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Avaliacdo dos testes empregados no diagnostico laboratorial da
tuberculose pulmonar em pacientes HIV positivos

Assessment of the laboratory tests employed for pulmonary tuberculosis
diagnosisin HIV positive patients.
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RESUMO

O objetivo deste estudo foi avaliar os testes laboratoriais empregados no diagnostico da tuberculose
pulmonar e outras micobacterioses, em pacientes HIV positivos com suspeita de tubercul ose pulmonar,
atendidos no Centro de Referénciaem AIDS de Santos (CRAIDS) entrejaneiro/1997 e dezembro/2000. Das
1.662 amostras de pacientes HIV positivos, 288 (17,3%) amostras de escarro foram positivas, das quais 169
(58,7%) por meio de técnicade baciloscopiae cultura, 103 (35,8%) pelatécnicade culturae 16 (5,5%) por
meio de baciloscopia. Dasamostras positivas, 216 (75%) delasforam originadasdaprimeiraamostrageme,
portanto, corresponderam as notificagdes do periodo. Dentre estasforam isoladas 191 (88,4%) micobactérias
do complexo Mycobacterium tuberculosis e 25 (11,6%) de outras micobactérias. A maior ocorréncia de
tubercul ose pulmonar em pacientesHIV positivosfoi verificadano sexo masculino (71%), nafaixaetaria
entre 30-40 anos (47%). O estudo ressalta a necessidade da realizago da cultura e da identificagdo das
espécies micobacterianas isoladas além da baciloscopia no diagnéstico da tuberculose pulmonar em
pacientes co-infectados com o virus HIV. Acreditamos ser este mais um subsidio importante para o
conhecimento epidemioldgico da coinfeccdo AIDS —TB, uma vez que 11,5% dos casos eram de
micobacteriose e 35,8% de pacientes paucibacil ares.
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ABSTRACT

The purpose of this study was to assess the laboratory tests employed for pulmonary tuberculosis
diagnosisin HIV positive patients with suspected pulmonary tuberculosis (Th) and other mycobacteria,
whowereattended at theAIDSREFERENCE CENTER, Santos-SP(CRAIDS), from January 1997 to December
2000. Analyzing 1662 sputum samples, 288 (17.3%) were positive being 169 (58.7%) by meansof microscopy
and culture technique, 103 (35.8%) by means of culture technique, and 16 (5.5%) by microscopy. Of
positive samples, 216 (75%) represented as the first sample, thus corresponding with the notification of
the period. Among them, Mycobacterium tuberculosis complex wasisolated in 191 (88.4%) samples, and
other mycobacteriaswere detected in 25 (11.6%). The major occurrence of pulmonary tuberculosiswasin
male (71%) HIV co-infected patients of the age varying from 30 to 40 yearsold (47%). This study shows
that the culture procedure and typification of mycobacteria are necessary for the pulmonary tuberculosis
diagnosisin HIV positive patientsin addition to microscopy technique. We believe that this study is one
most remarkable subsidy for epidemiological knowledge on AIDS-Th co-infection, since 11.5% of positive
sampleswere dueto atypic mycobacteria, and 35,8% were paucibacilar.
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INTRODUCAO

A tuberculose é a doenca infecciosa mais comum da
humanidade, de notificagéio compulsoria, que constitui, desde a
metade do século, um grave problema de Salide Publica
principalmente nos paises em desenvolvimento, onde
preval ecem amisériae adesnutricao. Atualmente estima-se que
cercade 25% a 30% da popul agdo brasileiraa bergao bacilo da
tuberculose (TB), ocorrendo aproximadamente 90 mil casos da
doenca, que resultam em 5 mil 6bitos anualmente. Esses
numeros, porém, ndo traduzem arealidade, umavez que sedeve
levar em conta a subnotificagdo decorrente das deficiéncias da
rede de Salde Publica, das dificuldades no diagndstico ou até
mesmo na identificagdo dos enfermos que ndo procuram 0s
Postos de Saude"%.

Diferente do que seimaginou nas décadasde 60 e 70, de
que, com a conquista de uma potente quimioterapia a doenca
tenderia a um efetivo controle, entretanto a tuberculose
recrudesceu em todo o mundo. Este recrudescimento foi
facilitado por suas relagbes com a pandemia do HIV, pela
ampliacdo damisériadapopul acdo desfavorecida, em contraste
com o aumento da longevidade nas mais desenvolvidas, pela
progressiva diminuicao dos investimentos no setor de salide e
a deterioracdo dos servicos de assisténcia publica’®.

Estudos mostram que o bacil o datubercul ose se encontra
em estado |latente em cercade 1/3 da populagdo mundial, desta
forma, é de se esperar um aumento nos casos de tuberculose
num pacienteimunodeprimido, como o infectado peloHIV.ATB
leva a 6bito 32% dos individuos com AIDS, representando o
triplo das mortes causadas por qualquer outra causa patol 6gica
nestes pacientes. Além disso, mulheres com tubercul ose morrem
mais do que todas as causas de mortalidade materna somadas,
e mata mais jovens e adultos do que qualquer outra doenca
infecciosa. O risco anual de progressdo paratubercul ose-doenca,
entre os pacientes coinfectados pelo Mycobacterium
tuberculosis — HIV, varia de 5% a 15%, contra 0,5% a 1% nos
ndo co-infectados. A probabilidade de um individuo HIV
negativo einfectado por tubercul ose vir aadoecer durante toda
asuavida é cercade 10%, enquanto parao HIV positivo ataxa
de adoecimento é de 10% a cada ano’#2.,

No Brasil entre os casos de AIDS notificados pelo
Ministério da Salde (MS), a tuberculose € aterceira infeccao
mais freqiiente (20%). Cerca de 29% dos pacientes com AIDS
apresentam tubercul ose no momento do diagndstico e cercade
50% dos infectados pelo HIV poderdo ter tuberculose no
decorrer de suas vidas. Em 1990, cerca de 4,2% de todos os
casos detuberculoseforam atribuidos ainfeccdo pelo HIV eem
1999 0 municipio em estudo apresentou 564 casos de tubercul ose,
sendo 23,9% com sorologia positivaparao HIV45,

A partir dosanos 80, com o advento daAlDS, apresenca
das micobactérias ndo tubercul osas (MNT) tornaram-se comuns
em pacientesimunocomprometidos. Entre estas, Mycobacterium
kansasii e Mycobacterium avium — intracellulares sdo espécies
com alta freqUéncia de isolamento em doencas pulmonares
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humanas. A prevalénciade MNT no Brasil € de aproximadamente
6 por 1000 habitantes. Nos pacientes com HIV, 60% das MNT
s8o representadas pelo complexo Mycobacterium avium-
intracellulare e 16% pela Mycobacterium kansasiiz*°.

No Brasil, onde € alta aincidéncia da co-infecgéo TB/
HIV, podemos esperar um aumento dos casos de MNT e de
tuberculose extrapulmonar, assim o diagndstico precoce e
terapéutica apropriada para estes pacientes deve ser priorizada
no intuito de diminuir a morbi/mortalidade associada a co-
infecgdo®®.

Assim, o presente estudo foi efetuado com o objetivo de
avaliar os ensaios utilizados no diagnostico laboratorial da
tuberculose pulmonar em pacientes HIV positivos, atendidos
no Centro de Referénciaem AlDS de Santos (CRAIDS).

MATERIAL E METODOS

Entre janeiro/1997 a dezembro/2000, foram analisados
1662 amostras de escarro, de pacientes HIV positivos, com
suspeitaclinicadetubercul ose pulmonar, procedentes do Centro
deReferénciaemAIDS (CRAIDS) — Santos/SP. Destetotal 1.212
representam primeiraamostra (sintomati cos respiratérios) e 450
segunda eterceiraamostra, conforme recomendagdes do Manual
de Bacteriologia da Tuberculose'®. Os dados dos pacientes,
segundo sexo e faixa etéria, foram verificados nas fichas de
notificag8o procedentes do CRAIDS, e confrontados com os
dados laboratoriais do Instituto Adolfo Lutz — Laboratério | de
Santos.

Procedimentos Bacteriolégicos

1 — Baciloscopia: foi realizado um esfregaco de cada
amostra coletada e corado pelo Método de Ziehl-Neelsen. No
caso de laminas positivas realizou-se a contagem bacilar
semiquantitativaconforme o indice bacil oscopico recomendado
pelo M S,

2 — Cultura: os espécimes clinicos foram semeados em
Meio de Lowestein-Jensen, apods digestéo e descontaminagdo
pelo Método de Petroff5Y7 e incubados a 37°C, por 60 dias e
inspecionados semanalmente. N&o havendo crescimento nos
tubos apds 60 dias, as culturas foram consideradas negativas.

3—Identificacdo: culturas positivasforam encaminhadas
a0 |AL Central paraidentificagdo de acordo com as técnicas
preconizadas pelo MS; observando-se a pigmentacdo das
coldnias, aspecto e realizagdo de provas bioquimicast25,

RESULTADOS

Do total de 1662 amostras de escarro analisados no
diagnasti co de tubercul ose pulmonar, proveni entes de pacientes
HIV+ atendidosno CRAIDS—Santos/SP, 1.212 espécimeseram
de 12 amostragem e 450 de 22 e 32 amostragem, representando
13% e 4% de culturas positivas respectivamente (Tabela 1). O
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resultado segundo a técnica de cultura foi positivo em 288
(17,3%) sendo 169 (58,7%) detectadas através das técnicas de
baciloscopia e cultura, 103 (35,8%) apenas pelo cultivo, isto &,
apresentaram bacil oscopianegativae culturapositivae 16 (5,5%)
pelabaciloscopia(Tabela2).

No universo das 288 amostras de escarro positivas, 216
(75%) eram provenientes de sintomaticos respiratorios,

correspondendo assim a 12 amostra, portanto de casos hovos
detubercul ose no periodo em andlise (janeiro/1997 adezembro/
2000), asdemais 72 (25%) amostras positivasrepresentam a22e
3*amostra coletadas no periodo (Tabela2).

Na Tabela 3 podemos verificar uma predominancia do
sexo masculino (71%) nafaixaetériado 30-40 anos (47%) entre
os pacientes HIV + co-infectados pela TB.

Tabela 1. Exames realizados para diagnéstico de TB pulmonar, em pacientes HIV +, segundo a técnica de cultura, atendidos no

CRAIDS- Santos/SP, no periodo de 1997 a 2000.

Ano 13 amostra 22, [ 32 amostra Total de amostras

P N P N n° (%)

1997 66 226 20 D 402 (24)

1998 0 268 Y] 123 467(28)

1999 (5¢] 263 1n P 419(25)

2000 47 29 15 73 374(23)
Total de amostras 216 96 /i 378 1662
n° (%) 13 (60) @ (<) (100)

P—positivo. N — negativo.

Tabela 2. Distribui¢do das 288 amostras de escarro positivas para diagndstico de TB pulmonar, em pacientes HIV +, segundo
técnica de baciloscopia e cultura, atendidos no CRAIDS — Santos/SP, no periodo de 1997 a 2000.

Ano 13 amostra 22 e 3% amostra Total de
BK(+) BK(+) BK(-) BK(+) BK(+) BK(-) amostras
) Ce) ) ) CO) ) n° (%)
1997 37 oL 28 14 00)] (03] 86(30)
1998 2 @ 20 15 (00] 1n 76 (26)
1999 Y] (0¢] 18 0] (00] (0¢] 64(22)
2000 2 (07} 14 12 (00] (0¢] 62(22)
Total 216 iz 283
n° (%) () (25 (100)

BK —baciloscopia, C —cultura, (+) —positivo, (-) —negativo

Tabela 3. Distribui¢do das 216 amostras de escarro positivas na 12 amostra, para diagnéstico de TB pulmonar, em pacientes
HIV+, segundo sexo efaixaetaria, atendidos no CRAIDS — Santos/SP, no periodo de 1997 a2000.

Sexo Total de amostras

FaixaEtaria Masculino Feminino n° (%)
10-20 oL oL 02(2)
20-30 27 19 46(20)
30-40 (s 2% 108(47)
40-50 37 12 49(27)
50—-60 o7 07} 11(5

Total de amostras 14 (] 216

n° (%) ) (2 (100)
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Tabela 4. Distribui¢do das 216 amostras de escarro positivas
na 12 amostra, paradiagnéstico de TB pulmonar, em pacientes
HIV+, segundo o agente etiol égico, atendidos no CRAIDS —
Santos/SP, no periodo de 1997 a 2000.

Agente Etioldgico Total de amostras %

Mycobacterium tuberculosis 191 8
Mycobacterium kansasii (0¢] 1
Mycobacterium avium 07} 2
Mycobacterium terrae (018 1
Mycobacterium fortuitum u 5
Mycobacterium scrofulaceum (018 1
Outras n® (%) ® 2
Total de amostras 216 100

Dentre as 216 amostras de escarro positivas
provenientes de pacientes coinfectados foi observado presenca
de Mycobacterium tuberculosis em 191 (88,4%) amostras,
seguidas das demais micobactérias (11,6%) (Tabela4).

DISCUSSAO

O HIV tem profundo efeito na patogénese da
tuberculose, pois em pacientes infectados pelo
Mycobacterium tuberculosis, acoinfecgdo com HIV aumenta
0 risco de evolugdo da infeccdo para a doenca ativa e a
disseminacdo da tuberculose, 0 que acelera o processo
epidémico®.

A infeccdo pelo virus HIV produz uma disfungéo
progressivado Sistemalmune, comprometendo aimunidade
celular mediada peloslinfocitos CD4, tornando essas células
incompetentes na defesa contra 0 microrganismo?.

Em pacientes HIV positivos com CD4 superior a 350
céls/mm?, atuberculose é indistinguivel daquela encontrada
em pacientes nao-infectados pelo HIV. A doenca
extrapulmonar ocorre em freqiiénciaigual ou pouco superior
(10 a 20%) aquela observada nos pacientes com tubercul ose
ndo infectados pelo virus. Nestes casos a dificuldade reside
no diagnoéstico da infeccdo pelo HIV. Nos infectados com
HIV ecom CD4 abaixo de 200 cél'mm3, atubercul ose ocorre
tanto na forma extrapulmonar quanto na pulmonar. Nesta
situagéo a positividade na forma pulmonar da baciloscopia
de escarro e lavados brénquicos tende a ser baixa, tornando
o diagndéstico dificil, atrasando o inicio da terapia
antitubercul ose>!14,

Devido a grande freqiiéncia de pacientes infectados
por HIV em nossa regiao, atuberculose deveria ser incluida
no diagndstico diferencial de virtualmente todas as condicdes
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clinicas. Principal mente na fase avancada da infeccéo pelo
HIV, todo e qualquer material obtido, deveria ser examinado
para deteccdo da micobactérial®®,

No diagndstico laboratorial da enfermidade, a
sensibilidade da baciloscopiadireta do escarro variade 41%
a81%. Em pacientes nafase avancada dainfeccéo pelo HIV
esta sensibilidade diminui, além de ser maisdificil aobtencéo
do escarro®. Em nossos resultados a sensibilidade da
baciloscopiafoi de 64% e a cultura de 95%, proporcionando
um acréscimo de 36% em relacdo ao total de casos
diagnosticados; enfatizando assim a necessidade de
acrescentar a realizagdo da cultura, no diagnéstico da
tubercul ose nos pacientes coinfectados, conforme critérios
estabel ecidos pelo Programa de Controle da Tubercul ose'.
Além de oferecer maior sensibilidade, a técnica de cultura
possibilitaisolamento do microrganismo, aidentificagdo do
agente etioldgico e estudos da resisténcia frente aos atuais
quimioteréapicos, informagdes estas que se mostram
importantes na avaliacdo do tratamento e nos esquemas
terapéuticos utilizados®.

Sendo assim, ressaltamos que a presenca de bacilos
alcool acidos resistentes (BAAR) no escarro, bem como a
presenca de col 6nias de micobactérianacultura, ndo fecham
o diagnostico nos pacientes com HIV, necessitando da
identificacdo da espécie devido a freqliéncia de
micobacterioses (11,6%). Sendo confirmada a suspeita de
micobactéria atipica, que é verificada pela auséncia de
resposta ao tratamento adotado nos pacientes com suspeita
de albergar cepas multiresistentes, é necessario realizar
alteracdo daterapia medicamentosa pois amaioriadas cepas
atipicas é resistente aos tubercul ostati cos?.

Em pacientes HIV, o impacto da doenca oportunista
causada pelas micobacteriose, em particular pelo
Mycobacterium avium, e seu significado na sindrome da
AIDS séo variaveis de regido pararegido, apresentando taxas
entre 1,1% e 45% ou mais®. Em nosso estudo apresentou
umataxade 2%.

Os dados desta avaliagdo confirmam ainda que a
doenca em pacientes coinfectados ndo ocorre de forma
homogénea entre os sexos e faixas etérias, mostrando uma
maior ocorréncia no sexo masculino (71%) e nafaixaetaria
dos 30 - 40 anos (47%).

Ao analisar os dados obtidos neste periodo, os
autores ressaltam a importancia de uma metodologia
organizada e coerente com arealidade daregido, evidenciando
anecessidade derealizar a culturabacteriol 6gicano momento
do diagnostico além da baciloscopia, pois representou um
aumento de 3% na positividade, e daidentificagdo do agente
etiologico, uma vez que 11% das cepas eram outras
micobactérias, para que o laboratério possa ter um subsidio
importante no conhecimento epidemiol 6gico da coinfeccéo
AIDS-TB e diagndstico laboratorial da enfermidade,
contribuindo com as agfes de vigilancia e melhoria do
diagnéstico.
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