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RESUMO

Objetivo: Avaliar o impacto da COVID-19 na morbimortalidade associada a tuberculose
resistente a medicamentos (DR-TB). Métodos: Realizou-se uma revisdo abrangente de artigos
publicados em bases de dados internacionais a partir de dezembro de 2019. As evidéncias
foram apresentadas de maneira narrativa, com o suporte de tabelas, diagramas e um mapa
elaborado no software ArcGIS. Resultados: Foram selecionados 35 estudos que destacaram
as consequéncias significativas da COVID-19 nos avancos no tratamento da TB e da DR-TB.
Quatro areas teméticas foram identificadas: “Aspectos clinicos e epidemioldgicos da interacao
entre COVID-19 e DR-TB’, “Gestéo de recursos fisicos e da equipe”,“Desafios e circunstancias”
e “Perspectivas e potencialidades”. Conclusées: Este estudo evidenciou que a pandemia
de COVID-19 teve um impacto negativo significativo na progressao do controle de uma
doenca ancestral como a TB, especialmente no contexto da morbimortalidade por DR-TB.
Descritores: Tuberculose; Tuberculose Resistente a Multiplos Medicamentos; Tuberculose
Extensivamente Resistente a Medicamentos; Resisténcia Microbiana a Medicamentos; COVID-19.

ABSTRACT

Objective: To assess the impact of COVID-19 on the morbidity and mortality associated
with drug-resistant tuberculosis (DR-TB). Methods: A comprehensive review of articles
published in international databases since December 2019 was conducted. The findings are
presented in a narrative format, supplemented with tables, diagrams, and a map created
using ArcGIS software. Results: Thirty-five studies were selected, highlighting the significant
consequences of COVID-19 on TB and DR-TB treatment progress. Four main thematic areas
were identified: Clinical and epidemiological aspects of the interaction between COVID-19
and DR-TB; Management of physical resources and the team; Challenges and circumstances;
Perspectives and possibilities. Conclusions: This study revealed that the COVID-19 pandemic
significantly negatively impacted the control of long-standing diseases like TB, particularly
in the context of morbidity and mortality related to DR-TB.

Descriptors: Tuberculosis; Multidrug-Resistant Tuberculosis; Extensively Drug-Resistant
Tuberculosis; Microbial Drug Resistance; COVID-19.

RESUMEN

Objetivo: Evaluar el impacto de COVID-19 en la morbilidad y mortalidad asociada con la
tuberculosis resistente a medicamentos (DR-TB). Métodos: Se realiz6 una revision integral
de articulos publicados en bases de datos internacionales desde diciembre de 2019. Los
hallazgos se presentaron de forma narrativa, complementados con tablas, diagramas y
un mapa creado con el software ArcGIS. Resultados: Se seleccionaron 35 estudios que
destacaron las consecuencias significativas de COVID-19 en el progreso del tratamiento
de laTBy la DR-TB. Se identificaron cuatro areas tematicas principales: “Aspectos clinicos y
epidemioldgicos de la interaccion entre COVID-19 y DR-TB’, “Gestidn de recursos fisicos y
del equipo’, “Desafios y circunstancias”y “Perspectivas y posibilidades”. Conclusiones: Este
estudio revel6 que la pandemia de COVID-19 tuvo un impacto negativo significativo en el
progreso del control de enfermedades antiguas como la TB, especialmente en el contexto
de la morbilidad y mortalidad relacionada con la DR-TB.

Descriptores: Tuberculosis; Tuberculosis Resistente a Multiples Medicamentos, Tuberculosis
Extensivamente Resistente a Drogas; Farmacorresisténcia Microbiana; COVID-19.
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INTRODUCAO

No presente contexto da pandemia da COVID-19, muitos
desafios surgem e ainda persistem na saude publica mundial,
principalmente devido a dimensdo que tal situagcdo tomou. Em
11 de marco de 2020, a infeccdo pelo virus SARS-CoV-2 passou
a ser considerada uma pandemia pela Organizacdo Mundial da
Saude devido a alta taxa de contagio™.

Uma das grandes problematicas que surgiram junto com a
pandemia foi a associagao entre a COVID-19 e outras enfermi-
dades que ja eram um problema de saude publica. E o caso da
associacao entre a COVID-19 e a tuberculose (TB), especialmente
atuberculose resistente a drogas (DR-TB), que é a resisténcia me-
dicamentosa do Mycobacterium tuberculosis as drogas usadas no
tratamento daTB, ameacando todo o investimento no controle da
doenca em nivel global. Esta pode ser classificada de acordo com
o tipo de medicamento ao qual é resistente, sendo a tuberculose
resistente a rifampicina (TB-RR) aquela em que ha resisténcia a
rifampicina; a tuberculose multirresistente a drogas (MDR-TB)
aquela que apresenta resisténcia a rifampicina e isoniazida
concomitantemente; e a tuberculose extensivamente resistente
a drogas (XDR-TB) aquela em que existe resisténcia adicional a
uma fluoroquinolona e uma droga injetavel de segunda linha®=,

A TB é uma doenca que apresenta sinais e sintomas muito
semelhantes aos da COVID-19, o que torna dificil o diagnéstico
diferencial, além da possibilidade de ambas as doencas estarem
presentes concomitantemente. Um estudo desenvolvido na Africa
do Sul sugere que os resultados da infeccdo por SARS-CoV-2 séo
piores para pacientes co-infectados com TB e MDR-TB, uma com-
bina¢do que pode ser fatal devido a gravidade dessas patologias.
Outro ponto é o fato de a TB ser agravada por sua relacdo com as
condic¢des socioecondmicas e com a vulnerabilidade social, que
a pandemia da COVID-19 impactou. Além disso, esta aumentou
a sobrecarga ja existente do sistema de saude, o que interferiu
diretamente na prevencao, no diagndstico e no tratamento da TB“?.,

Diante do contexto pandémico, as evidéncias demonstraram
que a pandemia influenciou fortemente na reducéo da adeséo
dos pacientes ao tratamento da TB, tanto pelo isolamento social
quanto pelo medo de se expor e frequentar lugares publicos,
diminuindo assim o acesso aos medicamentos e ao tratamento
adequado(s,w—n).

Além dessa dificuldade de acesso, a pandemia trouxe um
impacto negativo na economia, o que gerou desemprego e
agravou a questdo da pobreza, resultando em piores indicadores
deiniquidade em saude e nos determinantes sociais, provocando
um possivel aumento dos casos de TB e disseminacdo da MDR-TB
em todo o mundo, uma condicgao perfeita para o surgimento de
resisténcia a medicamentos, levando a comorbidades pulmonares
que resultam em maus desfechos no tratamento desses pacientes
quando ocorre a COVID-1979,

Estimativas apontam que, nos préximos 35 anos, a DR-TB matara
cercade 75 milhdes de pessoas, com um custo de US$ 16,7 trilhdes
para a economia global. Em um relatério da Stop TB Partnership,
publicado em parceria com o Imperial College, Avenir Health,
Johns Hopkins University e United Satates Agency for International
Development, sugere-se que os esforcos contra a tuberculose
podem retroceder ainda mais durante a pandemia de COVID-19,
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com estimativa de um aumento de 6,3 milhdes de casos novos
de TB e um aumento de 1,4 milhdo nas mortes por TB em todo o
mundo entre 2020 e 2025. Isso ocorre devido a falta de recursos
e ao confinamento forcado em dreas endémicas de TB durante
a pandemia®'>'¥, Portanto, pesquisas que tém como objetivo o
estudo das areas onde coexistem populacdes vulnerdveis e essas
doencas tém um enorme valor cientifico, principalmente por au-
xiliarem em acdes de planejamento que possibilitam o combate
e o controle dessas doencas e de seus impactos na satde.

OBJETIVO

Avaliar o impacto da COVID-19 na morbimortalidade associada
a tuberculose resistente a medicamentos (DR-TB).

METODOS
Delineamento da pesquisa

Trata-se de uma pesquisa de sintese de conhecimento que
seguiu o modelo da abordagem metodolégica do Instituto Joanna
Briggs (JBI), por meio do protocolo de revisdo de escopo, que é
util para examinar evidéncias emergentes sobre um determinado
assunto™. A realizacdo de uma revisdao de escopo se justifica
pelo fato de identificar os tipos de evidéncia disponiveis em
um determinado campo, com o objetivo de detectar e analisar
lacunas de conhecimento, esclarecer os principais conceitos ou
definicdes na literatura, examinar como a pesquisa é conduzida
sobre um determinado tépico ou campo e perceber as principais
caracteristicas ou fatores relacionados a um conceito'®. Diferen-
temente de outros estudos metodolégicos, a revisdo de escopo
ndo pretende, em sua esséncia, desenvolver uma analise da
qualidade metodolégica dos estudos selecionados ou encontrar
as melhores evidéncias cientificas, mas, sim, mapear as evidéncias
cientificas existentes sobre um determinado assunto ou evento"'”.

Protocolo de procedimentos que foram adotados

Considerando o contexto precedente a pandemia e de gran-
de vulnerabilidade para determinadas populacdes, este estudo
buscou mapear as evidéncias cientificas que viessem respondera
questao norteadora: Qual amagnitude da COVID-19 no contexto
da morbimortalidade por DR-TB?Tal questao foi desenvolvida
utilizando a mneménica Populacéo (P), Conceito (C), Contexto (C),
também denominada PCC. Desta forma, o estudo foi definido de
acordo com os Descritores em ciéncias da Saude/ Medical Subject
Headings (DeCS/MeSH) para cada item, como: P- Tuberculosis
OR Mycobacterium Tuberculosis; C- Extensively Drug- Resistant
Tuberculosis OR Tuberculosis, Multidrug-Resistant OR Mycobac-
terium Tuberculosis, Susceptibility to Infection by Drug Resistance
OR Drug Resistance, Bacterial OR Drug Resistance, Microbial OR
Drug Resistance, Multiple; C- COVID-19 OR 2019-nCoV Infection
OR Coronavirus Disease 2019 OR COVID-19 Pandemic OR 2019-
nCoV Disease OR 2019 Novel Coronavirus Disease OR 2019 Novel
Coronavirus Infection OR Coronavirus Disease-19.

Ap6s a delimitacdo dos aspectos acima citados, a pesquisa, con-
forme recomendado pelo JBI (2020), foi investida nas plataformas
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de registro de pesquisa para estabelecer se havia algum protocolo
semelhante em andamento. Com a nédo identificacdo de trabalhos,
procedeu-se ao registro do protocolo de pesquisa na Plataforma
Open Science Framework (OSF) com identificador de livre acesso
por meio do link: https://doi.org/10.17605/0SF.I0/.

Quadro 1 - Estratégia de busca de acordo com os descritores e operadores
booleanos utilizadosem cada base de dados

Base de Dados Busca

((tuberculosis OR Mycobacterium tuberculosis)
AND (Extensively Drug- Resistant Tuberculosis OR
Tuberculosis, Multidrug-Resistant OR Mycobac-
terium tuberculosis, susceptibility to infection by
Drug Resistance OR Drug Resistance, Bacterial OR
Drug Resistance, Microbial OR Drug Resistance,
Multiple)) AND (COVID-19 OR 2019-nCoV infection
OR coronavirus disease 2019 OR COVID-19 pandemic
OR 2019-nCoV disease OR 2019 novel coronavirus
disease OR 2019 novel coronavirus infection OR
coronavirus disease-19)

National Library of
Medicine’s (NLM/
PubMed)

( TITLE-ABS-KEY ( tuberculosis ) OR TITLE-
ABS-KEY (mycobacterium AND tuberculosis ) AND
TITLE-ABS-KEY ( extensively AND drug-resistant AND
tuberculosis ) OR TITLE-ABS-KEY ( extensively AND
drug-resistant AND tuberculosis ) OR TITLE-ABS- KEY
(mycobacterium AND tuberculosis, AND susceptibil-
ity AND to AND infection AND by AND drug AND
resistance ) OR TITLE-ABS- KEY (drug AND resistance,
AND bacterial ) OR TITLE-ABS-KEY ( drug AND
resistance, AND microbial ) OR TITLE-ABS-KEY (drug
AND resistance, AND multiple ) AND TITLE-ABS-KEY
(covid-19) OR TITLE-ABS-KEY ( corvidae ) OR TITLE-
ABS-KEY (2019-ncov AND infection) OR TITLE-ABS-
KEY ( coronavirus AND disease 2019 ) OR TITLE-ABS-
KEY ( covid-19 AND pandemic ) OR TITLE-ABS-KEY
(2019-ncov AND disease) OR TITLE-ABS-KEY (2019
novel AND coronavirus AND disease ) OR TITLE-ABS-
KEY (2019 novel AND coronavirus AND infection ) OR
TITLE-ABS-KEY ( coronavirus AND disease-19))

SciVerse Scopus
(Elsevier)

((ALL=(tuberculosis OR Mycobacterium tuberculosis))
AND ALL=(Extensively Drug-Resistant Tuberculosis
OR Tuberculosis, Multidrug-Resistant OR Mycobacte-
rium tuberculosis, susceptibility to infection by Drug
Resistance OR Drug Resistance, Bacterial OR Drug
Resistance, Microbial OR Drug Resistance, Multiple))
AND ALL=(COVID-19 OR 2019-nCoV infection OR
coronavirus disease 2019 OR COVID-19 pandemic
OR 2019-nCoV disease OR 2019 novel coronavirus
disease OR 2019 novel coronavirus infection OR
coronavirus disease-19

Web of Science
(WoS)

((tuberculosis) OR (mycobacterium tuberculosis)
AND (extensively drug- resistant tuberculosis) OR
(tuberculosis, multidrug-resistant) OR (mycobacte-
rium tuberculosis, susceptibility TO infection by drug
resistance) OR (drug resistance, bacterial) OR (drug
resistance, microbial) OR (drug resistance, multiple)
AND (covid-19) OR (covid19) OR (2019- ncov infec-
tion) OR (coronavirus disease 2019) OR (covid-19
pandemic) OR (2019-ncov disease) OR (2019 novel
coronavirus disease) OR (2019 novel coronavirus
infection) OR (coronavirus disease-19))

Biblioteca Virtual
de Saude (BVS)

As bases de dados consideradas para a busca foram: National
Library of Medicine’s (NLM/PubMed); SciVerse Scopus (Elsevier);
Web of Science (WoS); Biblioteca Virtual de Saude (BVS). Para es-
truturagao da equagao de busca, foram utilizados os operadores
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booleanos AND e OR. O Quadro 1 retrata a equacdo utilizada de
acordo com cada base de dados e suas especificidades.

A busca foi realizada entre os dias 8 e 18 de marco de 2022,
utilizando como critério as publicagcdes a partir de dezembro de
2019, data em que foi identificado o virus da COVID-19. Como
critério linguistico, optou-se por obras nos idiomas inglés, portu-
gués e espanhol. A selecdo dos estudos ocorreu ap6s uma leitura
criteriosa dos titulos e resumos. Foram selecionados para leitura
na integra os artigos que, em seus titulos e resumos, respondiam
a pergunta norteadora. Em seguida, foi realizada a extracdo do
conteudo usando um instrumento estruturado pelos autores. As
evidéncias resultantes desse processo foram apresentadas de
maneira diagramada, seguindo as recomendacdes do Diagrama de
Fluxo de 2020 do Preferred Reporting Items for Systematic Reviews
and Meta-Analyses (PRISMA), por meio de tabelas de frequéncia
absoluta e relativa, bem como pela representacédo dos locais de
origem das pesquisas através de mapas coropléticos elaborados
no software ArcGIS versao 10.6!"®. Apos a leitura completa das
obras selecionadas, os estudos foram divididos em areas tematicas
discursivas de acordo com a afinidade dos contetdos abordados.

RESULTADOS

Na Figura 1, estéd representado o diagrama das etapas percorridas
no processo de selecao dos artigos pertinentes a nossa pesquisa.

Identificacdo dos estudos através de bases de dados e registros

)

o Rei identificados de: Records removed before screening:
'§ Beglstrgs 'degt' ca_ozsne. Duplicate records removed (n = 26)
& ase; € dados (E_ ) Y Records marked as ineligible by
‘g‘ egistros (n =0) automation tools (n = 0)
° Records removed for other reasons (n = 0)

Registros rastreados . . _

(n=246) —}[ Registros excluidos (n = 115) ]
© Registros selecionados - _
§ para triagem (n = 131) | Reprovados na triagem (n = 58)
[+a]
¢ Registros excluidos:
. . N&o abordou o tema da COVID-19 (n=6)
Registros avalladgs POr 1 )| Nao abordou o tema da DR-TB (n = 20)
elegibilidade (n=73) N3o relacionou os temas COVID-19 e DR-TB
(n=12)
v
é’ Estudos incluidos
= na reviséo (n = 35)
< Registros de estudos
incluidos (n=0)

Descritores em ciéncias da Satude/ Medical Subject Headings (DeCS/MeSH) para cada item, como:
P- Tuberculosis OR Mycobacterium Tuberculosis; C- Extensively Drug- Resistant Tuberculosis OR
Tuberculosis, Multidrug-Resistant OR Mycobacterium Tuberculosis, Susceptibility to Infection by
Drug Resistance OR Drug Resistance, Bacterial OR Drug Resistance, Microbial OR Drug Resistance,
Multiple; C- COVID-19 OR 2019-nCoV Infection OR Coronavirus Disease 2019 OR COVID-19 Pan-
demic OR 2019-nCoV Disease OR 2019 Novel Coronavirus Disease OR 2019 Novel Coronavirus
Infection OR Coronavirus Disease-19.

Figura 1- Diagrama do Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and

Meta-Analyses (PRISMA) 2020"® com detalhamento das etapas da pesquisa
realizada, Brasil, 2023.
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Das bases de dados selecionadas, foram relevantes para esta
pesquisa: 11 estudos na base de dados SCOPUS; 23 estudos na
PubMed; 1 estudo na Web of Science e 0 estudo na BVS.

Em relacdo ao periodo de publicacdo dos estudos, apareceram
estudos publicados de junho de2020 a marco de 2022, sendo os
meses de outubro de 2020, junho de 2021 e outubro de 2021
os periodos de maior publicacdo, retratando n=3; 8,57% dos
estudos em cada més. Em contrapartida, o més de novembro de
2020 e os meses de maio, setembro e dezembro de 2021 foram
os periodos de menor publicagdo, tendo apenas um (2,86%)
artigo publicado em cada més respectivamente, totalizando
n=4; 11,42%. A categorizacdo dos periodos (més e ano) esta
representada na Figura 2.

(\/ \\’\' é&\' 3'\’\/

w

N

—_

>
0 0 ¢ & \'V 0 &
éo D @« & & R ¢ S &

Figura 2 - Descricdo quantitiva das obras selecionados segundo més e ano de publicacéo, Brasil, 2023

No que diz respeito ao delineamento da pesquisa, dos 35
artigos selecionados, 13 (37,14%) referiam-se a cartas ao editor
ou comentarios; 11 (31,42%) representavam delineamentos do
tipo revisao da literatura e 2 (5,71%) eram estudos qualitativos.
Apenas 3 (8,57%) artigos tinham um delineamento do tipo relato
de caso de DR-TB e COVID-19; 3 (8,57%) apresentavam-se como
estudo epidemioldgico observacional descritivo; 2 (5,71%) como
coorte retrospectiva e somente 1 (2,86%) artigo era multicéntrico
com delineamento ecoldgico envolvendo dez paises distintos. A
Tabela 1 retrata os estudos de acordo com seus delineamentos.

Quanto aos paises de publicacdo, estes foram divididos por
continentes, como apresentado na Figura 2. A frequéncia dos
paises que aparecem dentro de cada continente é apresentada
de forma descritiva. Na Asia, compuseram-se os seguintes paises:
China (2), India (4), Paquistao (1), Indonésia (1) e Vietna (1). Na
Africa, foram registrados: Africa do Sul (3), Etiopia (1) e Serra Leoa
(1). Na América Latina, observaram-se: Haiti (1), Paraguai (1) e
Brasil (2). Entretanto, em 17 estudos, ndo constam os paises de
origem. Desses, 10 eram revisdes sistematicas e, nesse tipo de

N N
S
oo
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metodologia, compilam-se estudos de varios paises. Portanto,
entre os 17 estudos restantes, 4 eram cartas ao editor, 2 eram
estudos observacionais descritivos e 1 era um estudo ecoldégico
gue ndo mencionava a origem do estudo.

Em relagao ao financiamento da pesquisa, do total, apenas treze
(37,14%) pesquisas foram financiadas, sendo que seis (46,15%)
apresentavam o delineamento do tipo revisédo sistematica, trés
(23,07%) eram de cartas ao editor/comentarios, dois (15,38%)
eram estudos qualitativos, um (7,70%) era de coorte retrospectiva
e um (7,70%) era multicéntrico com delineamento ecoldgico. Os
demais estudos (n=22, 62,86%) nao obtiveram financiamento ou
nao declararam a informacao.

ApOs a leitura completa das obras selecionadas, conforme
previsto nos métodos, os estudos foram
divididos em areas tematicas discursivas,
de acordo com a afinidade dos contetidos
abordados, facilitando a compreenséo do
leitor das dimensdes de cada item desta

i pesquisa. Foi previsto que os estudos po-

> @& @ deriam abordar mais de uma area tematica.

& & ¢ A primeira drea tematica comum entre

os estudos selecionados foi intitulada como

“Aspectos clinicos e epidemiolégicos da in-

teracao COVID-19 e DR-TB’, que teve citagdo

em 19 (54,28%) dos estudos; seguida por “Gerenciamento de

recursos fisicos e de equipe’, com 12 (34,28%) estudos; “Diligén-

cias e conjunturas’, com 8 (22,85%) estudos; e, por fim, “Avancos
e potencialidades’, com 10 (28,57%) estudos.

|Africa do Sul
(E9; E14; E21)

0 3.250 6500 13,000

Figura 3 - Distribuicdo das obras selecionados de acordo com pais em que
foram realizadas as pesquisa, Brasil, 2023

Tabela 1 - Descricdo das obras selecionadas de acordo com o tipo de estudo, frequéncia e porcentagem, Brasil, 2023

Tipo de estudo n % Estudos

Carta ao editor oucomentario 13 37,14 E109, E420 E7@ EQRN E10@2), E1303) E14®@3) E15@ E167, E17?, E18?9, E21?7 E258)
Revisoes 11 31,42 E200, E329, EE12, EGRY E116), E206Y, E2262), E2433), E28®), E3164, E34639

Quialitativo 2 5,71 E2769), E35¢)

Relato de caso 3 8,57 E567), E26©8), E306

Observacional descritivo 3 8,57 E19¢0), E23¢M, E3301

Coorte retrospectiva 2 5,71 E1242, E320)

Ecoldgico 1 2,86 E2943)

Total 35 100
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DISCUSSAO

Na busca por encontrar respostas a pergunta de pesquisa:
Qual a magnitude da COVID-19 no contexto da morbimortalidade
por DR-TB?, as obras cientificas identificadas foram unanimes
em apresentar o impacto da COVID-19 no agravamento de um
dos pontos cruciais para o controle da tuberculose, a DR-TB. Os
aspectos descritivos do estudo se relacionam com o periodo
em que o coronavirus foi considerado uma pandemia®. Esse
contexto indica que a prioridade dos estudos estava centrada
nos mecanismos de transmissao, tratamento e controle da
COVID-19. A medida que mais informacées eram adquiridas,
surgiam novas questdes sobre os possiveis impactos diretos
e indiretos da doenca em diversas areas da saude, incluindo a
preocupacao sobre o futuro da resisténcia antimicrobiana apés
tantas mudancas no sistema de saude®,

Para Preez et al.®, a ligagdo da COVID-19 com outros agra-
vos e eventos ainda é um tema pouco explorado na literatura
cientifica, o que pode estar relacionado ao nimero limitado de
publicacdes relacionadas a questdo de pesquisa (apenas 35 obras
das 246 identificadas).

Apesar dos desafios sindémicos causados pela pandemia, entre
os resultados encontrados, as primeiras citacdes que relacionam
os eventos da COVID-19 e DR-TB foram publicadas em junho de
2020, originando-se de comentdrios e cartas editoriais de Lon-
dres® e Serra Leoa", respectivamente. Além disso, é importante
destacar que o delineamento das publicagdes também pode ser
influenciado pelo periodo das obras elegiveis, uma vez que os
resultados indicam um numero reduzido de estudos epidemio-
I6gicos e nenhum com delineamento clinico.

No que se refere a regido onde os estudos foram realizados,
fica evidente a conexao da tematica com os determinantes so-
ciais e de saude, ja que a maioria das pesquisas provém de areas
que enfrentam grandes desafios no controle da TB. Para ilustrar,
entre os 10 paises que representam 75% da carga global daTB®,
seis deles estdo presentes nas obras selecionadas: China, India,
Paquistéo, Indonésia, Vietna e Africa do Sul; trés estudos foram
realizados em paises que estdo entre os 30 paises com alta carga
deTB, a saber, Serra Leoa, Brasil e Etidpia; e outros dois ocorreram
no Haiti e no Paraguai, que, apesar de ndo estarem na lista de
paises com alta carga de TB, sdo paises em desenvolvimento. O
Haiti tem uma populagdo empobrecida vivendo com menos de
USS$ 1 por dia, uma alta incidéncia de TB (188/100.000) e 15%
dos pacientes diagnosticados com TB estéo co-infectados com
o HIV®, O Paraguai, por sua vez, enfrenta desigualdades na dis-
tribuicdo de renda, um problema alarmante de pobreza e uma
taxa de incidéncia de TB relatada na literatura cientifica de até
42/100.000 casos por habitante“?,

Estudos apontam®@* que, mesmo apos o surgimento da CO-
VID-19, aTB continua sendo uma das principais causas de morte
por um Unico agente infeccioso. Em 2021, foram diagnosticados
cerca de 10,6 milhées de casos novos de TB, com 1,6 milhdo de
6bitos, representando um aumento de 4,5% em comparacao
com o ano de 2020.

Ao ler os estudos incluidos neste artigo, fica claro o aumento
da gravidade tanto da COVID-19 quanto da TB, uma vez que a
pandemia de COVID-19 reduziu significativamente o acesso aos
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servicos de diagnostico e tratamento da tuberculose. Isso resultou
em um aumento nas mortes pela doenca e causou um retrocesso
drastico no progresso global no combate a TB®',

Embora nao haja estudos que esclarecam completamente as
consequéncias da associacdo entre COVID-19 e TB, é importante
considerar que tanto o Mycobacterium tuberculosis quanto o
SARS-CoV-2 atacam principalmente os pulmdes, o que pode
levar a complicagées como hemoptise, pneumotoérax, enfisema
mediastinal e infecgdes fungicas®?. Além disso, pacientes que
apresentam sequelas pulmonares apds a TB podem ter seus
quadros agravados com a COVID-19, especialmente nos casos
de TB multidroga resistente (MDR-TB)®27:39,

E relevante destacar que, mesmo sendo de origem viral, a
COVID-19 favorece, em muitos casos, o uso generalizado de
antimicrobianos, apesar das recomendagdes da OMS. Autores
afirmam que cerca de 50% dos 6bitos por COVID-19 analisados
em seus estudos tinham infec¢des bacterianas secundarias®.
Isso levou a um agravamento do problema da Resisténcia An-
timicrobiana (RAM) e, consequentemente, da DR-TB, de duas
maneiras: pelo aumento do uso e pela reducdo da producéo de
antimicrobianos, causando escassez e forcando adaptacdes no
uso de agentes antimicrobianos, como o uso de amplo espectro
na falta do recomendado ou o uso de subdoses devido a falta de
acesso ao tratamento completo. Além disso, houve preocupacao
com a qualidade duvidosa e a falsificagdo de medicamentos®293",

Diante da diversidade das graves consequéncias evidenciadas
pelas obras elegiveis, observamos que as publicacdes seguiam
padrdes de associacdo entre os agravos. Isso nos levou a criar
quatro areas tematicas relevantes de discussao:

Aspectos Clinicos e Epidemiolégicos da Interacao CO-
VID-19 e DR-TB

E amplamente conhecido que aproximadamente 18% dos
individuos que iniciam o tratamento para a TB desenvolvem
resisténcia aos principais medicamentos. Assim, uma questao
que ja era problematica antes da pandemia tornou-se ainda mais
grave durante a mesma®?’, Estudos indicam que os pacientes com
MDR-TB sao mais suscetiveis a COVID-19 e tém piores desfechos
devido as suas condicOes de salde ja precdrias. Isso é agravado
pela dificuldade de acesso aos servicos de saude, pela interrupgao
do tratamento diretamente observado (DOT), pela falta de profis-
sionais de saude, pela reducdo no nimero de consultas para evitar
a exposicao ao SARS-CoV-2 e pela diminuicdo nas notificacoes de
novos casos. Além disso, o estigma associado aos sintomas respira-
térios, ja enfrentado pelos pacientes comTB, se intensificou devido
aameaca adicional da COVID-19(4,24,30). Como resultado, atrasos
no diagnéstico e todas as dificuldades mencionadas aumentaram
as chances de terapias incompletas®67:203441-42)

A taxa de notificagdo de casos de TB caiu mais de 23% em
paises com alta carga de TB, resultando em 1 milhdo de casos
nao detectados. Globalmente, o nimero de casos diagnosticados
e notificados de TB diminuiu 22%, e o nimero de pessoas em
tratamento para MDR-TB diminuiu 15%. H4 previsdes de que as
mortes por TB aumentem em 20% nos préximos cinco anos, o que
equivale a 4.000 mortes adicionais por TB, enquanto a incidéncia
de TB pode aumentar de 3% a 9%"3341),
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Outra questdo importante é o ressurgimento da TB infantil,
que contribui para a continua cadeia de transmissao. Autores”?3)
apontam que as criancas com TB correm o risco de serem nao
apenas negligenciadas, mas também esquecidas. Na Indonésia,
o segundo pais com maior incidéncia de TB infantil, houve um
aumento de 116% no ndmero de criangas que morreram durante
o tratamento daTB em 2020 devido ao atraso no acesso aos cui-
dados de saiide®. Um estudo realizado no Paraguai por Coronel,
Aguirre e Pérez (2020)"® comparou o semestre de 2019 com o
mesmo periodo de 2020 e observou uma reducao de mais de
80% nas notificacdes de pacientes com sintomas respiratorios
e uma diminuicao de 42,4% na confirmacao do diagnéstico de
TB. Esses fatos podem resultar em problemas de longo prazo na
resposta a TB, ja que a falta de diagnéstico oportuno leva a falhas
no tratamento e ao aumento de casos de DR-TB!13:3436),

Uma situacao semelhante foi relatada no Vietna por Hasan
etal. (2022)", que observaram uma queda nas notificagoes e na
realizacdo de baciloscopias e culturas de TB, sugerindo um possivel
atraso no diagndstico de casos de TB e DR-TB. A deteccdo tardia
de casos pode resultar em casos mais avancados de TB antes
mesmo do diagndstico®. Arega et al. (2022)“9 alertam para as
consequéncias do aumento das taxas de infeccdo latente, o que
garantira a continuacéo dessa situacao dramatica, bem como o
aumento potencial da letalidade.

De acordo com Tamuzi et al. (2020)¢?, a reativagao exacerbada
da TB em casos latentes pode ocorrer devido ao uso excessivo
de corticosteroides em casos de SARS-CoV, devido a supressao
transitéria da imunidade celular que torna os pacientes mais
suscetiveis. No contexto do aumento da letalidade, os fatores
clinicos exigem servicos de saude mais complexos, como in-
ternagoes hospitalares. Em um estudo preliminar® envolvendo
cerca de 40 paises, foi observado que, dos 381 pacientes acom-
panhados, 222 (58%) foram hospitalizados devido a TB. Dessas
internacdes, 82 (37%) envolveram pacientes coinfectados com
TB e COVID-19, dos quais cerca de 66 (80%) eram pacientes com
DR-TB. Essas descobertas estdo alinhadas com a preocupacéo
com a resisténcia antimicrobiana global, ja que um terco das
mortes por resisténcia antimicrobiana em todo o mundo esta
relacionado a TB®.

Gao et al. (2021)“9 e Wingdfield et al. (2021)®* reforcam que,
embora os pacientes com TB nao apresentem risco aumentado
de adquirir COVID-19, a coinfeccdo torna a COVID-19 duas vezes
mais grave. De acordo com Tamuzi et al. (2020)¢?, a interacao
entre a fibrose ou patologia pulmonar extensa devido aTB e a
COVID-19 pode reduzir a penetragao das drogas nos locais pulmo-
nares, representando um risco significativo de DR-TB, MDR-TB ou
tuberculose extensivamente resistente a medicamentos (XDR-TB).

Gerenciamento de Recursos Fisicos e de Equipe

E evidente que, assim como em qualquer guerra, a gestdo
sempre se faz necessaria, e na luta contra a COVID-19, nao foi
diferente. Das 35 obras elegiveis, 12 apresentaram trechos rela-
cionados ao gerenciamento de recursos fisicos e de equipe. A
pandemia da COVID-19 reformulou o mundo®® em varios fatores.
Os paises de baixa e média renda, que ja possuiam sistemas de
saude frageis e sobrecarregados, foram ainda mais afetados,
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chegando inclusive a esgotar a disponibilidade de recursos para a
prevencao e o gerenciamento de outras doengas infecciosas2%49,
Entre os apontamentos relacionados a esta area, a organizacao
de hospitais e centros de saude para atendimento/isolamento
de COVID-19 e a realocacéo de profissionais foram os mais fre-
quentes©2527-28333638404143) F importante destacar que, entre os
diferentes equipamentos de salide, como a atencdo primaria, o
pronto atendimento, os hospitais, entre outros, o profissional
de enfermagem é aquele que mantém o primeiro contato com
a clientela®”. Desde os primordios das discussdes dos Objetivos
de Desenvolvimento Sustentavel (ODS), a necessidade de investir
em educacao, emprego e lideranca na area profissional da enfer-
magem tem sido destacada para aumentar a oferta de assisténcia
a saude universal™. Os achados desta pesquisa corroboram aim-
portancia dessa necessidade e também evidenciam a necessidade
de lidar com situagdées emergenciais envolvendo a prevencéo e
o combate a surtos, endemias, epidemias e pandemias futuras.
Em menor frequéncia, mas ainda relevante, um estudo® relatou
o desabastecimento de insumos para prevencao e gerenciamento
de outras doencas infecciosas. Além disso, de forma mais rela-
cionada a questédo da DR-TB, foi destacado o uso de servicos de
diagnéstico de TB para COVID-19, como as maquinas GeneXpert
(Cepheid, Sunnyvale, Califérnia, Estados Unidos), a redefinicao de
prioridades de pesquisa, desenvolvimento e administracao da
vacinacdo Bacillus Calmette-Guérin e a interrup¢édo na disponi-
bilidade e no acesso a medicamentos e suprimentos®.

Diligéncias e Conjunturas

Discorrer sobre as diligéncias e conjunturas apds a ocorréncia
dos casos pode gerar uma grande dicotomia. No entanto, os casos
de COVID-19 continuaram aumentando durante a elaboracao deste
artigo, e alguns pontos ainda podem ser incorporados com base
em relatos e observagdes sobre adapta¢des devido a pandemia.
Neste contexto, houve artigos com apontamentos diversos que
abrangem desde as condutas clinicas até varias necessidades.

De acordo com Coronel, Aguirre e Pérez (2020)"*, o advento
da COVID-19 representa uma das grandes oportunidades para
finalmente aprender sobre uma nova doenca sem esquecer uma
doenca muito mais antiga. Para isso, é necessério tomar acdes
reais e concretas para o controle efetivo da TB e, consequente-
mente, da DR-TB. Knight et al. (2021)* enfatizam a importéancia
de aproveitar o impulso que a pandemia deu para tornar a ciéncia
ainda mais aberta, com resultados compartilhados entre grupos
e institutos cientificos.

Nesse sentido, também houve achados que destacaram a
necessidade primordial de oferecer terapia preventiva da TB
para todas as formas clinicas, incluindo contatos, como medida
de emergéncia para combater o efeito devastador da pande-
mia nessa doenca ancestral®. No entanto, Knight et al. (2021)
@9 alertam que a situacao exige o fortalecimento das diretrizes
de tratamento clinico para limitar a exposi¢cao desnecessaria a
antimicrobianos, tanto no caso de COVID-19 quanto de TB, uma
vez que a epidemia global de TB resistente a medicamentos ainda
representa uma ameaca a saude publicat™".

Parums (2021)1?® reforca que a identificagao da DR-TB requer
monitoramento cuidadoso e recursos para a execucdo de testes
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moleculares para identificar a resisténcia, fatores nem sempre de
facil acesso para todos. Além disso, aiminéncia do desenvolvimento
de medicamentos e o uso de regimes de tratamento mais curtos
para pacientes com DR-TB se tornaram ainda mais evidentes.

Dentre as diligéncias clinicas, Liu et al. (2020)?% enfatizam a
importancia de ndo administrar corticosteroides quando ha coin-
feccdo COVID-19/TB, devido a possibilidade de ambas causarem
imunossupressao. Embora essa recomendacao ainda necessite de
uma comprovacao mais ampla, cabe também a leitura mais ampla,
conforme destacado no primeiro subitem da discussao deste artigo.

Outro achado perspicaz é arecomendacdo do desenvolvimento
de diretrizes e protocolos de triagem especializados para TB/DR-TB/
COVID-19%7, incluindo a solicitagdo de exames laboratoriais de TB
em casos de COVID-19“% e amostras do trato respiratério inferior
(como escarro, lavado broncoalveolar e aspirados traqueais) em
pacientes com suspeita de COVID-19/TB, bem como o aumento
da oferta do Teste Rapido Molecular GeneXpert MTB/RIF, que
produz resultados em cerca de duas horas, enquanto o RT-PCR
para COVID-19 pode levar até 24 horas?%39,

Avancos e Potencialidades

Como mencionado anteriormente, o impulso cientifico resul-
tante da pandemia deve ser aproveitado®, e avancos também
foram identificados no meio de tantos desafios. Isso inclui o
fortalecimento do Web-DOT®® e a ampliagao das tecnologias de
adeséo digital (digital adherence technologies - DATs)"°4% sempre
que possivel. Além disso, houve uma maior popularidade e
disseminacdo de discussdes relacionadas a necessidade de se-
quenciamento genético">*®, avancos no uso de medicamentos
como a bedaquilina e delamanida para casos de DR-TB!'>2'2%
hipoteses de uso da vacina com o Bacillus Calmette-Guérin como
um possivel apoio ao controle da COVID-19%42,

Limitacoes do Estudo

Este estudo, apesar de contribuir significativamente para a
compreensdo da interacdo entre a COVID-19 e a tuberculose resis-
tente a medicamentos (DR-TB), apresenta algumas limitagdes. Uma
delas é a dependéncia de fontes de acesso aberto, o que pode ter
excluido pesquisas relevantes que ndo estavam disponiveis nesse
formato. Além disso, a analise se baseou em dados disponiveis
até a data de corte, e novas pesquisas e descobertas podem ter
surgido desde entdo, afetando a abrangéncia e a atualizacdo das
informagdes. Também é importante destacar que a heterogeneidade
na qualidade e no escopo dos estudos incluidos pode introduzir
vieses na sintese das evidéncias. Portanto, enquanto este estudo
oferece uma visdo abrangente do tema, essas limitagdes ressaltam
a necessidade continua de pesquisa e revisao a medida que mais
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dados se tornam disponiveis e a compreensdo da interacdo entre
a COVID-19 e a DR-TB continua a evoluir.

Contribuicdes para a Area da Enfermagem

Por ter o cuidado como objeto epistemoldgico da profissao,
a enfermagem desempenha um papel estratégico na gestdo do
cuidado™, Para exercer esse papel, os profissionais de enferma-
gem precisam articular agdes de cuidado e gestao, priorizando a
prestacdo de cuidados com base nas necessidades humanas®.
Nesse contexto, os produtos de sintese de conhecimento, como
este trabalho, sdo ferramentas fundamentais para capacitar os
profissionais de enfermagem a praticar com base em evidén-
cias amplas e fundamentadas na cooperacéo, articulagao e
interdisciplinaridade.

CONCLUSOES

Nosso estudo revelou evidéncias contundentes do impacto
da pandemia de COVID-19 no contexto da morbimortalidade de
DR-TB, resultando em um retrocesso significativo nos avancos
almejados para o controle de uma doen¢a milenar como a tuber-
culose, na qual a DR-TB representa um dos desafios mais premen-
tes. Nesse extenso panorama de desafios identificados, também
emergiram oportunidades que tém o potencial de enriquecer
nosso entendimento dos aspectos clinicos e epidemioldgicos da
interacdo entre esses dois agravos. Além disso, destacam-se as
possibilidades de aprimoramento na gestdo de recursos fisicos
e de equipe, visando a otimizacdo das acdes de satide. -Assim, as
descobertas apontam os avancos e as potencialidades até agora
revelados, os quais podem efetivamente remodelar a prestacdo
de cuidados de satide no contexto da tuberculose, da resisténcia
a medicamentos e, até mesmo, da COVID-19.
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