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Objetivos de Aprendizagem

Rever conceitos basicos sobre epidemiologia e clinica da

tuberculose no Brasil
Diferenciar TB ativa (doenca) de TB Latente (infeccao)

Compreender os principios basicos da investigacao

complementar (diagnostico laboratorial) da TB

Compreender o papel do diagndstico MOLECULAR da TB e

da resisténcia do bacilos as drogas de primeira linha



Tuberculose - TB

e Doenca infectocontagiosa de transmissao aérea, causada
pelo Mycobacterium tuberculosis.

e Bacilo nao formador de esporos, sem flagelos, nao produtor

de toxinas, aerdbio estrito e intracelular facultativo (pode

sobreviver e multiplicar dentro de células
fagocitarias).

e Descrito por Robert Koch em 1882.




Na atualidade...

TU BERCU LOSIS

WHO Global Tuberculosis Report 2015

| HIV/AIDS
0 05 1.0 1.5
MILLIONS OF DEATHS

47% drop in TB death rate 43 million lives saved TB ranks alongside HIV

since 1990, with nearly all between 2000 and 2014 through asa Ieading cause of death
improvement since 2000 effective diagnosis and treatment with 1.5 million T8 deaths in 2014*
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Tuberculose

Epidemiologia




Epidemiologia

e WHO - 2015

— 9.6 milhdes de casos
— 1.1 milhdo (13%) de casos entre pacientes HIV
positivos

— 1.3 milhao de mortes devido a doenca

¢ 300.000 mortes em pacientes HIV positivos

World Health Organization. Global tuberculosis report 2013



Epidemiologia

e Tuberculose no Brasil

—70.000 casos notificados

— Estimativa de 90.000 casos

— Brasil: 192 pais em ndmero de casos (¥ 1)

— 4,5 mil mortes por ano
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Tuberculose

Transmissao




Transmissao

e A transmissao ocorre através do ar, por meio de goticulas contendo os
bacilos expelidos por um doente ao tossir, espirrar ou falar em voz alta

e (Quando estas goticulas sao inaladas por pessoas sadias, provocam a
infeccao tuberculosa e o risco de desenvolver a doenca
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Transmissao

e Contagio:
— 1 pessoa bacilifera infecta 10 a 15 pessoas por ano

— Para contactantes casuais praticamente nao existe risco

e Asformas da doenca que oferecem risco sao:

— TB pulmonar

— TB de laringe. G
e Caverna pulmonar ™1 risco contagio Fﬁ}r e\ }
-




Transmissao

e A propagacao da
tuberculose esta
intimamente ligada as
condicoes de vida da
populacao.

e Sua prevaléncia € maior
nas periferias das
grandes cidades.




Transmissao

e Quando as goticulas
inaladas, contendo os
bacilos de Koch atingem os
alvéolos, a infeccao pode

se iniciar.




Transmissao

e Os bacilos multiplicam-se nos alvéolos e um
pequeno numero entra na circulacao sangtliinea

disseminando-se por todo o corpo.

e Dentro de 2 a 10 semanas, no entanto, o sistema
imune usualmente intervém, impedindo que os
bacilos continuem a se multiplicar e prevenindo

disseminacao posterior.




Laténcia na tuberculose

e Ainfeccao tuberculosa, sem doenca, significa que os bacilos estao

no corpo da pessoa, mas sob controle (sistema imune).

Granuloma tuberculoso



Complexo Primario

e Complexo primario (na primoinfecgso)
— Cancro deinoculacao + linfangite + adenopatia satélite)

— Disseminacao hematogénica

Se autolimitado, teremos a
VIRAGEM TUBERCULINICA




Prova Tuberculinica

e Teste tuberculinico:

— A técnica de aplicacao (Mantoux)

— Ainjecdo (INTRADERMICA) do PPD
faz aparecer uma pequena area de
limites precisos, palida e de aspecto
pontilhado como casca de laranja

Formacéao de papula de inoculacao.



Prova Tuberculinica

e A leitura deve ser realizada 72 a 96 horas ap0ds a aplicacao,
medindo-se com régua milimetrada o maior diametro
transverso da area de endurecimento palpavel.

e QO resultado, registrado em milimetros classifica-se como:

e REATOR
e NAO REATOR




Evolucao da Infeccao
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Tuberculose Primaria
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Tuberculose Primaria

e [B PRIMARIA: (Primeiros 2 anos apos primoinfeccao)

— Individuo nao imune

* Disseminacao precoce (3 meses)
— Meningite tuberculosa
— Tuberculose miliar
e Disseminacgao precoce com metastases organicas e
maior laténcia para doenca (3 a 12 meses)
— TB ganglionar
— TB pulmonar

— TBrenal



TB pos primaria
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Tuberculose Pds Primaria

e Reativacao endogena X Reinfeccao exogena

e Individuo imune
— Formas clinicas:

e Pulmonar (absoluta maioria, com até 90% dos casos)

e Extra pulmonares
— Pleural
— Ossea
— Renal
— Supra renal

— peritoneal, outras



Evolucao da Infeccao
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Situacao da Tuberculose (TB e TBL)

Infeccao
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PERGUNTA:

e Quais sao os desfechos possiveis para uma pessoa
que adoece com tuberculose?



Tuberculose

Historia Natural e Fisiopatogenia




Historia Natural da Tuberculose

e De todos os casos de tuberculose (Seculo XIX)

25% curava

25% cronificava

50% morria




Evolucao da Tuberculose
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Tuberculose ATIVA

Diagnostico Laboratorial




Tuberculose Pulmonar Adulto

e Suspeita clinica
— Doenca cronica (tosse, febre, expectoracao)

— Tempo de evolucao geralmente > 3 sem

— Tosse, expectoracao, febre, dor toracica, perda de

peso, sudorese noturna, hemoptise
e Epidemiologica @%ku@,

— Contato prévio com TB, neoplasia maligna,
alcoolismo, confinamento institucional (presidios,
asilos), DM tipo 1, uso de imunosupressores, e AIDS [L




Tuberculose Pulmonar Adulto

e Estudo radioldgico (raio X de torax)

— Indicado em:

e Sintomaticos respiratorios
e Contactante de paciente com TB pulmonar
e Suspeita de TB extrapulmonar

e Infeccao pelo HIV ou outra

condicao imunosupressora




Apresentacao Radiologica

e TB primaria:
— linfadenopatia
— consolidacao no parénquima
— padrao miliar

— normal




RX8



—
x
nd




Apresentacao Radiologica

e TB pos primaria — Adulto:
— doenca no parénguima e cavitacao
— doenca pleural

— Alteracoes residuais:
e Fibrose
e atelectasia cicatricial
e Retracao do hilo

e Bronquiectasias




Tuberculose Pulmonar Adulto




Tuberculose Pulmonar Adulto

N




Diagnodstico Microbioldgico



Baciloscopia

e Analise Microbioldgica
Pesquisa de BAAR:

— Permite descobrir as fontes
mais importantes de infeccao:
0s casos baciliferos.

— Permite detectar de 50 a 70%
dos casos de tuberculose >

pulmonar em uma comunidade.

— Positivo > 10.000/ml escarro \ f



Tuberculose Pulmonar Adulto

e Analise Microbioldgica

— O diagndstico DEFINITIVO se
faz cultivando o bacilo nas
secrecoes pulmonares ou de

outras localizacdes




Cultura

e Lowenstein-Jensen:

— E 0 “gold standard” para o diagndstico da tuberculose
— Método sensivel (detecta até 10 bacilos/ml de escarro)

— Pode demorar de 2 a 8 semanas para se obter resultados

GGGGGG

w BD :

« Somente apos -

[T

Identificacao e

drogas antimico
9 — .
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Testes Moleculares para diagnostico da TB




Teste Rapido Molecular —=TRM TB
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GeneXpert MTB/RIF (cepheid)

~* GeneXpert® Dx System
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TB-TRM — teste rapido molecular

Gene Xpert™

100 — . — Cultura MGIT

ol % TRM-TB

1 | TRM-TB |

3| P miion of cases detected (%)

V

o
|

c
—
c
-
—
o

I ) |
J  Em paciente HIV+ :
30 f | e Sensibilidade de 70%
20 — ,;
- ’I —— Liquid culture
. J —— MTB/RIF test
104 JI Solid culture
f Microscopy
C — T T ]
) 20 40 60 80 100

Time to detection (days)



Prova Terapéutica

e Diante da suspeita clinica e extensiva
investigacao inconclusiva, é possivel iniciar
terapéutica de prova

e SO deve ser feita por especialista



Tuberculose

Tratamento




Tuberculose

e Diagnostico Confirmado de Tuberculose Pulmonar:

O que fazer?

— Notificacdo do caso + —
— Tratamento efetivo

FiqueSabendo

FACA O TESTE DE AIDS

— Pesquisa dos contactantes

— Oferecer sorologia anti HIV



Tratamento da Tuberculose

e Devera ser considerado para tratamento imediato
0 paciente com diagnostico de tuberculose
pulmonar bacilifera que apresentar:

e Duas baciloscopias diretas positivas;

e Uma baciloscopia direta positiva e cultura positiva

Tuberculose’
tem remédio.



Esquema Basico (EB) para TB

(adultos e adolescentes)

Rifampicina(R) + Isoniazida(hidrazida-H) + Pirazinamida(Z) + Etambutol(E)

Regime Farmacos Meses

2rHzE | RHZE |

comprimido A
Fase intensiva em dose fixa
combinada
3005200 ou
150/100 mg 4
Fase de g
s comprimido ou 4
manutencao

capsula

Fonte: Nota Técnica PNCT/DEVEP/SVS/MS



Tratamento da Tuberculose

e Bases bacteriologicas da terapia:
— Resisténcia natural
— Resisténcia adquirida

e Multiplicacao lenta do bacilo

— Menor ritmo no intracelular e granuloma

— Maior na caverna



Resisténcia

Natural

Medicamentos anti-TB Mutantes_naturalmente

resistentes

Rifampicina 1:108 bacilos
Isoniazida 1:10° bacilos
Pirazinamida 1:10% bacilos
Etambutol 1:10° bacilos
Estreptomicina 1:10° bacilos
Quinolonas 1:10° bacilos




Associacao Medicamentosa

Rifampicina @go cruza@

1:108 bacilos resistentes

Isoniazida
1:10° bacilos resistentes
+

Pirazinamida

1 bacilo resistente

em

bacilos

1:104 bacilos resistentes

+
Etambutol
1:10° bacilos resistentes




Regime Prolongado e Bifasico

Crescimento
geomeétrico

Crescimento lento

Fase intensiva Fase de manutencao

Objetivo: reduzir a

transmissibilidade, a Objetivo: eliminar os bacilos persistentes
morbidade e a resisténcia proporcionando uma cura efetiva
adquirida pela reducéao e duradoura da doenca.

da populacao bacilifera



Novo Esquema Basico TB

i
PRI
:

PROIBIDO VENDA NO COMERCID
USO S0B PRESCRICAD MEDICA




Ades3o ao tratamento: DOTS/TDO

e O tratamento supervisionado requer a
supervisao da ingestao dos
medicamentos em uma unica dose
diaria.

e Deve-se explicar ao paciente e sua

familia o porqué da necessidade do

tratamento supervisionado.



Tuberculose

Prevencao




Prevencao

Vacinacao com BCG
Investigacao e o acompanhamento dos contactantes

Quimioprofilaxia (tratamento da tuberculose latente)

Minimizar risco Ocupacional



Evolucao da Infeccao
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Risco Ocupacional

e Medidas de Controle da transmissao da TB

— Administrativas:

e [nvestigacao, diagnostico, isolamento de casos suspeitos,
Plano escrito que seja seguido

— Ambientais (engenharia)
e Quartos de isolamento com ventilacao natural e pressao
negativa
— Protecao respiratoria

e Mascaras cirurgicas para os pacientes (quando sairem do
guarto e mascara N95 para os profissionais)



Alguma pergunta?




