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1. INTRODUCAO

A tuberculose (TB) € uma doenca considerada um problema de saude
publica mundial. Em 2019, aproximadamente 10 milhdes de pessoas adoeceram
por TB e ocorreram 1,4 milhdes de mortes atribuidas a doenca (WHO, 2020).
Desta maneira, € considerada a doenca infecciosa que mais mata e, dentre todas
as doencas, esta entre as dez que mais causam 6bitos (WHO, 2020). O patdégeno
causador da doenca é o bacilo Mycobacterium tuberculosis e sua transmisséo,
que se da por via aérea, possui profundas raizes sociais que garantem a sua
perpetuacdo na comunidade (WHO, 2020). A¢bes de enfrentamento a doenca séo
planejadas pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) como, por exemplo, a The
End TB Strategy, a fim de controlar a epidemia global, na qual se almeja reduzir as
mortes por TB em 95% e diminuir novos casos em 90% entre 2015 a 2035 (WHO,
2015).

O Brasil € um dos 30 paises com alta carga de TB de acordo com a OMS e,
em 2019, o coeficiente de incidéncia no pais foi de 35,0 casos/100 mil habitantes.
Nacionalmente, h4 condutas adotadas para o controle da doenca e reducédo da
morbimortalidade (BRASIL, 2020). Conforme portaria n° 204/2016, a TB é de
notificacdo compulsoria semanal (BRASIL, 2016). Os casos sdo notificados no
Sistema de Informacédo de Agravos de Notificacdo (SINAN) (BRASIL, 2020). Ha,
também, o Sistema de Informacdo de Tratamentos Especiais de Tuberculose
(SITE-TB), onde se notificam os casos em que ha indicacdo de uso de esquemas
especiais de tratamento, seja por quais forem os motivos que impedem o uso do
esquema basico (SITE-TB, 2020). Tais processos sdo de suma importancia para a
vigilancia epidemiolégica da TB (BRASIL, 2019). A subnotificacdo é considerada
uma falha importante pois corrobora para a permanéncia da cadeia de
transmisséo da doenca (BRASIL, 2016).

Os pacientes com TB em tratamento devem, via de regra, acessar o sistema
de saude pelas unidades de saude de atencdo primaria, uma vez que este é
disponibilizado gratuitamente pelo Ministério da Saude e em sua integralidade aos
usuarios (BRASIL, 2019). No entanto, uma parcela desses pacientes necessitara
de cuidados de maior complexidade, levando a necessidade de internacdes

hospitalares, também denominado nivel terciario de atencéo a saude (RAO et al.,



1998). Este tipo de instituicdo de saude € considerado de alto risco de transmissao
de TB, logo, é evidente a importancia de um programa de controle de infeccao
hospitalar, juntamente com outras medidas complementares, para a protecdo dos
pacientes e dos profissionais, visando a diminuicdo da transmissdo nosocomial
(GOPINATH et al., 2004). Outro aspecto fundamental é o da desospitalizacao
desses pacientes. E importante para que haja continuidade do tratamento, que o
paciente com TB em alta hospitalar seja contrarreferenciado (isto €, que seja
vinculado a um estabelecimento de saude de menor complexidade, no qual
podera retirar o restante do tratamento).

Para que se possa orientar os profissionais de salude que atenderdo
pacientes com TB, € importante que um protocolo assistencial seja estabelecido.
No Hospital de Clinicas de Porto Alegre, o Protocolo Assistencial de Tuberculose é
um documento norteador as condutas assistenciais que abrange as diversas
etapas do cuidado ao paciente acometido com TB, de forma a garantir um cuidado
integral e seguro desde a admisséo até o processo de alta hospitalar.

Como ja exposto, embora o cuidado ao paciente acometido com TB possa
ser suprido em grande parte pela atencdo primaria em salde, 0 mesmo pode
demandar cuidados de nivel de maior complexidade. Portanto, verificar a adeséo
ao protocolo assistencial de TB em um estabelecimento de saude de nivel
terciario, visando pontos considerados estratégicos - isolamento respiratério de
pacientes com TB pulmonar ativa e, no processo de alta, o contrarreferenciamento
a uma unidade de saude de menor complexidade e orientagdo farmacéutica — e,
também, tracar um perfil clinico-epidemiolégico desses pacientes € essencial para
conhecer quais pontos podem ser trabalhados para aprimoramento dos processos
que influenciam diretamente nos resultados. Esses resultados podem ser
exemplificados pela incidéncia de TB adquirida no hospital pelos profissionais de
salde, além da adesdo ao tratamento anti-TB em pacientes que tiveram alta
hospitalar orientada por uma equipe multiprofissional.

Na perspectiva do residente no nucleo farmacia no Controle de Infecgéo
Hospitalar, se obtém uma percepcado nova sobre o paciente com TB. Durante a
graduacdo, ha a oportunidade breve de estudar sobre a doenca. Na Residéncia
Multiprofissional em Saude (RIMS), se consegue ter uma visdo mais ampliada do

seu impacto no sistema de saude do ponto da alta complexidade. O



conhecimento sobre a doenca deve ser cada vez mais disseminado, uma vez que
ainda € um problema importante de saude publica - mesmo sendo a TB curavel e
tratavel - denotando o quao imprescindivel é fortalecer as a¢cdes para o controle da

mesma.



2. REVISAO DE LITERATURA

A TB € uma doenca infectocontagiosa antiga que no século XVIII e XIX foi
responsavel pela morte de centenas de milhares de pessoas mundialmente.
(FRITH, 2014). Pode ser causada por qualguer uma das sete espécies integrantes
do complexo Mycobacterium tuberculosis (CMTB), mas, o agente etioldgico de
maior importancia em saude publica € o Mycobacterium tuberculosis, também
chamado de bacilo de Koch (BK) (BRASIL, 2019). Essa denominacao se deve a
descoberta, em 24 de margco de 1882, pelo Dr. Robert Koch, que anunciou o
agente etiolégico causador da TB (CDC, 2020; FRITH, 2014).

Em 2019, 1,4 milhBes de pessoas evoluiram a o6bito por TB no mundo.
Destes casos, 208.000 de pessoas coinfectadas com o virus da imunodeficiéncia
humana (HIV, sigla em inglés) (WHO, 2020). Apesar da TB ser curavel e evitavel,
5,6 milhdes de homens, 3,2 milhdes de mulheres e 1,2 milhdes de criancas
adoeceram por ela em todo o mundo em 2019 (WHO, 2020). Dentre os paises
com alta carga de TB, destacam-se oito responsaveis por dois tercos do total de
casos: india, Indonésia, China, Filipinas, Paquistdo, Nigéria, Bangladesh e Africa
do Sul — em ordem decrescente de numero de casos (WHO, 2020).

O Brasil é um dos trinta paises com alta carga para TB, conforme a OMS.
Desta forma, o pais é considerado prioritario para o controle da doenca (WHO,
2020). Em 2019, foram diagnosticados 73.864 casos novos, correspondendo a um
coeficiente de incidéncia de 35,0 casos/100 mil habitantes (BRASIL, 2020). Em
2018, o coeficiente de mortalidade por TB foi de 2,2 6bitos/100 mil habitantes,
correspondendo a 4.490 mortes (BRASIL, 2020). Neste mesmo ano, nove
unidades federativas tiveram coeficiente de mortalidade proximo ou superior ao
coeficiente do pais: Amazonas, Rio de Janeiro, Pernambuco, Rio Grande do Sul,
Para, Maranhdo, Rio Grande do Norte, Ceara e Acre (BRASIL, 2020). Na cidade
de Porto Alegre, em 2019, o coeficiente de incidéncia dos casos novos de TB foi
de 84,4 casos/100 mil habitantes e de mortalidade de 5,3 6bitos/100 mil
habitantes, sendo uma das capitais brasileiras com os indicadores mais
alarmantes (BRASIL, 2020).

A coinfeccdo TB-HIV é um importante fator que aumenta a

morbimortalidade por TB (WHO, 2004). A complexidade do manejo das duas



infeccdes concomitantes € um desafio devido as reagbes adversas, interacdes
medicamentosas complexas e a sindrome inflamatéria de reconstituicdo imune
associada a TB (SHANKAR et al., 2014). Em 2019, 8,4% dos casos novos de TB
eram positivos para HIV (dentre os casos que sabiam seu status) e, somente
47,5% dos coinfectados TB-HIV realizaram a terapia antirretroviral (TARV) ao
tratar a TB (BRASIL, 2020). A regido sul do Brasil € a que apresenta as maiores
propor¢cdes da coinfeccdo (BRASIL, 2020).

A TB pode manifestar-se em diversos 6rgaos e/ou sistemas. No entanto, a
forma pulmonar € a mais frequente e a mais importante do ponto de vista de
saude publica pois, em especial na forma bacilifera, € responsavel pela
manutencdo da cadeia de transmissdo da doenca (BRASIL, 2019). Os sintomas
classicos incluem tosse persistente seca ou produtiva, febre vespertina, sudorese
noturna e emagrecimento (CONDE et al., 2009).

A respeito da TB pulmonar, pode ser dividida em primaria e pds-primaria
(ou secundaria) e miliar (BRASIL, 2019). A forma primaria € mais comum em
criangas uma vez que se manifesta logo apds o primeiro contato com o bacilo
(BRASIL, 2019). J& a forma secundéria, € mais comum no adolescente e no adulto
jovem e ocorre quando ha ativacdo dos bacilos latentes ou reincidéncia de contato
com o bacilo (BRASIL, 2019). A TB miliar diz respeito a um aspecto radiolégico
especifico e pode manifestar-se tanto na forma primaria quanto na forma
secundéria da TB pulmonar (BRASIL, 2019). Trata-se de uma forma grave da TB
e que € mais comum em pacientes imunocomprometidos, como por exemplo, em
pacientes com HIV em fase de Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA)
(BRASIL, 2019).

As formas da TB extrapulmonar tém sinais e sintomas diversos pois sao
dependentes do 6rgdo ou sistemas acometidos (BRASIL, 2019). Das principais
formas diagnosticadas, cabe ressaltar as seguintes apresentacdes da doenca: a
TB pleural, TB ganglionar periférica, TB meningoencefalica, TB pericardica, TB
0ssea e TB laringea (BRASIL, 2019).

O diagnostico de TB é baseado na avaliacdo clinica juntamente com a
avaliacdo laboratorial bacteriolégica da amostra do sitio suspeito de
acometimento. Na avaliagdo da TB pulmonar, os exames de imagem — como a

radiografia e tomografia computadorizada de térax - sdo amplamente utilizados e
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seus achados sao Uteis para definir um caso como suspeito, como sequela e para
diagnéstico diferencial de outras patologias (como doenca pulmonar obstrutiva
cronica, cancer de pulméo, entre outras condi¢cdes) (BRASIL, 2019).

No gue tange a avaliagdo bacteriologica da TB, a baciloscopia direta € um
método simples e seguro e amplamente realizado pelos laboratérios habilitados,
tanto privados quanto publicos (BRASIL, 2019). Trata-se da confeccdo de
esfregacos de amostras representativas do trato respiratério inferior (no geral,
escarro coletado por expectoracdo mas, amostras como lavado brénquico e
secrecdo endotraqueal também s&o utilizadas) ou, qualquer outra amostra clinica
(conforme sitio de infeccdo suspeito), com coloracdo por técnica alcool-acida (de
Ziehl-Nielsen, geralmente) e posterior andlise microscépica com semiquantificacéo
dos bacilos observados por campo (BRASIL, 2013; TORTORA; FUNKE; CASE,
2000). O bacilo possui propriedade alcool-acido resistente. Desta forma, ao entrar
em contato com um dos corantes empregados na técnica, sua coloracao
permanece rosea, ndo apresentando descoloracdo sob a acdo de alcool e acidos
(TORTORA; FUNKE; CASE, 2000). Nas amostras de escarro, o resultado é
liberado no laudo com a informacdo de cruzes (+, ++ e +++) 0 que é util para
avaliar o status bacilifero do paciente (BRASIL, 2019). A sensibilidade do teste fica
entre 22 a 81% e a especificidade varia uma vez que outros microrganismos
podem ser corados tal qual o bacilo da TB (Nocardia, Rodococcus, entre outros)
(BRASIL, 2013).

No que diz respeito a cultura para micobactérias, faz-se a semeadura da
amostra clinica em meio de culturas especificos sélidos ou liquidos permitindo,
assim, a multiplicacdo e isolamento dos bacilos alcool-acido resistentes (BAAR)
(BRASIL, 2013). E considerada como método referéncia e nos casos de TB
pulmonar com baciloscopia negativa, aumenta em até 30% o diagndstico
(BRASIL, 2019). Uma vez que as micobactérias sdo microrganismos exigentes
para a sua multiplicacdo, os meios de cultura sdo especificos. Dos meios solidos,
ha os a base de ovos (Lowenstein-Jensen [LJ] e Ogawa-Kudoh [OK]) e a base de
agar (BRASIL, 2013). O LJ e OK permitem a incorporacdo de acido p-
nitrobenzodico (PNB) que facilita a diferenciagcdo das micobactérias. A temperatura
ideal para o crescimento das CMTB fica entre 35°C e 37°C (BRASIL, 2013). Os
processos de semeadura dependerdo do método escolhido mas, as condi¢des de
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incubacéo e os tempos de leitura serdo comuns independente do meio e método
utilizado (BRASIL, 2013). A leitura das caracteristicas morfologicas macroscopicas
das colbnias em meio solido sédo uteis para a diferenciacdo entre CMTB e
micobactérias ndo causadora de tuberculose (MNT) (BRASIL, 2013). A
visualizagdo de colbnias rugosas com cor creme caracteriza a cultura como
positiva e sugestiva de CMTB, enquanto a presenca de colbnias lisas com ou sem
pigmento, opacas ou brilhantes sugerem MNT (BRASIL, 2013). Outros testes de
identificagdo s&o utilizados para diferenciagdo entre CMTB e MNT. A analise
microscépica da cultura com presenca de BAAR e a formacdo de corda séo
sugestivos de CMTB (BRASIL, 2013).

Outro método importante de diagnostico bacteriolégico é o teste rapido
molecular para tuberculose (TRM-TB GeneXpert®) que amplifica o DNA dos
bacilos do complexo M. tuberculosis e tria as cepas resistentes a rifampicina
(quando esse farmaco pode nédo apresentar efeito terapéutico) pela técnica de
reacdo em cadeia da polimerase (PCR) em tempo real (BRASIL, 2019). E
indicada, prioritariamente, para o diagnéstico de TB pulmonar e laringea em
adultos e adolescentes. Tal técnica tem se difundido pelo Brasil, mas ainda é
dependente da disponibilidade de recursos que o servico de saude possui
(BRASIL, 2019).

O sucesso do tratamento da TB € dependente em grande parte da adesao
do paciente e, para tal, um conjunto de condutas deve ser adotado, visando a
humanizagdo do cuidado ao paciente com TB (BRASIL, 2019). Estima-se um
aumento de 16% na taxa de cura com a educacao e aconselhamento ao paciente
(MULLER et al., 2018). A abordagem terapéutica se da com o uso de diversos
farmacos (terapia combinada) que tem por objetivos primarios matar rapidamente
os bacilos, evitar o surgimento de resisténcia, e eliminar bacilos persistentes do
tecido do hospedeiro a fim de evitar reincidéncia da infeccdo (NAHID et al., 2016).

O esquema basico para casos novos de adultos € baseado no uso da
rifampicina (R), isoniazida (H), pirazinamida (Z) e etambutol (E) por via oral
(NAHID et al., 2016). A dose varia conforme o peso do paciente e aqueles com
peso superior a 50 quilogramas receberdo a dose completa (NAHID et al., 2016).

O regime de tratamento € dividido em duas fases: na fase intensiva, que dura dois
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meses e utiliza quatro farmacos (RHZE) e na fase de manutencdo, que dura
quatro meses e utiliza dois farmacos (RH) (NAHID et al., 2016).

Por se tratar de um esquema antimicrobiano, a resisténcia bacteriana pode
ocorrer e isso tem se tornado um problema de dimensdes preocupantes. A TB
drogarresistente (TB DR), portanto, € um dos maiores desafios para o controle da
doenca (BRASIL, 2019). Em casos que devido a resisténcia se faz necessaria a
alteracdo do esquema basico, farmacos alternativos devem ser utilizados
(fluoroquinolonas, injetaveis da classe aminoglicosideos, etionamida, terizidona,
linezolida, clofazimina, entre outros) (BRASIL, 2019). A classificacdo da TB DR é
mostrada na tabela 1. O TRM-TB é capaz de triar as cepas resistentes a

rifampicina e prontamente direcionar o tratamento (BRASIL, 2019).

Tabela 1. Classificagdo da TB drogarresistente

Monorresisténcia Resisténcia a somente um farmaco anti-TB. A
resisténcia a rifampicina e a isoniazida implicam na
alteracdo do esquema inicial e sdo motivos de vigilancia,
sendo necessaria notificacdo no SITE-TB. Outras
monorresisténcias ndo implicam alteracées de esquema.

Polirresisténcia Resisténcia a dois ou mais farmacos anti-TB, exceto a
associacdo rifampicina e isoniazida. Exempilo:
resisténcia a isoniazida e estreptomicina,
frequentemente encontrada no Brasil.

Multirresisténcia (TB Resisténcia a pelo menos rifampicina e isoniazida, 0s

MDR) dois mais importantes farmacos para o tratamento da
TB.
Resisténcia Resisténcia a rifampicina e isoniazida acrescida de

extensiva (TB XDR) resisténcia a fluoroquinolona (qualquer delas) e aos
injetaveis de segunda linha (amicacina, canamicina ou
capreomicina).

Resisténcia a Resisténcia a rifampicina identificada por meio do TRM-

rifampicina (TB RR)  TB exclusivamente (ainda sem TS, portanto sem outras

resisténcias conhecidas).

Retirado de Brasil, 2019.
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No que tange as reacOes adversas do tratamento da TB, podem ocorrer
agueles que séo tratados com sintomaticos como, por exemplo, nauseas, vomitos,
dor abdominal, prurido, entre outros (NAHID et al., 2016). As reac0Oes adversas
maiores requerem condutas como substituicdo do esquema anti-TB e reinicio do
tratamento com esquema especial sem o referido farmaco responsavel. Sao
exemplos dessas reacdes: exantema ou hipersensibilidade moderada a grave;
psicose, crise convulsiva, encefalopatia téxica ou coma; neurite Optica,;
hepatotoxicidade; hipoacusia, vertigem ou nistagmo; trombocitopenia, leucopenia,
eosinofilia, anemia hemolitica, agranulocitose ou vasculite; nefrite intersticial;
rabdomidlise com mioglobindria e insufiéncia renal (BRASIL, 2019; NAHID et al.,
2016).

Estratégias programaticas para o controle da TB sdo planejadas por
diversos 6rgdos competentes. Dentre elas, cabe citar o esquema de vacinacao
BCG (bacilo de Calmette-Guerin), a busca ativa por sintomatico respiratério (SR),
a adeséo ao tratamento e o controle de contatos (BRASIL, 2019; CDC, 2005). Em
1998, o Ministério da Saude lancou o Programa Nacional de Controle da
Tuberculose. Nele, preconizou-se horizontalizar e, portanto, integrar com a
atencdo basica as acdes do programa, principalmente por meio da estratégia do
Programa Saude da Familia (PSF) e Programa de Agentes Comunitarios de
Saude (PACS) (RUFFINO-NETTO, 2001). Embora o sistema de saude brasileiro
se organize desta maneira descentralizada, o cuidado de alta complexidade ainda
se faz muito necesséario em termos de TB (CORTEZ et al., 2020). Visto que o
ambiente hospitalar é identificado como um local de alto risco para transmissao de
TB, devem ser adotadas medidas de controle (BRASIL, 2019). Essas medidas
podem ser divididas em trés categorias: medidas administrativas (ou gerenciais),
medidas de controle ambiental (ou de engenharia) e medidas de protecdo
respiratoria (ou de protecdo individual) (BRASIL, 2019). O Centers for Disease
Control (CDC) preconiza que haja em todos os estabelecimentos de salde um
plano de controle de infeccdo de TB, que deve fazer parte de um programa de
controle de infeccéo geral (CDC, 2005).

Portanto, o controle de infeccdo hospitalar perpassara por diversas etapas

dos processos que garantem a prevencdo da TB nos profissionais de saude, bem
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como dos pacientes, nos ambientes hospitalares (CDC, 2005). Sobremaneira,
pode-se salientar a prevencdo primaria da TB, que trabalha na identificacdo e
isolamento rapido do paciente com suspeita ou confirmacdo (CDC, 2005).
Também, a manutencdo da existéncia e geréncia dos quartos com pressao
negativa e a correta orientagdo quanto aos usos dos equipamentos de protecao
individual (EPI) sdo de suma importancia para o adequado controle de infeccéo
em ambientes hospitalares (CDC, 2005). O atraso no isolamento de pacientes
com TB pulmonar bacilifera pode causar uma exposi¢cao ao patdégeno evitavel no
ambiente hospitalar e, identificar os fatores associados a isto pode ser Gtil para
saber quais pontos podem ser trabalhados no gerenciamento (HAN et al., 2019).
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo principal

O objetivo principal deste trabalho € verificar a adesdo a um protocolo
assistencial de tuberculose e tracar um perfil clinico-epidemiolégico nos pacientes
que positivaram o exame BAAR e/ou cultura para Complexo Mycobacterium

tuberculosis no Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

3.2 Objetivos secundarios

— Verificar o uso da farmacoterapia anti-TB em conformidade com o protocolo
assistencial e Ministério da Saude.

— Tracar a prevaléncia de reacdes adversas maiores nos pacientes
hospitalizados com TB.

— Determinar o tempo de atraso para o isolamento dos pacientes com
tuberculose pulmonar ativa.

— Determinar os desfechos intra-hospitalares dos pacientes com TB.

— Determinar a taxa de reinternagcdo com TB em tratamento.

— Determinar se os pacientes com TB estdo sendo vinculados/orientados ao
acesso a um servico de saude de menor complexidade para seguimento do
tratamento em seu processo de alta hospitalar.

— Determinar se had o fornecimento pela farmacia de quantitativo do
tratamento anti-TB no processo de alta hospitalar, com orientacéo

farmacéutica.
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4. RESULTADOS

Apresentam-se os resultados do trabalho em formato de artigo que sera

submetido a periddico cientifico.
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O panorama da tuberculose em um hospital terciario: perfil clinico-
epidemioldgico e aspectos da adeséo a pontos estratégicos de um protocolo

assistencial

Resumo

Objetivos: O estudo objetiva obter o perfil clinico-epidemiolégico dos
pacientes com TB em um hospital terciario e verificar a adesdo a trés pontos
estratégicos de um protocolo assistencial - isolamento respiratério,
contrarreferenciamento e orientacdo farmacéutica com dispensacdo de
tratamento.

Delineamento, cenério e participantes: Um estudo de coorte histérica foi
realizado em um hospital localizado em Porto Alegre. Foram incluidos os
pacientes adultos que tiveram BAAR e/ou cultura para o Complexo Mycobacterium
tuberculosis positivos, entre janeiro de 2018 a dezembro de 2019, com um
acompanhamento até abril de 2021.

Métodos: Para analisar os fatores relacionados a exposi¢cdo hospitalar
prolongada (dois dias ou mais fora do isolamento respiratério), realizou-se analise
multivariada pelo modelo de regresséo de Poisson.

Resultados: Um total de 122 pacientes foram incluidos. A maioria dos
pacientes eram homens (55,7%), apresentavam a forma pulmonar da doenca
(88,5%) e foram tratados com o esquema basico exclusivamente durante a
internacao (82,1%). O contrarreferenciamento foi realizado em 60,8% e a
orientacdo farmacéutica em 54,6% dos pacientes que tiveram alta (n= 97). Na
analise dos fatores relacionados com exposi¢cdo hospitalar prolongada (n= 144
internagdes), foram encontrados como fatores protetores independentes o BAAR
positivo, a comorbidade HIV e o sintoma perda de peso, ao passo que o tempo de
internacdo foi identificado como fator de risco.

Conclusdes: Os achados encontrados sugerem que a adesao ao protocolo
pode ser intensificada, almejando um cuidado ainda mais integral aos pacientes,
minimizando a exposi¢cdo hospitalar ao bacilo e aumentando o
contrarreferenciamento e orientacdo farmacéutica do tratamento.

Palavras-chave: tuberculose; epidemiologia hospitalar; protocolo

assistencial
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Introducéo

A tuberculose (TB) € uma doenca infectocontagiosa responsavel por mais
de um milhdo de mortes anualmente e pode se desenvolver em diversos 6rgaos,
sendo o pulmé&o um dos principais acometidos e que resulta na forma da doenca
responsavel pela manutencdo da cadeia de transmissdo.' Seu agente etiolégico,
Mycobacterium tuberculosis — uma micobactéria em formato de bacilo, tem sua
rota de transmissdo aérea e alguns ambientes podem favorecer o espalhamento
do mesmo como, por exemplo, o hospitalar.”*

O tratamento garante a cura da TB e a adesdo ao mesmo € imprescindivel
para tal. No Brasil, ele é disponibilizado integralmente e gratuitamente. No entanto,
0 pais ainda é considerado um dos 30 com alta carga de TB, de acordo com a
Organizacéo Mundial de Satde (OMS).! Em geral, a TB é uma doenca de manejo
ambulatorial, entretanto, a hospitalizacdo se mantém como uma parte importante
do cuidado da doenca. Isso pode permitir o isolamento de pacientes baciliferos,
garantia de uma melhor adeséo inicial ao tratamento e manejo adequado de
efeitos adversos graves.*>® Em contrapartida, os custos das internacées
hospitalares sdo altos e muitos hospitais ndo tém recursos suficientes para o
adequado isolamento respiratério dos pacientes com TB pulmonar ativa (auséncia
ou um ndmero reduzido de leitos de press&o negativa).’

Uma vez que o cuidado com o paciente acometido com TB persiste
desafiador e muitos terdo seu diagnostico feito no servico de saiude com alta
complexidade, a organizacdo desse cuidado deve ser respaldada por um
protocolo assistencial que garanta as corretas orientacbes aos profissionais
envolvidos no atendimento desses pacientes. Portanto, este estudo se propde a
tracar um perfil clinico-epidemiolégico dos pacientes e explorar a adesao a pontos
estratégicos de um protocolo assistencial de TB em um hospital terciario: no
processo de alta, contrarreferenciamento a um servico de salude de menor
complexidade e fornecimento de medicamentos anti-TB com orientagdo
farmacéutica e, no que tange ao adequado isolamento respiratorio de pacientes

com TB pulmonar ativa, os fatores associados a exposi¢ao hospitalar prolongada.
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Métodos

Delineamento, local, critérios de inclusdo e de exclusdo. Foi realizado um estudo

de coorte histérica em um hospital publico e de ensino, que conta com
aproximadamente 842 leitos. Além disso, também conta com ambulatérios
especializados e com uma Unidade Béasica de Saude vinculada. A instituicdo conta
com um Protocolo Assistencial de Tuberculose, que € considerado estratégico.
Este visa fornecer orientacdes para a prevencao, o diagndstico e o tratamento da
infeccdo por Mycobacterium tuberculosis. O critério de inclusdo definido foi:
pacientes hospitalizados adultos de 18 anos de idade ou mais que positivaram a
cultura para o complexo Mycobacterium tuberculosis (CMT) e/ou a pesquisa para
bacilo alcool-acido resistente (BAAR) em qualquer amostra clinica, entre o periodo
de janeiro de 2018 a dezembro de 2019, com um acompanhamento até abril de
2021. Como critério de excluséo, se definiu aqueles pacientes que positivaram em
cultura micobactéria ndo tuberculosa (MNT) e aqueles que néo tiveram internacao

hospitalar.

Coleta de dados, variaveis e definicbes. A coleta de dados foi realizada dos

prontuarios eletrénicos dos pacientes com o auxilio de um instrumento de coleta
padronizado e tabuladas em uma planilha eletrénica no Microsoft Excel®. Para
definicbes, se utilizou o Manual de Recomendacdes para o Controle da
Tuberculose no Brasil.® Foram coletadas as seguintes variaveis: idade, sexo,
pertencimento a populacdo especial para a TB, amostra clinica coletada,
resultados de cultura e/ou BAAR, apresentacéo clinica da doenc¢a, comorbidades,
exames de imagem realizados e os respectivos achados, tempo — em dias — de
internacdo hospitalar, sinais e sintomas identificados na internacdo, tratamento
anti-TB prescrito — esquema, dose e posologia, reacdes adversas maiores,
admissédo por qualquer causa no Centro de Tratamento Intensivo (CTI), equipe
responsavel, desfecho hospitalar e, para agueles que tiveram alta hospitalar, se
houve reinternacdo por qualquer causa enquanto tratando TB. No que tange o
protocolo assistencial de TB, foi coletado para todos pacientes se eles foram
contrarreferenciados a um servico de saude de menor complexidade pelo

assistente social ou outro profissional de saude e se houve orientacéo
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farmacéutica com dispensacdo de quantitativo do tratamento, visando
continuidade do tratamento até posterior vinculacdo ao servico de referéncia.

Pacientes com uso de esquema basico foram definidos como aqueles que
usaram exclusivamente essa terapia (RHZE/RH)®, ao passo que pacientes com
uso de esquema especial foram definidos como aqueles que usaram esquema
especial exclusivamente ou que realizaram troca do basico para o especial.

Para pacientes com reinternacdo hospitalar, no que diz respeito aos
desfechos, coletou-se o desfecho final, bem como se utilizou a meédia das
variaveis continuas e, se em alguma dessas internacdes, houve dispensacédo dos
medicamentos e contrarreferenciamento na alta.

A exposicdo prologada de casos de TB pulmonar ativa foi definida como
agueles pacientes com testes bacteriologicos positivos em uma amostra
respiratoria pulmonar que permaneceram dois dias ou mais fora do isolamento
respiratério durante a internacdo hospitalar. Foram contabilizados como dias fora
do isolamento, pacientes que tiveram o isolamento tardio, bem como aqueles que

tiveram o isolamento descontinuado precocemente.

Analises estatisticas. Todos os dados foram analisados com o software Statistical

Package for the Social Sciences® versdo 25. Variaveis continuas foram expressas
como mediana e intervalo interquartil (11Q). Para as variaveis categoricas, foram
apresentadas as frequéncias absolutas e relativas. Para a analise utilizando o
exposi¢do prolongada como variavel dependente, foi realizada analise univariada
por regressdo de Poisson. Todas as variaveis que tiveram um valor de p menor
gue 0,05 na analise univariada foram inseridas na analise multivariada, na qual foi
realizada pela regressdo de Poisson também. Antes dessa Ultima analise, foi
realizada uma avaliacdo da multicolinearidade com ANOVA (modelo de regresséo
linear) para verificar se as variaveis quantitativas poderiam ser utilizadas no

modelo multivariado como explicativas.

Aprovacéo ética. Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em

Seres Humanos do Hospital sob o numero do Certificado de Apresentacdo para
Apreciacio Etica: 43836621.4.0000.5327.
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Neste estudo houve 122 casos de TB identificados no hospital com exames

bacteriol6gicos positivos, conforme o fluxo apresentado na figura 1. Destes, 68

(55,7%) eram do sexo masculino. A mediana da idade foi de 48 anos (lIQ 25-

75%= 33,00-63,00) e a maioria dos pacientes eram procedentes de Porto Alegre

(n=78; 69,9%). A tabela 1 apresenta detalhadamente a caracterizacdo da amostra

estudada.

A principal apresentacdo clinica da TB foi a pulmonar, com 108 casos

(88,5%). Destes, 29 casos tinham também algum acometimento em outro sitio. 14

(11,5%) casos tiveram exclusivamente TB extrapulmonar, com quatro casos de TB

pleural, trés ganglionares (um desses ganglionar e 6ssea), dois geniturinarios, dois

no sistema nervoso central, uma no ouvido, uma 6ssea e uma abdominal.

Figura 1. Fluxo de inclusdo dos pacientes

289 pacientes encontrados entre
janeiro/2018 a dezembro/2019

« Com qualquer exame positivo
relacionado a TB (BAAR e/ou cultura
para micobactérias)

122 incluidos para as andlises

__________________________________________________

167 pacientes excluidos

+ 103 (35,6%) pacientes sem internagao
hospitalar  (investigaram a TB via
ambulatorial)

* 31 (10,7%) tiveram cultura positiva para
espécies de MNT

* 23 (7,9%) tinham < 18 anos de idade

* 10 (3,5%) tiveram cultura positiva para
Mycobacterium sp. (sem confirmagédo de
espécie)

__________________________________________________
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A respeito dos testes microbiologicos, 79 (64,7%) dos casos tiveram BAAR
positivo e 82 (67,2%) tiveram cultura positiva para o CMT. O teste de sensibilidade
foi realizado em 35 dessas culturas positivas (conforme os critérios institucionais:
pacientes com historico de abandono de tratamento e/ou HIV positivo). Desses
pacientes, 7 (20,0%) apresentaram alguma resisténcia. Houve 5 casos com
monorresisténcia (trés a estreptomicina, um a isoniazida e um a etambutol) e dois
casos com multirresisténcia (um caso resistente a isoniazida e rifampicina e um
caso resistente a isoniazida, rifampicina e pirazinamida).

No que tange as comorbidades, destacam-se como mais frequentes o
tabagismo (45 casos; 36,9%) e a coinfeccdo com o virus da imunoneficiéncia
humana (HIV) (40 casos; 32,8%). Cabe salientar que 64 casos (52,5%) tinham
outras comorbidades (hipertensdo arterial sistémica com 26 casos, coinfec¢cao
com o virus da hepatite C com 13 casos, entre outros agravos presentes em
menores frequéncias, como doengas autoimunes, doencas pulmonares, doenca
renal cronica, obesidade).

Dos 106 pacientes que realizaram terapia anti-TB durante a internacédo, o
uso exclusivo do esquema bdésico foi feito em 87 pacientes (82,1%) e do especial
em 19 pacientes (15,6%) — destes, 15 pacientes fizeram troca do esquema basico
para o especial durante a internacdo. Na tabela 2 sdo apresentadas as descri¢cdes
detalhadas dos esquemas especiais utilizados. A frequéncia de reacfes adversas
maiores foi de 15 em 106 pacientes (14,1%). A hepatotoxicidade foi a reagéo
adversa mais frequente, acometendo onze pacientes. Um paciente, além da
hepatotoxicidade, apresentou trombocitopenia. Dois pacientes apresentaram
nefrotoxicidade, um paciente apresentou exantema moderado e um paciente
apresentou duas reacdes adversas maiores concomitantes — convulsdo e
pancreatite aguda.

A mediana do tempo de internacdo dos pacientes foi de 13 dias (I11Q 25-
75%= 7,75-21,00). Em relacdo a internagcdo no CTI por qualquer causa, 39
pacientes (32,0%) necessitaram desse manejo. Quanto aos desfechos
hospitalares, o 6bito por qualquer causa ocorreu em 27 pacientes (22,1%), ao
passo que 93 pacientes tiveram alta (76,2%) e 2 foram transferidos para outro

servico de saude (1,6%). A reinternacdo por qualguer causa enquanto tratando TB
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ocorreu em 34 dos 97 pacientes que passaram pela alta alguma vez (35,1%). A
mediana do tempo para reinternar foi de 55 dias (11Q 25-75%= 13,75-91,75).

A respeito da adesdo aos pontos estratégicos do protocolo assistencial de
TB no processo de desospitalizacéo, 59 de 97 (60,8%) pacientes que passaram
pela alta hospitalar foram contrarreferenciados a um servico de satude de menor
complexidade — 54 foram realizados pelo assistente social e 5 pelo farmacéutico.
Quanto a orientacdo farmacéutica e dispensacdo de um quantitativo do
tratamento, ocorreu em 53 dos 97 pacientes (54,6%).

Em relacdo ao isolamento dos pacientes com TB pulmonar ativa, houve 114
internacdes de 107 pacientes com essa apresentacdo da infeccdo — isto é, 7
pacientes reinternaram ainda apresentando testes microbioldgicos positivos.
Houve exposicao hospitalar prolongada (> 1 dia) em 62 dessas 114 internacdes
(54,4%). A mediana do tempo fora do isolamento para as internacbes com
exposi¢cdo prolongada foi de 6 dias (11Q 25-75%= 3-13,25). Na andlise univariada
dos fatores determinantes que levaram a uma exposicado prolongada de pacientes
com TB pulmonar ativa, as variaveis BAAR positivo, sintoma de perda de peso e
coinfeccdo com o HIV foram encontradas como fatores de protecéo
estatisticamente significativos, ao passo que as variaveis cancer, diabetes mellitus
e tempo de internacdo foram encontradas como fatores de risco estatisticamente
significativos. Em uma analise multivariada, apresentada na tabela 3, BAAR
positivo, sintoma de perda de peso e coinfeccdo com o HIV foram estatisticamente
associados a uma reducao no risco relativo de exposi¢ao prolongada, enquanto o
tempo de internacéo foi significativamente associado como fator de risco para a

exposicao prolongada.
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Discussao

O estudo se propds a tracar um perfil clinico-epidemiologico dos pacientes
com TB e, também, a explorar a adesdo a trés pontos estratégicos de um
protocolo assistencial de TB em um hospital terciario: o adequado isolamento
respiratorio na internacdo de pacientes com TB pulmonar ativa e, no processo de
alta, o contrarreferenciamento a um servico de saude de menor complexidade e o
fornecimento de terapia anti-TB com orientacao farmacéutica.

Observou-se um numero consideravel de pacientes (n= 122) com casos de
TB diagnosticados em um hospital de alta complexidade, no periodo investigado.
No Brasil, conforme o Programa Nacional de Controle de Tuberculose,
recomenda-se o tratamento domiciliar e descentralizacdo do controle da doenca
para o contexto da atencdo basica.® A despeito disso, a assisténcia no ambiente
hospitalar ndo pode ser excluida, at¢é mesmo em paises desenvolvidos.>*® Um
aspecto importante a ser comentado € sobre as implicacGes de custo ao sistema
de saude publico, uma vez que o gasto com a internacdo hospitalar € alto,
podendo representar 65% do total das despesas relacionadas a TB.*

Quanto a mediana da idade dos pacientes (48 anos; 11Q 25-75% = 33,00-
63,00), corrobora com outros estudos nacionais'®**3, reforcando o maior
acometimento da populacdo economicamente ativa em paises desenvolvimento,
como o Brasil. A respeito do sexo, os homens foram mais afetados, com 55,7%
dos casos, também sendo congruente com outros estudos.*

A respeito da continuidade do cuidado, observou-se que aproximadamente
61% dos pacientes foram contrarreferenciados a um servico de saude de menor
complexidade para seguimento do tratamento. Essa taxa nos indica que ainda
deve ser intensificado o entendimento dos profissionais envolvidos na assisténcia
da TB hospitalar para uma maior obtencdo da integralidade da assisténcia. O
adequado contrarreferenciamento € um passo muito importante para que o
paciente siga seu tratamento no domicilio. Essa vinculagéo €, de acordo com o
protocolo assistencial, realizada pelos assistentes sociais que realizam outros
papéis importantes, como o encaminhamento de familiares contactantes do
paciente bacilifero para rastreio e identificacdo de potenciais fragilidades para

seguimento do tratamento. Quanto ao fornecimento de um quantitativo do
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tratamento anti-TB e orientagdo farmacéutica na alta, houve aproximadamente
55% de adesdo. Cabe salientar que esse fornecimento € importante para que o
paciente consiga manter o tratamento durante o final de semana, por exemplo.
Outra perspectiva importante, é que esse momento € acompanhado de uma
orientacao farmacéutica a respeito de aspectos do tratamento, como posologia,
possiveis reacdes adversas, melhor horario para administracdo, entre outros
pontos. Estudos tém demonstrado o papel importante do profissional farmacéutico
para adesdo ao tratamento da TB.*>!® O abandono do tratamento da TB afeta o
controle da doenca e favorece o surgimento da resisténcia do bacilo aos
farmacos.’®

O isolamento respiratorio de pacientes com TB pulmonar ativa € um passo
importante para o controle da infeccdo hospitalar por TB.®2 Em nosso estudo,
aproximadamente 54% dos pacientes causaram uma exposicdo hospitalar
prolongada - 2 dias ou mais fora do isolamento respiratério - quer seja por um
isolamento tardio ao internar, quer seja por uma descontinuacdo precoce. Na
analise multivariada, o BAAR positivo foi um fator de protecdo independente para
exposicao hospitalar prolongada, havendo reducéo de 43,8% no risco relativo.
Esse resultado sugere a importancia do exame para o manejo dos pacientes,
devendo-se atentar para aqueles que o negativam. A sensibilidade do BAAR é
muito variavel e, mesmo diante de um resultado negativo, havendo a suspeita
clinica, deve-se discutir a manutencado do isolamento.

Kim et al.*®

examinaram a taxa de atraso ou nédo isolamento de pacientes
hospitalizados com TB pulmonar e as causas para tal em um hospital terciario.
Eles encontraram que o atraso/ndo-isolamento ocorreu em 47,7% dos casos.
Como fatores de risco independentes associados com a falha no isolamento
encontrou-se a admissdo por meio de um ambulatério, a admissdo em um
departamento que nédo fosse o de infectologia/pneumologia, achados atipicos no
raio X de térax e o BAAR negativo.

Nishiguchi et al.?°

investigaram fatores associados com o0 isolamento
atrasado de pacientes com TB pulmonar e esfregaco positivo em um hospital de
cuidado agudo. A mediana do tempo para o isolamento foi de um dia (lIQ 25-
75%= 1-4). Foi encontrado, na analise multivariada, que o tempo para isolamento

foi significativamente atrasado para os pacientes de sexo masculino, pacientes
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que ndo tinham tosse crénica e em pacientes com lesdo ndo-cavitaria no raio X de
torax.

Hsieh et al.?* avaliaram o risco do atraso para o isolamento em pacientes
com TB e esfregaco positivo em departamentos de pneumologia/infectologia e
outros departamentos. Houve atraso para o isolamento em 73,7% dos pacientes.
Para pacientes admitidos nos departamentos de infectologia/pneumologia o Unico
fator de risco para o tempo de atraso para isolamento prolongado foi a idade do
paciente ser igual ou superior a 70 anos, enquanto nos demais departamentos, 0s
fatores de risco foram achados atipicos no raio X de torax, sintomas sem dispneia
e ndo ser admitido do departamento de emergéncia.

Em um estudo que objetivou determinar os fatores associados com o
isolamento atrasado em pacientes com TB em um hospital de referéncia, feito por
Han et al.??, 67% dos pacientes tiveram o isolamento atrasado (ap6s 3 dias da
admissao). Na analise multivariada, a idade avancada, admissado a departamentos
gue nao fossem os de pneumologia/infectologia, e a presenca de cancer, foram
associadas com o isolamento tardio. Eles também encontraram que pacientes
com achados radiol6gicos de TB pulmonar ativa sdo mais provaveis de serem
isolados antes.

Percebe-se que os fatores de risco e protetores para o isolamento
tardio/exposicdo prolongada dos pacientes com TB pulmonar bacilifera, no
ambiente hospitalar, é variavel nos estudos. H4 uma falta de padronizagdo na
quantidade de dias que s&o considerados como isolamento tardio/exposi¢céo
prolongada, sendo alguns autores mais liberais.’®* Também, ndo ha consenso
guanto as variaveis que devem ser coletadas para analise, havendo uma
importante heterogeneidade dos fatores de interesse mostrados nos estudos, o
que dificulta a comparacao dos resultados entre 0s mesmos.

Algumas limitacdes podem ser citadas com relacdo a este estudo. Dada a
natureza retrospectiva do delineamento, o uso dos dados reais coletados dos
prontuarios confere um viés de afericdo importante, mesmo tendo sido utilizado
um instrumento padronizado de coleta. A incluséo de pacientes exclusivamente
com BAAR positivo também é uma limitacdo substancial, haja vista que somente a
cultura positiva para M. tuberculosis pode conferir um diagndostico microbiologico

exato de TB. Para uma maior avaliagdo do impacto dos pontos estratégicos de
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continuidade do cuidado do protocolo assistencial de TB, em perspectivas futuras,
deve-se acompanhar o desfecho dos pacientes pdés-alta, verificando se houve
continuidade do tratamento, podendo ser usados os sistemas de vigilancia

epidemioldgica nacionais.
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Concluséao

Este estudo traz informacdes a respeito da adesédo de pontos estratégicos
de um protocolo assistencial de TB e informacBes acerca do perfil clinico-
epidemiologico em pacientes de um hospital terciario. Os achados encontrados
demonstram a importancia do manejo hospitalar em um contexto de pacientes
multicomorbidos, que apresentam reacfes adversas maiores ao tratamento anti-
TB, fazem uso de esquemas especiais, passam por tratamento intensivo e,
também, apresentam resisténcia aos farmacos.

Além disso, o estudo reforca a importancia da existéncia de um protocolo
assistencial e que ha oportunidades de melhorias na adesdo nos pontos
estudados — na alta, o contrarreferenciamento e a orientacdo farmacéutica, além
do isolamento respiratorio de pacientes com TB pulmonar ativa. Considerando as
caracteristicas epidemiolégicas da TB, especialmente no Brasil, tais dados
revestem-se de importancia para que se possam planejar acdes de melhoria que
impactem em uma assisténcia ainda mais integral aos pacientes e que minimizem

a exposicao hospitalar ao bacilo.
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Tabela 1. Caracteristicas da populacéo estudada e adesdo aos pontos do
protocolo assistencial de tuberculose (n=122)

Variaveis N ou mediana % ou 11Q (25-75%)
Demogréficas

Sexo (masculino) 68 55,7
Idade (anos) 48,5 33,0-63,0
Origem

Porto Alegre 78 69,9
Regido metropolitana 31 25,4
Outras localiza¢gBes do Rio Grande do Sul 13 10,6
Pessoa vivendo em situacdo de rua 10 8,2
Apresentacdo da TB

TB pulmonar 108 88,5
TB extrapulmonar 14 11,5
Exames microbiolégicos

BAAR positivo 79 64,7
Cultura positiva para CMT 82 67,2
TB resistente® 7135 20,0
Principais comorbidades °

Tabagismo ativo ou prévio 45 36,9
HIV 40 32,8
Etilismo ativo ou prévio 32 26,2
Uso de drogas ilicitas ativo ou prévio 26 21,3
Diabetes mellitus 17 13,9
Céancer 13 10,6
Transplante (6rgdo sélido ou medula 6ssea) 9 7.4
Outra(s) 64 52,5
Aspectos farmacoterapéuticos

Esquema basico® 87/106 82,1
Esquema especial 19/106 15,6
Sem esquema terapéutico prescrito durante 16 13,1
internacao

Reacfes adversas maiores 15/106 14,1
Aspectos da internacdo hospitalar

Tempo de internacao (dias) 13 7,75-21,0
Tratamento intensivo (por qualquer causa) 39 32,0
Alta hospitalar 93 76,2
Obito por qualquer causa 27 22,1
Transferéncia a outro servico de saude 2 1,6
Reinternacao hospitalar por qualquer causa 34/97 35,1
enquanto tratando TB®

Tempo médio para reinternagéo (dias) 55 13,75-91,75
Adesdo aos pontos estratégicos do protocolo

Contrarreferenciamento® 59 60,8
Orientacao farmacéutica e fornecimento de 53 54,6
tratamento na alta’

Contrarreferenciamento + fornecimento de 35 36,1
tratamento®

Exposicao prolongada de pacientes com TB 62/114 54,4

pulmonar ativa®

835 pacientes tiveram cultura positiva para o Complexo M. tuberculosis e
realizaram teste de sensibilidade para os farmacos anti-TB.
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€106 pacientes tiveram algum tratamento anti-TB prescrito durante a internacgao.

997 pacientes passaram pelo processo de alta hospitalar em algum momento (93
sobreviventes e 4 que, na reinternacao hospitalar, evoluiram a 0bito).

®Houve 114 internacdes hospitalares de pacientes com TB pulmonar ativa.

Abreviacgfes: 1IQ =
alcool-acido resistente;

virus da imunodeficiéncia humana

intervalo interquartil; TB = tuberculose; ; BAAR =
CMT = Complexo Mycobacterium tuberculosis; HIV =

Tabela 2. Esquemas especiais utilizados nos pacientes (n=19)

bacilo

Caracteristicas
dos pacientes

Esquema especial

Motivo do uso

Desfecho
hospitalar

1. Mulher, 55
anos, HIV, HCV
crbnico, etilismo,
TB pulmonar e
meningoencefalite
tuberculosa

levofloxacino e
Capreomicina,

Capreomicina,
etambutol >

levofloxacino, etambutol,
rifampicina e linezolida >
Levofloxacino, etambutol,

linezolida, rifampicina e isoniazida

Iniciou com
basico e apresentou
hepatotoxicidade

esquema Alta

> Levofloxacino, etambutol,
rifampicina, isoniazida e
pirazinamida
2. Mulher, 23 Linezolida, amicacina e Vinha em uso domiciliar Obito
anos, HIV, TB levofloxacino do esquema basico,
pulmonar e porém com relato de mé
disseminada adesdo. Devido & ma
evolucao clinica e
internacao no CTl,
iniciado esquema
especial com
medicamentos
endovenosos para
otimizacgdo da terapia
3. Homem, 37 Capreomicina, levofloxacino e Iniciou com esquema Alta
anos, HIV, etambutol > Levofloxacino, basico e apresentou
etilismo, TB etambutol e rifampicina > hepatotoxicidade. Ao se
pulmonar e Levofloxacino, etambutol, reintroduzir a rifampicina,
disseminada capreomicina e isoniazida > apresentou plaquetopenia
Levofloxacino, etambutol, subita, sendo reiniciada a
isoniazida e pirazinamida capreomicina.
4. Homem, 26 Capreomicina, etambutol e Iniciou com esquema Alta
anos, transplante levofloxacino > Rifampicina, especial devido quadro

hepatico, TB

levofloxacino e etambutol

base de hepatopatia com
alteracdes das provas de
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pulmonar

funcdo hepatica. Precisou
de suspensao da
capreomicina devido
injuria renal aguda, sendo
introduzida a rifampicina

5. Mulher, 25 RHZE, amicacina e levofloxacino Iniciou com esquema Alta
anos, HIV, TB béasico e foram
pulmonar e introduzidos levofloxacino
disseminada e amicacina com a
justificativa de  maior
penetracdo no SNC, por
se tratar de
meningoencefalite
tuberculosa
6. Homem, 44 Capreomicina, levofloxacino, Iniciou com esquema Alta
anos, cancer de terizidona, etambutol e especial devido a TB
tireoide, pirazinamida >  Levofloxacino, MDR  presumida por
tabagismo, terizidona, etambutol, pirazinamida, histérico de tratamentos
etilismo, TB amicacina e linezolida prévios - confirmada
pulmonar e posteriormente pelo teste
disseminada de sensibilidade
(resistente a isoniazida,
rifampicina e
pirazinamida)
7. Homem, 72 Levofloxacino, etambutol e Iniciou com esquema Obito
anos, transplante linezolida > Levofloxacino, basico e apresentou
renal, HAS, DM, etambutol, isoniazida e rifampicina hepatotoxicidade. Na
TB pulmonar —>Levofloxacino, etambutol e tentativa de reintroducéo
isoniazida droga-a-droga,
apresentou
hiperbilirrubinemia, sendo
necesséria readequacao
do esquema
8. Mulher, 26 RHZE, levofloxacino e linezolida - Vinha em uso regular do Alta

anos, LES, TB
pulmonar e em
articulacéo do
cotovelo

RHZE, levofloxacino e ampicilina-
sulbactam

esquema bésico em
domicilio, conforme
relatado pela paciente e,
com a evidéncia de
compartimentalizacdo da
infeccdo e suspeicdo de
TB resistente (n&o
confirmada), foram
acrescentados mais
farmacos ao esquema
para possivel
potencializacdo do efeito
terapéutico
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9. Homem, 52 Levofloxacino, isoniazida, Paciente estava em uso Alta
anos, etilismo, pirazinamida e etambutol de voriconazol, havendo
tabagismo, contraindicagdo a
cancer de face, rifampicina
PTI, TB pulmonar
10. Homem, 19 Estreptomicina, etambutol, TB MDR (resistente a Transferénc
anos, HIV, TB pirazinamida, levofloxacino e rifampicina e isoniazida), ia
pulmonar terizidona pela qual ja estava
realizando tratamento
antes da internacéo
11. Homem, 46 Rifampicina, isoniazida e etambutol Iniciou com esquema Alta
anos, HIV, basico e apresentou
etilismo, TB intolerancia a
pulmonar e pirazinamida
pleural
12. Mulher, 41 Levofloxacino, etambutol, Iniciou com esquema Obito
anos, LES, TB amicacina e linezolida basico e apresentou
pulmonar e hepatotoxicidade
disseminada
13. Mulher, 63 Levofloxacino, isoniazida, Iniciou com esquema Alta
anos, HIV, pirazinamida e etambutol basico e apresentou
tabagismo, HAS, nefrotoxicidade, optando-
uso de drogas se por suspender a
ilicitas, B rifampicina
ganglionar e
0ssea
14. Mulher, 38 RHZE + levofloxacino e linezolida Devido & méa evolugdo Obito
anos, HIV, clinica e internagdo no
tabagismo, HCV, CTIl, iniciado esquema
TB pulmonar e especial com
disseminada medicamentos
endovenosos para
otimizacdo da terapia
15. Homem, 65 Lefloxacino, rifampicina e etambutol Iniciou com esquema Obito
anos, HIV, cancer basico e apresentou
de préstata, hepatotoxicidade
tabagismo,
cardiopatia,
meningoencefalite
tuberculosa
16. Homem, 21 Isoniazida e etambutol > Vinha em uso domiciliar Obito

anos, aplasia de
medula 6ssea, TB
pulmonar

Isoniazida, etambutol e rifampicina
> Linezolida, levofloxacino,
isoniazida e etambutol >
Capreomicina, levofloxacino e

de esquema basico e
apresentou
hepatotoxicidade na
internacao
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isoniazida

17. Mulher, 31 Amicacina, rifampicina e etambutol Iniciou com esquema Alta

anos, HIV, TB basico e apresentou
pulmonar e hepatotoxicidade

disseminada

18. Homem, 37 Amicacina, levofloxacino e Iniciou com esquema Alta
anos, etilismo, etambutol > Capreomicina, especial pelo quadro de
hepatopatia, TB levofloxacino e etambutol hepatopatia de base

pulmonar e

disseminada

19. Homem, 64 Levofloxacino, isoniazida, Paciente interna em uso Alta
anos, transplante etambutol de esquema especial
renal, HCV, TB devido a
pulmonar e hepatotoxicidade

disseminada

Abreviagfes: HIV = virus da imunodeficiéncia humana; HCV = virus da hepatite
C; RHZE = rifampicina+tisoniazida+tpirazinamida+etambutol; SNC = sistema
nervoso central; HAS = hipertensao arterial sistémica; DM = diabetes mellitus; TB
= tuberculose; MDR = multidroga-resistente; LES = Ilpus eritematoso sistémico;
PTI = parpura trombocitopénica idiopatica
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Tabela 3. Analises dos fatores relacionados com exposi¢cdo hospitalar prolongada das internacdes de pacientes com
tuberculose pulmonar ativa (n=114)

Exposicéo

Exposicéo

Variaveis curta prolongada RR (IC 95%) P valor R%gjggf%do P valor
(n=52) (h=62)

Demograficas

Sexo masculino, n (%) 31 (59,6) 33(53,2) 0,889 (0,636-1,242) 0,491

Idade (anos), mediana (11Q 25-75%) 44 (32,5-55,5) 50 (30,5-64,5) 1,005 (0,996-1,014) 0,277

Exames microbioldgicos, n (%)

BAAR positivo 48 (92,3) 34 (54,8) 0,474 (0,355-0,632) 0,000 0,562 (0,424-0,744) 0,000

Cultura positiva para CMT 27 (51,9) 42 (67,7) 1,370 (0,939-1,998) 0,102

TB resistente® 3/14 (21,4) 2/14 (14,3) 0,767 (0,245-2,403) 0,649

Achados de imagem, n (%)”° n=>51 n=61

Localizados nos lobos superiores 39 (76,5) 42 (68,8) 0,846 (0,596-1,200) 0,349

Nédulos/micronédulos 31 (60,8) 42 (68,8) 1,181 (0,810-1,723) 0,388

Consolidagfes 25 (49,0) 38 (62,3) 1,285 (0,898-1,840) 0,171

Escavagao 25 (49,0) 20 (32,8) 0,726 (0,498-1,060) 0,097

Derrame pleural 12 (23,5) 20 (32,2) 1,220 (0,865-1,719) 0,257

Acometimento miliar 14 (27,4) 8 (13,1) 0,617 (0,346-1,102) 0,103

Bronquiectasias 11 (21,6) 8 (12,9) 0,739 (0,424-1,288) 0,286

Arvore em brotamento 8 (15,7) 12 (19,7) 1,127 (0,751-1,690) 0,565

Laudado como sugestivo de TB 32 (62,7) 27 (44,3) 0,713 (0,506-1,005) 0,054

Principais comorbidades, n (%)*

Tabagismo ativo ou prévio 19 (36,5) 24 (38,7) 1,043 (0,740-1,470) 0,811

HIV 23 (44,2) 15 (24,2) 0,638 (0,415-0,983) 0,041 0,659 (0,463-0,938) 0,021

Alcoolismo ativo ou prévio 13 (25,0) 19 (30,6) 1,132 (0,795-1,612) 0,490

Uso de drogas ilicitas ativo ou prévio 15 (28,8) 10 (16,1) 0,685 (0,411-1,141) 0,146

Diabetes mellitus 3(5,8) 10 (16,1) 1,494 (1,050-2,126) 0,026 1,287 (0,926-1,787) 0,133

Cancer 2(3,8) 8(12,9) 1,541 (1,074-2,210) 0,019 1,193 (0,764-1,864) 0,438

g;zzzgmlante (6rgao solido ou medula 3(5.8) 4(6.5) 1,054 (0,542-2,049) 0.876

Outra(s) 22 (42,3) 36 (58,1) 1,337 (0,946-1,889) 0,100

Sinais e sintomas identificados, n (%)°

Tosse 34 (65,4) 33 (53,2) 0,798 (0,573-1,112) 0,183

Febre 23 (44,2) 37 (59,7) 1,332 (0,939-1,890) 0,108
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Dispneia 22 (42,3) 27 (43,5) 1,023 (0,730-1,435) 0,894

Perda de peso 37 (71,2) 17 (27,4) 0,420 (0,276-0,639) 0,000 0,514 (0,349-0,755) 0,001
Sudorese 13 (25,0) 18 (29,0) 1,095 (0,763-1,572) 0,621

Perda de apetite 14 (26,9) 16 (25,8) 0,894 (0,661-1,434) 0,894

Fadiga/fraqueza 12 (23,1) 14 (22,6) 0,987 (0,659-1,478) 0,950

Dor toracica 13 (25,0) 9 (14,5) 0,710 (0,417-1,209) 0,207

Hemoptise 5(9,6) 5(8,1) 0,912 (0,479-1,737) 0,780

Outra(s) 21 (40,4) 28 (45,2) 1,092 (0,781-1,528) 0,606

Aspectos da internacdo hospitalar

Equipes infectologia/pneumologia, n (%) 20 (38,5) 22 (35,5) 0,943 (0,661-1,344) 0,745

Outras equipes, n (%) 32 (61,5) 40 (65,5) 1,061 (0,744-1,512) 0,745

Teon” deinternacdo, mediana (IQ 25- 19 5 5.1875)  145(9-25) 1,010 (1,002-1,018) 0,012 1,013 (1,005-1,020) 0,001

428 internagdes tiveram cultura positiva para o Complexo M. tuberculosis e realizaram teste de sensibilidade para os farmacos anti-TB.
P112 internaces realizaram exames de imagem.

‘O mesmo pacientes pode ter apresentado mais de um achado por exame.

90 mesmo paciente pode ter apresentado mais de uma comorbidade.

®O mesmo paciente pode ter apresentado mais de um sintoma.

Abreviacfes: RR = risco relativo; IC = intervalo de confiancga, 11Q = intervalo interquartil; BAAR = bacilo alcool-acido resistente; CMT =
Complexo Mycobacterium tuberculosis; TB = tuberculose; HIV = virus da imunodeficiéncia humana
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5. CONCLUSAO E CONSIDERACOES FINAIS

Acreditamos que o0 estudo trouxe contribuicbes importantes. O maior
conhecimento do perfil clinico-epidemiol6gico dos pacientes com TB que adoecem
de forma mais grave pode ser Util para gestores de salde se programarem, de
forma que estabelecam estratégias para que o diagnostico precoce seja
incentivado na atencdo primaria, objetivando que este seja feito em um menor
nivel da atencdo terciaria. Outro ponto importante € que os dados podem ser
utilizados por hospitais para corroborar com estratégias mais intensas de
isolamento respiratorio para pacientes baciliferos, tendo em vista que nosso
trabalho trouxe informacGes que podem subsidiar tomadas de decisdo nesse
contexto.

No que tange a integralidade do cuidado ao paciente com TB, o estudo
levanta informagdes acerca de um protocolo assistencial, verificando a adeséo a
alguns pontos considerados estratégicos nessa perspectiva. Se faz necessaria a
divulgacdo ampla destes dados para comunidade interna, haja vista que essas
acOes estdo sujeitas a melhoria. A assisténcia integral a esses pacientes se
baseia em um cuidado multiprofissional.

Apesar dos beneficios trazidos, nosso estudo tem limitagdes. Algumas sao
inerentes a metodologia escolhida, fazendo com que haja vieses importantes. Por
se tratar de uma amostra de pacientes coletada em um hospital de terciario de alta
complexidade e de grande porte, ha a possibilidade dos pacientes diferirem
sistematicamente daqueles de outros hospitais menores e menos complexos,
sendo os pacientes constituintes da nossa amostra substancialmente mais graves.
Uma forma de amenizar esse problema seria fazer um estudo multicéntrico.

Outro ponto importante € que foram incluidos pacientes exclusivamente
com BAAR positivo e este exame ndo é confirmatério para o diagnostico de TB.
Optou-se por incluir esses pacientes pois, como a cultura ndo € obrigatéria em
nosso hospital e todos pacientes apresentavam pelo menos algum sintoma
sugestivo ou alteracdo em exame radiologico, entendemos que foi razoavel inclui-
los, aumentando nossa amostra e, por conseguinte, nosso poder nas analises a
respeito do isolamento respiratorio (paro o qual o exame BAAR é muitas vezes

decisivo).
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Como o estudo teve delineamento retrospectivo, o uso de dados reais traz
um viés de afericdo importante. Os dados nos prontuarios ndo sdo coletados de
maneira padronizada pela equipe assistencial, 0 que é uma caracteristica inerente
do processo. Esse viés foi amenizado usando um instrumento padrdo de coleta

mas, certamente, ndo foi possivel ser excluido por completo.
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Apéndice A — Instrumento de coleta de dados

DADOS SOCIOS-DEMOGRAFICOS:

1 - Idade: anos

2 — Data de nascimento (dia, més e ano): I

3 — Sexo: () Feminino () Masculino

4 — DMunicipio de origem: ( ) Porto Alegre ( ) Outro:

5 — Pertencimento a populacao especial da TB: () Nao ( ) Pessoa em situacdo

de rua ( ) Indigena ( ) Profissional da saude

DADOS MICROBIOLOGICOS:

6 — Resultado da baciloscopia: ( ) Positivo + () Positivo ++ () Positivo +++ ()

Positivo sem semi-quantificacéo
7 — Amostra: () Escarro () Lavado bronco-alveolar ( ) N&o representativa do

trato respiratério inferior — se sim, qual?

8 — Exame de cultura realizado: () Nao ( ) Sim
9 - Se sim, teste de sensibilidade realizado: () N&o ( ) Sim
10 — Se sim, resistente a: ( ) Nenhum farmaco ( ) Isoniazida ( )

Rifampicina ( ) Estreptomicina ( ) Pirazinamida ( ) Etambutol

DADOS CLINICOS E DE EXAMES COMPLEMENTARES:

11 — Forma clinica da TB: () Pulmonar ( ) Extra-pulmonar ( ) Pulmonar e

extra-pulmonar

12 - Se extra-pulmonar: () Pleural () Miliar ( ) Laringea ()
Meningoencefalica ( ) Cutanea () Outra:
13 — Comorbidades: () HIV ( ) Etilista ( ) Usuario de drogas ( ) Diabetes mellitus

( ) Tabagismo ( ) Transplante de 6rgdo solido ( ) Neoplasia ( ) Doenca
hematoldgica ( ) Outra(s):

14 — Exame de imagem realizado: ( ) Radiografia de térax ( )
Outro:

15 - Se realizado, descrever 0S achados encontrados:
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16 — Peso do paciente: (Kg)

DADOS DA INTERNACAO HOSPITALAR (se paciente com multiplas internacées,

ird se considerar para coleta de dados todas as internacoes):

17 — Motivo da internacao:

18 — Equipe que acompanhou o paciente durante a internagao:

19 — Sinais e sintomas relacionados a TB na admissao: ( ) Tosse cronica ( )

Febre ( ) Perda de peso Outro(s):

20 — Tempo de internacao: dias
21 — Isolamento em leito de pressao negativa: ( ) Sim ( ) Nao
22 - Se sim, tempo entre admisséo hospitalar e transferéncia para leito de
pressao negativa: dias
23 — Se sim, tempo de ocupacao do leito de pressdo negativa:
dias
24 — Internacédo no CTI: () Sim () Nao
25 — Esquema(s) anti-TB utilizado(s) - medicamento, dose e

posologia:

26 — Presenca de reacfes adversas maiores: () Nao () Sim
27 — Se sim, qual

(is)?

28 — Desfecho hospitalar: () Alta () Obito () Transferéncia

29 - Se alta: () Alta com reinternacéo(6es) com TB em tratamento
- especificar a quantidade e tempo para a reinternagao

30 - Alta com fornecimento de quantitativo do tratamento anti-TB: () Sim (
) Nao

31 - Alta com contrarreferenciamento para unidade basica de saude: ()
Sim () Nao
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Anexo A - Declaragcdo de conhecimento e cumprimento da lei geral de
protecdo de dados para pesquisas avaliadas pelo CEP HCPA

HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE

GRUPO DE PESQUISA E POS-GRADUACAO

COMITE DE ETICA EM PESQUISA — CEP HCPA

DECLARACAO DE CONHECIMENTO E CUMPRIMENTO DA LEI GERAL
DE PROTECAO DE DADOS PARA PESQUISAS AVALIADAS PELO CEP HCPA

Titulo do projeto: ADESAO A UM PROTOCOLO ASSISTENCIAL DE
TUBERCULOSE EM PACIENTES INTERNADOS NO HOSPITAL DE CLINICAS
DE PORTO ALEGRE

Os pesquisadores declaram conhecer e cumprir 0os requisitos da Lei Geral
de Protecao de Dados (Lei N° 13.709, de 14 de agosto de 2018) quanto ao tratamento
de dados pessoais e dados pessoais sensiveis que serdo utilizados para a
execucao do presente projeto de pesquisa.

Declaram estar cientes que o acesso e o tratamento dos dados deverao

ocorrer de acordo com o descrito na versao do projeto aprovada pelo CEP HCPA.

Nome Assinatura

Bianca Rocha da Silva

Bruno Simas da Rocha

Caroline Deutschendorf

Cristofer Farias da Silva




Anexo B — Aprovagdo do Comité de Etica

HOSPITAL DE CLINICAS DE
PORTO ALEGRE DA ~ w«ﬂlﬂ
UNIVERSIDADE FEDERAL DO %
RIO GRANDE DO SUL - HCFPA
UFRGS

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ADESAD A UM PROTOCOLO ASSISTENCIAL DE TUBERCULOSE EM PACIENTES
INTERNADOS NO HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE

Pesquisador: Bruno Simas da Rocha

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 438368621.4.0000.5327

Instituigdo Proponente: HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE

Patrocinador Principal: Financiamento Propric
DADOS DO PARECER

Mumers do Parecer: 4.810.935

Apresentagao do Projeto:

Meste projeto os autores pretendem tragar um perfil completo que permita verificar o grau de adesdo de
pacientes com tuberculose ao protocolo assistencial de tratamento aplicado no HCPA.

Serdo coletadas uma série de varaveis (detalhadas abaixo) disponiveis em dados de prontudrios e tambem
no banco de dados da Comissdo de Controle de Infecgdo Hospitalar do HCPA. O projete serd retrospective
incluindo todos pacientes com tuberculose que positivaram exame BAAR efou culiura para Complexo
Mycobacterium tuberculosis com internagdo hospitalar durante o periodo de janeiro de 2018 a dezembro de
2018, gue comespondem a 289 no total

As variaveis gue serdo coletadas pelos pesquisadores s3o: data de nascimento, sexo, pertenciments 3
populacdo aspecial da TH, amostra coletada para realizacdo do exame, resultado da baciloscopia, resultade
do exame de cultura para micobactérias 2 teste de identificagdo, forma clinica da TB, comorbidades, exame
de imagens realizados e os achados encontrades, sinais e sintomas associados & TB na internagao
hospitalar, tempo em dias de intermagio hospitalar, medicamentos tuberculostaticos usados e as respectivas
doses, efeilos adversos graves, internagdo no Centro de Tratamento Intensive, desfecho hospitalar & para

pacientes com alta hospitalar, reinternagdes hospitalares. Isolamento em leito de pressao

Enderego: Rua Ramino Barcelos 2.350 sala 2223

Balrmo: Santa Ceclla CEP- 50.035-903
UF: RS Munlcipla: PORTO ALEGRE
Telefone: (51)3359-7640 Fam: (51)3353-7640 E-mall: cepddhcpa.etu.br
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HOSPITAL DE CLINICAS DE
FORTO ALEGRE DA ~{~.._ EW’ mo
UNIVERSIDADE FEDERAL DO
RIO GRANDE DO SUL - HCPA
UFRGS

Confnuacis do Fanscer 4 610,935

negafva, tempo entre admiss3o hospitalar 2 internacdo no leito de press3o negativa, alta com fomeciments

de guantitativo de tuberculostaticos, alta com contrarreferenciamento 3 Unidade Basica de Saude.

Objetive da Pesquisa:

Oibjetivo Geral

O objetivo principal deste trabalho € verificar a ades3o a um protocolo assistencial de tuberculose nos
pacientes com tuberculose que positivaram o exame BAAR elou cultura para Complexo Mycobacterium
tuberculosis no Hospital de Clinicas de Porto Alagre.

Ohbjetivo Especifico

1. Obter o perfil dinico-epidemiologice dos pacientes com TB.

2. Verificar o uso da farmacoterapia antiTB em conformidade com o protocolo assistencial e Ministéric da
Salde.

3. Tragar a prevaléncia de efeitos adversos graves nos pacientes hospitalizados com TE.

4. Determinar o tempo de atraso para o isolamento dos pacientes com tuberculose pulmonar ativa.

5. Determinar os desfechos intra-hospitalares dos pacientes com TB.

6. Determinar a taxa de reinternacic com TE ativa.

7. Determinar se os pacientes com TB estdo sendo vinculadeos/orientados ao acesso a rede basica de salde
para seguimento do tratamente antiTB em seu processo de alta hospitalar.

8. Determinar se ha o fornecimento pela farmacia de quantitative de comprimidos tuberculostaticos no
processo de alta hospitalar.

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

0= riscos desta pesquisa serdo minimos, pois frata-se de um estudo sem intervencdo nos seres humanos,
mas existemn. Serdo utilizados dados secundarios & com isso ha o risco 3 seguranga dos prontuarics e de

exposigio de informagdes confidenciais.
Beneficios:

0= beneficios estio atrelades as contribuigdes & comunidade cientifica intemna e externa a Instituigio, com a

possibilidade de maiores conhecimentos clinicos-epidemiclogicos sobre a TB.

Enderego.  Rua Ramin Barcedos 2,350 sala 2229

Balmo: Santa Ceclla CEP: 50.035-903
UF: RS Municiplo: PORTO ALEGRE
Talefona: (51)3359-T640 Fam: (51)3353-7540 E-mall: cepi@hcpa.edu.br
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Confinuacio do Farecer 4 610,935

Indiretamente, ha o beneficic aos pacientes acometidos pela doenga pois com o presente estude ha a
possibilidade de informar mais profissionais de salde sobre a mesma.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de projeto de conclusio da Residéncia Integrada Multiprofissional em Saldde. Os autores
pretendem tragar um perfil completo que permita verificar o graw de ades3o de pacientes com tuberculose
a0 protocolo assistencial de tratamento aplicado no HCPA. A coleta de dados sera retrospectiva de jan/2018
ate dez/2019. Serdo incluidos todos os pacientes com tuberculose nesse periodo totalizando 289, Os dados

serdo coletados por analise de prontuario.

D'e maneira geral o projeto esta bem fundamentado e claro na sua proposta.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagdo cbrigatoria:
0= documentos apresentados estio adequados.
Recomendagbes:

Mada a recomendar.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
As pendéncias emitidas para o projeto no parecer 4.591.037 foram respondidas pelos pesquisadores,

conforme carta de respostas adicicnada em 15/03/2021. N3o apresenta novas pendéncias.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Lembramaos que a presente aprovagio (projeto vers3o adicionada em 15/03/2021 e demais doecumentos que
atendem s solicitagdes do CEF) refere-se apenas aos aspectos éticos e metodaldgicos do projeto.

0= pesguisadores devem atentar ao cumprimento dos seguintes itens:

a) Este projeto esta aprovado para revisao de registros de 289 participantes no Centro HCPA, de acordo
com as informagdes do projeto ou do Flano de Recrutamento apresentado. Qualguer alteragdo deste
nimero devera ser comunicada ao CEP e ao Servigo de Gestio em Pesguisa para autorizagies e
atualizagdes cabiveis.

b} O projeto st cadastrade no sistema AGHUse Pesquisa (2021-00686) para fins de avaliagio logistica e
financeira & somente podera ser iniciado apds aprovacde final do Grupo de Pesquisa e Pos-Graduagdo.

¢) Qualquer alteragio nestes documentos devera ser encaminhada para avaliagdo do CEP.

Endersgo: [Rua Ramino Barcelos 2.350 sala 2229

Balrre: Santa Ceclla CEP: 50.035-903
UF: RS Municiplo: PORTO ALEGRE
Talefona: [51)3359-T640 Fam: (51)3359-T640 E-mall: cep@hcpa.edu.br
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d) Deverdo ser adicionados relatdrios semestrais & um relatdrio final do projeto no cadastro do mesmo, no

Sistema AGHUse Pesguisa.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:
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Tipo Documento Argquivo Fostagem Autor Situacdo
Informagdes Basicas| PE_INFORMACOES_BASICAS_DO_F 160312021 Aceito
do Projeto ROJETO 18783046 pdf o7:18:19
Cutros Respostaspendencias. doc 15/03/2021 |BIAMCA ROCHA DA | Aceito
12:34:36  [SILVA

Projeto Detalhado /| Projetoplataformaalterado.docx 15/03/2021 |BIAMCA ROCHA DA | Aceito

Brochura 12:18:25 | 5ILVA

Investigadar

Cutros FR_Assinada HCPA_20210068.pdf 01032021 |Eva Mdnica Dias Aceito
14:27.51 Gongalves

Solicitagio Resposta_aoc CEP _pdf 08/02/2021 |Bruno Simas da Aceito

|registrada pelo CEP 13:50:46 | Rocha

Declaracio de Declaracao. pdf 05/02/2021 (BIANCA ROCHA DA | Aceito

FPesguisadores 08:38:18 SILWVA

Projeto Detalhado /| Projetoplataforma.docx 22/01/2021 |BIANCA ROCHA DA | Aceito

Brochura 11:04:13 | 5ILVA

Investigadar

Folha de Rosto folhaderostoscan. pdf 2412/2020 |BIANCA ROCHA DA | Aceito
08:05:52 | SILVA

Situagdo do Parecer:

Aprovado

Mecessita Apreciagio da COMEP:

Mao
PORTO ALEGRE, 25 de Margo de 2021
Assinade por:
Témis Maria Felix
(Coordenador{a))
Enderego:  Fua Ramin Barcelos 2.350 sala 2229
Balmo: Santa Ceclla CEP: 50.035903
UF: RS Munlcipla: PORTO ALEGRE
Tabefone: |[51)3359-T640 Fam: (51)3359-Te40 E-mall: cep@hcpa.edu.br
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