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Diagnostico e Prevencao da
Tuberculose na infancia
Diagnosis and Prevention of
Tuberculosis in Children

Resumo

Introducao: A tuberculose (TB) causa ainda atualmente milhares de mortes no mundo.
O Brasil € um dos 22 paises onde a carga da doenca permanece elevada. O controle da
TB continua sendo um desafio em Sadde Publica. Para evitar a disseminacdo da doenca é
necessario conhecer sua forma de transmissao e patogénese. Objetivos atualizacao sobre
prevencdo da TB na infincia. Métodos: revisao ndo sistemdtica da literatura, com énfase
em recomendagdes brasileiras recentes. Conclusdes: O diagndstico precoce e acurado
daTB visa o inicio do tratamento que previne a transmissao do Mycobacterium tuberculosis.
A prevencdo da tuberculose, através da vacinagdo BCG, tratamento da infecgdo latente e o
controle de contatos, € essencial para se alcancar o controle da doenca na infancia.
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Summary

Introduction: Tuberculosis still today causes thousands of deaths in the world. Brazil is one
of the 22 countries where the charge of this disease is still high.The control of tuberculosis is
still one of the main goals in Public Health.To avoid tuberculosis spreading it is necessary to
know its way of transmission and pathogenesis. Objectives actualization about prevention of
Childhood Method: nos sistematic review of literature emphasizing recent Brazilian recom-
mendations. Conclusion: the earlier and accurate diagnosis aims at starting the treatment
of the disease that prevents the Mycobacterium tuberculosis transmission. The prevention of
tuberculosis, through BCG vaccination, treatment of latent tuberculosis and contact tracing,
is essential to achieve the control of the disease in childhood.
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Introducao

A TB acompanha a histéria da huma-
nidade, mas apesar de ser antiga ainda
nao ¢ passado. De acordo com a OMS
um ter¢o da populagdo mundial estd in-
fectada pelo M. tuberculosis, sendo que
destes, cerca de 8 milhdes desenvol-
verao a doenca e 2 milhoes evoluirao
para o 6bito a cada ano". No Brasil,
bem como em outros paises em desen-
volvimento, tal enfermidade é ainda
mais preocupante, pois a pobreza e/ou
a concentracao de renda deterioram a
satide, que num ciclo vicioso corrom-
pem a economia e o processo social ao
levarem as faixas etarias mais produti-
vas a doenca ou até a morte.

O numero de casos de TB no Brasil
supera o que a OMS espera como acei-
tavel, sendo que dentro do pais o Rio
de Janeiro é o estado com maior ntime-
ro de casos. A redugao desses indices é
dificultada pelo grande ntimero de ca-
sos assintomaticos somados aos casos
sintomadticos que demoram a chegar as
unidades de satide bem como pela de-
ficiente adesao ao tratamento por par-
te dos pacientes visto sua longa dura-
¢ao. Entretanto, o controle de contatos
apresenta-se como uma viavel e eficaz
ferramenta na reducao da incidéncia
de TB, ja que através de pacientes com
TB ativa pode-se avaliar um importante
grupo de risco de infec¢ao: os contatos
de TB. A partir desta avaliacao podem-
se encontrar pessoas infectadas pelo M.
tuberculosis, que poderiam iniciar o tra-
tamento da infeccao latente por tuber-
culose (ILTB), reduzindo a possibilidade
de desenvolver a doenga e de transmitir
o bacilo. Além disso, a descoberta de
doentes permite o inicio de tratamen-
to adequado, contribuindo ao final do
processo para a redugao da transmissao
da TB*2

Epidemiologia
Segundo a Organizacao Mundial da

Satde (OMS), 22 paises concentram
80% dos casos de TB no mundo. Nos
altimos anos, o Brasil passou da 16°
para a 182 posicao no ranking mundial
da doenca. Em 2007, o pais notificou 72
mil novos casos de TB, com uma média
nacional de 38,2 casos por 100 mil ha-
bitantes, segundo os dados do Ministé-
rio da Saude (MS). Além disso, 4,5 mil
pessoas morreram em decorréncia da
doenca. Segundo a estimativa da OMS,
o pais tem 92 mil pessoas com TB, ou
48 casos por 100 mil habitantes.

No total, 70% dos casos estao concen-
trados em 315 dos 5.565 municipios,
segundo os registros do MS. As maiores
incidéncias estao nos Estados do Rio de
Janeiro (73,27 por 100 mil), Amazo-
nas (67,60), Pernambuco (47,79), Para
(45,69) e Ceara (42,12). A regidao Cen-
tro-Oeste é a que apresenta a menor
taxa do pais - em Goias, sao 9,57 por
100 mil habitantes .

Em 2003, o combate a TB foi inclu-
ido entre as prioridades do MS. Desde
entdo, registra-se uma queda média de
1,6% ao ano na incidéncia. A meta na-
cional é chegar a 2011 com, no maxi-
mo, 70 mil novos casos. E, até 2015, re-
duzir pela metade a taxa registrada nos
anos 1990, que teve em média 80 mil
novos casos. O ano de 1990 ¢ referéncia
para o controle da TB no mundo, quan-
do foram estabelecidos os Objetivos do
Milénio. Com or¢amento nacional para
o controle da TB ampliado em mais de
10 vezes desde 2002, o MS planeja eli-
minar a doenga como um problema de
saude publica até 2050. Somente em
2008 foram investidos 69,1 milhoes de
délares no programa de controle da TB.
Vérias acOes realizadas no pais contam
com o apoio do Fundo Global contra a
TB, a Aids e a Maldria, sediado em Ge-
nebra. Além disso, o MS tem investido
parte do orcamento na assisténcia aos
pacientes com TB. Além do acesso que
todos tém ao tratamento na rede pu-

blica, 0 MS também vem expandindo o
tratamento supervisionado como parte
da estratégia DOTS (Directly Observed
Treatment Short-Course), que ja tem
cobertura de 86% na rede publica. Esse
programa visa oferecer aos pacientes o
monitoramento mais intenso por parte
dos profissionais. Isso porque ao ser ini-
ciado o tratamento, o desafio passa a ser
a adesao do paciente durante o tempo
necessario para a cura®.

Patogenia e Transmissao

A infecgao pelo bacilo M. tuberculosis
nao indica doenca mas um processo
que pode culminar na TB doenca. Con-
sidera-se TB a doencga causada pelo M.
tuberculosis e eventualmente pelo M. bo-
vis. Este é responsavel por um reduzido
numero de casos, devido ao tratamento
do leite e do controle sanitario sobre o
gado vacum®.

A transmissao da TB pode ocorrer
pela inalacdo de goticulas (de Pfliige)
contaminadas com o bacilo eliminadas
pela tosse de um doente ou, raramente,
pelo espirro, fala ou beijo. As particu-
las infectantes (ntcleos de Wells) logo
que sao aspirados encontram nas bar-
reiras fisicas a primeira resisténcia do
organismo. Ultrapassando-as, os bacilos
chegam aos alvéolos pulmonares onde
encontram macrofagos residentes que
iniciam a resposta imune inespecifica
anti-microbacteriana através da fago-
citose. Com o processo de fagocitose,
parte dos bacilos é destruida e com isso
héa exposicao de antigenos, levando a
ativacdo da resposta imune especifica
mediada por linfécitos T CD4 e T CDS,
detectados num prazo aproximado
de dez semanas apds a infec¢do atra-
vés da hipersensibilidade cutdnea ao
PPD (derivado protéico purificado). A
resposta de células T é inversamente
proporcional a progressao da doenga.
Assim, em doentes com TB avancada,
pode ocorrer inexisténcia de reacao
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cutanea ao PPD, enquanto individuos
recém infectados apresentam reacao
cutanea ao PPD®,

Uma vez estabelecida a infecgdo, a
probabilidade de esta progredir para
a doenca depende do comportamen-
to particular de cada organismo. Em
individuos muito jovens ou de idade
mais avancada, desnutridos, ou in-
fectados pelo HIV, por exemplo, tal
probabilidade aumenta em relagao ao
geral da populac¢do. Dai a importancia
de se investigar fatores como idade no
momento da infeccao, o estado nutri-
cional e a presenca de outras doencas
associadas. Na maioria dos individuos o
desenvolvimento de TB ocorre cerca de
dois anos apds a primeira infeccdo ou
primoinfeccao, levando a TB primadria.
Esta se manifesta em apenas 5% dos
infectados. Os outros 95% evoluem
para a cura®.

O encerramento da primoinfeccao,
porém, nao significa que ndo haja mais
bacilos vidveis no organismo, estes po-
dem permanecer latentes por longos
anos e voltarem a apresentar atividade

microbiana, podendo gerar as formas
pos- primaria e extrapulmonar.

Diagnostico

O diagnostico da TB na infancia baseia-
se inicialmente na anamnese e no exa-
me fisico. A anamnese pressupde todo o
histoérico pessoal do paciente, buscando
o maximo de informacdes e dados su-
gestivos de TB. As principais informa-
¢oes sao as condigoes sociais em que o
paciente vive, suas doenca anteriores,
historia familiar e histéria de contato
com pacientes com TB®,

As manifestacOes clinicas da TB pul-
monar podem ser variadas: na maioria
dos casos ha febre, geralmente modera-
da, persistente por mais de 15 dias e fre-
quentemente vespertina. Sao também
comuns: a irritabilidade, tosse, perda de
peso ou nao ganho de peso e sudorese
noturna, as vezes profusa; a hemop-
tise € rara. Frequentemente o caso de
pneumonia que ndo vém apresentando
melhora com uso de antimicrobianos
para germes comuns transforma-se em
suspeita de TB'®,

Os primeiros exames a serem solici-
tados devem ser o radioldgico e a prova
tuberculinica.

A pesquisa de BAAR no escarro pode
ser solicitada em criancas a partir dos
sete anos, aproximadamente, e em ado-
lescentes, pois estes ja sdo capazes de
expectorar, permitindo o exame. A mi-
croscopia é rapida, mas tem baixa sen-
sibilidade. A cultura é mais especifica e
sensivel, porém exige mais tempo para
ser concluida, de seis a oito semanas. A
cultura permite a identificacdo do baci-
lo e possibilita a realizacao do teste de
sensibilidade!”®.

Pela dificuldade de realizacao de falta
de exames microbioldgicos, o diagndsti-
co de TB na infancia se torna dificil. Na
maioria das vezes as decisoes terapéuti-
cas sao embasadas em métodos menos
especificos. Na infancia, o diagndstico
da doencga TB se realiza, com frequén-
cia, baseando-se na prova tuberculinica
(PT), na suspeita clinica, nos achados
radioldgicos compativeis e na presenca
de um adulto com capacidade de conta-
gio em seu entorno. No Brasil emprega-

Sistema de pontuagiao para diagnéstico de tuberculose pulmonar em criangas e adolescentes
(negativos a baciloscopia). Ministério da Saude, 2010.

Quadro Clinico-Radiolégico

Contato com Adulto com
Tuberculose

Teste Tuberculinico | Estado Nutricional

Febre ou sintomas como:
tosse, adinamia, expectoracao,
emagrecimento, sudorese > 2
semanas

Acrescentar 15 pontos

e Adenomegalia hilar ou padrao
miliar

e Condensacao ou infiltrado (com
ou sem escavagao) inalterado > 2
semanas

e Condensacao ou infiltrado (com
ou sem escavagao) inalterado >
2 semanas evoluindo com piora
ou sem melhora com antibi6ticos
para germes comuns

Acrescentar 15 pontos

Proximo, nos altimos 2 anos
Acrescentar 10 pontos

> 10 mm em vaci-
nados com BCG ou
vacinados < 2 anos

> 5 mm em vacina-
dos > 2 anos ou nao
vacinados com BCG

Acrescentar 15 pontos

Desnutrido grave
Acrescentar 5 pontos

Assintomatico ou com sintomas
< 2 semanas
0 pontos

Condensacao ou infiltrado de
qualquer tipo < 2 semanas
Acrescentar 5 pontos

Infeccao respiratéria com mel-
hora apds uso de antibidticos
para germes comuns ou sem
antibiéticos

Subtrair 10 pontos

Radiografia normal
Subtrair 5 pontos

Ocasional ou negativo
0 pontos

<5 mm
0 pontos

Eutréfico ou desnu-
trido nado grave
0 pontos

> 40 pontos - TB muito provével; 30-40 pontos - TB possivel; < 25 pontos - TB pouco provavel.
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se o sistema de pontuagao preconizado
pelo MS © (QUADRO 1).

Interpretacio:

Existem métodos bioldgicos molecu-
lares para diagndstico, sorologia com
teste ELISA e a reacao em cadeia da
polimerase (PCR). Este, porém, é mais
utilizado em adultos. No diagndéstico
clinico de TB pulmonar em criancas, a
sensibilidade da PCR varia de 23 a 83%
e a especificidade de 80 a 100%. Essa
técnica, embora de alto custo, seria de
grande utilidade nos casos de criangas
com doenca pulmonar na qual a micro-
biologia tradicional e epidemiologia nao
possibilitaram fazer o diagnéstico'?.

O diagnostico sorologico pelo teste
ELISA é relativamente simples, barato
e nao requer equipamento sofisticado,
sendo, por isso, o método adequado
para uso em laboratérios de paises de
baixa renda. Por esse motivo, ele tem
sido descrito de forma cada vez mais
consideravel. Nesse teste usam-se an-
ticorpos (de preferéncia combinados
entre si) para diversos antigenos espe-
cificos, produzidos a partir da exposicao
ao M. tuberculosis como marcadores de
infeccao por TB!Y,

Prevengao

A vacina BCG, mesmo depois de mais
de 80 anos de sua criagao, € a inica in-
dicada para a profilaxia da TB. Embora
essa vacinacao seja de utilizacao muito
expandida, ainda hé aspectos polémi-
cos. O conhecimento insuficiente da pa-
togénese da TB e as dificuldades técnicas
dificultam a criacao de novas vacinas.
Além disso, a baixa incidéncia da TB
em paises desenvolvidos ndo a pde em
primeiro plano em relacao a realizacao
de pesquisas. A eficacia global da BCG
é dificil de ser medida, visto a imensa
discrepancia entre os estudos sobre o
assunto '#19 Contudo, em criangas, 0s
estudos genericamente confirmam sua

eficacia por periodos de 10-15 anos''”.
Ainda mais evidente é a eficdcia na
prevencao das formas graves de TB na
infancia. Uma desvantagem corrente-
mente apontada a pratica da vacinacgao
com 0 BCG é a de induzir a positividade
tuberculinica, dificultando a identifica-
¢ao dos infectados. Na prética a questao
¢é ultrapassada com a ado¢ao de limites
de reatividade.

A injecao intradérmica para aplicacdo
da vacina BCG exige formacao e pratica
regular da sua execucdo. A pequena in-
filtracao com o cldssico aspecto em casca
de laranja desaparece em 1 hora, sur-
gindo posteriormente endura¢do com
ulceracgao superficial, com formacao de
crosta e nova ulceragao por um periodo
de 2-3 meses até fechar, deixando cica-
triz com um didmetro médio de 5 mm.
A localiza¢ao da injecdo é na face late-
ro-externa do brago, na uniao do tergo
superior com os 2/3 inferiores. A vacina
possui taxas extremamente baixas de
efeitos adversos graves. Na maioria das
vezes surgem adenites axilares, cervi-
cais ou intercostais préximas ao local
de vacinacao que sao reacoes benignas
18] "H4 relatos de casos individuais de
efeitos adversos do BCG em soropo-
sitivos. No entanto, em dois estudos
comparativos de populacoes infantis
nao se encontraram diferencas signifi-
cativas entre soropositivos e controles.
Apesar disso, é desconhecida a eficacia
da vacina nestes grupos de risco, sendo
consensual, nos casos de AIDS, a ndao
vacinagao (1820,

Nas ultimas décadas vém sendo de-
senvolvidos experimentos visando a
utilizagao de novas vacinas contra a TB.
Ha linhas de investigacdo que buscam
a imuniza¢dao de mucosa contra a TB,
empregando as vias oral, intranasal ou
aerosol, o que facilitaria a administra-
¢ao da vacina, ampliando a cobertura
vacinal em muitas areas do mundo. Ha
avancos no conhecimento de diferen-

tes mecanismos imunogénicos desen-
cadeados por diversos antigenos mico-
bacterianos, muito embora todo este
conhecimento ainda esteja em nivel
experimental 122,

O tratamento preventivo da TB ou
tratamento da ILTB tem grande impor-
tancia na protecao de pessoas vulnera-
veis a TB, como criancas, ja que evita,
de certa forma, que infectados evoluam

Indicacio de
tratamento da infecgcido latente
por tuberculose (ILTB) segundo o
resultado do teste tuberculinico
(TT). Fonte - ref.7

TT = 5 mm

e Infectados com HIV

¢ Contatos recentes (< 2 anos) de TB pul-
monar vacinados com a BCG hd mais de 2
anos

¢ Individuos nao tratados para TB e portado-
res de lesoes sequelares na radiografia de
térax

¢ Pacientes candidatos a transplantes ou
transplantados

e Imunossuprimidos por outras razoes (uso
de prednisona = 15 mg/dia ou equivalente
por tempo superior a um més ou candida-
tos ao uso de bloqueadores de TNE-")

e Viragem tuberculinica

¢ Trabalhadores do sistema prisional, cuida-
dores de idosos

e Pessoal de laboratdrios de micobactérias

e Profissionais da area da satde

¢ Contatos recentes de TB pulmonar de
qualquer idade

TT = 10 mm

e Contatos recentes (< 2 anos) de TB pul-
monar vacinados com a BCG ha 2 anos ou
menos

e Usuarios de drogas injetaveis

¢ Pacientes com depressao da imunidade
por diabetes mellitus insulinodependente,
silicose, linfomas, neoplasias de cabeca,
pescoco e pulmao ou procedimentos como
gastrectomia, hemodidlise, by-pass gas-
trointestinal.

¢ Populagoes indigenas

Independente do TT

¢ Individuos HIV positivos com histoéria de
contato recente (< 2 anos) com TB pul-
monar bacilifera ou apresentando imagem
radiografica de sequela de TB pulmonar
sem historia prévia de tratamento para TB,
independente do valor do TT (mesmo com
TT < 5 mm)
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para a condicao de doentes. No Brasil,
as indicacoes de tratamento da ILTB sao
dirigidas, prioritariamente a menores de
15 anos, visando evitar o adoecimento
das criancas e adolescentes que podem
estar desenvolvendo a primoinfeccao
por TB (),
siste na administracao de isoniazida em

O tratamento da ILTB con-

duas situagdes: individuos nao infecta-
dos por M. tuberculosis, visando evitar
a infeccao- neste caso seria a quimio-
profilaxia - ou no caso de pessoas in-
fectadas, visando evitar o adoecimento.
No Brasil, recomenda-se o tratamento
da ILTB de acordo com a enduracao do
teste tuberculinico e do grupo de risco
do individuo, segundo o Quadro 2.

Ha evidencias de que a protecdo con-
ferida pela isoniazida seja de 90% dos
casos. Durante a adolescéncia nao foi
observada a reativacao da doenca, o que
sugere prolongada protegao do trata-
mento. O tratamento da ILTB também é
orientado, sob criteriosa decisdo médica,
aos reatores fortes a tuberculina, sem TB
ativa, mas que devido a certas situagoes
clinicas sdo incluidos em um grupo de
alto risco de desenvolver a TB!#2%),

Nos casos de resisténcia a isoniazida,
arecomendacao da American Thoracic
Society ¢ a utilizagao de rifampicina na
dose de 10mg/kg, além do etambutol

na dose de 15mg/kg. Quando ¢ eviden-
ciado um contato a TB multi-resistente,
o tratamento consiste no uso didrio de
uma associa¢do de etambutol (20mg/
kg) e pirazinamida (25mg/kg) durante
seis meses*¥. Entretanto, esta conduta
nao ¢ generalizada e a OMS propde o
uso de isoniazida por seis meses ou o
acompanhamento da crianca infectada
sem administrar isoniazida e, caso, ve-
nha a adoecer, trata-la segundo o pa-
drao de sensibilidade do caso indice.
E de grande importancia a vigilancia
clinica sobre o paciente, sobretudo se
ele ja apresentar uma lesdo hepatica
ou renal, estiver fazendo algum outro
tratamento com medicamentos t6xicos
para o figado ou pancreas, ou faca uso
frequente de 4lcool Y

H4 grande dificuldade no controle de
contatos em nosso meio. A adesao ao
tratamento da TBL é uma das maiores
dificuldades devido ao descaso em rela-
¢ao a ela pelos individuos indicados, ja
que estao, aparentemente, sadios.

Controle de Contatos

O acompanhamento sistemadtico e a
triagem dos contatos de TB sao algumas
das principais acoes preventivas para
impedir o surgimento de novos sur-
tos da doenga. Os contatos sao defini-

dos como qualquer pessoa, parente ou
nao, que coabita com um doente com
TB e formam um grupo para o qual se
recomenda uma atitude de busca ati-
va. Também pode ser definido por um
contato de pelo menos 200 h de expo-
si¢do a focos com escarro positivo para
BAAR ou de pelo menos 400 h a focos
com BAAR negativo e cultura positiva,
sendo valorizado apenas o contato no
mesmo espaco fisico (fechado) .

A prevencao e deteccao precoce de
casos de TB em criangas sao metas es-
senciais para o controle da doenga.

Segundo alguns autores, uma das es-
tratégias de controle mais facilmente
exeqiiiveis e eficazes, e também mais
simples, para a deteccao do caso indi-
ce € o exame de contatos de criangas e
adolescentes de até 15 anos com TB2¢).
Contudo, a formulacao dos programas
de controle da TB, tanto em nivel es-
tadual quanto federal, nao tem se fo-
calizado nesse ponto, se voltando mais
para a avaliacdo e tratamento do adulto
sintomatico”.

O tamanho da reacdo a prova tuber-
culinica auxilia na determinacao da
necessidade de tratamento para a ILTB
dependendo dos diferentes contextos
epidemioldgicos.

Estudo realizado em nosso meio de-

Fluxograma I: Conduta em criangas contatos de TB.

Teste Tuberculinico

v

+ Radiograma de Térax
Normal Sugestivo de TB
Tratamento

Reator *

» Quimioprofilaxia

N&o Reator **

Repetir o teste apds 8 semanas

(*)Reator: superior a 10
mm em criangas vacinadas
com BCG hd menos de 2
anos ou superior a 5 mm
em criangas ndo vacinadas
com BCG ou vacinadas hd
mais de 2 anos.No caso de
o teste haver sido repetido,
pode ser considerado reator
se houver diferenca = 10
mm entre o primeiro € 0
segundo teste. (**)Ndo
reator: enduragdo inferior
ao teste reator. [ref. 7]
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monstrou que contatos recentes com
idade = 12 anos, HIV negativos e com PT
= 5 mm tem um risco seis vezes maior
de apresentar ILTB do que contatos com
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