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Objetivo: Analisar ocorréncias de efeitos adversos relacionados a medicamentos no tratamento de tuberculose e sua asso-
ciagao com variaveis clinicas e desfecho. Método: Estudo transversal com 63 casos de tuberculose tratados no Ambulatorio
de Tuberculose e Hanseniase de Sao José do Rio Preto, Sao Paulo, no periodo de 2010 a 2015. Utilizou-se analise de frequéncia
e teste qui-quadrado com corregao de Monte Carlo. Resultados: Os efeitos adversos iniciaram-se antes do terceiro més de
tratamento; efeitos menores foram mais frequentes, com predominio de irritagao gastrica. Houve associagao entre conduta
médica e efeitos adversos (p = 0,009). Conclusdo: Efeitos adversos causados pelos medicamentos podem prejudicar o desfe-
cho clinico devido ao risco de abandono do tratamento. Profissionais de saide devem estar atentos aos sinais e sintomas re-
lacionados aos efeitos adversos, implementando condutas necessarias para neutralizar ou diminuir as queixas, visando adesao
ao tratamento e cura da doenga.

Descritores: Tuberculose; Efeitos Colaterais e Reagoes Adversas Relacionados a Medicamentos; Terapia Combinada; Tubercu-
lose Resistente a Multiplos Medicamentos; Tuberculose Pulmonar.

ADVERSE EFFECTS IN THE TREATMENT OF TUBERCULOSIS

Objective: To analyze occurrences of drug-related adverse effects in treatment of tuberculosis and its association with clini-
cal variables and outcome. Method: Cross-sectional study with 63 cases of tuberculosis treated at Tuberculosis and Leprosy
Outpatient Clinic of Sdo José do Rio Preto, Sao Paulo, from 2010 to 2015. We used frequency analysis and chi-square test with
Monte Carlo correction. Results: Adverse effects started before the third month of treatment; effects were more frequent,
with predominance of gastric irritation. There was association between medical conduct and adverse effects (p=0.009). Con-

clusion: Adverse effects caused by medications may impair the clinical outcome due to risk of treatment withdrawal. Health
professionals should be alert to signs and symptoms related to adverse effects, implementing the necessary behaviors to
neutralize or reduce complaints, aiming adherence to treatment and cure of the disease.

Descriptors: Tuberculosis; Drug-Related Side Effects and Adverse Reactions; Combined Modality Therapy; Tuberculosis, Multi-
drug-Resistant; Tuberculosis, Pulmonary.

EFECTOS ADVERSOS EN EL TRATAMIENTO DE TUBERCULOSIS

Objetivo: Analizar los efectos adversos relacionados con medicamentos en tratamiento de la tuberculosis y su asociacion con
variables clinicas y desenlace. Método: Estudio transversal con 63 casos de tuberculosis tratados en Ambulatorio de Tuber-
culosis y Hanseniasis de Sao José Rio Preto, Sao Paulo, en periodo de 2010 a 2015. Se utilizé andlisis de frecuencia y prueba
chi-cuadrado con correccién de Monte Carlo. Los efectos adversos se iniciaron antes del tercer mes de tratamiento; los efec-
tos menores fueron mas frecuentes, con predominio de irritacion gastrica. Se observé asociaciéon entre conducta médica y
efectos adversos (p=0,009). Resultados: Los efectos adversos causados por medicamentos pueden perjudicar el resultado
clinico debido al riesgo de abandono del tratamiento. Conclusiones: Los profesionales de salud deben estar atentos a los signos
y sintomas relacionados con efectos adversos, implementando conductas necesarias para neutralizar o disminuir las quejas,
visando adhesion al tratamiento y cura de la enfermedad.

Descriptores: Tuberculosis; Efectos Colaterales y Reacciones Adversas Relacionados con Medicamentos; Terapia Combinada;
Tuberculosis Resistente a Multiples Medicamentos; Tuberculosis Pulmonar.
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INTRODUGAO

A tuberculose (TB) constitui uma doenga infecciosa milenar
que tem como agente causal o Mycobacterium tuberculosis.
Apesar de haver recursos tecnologicos suficientes para tratar e
promover seu controle, sua erradicagao ainda é um objetivo difi-
cil de ser alcangado. A doenga permanece como um dos princi-
pais agravos a salde devido a sua relagao com as desigualdades
sociais, migragao da populagao, multirresisténcia aos farmacos,
deficiéncia dos sistemas de saude e a coinfecgao com o Virus da
Imunodeficiéncia Humana (HIV):3.

De acordo com a nova classificagdo dos paises prioritarios,
realizado pela Organizagao Mundial de Saude (OMS), conside-
rando o periodo de 2016 a 2020, o Brasil ocupa a 202 posigao en-
tre aqueles que mais apresentam carga de TB e 192 lugar quando
relacionado a coinfecgao com HIV#®, colocando a doenga como
prioridade entre as politicas governamentais da saude.

Em 2013 o indicador de cura da tuberculose no Brasil foi
de 72,5%, com percentual um pouco maior em alguns estados,
como Sao Paulo, que apresentou 82,3%. Em relagao ao abando-
no do tratamento, algumas regides apresentam um percentual
superior aos 5% desejados, como Amazonas (15,9%), Rio Grande
do Sul (15,1%) e Rondénia (14%)°”.

No ano de 2010 o pais adotou um novo esquema terapéutico
contra a tuberculose, composto por quatro farmacos (rifampi-
cina, isoniazida, pirazinamida e etambutol), com dose fixa com-
binada em um comprimido, durante dois meses (fase intensiva),
e nos quatro meses seguintes (fase de manutengao), com dois
farmacos (rifampicina e isoniazida).

Isto ocorreu devido a constatagao do aumento da resistén-
cia primaria a isoniazida de 3,5% para 6,0% e também a rifampi-
cina de 0,2% para 1,5%. O proposito foi aumentar a adesao ao
tratamento, os indices de cura da doenga e reduzir a resisténcia
desenvolvida aos medicamentos®?. Em casos de cepas multir-
resistentes sao utilizados outros esquemas de tratamento, com
a presenga de medicamentos de segunda escolha. Os medica-
mentos de primeira escolha possuem um custo bem mais baixo
do que os de segunda escolha e apresentam menor probabilida-
de de efeitos adversos'®.

Apesar de o tratamento da tuberculose combater o micror-
ganismo, os medicamentos podem ocasionar efeitos adversos
indesejaveis, seja pelo principio ativo ou pelos seus metabdli-
tos!**2. De acordo com a OMS, os efeitos adversos relacionados
a medicamentos compreendem respostas prejudiciais ou inde-
sejaveis, nao intencionais, relacionadas a medicamentos em do-
ses utilizadas para profilaxia, diagndstico, tratamento de doenga
ou modificagao de fungoes fisiologicas™?.

O Ministério da Saude do Brasil classifica os efeitos adversos
aos medicamentos antituberculinicos em efeitos menores (5 a

20% dos casos), que ndo exigem alteragdo do esquema medica-
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mentoso e, em geral, podem ser atendidos nas Unidades Bésicas
de Saude (UBS); e efeitos maiores (trés a oito por cento dos ca-
S0s), que necessitam suspensao ou modificagao do tratamento
e demandam atendimento especializado®*2.

Estudo brasileiro realizado em hospital universitario de Vi-
toria, Espirito Santo, com casos tratados entre 2003 e 2006,
encontrou incidéncia geral de efeitos adversos de 83,5%, com
maior frequéncia de envolvimento articular/6sseo/muscular
(24.9%) e envolvimento cutaneo (22,1%)". Os fatores relaciona-
dos aos efeitos adversos sao diversos e, dentre os descritos na
literatura, os maiores determinantes desses efeitos sdo: dose e
horarios de administragao de medicamentos, idade, estado nu-
tricional, alcoolismo, gravidez, condigdes da funcao hepatica e
renal e coinfecgao pelo HIVE.

Os efeitos adversos relacionados aos medicamentos antitu-
berculinicos podem levar ao aumento dos custos do tratamen-
to, devido ao maior nimero de visitas do cliente ao servigo de
saude, realizagdo de exames complementares para chegar ao
diagnostico do efeito adverso e até pela necessidade de hospi-
talizagao, em situagoes mais graves. Além disso, estao relacio-
nados a uma maior taxa de abandono do tratamento™, o que
justifica a realizagao de estudos sobre o tema.

Ante o exposto, este estudo objetivou analisar ocorréncias
de efeitos adversos relacionados a medicamentos no tratamen-
to de tuberculose e sua associagao com varidveis clinicas e des-
fecho.

METODO

Tipo de Estudo

Estudo transversal dos casos novos de tuberculose notifica-
dos durante o periodo de 2010 a 2015.

Participantes da Pesquisa

A populagao do estudo foi constituida por todos os casos
novos de tuberculose, com tratamento concluido, notificados
no periodo de corte do estudo. Considerou-se caso novo o
doente com tuberculose que nunca se submeteu a farmacote-
rapia antituberculose, ou a fez por menos de 30 dias, ou ainda foi
tratado ha mais de cinco anos®.

Foram incluidos no estudo os casos que apresentaram rea-
GOes adversas ao tratamento. Foram excluidos aqueles casos
com situagao de encerramento “alta por mudanga de diagnosti-
co’, diagnosticados em outro periodo de referéncia, moradores
de outros municipios e aqueles que possuiam coinfecgao tuber-
culose-HIV, pois ha estudos que demonstram fator de risco im-
portante para o desenvolvimento de reagdes adversas a medi-
camentos graves® 4,

Local do Estudo

O estudo foi realizado no Ambulatério de Tuberculose e Han-
seniase (ATH) de Sao José do Rio Preto, Sao Paulo, servigo res-
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ponsavel pela alimentagao do Sistema de Notificagao e Acom-
panhamento dos Casos de Tuberculose do municipio (TB-WEB)
e oferece suporte para a Atengao Primaria a Saude (APS), por
meio de discussao de casos (contato telefénico e visitas insti-
tucionais), disponibiliza medicagdes, capacita os profissionais da
saude e supervisiona o trabalho destes no desenvolvimento das
acoes de controle.

Instrumento e Procedimento de Coleta dos Dados

A coleta dos dados ocorreu no ano de 2018, utilizando um
instrumento elaborado pelos pesquisadores, contendo variaveis
sociodemograficas, dados clinicos, caracteristicas dos efeitos
adversos e classificagao dos efeitos em maiores ou menores.
Inicialmente foram levantadas informagoes no sistema TBWEB
e, para levantamento dos efeitos adversos, realizou-se busca
nos prontuarios.

Foram considerados efeitos adversos menores: ndusea, vo-
mito, dor abdominal; suor e/ou urina de cor avermelhada; pruri-
do ou exantema leve; dor articular; hiperuricemia sem sintomas;
hiperuricemia com artralgia; cefaleia, ansiedade, euforia, insénia;
acne na face e tronco; elevagao transitoria e assintomatica das
enzimas hepaticas AST e ALT. E efeitos adversos maiores: exan-
tema ou hipersensibilidade moderada a grave; psicose, crise
convulsiva, encefalopatia toxica ou coma; neurite dptica; he-
patotoxicidade; hipoacusia, vertigem, nistagmo; trombocitope-
nia, leucopenia, eosinofilia, anemia hemolitica, agranulocitose,
vasculite; rabdomidlise com mioglobinuria e insuficiéncia renal;
neuropatia periférica.®

Procedimentos de Andlise dos Dados

Os dados foram tabulados e agrupados em categorias, de
acordo com as respostas. Os dados sociodemogréficos foram
utilizados para caracterizar a populagado do estudo. Para anali-
se da associagao dos efeitos adversos com desfechos clinicos
foram utilizados os testes qui-quadrado e Monte Carlo, conside-
rando significante valor-p menor ou igual a 0,05.

Procedimentos Eticos

Antecedendo a coleta dos dados, o estudo recebeu parecer
favoravel do Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos
da Faculdade de Medicina de Sao José do Rio Preto, atendendo
aos principios da Resolugao n2. 466/12, do Conselho Nacional
de Saude.

RESULTADOS

Os 63 casos incluidos no estudo apresentaram, durante o
periodo do tratamento, 132 ocorréncias de efeitos adversos aos
medicamentos, sendo 48 (76,2%) efeitos menores e 15 (23,8%)
efeitos maiores; 56 (88.9%) apresentaram efeitos adversos nos
primeiros trés meses de tratamento e sete (11,1%), apds o tercei-
ro més de tratamento. Em relagao ao perfil sociodemogréfico,
foram predominantemente pessoas de cor/raga branca (79,3%),
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na faixa etéria de 30 a 59 anos (61,.9%), do sexo masculino (58,7%)
e escolaridade de um a 12 anos de estudo (91,4%).

Conforme mostra a Tabela 1, houve prevaléncia de tuber-
culose extrapulmonar (52,4%). O esquema medicamentoso
utilizado na maioria dos casos (93,7%) foi o basico (rifampicina,
isoniazida, pirazinamida e etambutol), como dose de ataque (dois
primeiros meses), e rifampicina e isoniazida como manutengao
(quatro meses). Quarenta pacientes (63,5%) apresentaram algu-
ma doenga associada, sendo os problemas gastrointestinais os
mais recorrentes (9,5%). A cura ocorreu em 93,7% dos casos.

Tabela 1 - Caracteristicas clinicas dos casos de tuberculo-

se que apresentaram efeitos adversos ao tratamento.

Variavel n %
Forma Clinica
Extrapulmonar 33 524
Pulmonar 30 47,6
Esquema Medicamentoso Inicial
Basico 59 93,7
Diferenciado 4 6,3
Condigoes de Saude Associadas
Gastrointestinais 6 95
Hipertensao Arterial 4 63
Renal Crénico 4 6,3
Diabetes mellitus (DM)
+ Hipertensao Arterial 3 4.8
Sistémica (HAS)
Hipotireoidismo 3 4.8
Problemas cardiacos 2 3.2
Artrose 2 3.2
DPOC 2 3.2
Doenca de Crohn 2 3.2
Drogadicao 2 32
Depressao 2 3.2
Reumatismo 2 3.2
Diabetes mellitus 1 16
Hepatite C 1 16
Osteomielite 1 16
Cirrose 1 16
Ldpus 1 16
Cancer 1 16
Nenhuma 23 36,5
Encerramento
Cura 59 93,7
Abandono 1 16
Outros 3 4.8
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Na Tabela 2, a seguir, podem ser visualizados que os efei- o efeito mais frequente, seguido por prurido cutaneo (17,4%).
tos adversos tiveram duragao de duas semanas a menos de A conduta mais frequente frente aos efeitos adversos foi a
um més em 77,8% dos casos. A irritagao gastrica (22,0%) foi  prescricao de antiemético (26,5%).

Tabela 2 - Distribuigao dos efeitos adversos, segundo duragao, tipo de reagao e conduta clinica.

Variaveis n %
Efeitos Adversos
Irritagao gastrica 29 22,0
Prurido cutaneo 23 174
Dor articular 12 91
Muscular (mialgia) e cdimbras 12 91
Epigastralgia e dor abdominal 11 8,3
Exantema/ rash cutaneo 11 83
Vertigem 8 6,1
Edema 7 53
Alteracoes comportamentais® S 3.8
Neuropatia periférica 3 2,3
Cefaleia 3 2,3
Manifestacdes bucais (lesdes na mucosa oral, dorméncia) 2 15
Alteracao renal 2 15
Hepatotoxicidade 1 0.8
Perturbacao visual 1 0.8
Alopecia 1 0.8
Anafilaxia 1 0,8
Duracgao
Até 1 semana 5 3.8
De 2 semanas a 1 més 30 22,7
Mais de 1 més 97 735
Conduta Médica
Prescrigao de antiemético (para epigastralgia) 35 26,5
Orientagoes gerais 22 16,7
Prescrigdo de anti-histaminico 20 152
Prescrigao de vitamina B 11 83
Reintroduzir um a um ou ingerir separadamente 11 83
Suspender rifampicina 10 7.6
Orientagoes alimentares/hidricas 5 3.8
Uso de antibidticos e medicamentos para restauragao da flora intestinal 4 3.0
Prescrigao de analgésico/anti-inflamatorio 4 3.0
Suspender medicagao por poucos dias 3 23
Reformular horario da administragao da medicagao 2 15
Prescrigdo de sulfato ferroso 2 15
Reducgao da concentragao da medicagao 2 15
Suspender etambutol 1 0.8

*Insonia, ansiedade, diminuigao da libido, euforia, angustia, descontrole emocional, irritabilidade e sonoléncia.

A andlise da associagao entre os efeitos adversos com desfechos clinicos evidenciou dependéncia entre o manejo clinico e
os efeitos adversos (p = 0,009), conforme mostra a Tabela 3.

Enferm. Foco 2020; 11 (3): 178-186 | 181



A RTI G 0 2 4 EFEITOS ADVERSOS NO TRATAMENTO DA TUBERCULOSE

Livia de Souza Gongalves, Luciano Garcia Lourengao, Margaret Artico Baptista,

Jacqueline Flores de Oliveira, Francisco Rosemiro Guimaraes Ximenes Neto, Claudia Eli Gazetta

Tabela 3 - Distribuigao dos efeitos adversos, segundo variaveis clinicas e desfecho.

Efeitos Adversos
Variaveis Irritagao Prurido Dor arti- Dor p-va-
. X Edema X Exantema Outras Total
Clinicas e Desfecho | Gastrica pele cular Epigastrica lor*
n| % n| % n | % n | % n | % n | % n| %
Encerramento
Cura 27 | 205 | 21 | 159 12 91 7 53 10 7.6 9 6,8 37 | 28,0 123
Abandono 1 0.8 1 0.8 - - - - - - 1 0.8 - - 0,69
Qutros 1 0.8 1 0.8 - - - - 1 0.8 1 0.8 2 15 6
Més de inicio dos efeitos adversos
Até terceiro més 23 | 174 21 | 159 10 7.6 6 | 46 8 61 8 61 35 | 265 111
0.83
ApOs trés meses 6 4,6 2 152 2 15 1 |08 3 23 3 23 4 3.0 21
Duracao dos efeitos adversos
Até uma semana 2 152 3 2,3 - - - - 1 0.8 1 0.8 3 2,27 10
De duas semanas 0.36
- 23 174 15 114 8 61 6 4,6 9 6,8 7 53 25 189 93 ’
aum més
Mais de um més 3 2,3 S 3.8 3 2,3 - - - - 3 2.3 7 5,31 21
Sem registro 1 0.8 - - 1 0.8 1 0.8 1 0.8 - - 4 3,03 8
Esquema Medicamentoso
Basico 281 212 [ 21159 | 12 [ 91 [ 6 | 46| 10 [ 76 | 10 | 76 | 35| 265 | 122 | 067
Diferenciado 1 08 | 2152 -] -] 1]08] 0o | 08 | 1 |08 4303 10 | '
Classificacao dos efeitos adversos
Menores |24 ] 182 [14 106 | 12 [ 91 [ 6 |46 ] 10 | 76 | 6 | 46 [ 271205 99 | 0.09
Maiores |5 [ 38 ] 968 | -] - [ 1]08] 1 | 08 | 5 |38 [12] 91 | 33 | '
Duracéao do Tratamento
Menos 6 meses 1 0.8 - - - - - - 2 15 - - 1 0.8 4
6 meses 21 159 11 8.3 10 7.6 S 3.8 6 4,6 4 3,0 26 19.7 83 0,45
Mais 6 meses 7 5.3 12 91 15 2 15 3 2,3 7 5,3 12 91 45
Conduta médica para efeitos adversos
Antiemético 14 10,6 1 0.8 1 0.8 - - 9 6,8 - - 10 7.6 35
Orientagoes ge-
) 4 3.0 2 15 3 23 4 3,0 1 0.8 1 0.8 7 53 22
rais
Anti-histaminico 1 0.8 12 91 - - 1 0.8 - - 6 4,6 - - 20
Vitamina B - - - - 4 3,0 - - - - - - 7 5.3 11
Uma a uma ou se-
3 2,3 3 2,3 - - 1 0,8 - - 2 15 2 15 11
parada**
Suspender rifam-
o - - 4 3.0 - - 1 0.8 - - 2 15 3 2,3 10
picina
Orientagao  ali-
4 3.0 - - - - - - - - - - 1 0.8 5
mentar
Antibioticos /
medicamentos
108 |- - |1]o8]|-]-] - - - -l 2] 15 4 | 0009
para flora intes-
tinal
Analgésico/anti-
- - - - 1 0.8 - - 1 0.8 - - 2 15 4
-inflamatorio
Suspender e reto-
. - - 1 0.8 - - - - - - - - 2 15 3
mar
Reformular hora-
2| 15 | - - - - -] - - - - - - - 2
rio
Sulfato ferroso - - - - 2 15 - - - - - - - - 2
Reduzir concen-
B - - - - - - - - - - - - 2 15 2
tragao
Suspender etam-
- - - - - - - - - - - - 1 0.8 1
butol
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Doengas Associadas/Comorbidades

Nenhuma 12 91 7 53 6 4,6 3 |23 5 3.8 2 15 15 | 114 50
Gastrointestinal 4 3.0 2 15 2 15 1 0.8 1 0.8 1 0.8 4 3.0 15
Hipertensao 3 23 1 0.8 - - 1 |08 - - 1 038 4 30 10
Renal crénico 2 15 1 0.8 - - 1 0.8 1 0.8 - - 3 23 8
DM* e HAS## 1 0.8 2 15 - - - - - - 2 15 1 0.8 6
Cardiopatias 1 0.8 1 0.8 1 0.8 - - - - 1 0.8 2 15 6
Drogadigao - - 1 08 - - - - 1 08 - - 2 15 4
Reumatismo - - 2 15 - - 1 0.8 - - 1 0.8 - - 4
DM 1 0.8 - - - - - - - - - - 2 15 3
Hepatite C - - 1 0.8 1 0.8 - - 1 0.8 - - - - 3
Hipotireoidismo 1 0.8 - - - - - - - - - - 2 15 3 0l11
Artrose 2 15 - - 1 0.8 - - - - - - - - 3
DPOC - - 1 0.8 - - - - 1 0.8 1 0.8 - - 3
Doenga de Crohn - - 1 0.8 1 0.8 - - - - 1 0.8 - - 3
Depressao 2 15 1 0.8 - - - - - - - - - - 3
Osteomielite - - - - - - - - - - - - 2 15 2
Cirrose - - 1 0.8 - - - - - - - - 1 0.8 2
Lapus - - 1 0.8 - - - - - - 1 0.8 - - 2
Cancer - - - - - - - - 1 0.8 - - 1 0.8 2

*Teste qui-quadrado com corregao do teste de Monte Carlo. **Suspender medicamento e inserir novamente uma a uma ou

separadamente. ***Suspender medicamento por um pequeno periodo e retomar o mesmo medicamento em seguida. *Diabetes

Mellitus (DM). #*HipertensaoArterial Sistémica (HAS)

DISCUSSAO

Embora as medicagoes utilizadas no tratamento da tu-
berculose atuem de forma eficiente no combate ao bacilo, os
clientes em tratamento podem apresentar efeitos adversos'2.
No Brasil, a incidéncia de efeitos adversos nos casos em tra-
tamento a base de rifampicina, isoniazida e pirazinamida va-
riam de 5 a 20% para efeitos menores e 2 a 8% para efeitos
maiores’.

Mesmo que nao estejam presentes em todos os casos, os
efeitos adversos precisam ser considerados e avaliados du-
rante o tratamento da tuberculose, uma vez que representam
um dos principais motivos de interrupgao e, em muitos casos,
de abandono do tratamento®.

Os resultados deste estudo evidenciaram que mais da
metade dos casos de tuberculose apresentaram efeitos ad-
versos as medicagoes. Em contrapartida, estudo realizado em
Portugal verificou a incidéncia de efeitos adversos em 12,5%
dos casos'™.

Na China, estudo demonstrou que os casos com efeitos

adversos no inicio do tratamento, tiveram maior chance de
encerrar a fase intensiva do tratamento com o exame de es-
carro positivo”. Todavia, no estudo atual, 93,7% dos casos fo-
ram curados.

Estudo realizado na Clinica da Familia Rinaldo de Lamare,
na Rocinha (RJ), sobre estratégias educativas com pacientes
com tuberculose e seus familiares evidenciou que o baixo co-
nhecimento dos pacientes e seus familiares sobe a doenga e
o seu tratamento podem favorecer o abandono do tratamen-
to', sendo necessario que os profissionais das unidades de
APS realizem agoes educativas ja na primeira consulta, com
informagdes sobre a doenga e o tratamento, incluindo a pos-
sibilidade de ocorréncia dos efeitos adversos, a fim de favo-
recer a adesao ao tratamento. No entanto, essa abordagem
exige preparo dos profissionais para que toda a equipe esteja
integrada e articulada, para garantir o tratamento e acompa-
nhamento adequados dos doentes de TB*.

As comorbidades também estdo associadas a mortali-
dade por tuberculose, sendo o HIV e a DM as doencgas mais
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relacionadas ao 6bito*2. Por esse motivo, foi realizado levan-
tamento das comorbidades apresentadas pelos casos deste
estudo, sendo mais frequentes os problemas gastrointes-
tinais prévios. Esta informagao deve ser levantada no inicio
do tratamento, pois algumas doengas podem precisar de
esquema medicamentoso diferenciado e, além disso, podem
predispor a ocorréncia de efeitos adversos mais intensos. No
caso de hepatopatias prévias, por exemplo, a medicagao utili-
zada pode agravar o quadro clinico®.

Neste estudo, a maioria dos casos foi tratada com o es-
quema medicamentoso basico, conforme o preconizado pelo
Ministério da Saude. De acordo com a literatura, o sucesso do
tratamento da tuberculose com encerramento de cura esta
muito associado ao uso da rifampicina durante o tratamento,
por esta medicagao estar menos associada a resultados ne-
gativos como faléncia do tratamento, mortalidade e recidiva
da doenga?.

Os efeitos adversos mais frequentes neste estudo foram
classificados como menores, corroborando a literatura'
Houve predominio da irritagao gastrica, ratificando resulta-
dos de estudo realizado na cidade de Sao Paulo, em 2008%.
Esses sintomas sao frequentemente causados pela isoniazi-
da, rifampicina e pirazinamida, sendo menos frequente com o
uso do etambutol. Em geral, sdo mais leves e nao exigem sus-
pensao do tratamento. Embora, habitualmente seja indicada
a tomada da medicagao em jejum, nestas situagoes pode-se
orientar o cliente a tomar a medicagao duas horas apos a in-
gesta da primeira alimentagao, para reduzir os sintomas de
irritagao gastrica®.

O prurido e rash cutaneo, também observados neste es-
tudo, estdo relacionados aos quatro farmacos e sao, geral-
mente, efeitos mais leves, que podem ser sanados com an-
ti-histaminicos. Todavia, efeitos mais graves podem ocorrer
com menor frequéncia. Nesses casos, recomenda-se a sus-
pensao do tratamento, com reintrodugao dos farmacos um
a um, com intervalos semanais, para identificar qual medica-
mento estd causando a reagao adversa®.

A dor articular esta frequentemente relacionada a pirazi-
namida e, eventualmente, ao etambutol, devido a diminuicao
da excregao do acido urico pelos rins. Na maioria dos casos,
este problema ¢é resolvido por meio da utilizagao de anti-infla-
matorios nao hormonais®.

O uso da isoniazida pode causar dor neuropatia periférica,
sendo mais frequente na presenga de comorbidades como
DM, alcoolismo e insuficiéncia renal. Esta reagao pode ser re-
duzida com o uso de piridoxina?. Neste estudo foram encon-
tradas trés ocorréncias de neuropatia periférica, sendo que
um caso apresentava DM e os outros dois, problemas gas-

trointestinais.
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A cefaleia esta mais associada a isoniazida, rifampicina e
etambutol?. Neste estudo, na maioria dos casos, o manejo foi
a orientagao e, em casos mais intensos, o uso de analgésicos.

Os efeitos agrupados em comportamentais (insénia, an-
siedade, diminuicao da libido, euforia, angustia, descontrole
emocional e sonoléncia) foram apresentados por 3,8% dos
casos. Estes efeitos apresentam estreita relagao com a iso-
niazida, sendo encontrado na literatura relatos sobre tentati-
va de suicidio relacionada ao uso deste medicamento?-%.

Outra reagao importante encontrada neste estudo foi a
perturbagao visual, cientificamente conhecida como neurite
retrobulbar, que ocorre quando fibras dos nervos centrais sao
prejudicadas e causam sintomas visuais como borroes e es-
cotomas, entre outros. Esse efeito colateral esta relacionado
a algumas doses do etambutol, sendo recomendada a subs-
tituigao imediata do medicamento, para reversao do quadro
clinico®.

Os principais manejos clinicos observados neste estudo
foram a prescrigao de antiemético, orientagoes alimentares e
reformular horario da administragao das medicagdes.

Habitualmente os efeitos adversos iniciam-se nos trés
primeiros meses do tratamento'®, conforme observado nes-
te estudo. Estudo realizado em Buenos Aires, na Argentina,
apontou a alteragao da enzima do figado (Transaminase Glu-
témica Pirtvica - TGP) como reagao adversa mais prevalente,
ocorrida no primeiro més de tratamento?®.

A maior parte dos efeitos adversos observados neste es-
tudo duraram, em média, um més, ndo sendo encontrado na
literatura relatos sobre a duragao destas. No entanto, desta-
ca-se que a presenca destes efeitos esta relacionada ao au-
mento do tempo de tratamento da tuberculose, preconizado
em seis meses para os casos novos de todas as formas da
doenga (pulmonar e extrapulmonar), exceto em meningoen-
cefalite tuberculosa®.

Neste estudo, um tergo dos casos teve o tratamento pro-
longado, evidenciando que os efeitos adversos contribuem
com o aumento do tempo de tratamento, devido a interrup-
¢oes para readequagao de dose ou medicamento e hospita-
lizagoes. Este fato é preocupante, pois quanto maior a dura-
Gao, menor é a adesao ao tratamento, que pode culminar com
abandono?. Assim, torna-se importante e necessaria a reali-
zagao de agdes de educagao permanente dos profissionais da
saude, a fim de identificar os efeitos adversos com agilidade,
garantir a adesao ao tratamento e a cura da doenga'®*.

Fatores como o consumo de alcool e drogas ilicitas, as-
sociado as medicagoes antituberculose, aumentam os riscos
de intolerancia medicamentosa, potencializando a ocorrén-
cia de efeitos adversos?®?. Neste estudo, apenas dois casos

apresentaram drogadigao durante o tratamento, porém am-
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bos encerraram o tratamento apresentando alta por cura. O
caso de abandono do tratamento registrado nao relatou uso
de drogas ou alcool.

Outro aspecto que pode potencializar a ocorréncia de
efeitos adversos relacionados a medicamentos é a presenga
de comorbidades, sendo importante sua identificagao antes
do inicio do tratamento, para avaliar a necessidade de ade-
quagao do esquema medicamentoso, evitando-se efeitos
adversos intensos®. Além das doencas preexistentes, é im-
portante verificar quais medicagdes o cliente faz uso, para
identificar possiveis interagdes medicamentosas, reduzindo
risco de efeitos adversos e toxicidade®.

Enquanto aguardamos por medicamentos potencialmente
eficazes, em um tempo mais curto de tratamento e com me-
nores riscos de efeitos adversos, é fundamental que os pro-
fissionais da saude, especialmente a equipe de Enfermagem
que tem acompanhamento efetivo dos casos na APS, fagam
o registro adequado dos efeitos adversos relacionados no
prontuario, contribuindo para o manejo destes doentes. Além
disso, identificar doengas associadas preexistentes e uso de
outras medicagoes pelo doente pode auxiliar na orientagao
para controle ou prevengao dos efeitos adversos e agilizar a
conduta adequada, favorecendo o tratamento e aumentando
a probabilidade de cura da doenga.

Limitagoes do Estudo

A principal limitagao do estudo foi a falta de registro de
informagdes na ficha de notificagdo da tuberculose e nos
prontuarios, comprometendo o aprofundamento da andlise
sobre a tematica. A amostra de doentes de um Unico muni-
cipio representa outra limitagao e ressalta a necessidade de
ampliagao de pesquisas cientificas sobre as reagoes adversas
a medicamentos, envolvendo casos de diferentes regices do

pais, a fim de garantir a identificagao e o entendimento de di-
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