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RESUMO 

 

A tuberculose (TB) é uma das doenças mais antigas de que se tem registro na 
história da humanidade, e apresenta uma elevada magnitude de seus indicadores de 
morbimortalidade. A infecção pelo HIV aumenta o risco de desfechos desfavoráveis 
do tratamento da TB e parece estar relacionada ao maior risco de recidiva. O 
objetivo foi estimar a densidade de incidência de recidiva da tuberculose, e 
identificar fatores associados à sua ocorrência em uma coorte de PVHA, 
acompanhadas no Hospital Correia Picanço e no Hospital Universitário Oswaldo 
Cruz, no período de julho de 2007 a dezembro 2014. Realizamos um estudo de caso 
controle, aninhado a uma coorte de PVHA, a população foi de base hospitalar, de 
ambos os sexos, com idade ≥ 18 anos, residentes no Estado de Pernambuco. No 
período de julho de 2007 a dezembro de 2012, foram recrutadas 2.457 PVHA para 
acompanhamento na coorte AIDS-PE e desses, 570 iniciaram tratamento para a TB 
antes e durante o seguimento. Incluímos na análise 258 PVHA que trataram para a 
TB e tiveram alta por cura. Dessas, 41 (16%; IC 95% 13%-26%) apresentaram 
recidiva da TB, com uma taxa de incidência de 3,9 por 100 pessoas/ano. Ao 
comparar a frequência de exposições entre casos de recidivas e os controles, 
observamos entre os casos maior frequência de pacientes do sexo masculino 
(80,5%), com idade maior que 40 anos (49,0%), de ex-fumantes (44%), da forma 
clínica disseminada (15%). No modelo final da análise multivariada os fatores 
associados à recidiva de TB com nível de significância de p < 0,10, ser do sexo 
masculino com (OR= 2,15; IC 0,92-5,00), não ser alfabetizado, (OR = 2,31; IC 0,92-
5,81) e ter forma clínica da TB disseminada com (OR= 2,38; IC 0,82-6,93). A recidiva 
de TB é um evento ainda pouco estudado em PVHA e a sua ocorrência em cerca de 
4 casos por 100 pessoas/ano justifica o monitoramento constante dos casos de 
tratamento de TB após a alta por cura, com o objetivo de identificar o mais 
precocemente possível esse evento. 
 

Palavras-chaves: HIV. Tuberculose. Recidiva.   
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ABSTRACT 

 

Tuberculosis (TB) is one of the oldest diseases ever recorded in human history, even 
so it still has a high magnitude of their morbidity and mortality indicators. Infection 
with human immunodeficiency virus (HIV) increases the risk of unfavorable outcomes 
of TB treatment and appears to be related to increased risk of TB recurrence. The 
objective was to estimate the density of incidence of recurrence of tuberculosis, and 
to identify factors associated with its occurrence in a cohort of PLWHA followed at 
Hospital Correia Picanço  and Hospital Universitário Oswaldo Cruz in the period from 
July 2007 to December 2014. We conducted a case-controled study, nested in a 
cohort of PLWHA, the population was hospital-based and consisted of PLWHA, of 
both sexes, aged ≥ 18 years, residents in the State of Pernambuco. 2,457 PLWHA 
were recruited from July 2007 to December 2012 for the AIDS-PE cohort and of 
these, 570 started treatment for TB before or during follow-up. We included in the 
analysis 258 PLWHA who were treated for TB and were cured after treatment. Of 
these, 41 (16%; 95% 13%-26%) had relapse of TB during the follow-up period until 
the end of the study, on 31 December 2014, with an incidence rate was 3,9 per 100 
person-year. When comparing the frequency of exposures between cases of 
relapses and controls, we observed among cases higher frequency of male patients 
(80.5%), aged greater than 40 years (49.0%), ex-smokers (44%), of those with 
widespread TB (15%) In the final multivariate logistic regression model the factors 
associated with TB relapse with a significance level of p <0.10, were being male with 
OR = 2.15; IC (0.92 to 5.00), iliterated, OR = 2.31; IC (0.92 to 5.81) and presented 
disseminated TB with OR = 2.38; IC (0.82 to 6.93). Relapse of TB still is a little 
studied event in PLWHA and their occurrence in about 4 cases per 100 person/ year 
justifies the constant monitoring of TB treatment cases even after cure, in order to 
identify this event as early as possible. 
 
Keywords: HIV. Tuberculosis. Relapse. 
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1 INTRODUÇÃO 

  

A Tuberculose (TB) é uma das doenças mais antigas de que se tem registro 

na história da humanidade e, mesmo assim, ainda apresenta uma elevada 

magnitude de seus indicadores de morbimortalidade (BARBOSA; COSTA, 2014; 

BRASIL, 2011).  

É uma doença infecciosa, transmissível, causada pelo Mycobacterium 

tuberculosis, uma bactéria também conhecida como bacilo de Koch, que acomete 

mais frequentemente os pulmões, mas pode comprometer outros órgãos e tecidos 

do organismo humano. A TB é transmitida por meio de aerossóis, que são lançados 

no ar por meio de tosse, espirro e fala do doente com a forma pulmonar ou laríngea 

(BRASIL, 2011).  

A tuberculose, apesar de ser uma doença potencialmente grave que pode 

levar à morte, tem no seu tratamento um instrumento capaz de curá-la, na quase 

totalidade dos casos. Até a década de 1940 o tratamento baseava-se, 

principalmente, em uma boa alimentação e repouso nos antigos sanatórios. A partir 

do surgimento de antibióticos e quimioterápicos para tratamento da doença, a cura 

da TB começou a virar realidade (CONDE; SOUZA; KRITSKI, 2002). O tratamento 

atual da TB vem desde a década de 1960 e é considerado altamente eficaz 

(PILLER, 2012).  

  Em 1993 a Organização Mundial da Saúde (OMS) reconheceu a TB como 

uma emergência global (BRASIL, 2016) e, a partir de 2003 a TB foi considerada um 

agravo prioritário pelo Ministério da Saúde do Brasil, fazendo parte de uma lista de 

outras cinco doenças que mais preocupam o País no que diz respeito ao seu 

enfrentamento (PILLER, 2012).   

Em 2014, ocorreram no mundo mais de nove milhões de casos novos de TB, 

um milhão e meio de óbitos e um terço da população mundial estava infectada com 

o Mycobacterium tuberculosis (BRASIL, 2016).  

No Brasil, no período de 2005 a 2014, foram diagnosticados em média 70 mil 

casos novos de TB por ano e, em 2014, ocorreram 4.400 óbitos. O País ocupa a 18ª 

posição entre os 22 países responsáveis por 80% da carga de TB no mundo, 

representando 0,9% de todos os casos estimados mundialmente e 33% dos casos 

estimados para as Américas (BRASIL, 2016).  
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Em 2015 o estado de Pernambuco notificou 4.680 novos casos de TB, com 

uma média de 4.500 casos novos da doença nos últimos cinco anos. O estado é o 

terceiro maior em coeficiente de incidência, o segundo maior em coeficiente de 

mortalidade e o terceiro com o maior número de recidivas (PERNAMBUCO, 2016).  

Recife, capital de Pernambuco, é a terceira capital brasileira em incidência de 

TB e a que possui a maior taxa de mortalidade pela doença (BRASIL, 2015). 

A partir da década de 80, com o advento da epidemia da síndrome da 

imunodeficiência adquirida (AIDS) houve uma mudança no perfil epidemiológico da 

TB levando ao aumento da morbimortalidade pela doença em todo o mundo 

(BARBOSA; COSTA, 2014; PILLER, 2012).  

Mundialmente, estimou-se que das 9,6 milhões de pessoas que 

desenvolveram TB em 2014, 12% eram Pessoas vivendo com HIV/aids. Nesse 

mesmo ano, das 36,7 milhões de PVHA, 400.000 pessoas morreram com TB 

associada ao vírus da imunodeficiência humana (HIV) (BRASIL, 2016; PROGRAMA 

CONJUNTO DAS NAÇÕES UNIDAS SOBRE HIV/AIDS, 2016). Pela primeira vez 

em décadas, a TB matou mais pessoas do que qualquer outra doença infecciosa, 

tornando-a a primeira causa de morte entre as doenças infecciosas no mundo 

(ORGANIZAÇÃO MUNDIAL DA SAÚDE, 2015). 

No Brasil, desde o início da epidemia do HIV/aids até 2015, haviam 798.366 

PVHA. Em 2014 estimou-se que ocorreram 44.000 novas infecções pelo HIV. Nesse 

mesmo ano, o número de óbitos relacionados à aids foi de 16.000. Entre os casos 

novos de TB que realizaram a testagem para o HIV, foi observado que 9,7% dessas 

pessoas estavam coinfectadas (BRASIL, 2015; 2016). O estado de Pernambuco 

apresentou, em 2015, uma taxa de coinfecção TB/HIV de 9,9%, e a capital Recife 

uma taxa de 10,8% (BRASIL, 2016).  

As pessoas vivendo com HIV/aids são 38 vezes mais vulneráveis a 

desenvolver a TB ativa em relação à população geral (BRASIL, 2014). Além disso, 

nos últimos anos, evidências demonstram que a infecção pelo HIV aumenta o risco 

de desfechos desfavoráveis do tratamento da TB (KHAN et al., 2010) e é um 

importante fator de risco para a recidiva da doença após a cura (MILLET et al., 2013; 

UNIS et al., 2014). Mesmo nos casos em que o tratamento da TB é bem-sucedido, 

estudos tem demonstrado que o HIV aumenta a taxa de recidiva da TB devido, na 

maioria das vezes, a uma reinfecção (NARAYANAN et al., 2010; SONNENBERG et 

al., 2001).  
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No Brasil, o percentual de retratamento para TB em 2015, foi de 16,3%, 

salientando-se que, o Programa Nacional de Controle da Tuberculose (PNCT) 

considera o retratamento da TB o somatório das categorias “recidiva” e “reingresso 

após abandono” (BRASIL, 2016). Pernambuco é um dos três Estados da federação 

com maior percentual de retratamento da tuberculose (18,1%), ocupando a mesma 

posição do Rio de Janeiro e antecedido apenas pelo Rio Grande do Sul, cujo 

percentual de retratamento é de 24,5%. O município do Recife está entre as capitais 

brasileiras com os maiores índices de retratamento (22,2%), ficando atrás apenas de 

Porto Alegre (35,1%) e Porto Velho (24,8%) (BRASIL, 2016). 

Entre as PVHA, os percentuais de retratamento para TB no ano de 2015 

foram de 18,1% no Brasil, 18,2% em Pernambuco e 21,3% em Recife (BRASIL, 

2016). Além disso, o HIV também tem sido associado à alta taxa de mortalidade 

durante o retratamento da TB nos casos de recidiva (MCGREEVY et al., 2012).  

A recidiva de TB tem sido descrita como a ocorrência de um novo episódio da 

doença em pacientes previamente tratados que obtiveram a cura (ORGANIZAÇÃO 

MUNDIAL DA SAÚDE, 2006). Pode ser devida à reativação endógena ou à 

reinfecção exógena (SONNENBERG et al., 2001; SCHIROLI; FRANZETTI, 2013), 

condições indistinguíveis clinicamente (PICON et al., 2007), mas que podem ser 

individualizadas com técnicas de biologia molecular, as quais poderiam elucidar a 

natureza do processo (reinfecção ou reativação) (LAMBERT et al., 2003; 

SONNENBERG et al., 2001; VERVER et al., 2005)    

Em geral, as recidivas precoces estão associadas à reativação endógena do 

Mycobacterium tuberculosis, enquanto as recidivas tardias estariam mais associadas 

à reinfecção exógena (RUFFINO-NETTO, 2007). Pressupostos tradicionais indicam 

que a infecção pelo MTB, em cada episódio da doença, seria causada por uma 

única cepa e a recidiva ocorreria pela reativação de uma infecção endógena da 

mesma cepa do primeiro episódio do MTB. Porém, nos últimos anos, a análise de 

biologia molecular tem revelado que a recidiva pode ocorrer por uma cepa diferente, 

sugerindo que a reinfecção exógena desempenha um papel importante na recidiva 

da TB (MARTIN et al., 2011). 

A recidiva da TB representa um desafio para os programas de controle da 

doença, uma vez que, o tratamento para episódios recidivantes é frequentemente 

associado à resistência medicamentosa e baixas taxas de cura (GARCÍA et al., 
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2003; JOHNSON; KAGAL; BHARADWAJ, 2003; OLIVEIRA; MOREIRA FILHO, 

2000), o que acarreta no aumento de custos e maior mortalidade.   

A incidência de episódios recidivantes de TB em uma dada população parece 

depender de vários fatores e, por isso, pode variar bastante de acordo com o local 

onde o estudo foi realizado. Tomando como base uma população de estudo 

envolvendo pacientes com e sem infecção pelo HIV, Batista e outros (2008) 

encontraram uma incidência de recidiva de TB de 5,2% em um estudo de coorte 

realizado em Recife, bem menor que o encontrado por Thomas e outros (2005) com 

uma taxa de recidiva 12,3% no Sul da Índia, e Fang e outros (2015), que 

descreveram uma taxa de recidiva de TB de 16,7% no Leste da China. No entanto, 

nesses dois últimos estudos citados não há referencia à infecção pelo HIV nas 

populações estudadas. Por sua vez, Do Prado e outros (2014) encontraram uma 

incidência de recidiva de 9,5 % em PVHA em um estudo de corte seccional com 

dados de todo o Brasil. 

Em PVHA há relato de taxas de recidiva de TB até 50 vezes maior do que 

aquela observada que na população geral (MILLET et al., 2013). PVHA previamente 

tratadas para TB apresentam maior prevalência de recidiva de TB do que a 

prevalência de novos episódios de TB na população geral (TRINH et al., 2015).  

Em um estudo realizado na Uganda por Luzze e outros (2013), foi descrito um 

percentual de recidiva de 79% em PVHA. Em outro estudo envolvendo residentes de 

áreas endêmicas para TB com e sem infecção pelo HIV, foram observadas taxas de 

recidiva de 19,7 por 100 pessoas-ano nas PVHA. A recidiva ocorreu principalmente 

nos dois primeiros anos após conclusão bem sucedida do tratamento (GLYNN et al., 

2010). 

Não existe consenso entre os estudos em relação a uma unidade de tempo 

pré-estabelecida para definir se a ocorrência de novos episódios de TB após a cura 

definiria tratar-se de reativação endógena ou reinfecção exógena, apesar de, como 

citado anteriormente, as recidivas precoces estariam mais associadas à reativação 

endógena e os episódios mais tardios à reinfecção exógena (RUFFINO-NETTO, 

2007).  

Estudos envolvendo pacientes com e sem infecção pelo HIV realizados por 

Batista e outros (2008) e por Oliveira e Moreira Filho (2000) encontraram que a 

maioria  das recidivas 64,8% e 61,9%, respectivamente, ocorreram após um ano de 

conclusão do tratamento da TB. Por sua vez, Fang e outros (2015) encontraram que 
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21,21% das recidivas ocorreram em dois anos, em população sem informação do 

HIV. Sharma e outros (2014) encontraram um percentual de recidiva da doença de 

3,6% em PVHA após um ano de tratamento da TB.  

Em um estudo realizado no norte da Tanzânia foi verificado que, entre 185 

casos de retratamento de TB a maioria foi de recidivas (65,8%), as quais ocorreram 

após tratamento prévio completo da doença. Cerca de 20% da população desse 

estudo eram de PVHA (MPAGAMA et al., 2015). Por sua vez, Do Prado e outros 

(2014), em estudo realizado no Brasil, encontraram um percentual de recidiva de 

9,5% em PVHA.  

Um estudo realizado no Brasil, com objetivo de investigar recidiva da TB após 

cura, mostrou que 14% eram recidivas e que 37,7% das recidivas ocorreram em 

PVHA, e a maioria das recidivas (84,2%) aconteceram após seis meses do término 

do tratamento para a TB (UNIS et al., 2014). 

Já Hung, Chien e Ou (2015), em um estudo de caso controle em Taiwan sem 

informação de HIV na população, observaram que 3,76% dos pacientes 

apresentaram recidiva da TB, e mais da metade (55%) foram diagnosticadas dentro 

dos três anos. 

Diversos fatores de risco têm sido associados à recidiva da TB e há uma 

grande diferença entre os autores. Enquanto Tian e outros (2014) encontraram 

associação entre recidiva e não utilização de tratamento diretamente observado da 

TB (TDO), diabetes mellitus, ser fumante e desnutrido, Batista e outros (2008) 

encontraram associação da recidiva de TB com o tabagismo. Por sua vez, em 

estudo de Millet e outros (2013), foi descrita associação de recidiva e abuso de 

álcool e ser usuário de droga injetável. A faixa etária maior ou igual a trinta anos, 

contagem de linfócitos CD4 menor do que 350 células /mm³ e concentração de 

hemoglobina menor do que 12g/dl, foram os descritos por Luzze e outros (2013) 

como associados à recidiva. Já Fang e outros (2015), em seu estudo, analisaram os 

fatores sexo, faixa etária, tabagismo, tomada de medicamentos e etilismo com 

população sem informação de HIV e observaram que foi mais comum a recidiva nos 

pacientes que eram fumantes e tinham tomada irregular da medicação.  

Sabe-se que a terapia antirretroviral (TARV) reduz o risco de episódios iniciais 

da TB e diminui as taxas de recorrência de outras infecções oportunistas 

relacionadas ao HIV. Além disso, ainda não é conhecido o impacto da TARV sobre 

episódios subsequentes de TB em PVHA (GOLUB et al., 2007; 2008).  
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Apesar do tempo mínimo de tratamento, recomendado para a TB ser de seis 

meses existem evidências que este tempo é insuficiente para evitar a recidiva 

(CROFTS et al., 2010).  

Em uma revisão sistemática realizada por Khan e outros (2012) em PVHA, 

observou-se que o uso da Rifampicina por tempo maior que nove meses de 

tratamento diminuiu o risco de recidiva por TB quando comparado a seis meses de 

tratamento. Outra revisão sistemática realizada por Menzies e outros (2009), em 

uma população com e sem o HIV, demonstrou uma taxa de recidiva de 3,8% em 

pacientes tratados com rifampicina por seis meses comparados com apenas 1% de 

recidiva com regime maior ou igual a oito meses. Johnston, Khan e Dowdy (2015) 

sugerem que a OMS e a comunidade acadêmica internacional de TB devem 

considerar urgentemente a importância de uma terapia prolongada e monitoramento 

em populações de alto risco.   

Manosuthi, Wiboonchutikul e Sungkanuparph (2016) reforçam que para uma 

melhor qualidade de vida e sobrevida das PVHA é importante como modelo o 

manejo do cuidado da TB e das PVHA aconteçam ao mesmo tempo. 

Portanto, apesar do relevante aprimoramento das estratégias de controle da 

TB no Brasil, estudos sobre a recidiva da doença, particularmente em PVHA, ainda 

são escassos, e por isso necessário em nosso meio. O conhecimento de novos 

episódios de recidiva de TB após a cura constitui um desafio no aprimoramento de 

estratégias de controle da doença, uma vez que, esse evento, em uma dada 

população, sugere falhas potencialmente modificáveis no tratamento e nas 

atividades de controle da doença (PASCOPELLA et al., 2011). 

Dessa forma, este estudo tem como objetivo estimar a incidência de recidiva 

de tuberculose e os fatores associados sua à ocorrência em PVHA.  
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2 JUSTIFICATIVA 

 

A partir da década de 1980, com o surgimento da epidemia de aids, observou-

se uma mudança mundial no perfil epidemiológico da TB.  

As PVHA são mais vulneráveis a desenvolver a TB ativa que a população 

geral e evidências demonstram que o HIV aumenta o risco de desfecho desfavorável 

do tratamento da tuberculose e que PVHA apresentam maior possibilidade de 

recidiva da TB após a cura da doença.  

Episódios recidivantes de TB estão relacionados com uma maior 

morbimortalidade de PVHA e podem refletir tanto o grau de imunodeficiência como a 

persistência do MTB intracelular, mesmo após regime de tratamento realizado 

corretamente, conforme preconizado pelo Ministério da Saúde do Brasil. Episódios 

recidivantes de TB também estão associados a maior chance de resistência às 

drogas para tratar a TB, o que, por sua vez, implica em baixas taxas de cura. 

No Brasil, apesar do aprimoramento das estratégias de controle da TB, ainda 

existe uma lacuna em relação aos estudos sobre a recidiva da TB, particularmente 

em PVHA.  

O conhecimento sobre a ocorrência e os fatores de risco relacionados à 

recidiva aponta uma necessidade no aprimoramento de estratégias de controle da 

TB. Um novo episódio de adoecimento por TB após a cura da doença pode sugerir 

falhas potencialmente modificáveis nas atividades de controle da doença.  

Espera-se que os achados do presente estudo possam contribuir para um 

melhor conhecimento sobre a ocorrência de recidiva e os fatores a ela relacionados, 

possibilitando a ampliação do campo de intervenção para o controle da TB em 

PVHA. 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



18 

                                                                                                                                      

3 PERGUNTA CONDUTORA 

 

 Qual a incidência de recidiva de tuberculose e os fatores associados à sua 

ocorrência em pessoas que vivem com HIV/aids acompanhadas em dois serviços de 

referência para o HIV no Recife, no período de 2007 a 2014? 
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4 HIPÓTESE 

 

A incidência de recidiva de TB em PVHA é maior em relação às descritas na 

literatura para a população geral e, existem fatores que estão associados a uma 

maior chance de sua ocorrência. 
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5 OBJETIVOS 

 

5.1 Objetivo geral 

 

Estimar a densidade incidência de recidiva da tuberculose, e identificar fatores 

associados a sua ocorrência em uma coorte de PVHA, acompanhadas no Hospital 

Correia Picanço (HCP) e no Hospital Universitário Oswaldo Cruz (HUOC), no 

período de julho de 2007 a dezembro 2014.  

 

5.2 Objetivos específicos 

 

Em PVHA: 

a)  Estimar a taxa de incidência de recidiva de TB após a cura;  

b)  Identificar os fatores associados à ocorrência de recidiva de TB após a  

cura;  

c) Descrever os fatores associados aos casos de recidiva precoce e  

recidiva tardia.  
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6 METODOLOGIA 

 

6.1 Desenho e período do estudo 

 

Realizou-se um estudo observacional, analítico, retrospectivo, do tipo caso 

controle, não pareado, aninhado a uma coorte de PVHA, acompanhada no Hospital 

Correia Picanço (HCP) e Hospital Universitário Oswaldo Cruz (HUOC). 

A escolha do tipo de estudo caso controle aninhado a uma coorte foi devido a 

inexistência de registros sobre as características da população estudada que relatou 

tratamento da TB antes da entrada na coorte. Portanto, optamos por um estudo 

caso-controle com indivíduos selecionados segundo seu status de doença (casos de 

recidiva) ou não doença (controles sem recidiva). 

Os dados do presente estudo foram coletados no momento da entrada dos 

participantes na coorte AIDS-PE, cujo recrutamento teve início em julho de 2007 e 

término em dezembro de 2012. O seguimento dos participantes que trataram TB se 

estendeu até dezembro de 2014. Para a identificação dos óbitos que ocorreram 

durante o período do estudo, foi realizado um relacionamento de bases de dados 

(Reclink /Linkage) com o Sistema de Informação de Mortalidade (SIM/PE). Para a 

identificação dos pacientes que trataram TB e curaram antes da entrada na coorte e 

para identificação dos casos de recidiva durante o período de seguimento, foi 

realizado um Reclink com Sistema de Informação e Notificação de Agravos 

Notificáveis (SINAN/TB). 

 

6.2 Local do estudo 

 

O estudo foi desenvolvido em dois Serviços de Referência para HIV/aids 

localizados no Recife: o Hospital Correia Picanço (HCP), um hospital de referência 

da Secretaria Estadual de Saúde (SES) para atendimento de PVHA, e o Hospital 

Universitário Oswaldo Cruz (HUOC), unidade de saúde pertencente a Universidade 

Estadual de Pernambuco (UPE) de assistência terciária. Os dois hospitais estão 

integrados ao Sistema Único de Saúde (SUS), e são responsáveis pelo atendimento 

de cerca de 50% das PVHA em Pernambuco.  
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6.3 População de estudo 

 

A população do estudo foi de base hospitalar e composta por PVHA, de 

ambos os sexos, com idade ≥ 18 anos, residentes no Estado de Pernambuco, 

provenientes de uma coorte de PVHA acompanhada em dois Serviços de 

Atendimento Especializado (SAE) em HIV/aids, selecionada no período de julho de 

2007 a dezembro de 2012 e seguida até dezembro de 2014.  

 

6.4 Critérios de Inclusão 

 

Foram incluídas no estudo: 

 

a) PVHA com passado de tratamento para TB antes da entrada na coorte e 

 que obtiveram cura da doença; 

b) PVHA que estavam em tratamento para TB no momento da entrada na  

Coorte; 

c) PVHA que iniciaram o tratamento para TB durante no período de julho de 

2007 a dezembro de 2012 (período de inclusão dos pacientes na coorte). 

 

6.5 Critérios de exclusão 

 

Foram excluídas no estudo: 

 

a) PVHA que iniciaram tratamento para TB no período do estudo, no  

entanto, o seu tratamento foi suspenso por mudança de diagnóstico; 

b)  PVHA que iniciaram tratamento para TB durante a coorte e abandonaram  

     o tratamento; 

c)  PVHA que iniciaram o tratamento para TB na coorte e foram a óbito  

     antes do término do tratamento. 
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Figura 1 - Modelo explicativo da recidiva de tuberculose em uma coorte de PVHA.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Fonte: elaborado pela autora. 

 

6.6 Definições de termo e variáveis do estudo 

 

a) Recidiva: Para o presente estudo, recidiva foi definido como a ocorrência de 

um novo episódio de tuberculose em pacientes previamente tratados para a 

doença que obtiveram a cura (OMS, 2006). 

b) Temporalidade da recidiva de TB (definido pela autora):  

           - Recidiva precoce: foi definida como a recidiva que ocorreu dentro de um 

           ano após a cura da TB;  

- Recidiva tardia: foi definida como a recidiva que ocorreu após um ano da  

cura da TB.  

PVHA 

TRATOU PARA TB 

CURA 

RECIDIVA NÃO RECIDIVA 

Sexo 
Idade 
Escolaridade 
Renda 
Tabagismo 
Etilismo 
Uso de drogas ilícitas 
Anemia 
IMC 
Presença de doença oportunista 
Aids 
Contagem de CD4 
Tarv 
Local do inicio do tratamento para a 
TB 
Tempo de duração do tratamento  
da TB 
Forma clinica da TB 
 

Sexo 
Idade 
Escolaridade 
Renda 
Tabagismo 
Etilismo 
Uso de drogas ilícitas 
Anemia 
IMC 
Presença de doença oportunista 
Aids 
Contagem de CD4 
Tarv 
Local do inicio do tratamento para 
a TB 
Tempo de duração do tratamento  
da TB 
Forma clinica da TB 
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6.7 Definição e categorização das variáveis de estudo 

6.7.1 Variável dependente 

 

a) Definição de Caso de recidiva de tuberculose: Paciente que apresentar um 

novo episódio de TB, após ter recebido alta por cura de um tratamento prévio 

para a doença, independente do tempo. Categorizado como Sim ou Não; 

b) Definição de Controles: Pacientes que relataram um único episódio de 

tratamento para TB antes ou durante o seguimento da coorte e tiveram alta 

por cura, porém não iniciaram um novo tratamento para TB até o final do 

estudo. Categorizado como Sim ou Não.  

c) Definição de Probabilidade de sobrevida livre de recidiva: A probabilidade    

de não desenvolver o evento (recidiva de TB) até o final do estudo 

(BUSTAMANTE-TEIXEIRA; FAERSTEIN; LATORRE, 2002).  

 

6.7.2 Variáveis independentes 

 

Para fins de análise as variáveis independentes foram agrupadas em cinco blocos:  

 

Quadro 1 – Variáveis Independentes Sociodemográficas, relacionadas aos hábitos e estilo 
de vida, clínico-laboratorial, relacionadas ao HIV, relacionadas à tuberculose. 
                                                                                                                       (Continua) 

Bloco Variáveis/definição Categorização 

 

 

 

Sócio demográficas 

                    

Sexo: do paciente 

Idade: idade do paciente no inicio do 

estudo em anos 

Escolaridade: considerado se o paciente 

era alfabetizado no início do estudo 

Renda mensal: em salários mínimos (SM) 

no início do estudo 

- Feminino 
- Masculino  
- < 40 anos 
- ≥ 40 anos  
 

- Sim  
- Não  
 
- ≥ 1SM  
- < 1 SM 
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Quadro 1 – Variáveis Independentes Sociodemográficas, relacionadas aos hábitos e estilo 
de vida, clínico-laboratorial, relacionadas ao HIV, relacionadas à tuberculose.     
                                                                                                                            (Continuação) 

Bloco Variáveis/definição Categorização 

 

 

 

 

 

 

 

Relacionadas aos 

hábitos e estilo de 

vida 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tabagismo: Hábito de fumar cigarros no 

início do estudo  

 

 

 

 

Etilismo: Hábito de ingerir bebida alcoólica 

no início do estudo 

 

 

 

 

 

 

 

Uso de drogas ilícitas: Hábito de usar 

drogas no início do estudo  

- Nunca fumou 

- Fumante (que era fumante no 
momento da inclusão do estudo ou 
que havia parado de fumar há menos 
de seis meses) 

- Ex-fumante (havia parado de fumar 
no mínimo 6 meses antes do início do 
estudo) 
 

- Abstêmio  

- Bebedor moderado/pesado (quem 

bebeu no mínimo 3 a 4 dias na 

semana excedendo 5 doses diárias ou 

está em tratamento de dependência 

do alcoolismo) 

- Bebedor leve (bebeu no máximo 2 

dias na semana sem exceder 10 

doses mês)  

- Nunca usou 

- Usou pelo menos uma vez ou usa 

(maconha, cocaína, crack, cola de 

sapateiro) 

 

 

 

 

Clínico-

laboratorial 

 

Anemia: Valores de referência menor 

ou igual a 12 g/dl para sexo feminino e 

menor ou igual 14 g/dl para o sexo 

masculino 

Índice de massa corporal: (IMC) 

Peso dividido pela altura ao quadrado, 

na entrada do estudo. 

- Não  

- Sim  

 

 

- IMC≥18,5–24,9Kg/m² 

- IMC<18,5Kg/m² 

- IMC≥25Kg/m² 
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Quadro 1 – Variáveis Independentes Sociodemográficas, relacionadas aos hábitos e estilo 
de vida, clínico-laboratorial, relacionadas ao HIV, relacionadas à tuberculose.  
                                                                                                                                                                               (Conclusão) 

Bloco Variáveis/definição Categorização 

 

 

 

 

Relacionadas ao 

HIV 

 

 

 

 

 

 

 

 

Presença de outras doenças 

oportunistas: infecção ou doença 

oportunista na entrada do estudo 

Caso AIDS: definido como a presença de 

doenças definidoras de aids ou contagem 

de linfócitos CD4 abaixo de 350 

células/mm³ na entrada do estudo 

 

Contagem de linfócitos CD4: na entrada 

do estudo  

Uso de Terapia antirretroviral (TARV): 

Uso de drogas antirretrovirais antes ou 

durante o período de acompanhamento da 

coorte  

- Não 

- Sim 

 

- Não 

- Sim 

 

 

 

- ≥200 células/mm3 

- <200 células/mm3 

- Uso  

- Não uso  

 

 

 

 

Relacionadas 

à 

tuberculose 

 

Local de início do tratamento para 

tuberculose: Serviço onde o paciente se 

encontrava no momento do tratamento da 

TB 

Tempo de duração do  tratamento da 

tuberculose 

 

Forma clínica de TB:  

Órgão ou tecido acometido pela 

tuberculose  

- HUOC 

- HCP  

 
 
 
- ≥ seis meses 

- < seis meses 

 

- Pulmonar 

- Extrapulmonar  

- Disseminada 

Fonte: elaborado pela autora. 

 

6.8 Coleta e Processamento dos Dados 

 

Os pacientes foram convidados a participar da pesquisa durante atendimento 

em cada serviço. Aqueles que aceitaram fazer parte do estudo assinaram um termo 

de consentimento livre e esclarecido (apêndice A) e foram entrevistados por 

profissionais de saúde treinados.  

Os dados foram coletados a partir de instrumentos de pesquisa, questionário 

de entrevista (apêndice B) e ficha de acompanhamento (apêndice D), aplicados na 

entrada e durante o acompanhamento da coorte. Informações obtidas no prontuário 

dos pacientes foram utilizadas para preenchimento de uma ficha de coleta de dados 

(apêndice C).  
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A complementação das informações foi realizada pela pesquisadora com o 

uso do software Reclink III, programa de relacionamento de bancos de dados com o 

objetivo de identificar os pares perfeitos através da realização do Linkage 

probabilístico “SINAN-TB/BANCO COORTE”, “SIM/BANCO COORTE” através de 

buscas utilizando-se uma rotina de múltiplos passos (padronização, relacionamento 

onde há a blocagem e pareamento dos registros com dezoito etapas e combinação) 

onde, em cada passo foi empregada uma determinada chave de blocagem 

(CAMARGO JÚNIOR; COELI, 2000). As informações foram digitadas em um banco 

de dados eletrônico, gerenciado por um programa específico para grandes bases de 

dados – SQL Server 2000 (Microsoft), empregando o software Genexus (version 

7.5).  

 

6.9 Análise dos dados 

 

Foi calculada a densidade de incidência de recidiva geral utilizando o 

estimador de Kaplan-Meier, método não paramétrico, para a probabilidade de 

sobrevida livre de recidiva. 

Para o calculo do tempo de seguimento até a falha (recidiva), foi calculado o 

tempo de sobrevida livre de TB do paciente a partir da cura até o evento, medindo o 

tempo máximo e tempo mínimo, que cada participante colaborou no estudo.  

Descreveu-se a população de estudo e comparou-se a distribuição de 

frequência das variáveis estudadas segundo os grupos caso (recidiva) e controle 

(sem recidiva). A significância estatística das diferenças encontradas foi verificada 

pelo teste T Student para as variáveis contínuas e pelo teste do chi quadrado de 

Pearson, para as variáveis categóricas, considerando estatisticamente significantes 

as associações com valor de p < 0,05.  

Para a análise dos fatores associados à recidiva da TB realizou-se a análise 

de regressão logística univariada e multivariada, usando como medida de 

associação a odds ratio (OR) e respectivos Intervalos de Confiança (IC) a 95% e a 

significância estatística de p < 0,05. As variáveis que na análise univariada 

apresentaram associação com a variável dependente com significância estatística 

abaixo de 25% (valor de p <0,25) foram analisadas em um modelo multivariado, 

utilizando-se a regressão logística múltipla.  Os dados foram analisados por meio do 

software stata 12 (Stata-Corp LP, College Station, TX). 
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7 CONSIDERAÇÕES ÉTICAS 

 

O presente estudo está vinculado ao projeto intitulado Estudo Clínico-

epidemiológico da Coinfecção TB/HIV em Recife, e foi aprovado pelo Comitê de 

Ética em Pesquisa da Universidade Federal de Pernambuco cujo registro no 

SISNEP FR -067159/ CAAE – 0004.1.172.106-05/ registro (CEP/CCS/UFPE 254/05) 

e o CVS 182/06. 
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8 RESULTADOS 

 

No período de julho de 2007 a dezembro de 2012, foram recrutadas 2.457 

PVHA com idade igual ou superior a 18 anos, para acompanhamento na coorte 

AIDS-PE, entre as quais, 570 pessoas (23%) iniciaram tratamento para TB. Dessas, 

312 (55%) foram excluídas pelos seguintes critérios: 14 por não ter informação sobre 

o desfecho do tratamento para TB, 24 por mudança de diagnóstico, 56 por 

transferência para outra unidade de saúde, 100 foram a óbito durante o 1º 

tratamento e 118 abandonaram o tratamento para TB. Foram incluídas na análise 

258 (45%) PVHA que realizaram o tratamento para TB e obtiveram cura.  Dessas, 41 

(16%) (IC 95% 13%-26%) apresentaram recidiva da TB até o final do seguimento do 

estudo em 31 de dezembro de 2014. (Figura 2)  

 

Figura 2 -  Algoritmo de seleção dos pacientes para o estudo de Recidiva de TB em PVHA, 
Recife, 2007 a 2012. 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  Fonte: elaborado pela autora. 

2.457 Pacientes admitidos na coorte AIDS-PE no período do 
Estudo 

570 Indivíduos que iniciaram tratamento para TB antes e 
durante o seguimento da coorte  

258 trataram para TB e curaram e foram 
seguidos até 31/12/2014 

41 recidivaram  217 não recidivaram 

Excluídos 312: 
14 Sem registro do desfecho do 
tratamento para TB; 
24 Mudança de diagnóstico 
56 Transferência para outro serviço da 
saúde; 
100 Óbitos durante o primeiro 
tratamento da TB 
118 Abandonos do tratamento da TB. 
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No presente estudo, encontramos uma estimativa de densidade de incidência 

de 3,9 casos a cada 100 pessoa/ano (IC 95% 2,8-5,2).  

A probabilidade de sobrevida livre de recidiva de TB na coorte de PVHA até 

aproximadamente cinco anos foi de 81%. (Gráfico1). 

 

Gráfico 1. Probabilidade de sobrevida livre de recidiva de TB em uma coorte de PVHA após 
cura do 1º tratamento da Tuberculose na cidade de Recife/PE, no período de julho de 2007 
a dezembro de 2014.  

 

Tempo (em anos) 

Fonte: elaborado pela autora. 

 

 

Em relação às variáveis sociodemográficas estudadas, verificamos que, entre 

os casos que apresentaram recidiva quando comparados aos controles, houve uma 

maior frequência do sexo masculino (80,5%), na faixa etária maior que 40 anos 

(49,0%), nos analfabetos (19,5%) e naqueles com renda menor do que um salário 

mínimo (63,0%) (Tabela 1) embora sem significância. 

Em relação às variáveis relacionadas aos hábitos e estilo de vida verificamos 

que, entre os casos que apresentaram recidiva, houve uma menor frequência de 

fumantes (14,6%) e maior frequência de ex-fumantes (44%), maior frequência de 

bebedores leves (19,5%) e menor frequência de bebedores moderados a pesados 

(9,8%), e maior frequência do uso de drogas ilícitas (27%) (Tabela 1). 

Entre as variáveis clínico-laboratoriais observamos que a anemia (76%), a 

desnutrição (20,5%), a presença de doenças oportunistas (85%), ser caso aids 
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(97,6%), apresentar contagem CD4 <200 cel/mm3 (55%) e não usar TARV (17%) 

foram mais frequentes entre os casos que apresentaram recidiva, quando 

comparados aos controles (Tabela 2).    

Em relação às variáveis relacionadas às formas clínicas de TB observamos 

que, entre os casos que apresentaram recidiva quando comparados com os 

controles, houve uma menor frequência da forma disseminada (15%) e maior 

frequência da forma extrapulmonar (34%), maior frequência naqueles com o  tempo 

de duração do tratamento da TB  igual ou menor do que seis meses (12%).  

No que se refere ao local onde foi realizado o tratamento de TB entre os 

casos que apresentaram  recidiva comparados ao controle foi em maior frequência 

no HCP (75%) (Tabela 2).    

As tabelas 1 e 2 apresentam também a análise univariada das associações 

entre os fatores estudados e ser caso de recidiva da tuberculose, com o Odds Ratio 

(OR), IC 95% e valor de p.  
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Tabela 1 - Frequência e análise univariada entre os fatores sociodemográficos e hábitos de 
vida associados à ocorrência da recidiva da tuberculose em PVHA, Recife/PE, julho de 2007 
a dezembro de 2014. 
 

VARIÁVEL Recidiva de TB 
SIM                    NÃO 

N = 41                N = 217 

 
OR (IC 95%) 

 
P 

Sexo    

Feminino 8 (19,5)               72 (33,0) 1,0  
Masculino 33 (80,5)             145 (67,0) 2,04 (0,89-4,66) 0,088  
Faixa etária    
< 40 anos 21 (51,0)             118 (54,0) 1,0  
>ou igual 40 anos 20 (49,0)               99 (46,0) 1,13 (0,58-2,21) 0,710 
Escolaridade    

Alfabetizado 33 (80,5)             191 (88,4) 1,0  
Não alfabetizado 8 (19,5)               25 (11,6) 1,85 (0,76-4,45) 0,169 
Renda mensal    
Maior ou igual a 1SM 15 (37,0)             103 (48,0) 1,0  
Menor 1SM 26 (63,0)             112 (52,0) 1,59 (0,79-3,17) 0,185 
Tabagismo    
Nunca fumou 17 (41,4)               88 (40,6) 1,0  
Fumante 6 (14,6)               46 (21,2) 0,67 (0,24-1,82) 0,440 
Ex-fumante 18 (44,0)               83 (38,2) 1,12 (0,54-2,32) 0,755 
Etilismo    
Abstêmio 29 (70,7)             165 (76,4) 1,0  
Bebedor moderado/pesado 4   (9,8)               15   (7,0) 1,51 (0,47- 4,89)  0,485 
Bebedor leve 8 (19,5)               36 (16,6) 1,26 (0,53-2,99) 0,594 
Uso de drogas ilícitas    
Nunca usou 30 (73,0)             159 (73,3) 1,0  
Usou pelo menos uma 11 (27,0)               58 (26,7) 1,00 (0,47-2,13) 0,203 
    

Fonte: elaborado pela autora. 
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Tabela 2 - Frequência e análise univariada entre os fatores Clínico-laboratoriais, 
relacionados ao HIV e à tuberculose associados à ocorrência da recidiva da tuberculose em 
PVHA, Recife/PE, julho de 2007 a dezembro de 2014. 
 
VARIÁVEL Recidiva de TB 

SIM                    NÃO 
N = 41                N = 217 

 
OR (IC 95%) 

 
P 

Anemia    

Não 9 (24,0)               70 (35,0) 1,0  
Sim 28 (76,0)             129 (65,0) 1,68 (0,75-3,77) 0,203 
IMC    
Não desnutrido 31 (79,5)             180 (84,5) 1,0  
Desnutrido 8 (20,5)               33 (15,5) 1,40 (0,59-3,33) 0,437 
Presença de doenças  
Oportunistas 

   

Não 6 (15,0)               44 (20,3) 1,0  
Sim 34 (85,0)               173 (79,7) 1,44 (0,56-3,64) 0,441 
Caso aids    
Não 1   (2,4)               17   (7,8) 1,0  
Sim 40 (97,6)             200 (92,2) 3,39 (0,43-26,28) 0,241 
Contagem de linfócitos  
CD4 

   

≥200 células/mm³ 18 (45,0)               115 (54,8) 1,0  
<200 células/mm³ 22 (55,0)                 95 (45,2) 1,47 (0,74-2,91) 0,259 
TARV    
Uso 34 (83,0)             187 (86,0) 1,0  
Não uso 7 (17,0)               30 (14,0) 1,28 (0,52- 3,15)  0,587 
Local de início do  
Tratamento da TB 

   

HUOC 10 (24,4)               50 (23,0) 1,0  
HCP 31 (75,6)             167 (77,0) 0,92 (0,42-2,02) 0,851 
Forma clínica da TB    
Pulmonar 21 (51,0)             132 (61,0) 1,0  
Extrapulmonar 14 (34,0)               68 (31,0) 1,29 (0,61-2,70)  0,493 
Disseminada 6 (15,0)              17    (8,0) 2,21 (0,78-6,26)  0,133 

Tempo de tratamento    
≥6 meses  36 (88,0)             197 (90,8)  1,0  
< 6 meses 5 (12,0)               20  (9,2) 1,36 (0,48-3,87)  0,556 
    

 Fonte: elaborado pela autora. 
IMC= Índice de massa corporal; aids= Síndrome da Imunodeficiência Adquirida; TARV= Terapia 
antirretroviral; HUOC= Hospital Universitário Oswaldo Cruz; HCP= Hospital Correia Picanço. 
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Na análise multivariada permaneceram no modelo final as variáveis: sexo, 

escolaridade, e a forma clínica da TB com valores de p< 0,10 e plausibilidade 

biológica do modelo teórico (Tabela 3).  

 
 

Tabela 3 - Análise multivariada dos fatores associados à ocorrência da recidiva da 
tuberculose em PVHA, Recife/PE, julho de 2007 a dezembro de 2014.  
 
VARIÁVEL OR (IC 95%) P 

Sexo    

Masculino 2,151 (0,92-5,00) 0,075 
Escolaridade    
Não alfabetizado 2,318 (0,92-5,81) 0,073 
Forma clínica da TB    
Disseminada 2,388 (0,82-6,93) 0,109 

Fonte: elaborado pela autora. 

  

 

Entre os indivíduos que recidivaram, encontramos uma mediana de 1,6 anos 

para o tempo até a ocorrência da recidiva de TB, com (P25; P75) (0,8 anos; 2,8 anos) 

e o tempo mínimo para esta ocorrência foi de 57 dias e o tempo máximo foi de 5,3 

anos (Gráfico 2). 

 

Gráfico 2 -  Análise descritiva do tempo até a ocorrência de recidiva entre as PVHA que 
recidivaram após cura do tratamento da Tuberculose na cidade de Recife/PE, no período de 
julho de 2007 a dezembro de 2014.  

 

 

Fonte: elaborado pela autora. 
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Entre os 41 casos de recidiva de tuberculose, 16 (39%) apresentaram recidiva 

precoce (≤ 1 ano) e 25 (61%) a recidiva tardia (> 1ano). Quando comparamos a 

distribuição de frequências das características das PVHA segundo o tempo em que 

apresentaram recidiva, não observamos nenhuma diferença estatisticamente 

siginificativa. 

Quando comparamos os casos de recidiva segundo o tempo de sua 

ocorrência observamos que a recidiva precoce ocorreu com mais frequência no sexo 

masculino (75%), na faixa etária maior que 40 anos  (44%), nos analfabetos  (19%), 

nos exfumantes (50%), nos que receberam menos de um salário mínimo (62,5%), 

nos bebedores leves (31,3%), nos que tinham anemia (79%), nos que eram caso 

aids (100%), nos que tinham CD4 < 200 células/mm³  (62,5%), naqueles com a 

forma extrapulmonar de TB  (44%), nos que trataram a TB por um período menor ou 

igual a 6 meses (6%) e nos que realizaram  tratamento no HCP (87,5%). 

A recidiva tardia ocorreu com mais frequência no sexo masculino  (84%), na 

faixa etária maior ou igual a 40 anos (52%), nos analfabetos (20%), nos que recebia 

menos de um salário mínimo (64%), nos que eram bebedores leves (12%), nos 

exfumantes (40%), nos que tinham anemia (74%), nos que eram caso aids (96%), 

naqueles com a forma de TB extrapulmonar (28%), nos que trataram a TB por um 

período menor ou igual que 6 meses (16%) e nos que realizaram tratamento no HCP 

(68%). 
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9 DISCUSSÃO 

 

Dentre as 258 (45%) PVHA que trataram o primeiro episódio de TB e tiveram 

alta por cura, 41 (16%) apresentaram recidiva da doença. Isso significa uma taxa de 

incidência de recidiva de TB de 3,9 por 100 pessoas/ano. Entre os casos de recidiva 

de TB houve uma maior frequência do sexo masculino, faixa etária maior que 40 

anos, ser analfabeto, ser fumante e ex-fumante, ser bebedor leve, uso de drogas 

ilícitas, anemia, desnutrição, contagem de linfócitos CD4 <200 cel/mm3 e forma de 

TB disseminada.  

Encontramos no presente estudo um percentual de 16% (41) IC (13%-26%) 

de recidiva da TB durante o seguimento, menor do que o encontrado por Bang e 

outros (2010) 22% na Dinamarca e por Ade e outros (2016) em Benin, na África, que 

foi de 18,4%. Porém, maior do que o encontrado por Do Prado e outros (2014) 9,5% 

no Brasil, todos em PVHA, apesar desses estudos terem sido realizados em 

população com e sem HIV. Chama atenção o fato da recidiva de TB em PVHA 

encontrada no nosso estudo que engloba mais de cinco anos de acompanhamento, 

ter uma incidência de recidiva mais de três vezes maior do que a encontrada na 

população geral por Batista e outros (2008), (5,2%) com igual tempo de seguimento 

e também realizado na cidade do Recife. Ou seja, a recidiva de TB em PVHA é mais 

frequente do que na população geral, mostrando uma maior predisposição para 

reinfecção ou reativação de Mycobaterium tuberculosis devido à imunodeficiência 

encontrada nas PVHA. 

A taxa de incidência de recidiva de tuberculose encontrada em nosso estudo 

foi um pouco maior do que aquela observada em outros estudos com PVHA, como a 

encontrada no Malawi 1,8/100 pessoa/ano por Crampin e outros (2010) e no 

Sudeste do Brasil 2,8/100 pessoa/ano por Golub et al. (2008). Já em comparação 

aos estudos com população com e sem HIV, o nosso achado foi menor do que o 

encontrado no Sul do Brasil por Picon e outros (2007) 5,95/100 pessoa/ano em 

PVHA, estudo este de uma coorte no período de 1989 a 1994, época anterior ao uso 

da terapia antirretroviral altamente ativa (HAART) e em cidade com alta prevalência 

da TB e HIV,  e  por Luzze et al. (2013) em Uganda, na  África, que encontrou uma 

taxa de 9,4/100 pessoa/ano em PVHA, o que se justifica por ser um país com alta 

incidência de TB e alta prevalência na infecção do HIV.  
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A análise multivariada mostrou que os fatores associados à recidiva de 

tuberculose foram: sexo masculino, analfabetismo e apresentar a forma clínica da 

TB disseminada no primeiro tratamento. 

No presente estudo encontramos que o sexo masculino 80,5% foi o mais 

frequente entre os casos de recidiva de tuberculose quando comparados aos 

controles e apresentou 2,15 chances de desenvolver a recidiva da doença, com 

significância estatística p=0,075.  Estudos realizados com população com ou sem 

HIV, apresentaram achados semelhantes em relação ao predomínio do sexo 

masculino na recidiva de TB (ADE et al., 2016; HUNG; CHIEN; OU, 2015; 

MPAGAMA et al., 2015; SCHIROLI et al., 2015). Possivelmente isso também reflete 

as características sociais encontradas da co-infecção TB/HIV no Brasil, onde há 

prevalência do sexo masculino como no estudo de Do Prado e outros (2014) em 

população com e sem HIV que encontraram que 70% das PVHA eram do sexo 

masculino. Ainda não é clara a relação frequente da TB e da recidiva da doença em 

homens,  podendo ser causada por fatores biológicos (BARBOSA; COSTA, 2014) ou 

como  alguns autores sugerem que deve-se ao fato de serem mais expostos ao 

alcoolismo, tabagismo e certos locais de trabalho como fatores de risco (BARBOSA; 

ALMEIDA; MARTINS. 2014). Ainda assim, em algumas situações como no caso do 

estudo de Mpagama e outros (2015) no norte da Tanzânia, fica claro que houve o 

predomínio por ter sido realizado em uma mineradora onde 88% eram do sexo 

masculino, desses 20% eram PVHA. 

Observamos que, entre os casos de recidiva de TB comparados aos 

controles, os indivíduos analfabetos (19,5%) apresentaram 2,31 mais chances de  

desenvolverem a recidiva, com significância estatística p=0,073. Já Oliveira e 

Moreira Filho (2000), em estudo no Sudeste do Brasil em uma população com e sem 

HIV, encontraram um percentual maior (44,5%) de recidiva entre os indivíduos que 

não estudaram ou tinham menos de quatro anos de estudo. Nos países em 

desenvolvimento como o Brasil os determinantes sociais são bem presentes 

principalmente quando são atrelados a coinfecção TB/HIV. A baixa escolaridade, 

pobreza, pessoas vivendo em situações de rua, são situações onde a tuberculose 

permeia aumentando a sua transmissão e assim favorecendo o risco de recidiva. 

Também é provável ser relacionado com uma maior privação, levando assim a 

tomada irregular da medicação e dose incorreta. 
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Quanto à forma Clínica da TB, encontramos que a forma disseminada (15%) 

e extrapulmonar (34%), foram mais frequentes entre os casos de recidiva 

comparados aos controles. Observamos que a forma clínica de TB disseminada do 

primeiro episódio da doença apresentou associação com a recidiva de TB, 

aumentando em 2,38 sua chance de desenvolver a recidiva da doença, com 

significância estatística p= 0,109. Oliveira e Moreira Filho (2000) encontraram entre 

os casos de recidiva, em população com e sem HIV, no Brasil, a forma pulmonar 

(87,5%), a extrapulmonar (3,4%) e as formas pulmonar e extrapulmonar associadas 

(9,1%). No entanto a forma clínica nos coinfectados podem se apresentar desde 

forma clássica pulmonar a disseminada, dependendo do nível da imunodeficiência, 

pois quanto maior a severidade maior o risco para a TB se apresentar na forma 

extrapulmonar e disseminada (TRINH et al., 2015). No nosso estudo, consideramos 

que existe também a possibilidade de não ter havido a cura bacteriológica completa 

no primeiro episódio da doença ou mesmo a resistência do bacilo, justificando assim 

o percentual alto encontrado. 

Quando comparamos os pacientes que apresentaram recidiva segundo o 

tempo para a sua ocorrência, observamos que, 39% (16/41) casos ocorreram dentro 

de um ano (recidiva precoce) e 61% (25/41) casos com p=0,046, mais da metade,  

ocorreram após um ano da alta por cura da TB (recidiva tardia). Luzze e outros 

(2013) em seu estudo realizado em Uganda, encontraram uma mediana de tempo 

de seis meses e meio durante os primeiros dois anos após término do tratamento, 

nas PVHA com recidiva de TB. Já no estudo de Unis e outros (2014) no Sul do 

Brasil, a recidiva da doença ocorreu com uma mediana de 550 dias e a maioria das 

recidivas ocorreram seis meses depois de terminado tratamento. Em estudo 

realizado por Picon (2007) no Sul do Brasil, os casos de recidiva em PVHA 

ocorreram entre 15 e 46 meses após a cura.  Em estudo no norte da Índia Sharma e 

outros (2014) encontraram recidiva em um ano pós-tratamento e acompanhamento. 

A não existência de consenso pode ocorrer devido as diferenças nas populações 

estudadas principalmente no que diz respeito à exposição aos casos de TB em 

áreas de alta ou baixa incidência da TB e a pequena quantidade de estudos sobre 

recidiva em PVHA.   

Em relação à faixa etária verificamos que entre os casos de recidiva quando 

comparados aos controles, foi mais frequente em pacientes com faixa etária maior 

que 40 anos (49%), porém não foi significativo, percentual maior do que o 
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encontrado por Oliveira e Moreira Filho (2000) (18,2%) e menor do que o encontrado 

por Fang e outros (2015) que foi de (85,96%).  Entre os mais velhos é onde 

encontramos a faixa social produtiva da população, principalmente nos países em 

desenvolvimento o que possivelmente levaria a sua maior exposição à doença e 

também a não procura do serviço de saúde para não faltar ao trabalho com receio 

de demissão. 

Estudos nacionais e internacionais referem o tabagismo como um fator de 

risco para a tuberculose, para a recidiva de TB, e está associada à doença severa e 

avançada. No nosso estudo encontramos entre os casos de recidiva, 44% de ex-

fumantes e 14,6% de fumantes, mas sem associação estatisticamente significante. 

Estes achados são reforçados pelos de Batista e outros (2008) em seu estudo 

realizado também no Recife, Brasil em uma população com e sem HIV que 

demonstraram que o tabagismo estava significativamente associado a recidiva de 

TB (OR 2,34; 95% IC 1,17-4,68). Ainda em concordância da associação de 

tabagismo com a recidiva de TB temos os estudos de Thomas e outros (2005) no 

Sul da Índia e de Mahishale e outros (2015) realizado também na Índia, apesar 

desses últimos estudos não terem informação de HIV na população. Mostrando 

assim o efeito negativo do tabagismo sobre as taxas de recidiva assim como da cura 

de pacientes com tuberculose pulmonar. 

Quanto ao uso de bebida alcoólica, encontramos em nosso estudo, uma 

maior frequência de abstêmios (70,7%) e bebedores leves (19,5%) entre os casos 

de recidiva, porém sem associação estatisticamente significante. Já Millet e outros 

(2013), em seu estudo em Barcelona com população com e sem HIV, encontraram 

associação entre os bebedores 46% e a recidiva da doença. Contudo, esses autores 

não analisaram separadamente bebedores leves dos bebedores pesados. Na 

maioria das vezes quem bebe fuma, o que aumenta o risco da recidiva, pois, 

evidências mostram  o efeito negativo do tabagismo na TB e consequente recidiva. A 

bebida em si não leva a recidiva, mas o tabagismo e a tomada irregular da 

medicação predispõe a cura bacteriológica incompleta podendo propiciar a recidiva 

da TB.  

Ainda em relação aos hábitos de vida, não houve associação estatisticamente 

significativa entre o uso de drogas ilícitas não injetáveis, enquanto que Millet e 

outros (2013) encontraram entre os casos de recidiva uma frequência de 15% de 

uso de droga ilícita injetável, com associação estatisticamente significativa. As 
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pessoas que são usuárias de drogas tomam irregularmente a medicação, o que 

pode resultar na cura bacteriológica incompleta propiciando a recidiva da doença.  

Em relação aos fatores clínicos, a anemia foi mais frequente entre os casos 

de recidiva (76%) quando comparados aos controles, mas não foi significante. Luzze 

e outros (2013) afirmam em seu estudo que o valor baixo da hemoglobina aumenta 

o risco de recidiva. A anemia é uma disfunção hematológica comum em pacientes 

com TB e em pessoas com o estado avançado da Aids, o que talvez predisponha 

para a persistência bacilar e para a reinfecção por TB. 

Encontramos maior frequência de desnutridos (20,5%) entre os casos de 

recidiva comparados aos controles, mas não houve significância e esse percentual 

foi bem menor que o encontrado por Tian e outros (2014) em seu estudo em uma 

população com e sem HIV no sudoeste da China, onde, entre os casos de recidiva 

de tuberculose, 41,9% apresentaram desnutrição. Segundo os autores a má 

alimentação de algumas populações como nesta região da China, contribui para um 

sistema imunológico deficiente e bem diferente dos estudos realizados em países 

desenvolvidos em que não há ligação entre a desnutrição e recidiva. O que reforça a 

heterogeneidade dos estudos quanto a população e locais de alta e baixa incidência 

de TB  e HIV,  e é o que provavelmente nos remete a tanta diferença. Por outro lado 

a própria TB provoca perda do apetite e anorexia propiciando tal achado.   

Entre os pacientes que tiveram recidiva de TB, verificamos uma maior 

frequência na contagem de linfócitos CD4 < 200 células/mm³ (55%) quando 

comparados aos controles. Achado semelhante, porém, com percentual muito menor 

foi encontrado por Luzze et al. (2013) cujo estudo apresentou contagem de linfócitos 

CD4 < 350/mm³ com percentual  de (13,45%) e como fator de risco para recidiva. O 

maior comprometimento da imunidade pode aumentar a chance de reativação 

endógena do bacilo da TB ou de se infectar novamente diante de uma nova 

exposição reinfecção exógena. 

Em relação ao tempo de tratamento para a TB, observamos entre os casos de 

recidiva que 12% foram mais frequentes quando trataram por um período igual a 

seis meses, quando comparados aos controles, porém não foi significante. Estudos 

reforçam a necessidade de prolongar o tempo de tratamento para TB, para maior 

que nove meses o que poderia diminuir o risco de recidivas (KHAN et al., 2012; 

MENZIES et al., 2009). Isso pode ser justificado, pois sabemos que as PVHA estão 
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mais vulneráveis a desenvolver a tuberculose e um prolongamento do tratamento 

diminuiria o risco da recidiva da doença.  

O estudo apresentou algumas limitações. É possível ter existido viés de 

informação do tipo aferição que poderia ter ocorrido em relação às informações 

sobre as variáveis: renda, tabagismo, etilismo, drogas ilícitas, IMC, hemoglobina, 

CD4, TARV, porque os dados sobre esses fatores foram coletados com base no 

relato dos pacientes, ou nos seus prontuários na entrada da coorte, e não no 

momento em que o paciente recidivou da TB. Contudo, explicitamos que a análise 

do efeito dessas varáveis foi feita considerando-as como preditivas de recidiva, no 

início do seguimento e não como uma associação de causalidade. Além disso, para 

minimizar o viés de informação utilizamos instrumentos padronizados de coleta de 

dados e treinamos os entrevistadores e buscas no prontuário para complemento 

dessas informações quando havia o seu registro. No entanto, esse estudo contribuiu 

para o conhecimento da recidiva de TB, evento ainda pouco estudado nas PVHA.  

Os resultados do presente estudo evidenciam que é muito importante e 

necessário estudos para implantação de um monitoramento dos casos de tratamento 

de TB após a alta por cura, com o objetivo de identificar o mais precocemente 

possível a recidiva da TB nas PVHA e impedir a transmissão da doença. 
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10 CONCLUSÃO 

 

 Nas PVHA que trataram o primeiro episódio de TB e tiveram alta por cura, 41 

(16%) apresentaram recidiva da doença, o que representa uma densidade de 

incidência de recidiva de TB de 3,9 casos a cada 100 pessoas/ano; 

A probabilidade de sobrevida livre de recidiva de TB entre as PVHA na coorte 

foi de 81% ao final do estudo, ou seja, uma probabilidade de 19% ter a recidiva de 

TB; 

Os fatores associados à recidiva de tuberculose encontrada foram: sexo 

masculino, analfabetismo e a forma clínica da TB disseminada do tratamento 

anterior; 

Quanto ao tempo para a ocorrência do evento, a recidiva tardia foi mais 

frequente no estudo.  
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APÊNDICE A – Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

Nome da Pesquisa: Estudo clínico-epidemiológico da coinfecção HIV/Tuberculose 
em Recife. Coordenadora Principal do Projeto: Profa. Dra. Maria de Fátima Pessoa 
Militão de Albuquerque Endereço: Av. 17 de agosto, 1820 – apto. 301 – Casa Forte, 
Recife-PE. CEP: 52061-540. Assistente de Coordenação do Projeto: Dra. Magda 
Maruza Melo de Barros Oliveira Endereço: Estrada Real do Poço, nº 373, Poço da 
Panela. Recife/PE. CEP: 52.061.200 

Prezado Sr (a).   

Estamos fazendo um estudo para conhecer melhor o que acontece com a 

tuberculose quando essa doença está associada à infecção pelo vírus da Aids. Um 

dos objetivos dessa pesquisa é saber entre os pacientes que começam o tratamento 

para tuberculose, no Recife, quantos estão também infectados pelo vírus da Aids. 

(HIV). Da mesma forma, verificar entre os pacientes com o vírus da Aids, quantos 

desenvolvem a tuberculose. Para diminuir a proporção destas pessoas que têm as 

duas infecções é preciso também saber quais delas têm um melhor resultado do 

remédio que tomam para evitar a tuberculose e dos remédios que tomam para curar 

a tuberculose.  

Para isso é preciso fazer algumas perguntas sobre as condições e hábitos de 

vida, assim como sobre alguns aspectos dos sintomas apresentados, resultados de 

exames e remédios que tomaram ou que estão tomando. 

 Muitas vezes os pacientes que estão infectados pelo vírus da Aids 

apresentam a tuberculose de forma diferente daqueles que não têm o vírus. Isto 

causa dificuldade em se encontrar o bacilo da tuberculose através dos exames 

costumeiros, como por exemplo, o exame de escarro. Assim outra razão para fazer 

esse estudo é tentar melhorar o diagnóstico da tuberculose em pacientes com o 

vírus da Aids. A tuberculose é uma doença que já tem vacina e remédio há muito 

tempo, mas que muita gente continua adoecendo.   

Esse trabalho poderá ajudar muitas pessoas que estão com tuberculose e 

não sabem que estão com o vírus da Aids. Se encontrarmos alguém que tem 

tuberculose e infecção pelo HIV, o tratamento será iniciado o mais rápido possível, 

para que a pessoa seja curada e não passe o germe para outras pessoas.   

Além disso, o Sr (a) pode saber o resultado de todos os seus exames no 

hospital ou posto de saúde onde está sendo acompanhado. Esses resultados só 
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serão entregues para o Senhor(a) e as pessoas que estão lhe tratando. Além disso, 

a sua participação nesta pesquisa não causará nenhum problema, porque não será 

feito nenhum exame a mais dos que aqueles que deveriam ser realizados para 

esclarecer sua doença.   

Se o Sr (a) concordar, a gente pede que assine este papel dizendo que 

entendeu as explicações e que está concordando.  

 Se o Sr (a) não quiser participar, isso não vai mudar o seu atendimento no 

Serviço, e os exames que o seu médico solicitou serão realizados do mesmo jeito.     

Eu.___________________________________________ RG nº______________  
abaixo assinado, tendo recebido as informações acima, e ciente dos meus direitos 
abaixo relacionados, concordo em participar.   

1 - A garantia de receber resposta a qualquer pergunta ou esclarecimento a 
qualquer dúvida acerca dos procedimentos, riscos, benefícios e outros relacionados 
com a pesquisa.  

2 - A liberdade de retirar meu consentimento a qualquer momento e deixar de 
participar no estudo sem que isso traga prejuízo à continuação dos meus cuidados e 
tratamento. 

 3 - A segurança de que não serei identificado e que será mantido o caráter 
confidencial da informação relacionada com a minha privacidade. 

 4 - O compromisso de me proporcionar informação atualizada durante o estudo, 
ainda que esta possa afetar a minha vontade de continuar participando.   Tenho 
ciência do exposto acima e concordo em participar deste estudo.   

Recife,_________ de _____________________ de 20 ____   

Assinatura do paciente ou do 
responsável:____________________________________________________  

1ª testemunha: 
_______________________________________________________________  

2ª testemunha: 
_______________________________________________________________  

   Coordenador: 
_______________________________________________________________ 
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APÊNDICE B – Questionário Padronizado 
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APÊNDICE C – Ficha de Coleta de Dados 
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APÊNDICE D – Ficha de Monitoramento da coorte de tuberculose 
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ANEXO A– Carta de anuência da Secretaria de Saúde do estado de PE 
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ANEXO B – Aprovação do Comitê de Ética em Pesquisa CCS/UFPE 

 


