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INTRODUCAO / RACIONAL I

Segundo dados da OMS!, Tuberculose (TB) é uma das 10 causas
principais de morte ao redor do mundo. Em 2017, 10 milhdes de pessoas
adoeceram por TB, com 1,6 milhdes de morte pela doenca (incluindo 0,3
milhdes de pessoas com HIV — TB é a principal causa de morte em pacientes
HIV positivos). No mesmo periodo, aproximadamente 1 milhdo de criangas
adoeceram ocasionando 230000 mortes. TB multidroga resistente (TB-MDR)
persiste como uma ameaca de seguranca a saude publica, estima-se que em
2017 tenham surgido 558 000 novos casos de resisténcia a rifampicina (a droga
mais eficaz de primeira linha de tratamento), sendo 82% destes
multirresistentes. Globalmente, a incidéncia de TB  esta
caindoaproximadamente 2%/ano, o que é menos do que o pretendido pela
OMS (4-5%) para alcancar os objetivos da estratégia END TB? (alvos de
incidéncia global:<85/100000hab. em 2020 e <10/100000hab. até 2030).

No Brasil, a incidéncia de TB também tem seguido uma tendéncia de
queda, segundo dados do Ministério da Saude® em 2000 era de
47,8/100000hab. e em 2017 esta em 35/100000hab. A mortalidade também esta
em queda: 3,3 em 2000 para 2,2 em 2016. Minas Gerais segue 0 mesmo ritmo,
com quedas de incidéncia de 34,8 para 16,2 (entre 2000 e 2017) e mortalidade
de 1,8 para 1,3 (entre 2000 e 2016 - VIDE GRAFICOS ABAIXO).
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Coeficiente de mortalidade por tuberculose. Brasil,

2001 a 2016*
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FONTE: http://portalarquivos2.saude.gov.br/images/pdf/2018/junho/19/taxa-mortalidade-tuberculose-1999-2016-base-MAI-2018.pdf

Foram 72000 novos casos diagnosticados em 2017, com 4500 mortes em
2016, sendo a 42 causa de morte por doenca infecciosa e a 12 causa de morte
por doenga infecciosa em pacientes com SIDA. Infelizmente, ainda nossos dados
nacionais sobre controle da doenca estao aquém do esperado:

Percentual Atingido | Alvo (END - TB)
Cura de casos novos confirmados laboratorialmente 74,6% >90%

(2016)

Abandono de tratamento em casos novos confirmados | 10,8% <5%
laboratorialmente (2016)

Realizacao do exame de cultura de escarro nos casos 37,8% 100%
pulmonares de retratamento (2017)

Contatos examinados de casos novos confirmados 60,7% >90%
laboratorialmente (2017)

Realizacao de teste para HIV em casos novos (2017) 77,8% 100%

Ja para a TB-MDR, a situacao no Brasil realmente é alarmante: foram
notificados em 2017, segqundo dados do MS/SITE-TB, 1038 novos casos (cerca
de 27% a mais do que em 2016), sendo que ainda assim, estima-se elevada
subnotificacdo por baixa realizacdo de cultura e testes de sensibilidade (TS),
especialmente nos casos de retratamento (VIDE FLUXOGRAMAS A SEGUIR):




Realizacao de cultura e TS entre os casos novos de
tuberculose pulmonar. Brasil, 2016.

60.706 casos novos pulmonares
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Fonte: SES/MS/SINAN.

Realizacao de cultura e TS entre os casos de retratamentos
de tuberculose pulmonar. Brasil, 2016.

12.736 casos de retratamentos
r
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Fonte: SES/MS/SINAN. *Retratamento = recidiva + reingresso apds abandono

Em 2017, cerca de 34% dos casos de TB no Brasil foram diagnosticados e
notificados fora da atencao basica (aqui incluindo hospitais — dados da SES /



MS / SINAN). A Rede FHEMIG é referéncia estadual no tratamento da
tuberculose, nas unidades HEM (nivelsecundario) eHJK e HRJP (nivel terciario).

ESTRUTURA DE ATENCAO A TB

Referéncia Secundaria
Esquemas especiais
Efeitos adversos maiores Policlinica Policlinica
Comorbidades (HIV e
outras)

Atencao Basica
Esquema Basico
Efeitos adversos
menores

UBS UBS UBS UBS

ESF ESF ESF | ESF | ESF | ESF | ESF ESF

Fonte: GT Clinica / CTA / PNCT / DEVEP / SMS / MS

PALAVRAS CHAVE I

Tuberculose, teste de sensibilidade, internacao hospitalar, tuberculose
multirresistente, teste rapido molecular, isolamento respiratério.

OBJETIVOS I

+ Organizar o atendimento do paciente com tuberculose em nivel hospitalar
nas unidades da FHEMIG: atendimento em pronto socorro, critérios de
internacao e alta, diagnostico, tratamento e biosseguranca;

» Reduzir os riscos de transmissao hospitalar da TB;

« Reduzir risco de emergéncia de bacilos resistentes.

POPULACAO ALVO I

Pacientes adultos com TBem situacdes diversas (sensivel ou com
resisténcia aos farmacos antiTB, pulmonar ou extrapulmonar, com necessidade
ou nao de esquemas especiais), atendidos em servico de urgéncia e sob
internagao hospitalar.



UTILIZADORES POTENCIAIS I

Médicos, Enfermeiros, Assistentes Sociais, Fisioterapeutas, Farmacéuticos,
Regulacdo de internacao e outros membros que possam compor a equipe
envolvida no atendimento e controle da tuberculose.

METODOLOGIA

Este protocolo é uma adaptacdo local dasDiretrizes Nacionais para
Tuberculose: Manual de recomendacao para o controle da tuberculose no Brasil
-2018 (MS).

RECOMENDAGOES E PRINCIPAIS EVIDENCIAS mummms

e DIAGNOSTICAR PRECOCEMENTETODAS AS FORMAS DE TUBERCULOSE, COM OFERTA
UNIVERSAL DE CULTURA E TESTE DE SENSIBILIDADE, INCLUINDO O USO DE TESTES
RAPIDOS.

e TRATAR DE FORMA ADEQUADA E OPORTUNA TODOS OS CASOS DIAGNOSTICADOS DE
TUBERCULOSE VISANDO A INTEGRALIDADE DO CUIDADO.

e USAR PARA TRATAMENTO PREFERENCIALMENTE OS ESQUEMAS PADRONIZADOS PELO
MINISTERIO DA SAUDE, CABENDO A INDIVIDUALIZAGAO DOS REGIMES A CARGO DOS
ESPECIALISTAS NO TEMA SOMENTE QUANDO ESTRITAMENTE NECESSARIO.

e O MANEJO ADEQUADO DAS COMORBIDADES (ESPECIALMENTE HIV/SIDA E DIABETES
MELLITUS) E FUNDAEMENTAL PARA O SUCESSO DO TRATAMENTO DE TB.

e REDUZIR O TEMPO DE PERMANENCIA OU INTERNAGCAO DO PACIENTE BACILIFERO NA
INSTITUICAO AO MINIMO NECESSARIO ATE A RESOLUGCAO DO PROBLEMA QUE
MOTIVOU A IDA/INTERNAGAO NA UNIDADE, PRIORIZANDO O TRATAMENTO
AMBULATORIAL DA TUBERCULOSE SEMPRE QUE AS CONDICOES PERMITIREM -—
NECESSIDADE DE ISOLAMENTO RESPIRATORIO POR SI SO NAO E INDICACAO DE
MANTER O PACIENTE INTERNADO!

e SEGUIR PLANOS PARA CONTROLE DE TRANSMISSAO DA DOENCA EM AMBIENTE
HOSPITALAR, NOS QUAIS SE INCLUEM, EM ORDEM DECRESCENTE DE IMPORTANCIA,
MEDIDAS DE PROTECAO ADMINISTRATIVAS (OU GERENCIAIS), DE CONTROLE
AMBIENTAL (OU DE ENGENHARIA) E DE PROTECAO RESPIRATORIA (OU DE PROTECAO
INDIVIDUAL).

SIGLAS I



NOTA: AS SIGLAS REFERENTES AOS FARMACOS ANTITB ESTAO NO ANEXO VIII
DESTE PROTOCOLO!

ADA: Adenosina Deaminase

ADT: Assisténcia Domiciliar Terapéutica
ALT:Alanina Aminotransferase
AST:Aspartato Aminotransferase

BAAR: Bacilo Alcool Acido Resistente

Cl: Cloro

CICr: Clearance de Creatinina

CTA: Centro de Testagem e Aconselhamento
DASIS: Diretoria de Apoio Administrativo ao Sistema de Saude
DEVEP: Departamento de Vigilancia Epidemioldgica
DM: Diabetes Mellitus

DNA: Deoxyribonucleic Acid

DPOC: Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica
EB: Esquema Basico

EE: Esquema Especial

El: Escarro Induzido

EPIl: Equipamento de Protecao Individual
ESF: Estratégia Saude da Familia

FA: Fosfatase Alcalina

FHEMIG: Fundacdo Hospitalar do Estado de Minas Gerais
FUNED: Fundacgao Ezequiel Dias

GGT: Gama Glutamil Transferase

GT: Grupo de Trabalho

HBA1c: Hemoglobina Glicosilada

HD: Hemodidlise

HEM: Hospital Eduardo de Menezes

HEPA: High Efficiency Particulate Arrestance
HIV: Human Imunnodeficiency Virus

HJK: Hospital Julia Kubitschek

HRJP: Hospital Regional Jodo Penido

IBGE: Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
ICC: Insuficiéncia Cardiaca Congestiva

IP/r: Inibidor de Protease

K: Potdssio

kg: quilogramas

LACEN: Laboratdrio Central de Saude Publica
LSN: Limite Superior da Normalidade
LT-CD4+: Linfdcito T CD4 positivo

Mg: Magnésio

mg: miligramas

MGIT: Mycobacteria Growth Indicator Tube
mm: milimetro

MNT: Micobactéria Ndo Tuberculose



MS: Ministério da Saude

MTB: Mycobacterium tuberculosis complex

Na: Sédio

N-95: Classificagdo de filtro para aerossois adotada nos EUA, equivalente a PFF-2 (Pega
semifacial filtrante), geralmente utilizadas para protec¢do contra agentes bioldgicos
OMS: Organizagdao Mundial de Saude

PNCT: Programa Nacional de Controle de Tuberculose

PCR: Polimerase Chain Reaction

PT: Prova Tuberculinica

PV-HIV: Pessoas vivendo com HIV

RNI: Razao Normalizada Internacional

SES: Secretaria Estadual de Saude

SIDA: Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

SINAN: Sistema de Informagao de Agravos de Notificacao

SITE-TB: Sistema de Informacao de Tratamentos Especiais da Tuberculose
SR: Sintomatico Respiratorio

SVEAST: Superintendéncia de Vigilancia Epidemiolégica, Ambiental e Saude do
Trabalhador

SVS: Sistema de Vigilancia em Saude

Sub.VPS: Subsecretaria de Vigilancia e Prote¢do a Saude

TARV: Terapia Antirretroviral

TB: Tuberculose

TB-MDR: Tuberculose Multidrogarresistente

TB-XDR: Tuberculose Extensivamente resistente

TC: Tomografia Computadorizada

TDO: Tratamento Diretamente Observado

TRM-TB: Teste Réapido Molecular - Tuberculose

TS: Teste de Sensibilidade

UBS: Unidade Basica de Saude

UE: Unidade de Emergéncia

UTI: Unidade de Terapia Intensiva

UV: Ultra violeta

WHO: World Health Organization

MATERIAL / PESSOAL NECESSARIO N

Recursos materiais para estruturacao de ala hospitalar com isolamento
respiratorio e atendimento a pneumopatas:

e  Oximetros;

e Nebulizadores e espacadores de grande volume (administragdao de
drogas inalatorias);

e Estrutura basica para enfermaria de pneumologia/infectologia.

Materiais para Biosseguranca:



Mascaras N-95 para o Profissional de Saude, mascara N-95 para os
visitantes e mascara cirdrgica para os pacientes baciliferos;

Leitos de isolamento respiratério, preferentemente com consultoria de
profissionais da engenharia hospitalar, equipados com exaustores e
filtros HEPA;

Sinalizadores de areas de isolamento;

Locais prioritarios para implantacdo de medidas de bioengenharia: sala
de espera de atendimento do paciente portador de tuberculose, sala de
escarro induzido, sala de broncoscopia, laboratério de microbiologia.

Exames diagndsticos em laboratorios locais:
(Equipados com capelas e medidas de biosseguranca)

Baciloscopia de escarro (BAAR), pelos métodos de Ziehl-Nielsen
(Microscopia o6tica) e/ou Auramina (Microscopia Fluorescente), em
unidades equipadas, que facam mais de 100 laminas por dia. Este
exame deve ter resultado disponibilizado em 3 horas em Pronto
Socorro e em enfermarias e Unidades de Tratamento Intensivo;
Anti-HIV;

Hemograma, AST, ALT, bilirrubinas, GGT, FA, proteinas totais e fragdes,
atividade de protrombina, acido Urico, gasometria arterial, ureia,
creatinina, ionograma (Na, K, Cl, Mg);

PT (Prova Tuberculinica).

Exames diagndsticos em laboratoérios de referéncia:

Teste rapido molecular para tubeculose (TRM-TB), modelo GeneXpert
(Cepheid) permitindo rapida deteccdo da tuberculose e da resisténcia a
Rifampicina (OBS: aparelhos disponibilizados via MS/SES para
laboratorios selecionados);

Cultura para micobactéria, seja por meio liquido ou sélido (Lowenstein
Jensen ou Kudow Ogawa). Recomenda-se que nos casos de
retratamento, populacées de risco, TRM-TB positivo para resisténcia a
Rifampicina e aqueles que sdao atendidos em centros de referéncia que
a cultura seja encaminhada ao LACEN de referéncia (no caso de Minas
Gerais, para a Fundacao Ezequiel Dias — FUNED) para realizacao de teste
de sensibilidade. Para tal encaminhamento, faz-se necessario o
preenchimento da ficha especifica de encaminhamento de amostra
(disponivel para impressao no site da FUNED:
http://www.funed.mg.gov.br);

PCR para tuberculose (casos especificos: meningoencefalite);

Exame patologico (anatomo-patoldgico);



n

e ADA (dosagem de adenosina deaminase pela técnica de Giusti “in
house”);
e Sorologias para hepatites B (HBs-Ag, ANTI-HBc- IgM) e C (anti-HCV).

Exames de apoio diagnostico:

e Radiologia e Tomografia Computadorizada;

e Fibrobroncoscopia;

e Escarro induzido (Anexo I);

e Ecocardiograma, Ultrassonografia;

e No caso de tratamento cirdrgico da tuberculose, recomenda-se discutir
as particularidades do caso em reunido clinica com equipe
multidisciplinar.

Medicamentos

e Farmacos antiTB : fornecidos pelo Ministério da Saude;

e Vitaminas do complexo B, piridoxina, tiamina;

e Codeina;

e Corticosterodides;

e Anti-histaminicos;

e Ansioliticos e Antipsicoticos;

e Medicagbes padronizadas para enfermaria de
Pneumologia/Infectologia.

Recursos Humanos

e Meédicos (pneumologistas, clinicos, cirurgides toracicos);

e Enfermeiros e Técnicos de Enfermagem;

e Assistentes Sociais;

e Terapeutas Ocupacionais e material de trabalho e medidas de
humanizacdo (apoio aos pacientes de longa permanéncia);

e Fisioterapeutas;

e Farmacéuticos / Bioquimicos;

e Psicologos;

e Nutricionistas;

e Odontdlogos;

e Secretarias;

e Laboratoristas;

e Especialidades de Apoio: Otorrinolaringologia, Neurologia, Ortopedia,
Oftalmologia, Nefrologia, Endrocrinologia, Cirurgia Geral, Psiquiatria.

Pag.
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ATIVIDADES ESSENCIAIS I

1. Critérios para internacao hospitalar

Conforme acordado via Nota Informativa Conjunta n® 003, de 02 de
Dezembro de 2016 (PECT/SVEAST/ Sub.VPS/SES-MG e HJK/FHEMIG), os critérios
para internagdo hospitalar em setor proprio de isolamento (no caso do HJK, na
Ala G) foram estabelecidos da seguinte forma:

A) CRITERIO FUNDAMENTAL: paciente bacilifero, comprovado por
baciloscopia (BAAR) e/ou teste rapido molecular (ex: GeneXpert) de amostra de
secrecao respiratoria (ex: escarro, lavado broncoalveolar) recentes (<1 més) —
Trata-se de setor de isolamento respiratério, ndao sendo admissivel a
internacao de pacientes nao baciliferos no local (a exposicdo de pacientes
ndo baciliferos a uma Ala de isolamento respiratério acarreta riscos obvios de
contaminacao).

B) CRITERIOS DE GRAVIDADE:

- Vigéncia atual de efeitos adversos graves (ex: hepatopatia, reacdo de
hipersensibilidade grave) ou leves de dificil manejo inicial (ex: vOmitos
incoerciveis com desidratacdo)?

- Sinais de Sepse / Insuficiéncia respiratéria / Disturbios Hidroeletroliticos
significativos®

- Morbidades associadas descompensadas (ex: DM, ICC)?,

- Razdes sociais®

“ Discutir gravidade do caso, pois pode ser necessdrio encaminhamento inicial para unidade de terapia intensiva (UTI) para
melhor compensacéo do paciente.

® Para os casos em que a motivacdo social seja o tinico critério encontrado, lembramos que, por questdes de limitacdo de
numero de leitos e demanda da Ala G, dificilmente o paciente serd mantido internado por todo o tratamento e que o
municipio / servi¢o que referencia o caso deve buscar solucdo para o sequimento ambulatorial + Tratamento Diretamente
Observado (TDO) o quanto antes for possivel.

Para internacao de casos de TB que ndo necessitarem de isolamento
respiratorio, mas que apresentem os critérios de gravidade acima mencionados
ou se enquadrem em situagdes especificas, como meningoencefalite
tuberculosa, recomenda-se que o paciente dé entrada via Unidade de
Emergéncia para entdo ser encaminhado ao nivel requerido de cuidados
conforme gravidade (enfermaria ou UTI).

Casos de TB-MDR sem critérios de gravidade devem ser inicialmente

encaminhados ao ambulatério de TB/HJK para avaliacdo inicial — na
macrorregidao de Juiz de Fora esses casos devem ser encaminhados para

internagao no HRJP.
Pag.
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Pacientes com coinfeccao TB/HIV devem ser encaminhados ao HEM
(exceto se comprovada drogarresisténcia).

Em casos de descompensacao de doenca psiquiatrica, idealmente, o
paciente devera ser referenciado para hospital psiquiatrico, seja sob
necessidade de isolamento respiratério ou nao.

PARA PACIENTES EXTERNOS (ENCAMINHAMENTOS): Entrar em contato
com o Hospital Julia Kubitschek, preferencialmente o médico assistente, através
de contato com o Coordenador da Unidade de Emergéncia(UE) nos telefones:
(31)98305-0082 (celular coorporativo),3389-7902 (sala de prescricdio médica) ou
3389-7904 (chefia da UE), para passar os detalhes do caso. O Coordenador da
UE ird avaliar a situagdo e podera dar a vaga de imediato ou, se houver duvidas
sobre a melhor forma de conducao do caso, pedir o auxilio dos Pneumologistas
da unidade para tomada adequada de decisao (preferencialmente com o
interconsultor do setor), sendo que neste caso sera registrado um numero e
nome para contato para retorno em até 24 horas contando da solicitacdo inicial.

PARA PACIENTES QUE DEREM ENTRADA PELA UE/HJK: o Coordenador da
UE/HJK tera autonomia para encaminhar os pacientes para a Ala G, desde que
sejam respeitados os critérios especificados nos itens anteriores (duvidas
podem ser discutidas diretamente com a Pneumologia, preferencialmente com
o interconsultor do setor).

PARA PACIENTES DA MACRORREGIAO DE JUIZ DE FORA (ADMISSAO
NOS SETORES DE ISOLAMENTO HRJP): a internagdo deve seguir os mesmos
critérios (1.A e 1.B) estabelecidos para o HJK, sendo a admissao realizada via
regulagdo assistencial (SUSFacil). Para os casos de solicitacdo de internagdo no
isolamento de TB-MDR é necessario resultado de TRM TB com RR ou TS com
resisténcia a RH — sendo que casos de faléncia sem TS poderdo ser internados
para tratamento especial mediante relatorio da referéncia secundaria em TB do
municipio.

Todo paciente bacilifero atendido em ambulatério ou unidade de
emergéncia, sem indicacao de internacao, deve ser encaminhado ao

Servico Social para transferéncia ao Centro de Sauide préximo a sua
residéncia.

Pag.
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2. Diagnéstico*

Para o adequado fluxo do paciente dentro da unidade de saude, é
fundamental que os passos a seguir sejam executados da forma mais célere
possivel:

Rastrear
Na avaliacdo de risco ou triagem do paciente na porta de entrada da unidade, o
profissional de saude encarregado da tarefa deve estar preparado para
reconhecer o paciente Sintomatico Respiratério (SR)potencialmente portador de
TB pulmonar, que é aquela pessoa que apresenta tosse persistente ha mais de 3
semanas.

Educar
Oferecer ao SR mascara cirdrgica para uso durante sua permanéncia na unidade
e instrui-lo com relagdo a etiqueta da tosse (levar o braco ou lenco a boca
quando tossir).

Separar
SR ou pessoas com TB pulmonar ou laringea ainda infectantes, devem esperar
pelo atendimento ou procedimentos em areas bem ventiladas.

Priorizar
Priorizar o atendimento do paciente no servico, independentemente do motivo
da procura. O paciente deve passar a frente na fila de consultas, exames e/ou
dispensa de medicamentos.

Investigar TB
Proceder a investigacao necessaria para afastar ou confirmar o diagnostico de
TB nos SR.

Para a diagnéstico de TB pulmonar no nivel de urgéncia e emergéncia,
recomendamos a realizagdo, no minimo, dos seguintes exames:

a) Baciloscopia:A pesquisa do bacilo alcool-acido resistente (BAAR) pelo
método de Ziehl-Nielsen é a técnica mais utilizada em nosso meio. Desde
que executada corretamente em todas as suas fases, permite detectar de
60% a 80% dos casos de TB pulmonar em adultos, o que € importante do
ponto de vista epidemioldgico, ja que os casos com baciloscopia positiva
sao 0s maiores responsaveis pela manutencao da cadeia de transmissao. Em
criancas a sensibilidade da baciloscopia é bastante diminuida pela
dificuldade de obtencdo de uma amostra com boa qualidade. Esta indicada

nas seguintes condigdes:
v No sintomatico respiratorio, durante estratégia de busca ativa;
v Em caso de suspeita clinica e/ou radiolégica de TB pulmonar,

independentemente do tempo de tosse;
Pag.
13



v’ Para acompanhamento e controle de cura em casos pulmonares com

confirmacao laboratorial.

Recomendamos que a baciloscopia de escarro seja realizada em até 3 amostras,
sendo a 12 coletada no momento da admissdo e as outras duas diariamente, ao
despertar em jejum. Nos casos em que ha indicios clinicos e radiolégicos de suspeita
de TB e as duas amostras de diagnostico apresentem resultado negativo, podem ser
solicitadas amostras adicionais.

A baciloscopia de outros materiais bioldgicos também esta indicada na
suspeicado clinica de TB extrapulmonar.

A leitura e a interpretagdodo exame devem ser feitas da seguinte forma:

Resultado Leitura
NEGATIVO Nao sao encontrados BAAR em 100 campos
observados.

1 a 9 BAAR em 100 | Relata-se a quantidade de bacilos encontrada.
campos observados

POSITIVO + 10 a 99 BAAR em 100 campos observados.

POSITIVO ++ 1 a 10 BAAR por campo em 50 campos observados.

POSITIVO +++ Em média mais de 10 BAAR por campo em 20 campos
observados.

a.l) Teste Rapido Molecular para Tuberculose (TRM-TB): é um teste de
amplificacao de acidos nucleicos utilizado para deteccao de DNA dos bacilos
do complexo M. tuberculosis e triagem de cepas resistentes a rifampicina
pela técnica de reacdo em cadeia da polimerase (PCR) em tempo real. O
teste apresenta o resultado em aproximadamente duas horas em ambiente
laboratorial, sendo necessaria somente uma amostra de escarro. A rede
FHEMIG tem este teste disponivel na unidade HJK.Em Juiz de Fora as
amostras sao encaminhadas ao laboratério macrorregional para o TRM-TB.

A sensibilidade do TRM-TB em amostras de escarro de adultos é de cerca
de 90% sendo superior a da baciloscopia. O teste também detecta a
resisténcia a rifampicina, com uma sensibilidade de 95%.A sensibilidade do
TRM-TB para o diagnéstico em criancas (<10 anos de idade) € menor que a
apresentada para adultos (66%).

Suas principais indica¢des sao:
v Diagnostico de casos novos de TB pulmonar e laringea em adultos e

adolescentes em geral, nos materiais bioldgicos ja validados: escarro,
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escarro induzido, lavado broncoalveolar, lavado gastrico

Diagnostico de TB extrapulmonar nos materiais bioldgicos ja validados:
liquor, ganglios linfaticos e outros tecidos (OBS: sensibilidade menor do
que nas amostras respiratorias; em liquido pleural e ascitico a
sensibilidade é muito reduzida, ndo se recomenda realizacao).

Triagem de resisténcia a rifampicina nos casos de retratamento (ndo usar
para diagndstico, pois o exame nao diferencia bacilos vivos dos mortos
ou inviaveis). Nestes casos, confirmar com métodos microbiolégicos
(baciloscopia, cultura para micobactérias e teste de sensibilidade (TS).
Triagem de resisténcia a rifampicina nos casos com suspeita de

falénciaao tratamento da TB.

Os resultados possiveis para o TRM-TB sdo os seguintes:

Resultados

Interpretacao

MTB* nao detectado

Negativo

MTB* detectado
Resisténcia a
detectada

rifampicina  nao-

Positivo para tuberculose
Sem resisténcia a rifampicina

MTB* detectado
Resisténcia a rifampicina detectada

Positivo para tuberculose
Com resisténcia a rifampicina

MTB* detectado
Resisténcia a
indeterminada

rifampicina

Positivo para tuberculose
Resisténcia a rifampicina
inconclusiva (repetir o teste em
nova amostra)

Sem resultado/invalido/erro

Inconclusivo
(repetir o teste em nova amostra)

* MTB - complexo Micobacterium tuberculosis
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Para a adequada interpretacao dos resultados de baciloscopias e TRM-
TB, a recomendacdo atual é a sequinte”:

Resultado do TRM-TB

= Mycobacterium | Resisténcia a .
Populagao . . . Encaminhamentos
tuberculosis rifampicina
- + - +
Caso novo (nunca antes Pacientes sem sintomas: excluir tuberculose
tratadopara tuberculose) Pacientes com sintomas: continuar a
X investigagdo — coletar amostra de escarro
para realizagdo de cultura e teste de
sensibilidade (TS)
Pacientes com tuberculose: iniciar esquema
X X basico. Solicitar cultura e TS para
identificagdo e outras resisténcias.
Pacientes com tuberculose: encaminhar a
referéncia tercidria, realizar cultura e TS para
X X confirmar a resisténcia a rifampicina e
identificar outras resisténcias.’Repetir o
TRM-TB.
Caso novo (nunca antes Pacientes sem sintomas: TB improvavel.
tratado para tuberculose) Aguardar resultados de cultura e TS.
em populacdes mais X Pacientes com sintomas: continuar a
vulneraveis.” (Solicitar, no investigacdo e aguardaros resultados da
primeiro contato, o TRM- cultura e TS.
TB, a culturaeo TS) Pacientes com tuberculose: iniciar esquema
X X basico. Rever tratamento apos resultado do
TS.
Pacientes com tuberculose: encaminhar a
X X referéncia terciaria.’ Cobrar os resultados da
cultura e TS. Repetir o TRM-TB.

0 encaminhamento para a referéncia terciaria deve ser imediato. Nesse servico, a avaliacdo médica e

a conduta adequada deverédo ser realizadas em até 7 dias.

®Populacdo em situacdo de rua, populacdo privada de liberdade, povos indigenas, profissionais de
saude, pessoas vivendo com HIV/SIDA e contatos de tuberculose drogarresistente.

Pag.
16




Populacao

Baciloscopia

Resultado do TRM-TB

Mycobacterium
tuberculosis

Resisténcia a

rifampicina

- +

+

Encaminhamentos

Retratamento:
(solicitar, no
primeiro
contato, o
TRM-TB,
abaciloscopia,
aculturae o TS)

Pacientes sem sintomas:
resultados decultura e TS.

aguardar

Pacientes com sintomas: continuar a
investigacdo — coletar amostra de escarro
para realizagdo de cultura e teste de
sensibilidade (TS)

Tuberculose provavel: iniciar esquema
basico eaguardar os resultados da cultura
e do TS (avaliarmicobactérias ndo
tuberculosas — MNT).

Pacientes com  tuberculose: iniciar
esquema bésicoe aguardar os resultados
da cultura e do TS. Revertratamento apds
resultados.

Pacientes com tuberculose: encaminhar a
referéncia tercidria e aguardar os
resultados dacultura e do TS. Repetir
TRM-TB.

Continuar a investigacdo: encaminhar a
referénciasecundaria para elucidagdo
diagnéstica e aguardaros resultados da
culturae do TS.

Continuar a investigacdo: encaminhar a
referéncia tercidria para elucidagdo
diagnostica e aguardaros resultados da
cultura e do TS. Repetir TRM-TB.

a.2) Cultura, identificacdo de micobactéria e teste de sensibilidade: A cultura
é um meétodo de elevada especificidade e sensibilidade, sendo considerada
como padrdao ouro no diagnodstico da TB. Nos casos pulmonares com
baciloscopia negativa, a cultura do escarro pode aumentar em até 30% o
diagndstico bacteriolégico da doenga.

Os métodos para cultura de micobactérias utilizam a semeadura da
amostra em meios de cultura sélidos e liquidos. Na rede FHEMIG, temos
padronizado o meio solido a base de ovo conhecido como Lowenstein-
Jensen. A vantagem dos meios sélidos esta em seu menor custo e baixo
indice de contaminacao. A desvantagem, contudo, é o tempo de deteccao
do crescimento bacteriano, que varia de 14 a 30 dias, podendo estender-se
por até oito semanas — o que impede obviamente que seja utilizado como
método de triagem de sintomatico respiratorio, mas cuja realizacdo é de
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fundamental importancia para a confirmacao diagnéstica e manejo de
tratamento. O meio liquido é utilizado nos métodos automatizados
disponiveis no Brasil, entre eles MGIT® - disponivel via FUNED. Aqui o
tempo de resultado é mais rapido, variando entre 5 a 12 dias, quando
positivo, e 42 dias, quando negativo.

A identificacao da espécie é feita por métodos bioquimicos e fenotipicos
ou por meio de técnicas moleculares.

Os métodos disponiveis para o teste de sensibilidade aos
antimicrobianos (TS) sdo: o método das proporgdes que utiliza meio sélido
e, tem seu resultado em até 42 dias de incubacao; e o método automatizado
que utiliza o meio liquido, com resultados resistentes disponiveis entre 5 a
13 dias e sensiveis em 13 dias. Os farmacos habitualmente testados sao:
estreptomicina, isoniazida, rifampicina e, etambutol. Para os casos
confirmados de TB-MDR sdo testados farmacos de segunda
linha(aminoglicosideos e fluoroquinolonas respiratorias).

O resultado da cultura confirma o diagnostico de micobacteriose, sendo
necessaria a identificacdo de espécie para caracterizar se é um caso de
tuberculose ou outra micobactéria.

b) Radiografia do Toérax: O exame radiolégico em pacientes com
diagnodstico bacteriolégico tem como principais objetivos excluir outra
doenca pulmonar associada, avaliar a extensdao do acometimento e sua
evolucao radioldgica durante o tratamento. Podemos classificar o exame
conforme as alteragdes nele encontradas da seguinte forma:

v Normal:Sem alteracdes sugestivas de atividade de tuberculose;

v’ Suspeito:Alteragdes sugestivas de atividade de tuberculose como

cavidades, nodulos, consolidagdes, massas, processo intersticial
(miliar), derrame pleural e alargamento de mediastino;

v Sequela: Imagens sugestivas de lesdes cicatriciais (como bandas,

retragOes parenquimatosas e calcificagdes);

v' Qutras doencas: Imagens sugestivas de pneumopatias nao

tuberculosas, como DPOC e outras doencas respiratorias.

Quando disponivel e para os casos em que a radiografia inicial é normale
na necessidade de fazer diagnodstico diferencial com outras doencas toracicas
(especialmente  em pacientes  imunossuprimidos), a  tomografia
computadorizada (TC) do térax torna-se uma opgao propedéutica interessante,
sendo mais sensivel para demonstrar alteragdes anatomicas dos 6rgaos/tecidos
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comprometidos. Os achados potencialmente encontrados sao os seguintes:

v TB ativa: Cavidades de paredes espessas, nodulos, noédulos
centrolobulares de distribuicdo segmentar, nédulos centrolobulares
confluentes, consolidacdes, espessamento de paredes brénquicas,
aspecto de “arvore em brotamento”, massas, bronquiectasias.

v' Sequela de TB: Bandas, nédulos calcificados, cavidades de paredes
finas, bronquiectasias de tracdo, espessamento pleural.

OBS: O diagnostico da TB pulmonar na infancia é baseado na combinacao de
critérios clinicos e epidemioldgicos, associados a teste imunoldgico de infecg¢do
por TB (Prova Tuberculinica ou Dosagem sanguinea de interferon gama) e a
radiografia de térax, sendo recomendado pelo MS o sistema de pontuacao
brasileiro, validado em nosso meio. Quando a pontuacao pelo sistema nao
permitir o diagnostico, pode ser utilizado o método do lavado gastrico em
criangas menores e o escarro, sempre que possivel. Para o lavado gastrico sdo
preconizadas 2 coletas em dias subsequentes — atencao para risco de falso
positivo pela baciloscopia.

Apos a confirmagdo do diagnostico, consideramos relevantes a realizagdo
dos seguintes exames para auxiliar o manejo dos pacientes e lidar com
potenciais comorbidades e fatores que podem piorar o prognostico ou
complicar o tratamento dos pacientes:

v' AntiHIV (preferencialmente teste rapido): TB é a causa de morte por
infeccdo mais comum em pacientes com HIV, sendo portanto fundamental
o diagnostico precoce e pronto manejo de ambas as morbidades. Dois
testes rapidos positivos ja confirmam o diagndstico.

v Glicemia (aleatdria, jejum, dosagem de HbA1C): Diabetes Mellitus é outro
fator dificultador para adequada resposta terapéutica, devendo estar
adequadamente compensada com insulinoterapia se necessario (farmacos
antiTB do esquema basico interagem com hipoglicemiantes orais reduzindo
seu efeito).

v" Hemograma

v Creatinina: pacientes nefropatas com Clearance de Creatinina (CICr)<10 ou
em uso de hemodialise (HD) necessitardo ajuste de dose de farmacos
antiTB. Aminoglicosideos, se utilizados, podem comprometer fungao renal,
devendo have monitorizacéo.

v'  Gasometria Arterial: para pacientes com quadro de insuficiéncia respiratoria
e/ou suspeita de sepse associada.

v Marcadores de funcado / lesdo hepatica (TGO, TGP, Bilirrubinas totais e
fragdes Albumina, RNI): importantes especialmente em pacientes sob risco
ou com hepatopatia conhecida, considerado o potencial efeito adverso
hepatotoxico dos farmacos antiTB do esquema basico.
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3. Tratamento*

A tuberculose é uma doenca curavel em praticamente todos os casos,
em pessoas com bacilos sensiveis aos medicamentos antituberculose
(antiTB), desde que obedecidos os principios basicos da terapia
medicamentosa e a adequada operacionalizagao do tratamento.

Tuberculose é uma doenca de notificacio compulséria!

Nao se esquecer de preencher a ficha do SINAN ao iniciar o tratamento e
as fichas de acompanhamento mensal ao seu decorrer!

Para esquemas fora do basico, seja por necessidade de esquema especial
por intolerancia grave ou por resisténcia, deve-se também fazer a
notificacdo do caso via SiteTB (http://sitetb.saude.gov.br) para garantir o
fornecimento dos farmacos via Ministério da Satde.

Assim que o diagndstico for confirmado, deve-se dar prioridade ao rapido
inicio de tratamento com esquema farmacolégico antiTB. Os esquemas
atualmente preconizados pelo Ministério da Saude sao:

a) Esquema basico

E o principal esquema de tratamento para TB, a ser utilizado de modo inicial
da grande maioria dos casos:casos novos de tuberculose ou retratamento
(recidiva e reingresso apos abandono que apresentem doenca ativa) em
adultose adolescentes (210 anos de idade); todas as apresentacdes clinicas
(pulmonares e extrapulmonares), exceto a forma meningoencefalica e
ostearticular.

A duracao e posologia do esquema podem ser verificados na tabela a seguir:

Regime | Farmacos Faixa de Unidade / Dose Meses
Peso
2RHZE | RHZE 150/75/400/275mg 20kg a 35kg | 2 comprimidos 2
(Comprimido em dose fixa 36kg a 50kg | 3 comprimidos
combinada) 51kga 70kg | 4 comprimidos
Acima de 5 comprimidos
FASE INTENSIVA 70kg
ARH* RH 150/75mg 20kg a 35kg | 2 comprimidos 4%
(Comprimido em dose fixa 36kg a 50kg | 3 comprimidos
combinada)
51kga 70kg | 4 comprimidos
FASE DE MANUTENCAO Acima de 5 comprimidos
70kg
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* Em casos individualizados, independentemente da presenca de outras morbidades, quando a TB
apresentar evolugdo clinica ndo satisfatéria, o tratamento poderéa ser prolongado na sua segunda fase, de
quatro para sete meses. Devendo esta decisdo ser definida, idealmente, por referéncia secundaria.
Exemplos de situagcdes em que isto pode ser considerado:
v' Pacientes com baciloscopias de acompanhamento negativas, com evolucdo clinica e/ou radioldgica
insatisfatorias.
v Pacientes com baciloscopia positiva (poucos bacilos) no 5/6° més de tratamento, isoladamente, com
boa evolugédo clinica e radiolégica - investigar a possibilidade de TB resistente.
v' Pacientes com apresentacdo radiologica evidenciando mdltiplas cavidades, especialmente se exibem
baciloscopia positiva ao final do 2° més de tratamento - investigar a possibilidade de TB resistente.

v’ Diabéticos com controle glicémico insatisfatorio.

Para as formas meningoencefalica e osteoarticular, as drogas sdo as mesmas,
prolongando a duracao da fase de manutencéao:

Regime | FArmacos Faixa de Unidade / Dose Meses
Peso
2RHZE RHZE 150/75/400/275mg 20kg a 35kg | 2 comprimidos 2
(Comprimido em dose fixa 36kg a 50kg | 3 comprimidos
combinada) 51kga 70kg | 4 comprimidos
Acima de 5 comprimidos
FASE INTENSIVA 70kg
10RH RH 150/75mg 20kg a 35kg | 2 comprimidos 10
(Comprimido em dose fixa 36kg a 50kg | 3 comprimidos
combinada)
51kga 70kg | 4 comprimidos
FASE DE MANUTENCAO Acima de 5 comprimidos
70kg
Observacoes:

« Associar corticosteroide: Prednisona (1 a 2 mg/kg/dia) por quatro semanas ou dexametasona injetavel
(0,3 a 0,4 mg/kg/dia), nos casos graves de tuberculose meningoencefalica, por quatro a oito semanas, com
reducdo gradual da dose nas quatro semanas subsequentes.
- Para evitar sequelas, recomenda-se que a fisioterapia na tuberculose meningoencefélica seja iniciada o
mais cedo possivel.

No uso do esquema basico, deve-se considerar as seguintes situagdes especiais:

v' Gestantes: pode-se administrar o esquema basico dentro do preconizado,
acrescido de piridoxina (50mg/dia) pelo risco de toxicidade neuroldgica ao feto

pela Isoniazida.

Lactantes: esquema basico pode ser administrado conforme habitual, sem
contraindicagdes ao aleitamento (exceto mastite tuberculosa). Para maes ainda
baciliferas, manter uso de mascara cirdrgica durante o cuidar e o amamentar.

Nefropatas: se o ClCrfor acima de 30ml/min, podem ser usadas as doses
habituais. Caso seja abaixo de 30ml/h, recomenda-se usar da seguinte forma:
RHZE (22, 42 e 6%) e RH (32, 58 Sabado e Domingo) durante 2 meses na fase
intensiva, seguidos de RH diariamente durante 4 meses na fase de manutencao
(ajustar por peso conforme anteriormente orientado).
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v" Hepatopatas: pode ser necessario ajuste no esquema, com substituicdo de um
ou mais farmacos do esquema basico (apenas o Etambutol ndo é
potencialmente hepatotdxico), conforme orientado na tabela a seguir:

Com doencga hepatica Sem cirrose TGO/TGP > 5x LSN 9RELfx

prévia: ou

- hepatite viral aguda 5Cm?’ E Lfx / 7 ELfx
- hepatopatia crénica: TGO/TGP < 5x LSN Esquema Basico
viral, autoimune e Com cirrose 5Cm?® E Lfx / 7 ELfx

criptogénica
- hepatopatia alcodlica:
- esteatose hepatica,

Sem doenga hepatica TGO/TGP 5 x LSN Reintroduc¢do droga a | Reintrodugao do
prévia (ou 3 x LSN com droga(acada3a? Esquema Basico ou
(hepatotoxicidade apds | sintomas + Ictericia) | dias), se melhora substituto (ver

o inicio do RE ->H —>Z adiante)
tratamento).

Persisténcia de TGO/TGP 5x LSN por quatro | 5 Cm® E Lfx / 7 ELfx
semanas ou casos graves de TB

O numero sobrescrito indica por quantos dias da semana a medicacdo é administrada; se ndo ha mencéo, o uso é diario.

v' HIV/SIDA: o tratamento é o mesmo, devendo-se dar atencao especial a
maior probabilidade de faléncia terapéutica, possiblidade de
prolongamento de fase de manutencao se evolugdo insatisfatoria (4RH -
> 7RH) e maior chance de efeitos adversos. Apenas para os casos em que
for necessario associar ou manter o inibidor de protease (IP/r) ou
dolutegravir no esquema antirretroviral preconiza-se substituir a
Rifampicina pela Rifabutina (0 que obriga a dar as drogas
individualizadas). O esquema, nesse caso, é prescrito conforme
recomendado abaixo:

Meses Farmaco Dose por faixa de peso
20 a 35kg | 36 a 50kg >50kg
2 meses Rifabutina 150mg | 1cp lcp 1cp
FASE INTENSIVA Isoniazida 100mg 2cp 2 a3cp 3cp
Pirazinamida 2cp 2a3cp 3cp
500mg
Etambutol 400mg | la2cp 2a3cp 3cp
4 meses Rifabutina 150mg | 1cp lcp 1cp
FASE DE | Isoniazida 100mg 2cp 2a3cp 3cp
MANUTENCAO

O inicio concomitante do tratamento da tuberculose e da infeccao
pelo HIV é contraindicado, uma vez que pode haver aumento do risco
de intolerancia e reacoes adversas, piorando a adesao




Condicao clinica e/ou laboratorial

Recomendacgoes

Sinais de imunodeficiéncia avancada* ou
LT-CD4+ < 50 céls/mm3

Iniciar TARV em até 2 semanas apds o
inicio do tratamento de TB

Auséncia de sinais de imunodeficiéncia
ou LT-CD4+ > 50 céls/mm3 ou TB
meningoencefalica

Iniciar TARV na 8a semana apo0s inicio
do tratamento de TB (final da fase
intensiva e inicio da fase de
manutengao)

* Perda ponderal > 10% do peso habitual, candidiase, prurigo, diarreia cronica e contagem de
linfocitos totais < 1.000 ao hemograma.

As reagOes adversas aos farmacos do esquema basico sao classificadas como
menores ou maiores, sendo que os Ultimos implicam em substituicdo do
farmaco suspeito e consequente mudanca de esquema (o que deve ser feito
preferencialmente em atencdo secundaria ou tercidria). J& os menores
geralmente podem ser manejados na atencao primaria. Sdo eles:

Efeitos adversos menores

Efeito adverso

Provavel(eis) farmaco(s)
responsavel(eis)

Conduta

Nausea, vomito, dor abdominal. Rifampicina Reformular o horario da
Isoniazida administracdo da medicacdo (duas
Pirazinamida horas ap6s o café da manh& ou com
Etambutol o café da manha); considerar o uso
de medicacédo sintomatica; e avaliar a
funcdo hepatica.
Suor/urina de cor avermelhada Rifampicina Orientar
Prurido ou exantema leve Isoniazida Medicar com anti-histaminico
Rifampicina
Dor articular Pirazinamida Medicar com analgésicos ou anti-
Isoniazida inflamatérios ndo hormonais.

Neuropatia periférica Isoniazida (comum)

Etambutol (incomum)

Medicar com piridoxina (vitamina B6)
na dosagem de 40 mg/dia

Hiperurecemia sem sintomas Pirazinamida

Orientar dieta hipopurinica

Hiperuricemia com artralgia Pirazinamida

Orientar dieta hipopurinica e medicar

Etambutol com alopurinol e colchicina, se
necessario.
Cefaleia, ansiedade, euforia, insdnia Isoniazida Orientar

Efeitos adversos maiores (RISCO: >40 anos, desnutricdo, etilismo, SIDA,

hepatopatia).
Efeito adverso Provavel(eis) farmaco(s) Conduta
responsavel(eis)
Exantema ou hipersensibilidade de Rifampicina Suspender o tratamento; reintroduzir
moderada a grave Isoniazida os medicamentos um a um apoés a
Pirazinamida resolucdo do quadro; substituir o
Etambutol esquema nos casos reincidentes ou

Estreptomicina

graves, por esquemas especiais sem
a medicacao causadora do efeito.

Psicose, crise convulsiva, Isoniazida Suspender a isoniazida e reiniciar

encefalopatia toxica ou coma esquema especial sem a referida
medicacao.

Neurite éptica Etambutol Suspender o etambutol e reiniciar

esquema especial sem a referida

medicacao.
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E dose-dependente, e quando
detectada precocemente, reversivel.
Raramente desenvolve toxicidade
ocular durante os dois primeiros
meses com as doses recomendadas.

Pirazinamida
Isoniazida
Rifampicina

Hepatotoxicidade

Suspender o tratamento; aguardar a
melhora dos sintomas e redugao dos
valores das enzimas hepaticas;
reintroduzir um a um apds avaliacdo
da funcdo hepatica; considerar a
continuidade de EB ou EE substituto,
conforme o caso.

Hipoacusia ,vertigem, nistagmo Estreptomicina

Suspender a estreptomicina e
reiniciar esquema especial sem a
referida medicacéo.

Trombocitopenia, leucopenia, Rifampicina Suspender a rifampicina e reiniciar
eosinofilia, anemia hemolitica, esquema especial sem a referida
agranulocitose, vasculite medicacao.

Nefrite intersticial Rifampicina Suspender a rifampicina e reiniciar

esquema especial sem a referida
medicacao.

Rabdomidlise com mioglobinuria e Pirazinamida

insuficiéncia renal

Suspender a pirazinamida e reiniciar
esquema especial sem a referida
medicacao.

OBS: As reagbes adversas graves aos medicamentos antiTB devem ser

notificadas a ANVISA através do

sistema NOTIVISA

(portal.anvisa.gov.br/notivisa) — verificar procedimento com o Nducleo de

Seguranga do Paciente da unidade.

Também deve-se estar atento as possiveis interacdes medicamentosas
entre os farmacos do esquema basico e drogas rotineiramente utilizadas, como

exposto a seguir (destaques serdo sublinhados):

Droga Interacao

-- Anticoagulantes orais (diminui o nivel sérico)
-- Anticoncepcionais (diminui o nivel sérico)

-- Hipoglicemiantes orais (diminui o nivel sérico)
-- Beta agonistas (diminui o nivel sérico)

-- Cetoconazol (diminui o nivel sérico)

-- Corticoides (diminui o nivel sérico)

-- Digitalicos (diminui o nivel sérico)

-- Enalapril (diminui o nivel sérico)

-- Metadona (diminui o nivel sérico)

-- Narcoticos e analgesicos (diminui o nivel sérico)
-- Propafenona (diminui o nivel sérico)

-- Quinidina (diminui o nivel sérico)

-- Teofilina (diminui o nivel sérico)

-- Isoniazida (maior hepatotoxicidade)

-- Fenilhidantoinas (maior hepatotoxicidade)

-- Etionamida (maior hepatotoxicidade)

-- Isoniazida (maior hepatotoxicidade)

-- Sulfas (maior hepatotoxicidade)

-- Pirazinamida (maior excrecao do acido Urico)
-- Sulfanilureias (hipoglicemia)

Rifampicina

-- Ritonavir (aumenta toxicidade da Rifampicina, enquanto seus niveis séricos sdo
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diminuidos)

-- Indinavir (aumenta a toxicidade da Rifampicina, enquanto seus niveis séricos sdo

diminuidos)
-- Saquinavir (aumenta a toxicidade da Rifampicina, enquanto seus niveis séricos sdo

diminuidos)

Isoniazida -- Antiacidos (diminui a absorcdo da Isoniazida)

-- Derivados imidazolicos (diminui a absorcao da Isoniazida)
-- Fenilhidantoinatos (maior hepatotoxicidade)

-- Rifampicina (maior hepatotoxicidade)

-- Acetaminofen (diminui o seu metabolismo)

-- Benzodiazepinicos (aumenta seu efeito)

-- Carbamazepina (inducédo de toxicidade)

-- Cicloserina (maior neurotoxicidade)

-- Corticoides (maior metabolismo da Isoniazida)

-- Queijos e vinhos (inibicao da monoamino oxidase)

-- Sulfonilureias (hipoglicemia)

-- Dideoxyinosine — DDI - e Dideoxycytidine — DDC (potencializam a neurite
periférica)

Pirazinamida -- Rifampicina (maior hepatotoxicidade)
-- Isoniazida (maior hepatotoxicidade)
-- Cetoconazol (maior hepatotoxicidade)

Etambutol -- Antiacidos (diminui a absorcdo do Etambutol)
-- Dideoxyinosine — DDI - e Dideoxycytidine — DDC (potencializam a neurite
periférica)

Estreptomicina -- Cefalosporinas (maior nefrotoxicidade)

-- Polimixinas (maior nefrotoxicidade)
-- Drogas curarizantes (efeito aditivo)

b) Esquemas especiais (substituicdo em caso de efeito adverso grave).

Para estes e os proximos esquemas a serem descritos adiante,
recomendamos a leitura dos Anexos II a VIII para detalhes sobre

seguranca do uso em gestantes, lactantes e nefropatas, posologia habitual,
efeitos adversos, siglas e apresenta¢oes dos farmacos antiTB.

Recomenda-se que o0s esquemas abaixo sejam prescritos apenas em
referéncias secundarias ou terciarias!

FARMACO A SUBSTITUIR ESQUEMA NOVO
Rifampicina 2HZELfx // 10HELfx
Isoniazida 2RZELfx // 4RELfx
Pirazinamida 2RHE // 7RH
Etambutol 2RHZ // 4RH

O Levofloxacino pode ser substituido por aminoglicosideo (capreomicina ou
estreptomicina, sendo este se o teste de sensibilidade permitir e nao tiver usado
a droga antes), na fase intensiva, se houver intolerancia ou indisponibilidade.

Avaliar individualmente se houver necessidade de substituir mais de uma
droga.

c) Esquemas de resisténcia
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Os esquemas a seguir, devem ser indicados e acompanhados

preferencialmente nas referéncias terciarias para tratamento de TB.

c.1) Monorresisténcia a Isoniazida

Momento do Evolucao clinica, | Conduta ou Esquema Observacao
diagnéstico da laboratorial e Recomendado

resisténcia a H radiolégica

Antes do inicio do | N&o se aplica 2RLIXZE/7RLFXE Esquema preferencial
tratamento com 9RHZELfx (WHO 2018) Esquema indicado
esquema basico quando, previamente
(EB) ou nos ao tratamento, for
primeiros 30 dias identificada dificuldade
do EB. de adesdo ao esquema

com maior nimero de
comprimidos.

Fase intensiva do Favoravel 9RHZE No momento do

EB diagnostico de
monorresiténcia,
solicitar TRM-TB e nova
cultura com TS. Se
TRM-TB resultar em
resisténcia a R - iniciar
esquema para TB MDR.
Reavaliar o esquema de
tratamento apds o
resultado do novo TS.
Desfavoravel Solicitar TRM-TB. Se TRM- Se evoluir bem,

TB resultar em sensivel a R, | manterRHZEaté
ManterRHZEpor mais um completar 9 meses de
més e reavaliar; Se TRM-TB | tratamento.

resultar em resisténciaa R | Se evoluir

- iniciar esquema para TB desfavoravelmente:

MDR. iniciar esquema TB
MDR.
Fase de Favoravel R H (até completar 9 meses | Solicitar TRM-TB e nova
manutencao do EB de tratamento) cultura com TS. Se

TRM-TB resultar em
resisténcia a R - iniciar
esquema para TB MDR.
Reavaliar o esquema de
tratamento apds o
resultado do novo TS

Desfavoravel Iniciar esquema para TB
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| MDR

c.2) Monorresisténcia a Rifampicina (NOTA: Valido apenas se confirmada
por teste de sensibilidade!Casos de resisténcia comprovados apenas por

TRM-TB devem ser tratados como TB-MDR, como veremos a seguir!).

Situacao

Esquema

Orientacoes

Casos novos, sem histéria
previa de uso de rifampicina ou
uso < 30 dias.

2Cm5HLIXEZ/10HLfXEZ

Se a baciloscopia ao final do
2° més for positiva, solicitar
nova cultura e TS, e manter
a Capreomicina trés vezes
por semana (22, 42 e 6°) até
a negativacdo ou o
resultado do TS. Considerar
o prolongamento do
tratamento para 18 meses.

Casos de retratamento

TB MDR + H (dose padrao de
H)

c.3) Monorresisténcia a Pirazinamida ou Etambutol:

Retirar a droga e utilizar esquemas iguais aos de intolerancia (vide letra b).

c.4) Polirresisténcia

Ocorre quando ha resisténcia a mais de um farmaco antiTB, desde que nao
envolva R e H simultaneamente. A definicdo do melhor esquema de tratamento
para as polirresisténcias dependerd do padrdo da resisténcia, da evolucao
clinica, histérico de tratamento e do uso racional de medicamentos. Abaixo
estdo esquemas sugeridos pelo Ministério da Saude:

Polirresisténcia Esquema

H+S Ver monorresisténcia a H (c.1)
H+E(+/-9) 2RLfx Z Cm’ / 7 R Lfx
H+E+Z(+/-9) 2 R Lfx Cm>Trd/ 10R LfxTrd
H+Z(+/-9) 2RLfx Cm°® E/7RLfXE

R+ Ee/ouZ(+/-95)

TB MDR + H

O numero sobrescrito indica por quantos dias da semana a medicacdo é administrada; se ndo ha mencao, o uso é diario.

c.5) Multirresisténcia (TB-MDR)

Ocorre quando ha resisténcia simultanea pelo menos a R e H. Segue abaixo
os esquemas sugeridos conforme o perfil de resisténcia detectado:

Resisténcia / Esquema

Fase Intensiva (8 meses)

Fase de Manutencao (10 meses)

1) R+H

Cm® E Z LfxTrd

E LfxTrd
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2) R+H+E (+ou-2) | Cm’® Et Z LixTrd | EtLfxTrd |

O nUmero sobrescrito indica por quantos dias da semana a medicacdo é administrada; se ndo ha mengdo, o uso é diario

Quando a resisténcia é detectada inicialmente pelo TRM-TB (ou seja, apenas
a resisténcia a rifampicina foi inicialmente aferida) e confirmada por 2° exame,
o esquema a ser utilizado é o numero 1 da tabela anterior.

¢.5) Resisténcia estendida (TB-XDR)

Ocorre quando ha resisténcia simultanea as duas principais drogas do
esquema basico — R e H — e as duas classes de segunda linha mais importantes —
aminoglicosideos e fluoroquinolonas. Seu progndstico é bem pior do que das
outras formas de resisténcia e seu manejo deve ser individualizado conforme o
perfil de resisténcia adicional do paciente, tolerancia aos farmacos e histérico
prévio de tratamento, de forma a equilibrar as drogas pela sua acao bactericida
e esterilizante. Abaixo segue a sugestao do MS para esquema TB-XDR:

TB-XDR Fase Intensiva (8 meses) Fase de Manutengao (10 meses)

Esquema sugerido Am>MfxLzdCfz PAS H MfxLzdCfz PAS Hh*

O nUmero sobrescrito indica por quantos dias da semana a medicacdo é administrada; se ndo ha mengao, o uso é diario.
*Hh: Isoniazida em doses altas.

4. Critérios para Alta Hospitalar

o Resolucdo do problema clinico e/ou social que motivou internacao (nao
ha necessidade de negativacao da baciloscopia);

o Comunicacao anterior a alta com servico ambulatorial de seguimento
do paciente (seja pela atengdo primaria, secundaria ou terciaria) pela
equipe responsavel (interacdo entre médico, enfermeiro e assistente
social), com agendamento de consulta pos-alta;

o Fornecimento defarmacos antiTB em quantidade suficiente para
aguardar consulta pds-alta;

. Orientacao da familia e contatos proximos;

. Gerenciamento de casos de dificil adesdo ao tratamento:

0 Pactuar egressohospitalar com postos locais de saude e suas
devidas unidades de apoio, para garantia de tratamento
ambulatorial e monitorizacao;

. Pacientes HIV-positivos residentes em Belo Horizonte que
apresentarem uma ou mais condicdes:

0  Historia de uso de drogas e etilismo prévio;

0  Baixo nivel s6cio econémico;

o  Diagnostico recente de infecgao por HIV;

0] Complexidade do tratamento (mais de 15 comprimidos ao dia);
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0 Adesdo ao tratamento para inicio de TARV ou farmacos antiTB,
além de casos de abandono de tratamento;

0  Portadores de disturbios psiquiatricos e quadros demenciais;

Necessidade de cuidados de enfermagem (ostomias, Ulceras de

pressao, sondas, etc);

Doencas sistémicas concomitantes;

Déficit neuroldgico motor incapacitante;

Desnutri¢ao e caquexia;

Cuidados paliativos para pacientes com prognéstico reservado.

OBS: Os pacientes acima descritos deverao ser encaminhados

para avaliacdo da equipe da ADT (Assisténcia Domiciliar Terapéutica). No HEM,

contato telefonico: (31) 3328-5000 ramal 5029.

o

(0]
(0]
(0]
(0]

5. Medidas de Biosseguranca®

Para entender melhor o risco de transmissdo de TB, devemos levar em
consideracao os seguintes aspectos:

v' A transmissao de TB se faz pela via respiratéria, na eliminagdo de aerossois
produzidos pela tosse, fala ou espirro de um doente com forma pulmonar
ou laringea e sua posterior inalagdo por um individuo suscetivel;

v Quanto maior a intensidade e a frequéncia de tosse, o tempo de
permanéncia do paciente baciliferono ambiente (favorecendo maior
concentracao de bacilos no ambiente) e quanto menor a ventilagdo desse
ambiente, maior sera a probabilidade de infecgao;

v' Pacientes com forma pulmonar cavitaria eliminam maior quantidade de
bacilos para o ambiente por ocasiao da tosse;

v" Frente a exposicdo ao bacilo, as pessoas com maior risco de adoecer sao
aquelas com a imunidade comprometida, criangas menores de 5 anos,
PVHIV ou outras condicbes especificas;

v' Em pessoas com TB sensivel, o tratamento reduz rapidamente a
transmissibilidade — geralmente o paciente deixa de ser bacilifero apés 2
semanas de tratamento;

v' A transmissibilidade s6 pode ser confirmada por exame laboratorial e ndo
pode se basear apenas no tempo de tratamento.

Unidades hospitalares sdo identificadas como locais de alto risco para
transmissao de tuberculose, com registros de surtos nosocomiais entre
pacientes e profissionais de saude. Medidas relacionadas ao controle da
transmissao do M. tuberculosis devem ser adotadas por todas as unidades
hospitalares apos a avaliacao de risco, mesmo em areas de baixa prevaléncia de

TB.
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Assim sendo, o Ministério da Saude recomenda que sejam tomadas medidas
em diversas categorias visando melhorar ao maximo o controle de infeccao,
sendo elas: administrativas (ou gerenciais), de controle ambiental (ou de
engenharia) e de protecao respiratoria (protecao individual).

a) Medidas Administrativas

Sdo consideradas as mais efetivas na prevencao da transmissao da TB
(além de, geralmente, serem pouco onerosas). Estas medidas devem se basear
no monitoramento do percurso do sintomatico respiratério (SR) e/ou do
paciente com tuberculose pulmonar bacilifero e seu tempo de permanéncia nos
diferentes locais da unidade de saude visando agilizar seu atendimento e
reduzir seu tempo de permanéncia no servico. E de extrema importancia
organizar o fluxo do atendimento e capacitar a equipe de saude para tal.Sdo
exemplos de medidas administrativas:

v Identificacdo e correta conducdo do SR a partir do momento em que ele
entra na instituicdo: ver detalhamento desta medida no item Diagnéstico e
também no Fluxograma I;

v Indicar corretamente internagdo, conforme preconizado no item Critérios
para Internacdo Hospitalar;

v Avaliagdo de alta do isolamento respiratério conforme critérios estipulados
no Fluxograma II;

v Identificacdo de fluxo de procedimentos diagnodsticos para TB,
disponibilizacdo de tratamento e monitoramento de notificagdo de casos de
TB;

v Promocgdo de educagdo permanente dos profissionais de saude para
garantir adesdo as medidas de biosseguranca, diminuir o retardo no
diagnodstico de TB pulmonar e promover o adequado tratamento antiTB.

v' Restricdodo acesso ao laboratério, as enfermarias de isolamento
respiratério e aos locais onde se realizam procedimentos formadores de
aerossois aos profissionais responsaveis;

b) Medidas de controle ambiental
Incluem adaptacdo de mobiliario e dos espacos de atendimento com
eventuais reformas ou construgdao de espacos adequados. Sao exemplos destas

medidas:

v' Priorizar ambientes bem ventilados para permanéncia de SR identificados ja
antes do atendimento. Havendo condi¢des, devem ser designadas areas

externas para esta finalidade;
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v Definir local adequado para coleta de escarro, de preferéncia em area
externa, cuidando para que haja suficiente privacidade para o paciente. Nao
utilizar cdmodos fechados para coleta de escarro, como banheiros;

v’ Estabelecer local adequado para coleta de exame de escarro induzido (Vide
Anexo I);

v" Proporcionar ventilacdo, natural e/ou mecanica, adequada nos varios
ambientes da instituicdo. Se usar recursos artificiais, & importante beneficiar
o espaco fisico com autonomia que possa garantir boa qualidade ambiental
em situagdes adversas, como a interrup¢do do funcionamento dos
equipamentos. Exaustores ou ventilagdo mecanica devem ser posicionados
para que o ar dos ambientes potencialmente contaminados se dirija ao
exterior e ndo aos demais comodos da instituicdo;

v' Recomenda-se, com elevada prioridade, a definicdo de locais de isolamento
respiratério em ndmero suficiente para atender a demanda da unidade —
nivel de enfermaria, emergéncia e de terapia intensiva. Idealmente, esses
locais devem dispor de renovacao do ar, de pelo menos 6 trocas por hora e
pressdo negativa (com exaustores) em relacdo aos ambientes contiguos;

v A descarga do ar exaurido deve ser direcionada para o exterior da unidade,
para locais afastados da circulacao de pessoas e de sistemas de captacao de
ar. Se necessario, o exaustor pode ser conectado a um duto para tal
finalidade. Caso ndo seja viavel, pode-se utilizar de exaustdo acoplada a
filtros de alta eficiéncia para ar particulado (filtros Hepa - High
EfficiencyParticulate Air), que eliminam os bacilos suspensos no ar,
permitindo que o ar seja descarregado em ambientes onde circulem
pessoas — atencao redobrada deve ser dada para a manutengao destes
equipamentos;

v' A utilizacdo de luz ultravioleta (UV) no ambiente s6 é aceitavel em
equipamentos em que a lampada UV fica embutida, sem exposicao da luz
direta ao olho humano (efeito potencialmente carcinogénico) e o ar
circulado passa por ela, estabelecendo seu efeito esterilizador.

v' As necessidades de redefinicdo de espacos, reformas e aquisicio de
equipamentos devem ser avaliadas individualmente em cada local levando-
se em consideracao o custo efetividade de cada acao em relagdo ao tipo e
numero de pacientes atendidos.

c) Medidas de protecao respiratoria

O uso de mascaras (também denominados respiradores) no atendimento de
SR ou pacientes com TB deve ser feito de forma criteriosa, sem se esquecer das
medidas anteriormente mencionadas.

E necessario que se estabelecam locais para a utilizacdo correta das
mascaras, com adequada identificacao de barreiras fisicas a partir de onde elas
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devem ser utilizadas. E importante esclarecer a necessidade do seu uso aos
pacientes e familiares, evitando constrangimentos e estigmatizacao.

Recomenda-se o uso de mascaras tipo PFF2 (padrdo brasileiro e europeu) ou

N95 (padrao americano) para:

v

Profissionais de saude de servicos que atendem grande quantidade de
pacientes baciliferos para inicio de tratamento, sobretudo no atendimento
de doentes com resisténcia medicamentosa;

Profissionais de saude ou visitantes (acompanhantes) ao entrarem em areas
de alto risco de transmissdo (quartos de isolamento respiratorio, servigos de
referéncia de SR, baciliferos e portadores de TB com suspeita e/ou
confirmacao de resisténcia aos farmacos antiTB);

Profissionais de salde que atendam doentes referenciados baciliferos ou
potencialmente baciliferos em servicos ambulatoriais;

Profissionais de laboratério ou aqueles que, em ambientes fechados,
realizam procedimentos que promovam a formagdo de particulas
infectantes (por exemplo: escarro induzido, broncoscopias, nebulizacbes em
geral) por ocasiao da manipulacao dos materiais e/ou realizacao de exames;
Profissionais que fazem o transporte de doentes baciliferos ou suspeitos de
TB pulmonar em ambulancias.

Na utilizacdo dos equipamentos de protecdo individual (EPI), € necessario

levar em consideracao as seguintes observagoes:

v

O uso de mascaras PFF2 ou N95 pelos profissionais de saude tem pouca
utilidade quando for usada somente durante a presenca do paciente, uma
vez que os bacilos podem permanecer no ambiente por até nove
horas, dependendo da precariedade de sua ventilacao e iluminacao;

O uso de mascaras cirurgicas é recomendado para pacientes com TB
pulmonar ou SR em situacao de potencial risco de transmissdo, por
exemplo: falta de ventilacdo adequada em salas de espera e emergéncias
enquanto aguarda definicao do caso (atendimento, resultado de exames,
internacdo em isolamento) ou deslocamento de pacientes do isolamento
para exames ou procedimentos (nesse caso, o paciente deve ter seu
atendimento priorizado também no outro setor). A mascara PFF2 nao é
recomendada para SR ou pacientes baciliferos;

E necessario orientar adequadamente o profissional de satde a respeito
do uso das mascaras PFF2 ou N95, uma vez que devem ser perfeitamente
adaptadas ao rosto do usuéario. Essa adaptacdo pode ser testada
promovendo uma inspiragdo profunda que deve levar a retracao da
mascara que estiver adequadamente colocada. As mascaras podem ser

reutilizadas desde que estejam integras e secas.
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Casos de Micobacterioses Nao Tuberculosas (MNT) confirmadas nao
requerem isolamento respiratorio, mesmo com baciloscopia positiva.

Casos de TB em criangas menores de 10 anos com diagnostico pelo escore
brasileiro (critério nao bacterioldgico) nao necessitam isolamento
respiratorio (atentar para acompanhante SR)

Pacientes com TB drogarresistentesdevem ficar isolados em quarto ou
enfermaria exclusiva, sendo formalmente contraindicada a internacao de
mais de um paciente com este perfil dentro de uma mesma enfermaria (se
a comprovacao vier posteriormente, o paciente devera ser remanejado o

quanto antes for possivel).

BENEFICIOS POTENCIAIS I

Este protocolo orienta o fluxo de pacientes com quadro de TB
necessitando de tratamento hospitalar especializado, dentro de regras de
biosseguranga adequadas e tratamento atualizado.

RISCOS POTENCIAIS

Perda da sequencia de atendimento proposto em eventual dificuldade de
acesso a propedéutica (ex: TRM-TB, Culturas) ou terapéutica (farmacos antiTB
em esquema apropriado para cada caso).

Gestao de leitos para TB deve ser prioridade na unidade, evitando longa
permanéncia, leitos ociosos ou falta de vagas para isolamento respiratério, com
consequentes riscos a biosseguranca.

ITENS DE CONTROLE I

1. Tempo médio de permanéncia do paciente na internacao;

2. Tempo médio de permanéncia entre identificacdo do SR até definicdo sobre
nivel de cuidados (ambulatorial ou hospitalar sob isolamento respiratério);

3. Tempo médio (em horas) para liberacdo de resultado de baciloscopias de
escarro a partir de sua coleta;

4. Numero de culturas para TB realizadas / numero de sintomaticos
respiratorios identificados;

5. NUmero de TRM-TB TB realizados / nimero de sintomaticos respiratérios
identificados (quando disponivel);
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APENDICES I

Fluxograma I: Fluxo do paciente sintomatico respiratério dentro da Unidade
Hospitalar — Servico de Urgéncia
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Paciente classificado como SR
(tosse persistente ha >2 semanas)

Prioridade de atendimento
Fornecer mascara cirurgica e orientar uso constante durante tempo de permanéncia na unidade
Manter em espera pelo menor tempo possivel, preferencialmente em ambiente bem ventilado ou externo (se condi¢gdes permitirem)

Avaliacdo médica

Proceder conduta
conforme patologia
suspeita
Quadro clinico sugere TB?
(tosse persistente seca ou produtiva, febre
vespertina, sudorese noturna, emagrecimento)

Encaminhar para sala de emergéncia,
preferencialmente em leito de isolamento.
Continuar exames e terapéutica.

Ha sinais de gravidade? (rebaixamento
sensorio, sinais de choque, insuficiéncia
respiratoria)

Encaminhar paciente para realizagdo de exames (pelo menos):
Coleta de escarro: BAAR, TRM-TB (se disponivel), Cultura BK
Radiografia de Térax
Hemograma / Ureia / Creatinina / TGO / TGP / Bilirrubinas / Glicemia /
AntiHIV (teste rapido)

Exames de escarro (BAAR
e/ou TRM-TB) positivos?

Se houver necessidade de
internacdo, manter em isolamento

respiratorio. Se suspeita clinico radioldgica forte: admitir
Caso contrdrio, priorizar alta da paciente, manter sob isolamento respiratério
unidade o mais breve possivel e continuar propedéutica (nova coleta de
escarro; avaliar necessidade de indugdo ou
coleta de lavado broncoalveolar).

Caso contrario, retirar do isolamento e
conduzir conforme o quadro vigente.

Notificar caso (SINAN)
Iniciar tratamento antiTB




Orientagbes para Alta do Isolamento

Paciente
consegue colher

Escarro para
Sim Baciloscopia? Mao

L Y
Ezguema com Ezguema sem Esguema com Esguema sem
Rifampicina Rifampicina Rifampicina Rifampicina
4
3 BAAR NEGATIVOS 3 BAAR NEGATIVOS Melhora clinica Melhora clinica
Apds 15 dias Apads 30 dias apas 15 dias apos 30 dias
.
Sair do isolamento Sair do isolamento
CES_D ﬂMﬂ persisFa PDSiti‘l'DJ_ Caso ndo haja melhoria clinica,
repetir 3 baciloscopias em 7 dias solicitar baciloscopia por
ou de acordo com quadro clinico escarro induzido ou LBA
dias até negativagio apds prazos acima
Positiva MNegativa
Y
H‘Epf.:t" apnlzs . Elﬂs Sair do isolamento
| ate negativagdo

!

Considerar outro
diagnastico

Observagoes:

alta, independente da baciloscopia e do tempo de tratamento.

Fluxograma II: Orientagdes para Alta do Isolamento Respiratorio
ANEXOS I
Anexo I: Sala de inducao de escarro

A técnica consiste na nebulizagdo com uma solucao salina hiperténica (3-
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5%), através de um nebulizador ultra-sdnico, em uma sala especial que atenda
asNormas de Biosseguranca (www.saude.rj.gov.br). Trata-se de um
procedimento nao invasivo, rapido, de baixo custo e facil realizagdo. Porém, deve
ser executado por profissionais tecnicamente habilitados.

Deste modo, com o objetivo de responder a esta demanda, foram
elaboradas as presentes recomendacdes, possibilitando a padronizagdo técnica
do escarro induzido (EI) para a investigagao e acompanhamento dos casos de
tuberculose (TB).

Indicacoes I

Em relagdo a tuberculose, o EI pode ser utilizado como boa opcao em
pacientes com suspeita clinico-radiolégica de TB pulmonar, que ndo tenham
expectorac@o espontdnea, uma vez que o tratamento deve ser, sempre que
possivel instituido apds confirmacdo etioldgica da doenga, utilizando-se para
isto a baciloscopia de escarro pelo método de Ziehl-Neelsen.

Técnica I

Para a adequada inducao do escarro, os seguintes passos devem ser
seguidos:

1. Nebulizar (a 1 a 2,5 ml/minuto) durante 20 minutos (no maximo duas
tentativas). Se o material nao for obtido na primeira tentativa, aguardar
30 minutos para repetir o procedimento;

2. Seguir orientacdes padronizadas para coleta de escarro e envio dos
espécimes ao laboratorio;

3. Os pacientes devem ser rigorosamente agendados com intervalos
minimos de uma hora;

4. Filtro HEPA e exaustor devem estar ligados durante toda a jornada diaria.

O tempo total do procedimento de inducao de escarro € de 15 a 20
minutos. Aconselha-se que, durante o processo, um médico esteja acessivel
para atendimento de possiveis intercorréncias (p. ex., crises de broncoespasmo).
Se o paciente nao tossir e expectorar apdés 10 minutos de nebulizacao, o
procedimento é interrompido e o paciente é encorajado a tossir. Isto € repetido
a cada cinco minutos até que seja colhido um total de 10 ml de escarro. Em
idosos e/ou criancas pode ser feita tapotagem. O material obtido €, entao,
misturado, homogeneizado e enviado ao laboratério. Recomenda-se a
centrifugacao do mesmo.

Algumas observac¢des importantes:
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FONTE: (Adaptado de) MARTINS, Marneiliet al

S6 é admitida a realizacdo da inducdo de escarro, sem a utilizacdo de
filtros HEPA e/ou exaustores, em area externa e adequadamente
ventilada, desde que livre da circulacao de pessoas. Nestes casos, sempre
devera haver avaliagdo prévia por especialista em biosseguranca para que
sejam ponderados os riscos implicados.

Nos casos de uso do EI em pacientes com risco para broncoespasmo (ex:
asmaticos e portadores de DPOC), deve-se realizar um pré-tratamento
com um B-2-agonista (p. ex., salbutamol, na dose de 200-400mcg, 2-4,
aplicacbes antes de se proceder a indugao do escarro. Em alguns casos,
pode ser Util a mensuracdo do volume expiratério forcado no primeiro
segundo (VEF;), para que se possa avaliar de forma mais adequada o risco
de broncoconstriccao.

Escarro induzido,

recomendacdes do Programa de Controle de Tuberculose do Estado do Rio de
Janeiro. J. bras.pneumol., Sao Paulo, v. 30, n. 6, p. 591-592, Dec. 2004

Anexo II - Seguranca dos farmacos antiTB em gestantes

Medicamento Seguranca* | Comentarios

AcidoParaminossalissilico C Usar com cautela quando essencial. Nao é
considerado teratogénico

Amicacina D N&ao recomendado. Toxicidade no desenvolvimento
fetal (surdez congénita)

Bedaquilina B Nao recomendado. Estudos limitados

Capreomicina C Toxicidade possivel ao feto. Utilizar criteriosamente
apos o primeiro trimestre de gesta¢do, quando néo
for possivel a substitui¢do por outro medicamento.

Claritromicina C Usar com cautela quando essencial

Clofazimina C Nao recomendado. Estudos limitados

Estreptomicina D Evitar uso. Toxicidade no desenvolvimento fetal
(surdez congénita)

Etambutol B Experiéncias em gravidas demonstram seguranca.

Etionamida C Contraindicado o uso. Efeito teratogénico foi
evidenciado em animais. O efeito adverso
apresentado nao justifica seu uso

Fluoroquinolonas C Usar com cautela quando essencial. O efeito adverso

(Levofloxacina e apresentado justifica seu uso

Moxifloxacina)

Isoniazida C Experiéncias em gravidas demonstram seguranca.
Usar piridoxina (vitamina B6) durante gestacao.

Linezolida C N&ao recomendado. Estudos limitados

Pirazinamida C Experiéncias em gravidas demonstram seguranca.

Rifabutina B N&o recomendado. Estudos limitados

Rifampicina C Experiéncias em gravidas demonstram seguranca.

Rifapentina C Usar somente quando beneficios superam os riscos,
dados ainda limitados
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Terizidona C Usar com cautela, sem experiéncia em gravidas,

estudos em animais ndo demonstraram toxicidade

*Classificagdo quanto a seguranca do uso em gestantes: A- seguranga estabelecida em estudos com
humanos; B- seguranca presumida por estudos em animais; C- seguranca incerta, sem estudos em
humanos. Estudos em animais demonstraram alguns efeitos adversos; D- Ndo recomendado, evidencia de
risco em humanos, usar somente quando essencial.

Fonte: Tabelaadaptada The PIH Guide to the Medical Management of Multidrug-Resistant Tuberculosis,
2nd Edition. Partners In Health. Boston, USA. USAID TB CARE II. 2013 e OMS 2014;

Anexo III - Seguranga dos farmacos antiTB em lactantes.

Medicamento Seguranca durante aleitamento
AcidoParaminossalissilico Uso criterioso, excretado pelo leite materno
Amicacina Pode ser usada durante amamentacao
Bedaquilina N&o recomendada.

Capreomicina

Uso com cautela

Claritromicina

Uso criterioso, excretado no leite materno

Clofazimina

Uso criterioso, excretado no leite materno, causa
hiperpigmentacao do lactante

Estreptomicina

Seguro durante amamentagdo

Etambutol

Seguro durante amamentagdo

Etionamida

Uso criterioso. Excretado pelo leite materno, caso
amamentacao, recomendado utilizar vitamina B6 no lactente*

Fluoroquinolonas (Levofloxacina e
Moxifloxacina)

Uso criterioso, excretado pelo leite materno

Isoniazida Medicamento seguro, excretado pelo leite materno.
Recomendado usar vitamina B6 no lactente*

Linezolida N&do recomendada.

Pirazinamida Seguro durante amamentagdo

Rifabutina N3do recomendada. Estudos limitados

Rifampicina Seguro durante amamentagdo

Rifapentina Dados ainda limitados, evitar uso.

Terizidona Seguro durante amamentagdo. Recomendado usar vitamina

B6 no lactente*

*Piridoxina no lactente: 1 a 2 mg/kg/dia com variacdo de 10 a 50 mg/dia.
Fonte: Tabelaadaptada The PIH Guide to the Medical Management of Multidrug-Resistant Tuberculosis,
2nd Edition. Partners In Health. Boston, USA. USAID TB CARE II. 2013 e WHO 2015

Anexo IV - Ajuste dos medicamentos em nefropatas*

Medicamento

Ajuste (se CICr<30ml/min)

AcidoParaminossalissilico

4g/dose, duas vezes ao dia (dose maxima) (ndo usar
apresentacdo com sédio)

Amicacina

12 a 15mg/kg/dose duas a trés vezes por semana

Bedaquilina

Nenhum ajuste é necessario. Usar com cautela caso
comprometimento renal severo.

Capreomicina

12 a 15mg/kg/dose duas a trés vezes por semana

Claritromicina

500mg uma vez ao dia

Clofazimina

Nenhum ajuste é necessario

Estreptomicina

12 a 15mg/kg/dose duas a trés vezes por semana
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Etambutol 15 a 25 mg/kg/dose, trés vezes por semana

Etionamida Nenhum ajuste é necessario

Isoniazida Nenhum ajuste é necessario

Levofloxacina 750 a 1000 mg/dose, trés vezes por semana

Linezolida Nenhum ajuste é necessario

Moxifloxacino Nenhum ajuste é necessario

Pirazinamida 25 a 35 mg/kg/dose, trés vezes por semana

Rifabutina Nenhum ajuste é necessario. Avaliar toxicidade
periodicamente

Rifampicina Nenhum ajuste é necessario

Rifapentina Nenhum ajuste é necessario

Terizidona 250 mg/dose diariamente ou 500 mg/dose trés vezes
por semana.

*Toda medicacdo devera ser feita preferencialmente apos a didlise.
Fonte: (WHO, 2015)

Anexo V — Tabela posologica dos medicamentos para adultos e adolescentes
(>10anos de idade).

Medicamentos Faixas de peso
Dose 30 a 35Kg 36a45Kg | 46a55Kg 56a70Kg | >70Kg
mg/dia mg/dia mg/dia mg/dia mg/dia
Amoxicilinae | 80 2600 2600 2600 2600 2600
acido mg/Kg/dia
clavulanico® (dividir em
2 doses)
Clofazimina 100 mg/dia | 100 100 100 100 100
Etambutol 15-25 600 800 1000 1200 1200
mg/Kg/dia
Etionamida 15-20 500 500 750 750 1000
mg/Kg/dia
Imipenem/ cilastatina’ 1000mg imipenem/1000mg de cilastatina duas vezes ao dia
Isoniazida 4-6 150 200 300 300 300
(dose mg/Kg/dia
habitual)
Isoniazida 15-20 300 400 400 600 600
(altas doses)® | mg/Kg
Levofloxacino | 10 a 15 750 750 1000 1000 1000
mg/kg/dia
Linezolida®* 600mg/dia | 600 600 600 600 600
Meropenem?® 1000 mg trés vezes ao dia ou 2000 mg duas vezes ao dia
Moxifloxacina | 400 mg/dia | 400 400 400 400 400
PAS (Acido 8g 89 89 89 8¢g 89
paraminossali-
silico)
Pirazinamida 20-30 800 1000 1200 1600 2000
mg/Kg/dia
Rifabutina 5-10mg/kg | 150 150 150 150 150
(com inibidor | trés vezes
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de protease)’ | na semana

Rifabutina 5-10 300 300 300 300 300

(sem uso de mg/Kg/dia

inibidor de

protease)

Rifampicina 8-12 300 450 450 600 600
mg/Kg/dia

Terizidona® 10-15 500 500 500 750 750
mg/dia

Fonte: Adaptado do Campanion Handbook to the WHO guidelines for the programmatic management of
drug-resistant tuberculosis. OMS.2014/015.

'Amoxicilina/Acido clavulanico - utilizar conjuntamente com o imipenem/cilastatina ou meropenem. Nunca
o utilizar isoladamente.

%0 Imipenem/cilastatina e 0 meropenem- sempre associados & amoxicilina e acido clavulanico, nunca
utiliza-los isoladamente.

*Isoniazida altas doses - utilizar em situacdes especiais de resisténcia a isoniazida.

*Linezolida- quando efeitos adversos moderados utilizar doses intermitentes em dias alternados.
Disponivel apresentacao oral e injetavel.

°Rifabutina- quando usada juntamente com inibidor de protease (coinfeccio TB-HIV) a dose deve ser
reduzida para a metade.

®Terizidona- pode-se utilizar a dose méxima de 1000mg/dia, caso bem tolerada. Pacientes com efeitos
adversos moderados poderdo se beneficiar da reducdo da dose (500mg/dia).

Anexo VI: Tabela posolégica dos medicamentos aminoglicosideos e polipeptideos para
adolescentes (>10 anos de idade) e adultos.

Medicamentos Faixas de peso
30a33Kg |34a40Kg |41a45Kg | 46a50Kg | 51a70Kg | >70 Kg
Dose . . . - - ;
mg/dia mg/dia mg/dia mg/dia mg/dia mg/dia
Estreptomicina’ | 12-18 500 600 700 800 900 1000
mg/Kg/
dia
Amicacina’ 15-20 500 625 750 875 1000 1000
mg/Kg/
dia
Capreomicina® 15-20 500 600 750 800 1000 1000
mg/Kg/
dia
'Pacientes acima de 59 anos- 10mg/Kg/dia, maximo de 750 mg/dia
Fonte: Adaptado do Campanion Handbook to the WHO guidelines for the programmatic management of
drug-resistant tuberculosis. OMS.2014/015.
Anexo VII: Efeitos adversos dos farmacos antiTB de segunda linha
Reacoes adversas Medicamentos Conduta Observacoes
Acidose latica Linezolida Suspender o farmaco e substitui-lo | Embora esse efeito seja
pela melhor opcao. raro, recomenda-se o

monitoramento de
sintomas de acidose latica
(cefaléia, dor muscular,
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nauseas, vomitos e
dispneia).

Artralgia

Bedaquilina
Levofloxacina
Moxifloxacina
Pirazinamida

Iniciar terapia com anti-
inflamatdrios ndo esterdides.
Reduzir a dose e, caso ndo haja
controle do sintoma, suspender o
medicamento, e substitui-lo pela
melhor op¢do.

Usualmente o sintoma
desaparece mesmo sem
intervencdo. Avaliar a
necessidade de
acompanhamento
fisioterapico.

Cefaleia, zumbido e
insénia

Etambutol
Levofloxacina
Moxifloxacina

Podem ser usados sintomaticos. Caso haja manutencdo do
sintoma reduzir a dose temporariamente. Para que nao
represente prejuizo ao esquema terapéutico, o retorno da dose

Terizidona inicial deve ser progressivo em uma a duas semanas.

Convulsao Terizidona Suspender os medicamentos até a Substituir o medicamento
resolucao das convulsdes. Iniciar se possivel. Reiniciar o
anticonvulsivantes (fenitoina e farmaco em doses
acido valpréico). Considerar o reduzidas, se essencial para
aumento da dose da piridoxina até | o esquema terapéutico.

a dose maxima de 200 mg/dia
Diarreia Bedaquilina Sintomaticos, dieta e hidratacao. O sintoma é usualmente
Clofazimina Avaliar desidratacao e, se mais frequente com o uso
Levofloxacina necessario, iniciar terapia de do PAS em formulagéo de
Linezolida reposicdo hidrica. Caso ndo haja granulos. As

Moxifloxacina
PAS

controle do sintoma, suspender o
medicamento e substitui-lo pela
melhor opcao.

fluoroquinolonas
(levofloxacina e
moxifloxacina) sdo
geralmente bem toleradas,
sendo a diarreia um
sintoma menos frequente.

Disturbios eletroliticos
(hipopotassemia e
hipomagnesemia)

Amicacina
Capreomicina
Estreptomicina

Monitorar e corrigir as altera¢des eletroliticas.

Hepatite
medicamentosa

Etionamida
PAS
Pirazinamida

Suspender o farmaco. Considerar
indicacao de hospitalizagdo.
Monitorar as enzimas hepaticas.

A Pirazinamida é
usualmente o farmaco mais
frequentemente
responsavel pela hepatite.

Hipotireoidismo

Etionamida
PAS

Iniciar tratamento para o
hipotireoidismo e suspender o
farmaco. Substitui-lo pela melhor
opgao

Embora ndo seja um efeito
adverso frequente, a
funcdo tireoidiana deve ser
monitorada em pacientes
em uso desses farmacos.
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Mielotoxicidade Linezolida Suspender o farmaco A mielotoxicidade é dose e
(anemia, leucopenia e temporariamente. Iniciar tempo dependente, sendo
trombocitopenia) tratamento para anemia com mais frequente com o uso
administragdo de eritropoietina, de doses superiores a 600
suplementagao de ferro, acido mg/dia e quando utilizada
félico, sendo menos frequente a por tempo prolongado.
necessidade de reposicdo Importante realizagdo de
sanguinea. O uso do filgrastim é hemograma mensalmente
recomendado para manejo da para monitoramento.
leucopenia. Com a normalizagéo Usualmente, os efeitos
dos exames, o medicamento pode hematolégicos sdo
ser reiniciado, em dose reduzida. reversiveis com a
Caso haja reincidéncia dos suspensao do farmaco.
efeitos, o fArmaco dever ser
suspenso definitivamente.
Nauseas e vOmitos Bedaquilina Avaliar desidratacao e, se Os sintomas sdao comuns
Clofazimina necessario, iniciar terapia de no inicio do uso do
Etionamida reposicdo hidrica e antieméticos. medicamento e melhoram
Levofloxacina Avaliar a fungdo hepatica. Caso ndo | com a conduta indicada.
Linezolida haja controle dos sintomas, Casos os vOmitos sejam
Moxifloxacina suspender o medicamento, e severos, os eletrolitos
PAS substitui-lo pela melhor opgéo. devem ser monitorados e
Pirazinamida repostos.
Nefrotoxicidade Amicacina Avaliar a correcdo dos disturbios Devem ser retirados outros

Capreomicina
Estreptomicina

hidroeletroliticos. Em casos de
insuficiéncia renal severa, o
medicamento injetavel deve ser
suspenso e a hospitalizacéo deve
ser considerada. Ajustar as
dosagens de outros medicamentos,
considerando o clearence de
creatinina (Anexo III)

agentes nefrotdxicos e
estimulada a ingestdo de
liquidos para minimizar os
riscos. Para os pacientes
acima de 60 anos é
necessaria a dosagem
rotineira de creatinina,
especialmente para os que
recebem medicamento
parenteral.

Neurite optica

Etambutol
Linezolida

O medicamento deve ser suspenso
e substituido pela melhor opgéo.

Pode ser irreversivel, por
isso é importante o
diagnéstico precoce.
Interrogar a respeito da
acuidade visual em cada
consultaeo
monitoramento
oftalmolégico quando
necessario.
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Neuropatia periférica

Amicacina
Capreomicina
Estreptomicina
Etambutol
Levofloxacina
Linezolida
Moxifloxacina

Antiinflamatorios ndo esteroides
podem aliviar os sintomas.
Considerar aumento de dose da
piridoxina até dose maxima de 200
mg/dia. Iniciar tratamento com
antidepressivo triciclico
(amitriptilina). Reduzir

a dose ou, caso ndo haja controle
dos sintomas, suspender o
medicamento, e substitui-lo pela
melhor opgdo.

Pacientes com
comorbidades (diabetes
mellitus, HIV, alcoolismo)
tém maior chance de
desenvolver esse sintoma.
Entretanto, esses
medicamentos ndo sdo
contraindicados nestas
condicbes. Usualmente é
irreversivel, mas ha
melhora apds a suspensao
do farmaco.

Pancreatite Linezolida Suspender o farmaco e substitui-lo | Pacientes devem ser
pela melhor opcao. monitorados clinicamente
para sintomas de
pancreatite
Perda auditiva Amicacina O medicamento deve ser suspenso | Documentar a perda

Capreomicina
Estreptomicina

se houver qualquer queixa de
alteracdo de acuidade auditiva
referida pelo paciente ou
comprovada pela audiometria.

auditiva e comparar com
alteragdes anteriores, se
houver. O uso prévio de
outros agentes
aminoglicosideos pode ter
reduzido a acuidade
auditiva e, nesses casos,
serd Util obter uma
audiometria antes do inicio
do novo medicamento
para avaliar possiveis
perdas futuras. A perda
auditiva, em geral, é

irreversivel.
Pigmentacdo résea ou | Clofazimina Orientar. Nao ha necessidade de suspender o medicamento
marrom-escuro em
pele, cérnea e
conjuntivas
Prolongamento do Bedaquilina Suspender o farmaco se Pacientes com idade
intervalo QT (risco de | Clofazimina prolongamento do superior a 60 anos, com

arritmia ventricular)

Levofloxacina
Moxifloxacina

intervalo QT for superior
a 450 ms devido ao risco
de arritmia ventricular. Os
pacientes com intervalo
QT < 450 ms, podem ser
monitorados com ECG.

cardiopatia, insuficiéncia
renal ou em uso
concomitante de outros
farmacos que
prolonguem o intervalo
QT, periodicamente,
devem ser monitorados
com ECG.
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Reagdes alérgicas
graves /Anafilaxia

Levofloxacina
Moxifloxacina
Pirazinamida

Usar corticoides e anti-
histaminicos.

O medicamento deve ser
suspenso e substituido
pela melhor opcao.

Reacdes graves podem
ocorrer minutos apods a
administracdo do
medicamento
manifestando-se como
choque e insuficiéncia
respiratéria associados a
lesdes cutaneas, como a
Sindrome de Stevens-
Johnson, entre outras. O
tratamento é suporte
basico de vida, com
necessidade de
hospitalizacao imediata.
Dias ou semanas apds o
inicio do medicamento
pode ocorrer rash
cutaneo, febre, hepatite e
outras reac¢des alérgicas.
Reducdo de doses e
dessensibilizacdo ndo sdo
Uteis.

Sintomas psicéticos e
depressao

Levofloxacina
Moxifloxacina
Terizidona

Suspender o uso do
medicamento por uma a
quatro semanas até o
controle dos sintomas.
Iniciar terapia com
antipsicéticos ou
antidepressivos. Reiniciar
o medicamento. Ndo
havendo controle dos
sintomas com essas
medidas, reduzir a dose
do medicamento, se ndo
houver prejuizo para o
esquema terapéutico.
Persistindo os sintomas,
suspender o
medicamento, e
substitui-lo pela melhor
opgao.

Alguns pacientes vao
necessitar de
medicamentos
antipsicoticos ou
antidepressivos até o
término do tratamento.
Avaliar histéria prévia de
doenca psiquiatrica, que
apesar de ndo
contraindicar o uso,
necessita de avaliacao
periddica. Os sintomas
usualmente sdo
reversiveis.

Anexo VIII: Apresentagdo das drogas e suas respectivas siglas

Grupo

Droga

Apresentacao

1

Comp. Combinado RHZE

Cp. 150/75/275/400mg

Comp. Combinado RH

Cp. 150/75mg

Rifampicina (R)

Cp. 300mg
Solucdo oral 20mg/ml (50ml)
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Isoniazida (H) Cp. 100mg
Etambutol (E) Cp. 400mg
Pirazinamida (2) Cp. 500mg

Solugéo oral 30mg/ml (150ml)

2 Estreptomicina (S)*

Fr. ampola 1000mg

Amicacina (Am)1

Amp. 500mg (250mg/ml, 2ml)

Capreomicina (Cm)?

Fr. ampola 1000mg

3 Ofloxacina (Ofx) Cp. 400mg
Levofloxacina (Lfx) Cp. 250 e 500mg
Moxifloxacina (Mfx) Cp. 400mg

4 Terizidona (Trz) Cp. 250mg
Etionamida (Et) Cp. 250mg

Acido paraminossalicilico (PAS)

Saché (granulos) 4,0g

5 Clofazimina (Cfx)

Cp. 50 e 100mg

Linezolida (Lnz)

Cp. 600mg
Bolsa (EV) 600mg (2mg/ml)

Claritromicina (Clar)

Cp. 500mg

Azitromicina (Azi)

Cp. 500mg

! Podem ser administradas por via intramuscular ou endovenosa (neste caso, diluir em SF0,9% 100ml e

correr em 1 hora).

2 Orientacdes de uso: NAO DILUIR OS GRANULOS! Consumir preferencialmente com alimentacio

levemente &cida (ex: suco de laranja, maca, iogurte).

FONTE: SiteTB (http://sitetb.saude.gov.br)

CONFLITO DE INTERESSES DOS AUTORES I

Ednei Guimaraes Pereira: nenhum
Olavo Dias Junior: nenhum
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