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1. O CoNTAGIO

Na Grécia Antiga, Hipdcrates ja dizia: “Um
tisico nasce de outro tisico”. Entretanto, foi Ville-
min, em 1866 que demonstrou a inoculabilidade
daslesdes tuberculosas, introduzindo-se, assim,
a nogdo de contagio da doenga, que recebeu
a confirmagéo alguns anos depois, em 1882,
quando Robert Koch isolou o bacilo.

Hoje, sabe-se que a transmissao do bacilo
da tuberculose é feita quase que exclusivamen-
te pela via inalatoria, especialmente a partir
do individuo portador da forma cavitaria da
doenga no pulmio ou da forma laringéia. A
fala, o espirro e, principalmente, a tosse de um
doente com tuberculose pulmonar lancam no ar
goticulas contaminadas de tamanhos variados,
também chamadas de goticulas de Pfliigge. As
mais pesadas vdo ao chio, enquanto as mais le-
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ves permanecem em suspensao no ar, ou porque
sdo pequenas ou porque sofrem evaporacao.
Nas goticulas suspensas, apenas 1% dos bacilos
presentes conseguem sobreviver por algumas
horas, desde que estejam em locais sem ventila-
¢d0 e ndo expostos a luz solar, fatal para o bacilo.

Ja estdo bem estabelecidas algumas das
relagdes de comunicabilidade do bacilo entre
o foco transmissor e os seus contatos. Além da
doenga cavitdria pulmonar e da doenga laringéia,
a maior transmissibilidade do foco se relaciona
com as seguintes condigdes: 1) caracteristicas
da tosse e do escarro; 2) aeragdo do ambiente;
3) tempo de exposi¢io; 4) tempo de tratamento.
Pacientes em melhor estado geral e nutricional
tendem a apresentar tosse vigorosa, atomizando
particulas com maior capacidade de transmissdo
do que aqueles em pior estado. Escarros espessos
e aderentes produzem menor quantidade de

particulas infectantes, ao contrario dos mais



fluidos. Ambientes mais ventilados, com troca de
ar constante, proporcionam maior seguranga na
prevengio da transmissdo do M. tuberculosis. O
tempo de exposi¢io necessario para uma infec¢io
bem-sucedida foi calculado por probabilidade,
entre 100h e 200h, dependendo da intensidade
do contato. Assim, o contagio depende de como
se estabelece a relagio entre o foco e o contato,
sendo os intradomiciliares e os mais intimos
mais infectados do que os extradomiciliares.
Outro fator que interfere na transmissibilidade
da doenga ¢ o tempo de tratamento do foco
transmissor, cuja carga bacilifera cai para 5% ja no
segundo dia e para cerca de 0,5% apds o décimo
segundo dia de terapia.

Somente os nucleos secos das goticulas de
Pfliigge com tamanhos entre 2 e 10um (nucleos
de Wells), contendo um a trés bacilos, podem
ser inalados por outras pessoas. Habitualmente,
parte dos bacilos inalados fica retida pelos me-
canismos fisicos de defesa do trato respiratdrio,
incluindo os cilios, o reflexo da tosse e a depu-
ragao mucociliar. Outra parte pode transpassar
esses mecanismos inespecificos e se implantar nos
pulmées, determinando a infec¢do pelo bacilo
tuberculoso.

Calcula-se que, durante um ano, numa co-
munidade, uma fonte de infec¢io pode infectar
cercade 10 a 15 pessoas que com ela tenham tido
contato. A partir dai, entretanto, a infecgao pode

ou ndo evoluir para doenga tuberculosa.

2. DETERMINANTES DE INFECCAO E
DE ADOECIMENTO

O elemento central na patogenia da tuber-
culose é a integridade do sistema imunoldgico,
pela cooperacéo entre macroéfagos e linfocitos T
na contencdo da infec¢io pelo M. tuberculosis.
Outros elementos, como a viruléncia da cépa
infectante e o tamanho da dose inalada, também
apresentam papel importante na patogenia.
Esse fato foi sintetizado por Rich, em 1951, que
propos que o estabelecimento da lesdo tubercu-
losa depende do balango de fatores ligados ao

bacilo e de fatores ligados ao hospedeiro, como

se observa na formula abaixo:

N.VH

Lesio = ——— M
Rn.Ra

Na férmula, N = ntumero de bacilos,
V = viruléncia, H = hipersensibilidade, Rn =
resisténcia natural, Ra = resisténcia adquirida.
Nela, a probabilidade da infec¢ido tuberculosa
evoluir para doenga ¢ diretamente proporcional
ao numero de bacilos infectantes, a viruléncia
da cépa inalada e ao desenvolvimento da hiper-
sensibilidade pelo hospedeiro, e inversamente
proporcional as resisténcias natural e adquirida
do organismo infectado.

A expressao acima tem apenas a func¢do de
facilitar a analise da patogenicidade, nao permi-
tindo trata-la como expressdo matemdtica que
gere solucdes numéricas, uma vez que contém
varidveis de natureza qualitativa. Entretanto,
num caso individual, é possivel avaliar cada um
desses fatores envolvidos na génese da lesdo tu-
berculosa, utilizando-se a bacteriologia (ntimero
de bacilos e viruléncia), o teste tuberculinico
(hipersensibilidade) e a radiologia (lesdo tuber-
culosa); até o momento, ndo se dispoe de critério

para aferir diretamente a resisténcia.

2.1. VIRULENCIA

O termo “viruléncia’ de um micro-orga-
nismo refere-se a capacidade de o mesmo de-
senvolver infec¢ao em determinado hospedeiro.
A viruléncia diminuiu ou mesmo desapareceu
nas cépas que se tornaram resistentes a iso-
niazida; esses bacilos ndo produzem a enzima
catalase-peroxidase, que ¢ uma importante arma
utilizada pelo microrganismo para resistir aos
efeitos microbicidas oxidativos dos macréfagos.
Conhecem-se algumas cepas que perderam a
viruléncia, espontaneamente, em laboratério.
De uma das amostras da cépa H37Rv, resultou
repetidamente um germe avirulento que foi
denominado H37Ta; outra cépa que também

perdeu a viruléncia foi a Trudeau R1.
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2.2. HIPERSENSIBILIDADE

A hipersensibilidade na tuberculose é do
tipo tardio. E mediada pelos linfécitos T e ex-
perimentalmente verifica-se que essas células
provenientes de organismos tuberculino-posi-
tivos, quando in vitro sdo colocadas em contato
com a tuberculina ou fra¢des proteinicas do M.
tuberculosis, sofrem transformacdo blastica.
Dentro da evolugdo da doenca, a hipersensibi-
lidade pode ser responsavel por reagdes focais
e pelo aparecimento da caseose.

2.3. RESISTENCIA NATURAL

O bacilo de Koch nio consegue atravessar
as barreiras epiteliais e as mucosas, uma vez que
ndo produz endo ou exotoxinas. Desse modo,
para que ocorra a infec¢o, ele tem que penetrar o
interior do organismo e ser carreado por alguma
célula ou invadi-lo por solugido de continuidade
das barreiras organicas. Na transmissdo aerogena,
somente as particulas-ntcleo, que se compor-
tam como gases, alcancam os alvéolos. Assim,
o organismo agredido reage apenas por meio
de processos inespecificos, como as barreiras
naturais a infec¢do (pelos nasais, angulagdo das
vias aéreas e clearance mucociliar), ou por meca-
nismos internos (inflamacéo, atividade fagocitica
dos leucdcitos, opsoniza¢do). Este conjunto de
acdes constitui o que se conhece como resisténcia
natural que é, no entanto, bastante limitada como
mecanismo de combate a infec¢do, visto que o
bacilo fagocitado pelos macréfagos alveolares
continua a se multiplicar dentro deles.

Ha variagOes desta resisténcia entre espé-
cies, ragas e individuos. Em estudos experi-
mentais, quando varias espécies de animais se
infectam com M. tuberculosis, observa-se que
aproximadamente até a terceira semana apos a
exposi¢do todos os animais reagem da mesma
maneira. Durante a quarta semana, entretanto,
o padrdo de formagido do tubérculo é diferente
de espécie para espécie. Segundo alguns autores,
as varias espécies ndo diferem entre si na sua
resisténcia natural, mas, sim, na capacidade de
adquirir resisténcia ao bacilo.
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Assim, a espécie humana é mais resistente
do que a cobaia a infec¢ao pelo M. tuberculosis.
Dentro da mesma espécie, verifica-se que o
camundongo cinzento é mais suscetivel do que
o branco. As aves sdo naturalmente resistentes
ao bacilo de Koch em fun¢do da sua elevada
temperatura corporal (42-43°C). Alguns indivi-
duos, dentro da mesma espécie e raga, sdo mais
suscetiveis do que outros. Deve-se dizer, ainda,
que no mesmo individuo ha érgios mais resis-
tentes ou mais suscetiveis. Assim, o pulmao, o
sistema nervoso e as glandulas suprarrenais
sd0 menos resistentes, enquanto os musculos
do esqueleto, o estomago e o pancreas sdo mais

resistentes.

2.4. RESISTENCIA ADQUIRIDA

A resisténcia adquirida é produto de
infec¢do tuberculosa anterior, na qual a estru-
tura antigénica do bacilo de Koch passa a ser
reconhecida pelo sistema imune, capacitanto-o
a agir de forma mais rdpida e efetiva em uma
infec¢do subsequente. Desse modo, a infecgdo
tuberculosa provoca imunidade que torna os
individuos mais resistentes para enfrentar no-
vos contagios. Os infectados criam condi¢des
imunoldgicas especificas contra o M. tubercu-
losis, que faltam aos que nunca foram por este

infectados.

APRESENTACAO CLINICA

1. PRIMOINFECCAO TUBERCULOSA

A primoinfec¢do tuberculosa, em geral, é
clinicamente irrelevante e de dificil reconheci-
mento, exceto pelas manifestacoes radiologicas
do complexo primério.

Entre nos, é de ocorréncia mais comum
na infincia; neste periodo raramente pode
desenvolver mal-estar e febre baixa. Na grande
maioria dos individuos ndo se observam sinto-
mas ou qualquer outra evidéncia adicional de
tuberculose e a infecdo permanece latente de

forma indefinida ou até que ocorra reativagio.



2. TUBERCULOSE PRIMARIA

A tuberculose primadria é paucibacilifera,
praticamente ndo contagiosa, de gravidade
variavel e de dificil diagnoéstico. Clinicamente,
pode se apresentar de trés maneiras: 1) forma
insidiosa (mais comum); 2) forma aguda (menos
comum); 3) manifestacdes de hipersensibilidade
tuberculinica (rara).

A forma insidiosa é mais frequente em
criangas e apresenta manifesta¢des clinicas
inespecificas e bastante variadas, incluindo
indisposigéo, choro, irritabilidade, inapeténcia
e perda ponderal. A febre, em geral moderada
e vespertina, pode arrastar-se por vérios dias
ou semanas. Algumas vezes ha suspeita de
tuberculose em casos de pneumonias tratadas
com antimicrobianos para germes comuns que
ndo apresentam melhora. Em casos mais graves,
pode haver franca insuficiéncia respiratoria,
por obstrugdo traqueobronquica causada pelas
adenomegalias mediastinais. De modo geral, a
repercussdo sobre o aparelho respiratdrio cos-
tuma ser pequena; contudo, podem-se detectar
estertores e sibilos relacionados a consolidagdo
pulmonar e a obstrugdo bronquica localizada,
respectivamenete. Nestes pacientes de baixa ida-
de, um dado de grande auxilio é a descoberta de
contato, especialmente no dmbito familiar, com
individuos adultos portadores de tuberculose
pulmonar.

A forma aguda é grave e, muitas vezes, fatal.
Ocorre especialmente em individuos imunode-
primidos, como conseqiiéncia da disseminagio
hematogénica do bacilo. Os sintomas se insta-
lam de modo brusco, com febre alta, quadro
toxémico acentuado, taquicardia e prostragio.
Em questdo de dias ou, até mesmo, de horas,
as manifestacdes respiratorias agravam-se,
ocorrendo intensificagdo da dispneia e, por fim,
verdadeira asfixia. Criancas debilitadas e desnu-
tridas podem desenvolver essa forma incomum
da tuberculose, por vezes denominada de sepsis

tuberculosa acutissima. Uma forma aguda,

com alta morbidade, também pode ocorrer em
pacientes com desconhecimento imunolégico
do bacilo, como foi observado entre os indios
yanomamis, na Amazonia.

Os achados clinicos de hipersensibilidade
tuberculinica ndo sao comuns, porém, quando
ocorrem, sao bem caracteristicos da tuberculose
primaria. Podem surgir como manifestagdes
cutaneas (tuberculides papulonecroticas, liquen
escrofuloso, eritema indurado de Bazin, eritema
nodoso) ou oculares (uveite, ceratoconjuntivite
flictenular, coriorretinite). O reumatismo de
Poncet é também um quadro clinico de hiper-
sensibilidade ao M. tuberculosis, caracterizando-
se por artralgias generalizadas ou localizadas. O
diagndstico clinico dessas condigdes baseia-se
nas caracteristicas clinicas proprias e no teste
tuberculinico positivo (por vezes, flictenular),
desde que sejam excluidas outras doengas capa-
zes de se manifestar de forma semelhante.

3. TUBERCULOSE SECUNDARIA

Na tuberculose secundaria (ou pos-pri-
maria), a doenga apresenta grande espectro de
manifestagdes, sendo que estas se relacionam ao
o6rgao comprometido. O pulmao é o 6rgao mais
comumente atingido pela enfermidade, mas ela
também pode afetar ganglios, pleura, rins, siste-
ma nervoso central e 0ssos, dentre outros.

Na tuberculose pulmonar, os pacientes
apresentam quadro clinico arrastado, as vezes
com queixas ndo valorizadas e com tempo de
sintomas antes do diagndstico de um a trés
meses na maioria dos casos.

A gravidade das manifestacdes clinicas pode
variar de sintomas leves e pouco expressivos até
episodios de hemoptise. Na fase inicial, em que
o diagnostico é essencialmente radioldgico, as
queixas podem ser minimas ou inexistentes.
Com a evolugdo do processo, os achados clinicos
tornam-se mais exuberantes e podem ser subdi-
vididos em constitucionais e respiratorios.

As manifestacdes constitucionais sdo obser-
vadas em cerca de 70% dos casos de tuberculose
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pulmonar. As mais frequentes sdo inapeténcia,
febre baixa e vespertina, sudorese noturna e
perda ponderal. Os suores noturnos sdo mais
comuns na tuberculose avancada e ocorrem
habitualmente com a queda da temperatura
corporal. O emagrecimento ¢ um achado pro-
nunciado em pacientes com lesdes pulmonares
cronicas e extensas; dele advém os dois nomes
outrora comuns da enfermidade: consumpgcéo
e tisica. Outras manifestacdes constitucionais
que podem ser observadas na tuberculose
pulmonar pds-primaria sdo adinamia, astenia
e irritabilidade.

Quanto as manifestagdes respiratorias, a
mais freqiiente e caracteristica é a tosse, que
inicialmente ¢ seca e posteriormente torna-se
produtiva, com expectorag¢do purulenta ou mu-
coide. Quando se formam cavernas, ela torna-se
mais paroxistica e mais frequente, acentuando-
se nas primeiras horas da manha. As complica-
¢Oes laringeias ddo um carater aspero e peculiar
a tosse, e, quando existem erosdes e ulceragdes
extensas das cordas vocais, ela torna-se muito
menos evidente. A presenca de tosse produtiva
por trés semanas ou mais caracteriza o chamado
“sintomatico respiratdrio’, que apresenta grande
importancia, quer para a disseminagio da doen-
¢a quer para o diagndstico. Escarros sanguineos
e hemoptise ocorrem em menos de um quarto
dos pacientes, podendo, em alguns casos, ser
conseqilentes a dilatagdo aneurismatica dos
ramos da artéria bronquica (aneurismas de
Rasmiissen). Outra manifestagéo clinica é a dor
toracica, que pode ser localizada e ventilatério-
dependente.

O exame fisico normalmente apresenta
mais alteracdes do estado geral do que sinais
localizados. O facies de doenga cronica e a perda
ponderal significativa sio comuns. E infreqiien-
te o achado de hipocratismo digital; quando
ocorre, esta associado a tuberculose extensa,
com supuragio e fibrose ostensivas. A ausculta

pulmonar, podem ser encontrados poucos es-
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tertores a inspira¢do profunda e eventualmente
roncos e sopros tubarios. Entretanto, na maioria
das vezes, as alteragoes do aparelho respiratorio
passam despercebidas ao exame fisico.

O diagndstico clinico da tuberculose pul-
monar é um diagndstico de presungao. Entre-
tanto, dentro de um contexto epidemiolégico,
quando ele ¢ aliado aos resultados de exames
complementares, mesmo sem baciloscopia e/ou
cultura positivas, pode-se firmar o diagndstico
da doencga. Dessa forma, atengédo especial deve
ser dada aos grupos de maior risco de adoeci-
mento, representados, sobretudo, por residentes
em comunidades fechadas, como presidios e
asilos, e pessoas marginalizadas socialmente,
incluindo alcodlatras, usuarios de drogas e
mendigos. Também incluem-se nessa categoria
os imunodeprimidos por uso de medicamentos
ou por serem portadores de doengas imunos-

supressoras.

4. RESIDUO PULMONAR DE
TUBERCULOSE

O residuo pulmonar de tuberculose pode
apresentar-se unicamente como alteragdo per-
sistente a radiografia de térax (residuo radiologi-
o), ou essa alteragdo pode ser acompanhada de
sintomas respiratorios secunddrios, na auséncia
de tuberculose em atividade (residuo sintoma-
tico). As manifesta¢des clinicas comumente
observadas sdo a persisténcia de tosse e expec-
toragdo, com piora por ocasido de infec¢des
respiratdrias, e a hemoptise, geralmente sob a
forma de escarros hemoptoicos.

Deve-se diferenciar o residuo tuberculoso
da tisica fibrosa que, apesar de muito comum
no passado, ainda pode ser vista nesse inicio
de século. Os sintomas principais sdo tosse,
freqiientemente paroxistica e muito intensa pela
manhd, e dispnéia aos esforgos. A expectoragio
¢ purulenta e, em alguns casos, quando a bron-
quiectasia é extensa, torna-se fétida. Raramente
ha alguma febre, mas os ataques repetidos de
hemoptise sao frequentes.



Uma situagdo especial que, no passado, era
frequentemente confundida com tuberculose
em atividade, verifica-se quando o residuo é co-
lonizado por fungos (“bola fingica”), determi-
nando sintomas respiratorios e modificagdes no
padrao radioldgico antes existente. Os pacientes
apresentam caracteristicamente hemoptise de
repeticdo, as vezes de grande volume, além de

tosse e expectoragdo purulenta.
5. TuBERCULOSE EXTRAPULMONAR

A sintomatologia especifica dependerd do
6rgao ou sistema acometido, sendo determinada
por fendmenos inflamatérios ou obstrutivos.
Em geral, os sintomas constitucionais sao bem
menos freqiientes do que os da tuberculose
pulmonar, exceto nas formas disseminadas da
doenca. Pode haver concomitancia da lesdo

extrapulmonar com a pulmonar ativa.
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em Radiologia e Imagenologia pela Universidade
Federal do Rio de Janeiro.

José Manoel Jansen

Professor Titular da Disciplina de Pneumologia e
Tisiologia da Faculdade de Ciéncias Médicas da
Universidade do Estado do Rio de Janeiro. Doutor
em Pneumolgia pela Universidade Federal de Sao
Paulo. Membro Titular da Academia Nacional de
Medicina.

ARTIGO 6: DIAGNOSTICO
RADIOGRAFICO E TOMOGRAFICO
DA TUBERCULOSE PULMONAR

Domenico Capone
(Vide Editorial)
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José Manoel Jansen
(Vide Editorial)

Agnaldo José Lopes
(Vide Editorial)

Mario Oti Soares

Médico Residente do Servigo de Radiologia
do Hospital Universitario Pedro Ernesto da
Universidade do Estado do Rio de Janeiro.

Ricardo dos Santos Pinto

Meédico Residente do Servio de Radiologia
do Hospital Universitario Pedro Ernesto da
Universidade do Estado do Rio de Janeiro.

Hélio Ribeiro de Siqueira

Professor Assistente da Disciplina de Pneumologia
e Tisiologia da Faculdade de Ciéncias Médicas da
Universidade do Estado do Rio de Janeiro. Mestre
em Pneumologia pelo Instituto de Doengas do
Torax da Universidade Federal do Rio de Janeiro
(IDT-UFR)).

Rafael Barcelos Capone

Académico de Medicina da Universidade Gama
Filho.

ARTIGO 7: TUBERCULOSE
EXTRAPULMONAR

Domenico Capone
(Vide Editorial)

Roberto Mogami

Professor Adjunto da Disciplina de Radiologia da
Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade do
Estado do Rio de Janeiro.

Agnaldo José Lopes
(Vide Editorial)

Bernardo Tessarollo

Médico Residente do Servigo de Radiologia
do Hospital Universitario Pedro Ernesto da
Universidade do Estado do Rio de Janeiro.

Daniel Leme da Cunha

Médico Residente do Servigo de Radiologia
do Hospital Universitdrio Pedro Ernesto da
Universidade do Estado do Rio de Janeiro.

Rafael Barcelos Capone

Académico de Medicina da Universidade Gama Filho.



Hélio Ribeiro de Siqueira

Professor Assistente da Disciplina de Pneumologia
e Tisiologia da Faculdade de Ciéncias Médicas da
Universidade do Estado do Rio de Janeiro. Mestre
em Pneumologia pelo Instituto de Doengas do
Térax da Universidade Federal do Rio de Janeiro
(IDT-UER)).

José Manoel Jansen
(Vide Editorial)

ARTIGO 8: DIAGNOSTICO
[LLABORATORIAL DA TUBERCULOSE

Angela Maria Werneck Barreto

Médica do Servico de Laboratério do Centro
de Referéncia Professor Hélio Fraga. Mestre em
Microbiologia.

Paulo Cesar de Souza Caldas

Bidlogo do Servigo de Laboratério do Centro de
Referéncia Professor Hélio Fraga. Especialista em

Microbiologia.

Carlos Eduardo Dias Campos

Bidlogo do Servigo de Laboratério do Centro de
Referéncia Professor Hélio Fraga. Especialista em
Microbiologia.

Fatima Moreira Martins

Farmacéutica e Bioquimica do Servi¢o de
Laboratorio do Centro de Referéncia Professor

Hélio Fraga. Mestre em Microbiologia.

ARTIGO 9: TUBERCULOSE E AIDS
Arnaldo José Noronha Filho

Professor Auxiliar da Disciplina de Pneumologia
e Tisiologia da Faculdade de Ciéncias Médicas da

Universidade do Estado do Rio de Janeiro.

Teresinha Yoshiko Maeda

Professora Assistente da Disciplina de Pneumologia
e Tisiologia da Faculdade de Ciéncias Médicas

da Universidade do Estado do Rio de Janeiro.
Mestre em Pneumologia pela Universidade Federal

Fluminense.

Denis Muniz Ferraz

Professor Assistente da Disciplina de Pneumologia
e Tisiologia da Faculdade de Ciéncias Médicas da
Universidade do Estado do Rio de Janeiro. Mestre
em Pneumologia pela Universidade Federal do Rio
de Janeiro.

ARTIGO 10: TUBERCULOSE NA
INFANCIA

Clemax Couto Sant"Anna

Professor adjunto do Departamento de Pediatria da
Faculdade de Medicina da Universidade Federal do
Rio de Janeiro.

ARTIGO 11: TUBERCULOSE NO
Iposo

Roberto Alves Louren¢o

Professor Adjunto da Disciplina de Medicina
Interna e do Programa de Pds-Graduagao em
Ciéncias Médicas da Faculdade de Ciéncias
Médicas da Universidade do Estado do Rio de
Janeiro.

Agnaldo José Lopes

(Vide Editorial)

ARTIGO 12: TRATAMENTO

Helio Ribeiro de Siqueira
(Vide capitulo 7)

ARTIGO 13: QUIMIOPROFILAXIA
Teresinha Yoshiko Maeda
(Vide capitulo 9)

Arnaldo José Noronha Filho
(Vide capitulo 9)

ARTIGO 14: TRATAMENTO
CIRURGICO DA TUBERCULOSE
PurLMoNAR

Giovanni Antonio Marsico

Cirurgido Toracico do Instituto de Doengas do
Torax da Universidade Federal do Rio de Janeiro
(IDT-UFRY)). Cirurgido Toracico do Hospital Geral
do Andarai.

Ano 5, Julho / Dezembro de 2006 13



