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Diagnostico da tuberculose pulmonar em pacientes com
baciloscopia direta de escarro negativa.
Diagnosis of pulmonary tuberculosis in patients with negative acid-fast staining in sputum.

Renata Leborato Guerra!, Luciana Rego’, Marcus Barreto Conde'.

A identificacdo do Mycobacterium tuberculosis na
amostra respiratéria através da cultura em meio especi-
fico é o método diagndstico da tuberculose (TB) pulmo-
nar. Apesar de ter boa sensibilidade, seus resultados sao
obtidos apenas em 6 a 8 semanas e a grande maioria das
unidades de saude onde os pacientes com suspeita de
TB pulmonar sao atendidos nao tem acesso a este mé-
todo. Em funcdo da praticidade, da rapidez e do elevado
valor preditivo positivo no nosso meio (97%), a identifica-
¢ao de bacilo élcool-acido resistente (BAAR) na amostra
respiratéria através da baciloscopia direta é considerada
evidencia suficiente para que se inicie o tratamento anti-
TB. No entanto, a baciloscopia direta é capaz de detectar
apenas de 50 a 60% dos casos de TB pulmonar.

Na auséncia de cultura positiva ou de bacilosco-
pia direta positiva, a TB pulmonar é diagnosticada por
presuncdo, com base na histéria epidemioldgica, na
apresentacao clinica, em achados da telerradiografia de

Segundo a Organizacdo Mundial da Satude (OMS),
TB pulmonar com baciloscopia de escarro negativa
corresponde aos pacientes com suspeita clinico-radio-
l6gica da doenca que apresentem, pelo menos, duas
amostras de escarro com pesquisa direta de BAAR ne-

Introdugao

Qual a definicao de TB pulmonar BAAR negativa?

térax e em outros exames, como a prova tuberculinica.
Entretanto, ja foi demonstrado que 35% a 52% dos pa-
cientes tratados empiricamente para TB a partir do diag-
noéstico de presuncao ndo tem efetivamente TB.

Embora possuam menor potencial de transmis-
sibilidade (22% em relacdo ao grupo BAAR positivo),
este grupo de pacientes também é capaz de transmitir
aTB e propagar a infeccédo, o que torna de suma impor-
tancia seu diagnéstico e tratamento.

Estudos tém sido realizados, com o objetivo de
auxiliar na investigacao de criancas e de adultos com
suspeita de TB pulmonar e baciloscopia direta de es-
carro negativa através da identificacdo de preditores
da TB e da elaboracéo de algoritmos baseados em tais
preditores. Embora um sistema de pontuacado para o
diagndstico de TB em criancgas ja tenha sido testado,
validado e seja recomendado pelo Ministério da Saude
do Brasil, o mesmo nao se aplica aos adultos.

gativa e posterior confirmacao da TB por cultura, bidp-
sia ou outro método de diagndstico etioldgico. Assim,
paciente com baciloscopia de escarro nao realizada
nao deve ser considerado como TB pulmonar BAAR
negativo.

— Quais os dados epidemiolégicos da TB pulmonar com baciloscopia direta de escarro negativa? —

No Brasil, os casos novos de TB pulmonar com cul-
tura positiva e baciloscopia de escarro negativa, notifi-
cados em 2006, representam cerca de 25% do total de
casos submetidos ao exame de baciloscopia. Ainda no
mesmo ano, dentre todos os casos novos de TB pulmo-
nar notificados, cerca de 14% nao realizaram nenhum

exame bacteriolégico. De acordo com dados do Minis-
tério da Saude (MS) do Brasil, cerca de 30% dos casos
novos confirmados de TB pulmonar com sorologia po-
sitiva para HIV e 24% daqueles com sorologia negativa
para HIV apresentaram exame de baciloscopia de escar-
ro negativa.
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E estimado que sejam necessarios de 5.000 a
10.000 bacilos/mL de amostra para que a bacilosco-
pia direta forneca resultado positivo pelo método
de Ziehl-Neelsen (ZN), rotineiramente utilizado em
nosso meio. Nas regides com alta prevaléncia de in-
feccdo pelo HIV, o rendimento pode ser ainda menor,
uma vez que as amostras de escarro desses pacientes

O que influencia o rendimento da baciloscopia direta de escarro?

costumam ser paucibacilares. Por outro lado, quan-
do executada corretamente, a sensibilidade da baci-
loscopia direta pode chegar até 80%. Nos pacientes
com cavitacdo pulmonar, com diametro de pelo me-
nos 2,0 cm, é estimada a presenca de 1.000.000.000
de bacilos/mL, o que acarreta em uma sensibilidade
de cerca de 90%.

O que fazer para melhorar o rendimento da baciloscopia
direta de escarro no diagnoéstico da TB pulmonar ?

Cuidados com a coleta de amostras de escarro es-
pontdneo

A deteccao de BAAR pela baciloscopia direta re-
guer que aamostra respiratoria seja coletada de forma
satisfatoria, transportada para o laboratério imediata-
mente apds a coleta e processada adequadamente. A
amostra ideal corresponde a um volume de 3a 5 mL
de material mucéide ou mucopurulento, sendo ina-
dequada a coleta de saliva. Ja foi demonstrado que
um aumento na sensibilidade ocorre quando os pa-
cientes recebem instru¢des de um profissional sobre
o método correto de coleta da amostra de escarro. A
supervisao da coleta de escarro por um profissional
treinado também parece favorecer a sensibilidade do
exame. A coleta de multiplas amostras de escarro em
tempos diferentes também é recomendada como for-
ma de aumentar o rendimento da baciloscopia. Ape-
sar do numero de amostras necessario para excluir
o diagnostico de TB ser controverso, varios estudos
sugerem que apenas duas amostras sdo suficientes
para a deteccdo de aproximadamente 95% dos casos
de TB pulmonar. Entretanto, assim como outros testes
diagnosticos, a probabilidade pré-teste do paciente
apresentar TB pulmonar também influencia no rendi-
mento da baciloscopia e, portanto, a decisao de cole-
tar duas ou trés amostras de escarro deve ser baseada
tanto na prevaléncia da doenca na regido quanto na
probabilidade pré-teste de TB pulmonar.

Aspectos laboratoriais

Treinamento adequado dos profissionais e qua-
lidade de equipamentos, materiais e procedimentos
técnicos do laboratério onde o exame é realizado sao
essenciais para aumentar o rendimento da bacilos-
copia direta. Uma qualidade insatisfatéria do exame
pode estar presente particularmente em laboratérios
com alto fluxo de amostras, como nos paises em de-
senvolvimento. Resultados falso-negativos podem
ocorrer devido a coloragdo inadequada da amostra
ou inspecdo da amostra em poucos campos micros-
copicos, entre outros. Um estudo epidemiolégico
realizado na Tanzania, comparando os resultados da
baciloscopia direta de escarro entre laboratérios local
e de referéncia, demonstrou que 29% das amostras
com resultado de BAAR negativo pelo laboratério lo-

88  Pulmao RJ 2008;17(2-4):87-90

cal apresentaram resultado positivo pelo laboratério
de referéncia. Métodos laboratoriais de concentragdo
da amostra respiratdria tém sido recomendados por
alguns autores, com o objetivo de detectar BAAR em
amostras previamente negativas na baciloscopia dire-
ta. Nestes métodos, a amostra é submetida a um pro-
cedimento de liquefacdo, seguido da concentragdo da
amostra através de centrifugacdo ou sedimentacao,
sendo realizado, entdo, o exame bacterioscépico com
o sedimento adquirido. Os métodos de concentragao,
por centrifugacao ou sedimentacdo, foram avaliados
em uma revisao sistematica, comparando-os com os
métodos tradicionais de baciloscopia direta, demons-
trando maior sensibilidade para os métodos de con-
centracdo. Entretanto, fatores como maior necessida-
de de tempo disponivel para a realizacdo do exame,
além de conhecimento em técnicas de liquefacao e
centrifugagdo, devem ser considerados antes da re-
comendacao destes métodos em paises com poucos
recursos.

Escarro induzido e lavado broncoalveolar

A inducdo do escarro através da nebulizacdo
com solucdo salina hipertonica tem sido demonstra-
da como uma importante alternativa ao lavado bron-
coalveolar (LBA) para a investigacdo diagnostica de
TB pulmonar, especialmente em locais sem acesso a
broncofibroscopia. A inducao do escarro estd indica-
da em pacientes com suspeita radioldgica de TB pul-
monar incapazes de produzir escarro espontaneo ou
cujas amostras de escarro espontaneo sejam BAAR
negativo. Diferentemente da coleta de LBA através da
broncofibroscopia, a coleta de escarro induzido (El) é
um método simples, ndo-invasivo e com poucas com-
plicagdes, sendo contra-indicado em pacientes com
hemoptise. Um estudo conduzido no nosso meio,
em pacientes com tosse seca ou com uma amostra
de escarro espontaneo com BAAR negativo, demons-
trou uma concordancia de 97% nos resultados de ba-
ciloscopia e de 90% nos resultados de cultura, entre
amostras de El e LBA, em pacientes com sorologia
negativa para HIV. Resultados semelhantes foram ob-
tidos para pacientes com infeccao por HlV, isto &, con-
cordancia de 98% nos resultados de baciloscopia e de
86% nos resultados de cultura, entre amostras de El
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e LBA. Neste estudo, a sensibilidade da baciloscopia
foi de 33,8% no El, comparada com 38,1% no LBA em
pacientes com sorologia negativa para HIV, enquanto
que 36% no El e 40% no LBA, em pacientes com so-

rologia positiva para HIV. Outro estudo demonstrou
a coleta de 3 amostras de El como a estratégia mais
custo-efetiva, quando comparada a coleta de LBA,
para o diagnéstico da TB pulmonar nestes pacientes.

Quais exames podem auxiliar no diagnéstico da TB pulmonar
com baciloscopia direta de escarro negativa?

A prova tuberculinica (PT) tem uma série de limi-
tacdes diagndsticas no caso de populagdes de alta pre-
valéncia de TB ou em populac¢des onde ha campanhas
de vacinacdo em massa com a BCG, como é o caso do
Brasil. A PT pode ser mais util em populacdes de baixa
prevaléncia de TB e HIV, em que um resultado positivo
estd mais associado a TB pulmonar com baciloscopia
positiva do que a outras doencas pulmonares.

Os testes de amplificacdo de acidos nucléicos
(AAN) promovem, em poucas horas, aamplificacdo de
seqliéncias de acidos nucléicos especificas do com-
plexo M. tuberculosis as quais, posteriormente, sdo
detectadas e identificadas, sendo progressivamente
utilizadas para o diagnéstico da TB pulmonar, como
uma ferramenta adicional aos testes convencionais.

Entretanto, o uso destes testes tem sido restrito a pa-
ises mais industrializados, devido ao seu alto custo,
necessidade de treinamento profissional e equipa-
mento especializado. De uma forma geral, a especifi-
cidade destes testes tém sido elevada (97,8%-100%),
porém os valores de sensibilidade tém sido melhores
em amostras com baciloscopia positiva (88%-100%)
do que em amostras com baciloscopia negativa (63%-
85,3%), ainda que sejam capazes de detectar, rapida-
mente, mais da metade de pacientes com TB pulmo-
nar e baciloscopia de escarro negativa. Assim, espe-
cialmente devido ao seu elevado custo, estes testes
sdo particularmente Uteis na pratica para diferenciar
TB de infeccdo por micobactéria ndo-tuberculosa, em
pacientes com baciloscopia de escarro positiva.

Quais as recomendagodes atuais para o diagnéstico da TB pulmonar
em pacientes com baciloscopia direta de escarro negativa?

O principal diagnéstico diferencial da TB com
BAAR negativo entre individuos HIV negativo é a
pneumonia bacteriana comunitaria, embora algu-
mas micoses (histoplasmose e paracoccidioidomi-
cose), micobacterias ndo TB (MNTB) e mesmo lesbes
tumorais cavitadas possam ser confundidas com
a TB. Entre os pacientes HIV soropositivos, os mais
importantes sdo o R. equi, o Aspergillus, as MNTB, a
pneumonia por P. aeruginosa e, mais incomumente,
a pneumonia por Pneumocystis jiroveci (P.carinii), a
criptococose e a nocardiose.

Em pacientes que apresentam, pelo menos,
duas amostras de escarro espontaneo com baci-
loscopia negativa, além de imagem radiolégica su-
gestiva de TB, a recomendacao do MS do Brasil para
quadros clinicos agudos na presenca de febre é cur-
so de antibioticoterapia de largo espectro, ou até
mesmo tratamento apenas com medicamentos sin-
tomaticos, e posterior reavaliacdo do paciente, em 7

a 15 dias, através de consulta e imagem radioldgica
comparativa.

Muitos paises utilizam as recomendagdes da
OMS para o diagnoéstico dos pacientes com TB pul-
monar e baciloscopia de escarro negativa. Os crité-
rios s@o 3 amostras de escarro com baciloscopia ne-
gativa, alteragdes radioldgicas consistentes com TB
pulmonar ativa, a auséncia de resposta ao curso de
antibioticoterapia de amplo espectro e a decisao do
médico de realizar tratamento para TB.

Um ponto a ser destacado é que o curso de anti-
bidtico inespecifico NAO deve incluir as fluoroquino-
lonas, como uma opcdo terapéutica. Como é sabido
que estes medicamentos possuem atividade in vitro
e in vivo contra o M. tuberculosis, o seu emprego, nos
casos de suspeita de TB pulmonar, pode levar a um
atraso no diagnostico e no inicio da terapia apropria-
da, resultando em maior morbi-mortalidade e desen-
volvimento de resisténcia medicamentosa.

Existe algum sistema de escore para o diagnostico de TB pulmonar BAAR negativo
em adultos ja validado e recomendado pelo Ministério da Satde do Brasil?

Nao existe. No entanto, uma revisao sistematica so-
bre o tema sugere que, em regides com alta prevaléncia
de TB e HIV, o risco de TB pulmonar é maior do que de
pneumonia bacteriana, na presenca de tosse por mais
de 3 semanas, dor toracica por mais de 2 semanas, lin-
fadenopatia cervical, auséncia de expectoracao e disp-
néia. Na telerradiografia de térax, os sinais atipicos para
TB sdo mais frequentes, isto &, infiltrados sem cavitacdes,
envolvimento de lobos inferiores e linfadenopatia intra-
toracica ou, até mesmo, normal. Além disso, um curso

de antibioticoterapia para pneumonia comunitaria sem
melhora aumenta a suspeita de TB nestes pacientes. Em
regides com baixa prevaléncia de TB e HIV, a auséncia de
expectoracdo e a presenca de PT positiva e telerradio-
grafia de térax com alteracdes sugestivas de TB aumen-
ta a chance de TB nestes pacientes.

Um estudo realizado em nosso meio demonstrou
que idade menor ou igual a 60 anos, perda de mais de
10% do peso e presenca de telerradiografia de térax
com alteracdes tipicas de TB estavam positivamente as-
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sociados, enquanto que a presenca de tosse produtiva
estava negativamente associada a TB pulmonar com
baciloscopia negativa. Os autores propuseram um sis-
tema de pontuacdo em que (2) pontos sdo atribuidos
para idade menor ou igual a 60 anos e para a presenca
de alteracao tipica na telerradiografia de térax, (1) pon-
to para perda de peso e (-1) ponto para a presenca de
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