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Fatores contribuintes para morte por coinfeccdo de tuberculose e
COVID-19 em uma coorte no Nordeste do Brasil

Juliana Silva de Santana,’® Irapuan Oliveira Pinheiro,X® Thiago Montarroyos
Cavalcanti,*® José Luiz Figueiredo,2® Ulisses Ramos Montarroyos®

RESUMO

Obijetivo: identificar os fatores que aumentaram o risco de morte em pessoas com coinfec¢do por tuberculose e COVID-
19. Métodos: Este foi um estudo de coorte retrospectivo realizado no estado de Pernambuco, Brasil. Foram avaliados
10.572 pacientes diagnosticados com tuberculose, independentemente de contrairem COVID-19. A identificacdo dos
fatores de risco para morte por COVID-19 foi realizada por meio de analise bivariada e regressdo logistica multivariada
utilizando o método stepwise forward. Resultados: dos 10.572 pacientes com tuberculose, a tuberculose pulmonar foi a
mais prevalente em 8.833 pacientes (83,5%), seguida por 488 pacientes com tuberculose ganglionar periférica (28%).
Desses, 2.643 pacientes (25%) contrairam COVID-19, resultando em 98 6bitos, 0 que corresponde a 12% dos 814 pacientes
com tuberculose que faleceram. A analise bivariada demonstrou que ser do sexo masculino aumentou em 60% a chance
de morrer por COVID-19. Na regressao logistica, os fatores responsaveis por aumentar o risco de morte por COVID-19
foram: sexo masculino (RR = 1,71, IC 95% 1,0 a 2,92), idade (RR = 1,04, IC 95% 1,02 a 1,05), diabetes (RR = 1,95, IC
95% 1,17 a 3,23), abandono do tratamento para tuberculose (RR = 3,41, IC 95% 1,19 a 9,76) e internagcdo em enfermaria
ou unidade de terapia intensiva por COVID-19 (RR = 4,79, IC 95% 2,17 a 10,57). Conclusdes: pessoas com tuberculose
gue ndo aderiram ao tratamento ou que necessitaram de internagdo em enfermaria ou unidade de terapia intensiva por
COVID-19 possuiram maior risco de morrer por COVID-19.
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ABSTRACT

Objective: To identify the factors that increase the risk of death in people with tuberculosis and COVID-19 co-infection.
Methods: This was a retrospective cohort study conducted in the state of Pernambuco, Brazil. A total of 10,572 patients
diagnosed with tuberculosis, regardless of whether they contracted COVID-19, were evaluated. Risk factors for death from
COVID-19 were identified using bivariate analysis and multivariate logistic regression with a stepwise forward approach.
Results: Among the 10,572 patients with tuberculosis, pulmonary tuberculosis was the most prevalent in 8,833 patients
(83.5%), followed by 488 patients with peripheral lymph node tuberculosis (28%). Of these, 2,643 patients (25%)
contracted COVID-19. Of the 814 tuberculosis patients who died, COVID-19 was responsible for 98 deaths (12%).
Bivariate analysis demonstrated that being male increased the likelihood of dying from COVID-19 by 60%. Logistic
regression analysis identified the following factors associated with an increased risk of death from COVID-19: male sex
(RR =1.71, 95% CI 1.0 to 2.92), age (RR = 1.04, 95% CI % 1.02 to 1.05), diabetes (RR = 1.95, 95% CI 1.17 to 3.23),
abandonment of tuberculosis treatment (RR = 3.41, 95% CI 1.19 to 9.76) and admission to a ward or intensive care unit
due to COVID-19 (RR = 4.79, 95% CI 2.17 to 10.57). Conclusions: People with tuberculosis who did not adhere to
tuberculosis treatment or who required hospitalization or intensive care due to COVID-19 had a higher risk of dying from
COVID-19.
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INTRODUCAO

A COVID-19 e a tuberculose (TB) sdo doengas com
agentes etioldgicos diferentes, sendo eles, respectivamente,
0 virus SARS-CoV-2 e Mycobacterium tuberculosis. Entre-
tanto, podem apresentar sintomatologia semelhante, o que
dificulta o diagnostico.! Além disso, ambas sdo doencas
transmitidas pelo ar, causam estigma social e necessitam de
conscientizagdo publica para cooperacdo na prevengao, di-
agnostico e tratamento. Com a pandemia de COVID-19,
houve uma queda significativa nas notificagbes de tubercu-
lose (TB), o0 que resultard em um impacto prolongado nos
sistemas de salde devido a subnotificacdo ocorrida durante
esse periodo.

O diagnéstico diferencial da COVID-19 e da tuberculose,
ou a identificacdo da coinfec¢do, pode ser realizado através da
deteccdo de acidos nucleicos ou de testes baseados em antige-
nos. Além desses, também existem métodos diagnosticos com
cultura e baciloscopia para identificacdo do microrganismo da
TB e de sorologia para o virus da COVID-19.2

Pacientes em tratamento para tuberculose podem, a qual-
quer momento, contrair COVID-19 e desenvolver a coinfec-
¢é0.3 H4, inclusive, o risco da imunossupressao causada por
medicamentos corticoides usados no tratamento da COVID-
19 ou dos danos pulmonares provocados pelo SARS-CoV-2
levar a ativagdo de TB latente.* Isso é extremamente preo-
cupante, uma vez que se estima gque aproximadamente um
quarto da populagdo mundial tenha tuberculose latente.®

Uma das principais preocupacdes relacionadas ao desen-
volvimento de ambas as doencas é o aumento do risco de
morte que a coinfeccdo confere ao paciente. Ha relatos de
casos envolvendo pacientes sem diagndstico prévio de TB,
mas que estavam em tratamento para COVID-19 e, ao serem
submetidos a triagem para Mycobacterium tuberculosis,
apresentaram resultado positivo, evoluindo para coinfeccéo,
cujo desfecho clinico foi o 6bito.®

Ainda ha muito a ser investigado sobre a coinfeccdo de
COVID-19 e TB. A literatura carece de informacdes sobre
os fatores que contribuiram para o aumento do risco de
6bito por COVID-19 em pacientes com tuberculose (TB)
no Brasil. Considerando o alto nimero de casos subnotifica-
dos e de TB latente no pais, além do fato de que o virus
SARS-CoV-2 continua em circulagdo mesmo apo6s o fim ofi-
cial da pandemia, essa situagdo é preocupante. Portanto,
este artigo tem como objetivo identificar os fatores que
contribuiram para o aumento do risco de morte em pessoas
com coinfecgédo de tuberculose e COVID-19 em uma co-
orte no Brasil.

METODOS

Desenho do estudo

Trata-se de um estudo de coorte retrospectivo, que utili-
zou dados coletados em sistemas de informacéo de servigos
de salide em Pernambuco, Brasil, no periodo de marco de
2020 a junho de 2021. Pacientes adultos com 18 anos ou
mais, de ambos 0s sexos, com diagnostico de tuberculose
(CID 10 — A16) foram incluidos no estudo.

Como o objetivo da pesquisa foi determinar os fatores
responsaveis pelo aumento do risco de morte de pacientes
com tuberculose devido a coinfeccéo pelo SARS-CoV-2, fo-
ram incluidos tanto os pacientes com tuberculose vivos
quanto os falecidos, independentemente de terem contraido
COVID-19.

Pacientes com diagnéstico clinico de COVID-19, mas
sem confirmacéo laboratorial, sem informacdo sobre a causa
da morte ou sem diagndstico de tuberculose foram exclui-
dos.

Em todos os pacientes com COVID-19, a infeccdo por
SARS-CoV-2 foi confirmada por teste de reacdo em cadeia
da polimerase com transcriptase reversa em tempo real (RT-
PCR) ou teste rapido de antigeno (TR-Ag).

Todos os pacientes com COVID-19 receberam trata-
mento médico de acordo com as diretrizes do Ministério da
Saude do Brasil para a pandemia.

Este estudo foi analisado e aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa do Complexo Hospitalar HUOC/PROCAPE,
sob o parecer n° 5.433.788, em 26 de maio de 2022. Devido
ao desenho retrospectivo, o termo de consentimento livre e
esclarecido ndo foi necesséario.

Descricdo das variaveis

Os fatores biolégicos (idade, sexo, raca, gestagao), socio-
econdmicos (escolaridade, grupo social, zona de residéncia,
local de nascimento), habitos de vida (tabagismo, alcoo-
lismo, outras drogas), comorbidades prévias (diabetes), evo-
lucdo do caso (cura da tuberculose, ndo adesdo ao tratamento
para tuberculose, internacdo em enfermaria ou unidade de
terapia intensiva por COVID-19) e tipo de tuberculose (pul-
monar, extrapulmonar) foram investigados como potenciais
fatores de risco para morte por COVID-19 em pacientes com
TB.

A varidvel “escolaridade” foi definida como: analfabeto,
1 a 4 anos de estudo, 5 a 8 anos de estudo, 9 a 11 anos de
estudo e 12 ou mais anos de estudo. A variavel “grupo so-
cial” foi classificada em: populacdo geral e populacio em
situagdo de risco (populacdo carceraria ou pessoas em situa-
cao de rua). A “zona de residéncia” foi categorizada como:
urbana, rural ou periurbana. J& a varidvel “local de nasci-
mento” foi classificada em: Recife, regido metropolitana do
Recife e outras regides. A varidvel “ndo adesdo ao trata-
mento para tuberculose” foi definida como a auséncia do pa-
ciente por mais de 60 dias em consultas médicas ou a inter-
rupcao do uso da medicagéo por 30 dias ou mais.

Coleta de dados

Os dados foram coletados em bancos de dados disponibi-
lizados pela Secretaria de Saude do Estado de Pernambuco,
Brasil. As informagdes foram extraidas dos registros do Sis-
tema de Informacdes sobre Mortalidade (SIM - PE), do Sis-
tema de Informagdo Hospitalar (SIH/SUS - DATASUS), do
Sistema de Informagdo de Agravos de Notificacéo (Sinan -
PE) e do Notifica PE - Centro de Informacdes Estratégicas
em Vigilancia em Sadde (Cievs - PE).
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Anélise e processamento de dados

Os dados coletados nas bases de dados SIM, SIH, Si-
nan e Notifica PE foram interligados por meio do sof-
tware RecLink que construiu uma base Unica. As informa-
¢Bes repetidas ou desnecessarias foram excluidas pelo sof-
tware.

Apbs a preparacdo do banco de dados, a analise estatistica
foi realizada através do software Stata versdo 16.1 (StataCorp,
EUA).

As distribuicGes de frequéncia das variaveis sociobioldgicas,
clinicas e de causa de 6bito foram descritas para caracterizar a
populacdo estudada.

Para avaliar a associacdo do 6bito por coinfeccdo de
COVID-19 e TB com os aspectos biolégicos, socioecono-
micos e clinicos da coorte em estudo, foi realizada anélise
bivariada, sendo calculado o risco relativo (RR) com um
intervalo de confianca de 95% (IC 95%) e p - valor (teste
Qui-quadrado de Pearson).

Um modelo de regressao logistica multivariada foi criado
para propor as variaveis relacionadas com o aumento do
risco de morte por COVID-19 em casos de coinfec¢do com
TB, considerando o dbito como varidvel dependente e as va-
riaveis independentes que apresentaram valor de p < 0,20 na
analise bivariada. Para a analise de regressdo multivariada
foi utilizado o método stepwise forward.

RESULTADOS

Esta coorte retrospectiva incluiu 10.572 pacientes com di-
agndstico de TB. O sexo masculino foi 0 mais prevalente na
populacéo, correspondendo a 70% dos pacientes. Entre a po-
pulacdo feminina, o percentual de gestantes foi de 1,6%. A
idade média dos pacientes foi de 41 anos (DP = 16,46); me-
nos de 20% se autodeclararam de raca branca (Tabela 1). A
caracterizacdo dos dados sociodemogréficos, de habitos e
clinicos foram descritos na Tabela 1.

Tabela 1. Caracterizacdo dos dados sociodemograficos, de habitos e clinicos de pessoas com tuberculose

em uma coorte do estado de Pernambuco, Brasil.
Caracteristica
Pacientes
Biolbgico
Género: masculino
Idade (média £ DP)
Raca
Branca
N&o Branca
Gravidez
Socioecondmico
Escolaridade
Analfabeto
1 - 4 anos de estudo
5 - 8 anos de estudo
9 - 11 anos de estudo
12 ou mais anos de estudo
Grupo social

Populacéo geral

Populagéo em risco (populagdo carceraria ou pessoas em situacdo de rua)

Estatistica

10.572

7.407 (70%)
41,73 + 16,46

1.756 (19%)
7.475 (81%)
52 (1,6%)

476 (7,7%)
1.715 (27,7%)
1.858 (30%)
1.650 (26,8%)
483 (7,8%)

8.812 (83,3%)
1.760 (16,7%)

Continua
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Zona de residéncia
Urbana
Rural
Periurbana
Local de nascimento

Recife

Regido metropolitana do Recife

Outras regibes
Haébitos
Alcoolismo
Tabagismo
Outras drogas
Clinico
Tipos de tuberculose
Pulmonar
Extrapulmonar
Ambos
Tipos de extrapulmonar
Pleural
Ganglionar periférica
Geniturinario
Ossea
Ocular
Miliar
Meningoencefalite
Cuténea
Laringea
Outros
Comorbidade
Diabetes
Evolucéo do caso

Cura da tuberculose

Né&o adesdo ao tratamento para tuberculose

Contraiu COVID-19

Internacdo em enfermaria ou unidade de terapia intensiva por COVID-19

Morte

Todo contetdo desta revista esta licenciado em Creative Commons CC By 4.0.

8.915 (87,2%)
1.147 (11,3%)
159 (1,5%)

4.466 (42,2%)
7.294 (69%)
3.274 (31%)

2.068 (22,5%)
491 (26%)
310 (16,5%)

8.833 (83,5%)
1.404 (13,3%)
335 (3,2%)

474 (27,2%)
488 (28%)
19 (1,1%)
80 (4,6%)
80 (4,6%)
156 (9%)
116 (6,7%)
33 (1,9%)
23 (1,3%)

270 (15,6%)

1.162 (10,9%)

6.425 (60,7%)
978 (9.2%)
2.643 (25%)

1.564 (14.8%)
814 (7,7%)
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Em relacdo aos 6bitos de pacientes com TB, 814
pessoas morreram no periodo do estudo, o que levou
Pernambuco a apresentar uma taxa de mortalidade de
7,7%. Desses 6bitos, aproximadamente 57% morreram

exclusivamente por TB (n = 462/814) e 98 pessoas por
COVID-19 (n = 98/814) (Tabela 2). Portanto, a taxa de
letalidade da COVID-19 para pacientes com TB foi de
3,7% (n = 98/2.643).

Tabela 2. Causas de 6bito de pacientes com TB em uma coorte do estado de Pernambuco, Brasil.

Causa
Total de mortes
Tuberculose
Pulmonar
Trato respiratério
Pleurisia tuberculosa
Sistema nervoso
Ossos e articulagdes
Intestino, peritdnio e linfonodos mesentéricos
Miliar
Outros 6rgdos
COVID-19
Sindrome respiratdria aguda grave
Insuficiéncia respiratéria
Apenas por COVID-19

Outras causas

Entre os pacientes que morreram por COVID-19, a
sindrome respiratéria aguda grave contribuiu com o 6bito de
32,7% dos casos (n = 32/98), enquanto em 66% das mortes
(n = 65/98), a causa do 6bito foi atribuida exclusivamente a
COVID-19 (Tabela 2). Observou-se, ainda, que 0s homens

Estatistica
814 (100%)
462 (56,8%)
123 (26,6%)

300 (65%)

4 (0,8%)

10 (2,2%)

2 (0,4%)
3 (0,6%)
18 (4%)

2 (0,4%)
98 (12%)
32 (32,7%)
1 (1%)
65 (66,3%)
254 (31,2 %)

tinham 60% mais chances de morrer por COVID-19 que as
mulheres, o que equivaleu a 78,6% dos 6bitos por COVID-
19 (n = 77/98). Verificou-se também que pacientes com diabetes
tinham trés vezes maior risco de morrer por COVID-19 que 0s
pacientes sem diabetes (Tabela 3).
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Tabela 3. Analise bivariada dos aspectos bioldgicos, socioecondmicos e clinicos dos pacientes com coinfecgdo de TB

e COVID-19 que foram a 6bito ou nao.

Caracteristicas

Biologico
Género
Feminino
Masculino
Idade
Raca
Branca
N&o Branca
Socioecondmico
Escolaridade
Analfabeto
1 - 4 anos de estudo
5 - 8 anos de estudo
9 - 11 anos de estudo
12 ou mais anos de estudo
Grupo social
Populagdo geral

Populacdo em risco (populagdo carceréria
ou morador em situac&o de rua)
Zona de residéncia

Rural
Urbana
Habitos

Alcoolismo: Néo

Sim
Tabagismo: Néo
Sim
Outras drogas: N&o
Sim

Tipos de tuberculose
Pulmonar
Extrapulmonar
Ambos

Desfecho clinico

Morte por
COVID-19

21 (21,4%)
77 (78,6%)
58 +14.5

18 (21,4%)
66 (78,6%)

7 (14%)
18 (36%)
9 (18%)
12 (24%)
4 (8%)

92 (93,9%)
6 (6,1%)

6 (6,4%)
87 (93,6%)

67 (84,8%)
12 (15,2%)
12 (85,7%)
2 (14,3%)
14 (87,5%)
2 (12,5%)

82 (83,6%)
11 (11,2%)
5 (5,2%)

Vivos

2.963 (30,4%)
6.795 (69,6%)
40 £ 16,2

1.640 (19,2%)
6.898 (80,8%)

407 (7,1%)
1.560 (27,1%)
1.740 (30,3%)
1.573 (27,4%)

468 (8,1%)

8.049 (82,4%)
1.709 (17,6%)

1.079 (11,6%)
8.201 (88,4%)

6.689 (78,3%)
1.856 (21,7%)
1.311 (73,5%)
473 (26,5%)
1.474 (83%)
301 (17%)

8.184 (83,9%)
1.297 (13,3%)
277 (2,8%)
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RRCOVID-19
(IC 95%)

Referéncia
1,60 (0,99 - 2,60)
1,06 (1,04 - 1,07)

Referéncia
0,87 (0,5-1,5)

Referéncia
0,67 (0,27 - 1,61)
0,3 (0,11 - 0,81)
0,44 (0,17 - 1,13)
0,49 (0,14 -1,7)

Referéncia
1,46 (0,38 - 5,71)

Referéncia
1,9 (0,83 -4,37)

Referéncia
0,64 (0,34 - 1,19)
Referéncia
0,46 (0,1 -2,07)
Referéncia
0,69 (0,15 - 3,09)

Referéncia
0,84 (0,44 - 1,59)
1,8 (0,72 - 4,47)
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p - valor

0,048*
<0,001*

0,608

0,374
0,018*
0,09
0,267

0,763

0,127

0,164

0,313

0,638

0,605
0,205

Continua


https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

Caracteristicas

Comorbidade

Diabetes:

Evolucéo do caso

Cura da tuberculose

N4o adesdo ao tratamento para tuberculose

Internacdo em enfermaria ou unidade de

Desfecho clinico

Morte por Vivos

RRCOVID-19 p - valor
COVID-19 (1C 95%)
Né&o 57 (69,5%) 7.512 (87,8%) Referéncia -
Sim 25 (30,5%) 1.049 (12,2%) 3,14(1,95-5,04) <0,001*
12 (12,2%) 6.400 (65,6%) Referéncia -
5 (5,1%) 950 (9,7%) 2,8 (0,98 - 7,98) 0,043*
16 (16,3%) 1.468 (15%) 5,8 (2,7 -12,3) <0,001*

terapia intensiva por COVID-19

RR = Risco Relativo; IC = Intervalo de Confianca. *p < 0,05 foi considerado estatisticamente significativo.

Os individuos que ndo aderiram ao tratamento da
tuberculose apresentaram um risco aproximadamente trés
vezes maior de morrer por COVID-19 em comparagdo com
0S pacientes que completaram o tratamento. Contudo, o
fator que demonstrou ter o maior impacto sobre a
mortalidade por COVID-19, em pacientes com tuberculose,
foi a internacdo em unidade de terapia intensiva ou
enfermaria devido a COVID-19, com o0s pacientes
internados apresentando um risco até seis vezes maior de

morrer por COVID-19 em comparacdo aqueles que nédo
foram internados (Tabela 3).

Na andlise de regresséo logistica, observou-se associagao
entre as varidveis sexo masculino (RR=1,71,1C 95% 1,0 a
2,92), idade (RR = 1,04, IC 95% 1,02 a 1,05), diabetes (RR
= 1,95, IC 95% 1,17 a 3,23), abandono do tratamento da
tuberculose (RR = 3,41, IC 95% 1,19 a 9,76) e internagéo
devido a COVID-19 (RR = 4,79, IC 95% 2,17 a 10,57) com
0 aumento do risco de morte por COVID-19 (Tabela 4).

Tabela 4. Modelo final de regressdo logistica para o desfecho 6bito por COVID-19 em pacientes com

coinfec¢éo por tuberculose e COVID-19.

Caracteristicas

Género masculino
Idade
Diabetes

N&o adesdo ao tratamento para tuberculose

Internacdo em enfermaria ou unidade de terapia
intensiva por COVID-19

RR, risco relativo; IC, intervalo de confianca.

DISCUSSAO

Este estudo constatou que os fatores responsaveis por
aumentar o risco dos pacientes com tuberculose de morrer por
COVID-19 foram: sexo masculino, meia-idade, diabetes
mellitus, abandono do tratamento da tuberculose e internagdo
por COVID-19.

O TB/COVID-19 Global Study Group’ também investigou
as variaveis que poderiam aumentar o risco de morte em uma

p - valor RRCOVID-19 (IC 95%)
0,047 1,71 (1,0 - 2,92)

< 0,001 1,04 (1,02 - 1,05)
0,01 1,95 (1,17 - 3,23)
0,02 3,41 (1,19 - 9,76)

< 0,001 4,79 (2,17 - 10,57)

coorte de TB que contraiu COVID-19 e, como observado em
nosso estudo, a maioria dos individuos que morreu por
COVID-19 foi de homens de meia-idade.

Os autores também relataram uma contribuicdo
significativa da presenca de comorbidades, especialmente
diabetes, com o aumento da gravidade da COVID-19 e do
risco de morte.
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Uma das possiveis explicagdes para o0s homens
apresentarem maior taxa de mortalidade por COVID-19
quando comparados as mulheres esta relacionada a diferenca
na resposta imunobiolégica entre ambos 0s sexos. Por
exemplo, as células imunes inatas, como 0s macréfagos e as
células dendriticas reconhecem padr6es moleculares de
patégenos através dos receptores toll-like 7 e 8 (TLR-7 e
TLR-8),%° cuja expressdo varia de acordo com 0 sexo e
estd relacionada a fatores genéticos.0-1

Além disso, no sexo feminino, devido a resposta
estrogénica® na regido promotora de genes envolvidos no
sistema imunoldgico, hd uma maior quantidade de células T
citotdxicas e uma maior expressdo de genes pro-inflamatérios
em comparagdo com o sexo masculino.** O estrogénio, portanto,
pode promover tanto a imunidade adaptativa quanto a
imunidade inata, enquanto a testosterona tende a reduzir a
resposta imunologica.'®

Ademais, alguns estudos identificaram niveis elevados das
interleucinas IL-8 e IL-18 em homens infectados com SARS-
CoV-2, enquanto nas mulheres havia niveis elevados de células
T CD38+ HLA-DR+ e PD-1+TIM-3+, indicando uma resposta
mediada principalmente por células T. Assim, especula-se que
aresposta deficiente das células T também pode estar associada
a0 maior risco de COVID-19 em homens do que em
mulheres.'® Alguns relatos sugerem uma maior expressao de
ACE2 em homens do que em mulheres, 0 que resultariaem um
maior ponto de entrada para o virus SARS-CoV-2 nos
homens.!”®

A diabetes também aumenta o risco de morte em pessoas em
tratamento de TB* e de ativacdo e desenvolvimento de TB
latente. A fisiopatologia presente em individuos com TB e
diabetes envolve diversos mecanismos, de maneira que
culminam em uma resposta imune inata deficitaria contra o
bacilo da tuberculose, somado a uma resposta imune adaptativa
hiper-reativa.?

A relacdo entre a ndo adesdo ao tratamento da tuberculose
e 0 aumento do risco de morte por COVID-19 ndo é
surpreendente. Isso ocorre porque ha uma desregulagdo
imunobioldgica compartilhada no cendrio de coinfeccao,
sugerindo um risco duplo: o aumento da gravidade da
COVID-19 e o favorecimento da progressdo da tuberculose.?

Além disso, observou-se que a interna¢do hospitalar
devido & COVID-19 destacou-se como um dos principais
fatores de risco para o 6bito de pacientes com tuberculose
que contrairam a doenga. Esse achado é extremamente
relevante, pois pacientes com tuberculose tém 1,86 vez mais
chances de necessitar de hospitalizacdo ao contrair COVID-
19 em comparacdo com pacientes com COVID-19, mas sem
tuberculose.?? Adicionalmente, a recuperacédo dos pacientes
com coinfecgdo por COVID-19 e tuberculose € 25% mais
lenta que a daqueles sem tuberculose.®

Neste estudo, observou-se também uma maior prevaléncia
de tuberculose pulmonar, o que é consistente com o perfil de
invasdo e infiltragdo do M. tuberculosis no hospedeiro.?* Além
disso, foram identificados casos de tuberculose extrapulmonar,
sendo os tipos mais frequentes a pleural (27%) e a linfonodal
periférica (28%). Isso pode ser um indicativo de que nesses
pacientes com tuberculose extrapulmonar houve uma falha

do sistema imunolégico em impedir que o bacilo da
tuberculose se estendesse além do parénquima pulmonar.?5%
Nosso estudo apresenta algumas limitagdes. Primeiramente, o
desenho do estudo foi baseado em dados retrospectivos, 0 que
pode incluir viés de selecdo. No entanto, seguimos rigorosamente
os critérios de inclusdo e exclusdo para minimizar possiveis
vieses. Em segundo lugar, a pesquisa foi realizada em uma
regido geografica especifica do Brasil, o que pode limitar a
generalizagdo dos resultados para outras localidades. Apesar
disso, nossos achados séo de grande relevancia, visto que a
literatura ainda carece de informagBes sobre os fatores que
podem aumentar a mortalidade por coinfeccdo de COVID-19 e
tuberculose no Brasil. Além disso, considerando que houve
subnotificacdo de casos de tuberculose durante a pandemia,
associada a uma grande quantidade de tuberculose latente em
circulacdo no pais e ao fato de que o virus SARS-CoV-2 ainda
esta em circulagdo, recomendamos a priorizagdo dos pacientes
com tuberculose no calendério de vacinacdo contra a COVID-
19. Essa medida é de grande importancia para a salde publica,
ja que uma parte significativa da populacio brasileira esta
vulneravel aos fatores de risco identificados em nosso estudo.

CONCLUSAO

Nossos achados corroboram com estudos que
demonstraram o alto risco de mortalidade associado a
coinfeccdo de tuberculose e COVID-19. Identificamos que
pacientes com tuberculose, especialmente homens de
meia-idade, diabéticos, que abandonaram o tratamento e
foram hospitalizados devido a infec¢do pelo coronavirus,
apresentaram maior risco de morte em comparagao aqueles
que possuiam apenas tuberculose. Esses resultados
reforcam a urgéncia de retomar os servigos de testagem e
monitoramento do tratamento da tuberculose no Brasil,
comprometidos durante a pandemia. Além disso, é
essencial ampliar a cobertura vacinal contraa COVID-19
entre esses pacientes.

Recomenda-se gue novos estudos sejam realizados para
avaliar o impacto da vacinacdo contra a COVID-19 nos
fatores identificados como responsaveis pelo aumento do
risco de morte em pacientes com tuberculose infectados pelo
coronavirus.
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