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O QUE ABORDAREMOS HOIE?

e O que éasindemia TB-DM e qual sua incidéncia no mundo e no Brasil;
* (Qual arelevancia do diabetes na transmissao de Mtb:
* Qual a base biologica da interacao TB-DM e como esta associada a clinica;

* Como a disglicemia interfere nos desfechos de tratamento anti-TB;
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SINDEMIA TB-DM NO MUNDO
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SINDEMIA TB-DM NO BRASIL
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SINDEMIA TB-DM EM MINAS

5,2 279

mil pessoas com obitos por
tuberculose tuberculose
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mil pessoas com Obitos por diabetes
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Fonte: SINAN Tuberculose (2023)
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INVESTIGANDO A INTERACAO A
TUBERCULOSE-DIABETES

 Reconhecida pela OMS como um fator de risco crucial na epidemia de TB;
 Afeta a transmissao, progressao da doenca e os desfechos de tratamento;
* Uma abordagem integrada (clinica, epidemiologia e molecular), é essencial;

* Crescente numero de estudos para investigar essa interacao;

(:)-----IllllllllllllllIIIIIII...II-II-llIllIlIIlllllll.llllllllllllllll" c:)

Fonte: SINAN Tuberculose (2023) 1944 2024

Observatoério de Saude Publica (https://observatoriosaudepublica.com.br/)



COMO DIABETES INTERFERE NA
TRANSMISSAO DE TB?
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COMO DIABETES INTERFERENA A
TRANSMISSAO DE TB?

The Journal of Infectious Diseases Y
is
MAJOR ARTICLE Y%"[DSA hivma

of America hiv medicine assocotion e

The Effect of Diabetes and Prediabetes on Mycobacterium
tuberculosis Transmission to Close Contacts

Maria B. Arriaga,'”** Michael S. Rocha,”** Betania M. F. Nogueira,”** Vanessa Nascimento,”*** Mariana Araiijo-Pereira,'” Alexandra B. Souza,*’
Alice M. S. Andrade,'” Alysson G. Costa,*’ Adriano Gomes-Silva,” Elisangela C. Silva,” Marina C. Figueiredo," Megan M. Turner,” Betina Durovni,”
José R. Lapa-e-Silva,’ Afranio L. Kritski,” Solange Cavalcante,*" Valeria C. Rolla,’ Marcelo Cordeiro-Santos,*"” Timothy R. Sterling,"”* and

Bruno B. Andrade,'”***"*"; for the RePORT Brazil Consortium

RePORTBraziI@
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COMO DIABETES INTERFERE NA
TRANSMISSAO DE TB?
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COMO DIABETES INTERFERE NA
APRESENTACAO CLINICA?
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COMO DIABETES INTERFERE NA A
APRESENTACAO CLINICA?

RESEARCH ARTICLE

Diabetes Is Associated with Worse Clinical
Presentation in Tuberculosis Patients from
Brazil: A Retrospective Cohort Study

Leonardo Gil-Santana’%**, Jilson L. Almeida-Junior’-*>*, Carolina A. M. Oliveira®*, Lucas
S. Hickson®, Carla Daltro®, Simone Castro®, Hardy Kornfeld®*, Eduardo M. Netto**°#, Bruno
B. Andrade’%>%¥#
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COMO DIABETES INTERFERE NA
APRESENTACAO CLINICA?

A
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Gil-Santana et al, 2021



O QUE MUDA NA RESPOSTA IMUNE DO
INDIVIDUO COM DIABETES?



Normal

- Individuos com diabetes tém um sistema

INVESTIGANDO A INTERACAO E O
TUBERCULOSE-DIABETES =

imune disfuncional se comparado aos "
7-10 p.i.
nao-diabéticos;
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Martinez & Kornfeld, 2014
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COMO DIABETES INTERFERE NA
RESPOSTA IMUNE?

IScience ¢ CelPress

OPEN ACCESS

Article
An integrative multi-omics approach
to characterize interactions between tuberculosis

and diabetes mellitus

Caian L. Vinhaes,'-%*%>"¢ Eduardo R. Fukutani,?>-*'¢ Gabriel C. Santana,’-*” Maria B. Arriaga,®

Beatriz Barreto-Duarte, -“~-'-” Mariana Aradjo-Pereira, - '“ Mateus Maggitti-Bezerril,~~ Alice M.S. Andrade, -~
Marina C. Figueiredo,” Ginger L. Milne," " Valeria C. Rolla,'# Afranio L. Kristki,” Marcelo Cordeiro-Santos, '*'% "=
Timothy R. Sterling,? Bruno B. Andrade, '-#-3.>.7.8.10.17.78* Artur T.L. Queiroz,?>*"” and for the RePORT Brazil

Consortium

RePORTlB:razil@



COMO DIABETES INTERFERE NA A

RESPOSTA IMUNE?

* Os niveis dos marcadores
diminuem significativamente
durante o tratamento =2 reducdo
do disturbio inflamatorio, sendo
que todos obtiveram como
desfecho a cura.

 Pacientes com TB-DIM demoram
mais tempo pra voltar a
homeostase do sistema imune

RePO RTBrazi@
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Vinhaes et al, 2024



COMO DIABETES INTERFERE NOS
DESFECHOS DE TRATAMENTO?
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COMO DIABETES INTERFERE A
NOS DESFECHOS?

-~ The Journal of Infectious Diseases

+ ATDSA

Infectious Diseases Society of America v medicine assocation OXFORD

The Effect of Diabetes and Prediabetes on Antituberculosis
Treatment Outcomes: A Multicenter Prospective
- Cohort Study

- Maria B. Arriaga,'*** Mariana Araijo-Pereira,'*** Beatriz Barreto-Duarte,'*** Betania Nogueira,”*** Maria Vitéria C. N. S. Freire,” Artur T. L. Queiroz,”’
|

Moreno M. S. Rodrigues,” Michael S. Rocha,”” Alexandra B. Souza,*" Renata Spener-Gomes,*""" Anna Cristina C. Carvalho,>" Marina C. Figueiredo,"
~ Megan M. Turner,” Betina Durovni,” José R. Lapa-e-Silva,” Afranio L. Kritski,” Solange Cavalcante,” Valeria C. Rolla,” Marcelo Cordeiro-Santos,*'*"

| )
~ Timothy R. Sterling,”* and Bruno B. Andrade,'****'*"; for the Regional Prospective Observational Research in Tuberculosis (RePORT)-Brazil Consortium

RePORTBrazigI@



COMO DIABETES INTERFERE

NOS DESFECHOS?

The Journal of Infectious Diseases

ISTDSA

Infectious Diseases Society of America hiv medicine association

OXFORD

The Effect of Diabetes and Prediabetes on Antituberculosis
Treatment Outcomes: A Multicenter Prospective
Cohort Study

Maria B. Arriaga,'?** Mariana Araiijo-Pereira,'** Beatriz Barreto-Duarte,'*** Betania Nogueira,”*** Maria Vitéria C. N. S. Freire,® Artur T. L. Queiroz,”’
Moreno M. S. Rodrigues,® Michael S. Rocha,”® Alexandra B. Souza,”" Renata Spener-Gomes,*'*"" Anna Cristina C. Carvalho,'>" Marina C. Figueiredo,"
Megan M. Turner," Betina Durovni,” José R. Lapa-e-Silva,” Afranio L. Kritski,'” Solange Cavalcante,” Valeria C. Rolla," Marcelo Cordeiro-Santos,*'""
Timothy R. Sterling,"* and Bruno B. Andrade,'”***'*"; for the Regional Prospective Observational Research in Tuberculosis (RePORT)-Brazil Consortium

Arriaga et al, 2022
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COMO DIABETES INTERFERE 2\, contole o tue
NOS DESFECHOS? RePORTErazil®
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E NO PACIENTE TB-HIV? TEMOS O
MESMO PADRAO?



VIl Workshop para o
controle da tuberculose
em Minas Gerais

COMO DIABETES INTERFERENO A\
DESFECHO DE TB-HIV?

’ frontiers
In Medicine
Front Med (Lausanne). 2022; 9: 972145. PMCID: PMC9523014
Published online 2022 Sep 16. doi: 10.3389/fmed.2022.972145 PMID: 36186793

Tuberculosis treatment outcomes of diabetic and non-diabetic TB/HIV co-infected
patients: A nationwide observational study in Brazil
Sign in

S

Klauss Villalva-Serra, '+ 2 T Beatriz Barreto-Duarte, 13-4 :°-TVanessa M. Nunes, -2+ T Rodrigo C. Menezes,
Moreno M. S. Rodrigues, ' -8 Artur T. L. Queiroz, -2 Maria B. Arriaga, ' -4+ 1° Marcelo Cordeiro-Santos, 3 11 12

Afranio L. Kritski, °* 13 Timothy R. Sterling, ' Mariana Araujo-Pereira, 1-4-6-15:¥and Bruno B. Andrade®1-2-4.6.14.15,
g™
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COMO DIABETES INTERFERENO A
DESFECHO DE TB-HIV?
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PONTO DE DISCUSSAO D\

Medicamento Efeito no citocromo P 450 Efeito sobre medicamentos antidiabeticos
anti-tuberculose

Rifampicina Induz as enzimas do citocromo, acelerando Efeito reduzido de sulfonilureias em um terco
assim a eliminacao de medicamentos como devido ao metabolismo acelerado mediado
sulfonilureias, tiazolidinedionas e meglitinidas  pelo CYP2C, levando a hiperglicemia

Efeito reduzido de tiazolidinediona pela
metade devido ao metabolismo acelerado
mediado pelo CYP2CS, levando a

hiperglicemia

INH Inibe Eliminacao reduzida através da acdo no
CYP2C9; efeito persistente e risco de
hipoglicemia

Bedaquilina Indutor enzimatico Pode reduzir o efeito de medicamentos
antidiabéticos

Krishna & Jacob, 2021
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TAKE HOME

1. Triagem de Diabetes (com follow-up) em pacientes com TB;

2. Triagem de infeccao por TB em pacientes com diabetes e seus contatos;

3. Acompanhamento mais proximo (atencao a interacao medicamentosa) de TB-DM;
4. Enfase em pesquisas com individuos TB-DM para investigar estratégias de controle da

transmissao e melhoria de desfechos de tratamento.
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A

TAKE HOME

TYPE Review

? frontiers ‘ Frontiers in Tuberculosis PUBLISHED 18 December 2024
pol 10.3389/ftubr.2024.1487793

() check orupdtes Intersecting epidemics:
deciphering the complexities of

EDITED BY

tuberculosis-diabetes

Stellenbosch University, South Africa

REVIEWED BY Comorbid ity

Socorro Miranda-Hernandez,

James Cook University, Australia

Shivraj M. Yabaji,

Boston University, United States Mariana Araujo-Pereira’>°!, Caian L. Vinhaes!>#+>1,

*CORRESPONDENCE Beatriz Barreto-Duarte'~*°, Klauss Villalva-Serra'*’,
Bruno B. Andrade

Bruno.andrade@fiocruz.br Artur T. L. Queiroz!4?® and Bruno B. Andradel’>467*
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