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RESUMO

OBJETIVO: Identificar e sintetizar o conhecimento cientifico produzido a respeito da efetividade
do teste GeneXpert no diagndstico da tuberculose (TB) pulmonar em pessoas vivendo
com HIV/aids.

METODOS: Revisio integrativa da literatura, cuja busca foi feita nas plataformas Embase,
Scopus, PubMed, Cinahl, Academic Search Premier, Socindex e Lilacs, em dezembro de 2019.
Os estudos levantados passaram por duas etapas de selecdo: leitura dos titulos e resumos por
dois revisores de forma independente, utilizando a plataforma Rayyan e leitura integral dos
mesmos. Foram incluidos 19 estudos primdrios em inglés, portugués e espanhol que respondiam
a pergunta norteadora do estudo: Qual é a efetividade do teste GeneXpert no diagnéstico da
TB pulmonar em pessoas que vivem com HIV/aids?

RESULTADOS: A utilizagdo do GeneXpert aumentou substancialmente a detecgdo de casos
de TB entre a populacédo coinfectada com HIV, com sensibilidade que variou de 68% a 100%,
sendo superior & baciloscopia. A especificidade variou de 91,7% a 100%; o valor preditivo
positivo, de 79,2% a 96,1%; e o valor preditivo negativo, de 84,6% a 99,3%, valores considerados
semelhantes a baciloscopia pela maioria dos estudos. O teste também foi comparado com as
diferentes formas de realizacdo da cultura e outros testes moleculares, sendo considerado
inferior apenas ao Xpert Ultra.

CONCLUSAO: E possivel afirmar que locais com alta incidéncia de HIV se beneficiariam com
aimplantagdo do teste GeneXpert, uma vez que sua efetividade no diagnéstico da TB pulmonar
nessa populagéo é expressiva quando comparada a baciloscopia, teste que foi por muito tempo
amplamente utilizado para a detecgéo dos casos.

DESCRITORES: Tuberculose Pulmonar, diagndstico. Técnicas de Diagndstico Molecular.
Infecgdes por HIV. Infec¢des Oportunistas Relacionadas com a AIDS.
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INTRODUCAO

A partir da década de 1980, a infeccéo pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV)
reforgou a preocupagio com a tuberculose (TB)'. Em 2015, de acordo com a Organizagéo
Mundial da Satde (OMS), 10,4 milhdes de pessoas desenvolveram TB, das quais 1,2 milhédo
correspondiam as pessoas vivendo com HIV/aids®.

Na década de 1990, as estratégias de controle da TB partiam da detec¢éo passiva da doenca por
meio de baciloscopia de escarro de pacientes com tosse cronica. No entanto, a apresentacio
clinica da TB pulmonar entre as pessoas que vivem com HIV/aids é inespecifica em estagios
avancados, com tosse menos frequente e esfregacos de escarro negativos a baciloscopia®.

Embora essa técnica diagndstica microbioldgica oferega vantagens quanto aos custos
e a simplicidade, a especificidade e a sensibilidade ainda sdo consideradas precérias,
principalmente entre as pessoas que vivem com HIV/aids**, em fungdo da produgéo escassa
de escarro e da diminuigéo da carga bacilar®. Dessa forma, é importante ressaltar que, além
dos resultados microbiolégicos, o diagnéstico de TB deve ser subsidiado pela apresentagéo
clinica’ e por achados radiograficos®.

Outro exame microbiolégico utilizado para o diagnéstico da TB, considerado padréo-
ouro para confirmacéo laboratorial da doenga, é a cultura de escarro. Tal exame tem alta
sensibilidade na detecgéo do Mycobacterium tuberculosis (MTB) e seu uso foi recomendado
para pessoas que vivem com HIV/aids’. No entanto, a realizacédo de tal exame requer recursos
e habilidades técnicas qualificadas, além de maior tempo para a obtengédo do resultado, o
que retarda o diagndstico e aumenta o risco de transmissdo da doenga'*".

Partindo dessa compreenséo, muitas vezes o diagndstico da TB em pessoas que vivem com
HIV/aids se baseava unicamente na apresentacéo clinica, uma vez que ndo havia comprovagéo
microbiolégica da infecgéo'? Esse obstédculo levou a expectativa de desenvolvimento de novos
meios diagndsticos para uso dos servigos de saide, dentre os quais mereceram destaque
os testes rapidos moleculares (TRM)", como o GeneXpert® MTB/RIF (GeneXpert), que
consiste em um teste de amplificagdo de acido nucleico baseado em reacdo em cadeia da
polimerase (PCR), por meio do qual se detecta o MTB e sua resisténcia a rifampicina em
uma amostra de escarro dentro de um periodo de duas horas'.

Esse teste foi aprovado em 2010 pela OMS, que recomendou seu uso para o diagnéstico inicial
da TB e dos casos suspeitos de tuberculose multidrogarresistente (TB-MDR) em amostras
de escarro®, e ampliou essa recomendacéo, em 2013, também para o diagnéstico de TB
em amostras ndo respiratorias, ou seja, para a TB extrapulmonar¢. Em func¢éo dessas
recomendagoes, em 2014, foi disponibilizado um total de 3.269 aparelhos de GeneXpert aos
setores publicos de 108 dos 145 paises elegiveis para obtengdo do equipamento’.

Frente ao exposto, esta revisdo tem o objetivo de identificar e sintetizar o conhecimento
cientifico a respeito da efetividade do teste GeneXpert no diagnéstico da TB pulmonar em
pessoas que vivem com HIV/aids.

METODOS

Trata-se de umarevisdo integrativa, a qual tem potencialidade de reunir informacdes sobre
determinado tema, de modo a apresentar o estado da arte do objeto de estudo, direcionar
definicéo de conceitos, identificar lacunas e rever teorias e andlise metodoldgica, além de
informar e auxiliar préticas e iniciativas em politicas relacionadas a questéo.

Pararealizar esta revisdo, foram adotadas as seguintes etapas: elaboragdo da pergunta do
estudo; levantamento bibliografico e sele¢do de estudos primérios; extracdo das informacoes
dos estudos selecionados; avaliagdo da qualidade metodoldgica dos estudos incluidos; sintese
e discusséo dos resultados encontrados. Dessa forma, a presente reviséo foi norteada pela
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seguinte questéo: Qual é a efetividade do teste GeneXpert no diagndstico da TB pulmonar
em pessoas que vivem com HIV/aids?

Tal questdo permitiu a identificacdo de descritores, utilizando a estratégia PICO, proposta
pela The Joanna Briggs Institute (2017)'%, apresentada no Quadro 1.

Os descritores em negrito citados no Quadro 1 fazem parte do vocabulario controlado
consultado nos Descritores em Ciéncias da Saide (DECS), por meio do qual também foi
possivel identificar os termos correspondentes nos idiomas espanhol e inglés. Para os termos
em inglés, também foi consultado o Medical Subject Headings (MeSH). Por fim, também
se buscou o vocabulario livre utilizado na escrita das publicagdes, por meio de buscas por
sin6nimos no DECS e no MeSH, bem como nas bases de dados selecionadas para o estudo.

O levantamento bibliogréfico foi realizado em dezembro de 2019 utilizando o vocabulério
encontrado (Quadro 2) e os operadores booleanos OR (entre as palavras de mesmo significado)
e AND (entre os grupos de palavras de mesmo significado).

O levantamento bibliografico foi realizado em dezembro de 2019 nas seguintes bases de
dados: Excerpta Medica dataBASE (EMBASE), SciVerse Scopus (Scopus) de propriedade
da Elsevier, Public/Medline ou Publisher Medlin (PubMed), Cumulative Index to Nursing
and Allied Health Literature (CINAHL), Academic Search Premier (ASP), Bibliographic
Database for Sociology Research (SocINDEX) e Literatura Latino-Americana e do Caribe
em Ciéncias da Saude (Lilacs). Para a busca na Lilacs, utilizou-se o vocabuldrio nos trés

Quadro 1. Descritores que derivam da pergunta do estudo, segundo a estratégia PICO.

Acronimo Definicao Descritores (vocabulario controlado em negrito)

P Populagdo Pessoas que vivem com HIV/aids

| Intervencao Realizacao do teste GeneXpert® MTB/RIF* em amostras de escarro
C (;Co?;];g:dgl:b Comparagao com outros testes diagndsticos

O Desfecho (outcome) Efetividade no diagnéstico da tuberculose pulmonar

2 Néo foi encontrado vocabulario controlado para o termo em questdo, mas o termo e suas derivagdes foram
utilizados na busca.

b Nao foram utilizados como descritores na busca.

Fonte: Elaboragdo prépria, 2019.

Quadro 2. Vocabulario utilizado na busca dos artigos para a realizacao da revisao integrativa sobre
efetividade do teste GeneXpert® MTB/RIF no diagnéstico da tuberculose pulmonar em pessoas que
vivem com HIV/aids.

Grupos de palavras Vocabulario Controlado/vocabulario livre

HIV OR Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida OR aids OR HIV OR Sindrome da
Deficiéncia Imunoldgica Adquirida OR Sindrome de Deficiéncia Imunolégica Adquirida
OR Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida OR Virus da Imunodeficiéncia Humana
OR Virus de Imunodeficiéncia Humana (Portugués)

VHI OR “Acquired Immunodeficiency Syndrome” OR AIDS OR “Human
Immunodeficiency Virus” OR “Immune Deficiency Syndrome” OR “Immuno Deficiency
G1 Syndrome” OR “Immuno-Deficiency Syndrome” OR “Immuno-Deficiency Syndromes”
OR “Immunodeficiency Syndromes” OR “Immunologic Deficiency Syndrome” OR
“Acquired Immunodeficiency”(Inglés)

SIDA OR “Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida” OR “Sindrome de Deficiencia
Inmunolégica Adquirida” OR “Sindrome de la Inmunodeficiencia Adquirida” OR

VIH OR “Virus de Inmunodeficiencia Humana” OR “Virus de la Inmunodeficiencia
Humana” OR “Virus del SIDA” (Espanhol)

Tuberculose OR TB (Portugués)
G2 Tuberculosis OR TB(Inglés)
Tuberculosis OR TB (Espanhol)

GeneXpert OR “teste rapido molecular” OR TRM OR “teste molecular rdpido”
(Portugués)

Xpert OR GeneXpert OR Cepheid OR “rapid molecular test” (Inglés)

“prueba rdpida molecular” OR PRM OR “prueba molecular rapida” (Espanhol)

G3

Fonte: Elaboragdo prépria, 2019.

https://doi.org/10.11606/s1518-8787.2021055003125




RSP

GeneXpert no diagnéstico da TB em pessoas HIV ~ Faria MGBF et al.

idiomas mencionados, e nas demais bases de dados, utilizou-se o vocabuldrio em inglés.
E importante ressaltar que ndo foram utilizados limites de ano de publicagdo e nem de
idioma no levantamento bibliografico.

Tal busca resultou na identificacdo de 1.802 publicagdes, as quais foram exportadas para
o aplicativo de revisdo sistemdatica Rayyan QCRI da Qatar Computing Research Institute®,
o qual identificou e possibilitou a exclusdo de 597 publica¢des duplicadas. Dois revisores
independentes fizeram julgamento da elegibilidade das publicacdes remanescentes por
meio da leitura dos seus titulos e resumos. Na leitura integral dos artigos elegiveis (60), os
seguintes critérios nortearam a inclusdo de 19 estudos nesta reviséo: estudos primadrios;
ter pessoas com coinfec¢do TB-HIV como populagéo de estudo; abordar o diagnéstico da
TB pulmonar; e estudos que respondessem a questéo norteadora da revisao. Cabe destacar
ainda que os estudos considerados nestarevisdo utilizaram somente a tecnologia GeneXpert
produzida pela empresa Cepheid. Foram excluidos artigos que estudavam custo-efetividade,
resumos publicados em anais e artigos que ndo comparavam o teste GeneXpert com outros
testes diagndsticos (Figura).

Os dados dos artigos incluidos nesta revisdo foram extraidos com a utilizacdo de um
instrumento especifico baseado em Ursi (2005)*, o qual também permitiu uma sintese
narrativa de seus resultados. Por fim, a qualidade metodolégica dos artigos foi avaliada
por meio do “Checklist para Estudos de Acurécia de Testes Diagndsticos” proposto pela
The Joanna Briggs Institute (JBI) (https://joannabriggs.org/critical-appraisal-tools), que
contempla dez itens de avaliagdo com respostas dicotdmicas (sim/néo), de tal forma
que o item era considerado bem avaliado quando recebia a resposta “sim”. Dois itens

\ )

Y

Identificacao

%}
<

o]
=
2

8o
=
el

Incluidos

CINAHL: Cumulative Index to Nursing and Allied Health Literature; ASP: Academic Search Premier; SocINDEX:
bibliographic database for sociology research; Lilacs: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Satde; PubMed: Public/Medline ou Publisher Medlin; Scopus: SciVerse Scopus de propriedade da Elsevier;
EMBASE: Excerpta Medica dataBASE.

Fonte: Adaptado de Moher D et al. (2009)%.

Figura. Fluxograma da selecao dos artigos incluidos na revisdo integrativa sobre efetividade do teste
GeneXpert® MTB/RIF no diagnéstico da TB em pessoas que vivem com HIV/aids.
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do checklist ndo eram aplicaveis aos estudos encontrados e foram desconsiderados
durante a avaliacgéo.

RESULTADOS

Dos 19 artigos incluidos nessa revisao, 18 (94,7%) foram publicados em lingua inglesa®**~*
e um (5,3%) em lingua espanhola®, dos quais 15 (78,9%) sdo procedentes do Continente
Africano®?22325-3436.38 doig (10,5%), do Continente Americano®*, um (5,3%), do Continente
Asiatico* e um (5,3%) estudo multicéntrico® envolve paises da Africa, América, Europa e Asia.

Os artigos foram publicados nos anos de 2011 (21,1%)%*%%, 2012 (15,8%)*-*"3¢, 2014
(15,8%)29%, 2015 (5,39%)%2, 2016 (5,3%), 2017(15,8%)**253 e 2018 (21,1%)****%%, Em relacio
ao tempo de investigacdo, quatro (21,1%) estudos tiveram duragdo de até 6 meses®***,
cinco (26,3%), de 6 meses até um ano®32%>%% oito (42,1%), de um a dois anog?>26:28:29.31.33.7.38
e dois (10,5%), de 2 a 3 anos?"*,

A sintese dos principais resultados sobre a efetividade do teste GeneXpert encontrados
nos artigos incluidos na presente revisdo sdo apresentados no Quadro 3. Onze
estudog®2325-2730-32.34.3537 gyaliaram a sensibilidade do teste, nove®2*25-2729.30.3437 gyaliaram
a especificidade e oito, o valor preditivo positivo (VPP) e o valor preditivo negativo (VPN).
Dos artigos incluidos no estudo, os exames de comparagdo utilizados para avaliar a
efetividade do teste GeneXpert foram: 14 (73,6%) baciloscopia®?3-2¢:2830-3639 " quatro
(21,1%) cultura em meio sdlido Lowenstein-Jensen (L])*>%*%>% 13 (68,4%) cultura em meio
liquido®2223:26-27.29-33.3537 ym (5,3%) Light Cycler Mycobacterium Detection (LCTB)®
e um (5,3%) MTBDRplus (Hain Lifescience)®. Trés artigos®***** avaliaram a efetividade
do teste segundo os resultados da contagem de linfécitos T CD4+ e um artigo® avaliou
essa efetividade segundo o momento da coleta do escarro.

Quanto a qualidade metodoldgica dos estudos, cinco estudos**>***"% contemplaram
todos os itens considerados pela The Joanna Briggs Institute como indispenséveis a um
bom estudo de avaliagdo da acurécia de testes diagnésticos. Apenas um (5,3%)* artigo
apresentou célculo amostral.

DISCUSSAO

A epidemia e a expansdo da infeccéo pelo HIV impactaram na incidéncia de TB*, cuja
deteccdo precoce seguida de tratamento oportuno representam a chave para seu controle,
de forma que o diagnéstico laboratorial representa um desafio para os servigos de satide®.
A populagéo que vive com coinfec¢éo por TB/HIV possui algumas caracteristicas limitantes
ao uso das ferramentas diagndsticas, uma vez que pode apresentar com mais facilidade
esfregaco negativo, imunossupressdo avancada que propicia atraso no diagndstico e
manifestagdo subclinica de sinais e sintomas caracteristicos da TB*..

Em regides endémicas de TB/HIV que dispdem de escassos recursos, a microscopia de
escarro geralmente é o inico método disponivel para o diagndstico******:. A utilizacéo de
apenas esta técnica para triagem de TB na populacgéo coinfectada com HIV restringe o seu
potencial diagndstico, uma vez que sdo necessarios aproximadamente 10.000 organismos
por mililitro no escarro para a execugdo do exame, quantidade incomum entre a populagdo
que vive com HIV*.

O teste GeneXpert é um método sensivel, especifico®, simples e inovador cujo objetivo,
desde suaimplantacdo, é detectar a presenca de M. tuberculosis e a resisténcia a rifampicina
em até 2 horas®****%. O método possui uma capacidade de triagem aumentada®, além de
requerer concentracdes minimas bacilares nas amostras para a realizagéo do exame®.
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Em funcéo dessas particularidades, questiona-se a relevancia da baciloscopia para o diagndstico
da TB onde o GeneXpert esta disponivel, embora evidéncias encontradas mostrem que o
uso concomitante de ambos os testes pode resultar em aumento da identificagdo de casos
néo detectados tanto por um exame quanto por outro*?°, principalmente em pessoas com
contagem de linfécito T CD4+ < 200células/pl™.

Outros estudos ndo abordam a realizacdo concomitante de ambos os exames, mas apontam
que a utilizagdo do GeneXpert aumentou substancialmente a detec¢éo de casos de TB entre
a populacdo coinfectada com HIV**26333842 sendo ela acentuada em amostras de escarro
matinais e entre pessoas com menor contagem de linfécito T CD4+%.

A recomendagéo da OMS para o uso do GeneXpert ao invés da baciloscopia como teste
inicial de escolha em individuos que vivem com HIV susceptiveis & TB®, corrobora com os
achados dos estudos que mostraram que a sensibilidade do GeneXpert no diagndstico da
TB nas pessoas que vivem com HIV variou de 68%* a 100%** (média 81,1%), sendo maior
que a sensibilidade da baciloscopia®****-2730-323437 que variou de 23,0% a 66,7%* (média
43,3%). Diante do exposto, a implementagido do GeneXpert, um teste rdpido e preciso em
diferentes contextos clinicos, levou ao aumento significativo no diagnéstico da TB pulmonar,
tanto quando usado como um teste de primeira escolha, quanto como complementar®.

E importante destacar que a sensibilidade é calculada tendo como referéncia a cultura de
escarro, que € o exame considerado padrao-ouro para o diagnéstico da TB. Mesmo que
esse exame seja referéncia, alguns estudos o comparam com o GeneXpert, apontando
menor sensibilidade deste em relagédo a cultura pelos métodos L] e BACTEC MGIT 960%,
enquanto outro estudo aponta maior sensibilidade* e outro, desempenho igual em
relacdo ao método LJ*2. Dois estudos trouxeram outros métodos diagnésticos que foram
também comparados ao GeneXpert: um indicou sensibilidade semelhante dele e do teste
LCTBS¢, e outro indicou sensibilidade menor quando comparado ao Xpert Ultra®. Dessa
forma, cabe destacar a importancia do uso do GeneXpert como teste de escolha para
o diagndstico da TB pulmonar em adultos que vivem com HIV, uma vez que apresenta
efetividade semelhante e superior em relagdo a cultura e até mesmo a outros métodos
moleculares, como o LCTB. No entanto, cabe destacar a importancia de aprofundar os
estudos em relacéo a comparacgdo do exame com a cultura, visto que existem divergéncias
em relacdo aos resultados sobre tal efetividade. Também merece cautela a indicagédo do
Xpert Ultra como um método de escolha em substituicdo a todos os testes disponiveis,
inclusive ao GeneXpert, uma vez que nesta revisdo encontrou-se apenas um estudo que
fez a comparacéo entre os dois testes*.

Ainda cabe destacar que a sensibilidade do teste GeneXpert nas pessoas que vivem com
HIV foi maior do que nas pessoas HIV negativas®, contrapondo-se a outro estudo que
afirmou que a sensibilidade nas pessoas com HIV foi menor®. A sensibilidade aumentada
do teste em pacientes que vivem com HIV agrega vantagens importantes a seu uso nos
servigos de satide, como o aumento da taxa de detecgdo da TB microbiologicamente
confirmada e a potencialidade de se instituir um tratamento rdpido, com objetivo de
reduzir a transmissdo da TB*. Algumas caracteristicas individuais, como apresentar
baciloscopia negativa**=' e contagem de linfécito T CD4+ < 200 células/pl*, foram
citadas como elementos que reduzem a sensibilidade do teste GeneXpert. Embora esses
resultados sejam controversos em rela¢do ao estudo de Cavanaugh et al. (2016)**, que mostra
aumento da sensibilidade do teste em pessoas com contagem menor de linfécitos T CD4+,
outro estudo mostra que o desempenho do GeneXpert em pessoas que vivem com HIV
com imunossupressdo avangada possui certas limitagdes* que podem ser causadas pela
menor concentracdo de micobactérias no escarro e pela apresentacgédo oculta ou subclinica
da doenca®.

A especificidade do GeneXpert variou de 91,7%* a 100%** (média 95,6%), sendo que na
comparagio com a baciloscopia, alguns estudos revelam que ambos os exames apresentaram
desempenho semelhante em relagdo ao aspecto mencionado®?**"3*%7, e outros que o
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GeneXpert possui menor especificidade**. Em relacdo a outros exames diagndsticos,
o estudo cita que a especificidade do teste GeneXpert é semelhante a da cultura® e do
LCTB®. A especificidade do teste em pessoas que vivem com HIV também foi semelhante
em relacédo as pessoas néo infectadas pelo virus®. Frente ao exposto, verifica-se que a
especificidade do teste GeneXpert é comparavel aos demais testes diagndsticos.

O VPP, entendido como a probabilidade de se ter a doenga quando o teste é positivo, variou
de 79,2% a 96,1% (média 91%) para o GeneXpert em pessoas que vivem com HIV, sendo
considerado semelhante a baciloscopia®**?7**%7 e a0 LCTB®, bem como quando o teste é
realizado em pessoas que ndo vivem com o virus*, embora um dos estudos tenha apontado
que o VPP foi menor nessas pessoas®. Ja o VPN, entendido como a probabilidade de néo
se ter a doenga quando o teste for negativo, variou de 84,6% a 99,3% (média 92,6%) para o
GeneXpert em pessoas vivendo com HIV, sendo considerado semelhante®***” ou maior®2**
emrelagdo a baciloscopia e semelhante ao LCTB® e em pessoas que ndo vivem com o virus®,
embora um dos estudos tenha apontado que o VPN é maior nessas pessoas®. Dessa forma,
assim como na avaliacdo da especificidade, os resultados da efetividade do teste GeneXpert
quanto ao VPP e ao VPN mostraram evidéncias de serem semelhantes aos demais testes
de comparacéo.

Um estudo também apresentou a razdo de verossimilhanca do teste para o diagndstico da
TB em pessoas com coinfec¢éo, a qual é calculada dividindo a probabilidade do resultado
positivo (verossimilhanga positiva) ou negativo (verossimilhanga negativa) nas pessoas com
a doenga pela probabilidade do mesmo resultado nas pessoas sem a doenga®. Em relacéo a
razdo de verossimilhanca positiva, verificou-se ndo haver diferenca entre o GeneXpert e a
baciloscopia®’. No entanto, arazéo de verossimilhanca negativa do GeneXpert apresentou-se
menor e proxima a “zero ”, indicando ser melhor do que a baciloscopia.

A efetividade do teste na identificacédo de casos resistentes a rifampicina necessita ser
melhor estudada, uma vez que um estudo® mostrou que de sete casos identificados, trés
eram falso positivos; bem como pelo fato de outros estudos®#***3**7 terem populagdo muito
reduzida de casos resistentes, limitando as conclusdes de que o teste possui efetividade
semelhante aos testes de sensibilidade*****%" e, inclusive, ao MDRTBplus®. Dessa forma,
diagnosticar a resisténcia a rifampicina ainda permanece como um desafio para os servigos
de satide, pois possibilitaria a redugdo do tempo médio de deteccéo de casos resistentes
a até dois dias®, o que seria um desempenho admirével quando comparado aos quase
40 dias do teste de sensibilidade/cultura convencional®. O diagndstico imediato desses
casos permitiria a redugdo substancial dos riscos de transmissdo nosocomial do bacilo
resistente e o seu tratamento especifico e precoce, o que resultaria na redugéo das formas
graves da TB, bem como na melhora no progndstico dos individuos e na diminuigéo das
perdas de seguimento clinico®*.

Frente a efetividade do teste GeneXpert no diagndstico da TB entre os individuos que
vivem com HIV, torna-se indispensavel sua expanséo especialmente nos paises com alta
carga de coinfeccdo, uma vez que esse teste traria ganhos a detecgédo de casos ao substituir
ou complementar o teste de baciloscopia e tornaria oportuno o tempo de tratamento®
em relagdo acultura, a qual possui limitagoes de custo e exigéncia técnica®*. Cabe aqui
destacar ainda que a precisdo diagndstica do GeneXpert, baseado em uma sensibilidade de
85% e uma especificidade de 97%, alcancaria um potencial de salvar mais de 400.000 vidas
por ano*, mesmo que alguns casos realizem tratamento empirico, o qual seria diminuido
em locais com a implementacéo do teste*.

Quanto a qualidade metodolégica dos estudos, cinco estudos comtemplaram todos os
itens considerados pela 7he Joanna Briggs Institute como indispensaveis a um bom estudo
de avaliacdo da acurdcia de testes diagndsticos***?¢3"%, Das limitacoes metodolégicas
encontradas nos estudos, ressaltam-se o tamanho amostral reduzido®; as perdas amostrais
acima de 20%°%%*%; a falta de esclarecimento quanto ao processo amostral® e ao processo de
amostragem?®; o uso de dados secundarios®***; a divida quanto a realizagéo®?*27-30-32-36.39
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ou néo realizacéo® de estudos cegos em relacdo aos resultados dos testes realizados; e a
utilizacéo de testes de referéncia diferentes para os participantes do estudo® ou a utilizac¢éo
da baciloscopia como teste de referéncia®?#3%. Além disso, identifica-se um possivel viés de
selecdo da populacdo de um estudo, em que o teste GeneXpert sé foi realizado em amostras
positivas para a cultura®.

Entretanto, apesar de o teste ter maior custo do que a microscopia, os beneficios do tempo
de diagnéstico e da indicagdo da resisténcia medicamentosa mostraram-se superiores por
trazerem maiores sensibilidade e especificidade. Além disso, o teste estabelece o diagndstico
em uma proporg¢éo significativa de pacientes com esfregaco negativo e apresenta um valor
de exclusdo consolidado para TB-MDR***. Partindo dessa realidade, o GeneXpert pode ser
utilizado como método de diagndstico de primeira linha*".

Como limitacdes, esta revisdo pode néo ter incluido estudos relevantes que néo foram
indexados nas bases de dados pesquisadas, nem ter incluido a literatura cinzenta que
poderia viabilizar a identificagdo de abordagem de outros tépicos/pontos relevantes
sobre a tematica.

Por meio deste estudo, é possivel concluir que locais com alta incidéncia de HIV poderiam se
beneficiar da implantagédo do teste GeneXpert, uma vez que sua efetividade no diagndstico
da TB pulmonar nessa populacgédo é expressiva quando comparada a da baciloscopia,
teste que foi por muito tempo amplamente utilizado para a deteccdo dos casos. Quando
comparado a outros exames, houve controvérsia em relagéo a efetividade do GeneXpert e
dos diferentes tipos de cultura, efetividade semelhante & do LCTB e menor que a do Xpert
Ultra. Além do aumento da detec¢édo de casos de TB pulmonar entre as pessoas que vivem
com HIV, o teste GeneXpert pode proporcionar beneficios como resultados mais rdpidos
do que os obtidos pela cultura (método mais sensivel para confirmagéo da TB),culminando
em deteccéo e tratamento oportunos, o que torna o GeneXpert uma ferramenta na luta
contra a TB. Juntamente com a inovagdo do uso do GeneXpert, torna-se necessario o apoio
e o fortalecimento dos servicos de satide na aplicabilidade dessa técnica para o alcance das
metas do desenvolvimento sustentével e da Estratégia End TB.
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