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Apresentacéo

A tuberculose é um grande desafio nos Servigos de Saude. As dificuldades para o
diagnéstico das formas extrapulmonares e pulmonares pauci-baciliferas tanto quan-
to as limitagGes para o tratamento de pacientes com co-morbidades e para a preven-
cdo da infeccdo persistem, apesar de todos os avangos médicos observados nas ulti-
mas décadas. O reconhecimento da importancia da doenca no ambiente hospitalar
foi relevante para o controle da disseminacgao neste ambiente principalmente porque
a transmissdo nem sempre é Gbvia devido as peculiaridades patogénicas do
Mycobacterium tuberculosis, com sua tipica evolucéo cronica.

O primeiro Guia para Diagnéstico, Tratamento, Isolamento e Prevengdo da Tuberculo-
se do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP foi lancado em 2000
com o objetivo de normatizar as condutas dentro dos diversos servicos e de ser um
instrumento de fécil consulta para médicos, enfermeiros e outros profissionais de
satide do Complexo HC-FMUSP. Em 2006 , percebemos a necessidade de atualizagéo,
com lancamento de uma segunda edi¢do. Nesta terceira edi¢cdo, novos conceitos
foram introduzidos e tabelas, quadros e fluxogramas foram aprimorados.

O Programa de Tuberculose do Ministério da Satde do Brasil estuda modificagdes dos
esquemas terapéuticos adotados no pais e podera adotar o esquema quadruplo para
inicio de tratamento, esquema ja adotado em outros paises. No entanto, nesta revi-
sdo (2009) optamos por manter o esquema de tratamento vigente tendo em vista
gue a adocdo, neste momento, do esquema quadruplo com as drogas disponiveis
atualmente implicard num grande nimero de medicamentos, comprometendo signi-
ficativamente a adesao ao tratamento, um dos principais desafios na Tuberculose.

Nesta terceira edi¢do foram mantidos os colaboradores das edi¢fes anteriores e ou-
tros foram incluidos, sob a coordenacéo do Grupo de Controle de Infec¢do Hospitalar
do HC-FMUSP.

Esperamos que esta terceira edi¢do seja Util e contribua para o aperfeicoamento de
todos os profissionais que labutam diariamente na ardua tarefa de tratar os pacientes
da nossa instituicdo com a qualidade que todos almejamos.

Dedicamos este Guia a memoéria do colega Flavio de Melo Ferreira por sua
colaboracédo e empenho no estudo da Tuberculose.

Olavo Henrique Munhoz Leite

Ambulatério de Tuberculose

Clinica de Moléstias Infecciosas e Parasitarias do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina da USP
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1. Introdugéo

O diagnostico da tuberculose é feito com a identificacdo do Mycobacterium
tuberculosis em diferentes materiais bioldgicos, dependendo da localizacdo da
doenca. Uma caracteristica importante e limitante é o tempo para o isolamento
do bacilo nos meios de cultura apropriados, muitas vezes de 2 a 3 meses. Desta
forma a SUSPEITA DIAGNOSTICA ¢ fundamental para que agdes especificas se-
jam implantadas incluindo o diagnéstico rapido, o isolamento do paciente in-
ternado (forma pulmonar), o inicio precoce do tratamento, a protecéo da equi-
pe de saude, de outros pacientes e a analise dos contatantes domiciliares. O
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo,
HC-FMUSP, é um servico terciério atendendo grande quantidade de pacientes
com doengas avangadas e com graus variados de imunossupressdo, com risco
de reativacdo de focos latentes de tuberculose ou de contégio a partir de paci-
entes com doenga pulmonar ativa.

A transmissdo nosocomial do M. tuberculosis ganhou novas dimensdes nos
ltimos anos, considerando-se a associacdo com HIV/AIDS, e o aparecimento de
cepas multi-resistentes aos quimioterapicos utilizados no tratamento. O risco
para a transmissao intra-hospitalar da micobactéria varia em fungédo das carac-
teristicas da instituicdo, da prevaléncia local da tuberculose e da eficacia dos
programas de controle da infeccdo; desta forma torna-se essencial a
implementag&o de programa abrangente de controle da doenga dentro do Hos-
pital das Clinicas da FMUSP.

Falhas no reconhecimento, no isolamento e no manejo de pacientes com tuber-
culose sdo importantes determinantes de surtos nosocomiais.

» Situacgdo Epidemioldgica da Tuberculose no HC-FMUSP

O Servico de Epidemiologia Hospitalar do Nucleo de Informagdes em Satde do
Hospital das Clinicas notificou ao Sistema de Vigilancia Epidemiol6gica 4003
casos no periodo de 1999 e 2005. Esse volume corresponde nos UGltimos 5 anos
a aproximadamente 600 casos novos por ano, atendidos nos ambulatérios e/ou
enfermarias do Complexo Hospitalar (tabela 1). E a principal doenca de notifica-
cdo compulséria atendida no hospital. Observou-se melhora no sistema de
deteccdo de casos ambulatoriais, fruto da integracdo com as equipes clinicas
dos ambulatérios que atendem pacientes com tuberculose no hospital.

As notificagdes do hospital representam 7 a 8% dos casos novos de tuberculose
registrados no municipio de Sao Paulo.



O Hospital apresentou, em 2005, 55% dos casos de tuberculose na forma pul-
monar, proporg¢ao inferior aquela observada nos casos registrados no Estado de
Sdo Paulo (75%). Esse padréo é reflexo do papel de referéncia do HC no diag-
ndstico de formas extra-pulmonares de tuberculose.

A identificacdo dos casos de Tuberculose no complexo hospitalar é feita a partir
de algumas fontes de informagé&o, notificando apenas os casos confirmados ou
gue iniciam tratamento especifico . A principal fonte de notificacdo de Tubercu-
lose, em 2004, foi o laboratorio (41%) seguido da Farmécia (18%) através do
preenchimento da pedido de rifampicina da farmacia do hospital e dos ambula-
térios, em especial o ambulatério de moléstias infecciosas.

O Pronto Socorro é uma das portas de entrada mais importantes para detec¢do
de casos de tuberculose. Os ambulatérios de Clinica Médica, Pneumologia e
Moléstias Infecciosas concentram o atendimento e seguimento da maioria dos
casos de tuberculose.

Tabela 1
Distribui¢do anual dos casos confirmados de tuberculose segundo forma clinica
- Complexo HC-FMUSP - 1999 a 2005

Ano Tuberculose Tuberculose Total
Pulmonar extra-pulmonar Global
1999 363 283 646
2000 320 289 609
2001 362 259 621
2002 312 257 569
2003 279 285 564
2004 235 247 482
2005 281 231 512
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2. Objetivos

Este manual tem como objetivo estabelecer a padronizagdo do diagnoéstico, da
notificacdo, do tratamento e da preven¢éo da TB no HC-FMUSP.

3. Definigbes

= Comunicante de TB - todas as pessoas, familiares ou ndo, que coabitem
com paciente com TB pulmonar bacilifera (comunicante intradomiciliar) ou as
que convivem com este em ambientes de trabalho, presidios, asilos, etc
(comunicantes extradomiciliares)

= Critérios de gravidade — hemoptise importante (mais que um copo), insufi-
ciéncia respiratéria, hipotensao, desidratacéo ou outro sintoma considerado pelo
médico como indicativo de observagéo ou internacéo hospitalar

= Exame de imagem toracico sugestivo de TB - infiltrados em lobo superi-
or, principalmente se houver cavitagdo, infiltrados nodulares, estrias, retracées
comprometendo os lobos superiores e segmentos superiores dos lobos inferio-
res

= Faléncia do tratamento - persisténcia de positividade do escarro ao final do
tratamento. Os pacientes que no inicio do tratamento séo fortemente positivos
(baciloscopia ++ ou +++) e mantém esta situagdo até o quarto més de trata-
mento, ou com positividade inicial seguida de negativagdo e nova positividade
por dois meses consecutivos, a partir do 4° més de tratamento, sdo também
classificados como casos de faléncia

= Multidroga Resisténcia (TBMDR) - resisténcia a isoniazida e rifampicina
com ou sem resisténcia a outras drogas anti-TB.

= Tuberculose Extensivamente Resistente (XDR) - resisténcia a isoniazida e
rifampicina com ou sem resisténcia a outras drogas anti-TB (TB-MDR) somado a
resisténcia a qualquer das fluoroquinolonas e, pelo menos, a uma das trés dro-
gas injetaveis de segunda-linha (capreomicina, canamicina, e amicacina).

= Paciente sintomatico respiratorio ou suspeito de TB — aqueles que apre-
sentam tosse produtiva por periodo igual ou maior que 3 semanas

» Pacientes com alto risco de TB — s&do aqueles com infecgéo pelo HIV/Aids, TB
prévia, usuérios de drogas ilicitas, alcoolistas, pacientes em dialise, gastrectomizados,

diabéticos e pacientes submetidos a tratamentos com imunossupressores.
1



= Pacientes com TB pulmonar bacilifera — paciente com pelo menos uma
amostra de escarro com baciloscopia positiva

= Recidiva apo6s cura (RC) - paciente com novo episodio de TB até 5 anos ap6s
ter sido tratado anteriormente com sucesso.

= Resisténcia Primaria — presenca de micobactéria resistente a uma ou mais
drogas em paciente que nunca foi tratado para TB ou que foi tratado por menos
de um més.

» Resisténcia secundéria (adquirida) — presenca de micobactéria resistente
a uma ou mais drogas em paciente tratado para TB por um més ou mais. Estes
pacientes incluem os casos identificados com recidiva p6s-cura (RC), recidiva
pés-abandono (RA) e faléncia.

= Retratamento - tratamento prescrito para o doente ja tratado por 30 dias
ou mais, que venha a necessitar de novo tratamento por faléncia, recidiva ou
retorno apés o abandono.

= TB crdnica — é a que ocorre nos pacientes que ja receberam pelo menos 2
tratamentos prévios de maneira regular ou irregular, sem a negativacéo do exa-
me do escarro. Os motivos para a ndo obtengdo da cura podem ser
multirresisténcia, irregularidade no uso dos medicamentos, méa absor¢do das
drogas ou associagdo incorreta de drogas, entre outros.

= Viragem tuberculinica — paciente ndo reator (PPD<5mm) que evolui para
reator (PPD>5m) ou reator forte (PPD>10) ou incremento de 10mm).

4. Investigacdo Diagndstica

Com o objetivo de controlar e reduzir a transmisséo intra-hospitalar da TB, tor-
na-se obrigatdria a coleta de trés espécimes de escarro de todo caso suspeito,
de acordo com as orientacGes estabelecidas nos proximos fluxogramas. Siste-
maticamente, serdo realizadas pesquisa direta de bacilos alcool-acido resisten-
tes (pesquisa de BAAR) e cultura.

12



a) Investigagéo de TB pulmonar em pacientes atendidos no AGD

Paciente pré-avaliado no PS e
encaminhado ao AGD com méscara
cirGrgica por suspeita de TB

l

Enfermagem:
prioriza a realizagdo da ficha de atendimento

l

Triagem pelo Enfermeiro (a) |

l

| Avaliagdo Médica |

v

Enfermagem orienta o paciente como
coletar o escarro em local determinado

v
Agendar retorno para checar exame

Retorno precoce (um ou dois dias) Retorno em uma semana
trazer nova amostra no retorno trazer mais duas amostras antes
da consulta

PS: Pronto Socorro
AGD: Ambulatério Geral e Didatico
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b) Investigacdo de TB pulmonar em pacientes que ingressam
diretamente no Pronto Socorro (sem triagem)

| Paciente aguarda atendimento na recep¢do do PS |

|

Enfermagem:
Pergunta ao paciente se tosse ha mais de 3 semanas

< O

Enfermagem registra a triagem Enfermagem entrega mascara cirlirgica e orienta
do paciente em ficha de PS cobrir a boca ao tossir. Prioriza atendimento

Segue fluxo normal Consulta médica

= Colher escarro*
= Manter em isolamento, se internado

!

Resultado do 1° escarro
Iniciar tratamento /

Alta ou internagao

(leito de isolamento <—| positivo |<—| Solicitar outros 2 escarros**l

respiratorio) l

Retirar do isolamento
Prosseguir investigacao

* Se apresentar expectoragao - colher escarro. Sem expectoracdo: nao induzir escarro - solicitar
broncoscopia

** Colher escarros em dias diferentes (0 1° da manha)
PS: Pronto Socorro
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¢) Investigacdo de TB pulmonar em pacientes que ingressam no
Pronto Socorro pelo fluxo rotineiro / triagem

| Enfermagem realiza pré-triagem |

m Pergunta se tosse ha |Sl_m,—> Entrega a senha de
A prioridade
mais de 3 semanas
< Nio |« Triaggm pelo (a) Elnfermeiro (@)
N Confirma tosse ha 3 semanas

Sim

Entrega mascara cirlrgica.
Orienta cobrir a boca ao tossir.
Encaminha paciente / acompanhante ao registro com
ficha de triagem da enfermagem + kit pense Tb* para
realizagao da ficha de AIPS**

v

Funcionario do registro prioriza atendimento. Abre ficha de AIPS
Encaminha paciente/acompanhante para o consultério 8

Atendimento médico
—| Nao | <—| Suspeita de Th? |—>| Sim |
AGD v
Até 15h encaminhar ao AGD . = -
. <—|Neces'5|ta ermanecer no Pronto Socorro?
Apds 15h: entregar senha do Nao P |

AGD e solicitar que compareca
no préximo dia de atendimento

| Encaminhar para sala de coleta de escarro |<—| Sim |

4—' Resultado do 1° escarro |—> |positivo|
v

« Iniciar tratamento
« Alta ou internacéo (leito
$ L de isolamento respiratorio)

|So|icitar outros 2 escarros*** |

|negat|v0 | |p03itiv0 *Kit pense Th = Requisicdo de exame radiolégico (Rx de
torax) + Requisicdo de exame laboratorial (coleta de
escarro) + Ficha de triagem de enfermagem
| Retirar do isolamento e prosseguir investigagao **AIPS = Atendimento Inicial do Pronto Socorro
*** Colher escarros em dias diferentes (0 1° da manha)
15




d) Investigacao de TB Pulmonar em Pediatria

A dificuldade para o controle desta doenca na infancia inicia-se ja no diagnosti-
€0, uma vez que a clinica neste grupo etario é bastante incaracteristica e neces-
sita do médico um grau alto de suspeicdo, para que se faga um inquérito
epidemiolégico rigoroso, que muitas vezes é a Unica pista para a doenga.

O fluxograma d1. orienta quanto ao atendimento da crianga com suspeita de
TB e 0 quadro d2. orienta quanto ao diagndstico de TB em criancgas e adolescen-
tes com baciloscopia negativa ou ndo realizada.

d1) Investigacdo de TB pulmonar em pediatria

Identificar e avaliar sintomatico respiratério
(criangca ou acompanhante)

l

Fornecer mascara cirlirgica para a crianca e
para 0 acompanhante (se este tiver tosse)

Solicitar RX de tdrax

« Solicitar pesquisa e cultura de BAAR Se houver fator de risco (Aids C3, contato

No escarro ou No suco gastrico domiciliar com TB bacilifera, desnutrigéo grave
= Manter em quarto de isolamento ou com grande perda de peso recente, uso de
respiratério para aerossois imunossupressores, diélise, diabetes)

-

Atendimento normal

16
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e )Fluxograma dos materiais encaminhados para se¢éo de microbiologia

Solicitar exame

Coletar amostra de material biolégico
(consultar manual de coleta)

Encaminhar para Divisdo de laboratério central
Conferéncia e cadastramento

Setor de micobactérias

/

1. Pesquisa de Micobactérias
= METODO: coloraggo de Ziehl-Nielsen

Tempo de liberacdo de resultados finais

- paciente do PS - até 4 horas
- demais pacientes - até 24 horas
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2. Cultura para Micobactérias

= METODO: Manual - Meio de Lowenstein -Jensen

= METODO: Automatizado - Bactec MGIT 960 -
Frasco Bactec MGIT

Tempo de liberag&o de resultados parciais até 24 horas
Tempo de liberagéo de resultados finais até 75 dias
3. Hemocultura para Micobactéria

= METODO: Automatizado Bactec 9240

Frasco Bactec MYCOF/LYTIC

Tempo de liberagéo de resultados parciais até 24 horas
Tempo de liberagéo de resultados finais até 75 dias
4. |dentificagdo

= METODO: Manual - provas Bioguimicas Tradicionais
= METODO: Automatizado - Sondas de DNA

Tempo de liberagéo de resultados finais até 15 dias



f) Teste de sensibilidade para micobactérias

Solicitar realizagcdo da prova de sensibilidade para Micobactérias nas seguintes
situacdes, até 30 dias ap6s a liberagédo do resultado final da cultura positiva:

= Abandono da terapia;

= Faléncia de tratamento: baciloscopia positiva ap6s 3 meses de tratamento ou
com positividade inicial seguida de negativacdo e nova positividade por 2 meses
consecutivos;

= Recidiva;

» Gestacdo;

= Presenca de co- morbidades como diabetes, nefropatia, hepatopatia, infeccéo
por HIV;

= Indicagdo médica.

O médico solicitante devera informar ao laboratério estas condi¢des em um
receitudrio com o nome, o registro do paciente e a data da cultura de
micobactérias positiva, e encaminhar o pedido para a Se¢do de Microbiologia
no Prédio dos Ambulatoérios, 2° andar, bloco 3.

Tempo para liberag&o de resultados finais - até 30 dias

g) PCR para diagnéstico de TB

Desde a introducéo dos testes de amplificagdo de acidos nucléicos na arena do
diagnéstico laboratorial em Micobacteriologia, muitas publicagdes confirmaram
a sensibilidade e a especificidade de varios ensaios desenvolvidos por pesquisado-
res (PCR “caseira”), como também pelas metodologias, automatizadas ou néo,
dos Kits comerciais (COBAS Amplicor, Roche; BDProbeTec ET, Becton-Dickinson;
Amplified Mycobacterium Tuberculosis Direct Test AMTDT; Gen-Probe, e outros).
O kit comercial para amplificagdo de &cidos nucléicos de micobactérias do com-
plexo Mycobacterium tuberculosis, atualmente em uso, na Se¢&do de Biologia
Molecular do Laboratério Central HC-FMUSP é o Amplicor/Cobas Amplicor MTB
Test® fabricado pela Roche Diagnostics.

A regido de DNA amplificada neste teste é um fragmento de 584 pares de bases
(bp) interno ao gene codificador da por¢do 16S do RNA ribossdmico (16S rRNA),
sendo especifico para o complexo Mycobacterium tuberculosis. O kit Amplicor
MTB Test® é validado para uso somente em amostras respiratorias liquefei-
tas, descontaminadas e concentradas, incluindo escarro expectorado ou in-
duzido, secrecéo traqueal e lavado bronco-alveolar. O emprego deste teste
em outros tipos de materiais clinicos pode levar a resultados falso-negativos ou
falso-positivos. A detecgdo do M. tuberculosis depende do nimero de microrganis-
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mos presentes ha amostra, podendo ser afetada pelo método de coleta do material
clinico, fatores do préprio paciente (p.ex: idade, presenca de sintomas), e/ou estagio
da infecgdo. Resultados falso-negativos podem ocorrer por inibi¢do da enzima
polimerase na reacéo de PCR por interferentes enddgenos e/ou exdgenos presentes
na amostra. O Laboratério sempre fard a validacdo do procedimento para se certifi-
car da auséncia de inibidores, através da amplificacdo de um controle interno de
DNA, para cada teste de detec¢do do M. tuberculosis em uma amostra clinica.

O desempenho do kit Amplicor MTB Test®, avaliado em estudo multicéntrico
envolvendo 5231 amostras, mostrou sensibilidade de 94,2% e especificidade de
97,6% para amostras com baciloscopia positiva, e sensibilidade de 75,7% e
especificidade de 99,4% para amostras com baciloscopia negativa. De uma for-
ma geral, a sensibilidade do teste é de 85,9%, a especificidade 99,4%, o valor
preditivo positivo 92,3%, e o valor preditivo negativo 98,9%.

A Secdo de Biologia Molecular do Laboratério Central HCFMUSP também pa-
dronizou a técnica de PCR “caseira” para M. tuberculosis, que permite a realiza-
¢do do teste de deteccdo desta micobactéria em outros tipos de materiais clini-
cos, como liquidos cavitarios, medula 6ssea e fragmentos de tecido diversos,
podendo estar ou ndo, em blocos de parafina. A regido de DNA amplificada
neste teste de PCR “caseiro” é um fragmento de 123 pares de bases (bp) da
regido interna da sequéncia de inser¢do 1S6110, sendo especifico para o
Mycobacterium tuberculosis.

As amostras clinicas para a deteccdo do M. tuberculosis por PCR, em ambas as
técnicas, devem ser coletadas em tubo seco, sem acrescentar salina. Idealmente,
0 transporte deve ser imediato; se ndo for possivel, armazenar em temperatura
de 2 a 8° C por no méximo por 24 horas. A presenca de sangue hemolisado e
heparina, que séo inibidores da reacdo de PCR, pode gerar resultados falso-
negativos e/ou invalidos.

N&o recomendamos a técnica de PCR para rotina diagndstica de tuberculo-
se.

A PCR pode ser til em casos com suspeita clinico-radiolégica de tuberculose
com baciloscopia de escarro negativa. Nesta situacdo, apesar da menor sensibi-
lidade do teste per si, o valor preditivo positivo ¢ bom. Assim, recomendamos
solicitar PCR nestes casos, em amostras de escarro e em lavado branco-alveolar,
lembrando que solicitagdo deste exame deve ser feita e encaminhada, em im-
presso proprio, para a Secdo de Biologia Molecular do Laboratério Central. E
importante ressaltar que o teste de detec¢do do M. tuberculosis por PCR néo se
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aplica para o acompanhamento de tratamento nem substitui a cultura
microbioldgica. O diagndstico molecular da tuberculose deve ser um adicional
na andlise conjunta dos resultados da pesquisa de BAAR, da cultura, do anatomo-
patoldgico, da imuno-histoquimica, das manifesta¢des clinicas, de dados
epidemiolégicos, e historia prévia de tuberculose.

Duvidas podem ser esclarecidas através de contato telefénico com o Disk-Lab:
3069-6175 ou Secéo de Biologia Molecular 3069-6178.

5. Politica de controle de TB em funcionéarios do HC

O controle da transmissdo intra-hospitalar da TB entre os funcionarios é parte
importante da politica de controle da doenga no hospital. O HC é de grande
complexidade, em vista do nimero de funcionarios que tem, contratados ou
terceirizados e que lidam com servicos diversos desde limpeza, nutricdo, manu-
tencdo, administragio ou cuidado direto ao paciente. E um ambiente de risco
devido a alta incidéncia de TB em nosso meio, sendo necessaria uma integragdo
entre diversos setores — Servico de Assisténcia Médica e Social ao Servidor
(SAMSS), ambulatérios de Pneumologia, Tuberculose, Clinica Médica
(Imunologia), Servigo de Vigilancia Hospitalar, e Enfermagem entre outros - para
que esta politica possa ser efetivamente implantada.

a) Medidas bésicas de controle de TB e atribui¢des do Servigo de Assis-
téncia Médica e Social ao Servidor (SAMSS):

= No Samss cabe ao SESMT dentro do espirito de prevencao de acidentes e doencas
relacionadas ao trabalho a orientacdo dos funcionarios. Quanto a educagao de grupos
,580 previstas agdes conjuntas com CCIH e Moléstias Infecciosas. - Campanha Pense TB.
m Assegurar a indicagdo adequada de EPI (Equipamento de Prote¢&o Individual -
mascara tipo N95) nas areas que se fizer necessario .E se responsabiliza pelo
controle do Termo de Responsabilidade( SAM-017).

= Solicitar o teste tuberculinico (PPD), em todos os exames admissionais para area
de risco biol6gico, independente de vacinagdo prévia com BCG. Os servidores com
PPD néo reator ou ignorado e que atuam em areas de risco biolégico seréo, no
periédico, reavaliados quanto a seu perfil tuberculinico. Se houver viragem
tuberculinica, encaminhar ao ambulatério de Tuberculose para avaliagdo de profilaxia.
= Os funcionarios e/ou candidatos a, devem informar se possuem alguma con-
dicdo imunodepressora, e com base nessa informacéo serdo avaliados no SESMT
guanto a area de atuagdo , levando em consideragdo os riscos biol6gicos. O
Teste anti HIV podera ser oferecido, para realizacao voluntéria.

= Ndo h& comprovacédo da utilidade da triagem radiol6gica em pacientes
assintomaticos com PPD n&o reator e por isso ndo sera realizado censo radiolégico.
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b) Proposta para controle de TB nos funcionarios do Complexo HC:

Triagem tu

berculinica inicial
PPD

i

v o

nao reator
(0-4mm)

reator*
(5-9mm)

forte reator
(> 10mm)

'

repetir PPD em
1 a 3semanas

Acompanhamento
com PPD anual
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v

| RX de térax e triagem (SAMSS) |

afastamento se

Triagem de sintomas
(SAMSS)

suspeita de TB
bacilifera

v

[ assintomatico |

v

Ambulatério de Moléstias

| Suspeito Infecciosas, Pneumologia, ou

controle periédico*

Centro de Salde da Faculdade
de Saude Publica (FSP)

OBS: Para os pacientes com sorologia positiva para HIV, a leitura do PPD é:

Néo reator: 0-4mm
Reator: > 5mm

A leitura deve ser registrada em milimetros (mm).

* Paciente encaminhado ao controle periédico de satide. N&o repetir o teste tuberculinico.



¢) Conduta no seguimento dos servidores com exposi¢ao desprotegida
a pacientes baciliferos:

» As Subcomissdes de Controle de Infec¢do Hospitalar (SCCIH). deverdo definir
o0s contactantes a serem avaliados pelo SAMSS.

= O SAMMS convocara os contactantes para avaliacdo clinica dirigida a sinto-
mas respiratdrios, e solicitagdo do teste tuberculinico naqueles com resultado
ignorado. Dependendo da avaliag&o, solicitar radiografia de térax e/ou pesquisa
e cultura para micobactéria com teste de sensibilidade.

= Os comunicantes com PPD fortemente positivo, caso se afaste a possibilidade
de TB ativa, serdo encaminhados ao ambulatério de tuberculose para avaliagdo
de profilaxia.

= Os comunicantes com PPD negativo deverdo ser re-testados doze semanas
apos a exposicdo. Em se comprovando a viragem tuberculinica, afastar TB ativa
e, na auséncia desta, encaminhar ao ambulatério de tuberculose para avaliagdo
de profilaxia.

» Os pacientes com diagnéstico de TB deverdo ser encaminhados para acompa-
nhamento no ambulatério de Tuberculose ou Pneumologia

» Afastar o funcionério com suspeita de TB pulmonar ou laringea, até que este
néo ofereca risco de contégio. (3 baciloscopias negativas com 24 horas de inter-
valo, colhidas ap6s 15 dias de tratamento).

» Notificar 0s casos suspeitos ou confirmados ao Servi¢o de Epidemiologia Hos-
pitalar (EPH) assim que atendidos no SAMSS. O Servigo de Epidemiologia noti-
ficara as Subcomissdes de Controle de Infec¢do Hospitalar (SCCIH).

= As empresas terceirizadas que prestam servico ao Complexo HC deverdo se
adequar as normas de controle expostas acima.
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6. Tratamento de todas as formas de TB

O tratamento da crianga, do adulto e da gestante é o mesmo e 0s esquemas

preconizados pelo Ministério da Saude séo:

SITUACAO TRATAMENTO
PACIENTE VIRGEM DE TRATAMENTO Esquema 1
(nunca fez uso ou usou por tempo inferior a 30 dias) 12 fase 22 fase
2 meses RIZ 4 meses RI
RECIDIVA APOS ABANDONO Esquema 1R
(fez uso prévio de esquema 1 por tempo maior que 30 dias) 12 fase 22 fase
SECIDIVA APOS CURA 2 meses RIZE 4 meses RIE
(até 5 anos ap6s tratamento)
SISTEMA NERVOSO CENTRAL Esquema 2
Associar corticoide, ver dose na pag 25 12 fase 22 fase
2 meses RIZ 7meses RI
FALENCIA DO ESQUEMA 1 e/ou 1R Esquema 3
12 fase 22 fase

3 meses SEtEZ

9 meses EtE

FALENCIA AO ESQUEMA 3

Esquema para MDR:

ou 12 fase 22 fase
RESISTENCIA COMPROVADA A ISONIAZIDA + 12 meses 6 meses OECT
RIFAMPICINA AOECT
TB CUTANEA E OFTALMOLOGICA Esquema 1 prolongado
1@ fase 22 fase
2 meses RIZ | 4 meses RI segui-
do de 6 meses |
PACIENTES COM DIABETES MELLITUS Esquema 1 prolongado
INSULINO DEPENDENTES 2 meses RIZ 7 meses RI

PACIENTES COM HIV/Aids

Ver pagina 40

Rifampicina (R) ; Isoniazida (1) ; Pirazinamida (Z); Etambutol (E); Estreptomicina (S); Etionamida
(Et); Amicaina (A), Ofloxacina (O), Clofazimina (C), Terizidona(T), Multidroga resisténcia (MDR)
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OBSERVAGOES:

= Uso de corticoide:

Nos casos de TB meningo-encefalica e pericardica recomenda-se o uso de
prednisona na dose de 1 a 2 mg/Kg de peso (maximo para criangas 30 mg/dia e
adultos 60mg/dia) por periodo de 1 a 4 meses.

= Uso de piridoxina (vitamina B6)

Pacientes HIV, gestantes, etilistas, desnutridas que recebam isoniazida devem
receber piridoxina (vitamina B6) na dose de 50 mg/dia.

u Teste de sensibilidade

Solicitar teste de sensibilidade em casos de: abandono da terapia, baciloscopia
positiva ap6s 3 meses de tratamento, em recidiva, na gestacéo e quando houver
co-morbidades como diabetes, nefropatia, hepatopatia, infeccéo pelo HIV.

= Teste sorolégico anti-HIV

Oferecer para todos os pacientes com TB ativa.

= As drogas devem ser administradas preferencialmente uma vez ao dia, em
jejum. A estreptomicina deve ser utilizada por via intramuscular, podendo ser
utilizada por via endovenosa em situagdes especiais.

Tabela 1. Doses de Drogas Anti -TB por peso do paciente

Dose por peso do doente

DROGAS Até 20 Kg 20- 35 Kg 35-45 Kg >45 Kg

mg/Kg/dia mg/dia mg/dia mg/dia
Rifampicina 10 300 450 600
Isoniazida 10 200 300 400
Pirazinamida 35 1000 1500 2000
Etambutol 25 600 800 1200
Estreptomicina” 20 500 1000 1000
Etionamida 12 250 500 750
Amicacina 15 400 500 500

>60 kg: 1000

Ofloxacin * **/400 400 800
Levofloxacin el 500 500 500
Moxifloxacin *x 400 400 400
Terizidona il **/500 500 500
Clofazimina *x **/100 100 100

* Em pessoas com mais de 60 anos, a estreptomicina dever ser administrada na dose de 500mg/dia.
** Uso restrito em criangas
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Tabela 2 - Apresentacdes das drogas anti-TB

Droga

Apresentacédo

Rifampicina

Céapsulas 300mg
Suspensdo oral 20 mg/ml frasco 50ml

Rifampicina-+Isoniazida

Cépsulas 300 mg +200 mg
Capsulas 150 mg +100 mg

Isoniazida Comprimido 100mg

N&o hé& suspensdo oral ou xarope
Pirazinamida Céapsulas 500mg

Suspensdo Oral 30 mg/ml frasco 150ml
Etambutol Comprimido 400mg

Suspensdo Oral 2,5%
Etionamida Comprimido 250mg

Estreptomicina

Solugo injetavel 1 g frasco-ampola

Amicacina Solugdo injetavel 50 mg/ml ampola de 2 ml
Solugdo injetavel 250 mg/ml ampola de 2 ml
Ofloxacina Comprimido 200 mg

Comprimido 400 mg
Solugdo injetavel 40 mg/ml frasco-ampola 10 ml

Levofloxacin

Comprimido 500 mg
Solugao injetavel 500 mg (5 mg/mL)-bolsa 100 ml

Moxifloxacin Comprimido 400 mg

Soluc&o injetavel 400 mg (1,6 mg/mL) - bolsa 250 mL
Terizidona Comprimido de 250 mg
Clofazimina Cépsulas 100 mg

Medicamentos para TB

= Rifampicina

A rifampicina é administrada em dose Unica, preferencialmente uma hora antes
ou duas horas ap6s a alimentacdo para evitar interferéncia com a absorgéo da
droga. Sua excre¢do é predominantemente hepética. Os eventos adversos rela-

cionados a rifampicina podem ser divididos em trés categorias:

1. Toxicidade indireta mediada pela ativacdo de enzimas hepaticas microssomais
- arifampicina é indutora das enzimas hepaticas responsaveis pelo metabolismo
e eventual depuracdo de muitos compostos biologicamente ativos (endégenos
e exdgenos), isto determina interagdo medicamentosa significativa (ver tabela

sobre “interagdes medicamentosas”)
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2. Toxicidade Direta - relaciona-se ao trato gastrintestinal e ao figado. Distarbios
gastrintestinais incluem: anorexia, nausea, vomitos, dor abdominal e diarréia.
Em geral esta toxicidade é controlada se a medicacdo é tomada com as refei-
cBes ou logo apbs. A rifampicina pode determinar aumentos transitérios das
transaminases hepaticas e pode também interferir competitivamente com a
excrecdo da bilirrubina e elevar transitoriamente as bilirrubinas séricas. (ver item
de toxicidade hepatica).

3. Toxicidade Imune-mediada - pode envolver 6rgédos alvos limitados e pode
variar de manifestacdes cutaneas leves, como eritema, urticaria e conjuntivite, a
uma forma potencialmente fatal de parpura trombocitopénica ou hemdlise auto-
imune. Pode também envolver rea¢des mais generalizadas que variam de uma
sindrome gripal com mal estar, febre e calafrios ao choque com hipotenséo,
faléncia renal, sindrome do desconforto respiratrio e morte. Estas respostas
imune-mediadas parecem estar relacionadas ao reconhecimento pelo sistema
imune dos epitopos da rifampicina. As rea¢des imune-mediadas sdo mais
freqlientes com o uso intermitente da Rifampicina como é feito no tratamento
da hanseniase ou quando esta é interrompida e novamente reintroduzida. Com
0 uso continuo da rifampicina pode ocorrer acometimento renal por nefrite
intersticial aguda, glomerulonefrite rapidamente progressiva ou proteinaria por
cadeia leve. Em qualquer caso de toxicidade imune-mediada é mais prudente a
suspensdo da rifampicina.

m Isoniazida ou Hidrazida

A isoniazida é uma droga geralmente bem tolerada. E rapidamente absorvida
apos ingestdo oral ou parenteral e 75 a 95% da droga é excretada na forma
metabolizada e inativa na urina de 24 horas. Efeitos adversos podem ocorrer
em até 5,4% das pessoas recebendo este medicamento. O efeito adverso mais
importante é a toxicidade hepatica e a hepatite potencialmente fatal. A frequiéncia
de hepatite associada a Isoniazida depende da idade: a incidéncia de hepatite
relacionada a isoniazida é praticamente inexistente nos menores de 20 anos de
idade; 0,3% nas pessoas entre 20 e 34 anos; 1,2% nas pessoas entre 35 e 49
anos de idade e 2,3% nos maiores de 50 anos. Outros fatores que predispdem
ao dano hepatico associado a isoniazida incluem o abuso de alcool, uso de
drogas ilicitas e histdria de doenca hepatica prévia. A elevacdo assintomatica
das transaminases pode ocorrer em mais de 20% dos pacientes durante os pri-
meiros 2 meses de tratamento, com o retorno aos valores normais com o pros-
seguimento da terapéutica.

Outras reacdes adversas atribuidas a isoniazida incluem toxicidade ao Sistema
Nervoso: a neuropatia periférica é a mais comum, sendo relacionada a dose e
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provavelmente causada por aumento da excrecdo da piridoxina. Condi¢des que
predispdem a neuropatia aumentam o risco desta manifestacéo, particularmen-
te diabetes mellitus, uremia, etilismo, Aids, gravidez e distdrbios convulsivos.
Encefalopatia toxica, neurite Optica, ataxia cerebelar e psicoses sdo sintomas
neurolégicos menos frequientes ndo sendo conhecidos os mecanismos pelos
quais estes sintomas sdo desencadeados. Outros efeitos descritos: reacBes de
hipersensibilidade, artralgia e distarbios hematol6gicos (anemia e agranulocitose).

E também necessério salientar a necessidade de eventuais ajustes nas doses de
drogas de uso cronico pelo paciente, tais como: difenilhidantoinas, meprobamato
e hormdnios. (ver tabela de interagdes medicamentosas). O uso de alcool deve
ser totalmente desencorajado.

= Pirazinamida

A pirazinamida é rapidamente absorvida e é excretada predominantemente na
urina. Sua hepatotoxicidade é mais evidente quando empregada em altas doses
e por periodos prolongados de tempo. Quando utilizada na quimioterapia anti-
tuberculosa de curta duragdo, ndo apresenta problema sério de toxicidade he-
patica, embora ndo deva ser desconsiderada quando tal fato ocorre.

A pirazinamida inibe a secre¢do tubular de &cido Urico e pode causar aumento
do nivel sérico deste. Embora a ocorréncia de gota classica ndo seja freqliente,
poliartralgia é um efeito colateral comum, ocorrendo em cerca de 40% dos
pacientes recebendo a droga. A poliartralgia usualmente responde bem a anti-
inflamatorios ou alopurinol e ndo requer a suspensdo da droga.

Outros efeitos colaterais incluem a intolerancia gastrintestinal e quadros alérgi-
oS cutaneos.

= Etambutol
O etambutol é absorvido por via oral e cerca de 79 a 94% da droga é excretada
ndo alterada na urina e nas fezes. Somente 8 a 15% da droga é metabolizada.

Nas doses habituais, os eventos adversos s&o incomuns. Em doses aumentadas,
a reacdo adversa mais comum é uma neuropatia retrobulbar manifestada por
diminuicao da acuidade visual, cegueira para cores e restricdo do campo visual.
A doenga oftalmoldgica pré-existente predispde a toxicidade ao etambutol, sendo
contra-indicado seu uso nesta situacdo. A neurite 6ptica esta relacionada com a
duragdo do tratamento e a droga deve ser descontinuada caso ocorram sinto-
mas compativeis. Costuma ser reversivel apds semanas a meses da suspensao
do etambutol.
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Outras reacOes adversas descritas em pacientes recebendo etambutol incluem
anafilaxia, exantemas, disfuncéo hepatica, discrasias sangtiineas, nefrite intersticial
e neuropatia periférica.

= Etionamida

A etionamida é administrada por via oral, sendo normalmente preferivel a to-
mada em 3 doses diarias para melhorar a tolerancia a droga. E excretada na
urina, 1 a 5% como droga ativa e o restante na forma metabolizada. A droga
atinge bom nivel sérico e no fluido espinal.

O efeito colateral mais importante é a intolerancia gastrintestinal, consistindo
em nausea e um sabor metalico, além de pirose epigastrica. Muitos dos sinto-
mas desaparecem com o prosseguimento do tratamento, sendo muitas vezes
recomendavel o aumento progressivo das doses até atingir a dose plena, habi-
tualmente de 750mg/dia.

Hepatite com ictericia é outra manifesta¢do que pode ocorrer com a etionamida
em até 4,3% dos pacientes. A alteracdo hepatica pode ocorrer até 5 meses ap6s
o inicio do tratamento com a droga e ndo se sabe se é devida a toxicidade direta
ou hipersensiblidade. Com a suspenséo do tratamento o quadro hepético habi-
tualmente se resolve. Elevagdes transitorias das transaminases foram descritas
com comportamento semelhante ao descrito para as outras drogas do esque-
ma.

Outros efeitos colaterais incluem depressdo mental, neurite periférica, convul-
sdo, ginecomastia, zumbido, fotosensibilidade, alopécia, distdrbios menstruais
e acne.

» Cicloserina (ou Terizidona)

Na pratica clinica, utiliza-se a terizidona que é um éster da cicloserina.

E rapidamente absorvida por via oral sendo distribuida por todo o corpo inclu-
indo o fluido espinal. A excre¢do é urinéria e, em pacientes com fungéo renal
normal, 60 a 70% da dose diaria é excretada dentro de 72 horas.

O principal efeito adverso relacionado a cicloserina é a neurotoxicidade que ocorre
em até 15% dos pacientes. Em metade dos casos ocorrem convulsdes e outras
alteracdes incluem crises psicéticas, sonoléncia, alteracdes emocionais, hiperatividade
e alteragBes de personalidade. A neurotoxicidade é relacionada a dose e parece ser
mais freqliente em alcodlatras, nos pacientes com histéria de convulsdes ou distur-

29



bios psiquiétricos e em pacientes com alteragao da funcéo renal.

= Fluorquinolonas

As fluorquinolonas séo potentes agentes antibacterianos que interferem com uma
grande variedade de reagdes relacionadas ao DNA. O modo de agdo das quinolonas
é, presumivelmente, o mesmo sobre M. tuberculosis que sobre outras bactérias,
embora menos eficaz que para os outros organismos Gram-negativos. Entre as
quinolonas, as mais extensivamente estudadas foram a ciprofloxacina e a ofloxacina.

As fluorquinolonas sdo muito bem absorvidas por via oral, sem interferéncia
com a presenca de alimentos. A ofloxacina parece ser mais Gtil em virtude de o
nivel sérico e tecidual e ser superior apds a administragéo oral.

Todas as quinolonas atingem altos niveis na urina e esta serve como via de excrecao
da droga. Estas drogas podem ser excretadas de maneira intacta, metabolizadas
ou ambas. Os estudos de farmacocinética destas drogas demonstram que, quan-
do usadas de maneira isolada contra a M. tuberculosis, o efeito antibacteriano é
apenas marginal e que, portanto, o seu uso s se justifica com o tratamento
combinado com outros quimioterapicos e em altas doses. Estudos com as novas
Fluorquinolonas tém sido bastante promissores quanto a sua eficacia na TB.

A toxicidade relacionada a estas drogas é mais freqliente nos regimes anti-
tuberculosos com altas doses e tratamentos prolongados. Os problemas mais
frequientes envolvem o trato gastrintestinal (nauseas, vomitos e desconforto ab-
dominal) e o sistema nervoso central (tonturas, ansiedades, depressdo, letargia,
confusdo, euforia, tremores, convulsdes e alteracbes do sono). Artropatias e
fotosensibilidade também ocorrem. Devido a possibilidade de lesdes de cartila-
gens articulares, as Quinolonas ndo devem ser utilizadas em criangas ou gestan-
tes. A maior parte dos efeitos adversos tendem a desaparecer com a suspenséo da
droga e os pacientes devem evitar a exposi¢éo solar prolongada enquanto estdo
tomando Quinolonas. Alguns estudos apontam a possibilidade de lesGes renais,
testiculares e diminui¢do da espermatogénese pelo uso prolongado destas dro-
gas.

Mais recentemente e com o diagnéstico da TBMDR ocorreu um aumento do
uso da quinolonas nestas situacdes sem que estudos clinicos adequados te-
nham sido feitos para avaliar esta indicagéo. Atualmente tem havido uma aten-
¢do maior para o uso da fluoroquinolonas em esquemas primarios com o objetivo
de reduzir o tempo de tratamento em pacientes virgens de tratamento e com
cepas sensiveis. Ainda que os estudos de fase Ill ndo estejam concluidos o uso
de moxifloxacino parece ser adequado e leva a uma esterilizagdo mais precoce
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do escarro nos pacientes que receberam esta medicacéo. As conclus@es destes
estudos sdo esperados e nada conclusivo existe atualmente.

= Clofazimina

Este é um agente primariamente usado no tratamento da lepra, mas que pode ser
utilizado no tratamento da TB multi-resistente. A droga se liga ao DNA da
micobactéria, inibindo seu crescimento. Tem também pequena atividade
antiinflamat6ria, de mecanismo desconhecido. Sua absorcéo é variavel (45% a 62%)
e a concentragdo aumenta quando ingerida com alimentos. E altamente lipofilica e
se deposita primariamente em tecidos gordurosos e no sistema reticulo-endotelial.
E distribuida universalmente nos tecidos, inclusive 0ssos, mas n&o parece atravessar
a barreira hemato-encefalica. E metabolizado no figado e de excregéo fecal e urinéria.
Sua meia vida nos tecidos é de 70 dias. E um fraco inibidor da citocromo P3A4.

Os principais efeitos colaterais s&o: pele seca, alteracdo da coloragao da pele para cor
résea a escurecida (preto-amarronzado), dor abdominal, nausea, vomito e diarréia.

Tabela 3. INTERAGOES MEDICAMENTOSAS COM DROGAS ANTI-TB

DROGA ANTI - TB DROGA 2 INTERAGAO
Isoniazida Paracetamol Aumento de metabdlitos toxicos
Antiacidos Diminuicdo da absor¢éo da isoniazida. Administrar
uma hora antes ou duas apés a dose da isoniazida
Anticoagulantes Aumento do efeito anticoagulante
Benzodiazepinicos Aumento da toxicidade dos benzodiazepinicos
Carbamazepina Aumento da toxicidade de ambos os medicamentos
Cicloserina Aumento dos efeitos da cicloserina no SNC
Disulfiram Severos efeitos psicoticos
Enflurano Aumento da nefrotoxicidade
Haloperidol Aumento da toxicidade do haloperidol
Cetoconazol Diminuicdo do efeito do cetoconazol
Fenitoina Aumento da toxicidade da fenitoina
Teofilina Aumento da toxicidade da fenitoina
Valproato Aumento da toxicidade hepatica e SNC
Rifampicina Acido aminosalicilico | Diminuigdo da absorcdo da rifampicina
Anticoagulantes Diminuicéo do efeito do anticoagulante
Antidepressivos
(triciclicos, Diminuicéo do efeito antidepressivo
barbitdricos e
benzodiazepinicos)
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DROGA ANTI - TB

DROGA 2

INTERACAO

Bloqueadores
beta-adrenérgicos

Diminuicéo do efeito beta-bloqueador

Metoprolol

Possivel aumento do efeito beta-bloqueador

Cloranfenicol

Diminuicéo do efeito do cloranfenicol

protease (saquinavir,
ritonavir, indinavir,
nelfinavir, etc)

Anticoncepcionais Diminuicéo do efeito dos contraceptivos
Corticosterdides Diminuicéo do efeito dos corticosterdides
Ciclosporina Diminuicéo do efeito da ciclosporina
Dapsona Possivel diminuicdo do efeito da dapsona
Digoxina Diminuicéo do efeito da digoxina
Diltiazem Diminuicéo do efeito do diltiazem
Fluconazol Diminuicéo do efeito do fluconazol
Haloperidol Diminuicéo do efeito do haloperidol
Itraconazol Diminuicéo do efeito do itraconazol
Etambutol Cetoconazol Diminuicéo do efeito do cetoconazol e da
rifampicina
Metadona Diminuicéo do efeito da metadona
Nifedipina Diminuicdo do efeito antihipertensivo
Fenitoina Diminuicéo do efeito da fenitoina
Inibidores da Aumeno dos niveis séricos de rifampicina.

Diminuicéo dos niveis séricos dos inibidores de
protease

Quinidina Diminuicéo do efeito da quinidina
Sulfoniluréia Diminuicéo do efeito das sulfoniluréias
Tetraciclina Diminuicéo do efeito da tetraciclina
Teofilina Diminuicéo do efeito da teofilina

Silfametoxazol+
trimetoprima

Possibilidade de toxicidade da rifampicia

Verapamil

Diminuicéo do efeito do verapamil

Aminoglicosideos

Anfotericina

Aumento da possibilidade de nefrotoxicidade

Capreomicina

Aumento da ototoxicidade e nefrotoxicidade

Cefalosporinas

Aumento da nefrotoxicidade

Cisplatina Aumento da nefrotoxicidade
Ciclosporina Aumento da nefrotoxicidade
Furosemida Aumento da ototoxicidade e nefrotoxicidade
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DROGA ANTI - TB DROGA 2 INTERA(;AO
Metotrexate/ Possivel aumento da toxicidade do metotrexate
Kanamicina

Agentes bloqueadores
neuromusculares

Aumento do bloqueio neuromuscular

Vancomicina Aumento da ototoxicidade e nefrotoxicidade
Pirazinamida Alopurinol Diminuicéo do efeito do alopurinol
Cicloserina Alcool Aumento dos efeitos do élcool e tonturas

Isoniazida Aumento dos efeitos da cicloserina no SNC

Isoniazida Aumento dos efeitos em SNC

Etionamida Aumento dos efeitos em SNC da cicloserina
Quinolonas Anti4cidos com

cations Diminuicéo da absorcéo das quinolonas

(Ca, Mg, Al, Fe)

Sucralfato Diminuicdo da absor¢éo das quinolonas

Medicamentos

metabolizados pelo

citocromo P450 Aumento da acéo destes medicamentos

(ciclosporina, teofilina,

warfarina, fenitoina,

sulfoniluréias)

Antiinflamatérios Aumento da estimulagdo do SNC e possiveis

néo-esteroidais convulsbes

Probenecida Aumento dos niveis sérios da quinolona
Acido para- Digoxina Possivel aumento da acéo da digoxina
aminosalicilico
Etionamida Cicloserina Aumento dos efeitos em SNC da cicloserina
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Tabela 4. Reacdes adversas mais frequentes

Reacdes Adversas

Sinais e Sintomas

Drogas mais freqiientemente

envolvidas
Dermatite Prurido, exantema, febre R, Z, | raramente E
Gastrite Anorexia, nauseas, vomitos, R, Z, | raramente E
dor epigéstrica
Neuropatia periférica Parestesia de pés ou méos Isoniazida
Manifestacdes Articulares | Manifestagdes gota-simile, Pirazinamida
manifestacdes LES- simile Isoniazida

Manifestagdes Renais

Hematuria, azotemia

R, Z, aminoglicosideos

alteragdo das cores

Manifestagdes Leucopenia, plaquetopenia R/ ZI,E
Hematoldgicas
Manifestagdes Visuais Perda da visdo ou Etambutol

Manifestagdes
Audiovestibulares

Perda da audicgdo, vertigem,
nistagmo

Aminoglicosideos,
capreomicina

Hepatotoxicidade

Ver item “toxicidade hepéatica”

R: Rifampicina, I: Isoniazida, Z: Pirazinamida, E: Etambutol
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7. Toxicidade Hepatica das drogas Anti-TB e Hepatopatias
Crobnicas:

= Monitorizagdo de Hepatotoxicidade:

As drogas mais prescritas no tratamento de TB apresentam toxicidade hepatica
frequiente, particularmente a isoniazida. Hepatotoxicidade leve a moderada atin-
ge 10-20% dos pacientes, enquanto que hepatite grave, menos de 1%, mas
com elevada taxa de 6bito (10%). Mais comumente aparece nos 2 primeiros
meses de uso. Embora a rifampicina tenha rara hepatotoxicidade se usada isola-
damente, sua interacdo com o sistema citocromo P450 aumenta os metabdlitos
toxicos da hidrazida, e a associagdo é mais hepatotdxica. Portanto, a
monitorizagdo da funcdo hepética é necessaria.

Colher transaminases de todos os
pacientes antes de iniciar o tratamento

Até 3 vezes o limite Maior que 3
superior da normalidade vezes o limite
1. Iniciar esquema 1 superior da
2. Colher novas transaminases se: normalidade
= Paciente apresentar sintomas
(nduseas, vomitos, ictericia, dor l
abdominal, sinais de encefalopatia

hepética, etc).
P ) Avaliar individualmente

para optar por ESQUEMA |
ou ESQUEMA ALTERNATI-
VO : ver a seguir

= Pacientes de alto risco
(alcoolismo, idade > 60 aou <5 a,
desnutricdo, uso de outras drogas
hepatotéxicas ou ilicitas, hepatopatia
prévia, imunossupressao, nefropatia,
gestacdo, infeccdo pelo HIV, mulheres
nao brancas).

Colher apés 4 e 12 semanas ap6s
inicio do tratamento para decisao
tratamento.
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= Conduta perante desenvolvimento de Hepatotoxicidade
= paciente assintomético com transaminases > 5 x LSN
1. Suspender ESQUEMA |
2. Realizar perfil hepatico semanal até a normalizag&o ou retorno ao basal
3. Avaliar re-introducéo droga a droga ou substitui¢do por esquema alterna-
tivo.

= paciente sintomatico (nauseas, vomitos, dor abdominal, ictericia, sinais
de encefalopatia hepatica, etc.)

1. Suspender ESQUEMA |

2. Colher transaminases e bilirrubinas imediatamente

3. Se exames ALTERADOS (Transaminases ou Bilirrubinas > 3 x LSN):

= Realizar perfil hepatico semanal até normalizacéo ou retorno ao basal.

= Avaliar re-introducdo droga a droga ou substituicdo por esquema alterna-
tivo.

4. Se exames NORMAIS: Procurar outra causa para elucidar os sintomas, por
exemplo intolerancia gastrica.

= Re-introducéo das drogas:
= Ictericia sem aumento de enzimas :
PZA — INH — RMP (intervalos de 3 dias para cada droga)

= Aumento de enzimas com ou sem ictericia:
INH — RMP — PZA (intervalos de 3 dias para cada droga).

NOTA: Considerar tempo total de tratamento a partir da data da re-introdu-
¢do completa do esquema.

= Esquemas alternativos para Hepatoxicidade:
1. 3 meses de estreptomicina + etambutol + ofloxacina seguido de 9 meses de
estreptomicina + ofloxacina (3 m SEOFLX / 9 m SOFLX)

2. 2 meses de estreptomicina + isoniazida + etambutol seguido de 4 meses
isoniazida + etambutol seguido de 6 meses de isoniazida (2m SHE / 4m HE /
6m H)

3. 2 meses de estreptomicina + rifampicina + etambutol sequido de 4 meses
de rifampicina + etambutol (2 m SRE / 4 m RE)
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8. Situacdes Especiais de Tratamento

a) Pacientes impossibilitados de receber medicag&o por via oral

Neste grupo estdo os pacientes que apresentam impossibilidade de uso de dro-
ga oral em virtude de cirurgias intestinais ou com ileo paralitico. Nestas situa-
cOes deverdo ser utilizadas as drogas parenterais disponiveis como
Aminoglicosideos e Quinolonas em associagdo. Se a via retal for disponivel, é
possivel a manipulagéo dos seguintes medicamentos na Farmécia do HC-FMUSP:
= Isoniazida — supositérios de até 400 mg

= Rifampicina — supositérios de até 600 mg

= Pirazinamida — supositérios de até 1500 mg

Os medicamentos manipulados podem ser associados aos aminoglicosideos e
as quinolonas enquanto se aguarda a reconstitui¢do do transito intestinal para
administracdo de drogas por via oral. Nesse caso iniciar com o Esquema | (res-
peitando-se as indica¢Bes deste pelo Ministério da Satde).

b) Doenca hepética prévia

Os pacientes com doenca hepética aguda ou cronica em atividade, de qualquer
etiologia, podem necessitar de esquemas alternativos. Ver “Toxicidade Hepatica
das Drogas Anti-TB e Hepatopatias Crbnicas” e ver “Esquemas Alternativos”
(pég 36)

c) Gravidez

= A gestante deve ser tratada com o Esquema |, sendo recomendada a introdu-
cao de piridoxina 50 mg/dia.

= O esquema | ndo induz parto prematuro, abortamento, teratogenicidade ou
natimortalidade.

= Em caso de TB multi-resistente, a gestante devera ser tratada de acordo com
as diretrizes de TB multi-resistente (ver item “TB Multiresistente”, pag 46)

= Caso a mée seja bacilifera no periodo do parto, ha necessidade de manter
precaucdes respiratorias para aerosséis durante o parto.

« E controversa a necessidade de separar a crianca da mae em casos de TB
bacilifera, exceto nos casos de TB multi-resistente quando a separagdo esta
indicada.

= N&o hé contra-indicagdo para o uso do leite materno (ordenha). Se for feito
o aleitamento no peito, a mée devera usar mascara (risco de otite tuberculosa
para o recém-nascido).

=« Esta indicada profilaxia para o RN (ver item quimioprofilaxia da TB)

= A seguranca de drogas na gestag&o esta descrita na tabela 5.
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Tabela 5. Efeitos das drogas anti-TB na Gestacao
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d) Imunossuprimidos
= HIV/AIDS

Os pacientes co-infectados pelo M tuberculosis e HIV tém grande risco para o
desenvolvimento de TB. Como regra, os pacientes com diagndstico de TB e in-
feccdo pelo HIV, devem iniciar, o mais rapido possivel, o tratamento da tubercu-
lose. O inicio do tratamento anti-retroviral (ARV) deve ser bem avaliado de acor-
do com a tabela 6, adaptada das Diretrizes para Tratamento ARV de Adultos e
Adolescentes (2008) do Programa Nacional de DST/Aids do Ministério da Satde

do Brasil.

Tabela 6. Recomendacdes terapéuticas para pacientes HIV com tuber-

culose

SITUAGAO

RECOMENDAGAO

Paciente virgem de tratamento para
tuberculose e para HIV, com TB pulmonar
cavitaria

1. Iniciar Esquema 1®

2. Determinar a contagem de linfécitos T
CD4+ e carga viral para avaliar necessidade de
TARV @

3. Se indicada TARV, iniciar com um dos
seguintes esquemas®4:

« 2 ITRN + EFZ (preferencial)

« 3 ITRN (alternativo)

Paciente virgem de tratamento para
tuberculose e para HIV, com TB pulmonar
n&o cavitéaria ou formas extra-pulmonares

1. Iniciar Esquema 1%

2. Iniciar TARV a partir de 30 dias, com um dos
seguintes esquemas®®4:

« 2 ITRN + EFZ (preferencial)

= 3ITRN (alternativo)

Paciente experimentado em terapia
anti-retroviral, virgem de tratamento
para tuberculose

1. Iniciar Esquema 1®

2. Caso necessario, adequar TARY,
individualizando a avaliagdo conforme histérico
de uso de ARV e falhas terapéuticas anteriores,
substituindo drogas incompativeis com o uso
de rifampicina, considerando um dos seguintes
esquemas 4 56.8);

« 2 |TRN + EFZ

« 2 ITRN + SQV/RTV

«3ITRN @

Meningoencefalite tuberculosa

1. Iniciar Esquema 2

2. Corticoide®

3. Iniciar ou substituir a TARV por esquemas
compativeis com uso concomitante de
rifampicina®4 9:

« 2 |TRN + EFZ

« 2 ITRN + SQV/RTV

= 3 ITRN
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SITUACAO RECOMENDAGAO

Retratamento para tuberculose 1. Iniciar Esquema 1R®

2. Iniciar ou substituir a TARV por esquemas
compativeis com uso concomitante de
rifampicina®4%:

« 2 |TRN + EFZ
« 3ITRN
« 2 |ITRN + SQV/RTV
Falha ao tratamento para tuberculose 1. Iniciar Esquema 3®
(esquema 1 e 1-R) 2. Caso necessario indicar TARV, considerar o

potencial de toxicidade concomitante e adesédo
ao tratamento

Tuberculose multidroga-resistente Encaminhar aos servigos de referéncia em
tuberculose do Hospital das Clinicas da FMUSP,
para avaliagdo de especialista e uso de
esquemas especiais.

TARV: terapia anti-retroviral, ITRN: inibidor da transcriptase reversa analogo de nucleosideo, EFV:
efavirenz, SQV: saquinavir, RTV: ritonavir

1. Ver pagina 24

2. A tuberculose freqlientemente promove elevagéo da carga viral e diminui¢do
da contagem de células T-CD4+ em pacientes HIV+, portanto a recomendagdo
de aguardar 30 dias para a avaliagdo imunoldgica e virolégica.

3.A dupla preferencial de ITRN é o AZT associado a 3TC. As opgOes de 3 ITRN
sdo AZT + 3TC + TDF ou AZT + 3TC +ABC.

4. Nas situagGes em que o uso de outros esquemas ARV for imprescindivel a
rifampicina deve ser substituida por 2 drogas como: Estreptomicina + etambutol
ou Ofloxacino + etambutol, mantendo a isoniazida e a pirazinamida

5. Recomenda-se monitorar rigorosamente a adeséo (tratamento supervisiona-
do) e coletar material para teste de sensibilidade aos tuberculostaticos.

6. A opgdo por esquemas com EFZ ou SQV/RTV dependera da histéria de uso
prévio e falha terapéutica coms estas drogas

7. Em pacientes experimentados em TARV, excepcionalmente as combinac6es
recomendadas de 3 ITRN serdo factiveis.

8. A associacdo do Lopinavir/ritonavir e rifampicina ndo é recomendada pois é
necessario o acréscimo de 300mg de ritonavir em cada tomada, tornando a
associacdo de dificil adesdo pela intolerancia e toxicidade. Dois novos medica-
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mentos foram recentemente aprovados no pais e tém um potencial ainda a ser
avaliado quanto a possibilidade de associacdo com a rifampicina. O Maraviroque
(inibidor do co-receptor CCR5) e o Raltegravir (inibidor da Integrase do HIV)
possuem um perfil farmacocinético favoravel quando associado a rifampicina.
No entanto, estudos clinicos sdo necessarios para definir melhor a possibilidade
desta associacéo.

e) Transplantados de 6rgéos soélidos

= Apresentam maior incidéncia de TB que a populagdo geral (20 a 74 vezes).

= A apresentacdo pulmonar é a mais comum e ocorre em 50% dos casos.

= O tipo de imunossupressor utilizado parece influenciar o tempo de apareci-
mento da doenga, sendo mais precoce (média de tempo de 9 meses ap6s o
transplante) nos pacientes que utilizam ciclosporina quando comparados aos
gue utilizam azatioprina e predinisona (média de 12 meses). Faltam dados em
pacientes utilizando tacrolimus e micofenolato mofetil (MMF).

= Arifampicina interage com os imunossupressores, sendo necessario ajustar as
doses (aumentar em cerca de 2 a 5 vezes) e monitorizar o nivel sérico. (Ver
“Interacdes Medicamentosas™). Ha relatos em que houve perda do enxerto em
até 25% dos pacientes.

= A mortalidade é alta, em torno de 30%, mas a maioria dos pacientes tem
outras co-morbidades.

= Muitos especialistas recomendam quimioprofilaxia com isoniazida (na dose de
300 mg/dia por 6 a 12 meses) em pacientes transplantados de 6érgéos solidos
baseados no PPD. No entanto ndo hé ensaios clinicos realizados nesta popula-
¢do que embasem esta recomendag&o.

= Outra controvérsia € o ponto de corte da leitura do PPD para considera-lo
positivo. Uma publicacéo recente do CDC recomenda que seja considerado po-
sitivo em transplantados de 6rgéos sélidos PPD> 5 mm. Em paises com TB
endémica como o Brasil, este ponto de corte pode ndo ser o mais adequado.

= O momento para iniciar a quimioprofilaxia também néo é bem estudado. O
periodo de maior risco é o p6s-transplante precoce, mas neste momento ha
maior dificuldade de manejar a administracdo da isoniazida devido a
hepatoxicidade, especialmente no transplante de figado.

f) Transplantados de medula 6ssea

= Poucos estudos abordam TB em receptores de transplante de medula 6ssea
(TMO).

= Os dois primeiros casos foram descritos na Espanha em 1983, e até 2000
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apenas 52 casos foram relatados na literatura de lingua inglesa, com as duas
maiores séries de casos na Espanha (incidéncia de 45 casos por 10° habitantes/
ano) e em Hong Kong (incidénciade 100 casos por 10° habitantes/ano).

= Observa-se maior incidéncia que na populagéo geral, variando entre os estudo
de 0,4 a 5,5%.

= Os principais fatores de risco reconhecidos para o desenvolvimento de TB nes-
sa populacgdo sdo o transplante alogénico, desenvolvimento de doenga do
enxerto versus hospedeiro crénica (GVHD), condicionamento com TBI (irradia-
cao corpdrea total) e histdria prévia de TB. O uso de corticosteréide perma-
nece controverso.

= Geralmente a doenca ocorre tardiamente, em média 6 meses ap6s o trans-
plante, podendo variar de 11 dias a 9 anos.

= O principal sitio de acometimento é o pulmé&o (80 % das apresentagdes), com
quadro clinico semelhante ao de pacientes ndo-transplantados.

= O padrdo-ouro para o diagndstico baseia-se na identificagdo do bacilo em
amostras clinicas, com baixa positividade de baciloscopia.

= Na maioria dos estudos os pacientes foram tratados com 4 drogas com dura-
¢do de pelo menos um ano.

= O uso de quimioprofilaxia para pacientes em risco de desenvolvimento de TB
no periodo pos-transplante (presenca de alteragfes radioldgicas sugestivas de
TB inativa com ou sem tratamento antituberculoso prévio) permanece contro-
verso. Dois estudos relatam nenhum caso de TB p6s-TMO com o uso de profilaxia
por no minimo 6 meses com isoniazida isolada ou isoniazida associada a
rifampicina, e outro estudo com desenho semelhante ndo mostrou alteracéo na
incidéncia de TB com o uso de profilaxia. Portanto ha necessidade de outros
estudos clinicos com um maior nimero de pacientes para definir a eficacia da
quimioprofilaxia.

= Outros imunossuprimidos

Os pacientes em uso prolongado de corticoesterdides e outros imunosupressores
deverdo ser tratados com o Esquema |. Dever ser ressaltado que os controles
destes pacientes deverdo ser bastante rigorosos tanto pela maior probabilidade
de efeitos colaterais como pela possibilidade de interacdo das drogas. O tempo
de tratamento devera ser avaliado tendo em vista a gravidade da TB, podendo-
se optar por um prolongamento (até 9 meses) do mesmo.
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g) Diabetes mellitus

= H& maior incidéncia de TB pulmonar nos diabéticos

= Diabetes é o0 2° principal fator de risco para mau prognaéstico (depois de ida-
de).

= As alteracdes radiol6gicas sdo mais frequentemente atipicas, com maior com-
prometimento de lobos inferiores e maior frequiéncia de lesdes cavitarias, ao
contrério dos idosos.

= S80 baciliferos por periodo mais prolongado ap6s a introducéo da terapia.

= O teste de sensibilidade deve ser realizado nas cepas de todos os diabéticos.
= Se houver ma evolugéo, considerar a possibilidade de resisténcia, que em al-
guns paises é mais freqliente nos diabéticos.

= A TB é uma das causas de descompensacédo do diabetes. O controle estrito da
glicemia é fundamental para o sucesso do tratamento.

= A rifampicina diminui os niveis niveis séricos das sulfoniluréias e biguanidas e
esté indicado o uso da insulina durante todo o tratamento da TB.

= A isoniazida pode aumentar a glicemia e a etionamida causar hipoglicemia.

= A suplementagdo com vitamina B6 é mandatoéria

= O tempo de tratamento dos pacientes com diabetes previamente insulino-
dependente deve ser prolongado a 9 meses.

= Estd indicada a profilaxia baseada no PPD.

h) Insuficiéncia renal créonica

Os pacientes com funcéo renal alterada deverdo ser tratados com o Esquema |
com a reducéo das doses conforme a Tabela 7. Pacientes em regime crénico de
Hemodidlise deverado receber as doses dos medicamentos logo ap06s a didlise.
Avaliagdo da funcéo renal:

= A creatinina plasmatica (Cr) € um mau marcador da filtracdo glomerular. Ge-
ralmente a Cr eleva-se quando a FG j& esta comprometida em pelo menos 50%.
= Utilizar férmulas de estimativa da FG, como a Equacéo de Cockroft, que leva
em consideragdo sexo, peso e idade

ClI Cr (ml/min) = (140 - idade) x peso
creatinina sérica (mg/dl) x 72

Mulheres = multiplicar por 0,85




Tabela 7. Doses das drogas anti-tuberculosa e intervalos ajustados para
Insuficiéncia Renal Crbénica

Drogas Dose para Ajustes para Insuficiéncia renal Ajustes para:
Clearance de Dose e Intervalo Hemodialise (HD)
Creatinina Clearance de Creatinina Dialise
>80 ml/min < 80 ml/min Peritonial (DP)
50-80 10-50 <10
Capreomicina| 15mg/kg Sem ajuste | 7,5mg/Kg 7,5mg/Kg Sem dados
24/24 h 24-48 h 2x/sem disponiveis
Cicloserina 250mg Sem ajuste 250mg 250mg Sem dados
8/8h ou 12/12h 24/24h 24/24h disponiveis
Estrepto- 7,5mglkg Sem ajuste 7,5mg/Kg 7,5mg/Kg HD- 500mg
micina 24/24h 72-96h 72-96h apos dialise
Etambutol 15mg/kg Sem ajuste 15mg/Kg 15mg/Kg HD-15mg/kg
24/24 h 24-36 h 48 h apds procedimento
DP - 15mg/kg
48/48h
Etionamida | 750mg/dia Sem ajuste | Sem ajuste | 5mg/Kg Sem dados
8-12h 24/24 h disponiveis
Isoniazida 5mg/kg Sem ajuste Sem ajuste | 5mg/Kg HD- 5mg/kg
24/24h apos diélise
DP - dose de
Clearance de
Creatinina
<10 mlth
Levofloxacino | 500 mg 500 mg 500 mg 500 mg HD / CAPD / CAVH
1x/dia 1x/dia 2/2 dias 2/2 dias 500 mg 2/2dias
Ofloxacino 400 mg 400 mg 200 mg 200 mg 27??7?
12/12 h 12/12 h 1x/dia 1x/dia
Pirazinamida | 25mg/kg Sem ajuste | Sem ajuste | 15-20mg/Kg | HD- 12mg/kg/dose
24124 h 24/24 h DP-sem dados
disponiveis
Rifampicina | 600mg/dia Sem ajuste | Sem ajuste | Sem ajuste | Sem ajuste

HD - hemodialise; CAPD - dialise peritoneal continua, CAVH - hemoiltragéo arteriovenosa continua

As doses devem ser administradas ap6s a diélise.
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i) Tratamento da TB multirresistente

Em condigdes adequadas de crescimento os bacilos da TB sofrem mutacdes
espontaneas, independentes da exposicdo aos medicamentos anti-TB. Esta “Re-
sisténcia Natural” ndo dificulta o tratamento da TB : menos de 5% dos pacientes
desenvolverédo faléncia ao ESQUEMA 1 devido a presenca de bacilos com resis-
téncia a dois ou mais medicamentos do ESQUEMA 1. O desenvolvimento de
resisténcia clinicamente significativa é principalmente devido a selecdo de cepas
resistentes por uso inadequado dos medicamentos ou por contato com pacien-
tes portadores de TB multi-resistente (resisténcia secundaria ou adquirida). A
resisténcia primaria a rifampicina é de 2,1% no Estado de S&o Paulo e a resistén-
cia secundaria chega a 8,5% segundo dados do Centro de Referéncia Helio
Fraga (MS). Dessa forma especial atencéo deve ser dada aos pacientes com
risco de abandono. Algumas situagdes consideradas de alto risco para o desen-
volvimento de resisténcia incluem:

= Pacientes com co-infec¢do HIV / TB

= Dificuldade na adesdo ao tratamento com tomadas irregulares dos medica-
mentos

« Tratamento prévio de TB

Todos os pacientes que iniciam tratamento para a TB devem ter retorno precoce ao
servico para a identificagao de dificuldades na auto-administracdo dos medicamen-
tos. Pacientes com problemas devem ser referenciados para o tratamento sob su-
pervisao “directly observed treatment strategy (DOTS)”, atualmente disponivel em
varias Unidades Basicas de Saude no Estado de S&o Paulo.

Todos os pacientes que desenvolvem faléncia ao ESQUEMA 1 e 1R devem iniciar o
Esquema 3 enquanto aguardam os resultados do teste de sensibilidade. Esses
pacientes devem ser tratados em Unidades de Referéncia e incluidos no sistema
DOTS. Todos os esquemas prévios utilizados e o padréo de sensibilidade na co-
munidade onde o paciente vive devem ser avaliados. A possibilidade de trata-
mento cirGrgico deve ser levantada em situagdes especiais. Os casos de TB multi-
resistente devem ser notificados e tratados com o esquema abaixo, adotado
atualmente em todo o Brasil. Deve ser lembrado que este é de custo muito eleva-
do, com eficacia menor (— 65%), maior risco de toxicidade e tempo prolongado
de tratamento, devendo ser realizado necessariamente sob o regime DOTS.

Esquema para tuberculose MDR:

12 m Amicacina, Ofloxacina, Etambutol, Clofazimizina,
Terizidona (Cicloserina) + 6 m Ofloxacina, Etambutol,
Clofazimina, Terizidona (Cicloserina)
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9. Quimioprofilaxia da TB

Quando indicada, a droga de escolha é a isoniazida na dose de 10 mg/kg (mé&-
ximo 300 mg/dia) por 6 meses. Se a exposic¢ao tiver acontecido a cepa resisten-
te a INH um especialista devera ser consultado.

a) Quimioprofilaxia primaria
Recém-nascidos (RN) co-habitantes de foco tuberculoso ativo (ver fluxograma
abaixo).

RN de méae com TB ativa nos

ultimos 2 meses da gestacédo

RN Sintomatico

RN Assintomatico

Investigar :

« Rx de térax

= Aspirado de nasofaringe e lavado géstrico
= Pesq BAAR, cultura para micobactéria

« Ultrassom de figado

« Transaminases séricas

Tratar com Esquema 1 |« Sim |« Evidéncia de tuberculose

A

| Profilaxia Isoniazida 10 mg/Kg por 3meses |

Negativo
(<10 mm)

Evidéncia de tuberculose | Positivo

(>10 mm)
AN

Investigar:

« Rx ou TC de térax

« Lavado gastrico e aspirado de nasofaringe
= Pesq BAAR, cultura para microbactéria

Suspender profilaxia
Vacinar com BCG

Cl
tuberculose Enviar placenta para
anatomo-patolégico, pesquisa
e cultura de micobactéria
Se evidéncia de tuberculose

Manter profilaxia por mais 3 meses |
| P P tratar o RN.
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b. Quimioprofilaxia secundaria
Apds exposicdo a TB ativa do trato respiratério deverdo receber profilaxia:
= Crianga < 15 anos ndo vacinada ou vacinada ha mais de 3 anos com PPD >
10 mm
= Crianga < 15 anos vacinada ha menos de 3 anos com PPD > 15 mm
= Individuo > 15 anos com viragem tuberculinica recente (até 12 meses), isto é,
aumento de, no minimo, 10 mm ou PPD < 5 mm que evolui para > 10 mm
= Imunodeprimidos por uso de drogas ou por doengas imunodepressoras (in-
cluindo HIV) e contatos intra-domiciliares de TB, sob criteriosa avaliacdo médica
= Reatores fortes a tuberculina (PPD > 10 mm), sem sinais de doenca abaixo ativa,
mas com condig¢des clinicas associadas a alto risco de desenvolver TB:
= Alcoolismo, diabetes mellitus, silicose, nefropatia grave, sarcoidose, linfoma
= Paciente com corticoterapia imunossupressora prolongada, quimioterapia
anti-neoplasica ou tratamento imunodepressor
= Portadores de sinais radiol6gicos compativeis com TB inativa, sem histéria
de tratamento prévio
E importante assinalar que ndo ha trabalhos na literatura que embasem esta
recomendacéo.
= Co-infectados por HIV e TB (PPD > 5 mm) sem sinais ou sintomas sugestivos
de TB ativa
= Infectados por HIV com sinais radiol6gicos de TB cicatricial, sem tratamento
anterior (afastada a possibilidade de doenca ativa por exames radiolégicos ante-
riores e exame de escarro), independentemente do PPD

10. Notificagdo

A TB é uma das doencas de notificagdo compulséria, e a responsabilidade de
notificar € do médico que atende o paciente. Para este fim, existe um impresso
proprio - “Ficha de Notificacdo de TB” (anexo 1), disponivel nas diversas enfer-
marias e ambulatérios do complexo HC.

O Servico de Epidemiologia do Nucleo de Informacdes em Satde também reali-
za busca ativa para notificagdes no complexo hospitalar.

O Servico de Epidemiologia esta localizado no Prédio da administragdo no 6°
andar, sala 630, funciona das 07:00 h as 17:00 horas, telefone 3069-7521.
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11. Medidas para Controle de transmissdo de TB hospitalar
e Biosseguranca
m Protecdo respiratdria para aerossois:
- Profissionais de Saude devem utilizar mascara N95 (equivalente PFF2) ao
entrar em contato com pacientes com suspeita ou confirmacéao de TB bacilifera,
ou em ambientes com alto risco de gerar aerosséis (Exemplo: salas de
broncoscopia, inalacdo com pentamidina, salas de autopsia, manipulagédo de
material biol6gico potencialmente contaminado).
- As mascaras N95 (PFF2) podem ser reutilizadas por periodos longos pelo mes-
mo profissional enquanto se apresentar integra, seca, limpa e com boa vedagéo.
- As méscaras cirargicas comuns ndo oferecem prote¢do adequada quando
utilizadas pelos profissionais, ficando seu uso restrito na contengéo das particu-
las no momento em que sdo geradas. Assim, sdo indicadas para os pacientes
baciliferos fora dos locais de isolamento.

ESTRUTURA FISICA

= Pacientes internados:

- Quarto individual.

- Pressdo negativa em relagdo as areas adjacentes.

- A exaustdo do ar deve ser feita para ambiente externo (longe de calgadas,
janelas que podem ser abertas, pessoas, animais e correntes de ar). Se o ar for
recirculado deve ser filtrado através de filtro HEPA.

- N&o havendo a disponibilidade de quarto com pressdo negativa, manter em
quarto individual com portas fechadas e desligar o ar condicionado.

- Realizar de 6 a 12 trocas de ar/hora

- No caso do paciente necessitar ser transportado, este deve utilizar mascara
cirdrgica cobrindo boca e nariz.

» Pacientes ambulatoriais:

- Priorizar o atendimento de pacientes baciliferos e suspeitos.

- Agendar as consultas de pacientes baciliferos em horas de menor fluxo.
- Oferecer mascara cirdrgica para pacientes baciliferos ou com suspeita.

Durante a consulta:

- Manter as janelas abertas para ambiente externo quando possivel

- Direcionar o fluxo de ar para a janela (ou porta) da sala de atendimento utili-
zando ventilador de pé, de modo que o ar forme uma “barreira” entre o médico
e 0 paciente

- Exaustores podem ser utilizados desde que a porta seja mantida fechada

= Transporte do paciente

- O paciente deve utilizar mascara cirrgica. 19



- Minimizar namero de transportes

- Agendar exames preferencialmente ao final do turno

- O paciente ndo deve ficar na sala de espera antes ou apés a realizagdo do
exame.
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