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PREFACIO

A pandemia da Covid-19 teve um impacto significativo no atendimento as demandas,
ditas eletivas, dos servigos hospitalares. No HDT-UFT, um hospital especializado em
doencas infectocontagiosas e referéncia para o atendimento de pessoas com doencas
crbnicas, isso nao foi diferente. A necessidade de acompanhamento continuo dos pacientes
com HIV/AIDS e tuberculose, por exemplo, foi seriamente comprometida e adaptacbes
nos atendimentos se fizeram necessérias para ndo deixar essa populagdo vulneravel
desassistida.

Os servigos eletivos sofreram essa reducéo por diversas razoes, entre elas o0 medo
de adquirir Covid-19 por parte dos pacientes com outros agravos, a necessidade de priorizar
os atendimentos aos casos urgentes devido a equipe de saude limitada, as dificuldades nos
transportes dos pacientes de municipios vizinhos, dentre outras.

No HDT-UFT foi iniciado o plano de contingéncia para o enfrentamento a pandemia
ainda quando ndo se havia confirmado nenhum caso da Covid-19 no Tocantins e ainda
existiam duvidas sobre a disseminagdo da doenca. Como foi visto posteriormente, a doenca
se alastrou e apresentou picos de incidéncia que saturaram a capacidade instalada da rede
de atengéo a saude.

Diante desse cenario, e com a experiéncia adquirida e compartilhada entre a
equipe de gestao, colaboradores, professores e alunos, foi proposta a elaboracéo deste
livro, constituindo-se como o terceiro livro produzido na instituigdo. E um material que retrata
as rotinas de um hospital de doencgas tropicais e os impactos sofridos com a chegada da
pandemia.

A proposta foi a de trazer uma abordagem ampla, com as visGes da gestéo, das
equipes multiprofissional e médica e dos diversos servigos especializados. A ideia ganhou
forca e ampliou seu escopo de abrangéncia, inserindo experiéncias de outros hospitais da
Rede Ebserh e da Rede de Atencédo a Saude local.

Esperamos que, daqui a alguns anos, quando as proximas turmas de alunos
chegarem sem ter tido a vivéncia nesses momentos, que este livro possa servir como uma
fonte de consulta e inspiragdo. Precisamos compartilhar esse conhecimento, pois apesar
de ter sido um periodo de muitos desafios, permitiu o crescimento profissional de toda a
equipe.

Antoénio Oliveira Dos Santos Junior

Superintendente do HDT-UFT



APRESENTACAO

Num pais de dimensdes continentais, cuja populagédo ultrapassou os 210.000.000
de habitantes e se aproxima de 600.000 mortos pela Covid-19, organizar e escrever um
livro voltado ao estudo das doengas infectocontagiosas torna-se um desafio elogiavel, dado
as dificuldades enfrentadas pela populagéo.

Esta obra retrata o momento atual, com mérito, vindo ao encontro dos interesses,
chamando a atencéo ao tratamento dado aos temas de saude nele abordados, colocando o
leitor em contato com a realidade brasileira e mundial. Arevisao de literatura, acompanhando
cada capitulo, permite aos interessados a busca de outras informacgdes. Esta ndo é uma
obra que encerra o0 assunto, mas como todo bom livro, abre caminhos para mais indaga¢des
cientificas.

A comunidade universitaria e a sociedade em geral percebem e reconhecem o
desenvolvimento do Hospital de Doengas Tropicais (HDT), da Universidade Federal
do Norte do Tocantins (UFNT). O HDT tem feito histéria no que tange a resposta que a
comunidade espera no tocante a Pandemia da Covid-19. As reflexdes trazidas neste livro
sdo de exceléncia e manifestam a preocupacgédo em realizar o melhor em prol da sociedade.

Para a UFNT é uma grata satisfagdo contar com o HDT e pesquisadores que
desempenham e apresentam seus trabalhos, podendo contribuir no debate sobre
a Pandemia e a salde de forma mais ampla. A obra, “Doencgas infectocontagiosas e o
controle de infec¢do hospitalar: desafios em tempos de pandemia” mostra o cotidiano do
Hospital, envolvendo os trabalhos desenvolvidos em consonancia com o tripé universitario
Ensino, Pesquisa e Extensdo, nas areas da saude e interdisciplinar.

Além do 6timo trabalho assistencial, o Hospital busca, com esta obra, deixar
registrados seus feitos e viabilizar o debate cientifico. Os artigos escritos apresentam as
pesquisas e os debates realizados por profissionais, professores, técnicos administrativos
e estudantes, preocupados com a salde em geral, ainda mais neste momento de
enfrentamento da pandemia, requerendo mais atencédo por parte dos profissionais da
saude e sociedade em geral.

Os leitores certamente terdo um 6timo referencial para se aprofundar em estudos
voltados para doengas infectocontagiosas, em particular a Covid-19. Contardo com
excelente aporte de bibliografias que acompanham o livro, se debru¢gando em mais estudos
nesta area ou simplesmente elucidaréo suas dividas, mesmo se néo forem da area da
saude, mas se interessem por tema tao proficuo.

Para finalizar, parabéns aos autores, organizadores e desejo 6tima leitura a todos!

Prof. Dr. Airton Sieben

Reitor Pro-tempore da UFNT
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RESUMO: Este estudo buscou identificar, por
meio de revisdo narrativa, a ocorréncia, as
manifestagdes clinicas e os riscos presentes na
coinfeccdo por SARS-CoV-2 e Mycobacterium

tuberculosis, bem como o prognéstico e a
morbimortalidade nesse grupo. A COVID-19 e
a tuberculose sdo as duas principais causas de
morte por doencas infecciosas. A literatura sobre
coinfeccdo dessas duas doencas, entretanto,
ainda é limitada. Embora possa estar presente
antes da infec¢éo por SARS-CoV-2, a tuberculose
tem um inicio insidioso, fazendo com que,
devido ao cenario pandémico, seu diagnostico
muitas vezes ocorra apds o diagnostico de
COVID-19. Os

assemelham-se aqueles presentes em infecgcbes

sintomas em coinfectados
virais relacionadas, como a influenza ou aos da
tuberculose isolada, incluindo dispneia, febre e
tosse seca, embora o prognéstico seja diferente,
sugerindo que o M. tuberculosis desempenhe um
papel na exacerbacdo do curso da COVID-19,
resultando em risco adicional para mortalidade em
pacientes coinfectados.

PALAVRAS-CHAVE: Coinfecgcao; Mycobacterium
Tuberculosis; SARS-CoV-2.

TUBERCULOSIS AND COVID-19:
RISKS OF COINFECTION BETWEEN
SARS-COV-2 AND MYCOBACTERIUM
TUBERCULOSIS

ABSTRACT: This study aimed to identify, through
this narrative review, the occurrence, the clinical
manifestations and the risks of coinfections by
SARS-CoV-2 and Mycobacterium tuberculosis, the
prognosis and the main causes of morbimortality
in this group. Despite COVID-19 and tuberculosis
being the two main causes of death by infectious
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diseases, the current knowledge about coinfection from these two diseases requires more
researching. Although it may be detected before the infection by SARS-COV-2, the tuberculosis
has a sudden beginning, so, due to the pandemic scenario, its diagnosis frequently occurs
after the diagnosis of COVID-19. The symptoms of coinfected patients resemble those of
other viral infections related to COVID-19, such as influenza or isolated tuberculosis, including
dyspnea, fever and dry cough, although the prognosis is different, suggesting that the M.
tuberculosis perform as an increaser of COVID-19’s course - resulting in additional risk for
those patients mortality.

KEYWORDS: Coinfection; Mycobacterium Tuberculosis; SARS-CoV-2.

11 INTRODUGAO

Existem inUmeras semelhancas entre a COVID-19 e a tuberculose (TB), sendo a
mais notavel a ocorréncia da transmissdo de seus agentes etioldégicos, SARS-CoV-2 e
0 Mycobacterium tuberculosis, por meio de secrecbes do trato respiratério do paciente
infectado. Assim, a perspectiva obtida com a pandemia pode garantir que o conhecimento
e o investimento possam favorecer tanto a vigilancia epidemiol6gica do novo coronavirus
quanto os programas tradicionais de saude publica, como os programas de tuberculose
(HOPEWELL; REICHMAN; CASTRO, 2021). Vale ressaltar que em 1° de abril de 2020, o
novo coronavirus ultrapassou a tuberculose em nimero de 6bitos por dia no mundo (SILVA
et al., 2021).

O SARS-CoV-2, € um membro da familia beta Coronaviridae, que também inclui
SARS-CoV-1 (sindrome respiratoria aguda grave coronavirus 1) e MERS-CoV (sindrome
respiratéria coronavirus do Oriente Médio) (LU et al., 2020). A glicoproteina do coronavirus;
proteina S, comum a todos esses virus, pertence as proteinas de fusao virais de classe
| e por meio de uma regulacdo positiva, essa proteina ativa a enzima conversora de
angiotensina 2 (ECA2) como o receptor de entrada em células humanas (HOFFMANN et
al., 2020). A patogénese da COVID-19 possui correlacdo com a proteina de superficie do
seu agente etioldgico, a proteina S, pois € a estrutura que o virus utiliza para entrar nos
pneumacitos do tipo Il presentes no parénquima pulmonar (LI et al., 2021).

Na fase inicial da infeccdo, a maioria dos individuos geram anticorpos direcionados
ao nucleocapsideo viral (N); a proteina S do virus e ao dominio de ligagéo ao receptor S
(RBD) especifico para anticorpos (SOKAL et al., 2021). Algumas mutagbes na proteina S
podem aumentar a infectividade do virus, assim, compreende-se a respeito da fisiopatologia
da doenca (LI et al., 2021).

Em relagdo a tuberculose, o sistema linfatico humano desempenha uma fungao
substancial ao fornecer um reservatorio para o Mycobacterium tuberculosis em seu estado
latente e ao coordenar as respostas imunoldgicas subsequentes. Sobre os mecanismos
imunolégicos que protegem contra a tuberculose, a grande maioria de individuos com um
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sistema imune intacto € capaz de conter e controlar a infecgéo por toda a vida sem sintomas
clinicos (NEMETH et al., 2020).

A coinfecgéo da tuberculose com o novo coronavirus pela reativacéo da tuberculose
em pacientes previamente tratados e pelos efeitos na mortalidade precoce dos individuos
infectados pelo SARS-CoV-2, é uma preocupacéo dos 6rgédos de saude publica (GUERRA
etal., 2021). Dessa forma, a associagéo das duas enfermidades apresenta grande potencial
de morbidade e mortalidade (SILVA et al., 2021). Além disso, o sarampo, uma doenca
infecciosa grave, causada por um virus de RNA, pertencente & familia Paramyxoviridae,
agrava o quadro clinico da tuberculose pulmonar por deprimir o sistema imune, sugerindo
que pode ocorrer de maneira similar com a COVID-19 (GUERRA et al., 2021).

21 EPIDEMIOLOGIA

A tuberculose é uma doenca infecciosa causado pelo Mycobacterium tuberculosis
(VANZETTI et al., 2020). Em 2019, estima-se que 10 milhdes de pessoas adoeceram de
tuberculose, dentre elas; 5,6 milhdes de homens; 3,2 milhdes de mulheres e 1,2 milhdes de
criangas, levando a um total de 1,4 milhées de mortes (WORLD HEATH ORGANIZATION,
2020). Cerca de um terco da populacdo mundial sofre de infeccdo latente pelo M.
tuberculosis; afetando, principalmente, os paises que possuem sistemas de salde frageis
e sobrecarregados (GARCIA et al., 2021; PAVLOVIC; PESUT; STOSIC, 2021).

Dessa forma, mesmo sendo uma doencga curavel e tratavel, a tuberculose esta
presente em todos os paises e faixas etarias. Embora a atencéo da comunidade cientifica
esteja voltada para o SARS-CoV-2, ndo se pode esquecer as ameacgas mais antigas. Antes
da pandemia, a tuberculose jé era negligenciada, apesar de ser a doenca infecciosa mais
mortal do mundo (WORLD HEATH ORGANIZATION, 2020).

No Brasil, o coeficiente de incidéncia de tuberculose geral (por 100 mil habitantes)
de 2011 a 2020 é, em média, de 35,41. Durante esse periodo, entre os casos novos de
tuberculose, 46.130 (69,0%) ocorreram em pessoas do sexo masculino. Dentre eles, a raca/
cor que apresentou a maior vulnerabilidade a tuberculose, com um percentual de casos
novos variando de 60,2% a 66,8%, foi a preta/parda (MINISTERIO DA SAUDE, 2021).
Ainda no cenario brasileiro, em 2019, foram diagnosticados 73.864 casos de tuberculose
(35,0 casos / 100.000 habitantes). Desde 2010, a taxa de mortalidade por tuberculose
manteve-se estavel (2,2-2,3 6bitos / 100.000 habitantes) (SILVA et al., 2021).

O doencga do coronavirus 2019 (COVID-19) é causada pela sindrome respiratoria
aguda grave do SARS-CoV-2. No més de abril de 2021, haviam 135.446.538 casos
confirmados de COVID-19, incluindo 2.927.922 mortes, em todo o mundo (JIA; GONG,
2021). Antes da distribuicdo de vacinas, os governos recorreram principalmente a medidas
tradicionais de controle, tais como: distanciamento social; quarentena; uso de mascaras e
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contencédo da comunidade (SOHAIL et al., 2021).

Atualmente, a COVID-19, junto com a tuberculose, sdo as duas principais causas
de morte entre as doencas infecciosas. Entretanto, a literatura sobre a coinfec¢do dessas
duas doengas ainda € limitada (MISHRA et al., 2021). Segundo Boulle et al. (2020), a
tuberculose foi associada a maior mortalidade em pacientes com COVID-19. Sendo o
risco de morte de 2,17 vezes maior em pacientes com coinfec¢do do que naqueles com
COVID-19 apenas (SY; HAW; UY, 2020).

A coinfecgdo da tuberculose com o SARS CoV-2 foi analisada por Tadolini et al.
(2020) em 49 pacientes durante o inicio da pandemia em um estudo que envolveu oito paises
(Bélgica, Brasil, Franga, Italia, Russia, Singapura, Espanha e Suiga). Em 26 pacientes
(53,0%), a tuberculose foi diagnosticada antes do COVID-19, em 14 (28,5%), a COVID-19
foi diagnosticada antes da tuberculose, enquanto o diagnostico foi concomitante em 9
pacientes (18,3%) (na mesma semana). Entre os pacientes avaliados, 85,7% apresentavam
tuberculose ativa, enquanto 14,3% apresentavam sequelas de tuberculose depois de
serem curados. Em todos os casos a COVID-19 contribuiu para piorar o prognéstico dos
pacientes com tuberculose. Além disso, pacientes que tiveram COVID-19 e permaneceram
com sequelas pulmonares podem ter um risco aumentado para desenvolver tuberculose
(TAMUZI et al., 2020).

31 MANIFESTACOES CLINICAS

Os sinais e sintomas iniciais da infeccdo pelo novo coronavirus se assemelham a
uma gripe comum e costuma se manifestar de forma leve, com mal-estar, febre, fadiga,
tosse, dispneia leve, odinofagia, cefaleia, rinorreia e astenia, em que tais aspectos clinicos
abrangem a maioria das pessoas infectadas. Em contrapartida, idosos, imunossuprimidos
e pessoas com comorbidades associadas como obesidade, diabetes e hipertenséo; podem
ter uma apresentacéo atipica e agravamento rapido com quadro de pneumonia grave e de
sindrome respiratéria aguda grave (SRAG) (ISER et al., 2020).

A tosse € uma caracteristica importante da tuberculose, e estudos epidemiolégicos
sugerem que é um preditor da sua transmissdo (BEHR; EDELSTEIN; RAMAKRISHNAN,
2020). Tanto para atuberculose quanto paraa COVID-19, atosse é um sintoma predominante
e goticulas no ar séo produzidas por qualquer manobra expiratéria forcada, especialmente
tosse, sendo a gravidade da tosse, pelo menos para tuberculose, um indicador de risco de
transmissdo (HOPEWELL; REICHMAN; CASTRO, 2021).

Nessa perspectiva, a tomografia computadorizada é sensivel as alteragbes
pulmonares que surgem devido a infecgdo pelo SARS CoV-2, embora em alguns casos
confirmados ndo tenham sido encontradas alteragcbes radiograficas ou tomogréficas.
Estudos descritivos publicados mostraram que opacidades em vidro fosco bilaterais e
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periféricas e consolidagdo foram as principais formas de envolvimento pulmonar. Alguns
pacientes apresentaram um padréo de pneumonia organizado, como consolidagéo irregular
com broncograma aéreo e sinal do halo invertido (ZHAN et al., 2021).

A maioria dos individuos imunocompetentes infectados pelo Mycobacterium
tuberculosis costuma desenvolver um estado assintomatico de infecgdo controlada
denominado infeccéo latente, enquanto outros desenvolvem tuberculose sintomatica ou
ativa. A marca histopatoldgica da tuberculose é o granuloma; cujas estruturas imunolégicas
estdo organizadas e compostas por células T, macrofagos, células B, células NK, células
dendriticas e outras células imunolégicas que circundam o bacilo, para formar uma barreira
fisica e imunoldgica com a finalidade de prevenir a disseminagéo do patégeno no organismo
do hospedeiro (DIEDRICH et al., 2020).

Como uma infecgdo respiratoria, esses granulomas sdo mais proeminentes no
parénquima pulmonar, mas também podem estar presentes nos linfonodos mediastinais
e em outros 6rgdos. Embora as formacdes granulomatosas possam matar tal bactéria em
condi¢bes imunolégicas ideais, elas também podem ser um local para a persisténcia e
crescimento bacteriano (DIEDRICH et al., 2020).

Opacidades em vidro fosco bilaterais sdo mais comuns na infecgéo pelo SARS
CoV-2 e as lesGes cavitarias em parénquima pulmonar sdo mais comuns em pacientes
com tuberculose. A maioria dos pacientes com tuberculose apresenta Mycobacterium
tuberculosis em cultura de escarro no contexto de tuberculose pulmonar (MISHRA et al.,
2021)

Os pacientes com coinfeccdo de tuberculose e do novo coronavirus podem se
queixar de tosse, febre, cansaco, dispneia e outros sinais e sintomas semelhantes aos de
outras infecgdes respiratérias (MOTTA et al., 2020). Os estudos a respeito dos aspectos
clinicos sugerem que a COVID-19 ocorre independentemente da ocorréncia de tuberculose
antes, durante ou ap6s um diagnéstico de tuberculose ativa (VISCA et al., 2021).

Durante um estudo observacional retrospectivo, realizado de 1° de fevereiro de 2020
a 14 de junho de 2020, com 1073 pacientes acometidos pela COVID-19 e que estavam
internados em um hospital da india, foram observados 22 casos que possuiam diagnéstico
de tuberculose ativa/tratada e coinfeccdo com SARS CoV-2. Vale ressaltar ainda, dos 22
casos de coinfecg¢do, 13 pacientes possuiam quadro de tuberculose ativa e 9 com quadro
de tuberculose tratada no passado (GUPTA et al., 2020).

Individuos com caso de tuberculose ativa que estavam realizando o tratamento da
doenga no momento da admisséo hospitalar, eram quase assintomaticos para os sintomas
tuberculinicos. Em relagdo aos sinais e sintomas relacionados a COVID-19, incluiram febre
(100%), tosse seca (53,8%) e dispneia (30,8%). Os 9 pacientes com tuberculose tratada
previamente, também eram quase assintomaticos para tuberculose antes da infecgédo pelo
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novo coronavirus, e suas manifestagdes clinicas se configuraram em febre (88,9%), tosse
seca (44,4%) e dispneia (33,3%) (GUPTA et al., 2020).

Nos dois grupos de pacientes observados, casos ativos e tratados, estava presente
0 quadro de fibrose do parénquima pulmonar perante exame radiolégico. Entre os 13
individuos com tuberculose ativa, nove possuiam tuberculose pulmonar e quatro com
tuberculose extrapulmonar. Entre 0os nove pacientes com tuberculose pulmonar ativa, a
cavitacdo estava presente em trés pacientes, ressaltando-se que cavidades com paredes
espessas sdo observadas em até 76% dos pacientes com tuberculose pulmonar na ocasiao
de seu diagnostico. Oo outros seis pacientes apresentaram infiltrados parenquimatosos com
consolidagdo na tomografia computadorizada de térax, mas sem presenca de cavitacdo
(BOMBARDA et al., 2001; GUPTA et al., 2020).

O Mycobacterium tuberculosis pode desempenhar um papel no desenvolvimento da
infeccdo por COVID-19 e na exacerbacéo do curso da doenga para a populagéo coinfectada,
ao considerar os casos estudados na China e na india (VISCA et al., 2021). No primeiro
estudo de coorte global de pacientes com tuberculose de forma ativa e tratada, recrutados
pela Rede Global de Tuberculose (GTN) a coinfeccdo das duas doencgas geralmente se
caracteriza por sinais e sintomas iniciais semelhantes aos de infec¢bes virais relacionadas,
como influenza, e com os da tuberculose isolada (dispneia, febre, tosse seca), embora o
prognéstico e as complicacdes sejam distintas (TADOLINI et al., 2020).

Em uma reviséo retrospectiva com pacientes internados com infec¢cdo pelo novo
coronavirus, 12 dos 689 (1,7%) individuos infectados pelo SARS CoV-2 desenvolveram
cavitagdo no tecido pulmonar; formagéo patolégica tipica da tuberculose, compreendendo
3,3% (n = 12/359) dos pacientes que desenvolveram pneumonia por COVID-19 e 11% (n
=12/110) daqueles internados na unidade de terapia intensiva. E nesse grupo de coorte, 6
pacientes vieram a ébito e 6 tiveram alta do atendimento hospitalar (ZOUMOT et al., 2021).

Como provaveis causas para a formacao cavitaria nos pulmdes desses pacientes,
elementos multifatoriais com fatores contribuintes, foram elencados tais como a coinfec¢éo
bacteriana e fungica, efeitos imunossupressores dos glicocorticoides e tocilizumabe, vias
inflamatérias especificas da SARS-CoV-2, a predisposi¢éo relacionada a COVID-19 ao
tromboembolismo venoso e ao potencial para causar infarto e microinfartos que levam
a cavitagcdo, e a morbidade grave dessa populagéo de pacientes (ZOUMOT et al., 2021).

Lesbes pulmonares e teciduais, que podem ocorrer com quadro de hipoxia mesmo
na tuberculose, também foram descritas como sequelas da infecgdo por COVID-19,
além de trombose e émbolos pulmonares. Além disso, a utilizagdo de medicamentos
imunossupressores em pacientes graves com COVID-19, embora feito por um periodo
limitado de tempo, pode resultar no aumento da probabilidade de tuberculose causada por
reativacédo ou nova infec¢cdo de Mycobacterium tuberculosis mesmo em um cenario pos-
pandemia (VISCA et al., 2021).
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Atuberculose costuma estar presente antes da COVID-19 e possui um inicio insidioso,
entretanto com o cenério pandémico, o diagnéstico de infec¢do pelo novo coronavirus
tém acontecido previamente (GUERRA et al., 2021). Dessa forma, a manifestagcéo clinica
concomitante do Mycobacterium tuberculosis e SARS CoV-2 apresenta sinais e sintomas
que dificultam o diagnéstico diferencial.

41 PROGNOSTICO E MORTALIDADE

Uma alta propor¢cédo de casos com sequelas pds-tratamento de tuberculose sofre
de comprometimento da funcéo pulmonar e de baixa qualidade de vida. Além disso, dados
de estudos preliminares sugerem que a reabilitacdo pulmonar é eficaz em pacientes com
histéria prévia de tuberculose (VISCA et al., 2021).

Asindrome respiratéria aguda grave é o achado dominante da fase aguda da infeccéo
pelo SARS CoV-2, enquanto o comprometimento funcional de pacientes que sobreviveram
a fase aguda ainda néo esta completamente compreendido. Estudos recentes sugeriram
que intervengdes de reabilitacdo pos-hospitalizagcdo precoces devem ser recomendadas
para esses pacientes (BELLI et al., 2020; VITACCA et al., 2020; ZAMPOGNA et al., 2021).

E pertinente afirmar que pacientes com acometimento prévio do tecido pulmonar,
seja pelo Mycobacterium tuberculosis ou pelo SARS CoV-2, possuem fator de risco
adicional para a mortalidade (SILVA et al., 2021). Entretanto, a fisiopatologia da coinfec¢céo
ainda ndo esta completamente estabelecida.

De um modo geral, ha uma desregulagédo compartilhada no mecanismo imunolégico
compartilhado pela COVID-19 e pela tuberculose, em que parece sugerir um risco duplo
por essa coinfeccdo ao agravar o prognéstico do paciente, tanto pela progressédo do
Mycobacterium tuberculosis quanto pela gravidade do acometimento pelo SARS CoV-2
(VISCA et al., 2021).

A mortalidade desta coinfeccdo foi maior em pacientes em uma faixa etaria mais
avancada (> 70 anos) e entre pacientes com mdltiplas comorbidades (MISHRA et al.,
2021). Nao se pode afirmar que a tuberculose aumenta a taxa de mortalidade nos pacientes
infectados por SARS-CoV-2, pois a maioria dos pacientes que foram a o6bito tinham
fatores de mau prognostico ja bem apontados na literatura, como idade acima de 60 anos
e comorbidades. No entanto, observou-se uma tendéncia dos pacientes coinfectados a
evoluirem com quadro moderado ou grave, incluindo necessidade de hospitalizagdo, o que
aponta para influéncia do estado imunoldgico do paciente com tuberculose na COVID-19
(GUERRA et al., 2021).

A cavitacdo pulmonar; processo fisiopatolégico tipico da tuberculose, em individuos
infectados com COVID-19 em estagio grave ndo é incomum e costuma estar associada a
um alto nivel de morbidade, mortalidade e complicacdes secundarias como hemoptise e
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pneumotérax, influenciando de forma negativa a evolugcdo do paciente (ZOUMOT et al.,
2021).

Em um estudo de modelagem recente com base em dados das Filipinas, o risco de
morte em pacientes com tuberculose coinfetados com o SARS CoV-2 foi 2,17 vezes maior
do que aqueles nao infectados pelo virus, com um tempo de morte mais curto (SY; HAW;
UY, 2020). O risco de recuperagéo nesses pacientes foi 25% menor do que aqueles nédo
infectados pelo SARS CoV-2 (SY; HAW; UY, 2020; VISCA et al., 2021).

Combase nas atuais evidéncias cientificas, aimportancia da vigilancia epidemiolégica
e laboratorial da COVID-19 nos pacientes com tuberculose resistente se configura como
uma ferramenta fundamental para um melhor prognéstico desses individuos (GUERRA et
al., 2021).

51 DIAGNOSTICO

A pandemia do SARS-CoV-2 trouxe diversos desafios ao combate e controle da
tuberculose, por dificultar o seu diagnostico e tratamento. Devido as semelhangas entre
0s sintomas, paises com estrutura diagnéstica precéria sofrem para identificar de forma
eficiente essas infecgdes. Em virtude disso, ha uma dificuldade na tomada de deciséo
terapéutica e, portanto, impacta no prognéstico de ambas as doengas (VISCA et al., 2021).

Em regibes com alto indice de tuberculose, a possibilidade de uma coinfecgéo entre
tuberculose e COVID-19 deve sempre ser considerada, com a finalidade de garantir o
manejo adequado de ambas as doencas (YADAV; RAWAL, 2020).

Tanto a COVID-19 quanto a tuberculose possuem a capacidade de sobrecarregar
os sistemas de saude. Sdo doencas transmissiveis pelo ar, apesar da possibilidade em
serem diagnosticadas rapidamente, precisam da conscientizacdo e cooperacdo do poder
publico para que a prevencao, o diagnostico e o tratamento das mesmas sejam eficazes
(MIGLIORI et al., 2020).

Apesardavigilanciasercapazderealizar as notificacdes de tuberculose e das doengas
virais de forma separada, na grande maioria dos paises as informagdes sobre a COVID-19
ainda nao sédo completas e as informacdes sobre a tuberculose ndo possuem muitos
parametros clinicos e imunolégicos, havendo tal necessidade para melhor compreender a
interacdo entre as duas doencgas. Além disso, a pandemia do novo coronavirus acarretou
uma queda significativa nas notificacbes dos casos de Mycobacterium tuberculosis
(MIGLIORI et al., 2020; VISCA et al., 2021). Ap6s o inicio da pandemia do SARS CoV-2,
a notificacdo de tuberculose diminuiu 24% em escala global. Nas provincias de Daegu e
Gyeongbuk, epicentro da COVID-19 na Coreia do Sul, a notificagéo de tuberculose diminuiu
23% (14 casos/semana; p = 0,003) (KWAK; HWANG; YIMA, 2020).

Para o diagnostico da tuberculose sao utilizados, principalmente, os testes
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bacteriolégicos, sendo os mais indicados a baciloscopia, que utiliza trés coletas do
escarro e identifica os pacientes com tuberculose ativa, os quais alimentam a cadeia de
transmissdo da doenca, e a cultura, que tem sensibilidade de aproximadamente 80% e
especificidade de 98%. Assim, em casos de baciloscopia negativa, a cultura aumenta a
deteccéo da doenca em 20-40% (SILVA et al., 2021). Outros testes incluem o teste de
sensibilidade antimicrobiana e o teste rapido para tuberculose (TRM-TB) (MINISTERIO DA
SAUDE, 2019)

A radiografia de térax também é usada de forma complementar, a qual sempre deve
serrealizada em pacientes que tiverem suspeita clinica de tuberculose. Além desses exames,
é recomendado que seja oferecido o teste anti-HIV a todos os pacientes diagnosticados
com tuberculose. Somado a isso, € fundamental que seja realizada uma investigagédo de
infeccdo latente da tuberculose por meio de prova tuberculinica em pessoas que tiveram
contato com infectados por tuberculose, além das soropositivas para HIV (MINISTERIO DA
SAUDE, 2019).

Ja para o coronavirus, apdés uma anamnese detalhada do paciente para determinar
o nivel de risco da infec¢éo, sdo necessarios alguns exames, tais como testes moleculares
de amplificacéo de acido nucléico de SARS-CoV-2 por PCR em tempo real (RT-PCR), testes
imunolégicos (teste rapido ou sorologia classica para detecgéo de anticorpos), confirmacao
por sequenciamento parcial ou total do genoma viral, quando necessario, e cultura de
sangue para descartar outras causas de infeccéo do trato respiratorio inferior. Em caso de
suspeita de acometimento do trato respiratorio, os exames de imagem como radiografia
e tomografia computadorizada do térax também se fazem necessarios: (MINISTERIO DA
SAUDE, 2020).

Com um quarto da populagdo mundial infectada com bactérias pertencentes
ao complexo Mycobacterium tuberculosis, a tuberculose ainda representa uma grande
ameaga a saude em escala global (HOMOLKA et al., 2020). Nesse sentido, esforgos e
investimentos tém sido realizados para aprimorar os sistemas de diagndstico molecular
altamente sensiveis e especificos em ambientes de altos e baixos recursos, melhorando de
forma substancial o atendimento a tuberculose, como a incluséo programéatica de sistemas
de teste de ponto de atendimento (DHEDA et al., 2019).

Como as infraestruturas de diagnéstico de tuberculose oferecem alta cobertura
espacial, cadeias de suprimentos e redes clinicas preexistentes, equipe treinada para
trabalhar com patdgenos aerotransportados e a disponibilidade de equipamentos analiticos
e de biossegurancga, é valido utilizar tais elementos para os sistemas de testes de SARS-
CoV-2 (HOMOLKA et al., 2020).

Como apresentado, uma variedade de testes de diagnoéstico esta disponivel para
tuberculose e COVID-19. Para ambos os patdgenos, testes de detecg¢édo de 4cido nucleico

e testes baseados em antigenos estdo disponiveis, enquanto os métodos baseados em
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cultura e esfregaco se aplicam ao Mycobacterium tuberculosis e sorologia para SARS-
CoV-2.

61 CONSIDERAGOES FINAIS

Este artigo buscou identificar as manifestagdes clinicas e o progndéstico da infecgao
concomitante por SARS-CoV-2 e Mycobacterium tuberculosis. Embora a literatura sobre
essa coinfeccdo ainda seja modesta, o que se sabe até o momento sugere que o0s
pacientes com tuberculose ativa ou tratada constituem grupo de risco que pode cursar para
manifestacdes mais severas da COVID-19. Demanda-se, portanto, politicas de saude que
visem minimizar os riscos de infec¢é@o pelo novo coronavirus em pacientes diagnosticados
com tuberculose, bem como assegurar as ag¢des para tratamento desta doencga. Devido
a continuidade da pandemia de COVID-19, faz-se necessario novos estudos a fim de
ampliar a compreensao da fisiopatologia e do curso da coinfeccdo por SARS-CoV-2 e M.
tuberculosis.
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