para processar os dados relativos aos aspectos sociodemograficos e clinicos,
foi utilizado o software STATA/SE versdo 13.0 e, para montar as tabelas, o

software Excel 2010. Os mapas tematicos e os calculos de Moran e Estimador



32

Bayesiano Empirico foram realizados por meio do software TerraView 4.2.0 e a

analise com o método Scan foi realizada com o software SatScan 9.4.3.

4.5. Considerac0Oes éticas

Este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Centro de
Ciéncias da Saude da Universidade Federal do Espirito Santo sob o nimero
242826/13 (Anexol), de acordo com a resolugcao 466/12. As bases de dados
foram obtidas de acordo com as regras para a liberacdo pela Secretaria de

Vigilancia em Saude.



33

5. RESULTADOS

No periodo entre 2007 e 2011, foram notificados 47.265 casos de coinfeccao
tuberculose e HIV/AIDS. Foram excluidas da amostra, 12.347 notifica¢des, por
nao constituirem casos novos. Das 34.918 restantes, 1.145 foram excluidas por
mudanca de diagnostico. A amostra final do estudo foi de 33.773 notificagbes de

casos novos de tuberculose em pacientes infectados pelo HIV/AIDS (Figura 7).

Figura 7 — Fluxograma dos critérios de incluséo e excluséo dos
dados de coinfecc¢éo notificados.
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Fonte: a autora.

5.4. Perfil Epidemioldgico

Nos aspectos demograficos do perfil, 23.621 individuos (69,94%) eram do sexo
masculino. Quanto a escolaridade, 10.484 casos notificados (41,09%) tinham
entre um e trés anos de estudo. Um total de 15.882 foi declarado preto ou pardo
(54,46%) e a faixa etaria que obteve maior ocorréncia foi aquela entre 15 e 39

anos, com 19.216 (56,9%), como demonstrado na tabela 2.
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Tabela 2 — Aspectos sociodemograficos dos casos de coinfecgcao TB e HIV/AIDS no
Brasil de 2007 a 2011. (n=33.773)

Variaveis TB-HIV IC
n (%)**
Idade
Até 14 anos 615 (1,82) (1,69 -1,97)

De 15 a 39 anos

De 40 a 64 anos

Acima de 65 anos

Sexo
Feminino

Masculino

Raca
Branco

Pretos e Pardos
Amarelo
Indigena
Ignorado

Escolaridade*
Analfabeto

De 1 a 3 anos
De 4 a 6 anos
De 7 a9 anos
10 anos

Ignorados

19.216 (56,90)
13.338 (39,49)

604 (1,79)

10.152 (30,06)

23.621 (69,94)

12.958 (44,43)
15.882 (54,46)
208 (0,62)
116 (0,40)

4.609

803 (3,15)
10.484 (41,09)
5.900 (23,12)
7.867 (30,83)

460 (1,8)

8.259

(56,37 — 57,42)
(38,97 — 40,02)

(1,65 — 1,94)

(29,57 — 30,55)

(69,45 — 70,43)

(43,86 — 45)
(53,89 — 55,03)
(0,62 — 0,81)

(0,33 — 0,47)

(2,93 - 3,36)
(40,49 — 41,69)
(22,61 — 23,64)
(30,27 — 31,40)

(1,64 — 1,97)

*Anos de estudo completos.
**Percentual valido

Nos achados clinicos da coinfeccdo TB/HIV, 24.654 (84,71%) tinham raio-x de
térax suspeito de TB. A baciloscopia de escarro foi positiva em 12.194 amostras
coletadas (51,11%). A forma de tuberculose mais encontrada foi a pulmonar,
com 21.100 (62,5%). A cura ocorreu em 17.288 (53,93%). O abandono ocorreu
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em 4.575 casos (14,27%) e o 6bito por outras causas foi observado em 5.340

(16,65%), como indicado na tabela 3.

Tabela 3 — Aspectos clinicos dos casos de coinfec¢do TB e HIV/AIDS no Brasil de 2007 a
2011. (n=33.773)

Variaveis

TB-HIV
n (%)**

IC

Raio-X de torax
Suspeito de TB

Normal

Outra Patologia*
N&o realizado
Sem Informacgdes

Forma
Pulmonar

Extrapulmonar
Pulmonar + Extrapulmonar
N&o Informado

Baciloscopia de escarro
Positiva

Negativa

Nao realizada

Situacao de Encerramento

Cura

Abandono

Obito por TB

Obito por outras causas
Transferéncia

Ignorados

24.656 (84,71)
3.977 (13,66)
474 (1,63)
3.348

1.318

21.107 (62,50)
8.606 (25,49)
4.056 (12,01)

4

12.202 (51,11)
11.674 (48,89)

9.897

17.294 (53,93)
4.576 (14,27)
1.984 (6,19)
5.340 (16,65)
2.873 (8,96)

1.706

(84,29 — 85,12)
(13,27 — 14,06)

(1,48 -1,77)

(61,99 — 63,02)
(25,02 — 25,95)

(11,66 — 12,36)

(50,47 — 51,74)

(48,26 — 49,53)

(53,39 - 54,48)
(13,89 - 14,65)
(5,92 - 6,45)
(16,24 — 17,06)

(8,65 - 9,27)

**Percentual valido.

*Diz respeito a outras altera¢cdes ndo compativeis com a tuberculose.
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5.5. Analise Espacial

Nesta etapa do estudo, das 33.773 notificacbes utilizadas para o perfil
epidemiologico, 42 notificagdes foram excluidas por ndo conter, no banco de
dados, o municipio de residéncia especificado, totalizando, para a andlise
espacial, 33.731 notificacbes (Figura 7). No periodo de 2007 a 2011, 412
(73,84%) microrregifes tiveram incidéncia de até 2 casos/100.000 habitantes, o
valor minimo de incidéncia de notificacéo foi zero e o valor maximo foi de 19,1
casos/100.000 habitantes. Em 25 (4,48%) das microrregides, nédo houve
notificacdo de tuberculose em coinfeccdo com HIV/AIDS (Tabela 4). Na tabela
5, estao classificadas as microrregidées com as maiores e as menores incidéncias

de notificacdo, excluindo aquelas que ndo possuiam notificacao.

Tabela 4- As 25 microrregies com nenhuma notificacdo de tuberculose em coinfeccéo
com HIV/AIDS no Brasil entre 2007 e 2011.

Microrregides Microrregides

Tarauacé - AC Alto Parnaiba Piauiense - PI
Traipu - AL Pio Ix - PI

Boca Do Acre - AM Pitanga - PR

Japura - AM Sao Mateus Do Sul - PR
Amapa - AP Santa Maria Madalena RJ
Caririagcu - CE Serra De Santana - RN
Chapada Do Araripe - CE Alvorada D'oeste -RO
Lavras Da Mangabeira - CE Cerro Largo - RS

Ipora - GO N&o-Me-Toque - RS

Véao Do Parana - GO Sé&o Miguel D'oeste - SC
Cariri Oriental - PB Japaratuba - SE
Esperanga - PB Bananal - SP

Fernando De Noronha - PE
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O coeficiente de Moran mostrou uma correlacdo espacial fraca, mas significativa
com o valor indice de 0,265481 e p-valor de 0,01. Isso significa que a coinfec¢ao
TB e HIV/AIDS apresenta como padrao global, fraca dependéncia no espaco,

mas com significancia do valor de p.

Tabela 5- As 10 microrregifes com maior e as 10 microrregiées com menor incidéncia de
notificacdo maior que zero de tuberculose em coinfeccdo com HIV/AIDS no Brasil entre

2007 e 2011.
10 Menores 10 Maiores
Microrregido INC* Microrregido INC*
S&o Raimundo Nonato - PI 0,15 Porto Alegre - RS 19,10
Afonso Claudio - ES 0,15 Itajai - SC 16,45
Cruzeiro do Sul - AC 0,16 Florian6polis - SC 12,50
Curimatau Ocidental - PB 0,17 Paranagua - PR 11,23
Brejo Paraibano - PB 0,17 Litoral Lagunar - RS 11,13
Serra do Teixeira - PB 0,17 Itamaraca - PE 10,57
Campo Maior - PI 0,18 Manaus - AM 10,15
Jauru - MT 0,19 S&o0 Jerdnimo - RS 9,65
Salinas - MG 0,19 Santos - SP 8,69
Jeremoabo - BA 0,20 Osdrio - RS 8,28

* casos / 100.000 habitantes.

Algumas microrregides obtiveram uma maior correcao destes dois atributos. Em
relacdo ao LEBayes, pode ser observado que: Tijucas-SC reduziu o risco em
1,16; Bananal-SP aumentou em 2,64 e Cerro Azul-PR aumentou o risco em 2,42.
Quanto ao GEBayes, foi observado que a microrregido Litoral Sul-PB diminuiu o
risco em 1,57 e a Litoral Sul-RN aumentou o risco em 1,71.
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Figura 8- Casos de coinfec¢cao TB/HIV no Brasil de 2007 a 2011: A)
incidencia de notificacdo bruta e B) estimador bayesiano empirico local C)
estimador bayesiano empirico global.
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Fonte: a autora.

Os clusters encontrados pelo método Scan, totalizando 5 clusters (Figura 9),
estdo localizados em: Porto Alegre, Manaus, Belém, regido metropolitana de
Recife e parte da regido sudeste que inclui as microrregides do estado de Sao
Paulo, Minas Gerais e Rio de Janeiro (Tabela 6). De acordo com a tabela 5, dos
clusters encontrados, trés deles estdo entre as 10 maiores incidéncias de

coinfeccao.



Tabela 6 — Clusters* relacionados a coinfec¢gdo TB/HIV em microrregides do Brasil
representados pelo Risco Relativo (RR) de 2007 a 2011.
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Microrregiao RR Microrregiao RR
Porto Alegre -RS 5.96 Itaguai- RJ 1.81
Manaus-AM 2.82 Vassouras - RJ 181
Itamaraca - PE 2.39 Serrana-RJ 1.81
Recife-PE 2.39 Macacu-Caceribu - RJ 1.81
Suape - PE 2.39 Rio de Janeiro - RJ 1.81
Belem-PA 1.96 Trés Rios - RJ 1.81
Itaguara - MG 1.81 Vale do Paraiba Fluminense- RJ 1.81
Conselheiro Lafaiete-MG 1.81 Barra do Pirai - RJ 1.81
Formiga - MG 1.81 Baia da llha Grande - RJ 181
Campo Belo - MG 1.81 Guarulhos-SP 1.81
Oliveira - MG 1.81 Mogi das Cruzes-SP 1.81
Passos - MG 1.81 Sé&o Paulo-SP 1.81
Alfenas-MG 1.81 Caraguatatuba-SP 1.81
Varginha - MG 1.81 Pocos de Caldas-SP 1.81
Juiz de Fora - MG 1.81 Braganca Paulista - SP 1.81
Pouso Alegre - MG 1.81 Campos do Jordao - SP 1.81
Santa Rita do Sapucai - MG 1.81 S&o José dos Campos - SP 1.81
S&o Lourengo - MG 1.81 Guaratingueta - SP 1.81
Andrelandia - MG 1.81 Bananal - SP 1.81
Itajuba - MG 1.81 Paraibuna/Paraitinga - SP 1.81
Lavras-MG 1.81 Barbacena — MG 1.81
Sao Joéo Del Rei - MG 1.81

* Aplicando o método Scan.
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Figura 9 — Areas de risco para a coinfec¢do TB/HIV no Brasil de 2007 a 2011.

Graus Decimais
Fonte: a autora.
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6. DISCUSSAO

Este é o primeiro estudo de analise espacial em TB/HIV a utilizar as técnicas de
LEBbayes e GEBayes em conjunto com o indice de Moran e o método de Scan
no Brasil, utilizando as microrregibes como unidade de analise. Foi possivel
analisar os aspectos sociais e clinicos relacionados a coinfeccdo TB-HIV e foi
possivel verificar uma dependéncia espacial global fraca e identificar locais de
clusters de TB e HIV/AIDS no pais. O método de Scan é utilizado para analisar
dados espaciais, temporais e espacgo-temporais usando as estatisticas de
varredura espacial, temporal ou espaco-temporal. As estatisticas de varredura
sdo usadas para detectar e avaliar clusters de casos em uma configuragéo
puramente temporal, puramente espacial ou espaco-temporal. Isso é feito pela
varredura gradual de uma janela ao longo do tempo ou do espaco, assinalando
0 numero de observacdes percebidas e esperadas no interior da janela em cada
localidade (Kulldorf e Nargawalla, 1995).

As microrregides onde se encontram as maiores incidéncias de notificacéo,
representadas no presente estudo, sdo também onde se encontram as maiores
taxas de incidéncia de tuberculose e onde estdo as maiores taxas de deteccéo
da AIDS. E onde também, encontram-se os cinco clusters identificados no
trabalho. Segundo dados do Ministério da Saude, as capitais brasileiras com
maior coeficiente de incidéncia em TB s&o, em ordem decrescente: Manaus,
Recife, Rio de Janeiro e Sado Paulo (BRASIL, 2017). Dentre as capitais com
maior taxa de deteccdo de AIDS estdo, em ordem decrescente: Porto Alegre,
Florianopolis, Manaus, Sdo Luis e Belém (BRASIL, 2016). O que se pode
perceber € que, no geral, as regides com maior risco para a coinfeccdo TB/HIV,

S840 as mesmas que possuem risco elevado para as infeccdes separadamente.

Os resultados obtidos, ao serem confrontados com estudos publicados
abordando a tematica, demonstram similaridade. Os clusters encontrados neste
estudo, ao serem confrontados com as taxas de comorbidade TB/HIV da
literatura, demonstram equivaléncia entre si. Quando comparamos os resultados
para Porto Alegre-RS em Peruhype (2014) e os achados deste estudo, vemos

gue, em ambos 0s casos, 0S numeros sao 0s mais altos do Brasil. Os estudos
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realizados no estado de Séao Paulo, independentemente do ano de estudo,
evidenciaram uma média de coinfeccdo de 10% (AILY et al, 2013; HINO et al,
2013; TELAROLLI JR e LOFFREDO, 2015) e em todas as microrregides que
fazem parte do estado e que foram consideradas clusters, foi obtido um risco

relativo de 1,81.

No Rio Grande do Sul (RS), a taxa de deteccdo da AIDS é a maior do Brasil. Em
2015, segundo o Boletim Epidemiolégico do Ministério da Saude, a taxa de
deteccdo da doenca foi de 34,7 casos/100.000 habitantes. Na capital do estado,
Porto Alegre, a taxa de deteccdo chegou a 74 casos/100.000 habitantes
(BRASIL, 2016). Em relacgédo a tuberculose, a taxa de incidéncia do RS alcangou
37,5 casos/100.000 habitantes em 2016, o que lhe conferiu a posicéo de sétima
maior taxa de incidéncia do Brasil no ano (BRASIL, 2017). Porto Alegre, por sua
vez, somou 80,4 casos/100.000 habitantes, colocando-se como a quarta capital
com mais casos de tuberculose (BRASIL, 2017). Os casos de tuberculose em
coinfeccdo com o HIV/AIDS, em 2013, chegaram no RS e Porto Alegre, aos
19,3% e 26%, respectivamente, de acordo com dados do Ministério da Saude
(BRASIL, 2014). Outros estudos evidenciaram taxas semelhantes, como em
Micheletti e colaboradores (2014) que obtiveram prevaléncia de 26,2%,
Rodrigues (2010), que encontrou 29,2% de coinfeccdo e Acosta e Bassanesi

(2014), que detectou 30,34% de prevaléncia.

As caracteristicas verificadas no perfil sociodemogréfico e clinico do banco de
dados corroboram os resultados de outros estudos brasileiros com as mesmas
populacdes. A idade predominante no estudo foi entre 15 e 39 anos, que é
considerada a faixa etaria economicamente ativa, o que afeta, além da saude,
setores como economia e previdéncia social (ALVES et al, 2010). Os mesmos
achados podem ser observados em Aily et al (2013), Barbosa e Costa (2012) e
Brunello et al (2011). Neste estudo, o sexo mais frequente foi 0 masculino. Pretos
e pardos foi a raca mais frequente e a escolaridade predominante foi o ensino
fundamental. As caracteristicas encontradas foram semelhantes as de outros
estudos envolvendo populagdes coinfectadas por tuberculose e HIV (PRADO, et
al, 2014; BARBOSA e COSTA, 2014; HINO et al, 2013; AILY et al, 2013).
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As guestdes sociais relacionadas a tuberculose e ao HIV/AIDS sao amplamente
estudadas no Brasil e mostram que o perfil da tuberculose e o perfil da AIDS sé&o
similares (ACOSTA e BASSANESI, 2014; VENDRAMINI et al, 2010; NEVES et
al, 2012; BRUNELLO et al, 2011; GUIMARAES et al, 2012). Segundo estes
estudos, as populacfes mais vulneraveis para as infec¢des pela tuberculose e
pelo HIV no Brasil sdo homens, negros e pardos, adultos jovens, de baixa renda,
com baixa escolaridade, moradores de rua e usuérios de drogas, presidiarios e

individuos marginalizados, com dificil acesso aos servicos de saude.

Ao observar as populacbes coinfectada ao redor do mundo, encontramos
caracteristicas diferentes daquelas visualizadas no Brasil. Em Gesesew et al
(2016), a faixa etaria predominante foi entre 15 e 34 anos, o sexo feminino foi o
mais encontrado e a maioria tinha estudado formalmente. Werf et al (2016)
mostra uma prevaléncia de casos entre 25 e 44 anos e em pessoas do sexo
masculino. Em outros estudos o sexo feminino foi o mais frequente e a idade
predominante foi de 30 a 39 anos (MODI et al, 2016; MAZINYO et al, 2016).

As informacfes obtidas sobre as caracteristicas populacionais da comorbidade
e 0 seu comportamento espacial ao serem aplicadas a um planejamento de
saude, podem contribuir para a reducao de reduzir sua incidéncia, se forem
usadas medidas e protocolos simples e implantaveis. Por exemplo, Fujiwara
(2012), defende que em todos os servigcos de saude e, principalmente, naqueles
que sao referéncia em tuberculose, deve ser oferecido teste para diagnostico de
HIV. Em pacientes com tuberculose ativa, um teste para HIV negativo, quando
feito a mais de trés meses, deve ser repetido. Nos centros de tratamento de
HIV/AIDS no Brasil, os profissionais de saude devem fazer o rastreamento de
pacientes sintomaticos para tuberculose. Em caso de o paciente ser sintomatico
respiratério, deve-se fazer a confirmagéo por meio de exame de escarro. Se 0
escarro for negativo por duas vezes, deve-se fazer um teste rapido molecular,
como o Xpert MTB/RIF. Na falta de tal teste, deve-se requerer o raio-X de térax.
Caso 0 exame mostre sinais de doenca infecciosa pulmonar, pode-se iniciar

antibioticoterapia de amplo espectro (Fujiwara, 2012).
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No Brasil, apesar de ser recomendado o teste para o HIV entre os pacientes com
TB ativa, estima-se que ele seja ofertado em 70% dos casos e que apenas 50%
tinham acesso ao resultado (BRASIL, 2011). Em 2016, a porcentagem de testes
realizados para a deteccéo do HIV entre casos novos de tuberculose ainda esta
abaixo do ideal, abrangendo apenas 73,2% do total. Entre os casos novos de
coinfeccdo TB/HIV, apenas 39,7% iniciaram TARV (BRASIL, 2017). Em caso de
0 paciente com tuberculose ser diagnosticado como soropositivo para o HIV, ele
€ encaminhado a um SAE para iniciar o tratamento e vice versa. Cada um dos
programas funciona independentemente do outro, o que esta em desacordo com

as recomendacdes da Organizacao Mundial da Saude para o assunto.

A OMS recomenda atividades colaborativas por meio do guia “A guide to
monitoring and evaluation for collaborative TB/HIV activities”, reforgando a
importancia de realizar essas atividades para o controle de ambas as infeccoes,
TB e HIV. Foi estimado que, nos varios paises que realizaram as atividades
colaborativas propostas na versédo anterior do guia, em 2004, 1,3 milhdes de
vidas foram salvas entre 2005 e 2011. A versao anterior do guia recomendava:
estabelecer e fortalecer os mecanismos de integracéo dos servi¢os de TB e HIV,
reduzir a carga da TB em PVHA e iniciar a terapia antirretroviral precocemente,
bem como reduzir a carga de HIV em pacientes suspeitos e diagnosticados com
TB. A nova versao vem com o objetivo de firmar os ganhos e reavivar o foco da

qualidade dos dados e sua utilidade para a resposta programatica (WHO, 2015).

No Brasil, o Ministério da Saude tem posto em prética as recomendacdes da
OMS, dando destague a testagem para HIV de todos os portadores da
tuberculose, o diagnoéstico precoce da TB, o tratamento da TB ativa ou latente e
0 inicio oportuno da terapia antirretroviral. Além disso, é recomendada a
organizacdo da rede de atencdo por meio dos Servicos de Atendimento
Especializado (SAE) para as PVHA. As acdes prioritarias do SAE no manejo da
coinfeccdo TB/HIV sé&o: investigacdo de TB em todas as consultas,
disponibilizagdo da Prova Tuberculinica e tratamento da infeccéo latente,
disponibilizagdo de medicamentos para TB nos servigos, acolhimento e
aconselhamento, atendimento imediatamente a todos o0s pacientes por

profissional capacitado com o intuito de determinar a urgéncia de consulta
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meédica. O servico €, ainda, responsavel em fazer a notificagdo junto ao SINAN

e fazer o acompanhamento até o encerramento do caso (BRASIL, 2013).

A estratégia para eliminar ou ao menos reduzir a incidéncia da coinfeccéo
TB/HIV/AIDS nas areas de aglomeracao urbana, além das acfes relacionadas a
servicos especializados de diagndstico e tratamento apresentadas
anteriormente, devera abranger também, outros fatores. De acordo com
Vendramini et al (2010), que, utilizou as ferramentas de analise espacial, as
areas de maiores incidéncias da comorbidade estdo ligadas a regides com
baixos indicadores socioecondmicos. Sendo assim, para a eliminacdo destes
agravos, deve-se investir também em outros setores, como transporte, moradia,
saneamento basico e emprego (MUNIZ et al, 2006; VENDRAMINI et al, 2010).
Comparando os resultados encontrados no presente estudo, verifica-se que
grande parte dos clusters, cerca de 40%, é de regibes metropolitanas, onde
normalmente encontram-se areas de aglomerados de pessoas com caréncia de

itens basicos de vida.

A incompletude do banco de dados do SINAN é uma das maiores limitagcdes
deste estudo. Apesar de faltar em informacdes nas notificacdes realizadas, os
altos indices de sua ocorréncia tornam essa perda de dados pouco significativa
em relacdo ao ganho gerado. Levando em consideracao que a falta de acesso a
histéria de salude anterior do paciente, ndo ha condicbes de saber se os
pacientes notificados estavam infectados pelo HIV antes do diagndstico por
tuberculose ou se foram infectados ao mesmo tempo por ambas comorbidades,

o que dificulta a determinacéo de tempo.

Os dados encontrados neste estudo apontam para os principais clusters de
coinfeccao, onde havera melhor aproveitamento nos focos de atuacéo, visando
o controle e reducdo dos indices de coinfeccdo TB/HIV. Mesmo que as
microrregides de clusters coincidam com os indices de incidéncia de tuberculose
e deteccado de HIV/AIDS, ainda existe uma declarada falta de interacao entre os
programas de ambas as infec¢des. Deve-se considerar ainda a multifatoriedade
de ocorréncia das doencas, o que pode interferir em sua distribuicdo, e deve ser

melhor estudado no futuro.
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7. CONCLUSAO

1. Os dados apresentados neste estudo demonstraram que as
caracteristicas demograficas da populacéo coinfectada pela tuberculose
e pelo HIV revelam homens, de 15 a 39 anos, pardos e negros, com até
6 anos de estudo.

As caracteristicas clinicas descritas mostram uma predominancia de
raios-x com suspeita de TB, uma alta porcentagem de TB extrapulmonar
em relacdo a TB pulmonar, um grande numero de baciloscopias de
escarro com resultado falso negativo e um baixo indice de cura, com altos

indices de abandono e 6bito.

2. As analises realizadas demonstraram que no pais existe uma
dependéncia espacial global fraca. Localmente existem microrregides

dependentes geograficamente (clusters).

Os cinco clusters que foram encontrados englobam 43 microrregides. Os
clusters sao: Porto Alegre-RS, Manaus-AM, Belém-PA, regido
metropolitana de Recife-PE e parte da regido sudeste (microrregides de
Minas Gerais, Rio de Janeiro e Sao Paulo).

Observou-se que, ao comparar os indicadores de tuberculose e AIDS
separadamente, as microrregides com maior incidéncia e prevaléncia, no
geral, sdo as mesmas que possuem risco elevado para coinfeccéo
TB/HIV.
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