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Resumo

O objetivo do trabalho foi avaliar a cobertura e a confiabilidade do encerra-
mento dos casos de tuberculose drogarresistente (TB DR), do Sistema de Infor-
macdo de Tratamentos Especiais de Tuberculose (SITE-TB), que ocorreram no
Brasil no periodo de 2013 a 2016, a partir de relacionamentos probabilisticos
com o Sistema de Informacao de Agravos de Notificacao (SINAN), Gerencia-
dor de Ambiente Laboratorial (GAL) e Sistema de Informacaes sobre Mor-
talidade (SIM). Os casos de TB DR com inicio de tratamento entre 2013 e
2016 no Brasil constituiram a populacdo do estudo. O relacionamento com o
SINAN avaliou a cobertura e estimou a subnotificacdo dos casos de TB DR.
Aplicou-se o método de captura-recaptura, com uso do estimador de Cha-
pman. O relacionamento com o GAL identificou casos diagnosticados pelo la-
boratério que nao estavam notificados no SITE-TB. O relacionamento com o
SIM avaliou a confiabilidade do encerramento 6bito no SITE-TB, utilizando o
coeficiente kappa. Estimou-se uma populacao de 2.945 (IC95%: 2.365-3.602)
casos novos de TB DR com o estimador de Chapman. No GAL, foram encon-
trados 1.626 individuos nao notificados no SITE-TB, mesmo com exame labo-
ratorial confirmatério de resisténcia aos medicamentos antiTB. Classificou-se
como excelente, PABAK (prevalance and bias adjusted kappa) de 0,86 (IC95%:
0,85-0,87), a concordancia entre o desfecho ébito do SITE-TB ¢ o SIM. Os
resultados mostraram que ainda temos lacunas relacionadas ao diagndstico e
ao tratamento da TB DR no Brasil. A subnotificacdao no SITE-TB de casos de
TB DR representa um desafio para o controle da doenca. A localizacdo desses
individuos e o inicio precoce do tratamento devem constituir uma acao priori-
zada nos servicos de saide.

Tuberculose Resistente a Multiplos Medicamentos; Sistemas de Informacao;
Vigilancia

Este é um artigo publicado em acesso aberto (Open Access) sob a licenca
® Creative Commons Attribution, que permite uso, distribui¢ao e reprodu-
¢ao em qualquer meio, sem restri¢oes, desde que o trabalho original seja

BY corretamente citado.

ARTIGO
ARTICLE

Patricia Bartholomay 12

Rejane Sobrino Pinheiro 3

Fernanda Dockhorn Costa Johansen 1
Silvano Barbosa de Oliveira 1

Marli Souza Rocha 1

Daniele Maria Pelissari 1

Wildo Navegantes de Araiijo 2

doi: 10.1590/0102-311X00082219

Correspondéncia

P. Bartholomay

SRTVN Quadra 701, Via W 5 Norte, Lote D Edificio PO 700,
Brasilia, DF 70719-040, Brasil.
patricia.bartholomay@gmail.com

1 Secretaria de Vigilancia em Saiide, Ministério da Satide,
Brasilia, Brasil.

2 Universidade de Brasilia, Brasilia, Brasil.

3 Instituto de Estudos em Saiide Coletiva, Universidade Federal
do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, Brasil.

Cad. Saude Publica 2020; 36(4):e00082219



2

Bartholomay P et al.

Introdugéao

Em 2017, foram notificados 79.222 casos novos e recidivas de tuberculose (TB) no Brasil, o que,
segundo a Organizacio Mundial da Satide (OMS), representa um percentual de detec¢ao de 87% 1.
Nesse mesmo ano, o Brasil diagnosticou apenas 55% dos casos estimados de TB multidrogarresistente
(MDR), resistente a pelo menos rifampicina (R) e isoniazida (H) e, por meio do uso do Xpert MTB/RIF
(https://www.cepheid.com/en/about/distributors), a TB resistente a rifampicina (RR). Isso equivale
a 1.110 casos diagnosticados entre os 2 mil estimados pela OMS 1. Mesmo com a implantacdo do
Xpert MTB/RIF, que aumentou o diagnostico de casos de TB drogarresistente (TB DR), a deteccao
desses casos nao passou de 63% nos dltimos quatro anos 1,234, Pessoas nao diagnosticadas com
TB DR representam um risco adicional para a transmissdo da doen¢a. A TB DR aumenta os desafios
para o controle da TB por apresentar tratamento e diagndstico mais complexos e caros, assim como
pior progndstico quando comparada a TB sensivel 556.

O Sistema de Informacao de Tratamentos Especiais de TB (SITE-TB) é uma das principais ferra-
mentas para a vigilancia dos casos com resisténcia aos medicamentos antiTB no Brasil. Trata-se de
um sistema on-line, que permite a notificacdo, o acompanhamento e o encerramento dos individuos
com TB DR atendidos nas unidades de referéncia de TB 7. Considera-se um sistema complementar
ao Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacio (SINAN), ja que todos os individuos, ao con-
firmar a TB 8, devem ser notificados no SINAN, mesmo que no momento do diagnéstico da doenca
também seja identificada a resisténcia a algum firmaco. Como excecdo, os casos de monorresisténcia
a estreptomicina, pirazinamida e etambutol ndo devem ser notificados no SITE-TB e manterdo o
acompanhamento do tratamento no SINAN 7. Além da notifica¢do, no SITE-TB, também se realiza a
gestdo de medicamentos utilizados no tratamento dos casos de TB DR.

Outros sistemas de informacéo sdo importantes para a vigilancia da TB DR, como o Gerenciador
de Ambiente Laboratorial (GAL), desenvolvido, entre outros objetivos, para informatizar e auxiliar
a gestdo dos laboratérios de satide publica 9, além do Sistema de Informacdes sobre Mortalidade
(SIM), considerado de boa qualidade no que se refere as causas de morte 10. O relacionamento entre
os diversos sistemas de informacao disponiveis é uma ferramenta util para analise da qualidade das
informacdes e situacio das doencas 11.

Implantado desde 2013, o SITE-TB ainda néo foi avaliado em relagao a qualidade dos seus dados.
Duas importantes dimensdes da qualidade, muito analisadas em estudos com o uso de relacionamento
de base de dados, sdo cobertura e confiabilidade 12. A cobertura avalia o grau em que estdo registradas
no sistema de informagdo as pessoas para as quais foi desenvolvido 13, e a confiabilidade, o grau de
concordancia entre aferi¢coes distintas realizadas em condicdes similares 1415, O ndo conhecimento
da totalidade dos casos pelo sistema de vigilancia da doenca pode ser consequéncia de subnotificacdo
de individuos diagnosticados ou de acesso dificultado aos servicos de satide para diagndstico e trata-
mento, demonstrando falhas na vigilancia e assisténcia. Esse dltimo grupo de pessoas ndo detectadas
perpetua a cadeia de transmissdo da doenca, situacdo ainda mais grave em se tratando de casos de
TB DR. O longo periodo de tratamento da TB DR implica a qualidade do monitoramento dos indi-
cadores de acompanhamento da TB, como é o caso do desfecho de tratamento, um dos principais
indicadores operacionais da doenca. E de fundamental importancia conhecer o desfecho dos casos
notificados, visando a monitorar e direcionar adequadamente as a¢des de controle da TB. Nesse
sentido, o objetivo deste trabalho foi avaliar a cobertura e a confiabilidade do encerramento dos casos
de TB DR disponiveis no SITE-TB que ocorreram no Brasil, no periodo de 2013 a 2016, a partir do
relacionamento dessa base de dados com o SINAN, o GAL e o SIM.

Métodos

Trata-se de uma avaliacdo de sistema de informacao, e a populacdo de estudo é composta de casos de TB
DR com data de inicio de tratamento no SITE-TB entre os anos de 2013 e 2016 no Brasil. Foram reali-
zados trés relacionamentos de bancos de dados com os registros do SITE-TB para compor as bases de
dados finais da anélise de cobertura e confiabilidade. O primeiro deles foi com os registros do SINAN-
TB, com data de diagnéstico de 2013 a 2016. O relacionamento entre o SITE-TB e o SINAN-TB
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teve como objetivo avaliar a cobertura e estimar a subnotificacdo dos casos de TB DR no SITE-TB,
porque os casos de TB confirmados, em caso de diagndstico de TB DR, sdo encerrados no SINAN e
notificados no SITE-TB, com excecdo dos casos de monorresisténcia a estreptomicina, pirazinamida
e etambutol 7. Vale ressaltar que as ocorréncias de monorresisténcia a H ou R, mesmo que nio alterem
o esquema de tratamento, seguem esse mesmo fluxo, dada a importancia de monitorar a ocorréncia
dessas drogarresisténcias.

O segundo relacionamento do SITE-TB foi com os registros do GAL, que assinalavam diagnéstico
de resisténcia a qualquer farmaco antiTB, por meio de teste de sensibilidade (TS) ou Xpert MTB/RIF,
com data da liberacao do exame entre 2014 a 2016. O objetivo desse relacionamento foi recuperar
casos identificados pelo laboratério que nao estavam notificados no SITE-TB.

Nos dois primeiros relacionamentos, que tratam dos casos de TB DR identificados pelo sistema
de saide, mas nao notificados no SITE-TB, trabalhou-se com registros a partir de 2014, considerando
a total implantacdo do sistema no pais. No primeiro relacionamento, foram excluidos da analise os
trés ultimos meses dos registros do SINAN, por apresentarem um nimero de subnotificacdes maior
do que o do restante do periodo avaliado. Para o relacionamento com o GAL, o més de dezembro de
2016 foi excluido da analise. Isso se fez nesses dois relacionamentos, pois os registros do SINAN e
do GAL encontrados nos meses excluidos podem ter sido notificados no SITE-TB com data de inicio
de tratamento a partir de janeiro de 2017, periodo ndo incluido neste trabalho. Para definicdo dos
periodos a serem excluidos, foi construido um diagrama de frequéncia da subnotifica¢io por més de
ocorréncia. Casos encerrados como TB DR no SINAN, com diagndstico no ano de 2013 ndo encon-
trados no SITE-TB, ndo foram considerados subnotificacio, pois eles poderiam ter sido notificados
no SITE-TB em 2013, ano nio incluido no relacionamento com o SINAN.

O terceiro relacionamento foi entre os registros do SITE-TB de 2013 e 2014 e os do SIM que
mencionaram os cddigos da Classificacdo Internacional de Doencas em sua 102 revisdo (CID-10)
referentes 2 TB (compreendidos no intervalo de A15 a A19), com data do 6bito de 2013 a 2016,
como causa bésica ou associada. Esta etapa visou a avaliar a confiabilidade do encerramento ébito no
SITE-TB, a partir da concordancia com o SIM. Foram analisados somente os registros com data de
inicio de tratamento entre 2013 e 2014 do SITE-TB, devido ao longo periodo de tratamento esperado
para TB DR (18 a 24 meses). Os poucos registros que foram encerrados como 6bito no SITE-TB e
que ndo foram localizados no relacionamento foram procurados manualmente no SIM completo,
utilizando nome, nome da mie e data de nascimento.

O método de relacionamento empregado foi o probabilistico, que utiliza campos comuns com
o objetivo de identificar, com probabilidades estabelecidas, se os registros pareados pertencem ao
mesmo individuo 16. As variaveis utilizadas para blocagem foram: soundex do primeiro nome, soundex
do ultimo nome, soundex do primeiro nome da mae, ano de nascimento, Unidade Federada (UF) de
residéncia e sexo. Para o relacionamento com o SINAN, foram realizados 17 passos de blocagem, e
com o GAL e o SIM, 20 passos. A estratégia de blocagem utilizada foi adaptada de outros trabalhos ja
publicados 17,18, A amplia¢do do nimero de passos nos ultimos dois relacionamentos teve como obje-
tivo aumentar a sensibilidade do processo. Para cada relacionamento, foram estimados os parametros
utilizando nome e data de nascimento do paciente e nome da mae.

No relacionamento do SITE-TB com o SINAN e com o GAL, as bases de dados utilizadas podiam
conter mais de um registro para o mesmo individuo. Sendo assim, em todos os passos, foi utilizado
o SITE-TB completo, sem excluir os registros ja relacionados nos passos anteriores. Para o relacio-
namento com o SIM, foram retirados os registros duplicados do mesmo individuo no SITE-TB. Foi
mantido o dltimo registro de cada individuo encontrado na base de dados. Os registros do Estado de
Sao Paulo do GAL e do SINAN que nio foram encontrados no SITE-TB foram excluidos, ja que nesse
estado o SITE-TB ainda ndo era utilizado para notificar todos os individuos com TB DR no periodo
do estudo.

Ao final de cada passo de blocagem, nos trés relacionamentos, foi feita revisio manual para consi-
derar os pares verdadeiros, duvidosos e nao pares. As variaveis utilizadas para aplicagao dos critérios
de desempate foram: nome do paciente, nome da mae, data de nascimento e endereco de residéncia.
Nos trés dltimos passos do relacionamento com o GAL, foram acrescentadas as seguintes varidveis:
unidade de requisicdo do exame, laboratdrio executor do exame do GAL e unidade de tratamento
do SITE-TB.
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Para estimar o nimero de casos de TB DR e a possivel subnotificacdo de casos no SITE-TB, a partir
do relacionamento com o SINAN, aplicou-se o método de captura-recaptura, utilizando o estimador
de Chapman. Esse estimador, apresentado na equacao 1, calcula a populacdo de casos e seu respectivo
intervalo de 95% de confianca (IC95%) 19. A magnitude da subnotificacio no SITE-TB foi calculada
pela diferenca entre a estimativa do total de casos e a quantidade de casos registrados no sistema
de informacao.

Ne= (s1+1)(52+1)_1 (Equacao 1)

A+l
onde Ne é a estimativa do nimero total de casos, SIé o numero de casos novos de TB DR do SITE-TB,
S§2 é o numero de casos encerrados no SINAN como TB DR e A é o nimero de casos em ambos
os sistemas.

Os dados provenientes do relacionamento com o GAL nio foram utilizados para estimar o niime-
ro de casos, uma vez que o GAL ndo possui cobertura universal, condi¢ao que limita o uso do método
de captura-recaptura. Os individuos notificados no GAL com diagnéstico de drogarresisténcia e ndo
notificados no SITE-TB foram descritos segundo UF. Quando existia mais de um exame por indi-
viduo, foi mantido para analise apenas um exame por ano com o resultado de resisténcia de maior
importancia, seguindo a seguinte ordem: TB extensivamente resistente (TB XDR), TB MDR, TB RR,
monorresistente a R, monorresistente a H e polirresisténcia, que sdo aqueles casos com resisténcia a
dois ou mais farmacos antiTB, exceto a associacdo R e H.

Para a analise da confiabilidade do encerramento do SITE-TB, foi realizada a descricdo das causas
de 6bito e foi calculado o coeficiente kappa. Para o calculo do coeficiente kappa, foram agrupados os
casos, considerando ébito e ndo dbito, e utilizou-se a seguinte classificacdo: pobre (< 0), superficial
(0,00-0,20), razoével (0,21-0,40), moderada (0,41-0,60), substancial (0,61-0,80) e excelente (0,81-1,00)
20, Foi realizado o teste de Bowker para avaliar a simetria da tabela, com a op¢ao de utilizar o kappa
com ajuste (PABAK - prevalance and bias adjusted kappa) 20,21,

Os dados do SITE-TB, SINAN e SIM foram exportados em outubro de 2017. Os dados do GAL
foram exportados em dezembro de 2017.

Para o relacionamento das bases de dados e remocao de duplicidades, foi utilizado o RecLink III 16.
Outras analises e a preparacdo das bases de dados foram realizadas no TabWin versao 3.2 (http://
portal.saude.gov.br/portal/se/datasus/area.cfm?id_area=732), Stata/SE versao 12.0 (https://www.
stata.com/) e pacote Office (https://www.microsoft.com).

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina, Universidade
de Brasilia (C.A.A.E. 72432117.1.0000.5558 em 26/10/2017).

Resultados

O fluxograma da Figura 1 apresenta os passos realizados para a obtencdo das bases de dados finais
utilizadas para analise da cobertura (2014 a 2016) e confiabilidade do encerramento (2013 e 2014) do
SITE-TB para TB DR e seus respectivos resultados.

No primeiro relacionamento, dos 2.428 casos novos de TB DR notificados no SITE-TB no periodo
de 2014 22016, 190 (7,8%) ndo estavam notificados no SINAN no periodo de 2013 a 2016. Dos 1.917
registros encerrados como TB DR no SINAN, no periodo de 2014 a 2016, 477 (24,9%) nio foram
notificados no SITE-TB e 2.238 estavam presentes nos dois sistemas (Figura 2). Foi estimada uma
populacio de 2.945 (IC95%: 2.365-3.602) casos novos de TB DR usando o estimador de Chapman.
Consequentemente, deixaram de ser notificados 517 (17,5%) casos novos nesse sistema nos trés
anos avaliados.

No relacionamento 2, encontraram-se 1.626 individuos no GAL que nio foram notificados no
SITE-TB, mesmo com exame laboratorial confirmatério de resisténcia aos medicamentos antiTB.
Essa subnotificacdo representa 542 casos novos de TB DR por ano e, desses, 47% eram casos de
monorresisténcia a H ou R, situacdes que muitas vezes mantém o esquema bésico para o tratamento.

A razio entre o percentual de subnotificados e o percentual de notificados no SITE-TB foi maior
em alguns estados das regides Norte e Nordeste (Rondonia, Acre, Tocantins, Piaui, Ceard, Rio Grande
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Figura 1
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Fluxograma dos processos realizados para analise da qualidade dos dados a partir do relacionamento do Sistema de

Informacdo de Tratamentos Especiais de Tubercules (SITE-TB), do Sistema de Informacao de Agravos de Notificagdo
(SINAN), do Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL) e do Sistema de Informagdes sobre Mortalidade (SIM).

SITE-TB
2013 a2016

l

l

l

Relacionamento 1
SITE-TB (2014 a 2016) e
SINAN (2013 2 2016)
Anadlise da subnotificagdo
no SINAN *

190 individuos
Anadlise da subnotificagdo

Relacionamento 2
SITE-TB (2014 a 2016) e
GAL (2014 a 2016 ***)

Andlise de subnotificacdo
de casos
confirmados no SITE-TB

1.626 individuos

no SITE-TB **
477 individuos

Relacionamento 3
SITE-TB (2013 e 2014) e SIM
(2013 2 2016)
Concordancia entre o SITE-TB e
o SIM
63 encerrados como 6bito ndo
foram encontrados no SIM e
93 ndo encerrados como 6bito
foram encontrados no SIM

* Os registros do SINAN com ano 2013 n&o foram considerados como subnotificacdo;

** Os meses de outubro a dezembro de 2016 foram excluidos da andlise;
*** O més de dezembro de 2016 foi excluido da andlise.

Figura 2

Diagrama de Venn e estimador de Chapman dos casos de tuberculose com indicagdo de esquema especial por

drogarresisténcia notificados no Sistema de Informacdo de Tratamentos Especiais de Tubercules (SITE-TB) e do

Sistema de Informacdo de Agravos de Notificagcdo (SINAN). Brasil, 2013 a 2016.

_@4a9@nie) o
€=""2317 "~ SITE-TB

190
1C95%: 2.365-3.602

2.945

do Norte e Sergipe). Chama atencio o Estado do Ceard, que apresentou 155 casos notificados com

TB DR no SITE-TB e 205 subnotificados em trés anos (Tabela 1).

Quanto ao padrio de resisténcia dos individuos subnotificados no SITE-TB para o Brasil, 42,4%
eram de monorresisténcia a H e 4,6% de monorresisténcia a R. Os casos de TB RR e TB MDR repre-
sentaram 32,8% (533 casos) do total de subnotificados. Esse percentual foi maior nos estados do Acre,
Amazonas, Roraima, Rio Grande do Norte, Pernambuco, Bahia, Espirito Santo, Rio de Janeiro, Santa

Catarina e Mato Grosso (Tabela 1).

Todos os 2.226 registros do SITE-TB de 2013 e 2014 avaliados apresentaram desfecho de trata-
mento registrado no sistema. Foram 174 (7,8%) casos registrados como 6bito por TB, 53 (2,4%) como

6bito por outra causa e 1.999 (89,8%) tinham outros encerramentos (Figura 3).
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Tabela 1

Subnotificacdo dos casos novos de tuberculose no Sistema de Informacgdo de Tratamentos Especiais de Tuberculose (SITE-TB) identificados no
Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL) e padrdo de resisténcia dos casos subnotificados, SITE-TB e GAL. Unidades Federadas (UF) e Brasil *, 2014
a2016.

UF Notificados Subnotificados Razdo ** Padrao de resisténcia dos casos subnotoficados no SITE-TB
no SITE-TB no SITE-TB RR MDR XDR Mono a R MonoaH  Polirresisténcias
n n n % n % n % n % n % n %

RO 10 44 6,8 2 4,5 4 9,1 0 0,0 0 0,0 10 22,7 28 63,6
AC 6 25 7.5 0 00 17 680 O 0,0 2 8,0 5 20,0 1 4,0
AM 111 110 1,5 31 282 24 218 0 0,0 6 5,5 41 373 8 7,3
RR 11 7 0,8 1 143 2 286 O 0,0 0 0,0 2 28,6 2 28,6
PA 185 56 0,4 5 89 12 214 0 0,0 6 10,7 15 26,8 18 321
AP 4 3 1,0 0 0,0 0 0 0 0,0 0 0,0 3 100,0 0 0,0
TO 4 8 2,5 2 250 O 0 0 0,0 1 12,5 4 50,0 1 12,5
MA 70 71 1,5 4 56 13 183 0 0,0 2 2,8 30 42,3 22 31,0
Pl 10 15 2,3 4 26,7 0 0 1 6,7 0 0,0 8 53,3 2 13,3
CE 155 205 2,0 6 29 52 254 1 0,5 7 34 121 590 18 8,8
RN 18 26 2,3 7 269 5 192 0 0,0 1 3,8 5 19,2 8 30,8
PB 57 46 1,2 3 65 11 239 1 2,2 1 2,2 21 45,7 9 19,6
PE 153 83 0,8 15 181 21 253 1 1.2 1 1,2 37 44,6 8 9,6
AL a4 48 1,8 6 125 9 188 0 0,0 0 0,0 20 41,7 13 271
SE 20 36 2,8 7 194 1 28 0 0,0 4 1,1 10 27,8 14 38,9
BA 158 11 0,1 0 0,0 7 636 1 9,1 1 9,1 0 0,0 2 18,2
MG 86 68 1,2 5 74 13 191 1 1,5 5 74 31 45,6 13 19,1
ES 15 9 1,0 4 4.4 1 1,17 0 0,0 0 0,0 4 44,4 0 0,0
RJ 709 473 1,0 78 165 96 203 1 02 19 40 179 378 100 211
PR 145 62 0,6 1 16 10 161 O 0,0 1 1,6 49 79,0 1 1,6
SC 112 8 0,1 0 0,0 7 875 0 0,0 0 0,0 1 12,5 0 0,0
RS 274 151 0,8 1 07 30 199 1 0,7 13 8,6 69 45,7 37 24,5
MS 38 26 1,0 0 0,0 1 38 0 0,0 4 154 14 53,8 7 26,9
MT 13 12 1,4 8 66,7 2 167 O 0,0 0 0,0 2 16,7 0 0,0
GO 21 23 1,6 0 0,0 5 21,7 0 0,0 1 4,3 8 34,8 9 39,1
DF 2 0 0,0 0 0,0 0 00 O 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Brasil 2.428 1.626 1,0 190 11,7 343 211 8 05 75 46 689 424 321 19,7

MDR: resisténcia a pelo menos rifampicina e isoniazida; Mono a H: monorresisténcia a isoniazida; Mono a R: monorresisténcia a rifampicina;

RR: resisténcia a rifampicina pelo teste rapido molecular para tuberculose; XDR: resisténcia a rifampicina e isoniazida acrescida a resisténcia a uma
fluoroquinolona e a um injetavel de segunda linha (amicacina, canamicina ou capreomicina).

UF: AC: Acre; AL: Alagoas; AM: Amazonas; AP: Amapé; BA: Bahia; CE: Ceard; DF: Distrito Federal; ES: Espirito Santo; GO: Goids; MA: Manuas; MG: Minas
Gerais; MS: Mato Grosso do Sul; MT: Mato Grosso; PA: Pard; PB: Paraiba; PE: Pernambuco; Pl: Piaui; PR: Parang; RJ: Rio de Janeiro; RN: Rio Grande do
Norte; RO: Ronddnia; RR: Roraima; RS: Rio Grande do Sul; SC: Santa Catarina; SE: Sergipe; TO: Tocantins.

* Exceto Sao Paulo;

** Razdo entre o percentual de subnotificados e o percentual de notificados no SITE-TB por UF.

Entre os 174 registros encerrados como 6bito por TB, 114 (65,5%) foram encontrados no SIM no
periodo de 2013 a 2016, dos quais 62 (35,4%) mencionaram TB como causa bésica, 29 (16,7%) como
causa associada, 23 (13,3%) nio mencionaram TB e 60 (34,6%) nio foram encontrados no SIM. Dos
53 registros encerrados como 6bito por outras causas, 14 (26,4%) tinham TB como causa bésica, 13
(24,5%) como causa associada, 23 (43,4%) nao mencionaram TB e trés casos (5,7%) nao foram encon-
trados no SIM. Quanto aqueles ndo considerados ¢bitos no SITE-TB (n = 1.999), 69 (3,4%) foram
encontrados no SIM com TB como causa bésica, 24 (1,2%) com TB como causa associada e 1.906
(95,3%) nao foram encontrados no SIM com TB como causa basica ou associada (Figura 3).
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Figura 3
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Distribuicdo dos encerramentos no Sistema de Informacdo de Tratamentos Especiais de Tubercules (SITE-TB), ap6s o relacionamento probabilistico com
o Sistema de Informacdes sobre Mortalidade (SIM), classificados em causa basica tuberculose (TB), causa associada TB, 6bitos por outras causas com o

capitulo da causa basica e ndo encontrados no SIM. Brasil *, 2013 a 2016.
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* Exceto S&o Paulo.

Nota: capitulos da Classificacdo Internacional de Doengas em sua 10a reviséo (CID-10). Capitulo I: Algumas doencas infecciosas e parasitarias (A00-B99);
Capitulo Il: Neoplasias [tumores] (C00-D48); Capitulo IV Doengas enddcrinas, nutricionais e metabdlicas (E00-E90); Capitulo IX: Doengas do aparelho
circulatério (100-199); Capitulo X: Doencas do aparelho respiratério (J00-)99); Capitulo XI: Doencas do aparelho digestivo (K00-K93); Capitulo XVIII:

Sintomas, sinais e achados anormais de exames clinicos e de laboratério nédo
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Entre os 2.226 registros do SITE-TB no periodo 2013-2014, 2.070 (93%) foram concordantes,
obtendo-se um coeficiente PABAK de 0,86 (IC95%: 0,85-0,87). Classificou-se como excelente a con-
cordancia entre o desfecho 6bito no campo encerramento do SITE-TB e a presenca ou ndo do 6bito
no SIM no periodo analisado (Tabela 2).

Discussao

Este trabalho mostrou, a partir da avaliacdo da qualidade das informacdes dos registros de TB DR
notificados no SITE-TB, que ainda temos lacunas relacionadas ao diagnéstico e ao tratamento da
TB DR no Brasil. A identifica¢do da subnotifica¢ao no SITE-TB de casos de TB DR confirmados por
exames laboratoriais no GAL representa um desafio para o controle da doenca. Esses pacientes com
diagnéstico de TB RR/MDR/XDR provavelmente ndo iniciaram o tratamento e, portanto, permane-
ceram transmissores de cepas resistentes. No que se refere a utiliza¢do do SINAN e do SITE-TB pela
vigilancia epidemioldgica, o resultado demonstra que o fluxo de notificacdo entre os dois sistemas
esta organizado, porém o nimero de casos subnotificados anualmente ainda é de cerca de 150, o que
representaria um acréscimo de 16% de casos novos de TB DR ao ano 22. Outro ponto a ser destacado
é o resultado excelente para a concordancia do desfecho 6ébito no SITE-TB com os registros do SIM e
da nio ocorréncia de casos sem desfecho de tratamento no periodo do estudo, o que pode estar rela-
cionado a facilidade de utiliza¢ao de um sistema on-line como o SITE-TB, assim como uma possivel
maior preocupacio do servico em se tratando de um desfecho desfavoravel para o controle da TB DR.
Apesar das lacunas encontradas, alguns resultados confirmam a qualidade da vigilancia da TB DR
no Brasil.

Mais antigo do que o SITE-TB, o GAL iniciou o seu processo de implantacdo de forma gradual nos
estados brasileiros em 2009 9. Em uma avalia¢do do GAL para a vigilancia sentinela da sindrome gri-
pal, constatou-se reducdo do tempo para acesso aos resultados laboratoriais de 30 para 15 dias e boa
aceitabilidade do sistema pelos profissionais 23. No entanto, os resultados de nosso estudo sugerem
que, para a vigilancia da TB DR, a utilizacdo do GAL como forma de monitoramento dos casos con-
firmados ainda nao é rotina, o que corrobora os resultados obtidos em um estudo sobre confirmagao
laboratorial da TB realizado no Municipio do Rio de Janeiro em 2017 24. O resultado encontrado no
relacionamento entre o SITE-TB e o GAL para a subnotificacio de casos de TB RR/MDR mostrou
que terfamos um acréscimo de nove pontos percentuais (177 casos) na detec¢do de TB RR/MDR ao
ano se todos os casos confirmados pelo laboratério estivessem no SITE-TB. Em 2017, a detecc¢do de
TB RR/MDR foi de 55% 1. Estudo realizado no Peru concluiu que os sistemas de informacao labora-
torial on-line tém um grande potencial para melhorar o atendimento ao paciente e 0 monitoramento
da saude publica 25. Além disso, este estudo identificou que a cobertura e a falta de treinamento dos

Tabela 2

Coeficiente kappa com ajuste PABAK (prevalance and bias adjusted kappa) obtido entre o encerramento do Sistema de
Informacédo de Tratamentos Especiais de Tuberculose (SITE-TB) e o desfecho ébito no Sistema de Informacdes sobre
Mortalidade (SIM). Brasil *, 2013 a 2016.

SITE-TB (2013 a 2014) SIM (2013 a 2016) Total
Obito Na&o 6bito
n % n %
Obito 164 72,2 63 27,8 227
N&o 6bito 93 4,7 1.906 95,3 1.999
Total 257 - 1.969 - 2.226

Nota: PABAK = 0,86 (IC95%: 0,85-0,87).
* Exceto S&o Paulo.
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profissionais para utilizacdo do sistema, somadas ao fluxo de amostras inadequado, sdo obstaculos a
serem vencidos para o alcance de uma rede laboratorial de qualidade 25.

Outros estudos que realizaram relacionamento entre bases de dados de TB encontraram subno-
tificacao de casos ao relacionar o SINAN com o SIM e com o Sistema de Informag¢des Hospitalares
do Sistema Unico de Satide (SIH-SUS) 26.27.28, Os dados de morte sdo compilados desde 1975, e os
dados de internacdo desde 2006. Isso demostra que até os sistemas de informac¢do mais antigos nio
sdo utilizados efetivamente como ferramentas da vigilancia da TB em diferentes planos de gestio
do SUS. Um estudo realizado no Estado do Cear4, a partir do relacionamento do SINAN-TB com o
SIM e o SINAN-aids, encontrou como resultado um incremento de até 7,5% nos casos notificados no
SINAN-TB em cada ano de estudo 26.

De acordo com o Guia de Vigilancia em Saide (GVS) do Ministério da Satde, os casos de monor-
resisténcia @ H ou a R devem ser notificados no SITE-TB, mesmo que ndo tenham indicacdo para
utilizacdo de esquema especial 7. A ndo notifica¢do desses casos prejudica a vigilancia no reconheci-
mento da carga de TB DR diagnosticada e tratada no pais, pois o calculo é feito a partir do SITE-TB.
Uma possivel explicacdo para a subnotificacdo desses individuos é que eles provavelmente apresen-
tam uma evolugao clinica favoravel ao tratar a TB com esquema basico e, com isso, nio realizam ou
realizam tardiamente o diagnéstico da resisténcia aos farmacos. Dessa forma, o acompanhamento do
tratamento desses individuos ocorre apenas no SINAN.

Considerando que o encerramento como TB DR no SINAN esteja correto para os casos que niao
foram encontrados no SITE-TB, podemos sugerir que se trata de situa¢des de abandono de tratamen-
to ou de morte antes de iniciar o tratamento de TB DR. O mesmo pode ser afirmado com relacido aos
registros de TB RR, MDR, XDR e outras resisténcias encontrados no GAL. A centraliza¢do necessaria
do atendimento em unidades de referéncia para TB pode causar dificuldade de acesso aos servicos e
influenciar a ocorréncia desses possiveis abandonos ou ébitos que foram encontrados no GAL e no
SINAN. Entretanto, o fluxo dessas informacdes geradas pelos diversos sistemas de informagao pre-
cisa ser organizado pelas equipes de vigilancia, para que os individuos em abandono de tratamento
possam ser recuperados para iniciar o tratamento adequado. Essa deve ser uma a¢ao priorizada pelos
servicos de saude.

Um estudo de abrangéncia nacional encontrou concordancia moderada ao avaliar o encerramento
do SINAN-TB com o SIM 29. De acordo com o Ministério da Saide, a média de encerramento em
branco/ignorado ou transferéncia no SINAN no periodo de 2010 a 2016 foi de 8,1% 22. O trabalho
realizado pelas equipes de vigilancia, para que se mantenha atualizada a situacdo de tratamento dos
individuos que sio acompanhados no SINAN, envolve: (i) emissdo mensal de boletins de acompanha-
mento em papel para a busca do dado nas unidades de saude, (ii) envio ao primeiro nivel informati-
zado para insercdo do dado no SINAN, e (iii) rotinas de vinculacido de registros de individuos para
aqueles que mudaram de unidade de satide ao longo do tratamento 7. No SITE-TB, a atualizacao dos
dados pode ser feita durante a consulta pelo profissional que estd atendendo a pessoa em tratamento, e
as situacdes de transferéncia de unidade de satde sdo realizadas diretamente no sistema pelas proprias
unidades responséveis pelo individuo 30. Essas sdo caracteristicas que contribuem para a qualidade
das informagoes de acompanhamento dos casos de TB DR.

Assim, como foi discutido em um trabalho que avaliou a concordancia entre o SINAN-TB e o SIM
no Municipio do Rio de Janeiro, as possiveis explica¢des para a ndo concordancia de parte dos encer-
ramentos do SITE-TB e o SIM sdo: desconhecimento sobre as causas da morte por parte do servico
de satide que acompanhou o individuo, auséncia de uma padroniza¢do para o preenchimento desse
campo ou falha no diagnéstico da doen¢a no momento do ébito 28. Chama atencao os 46 individuos
que estavam tratando TB DR, que foram encerrados como 6bito no SITE-TB, mas que ndo mencio-
naram TB entre as causas de morte. Ndo ter mencionado a TB provavelmente pode estar atrelado ao
desconhecimento da histéria da doenga pelo individuo ou pelo médico que preencheu a Declaracao
de Obito (DO), desconhecimento do médico sobre o preenchimento adequado da DO e, ainda, falta
de investigacdo dos 6bitos registrados no SITE-TB 31.

Ainda em relacdo a concordancia, ressaltamos a ocorréncia de 63 registros encerrados como 6bi-
to e que nio foram encontrados no SIM. Provavelmente ocorreu algum erro no preenchimento da
situa¢do de encerramento, podendo, inclusive, fazer referéncia a individuos que tenham abandonado
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o tratamento da TB DR. Isso reforca, assim como jé foi dito em outros trabalhos 2832, a necessidade
de monitorar oportunamente todos os sistemas de informacao ao trabalhar com a vigilancia da TB.

Entre as limitacdes deste trabalho, destaca-se a impossibilidade de utilizar o estimador de Cha-
pman para o relacionamento entre o SITE-TB e o GAL, devido a cobertura ndo universal do ultimo
sistema. Isso restringiu a analise para a descri¢ao dos casos de TB DR néo notificados no SITE-TB
a partir do GAL. Essa cobertura nao universal do GAL também pode ter subestimado o numero de
casos de TB DR registrados no GAL e sem notificaciao no SITE-TB. Da mesma forma, a exclusio das
analises do Estado de Sao Paulo, responsavel por 25% dos casos de TB do pais 22, pode ter subestimado
a subnotifica¢do no SITE-TB. Outra potencial limitacdo deste estudo é a qualidade das informacdes,
principalmente dos dados de identificacdo, o que pode ter influenciado negativamente os resultados
obtidos nos relacionamentos probabilisticos utilizados. A revisdo manual de pares duvidosos 33 foi uti-
lizada em todos os passos dos relacionamentos como forma de minimizar possiveis falhas em decor-
réncia do processo probabilistico e da qualidade dos dados. Para utilizar o estimador de Chapman,
a qualidade dos dados é um dos pressupostos basicos, seguido de populacdo fechada, diagnéstico vali-
do e independéncia, os quais foram parcialmente mantidos 34. Vale salientar que intimeros trabalhos
que avaliaram os resultados do processo de relacionamento com bases de dados do SUS demonstra-
ram que o método pode ser utilizado 11,26.29,35. Por fim, o ndo relacionamento dos casos subnotifi-
cados encontrados no SINAN e no GAL para avaliar se eram os mesmos individuos ou nao também
pode ser considerado uma outra limita¢ao do estudo.

O monitoramento dos diversos sistemas de informacéo foi reforcado ao longo do artigo como
uma estratégia a curto prazo para qualificacdo da vigilancia da TB. Entretanto, a médio e longo prazo,
é preciso avangar no desenvolvimento dos sistemas de informacdo vigentes. Deve-se trabalhar na
interoperabilidade automatica entre eles, na utilizacdo efetiva do Cartao Nacional de Satide ou do
Cadastro de Pessoa Fisica (CPF) como identificador dnico para os individuos e na reformulacdo do
Sinan, principal ferramenta de vigilancia da TB, para um sistema on-line. Sendo assim, investimentos
sd0 necessarios (para a geracdo de dados de qualidade) e oportunos (para demonstrar a verdadeira
situacdo epidemioldgica da doenca).

As metas para o fim da TB como problema de saide publica em 2035 ja foram estabelecidas
36,37,38, As novas ferramentas para o controle da TB normalmente giram em torno de diagnéstico e
tratamento da doenca, mas a qualificacdo da vigilancia com sistemas de informacdo que auxiliem o
monitoramento epidemiolégico com mais qualidade e que modernizem o trabalho das equipes de
vigilancia também sao essenciais para o alcance das metas. Sem um sistema de informacao qualificado,
a mensurac¢do e a avaliacdo das metas paulatinamente até 2030 ficam prejudicadas.
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Abstract

The study aimed to assess the coverage and reli-
ability of drug-resistant tuberculosis (DR-TB)
case closure in the Information System on Special
Treatments for Tuberculosis (SITE-TB in Por-
tuguese) in Brazil from 2013 to 2016, based on
probabilistic linkage with the Information System
on Diseases of Notification (SINAN), Laboratory
Environment Manager (GAL), and Mortality In-
formation System (SIM). The study population
consisted of DR-TB cases that initiated treat-
ment from 2013 to 2016 in Brazil. Linkage with
SINAN assessed the coverage and estimated un-
derreporting of DR-TB cases. The capture-re-
capture method was applied, using the Chapman
estimator. Linkage with GAL identified cases di-
agnosed by the laboratory that had not been re-
ported to SITE-TB. Linkage with SIM assessed
the reliability of case closure by death in SITE-TB,
using the kappa coefficient. We estimated a popu-
lation of 2,945 (95%CI: 2,365-3,602) new cases of
DR-TB with the Chapman estimator. We located
1,626 individuals in the GAL database that had
not been reported to SITE-TB, even with labora-
tory confirmation of drug resistance. PABAK (pre-
valance and bias adjusted kappa) of 0.86 (95%CI:
0.85-0.87) was classified as excellent for the agree-
ment in death as the outcome between the SITE-TB
and SIM databases. The results pointed to per-
sistent gaps related to diagnosis and treatment of
DR-TB in Brazil. Underreporting of DR-TB cases
in the SITE-TB database poses a challenge for
TB control. Identification of these individuals and
early start of treatment should be prioritized in
health services.

Multidrug-resistant Tuberculosis; Information
Systems; Surveillance

LACUNAS NA VIGILANCIA DA TUBERCULOSE DROGARRESISTENTE

Resumen

El objetivo de este trabajo fue evaluar la cobertu-
ra y fiabilidad del cierre de casos de tuberculosis
resistente a multiple medicamentos (TB DR; por
sus siglas en portugués) en el Sistema de Informa-
cion de Tratamientos Especiales de Tuberculosis
(SITE-TB), que se produjeron en Brasil durante el
periodo de 2013 a 2016, a partir de relaciones pro-
babilisticas con el Sistema de Informacion de En-
fermedades de Notificacion (SINAN por sus siglas
en portugués), Gestor de Ambiente de Laboratorio
(GAL) y Sistema de Informacion sobre Mortalidad
(SIM). La poblacién del estudio fueron los casos de
TB DR con inicio de tratamiento entre 2013 y
2016 en Brasil. La relacion con el SINAN eva-
lué la cobertura y estimé la subnotificacion de los
casos de TB DR. Se aplicé el método de captura-
recaptura, utilizando el estimador de Chapman.
La relacion con el GAL identifico casos diagnosti-
cados por el laboratorio que no estaban notificados
en el SITE-TB. La relacion con el SIM evalué la
fiabilidad del cierre ébito en el SITE-TB, utilizan-
do el coeficiente kappa. Se estimé que para una
poblacion de 2.945 (IC95%: 2.365-3.602) casos
nuevos de TB DR con el estimador de Chapman.
Se encontraron en el GAL a 1.626 individuos no
notificados en el SITE-TB, incluso con examen
de laboratorio confirmatorio de resistencia a los
medicamentos antiTB. Se clasificé como excelen-
te, PABAK (prevalance and bias adjusted kappa)
de 0,86 (IC95%: 0,85-0,87), la concordancia entre
el resultado 6bito del SITE-TB y el SIM. Los re-
sultados mostraron que todavia existen lagunas
relacionadas con el diagndstico y el tratamiento
de la TB DR en Brasil. La subnotificacion en el
SITE-TB de casos de TB DR representa un desafio
para el control de la enfermedad. La localizacion
de esos individuos y el inicio precoz del tratamien-
to debe ser una accion priorizada en los servicios
de salud.

Tuberculosis Resistente a Multiples
Medicamentos; Sistemas de Informacion;
Vigilancia
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