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TUBERCULOSE

Etiologia e transmissao

« A Tuberculose (TB) é uma doenca infeciosa e transmissivel, causada pelo Mycobacterium
tuberculosis, uma bactéria que afeta mais frequentemente os pulmdes

» Transmite-se maioritariamente de pessoa para pessoa por via
inalatdria - inalacao de goticulas que sao expelidas quando as
pessoas infetadas tossem, espirram ou falam

* Estima-se que cerca de % da populagdao mundial tenha infecao por TB — mas nem todos tém
tuberculose doenca!




TUBERCULOSE

Etiologia e transmissao
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* Estima-se que cerca de % da populagdao mundial tenha infecao por TB — mas nem todos tém
tuberculose doenca!




TUBERCULOSE

Etiologia e transmissao

Tuberculose infe¢ao
Tuberculose doenca
T8I — ubercu ¢

risco 5-10%

(ao longo da vida)




TUBERCULOSE

Etiologia e transmissao

Tuberculose infe¢ao
(TBIL)

— Tuberculose doenca
I Infecao HIV
Diabetes Mellitus Ponderar tratar

Ma-nutricao

Fumadores
Reclusos

Trabalhadores de instituicdes de saude



TUBERCULOSE

Manifestacoes clinicas

‘ GRANDE IMITADORA (insidiosa e inespecifica)

Respiratorios:

* Tosse

* Expetoracdo (hemoptises!)

* Toracalgia com caracts pleuriticas
* Dispneia

Constitucionais:

* Febre e hipersudorese noturna
* Perda ponderal

* Astenia

* Anorexia




TUBERCULOSE

Manifestacoes clinicas

‘ GRANDE IMITADORA

Sintomas relacionados com os drgaos afetados:

* Tuberculose ganglionar:

Adenomegalias solidas, de crescimento gradual,
inicialmente indolores e @ sinais inflamatdrios

* Tuberculose osteoarticular:

Dor articular, limitagao funcional

*  Tuberculose SNC:

Parésias, alteracdes comportamento (de acordo ¢/
localizagdo do tuberculoma)

* Tuberculose abdominal:

Ascite, peritonite, distensdao abdominal

* Tuberculose genitourinaria:

Disuria, poliaquiuria, hematuria, urgéncia urinaria,
edema testicular



TUBERCULOSE

Diagndstico

Abordagem diagnéstica: clinica, imagiologia e isolamento microbioldgico

- Inquérito de sintomas (muito varidveis de acordo com o 6rg3o afetado!)

- Contactos com pessoas com TB

- Viagem para zonas de risco




TUBERCULOSE

Diagndstico

Abordagem diagnéstica: clinica, imagiologia e isolamento microbiolégico

Cavitacbes Adenopatias
mediastinicas



TUBERCULOSE

Diagndstico

Abordagem diagnéstica: clinica, imagiologia e isolamento microbiolégico

Derrame pleural Tuberculose miliar



TUBERCULOSE

Diagndstico

Abordagem diagnéstica: clinica, imagiologia e isolamento microbiologico

* Perante uma suspeita de TB deve-se procurar alcancar o diagndstico o mais
precocemente possivel (++ atingimento vias aéreas - risco de contagio)

¥

Colheita de 2 amostras de expetoragao no mesmo dia

» Mesma sensibilidade e especificidade que colheita em dias consecutivos
» VANTAGEM: acelera o diagndstico

Se resultado negativo mas suspeita clinica de TB: insistir na colheita de mais
amostras ou ponderar avancar para técnicas diagndsticas invasivas (p.e. BFC)




TUBERCULOSE

Diagndstico

Abordagem diagnéstica: clinica, imagiologia e isolamento microbiologico

1. Isolamento de BAAR (bacilos alcool-acido resistentes) > exame microscdpico

Parede rica em lipidos complexos e peptidoglicano —
bacilos ndo descoloram com solugdes de alcool-acido

SN N _./,'A =} . . . .
et " SRS . Eficaz, simples, barato e rapido

P
3 R S e R Sensibilidade para o diagndstico muito variavel
e R Wi S B0 e (25-75%)



TUBERCULOSE

Diagndstico

Abordagem diagnéstica: clinica, imagiologia e isolamento microbiologico

2. Teste de amplificacao de acidos nucleicos de Mycobacyerium tuberculosis (TAAN)

Amostras com direto POSITIVO: elevada sensibilidade (95%) e especificidade (98%)

Amostras com direto NEGATIVO: sensibilidade reduzida, nao permitindo excluir o dx

Atualmente recomendados como diagndstico INICIAL
e preferencial para detecao rapida de um possivel caso de TB




TUBERCULOSE

Diagndstico

Abordagem diagnéstica: clinica, imagiologia e isolamento microbiologico

3. Isolamento cultural de Mycobacyerium tuberculosis

s

* Permite realizar o diagndstico definitivo de tuberculose ativa, com elevada sensibilidade
(mesmo que a amostra contenha um baixo numero de bacilos)
* Aumenta o numero de casos detetados em 30-50%

» Crescimento muito lento — requer meios de crescimento apropriados, com enriquecimento

— ~

Meios liquidos Meios sdlidos
(permitem tempos de crescimento mais rapidos)

Culturas negativas:
-42 a 45 dias




TUBERCULOSE

Diagndstico

Abordagem diagnéstica: clinica, imagiologia e isolamento microbiologico

Depois da confirmacao laboratorial € mandatéria a realizagdao de um
Teste fenotipico de suscetibilidade aos antibacilares

s

* Permite o0 ajuste terapéutico adequado, tendo em consideracao

possiveis resisténcias aos antibacilares de 12 linha que sao testados
* Procedimento demorado - Teste molecular de detecao de resisténcias

(a Rifampicina e a Isoniazida)



TUBERCULOSE

Tratamento

Principios de tratamento:

* Terapéutica combinada
* Duragao minima de 6 meses

* Toma unica diaria em regime de toma observada diretamente (TOD)



TUBERCULOSE

Tratamento

Principios de tratamento:

* Terapéutica combinada
s Rifampicinal(;}
s |soniazidal |}

*" Pirazinamida 4]



TUBERCULOSE

Tratamento

Principios de tratamento:

Terapéutica combinada

Durag¢ao minima de 6 meses

Rifampicina(:{)
Isoniazidal ()

Pirazinamida 74|

S—

Fase inicial ~2 meses



TUBERCULOSE

Tratamento

Principios de tratamento:

* Terapéutica combinada

* Rifampicina’ {;}! Fase manutencio:
~4 meses

L~

* Cultura negativa
* TSA disponivel
* 56TODs

* Duragao minima de 6 meses
s |soniazida) |}



TUBERCULOSE

Tratamento

Principios de tratamento:

Terapéutica combinada

Durag¢ao minima de 6 meses

4

4

Rifampicina

ISoniazida

PROLONGAR

Fase manutencao

TP cavitada/
doenca extensa

e Silicotuberculose

 TB dssea

e TBSNC

* TBdisseminada



TUBERCULOSE

Tratamento

Principios de tratamento:

* Terapéutica combinada
* Duragao minima de 6 meses

* Toma unica diaria em regime de toma observada diretamente (TOD)

}

Em instituicdes de saude (CDPs, Centros de Saude, USFs,...)



TUBERCULOSE

Tratamento

Conceitos de resisténcia:

Monorresisténcia (resisténcia a 1 antibacilar de 12 linha)

Polirresisténcia (resisténcia a mais do que 1 antibacilar de 12 linha, @ H e R)
Multirresistente (MDR-TB) (resisténcia simultanea a, pelo menos, H e R)
Extensamente resistente (XDR-TB) (resisténcia a H e R + FQ + injetavel 22linha)

Resisténcia Rifampicina (RR-TB)



TUBERCULOSE

Tratamento

Conceitos de resisténcia:

* Monorresisténcia (resisténcia a 1 antibacilar de 12 linha)

* Polirresisténcia (resisténcia a mais do que 1 antibacilar de 12 linha, @ H e R)

* Multirresistente (MDR-TB) (resisténcia simultanea a, pelo menos, H e R)

* Extensamente resistente (XDR-TB) (resisténcia a H e R + FQ + injetavel 22linha)

* Resisténcia Rifampicina (RR-TB)

\ Elegiveis para tratamento com regime de MDR-TB!
Encaminhar para Centros de Referéncia




TUBERCULOSE

Tratamento

Tuberculose Multirresistente (MDR-TB):

TUBERCULOSE MULTIRRESISTENTE (> 14 anos)#

Classificagdo Nome mg/Kg Dose média [maxima] [mg]
e
Lev xac X -
Moxifloxacina (Mfx) - RORT
Grupo A
Bedaquiline (Bdq) - 400
Linezolide {Lzd) - 1200
Clofazimina (Cfz) - 100
Grupo B
Cicloserina (Cs) ou Terizidona (Trd) 10-15 1000
Etambutol (E) 15-25 -
Grupo B
Delamanida (Dlm) - 200
soniazida na dose habitual ou em altas 46 0U 10-15
doses
Acido clavulinico (para utilizar com -
- 250
carbapenemes)
Outros farmacos Canamicina (Km) 15-20 1000
Capreomicina {Cm) 15-20 1000
Gatifloxacina (Gfx) - 800
Ticacetazona (Thz) - 150




TUBERCULOSE

Tratamento

Rastreio de Tuberculose Latente (TBIL):

Se contacto risco OU

inicio de tx bioldgica OU AEXCLUIR infecdo ativa! e
doente HIV + = e ' IGRA | Secritérios:
(ou outra situagdio em que se * Inquérito sintomas +TST Iniciar tratamento
considere necessaria a * RXtdrax

realizacdo de rastreio)




TUBERCULOSE

Tratamento

Tuberculose Latente (TBIL):

EXCLUIR sempre infegao ativa!

Esquemas (meses)

Dose

Comentérios

6/9 H*

4R

3HRpt#
(TOS)

Toma diaria
Criangas:10mg/Kg (max: 300mg)
Adultos: 5mg/Kg (max: 300mg)

Toma didria
Criangas:10-20mg/Kg (max: 600mg)
Adultos: 10mg/Kg (max: 600mg)

Toma semana
-H:

Criangas =2 anos e Rpt:

adolescentes: 10-14kg: 300mg
10-14kg: 300 mg 14-25kg: 450mg
14-25kg: 450 mg 25-32kg: 600mg
25-32kg: 600 mg 32-50kg: 750mg
32-50kg: 750 mg =50kg: 900mg (max.)
=50kg: 900 mg

Adultos:15mg/kg

(max: 900mg)

Recomendado em qualguer um dos grupos.
Pode ser necessario associar piridoxina.

Eficacia semelhante a 9 meses de isoniazida.
Recomendado na toxicidade/ intolerdncia ou
resisténcia a isoniazida.

N&o recomendado em gravidas ou pessoas
infetadas com VIH que tomam ARY que
interferem com rifampicina.

Recomendado em qualguer um dos grupos,
exceto criangas com <2 anos, gravidas e
pessoas infetadas com VIH que tomam ARV
gue interferem com rifapentina.




TUBERCULOSE

Tratamento

Monitorizacao durante o tratamento:

Més de tratamento 0 0.5 1 1.5 2 3 4 5 [
Clinica * X X X X X X X X X
AST/ALT/Bilirrubina total X X X 5 b # 5 % X
Exame micobacteriolégico ** X # X X X % X
TSA X +
Radiografia de Térax X 5 X X




TUBERCULOSE

Historicamente

Phthisis — Grécia Antiga sy - ——_
Tabes — Roma Antiga = .
Schachepheth — Hebraico “ /;' N
Peste Branca — Século XVIII = J.L Schoenlein - 1839 Dr. Robert Koch - 1882
/ Tuberculose Descoberta do Mycobacterium tuberculosis
Origem em gado doméstico ;

,(:_:T"("KM-..\ ’
Aﬂe'a{ o -
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i s L AR
TB nos ossos de um bisonte --

- Dr. Hermann Biggs — 1889-1893
; NY Department of Health and Hygiene

17000 anos - Wyoming J/ R R i
Institute Pasteur 1921 ,," Sanatério Sousa Martins - 1907
Vacina BCG (Bacille CaImette-Guérin)_’
SR Centros de Diagndstico Pneumoldgico
ATB
\ 1934 1943 s TB multiresistentes

- Criagdo dos dispensarios ----- < Desenvolvimento A
Assisténcia Nacional dos Tuberculosos da estreptomicina -



TUBERCULOSE

Epidemiologia

Reservatério M‘Ddﬂ‘ dii
Agente transmissio
Humanos

Mycobacterium Particulas suspensas

tuberculosis complex Bovinos, suinos, no ar (I-5 microns),
outros mamiferos W O

Incubacido Comunicabilidade
2-10 semanas ate infecgao Enquanto bacilos excretados pela via aérea




TUBERCULOSE

Epidemiologia

Novos casos de TB a nivel mundial (2021)

.
. g Incidence per 100 000 &
LEest s N population per year
857 Eess
R =1
' [ ]
[ 1n0-238

Mortes por TB a nivel mundial (2021)

Incidéncia de Tuberculose, 2021

India 8 paises
Indonesia 1/3
Fﬁ.hi_na Apenas 36% das pessoas tém acesso a tratamento
HpInas TB Multirresistente permanece uma Crise de Saude Publica
Paquistao
Nigéria
Bangladesh e I
Rep. Dem. do Congo o S
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Epidemiologia

= Taxa de notificacio
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Evolugdo da taxa de notificagdo de tuberculose, em
Portugal, 2000-2020.

47 731 106 45 167 s 514 11

l 72
B0.0 7-1

Demora medianal dias)

oo
2018 201 Flib 013 204 2018 2016 w7 e 29 2000

Evolugdo da demora mediana entre o inicio de sintomas
até ao diagndstico, 2010-2020.



TUBERCULOSE

Programa Nacional para a Tuberculose

Programa Nacional Estratégias
* para a Tuberculose
e Diagndstico célere e Reducao do risco de
e Tratamento adequado transmissao
e Reduzir o risco de e |dentificagao da populacao
mortalidade de maior risco

 Prevencdo de futuros casos

ACESSO UNIVERSAL s AT



TUBERCULOSE

Vacinacgao

Criancas
<6 anos

Paises com baixa incidéncia

Estratégia de vacinagao

Cumpram critérios de controlo da tuberculose de grupos de risco
Criangas sem registe de BCGS
sem cicatriz vacinal e: Situagfes abrangidas:

Provenientes de palsas com elevada
imcidéncia de tuberculose
Qus terminaram o processo de

rastreio de contactos efou esquema
de profilaxa

Wer anaxo |
Estadia de, pelo menaos, 3 meses

A avaliar pelas Unidades de Sadde Pdblica emn articulagdo com os Cacrdenadores
Regionais do Programa Macional para a3 Tuberculoss (PMT) & Centros da
Diagnéstico Pneumaldgico (CDF)

Cujos pais, outros coabitantas ouw
comyiventes apresentam

Infegdo VWIHYSIDA, apds exclusdo de infagdo VIH na crianga, se mae ViH+
Dependéncia de lcool ou de drogas

Maturalidade de pals com elevada incidéncia de TE (ver anexo 1) 1

= Antecedentes de tuberculose

Fertencentes a comunidades com
risco elevado de tuberculose

- & avaliar pelas Unidades de Sadde Publica em articulagdo com os Coordenadores
Regionais do Programa Macional para a Tuberculose e COP

Viajantes para paises com elevada
incidéncia de tuberculose™

= er anaxo |

Estadia de, pelo menaos, 3 meses
Pode ser ponderada a vatinagdo para estadias mais curtas, se for considerado | pom| ~ -~

umn elevado risco de infecio - I8,

~~ Norma n2006/2016 de 29/06/2016 """



TUBERCULOSE

Vacinacgao

. * Dose Unica
Vacina BCG * Viaintradérmica

* O mais cedo possivel apds o nascimento

Japan BCG Laboratory

-Criangas com idade inferior a 12 meses ndo necessitam de efetuar teste tuberculinico/IGRA prévio a vacinagao
-A BCG pode ser administrada até 3 meses apds teste tuberculinico/IGRA negativo.

Sinalizagao:
Os profissionais que identifiquem criancas elegiveis para vacinacao devem enviar a sua identificacdo e

contacto para o Responsavel pela Vacinacao do ACES ou ULS respetivo ou para o Responsavel Regional
pela Vacinacdao/DSP.

Norma n2006/2016 de 29/06/2016



TUBERCULOSE

Grupos vulneraveis

Programa Macional
para a Tuberculose

Pessoas com maior risco de TB

* Reclusos

* Trabalhadores em
locais/instituicdes — instituicdes
sociais, comunitarias ou de saude

* Contactos de doentes com TB

* Trabalhadores da industria da
pedra

* Migrantes provenientes de paises
com elevada incidéncia de TB

Migrantes
Criangas
Sem-abrigo
Idosos

VIH

Silicose

Sob tratamento
imunossupressor
Utilizadores de drogas
Dependéncia de alcool
Criangas com idade < 6 anos



TUBERCULOSE

Vigilancia clinica, laboratorial e epidemioldgica

Sistemas de Vigilancia da Tuberculose em Portugal

| ] | |




TUBERCULOSE

Vigilancia clinica, laboratorial e epidemioldgica

* ‘ S | N A V E Doenca de Notificacao Obrigatodria

SISTEMSA NACIOMAL DE WHGILAMCY, EPIDERIC

Classificagao de Caso

Preencha os critérios Preencha os critérios Preencha os critérios
clinicos clinicos e laboratoriais de clinicos e laboratoriais de
caso provavel caso confirmado

Despacho n? 1150/2021 de 28/02/2021



TUBERCULOSE

Vigilancia clinica, laboratorial e epidemioldgica

Critérios Clinicos:

Qualquer pessoa que preencha os dois critérios seguintes:

 Sinais/sintomas/imagens radiologicas compativeis com tuberculose ativa, qualquer que seja a sua
localizacéo;

E

« Decisdo tomada por um meédico de administrar ao doente um ciclo completo de terapia
antituberculose;

Ou

* Resultados anatomopatoldgicos necrépsicos compativeis com tuberculose ativa que exigisse a
administracdo de tratamento antibiotico antituberculose, caso o diagnoéstico tivesse sido feito em
vida.

Despacho n? 1150/2021 de 28/02/2021



Pelo menos um dos trés critérios seguintes:

TUBERCULOSE

Vigilancia clinica, laboratorial e epidemioldgica

Critérios Laboratoriais:

Caso Provavel

Microscopia para detecdo de BAAR ou equivalente -
coloracgéo fluorescente de bacilos por microscopia ética;
Detecdo de acidos nucleicos do complexo
Mycobacterium tuberculosis (CMT) numa amostra -
bioldgica;

Exame histologico revela lesdes granulomatosas.

Caso Confirmado

Pelo menos um dos dois critérios seguintes:

Isolamento do CMT (com exclusdo de M. bovis-BCG)
em amostra bioldgica;

Detecdo de é&cidos nucleicos do CMT numa amostra
bioldgica E identificacdo positiva de BAAR.

Despacho n? 1150/2021 de 28/02/2021 |pmmm| = .= /.
L



TUBERCULOSE

Isolamento de casos

Algoritmo de decisdo para iniciar e suspender o isolamento respiratério

Suspeita de tuberculose pulmonar ] [Tuberculuse pulmonar confirmada - bacilifero
v )
Isolamento respiratdrio
v
Baciloscopias (2 ou 3) Baciloscopias (3) 1E:_nd;.ra1iﬂapns inicio do trata-
v v ’ v v
Positivas ou PCR MT Negativas (todas) Megativas (todas) [ Positivas (1)
pusiti;ﬂ (=1) : v g . v
. Expetoragdo induzida 1 Melhoria clinica
| ou LBA ) N
_ >14 dias de tratamento
MNegativos v
v B .
Manter isolamento Suspender isolamento respiratdrio Manter isolamento




TUBERCULOSE

Intervencao de Saude Publica

O risco de transmissao do CMT depende dos seguintes fatores:

e Caracteristica do caso fonte
* Proximidade, frequéncia e duracao do contacto
* Caracteristicas do local onde ocorreu o contacto
e Caracteristicas do contacto

hospedeiro

agente fatores
patégeno \ V,;" ambientais



TUBERCULOSE

Intervencao de Saude Publica

1. Identificacao do periodo de contagiosidade

Radiografia de thrax
Presenca de sintomas Micrescopla direta positiva com cavitagdo

Periodo de contaglosidade

alm M Sam o Mao

b
d almi almi

Mdi L LE Mdi

3 mesas antes do inicio dos
sintomas ou do primeiro
adhado consistante com a
doenga

o MES8s antes do resuUIf00 adc
Exame direfo oJ a0 premeira
a@lnad ConsisrenTte Oom a

doeniga

3 M85 antes do primeing
SOMaac CONSISIENTE O a

doenga

4 seMmanas antas 4o resultado

a0 exams JaTurd




TUBERCULOSE

Intervencao de Saude Publica

2. Identificagao dos contactos de risco

Contacto préximo:

( ) ( )
. J . J
é ) é )
. J . J

Alargar o rastreio a contactos esporadicos:

* Sempre haja casos diagnosticados no 12 rastreio;
*  >15% de infetados no 12 rastreio;

* Criangas com menos de 6 anos infetadas ou doentes. -




TUBERCULOSE

Intervencao Centro de Diagndstico Pneumoldgico

3. Fluxograma de rastreio de contactos (Imunocompetentes e criangas >6 anos)

[ Contacto com caso H Exclusdo de doenca ativa ]
v
| IGRA* |
[ Megativo ] 'l'[ Positivo I
v : v
Repetir IGRA B-12 semanas |
apds final da exposicio
L v
[ Megativo ] [ Infecdo latente por MT l
v v
[ Sem infecdo ] [ Elegivel para tratamento I




TUBERCULOSE

Centro de Diagndstico Pneumoldgico

Unidades de Saude diferenciadas na area da Tuberculose

Devem recorrer aos CDP todos os individuos com:

*Exposicao a tuberculose

*Suspeita de tuberculose

*Tuberculose em tratamento

*Imunodeprimidos ou candidatos a tratamentos imunossupressores

*Provenientes de paises com elevada incidéncia de tuberculose

+Criancas com indicagao para vacina da tuberculose e com necessidade de rastreio prévio

0 atendimento no CDP pode ser solicitado sem carta de referenciagao ou pedido de consulta. Assim, todos os individuos incluidos num dos itens anteriores,
poderao solicitar a marcagao de uma consulta em qualquer CDP

* Diagndstico e tratamento de TB de forma integrada na comunidade
* Realizagao dos testes de rastreio a contactos
* Acompanhamento e tratamento de contactos com infegao latente
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TUBERCULOSE

Conclusao

A incidéncia de TB tem diminuido desde 2002 na UE;
Objetivo OMS: Reducao da incidéncia em 90% até 2035 e Eliminacao até 2050;
Doenca relacionada com a pobreza - > Melhoria das condi¢des socio-econdmicas

Programa de vigilancia da TB
Melhoria da articulacdo entre os diferentes servicos (USP-CDP-Hospitais-CSP)
Alerta para a migracao de pessoas provenientes de paises com alta incidéncia e baixa cobertura vacinal

Necessidade de programas organizados de rastreio de popula¢des vulneraveis



DOENCA INVASIVA PNEUMOCOCICA

Etiologia

« A Doenca Invasiva Pneumocdcica (DIP) é uma infecdo causada pelo Streptococcus

pneumoniae, definida pelo isolamento deste agente numa localizagdo normalmente estéril
(p.e. sangue, liquido cefalo-raquidiano, liquido pleural, peritoneal ou articular)

» A Infegcdo por S. pneumoniae tem um largo espetro de apresentacdes,
desde portadores assintomaticos na regiao nasofaringea a infecdes mais
graves como otite, pneumonia, sépsis e meningite

* 0OS. pneumoniae é uma causa importante de bacteriemia tanto no individuo
imunocompetente como imunocomprometido!




DOENCA INVASIVA PNEUMOCOCICA

Epidemiologia

A Pneumonia Pneumococica é a forma mais comum de apresentacdo
da infecdo por S. pneumoniae

¥

Pneumonias sao a principal causa de hospitalizacao potencialmente prevenivel em Portugal!
(o Pneumococus é o principal responsavel)



DOENCA INVASIVA PNEUMOCOCICA

Serotipos

« Orisco de doenca invasiva parece estar relacionado com o tipo de serotipo presente

Estudos avaliaram os serotipos mais frequentemente isolados em doentes com doenca invasiva ou
doentes com infecdo assintomatica (portadores regido nasofaringea)

¥

Serotipos 1, 5 e 7 foram isolados com mais frequéncia (até 60x mais) em doentes com DIP
do que outros serotipos (3, 6A ou 15 — mais em portadores assintomaticos)
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Fatores de risco

* Aincidéncia da Doenca Invasiva Pneumocdcica estd aumentada em certas situacdes:

>

VvV V V V VYV VY

Certos grupos étnicos (p.e. descendéncia africana)

Sexo masculino

Doenc¢a cardiovascular cronica (p.e. Insuficiéncia Cardiaca, Cardiomiopatias)
Doenc¢a pulmonar crdénica (p.e. DPOC, Asma)

Doenca hepatica cronica (p.e. Cirrose)

Doenga renal cronica ou Sindrome Nefrético

Diabetes Mellitus
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Fatores de risco

« Aincidéncia da Doenca Invasiva Pneumocdcica estd aumentada em certas situacdes:

>

vV V V V V VYV VY

Abuso de alcool

Fumadores

Toxicodependentes

Imunossupressao (p.e. HIV, imunodeficiéncias congénitas, transplantados, iatrogénicas)
Asplenia e défices de complemento

Implantes cocleares

Doenca inflamatoria intestinal

Fistulas de LCR
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Fatores de risco

O risco de Doenca Invasiva Pneumocdcica também parece estar aumentado

apos infecoes respiratorias viricas (p.e. Influenza)

|

Foi encontrada uma associagao temporal entre a DIP e
a exposicao a virus respiratorios durante os meses de Inverno

(estudo prospetivo?) % ‘&

1 Talbot TR, Poehling KA, Hartert TV, et al. Seasonality of invasive pneumococcal disease: temporal relation to documented influenza and
respiratory syncytial viral circulation. Am J Med. 2005;118(3):285-291. doi:10.1016/j.amjmed.2004.09.016
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ManifestagOes clinicas

* As manifestacdes clinicas da Doenca Invasiva Pneumocdcica dependem do local de infe¢ao e

da presenca ou nao de bacteriémia

Pneumonia pneumococica

* Sintomas: febre, tosse produtiva com expetoracao purulenta, dor toracica de caracteristicas pleuriticas e
dispneia de agravamento progressivo (em mais de 80% dos doentes)

- Esta apresentacdo no passado era mais aguda, uma vez que era frequente em adultos mais
jovens, com um sistema imune robusto

- Atualmente, com o uso da antibioterapia, a idade média de doentes com esta patologia
também aumentou » inicio de sintomas mais insidioso (muitas vezes precedido de infe¢do viral)
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ManifestagOes clinicas

Pneumonia pneumococica

* Exame fisico: taquicardia e polipneia sdao comuns, com a hipoxemia em aprox. 50% dos doentes
- Auscultagao pulmonar: crepita¢des, diminui¢do dos sons respiratdrios

* Achados laboratoriais: anemia (10-30% doentes), aumento dos parametros de fase aguda (leucocitose com
neutrofilia OU leucopenia e elevacdo da PCR e da procalcitonina)

* Imagiologia: consolida¢ao lobar com broncograma aéreo, atelectasias + derrame pleural (~33%)
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Manifestacoes clinicas

Pneumonia pneumococica
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Manifestacoes clinicas

Pneumonia pneumococica

* Complicacoes:
» Derrame pleural (~33%) e empiema (~5%)

\ Altera a abordagem terapéutica: implica drenagem adequada
e prolongamento da antibioterapia
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ManifestagOes clinicas

Pneumonia pneumococica

* Complicacoes:
» Derrame pleural (~33%) e empiema (~5%)

\ Altera a abordagem terapéutica: implica drenagem adequada
e prolongamento da antibioterapia

> Bacteriémia (~25% casos)

O inicio da doenca é mais agudo, com febre mais elevada e taquicardia

ARisco mais elevado de sépsis
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ManifestagOes clinicas

Meningite pneumocadcica

* Triade classica de sintomas: febre, rigidez da nuca e alteragao do estado de consciéncia

(inicio relativamente agudo!)
cefaleias intensas, nauseas, atividade epileptiforme, défices focais

Isquemia cerebral

* Achados laboratoriais: trombocitopenia, aumento dos parametros de fase aguda (leucocitose com
neutrofilia OU leucopenia e elevacdo da PCR e da procalcitonina), alteragoes coagulagao, hiponatrémia

> Anadlise de LCR: { glicose, 1" proteinas, 1 leucdcitos (Neut>80%) e enviar ex. bacteriolégico
e PCR
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ManifestagOes clinicas

Endocardite pneumocdcica

Pode ocorrer em valvulas que sao morfologicamente e funcionalmente normais previamente a infecao

Infecdo da valvula adrtica é comum

Evolugao relativamente aguda
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ManifestagOes clinicas

Endocardite pneumocdcica

Artrite pneumocacica

lleite pneumocadcica

Peritonite pneumocadcica

S. Pneumoniae pode causar infe¢oes
supurativas em praticamente
qualquer localizagao...

Mais comuns na era pré-antibiotica e
ainda mais raras com o surgimento da
vacinagao anti-pneumococica
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Diagndstico

* Achados laboratoriais comuns a qualquer quadro infecioso bacteriano:

— Leucocitose (com neutrofilia)

— Elevacao da Proteina C Reativa

- Anemia

— Associados a pior prognaéstico: > enzimas hepaticas,

leucopenia
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Diagndstico

*  Hemoculturas:
AO diagnostico definitivo de Doenca Invasiva Pneumocadcica requer o isolamento

em exame cultural de S. pneumoniae do sangue ou de outro local normalmente estéril
( LCR, ligquido sinovial, peritoneal )

- O isolamento na expetoracao nao é diagndstico de DIP!

l

faz parte do diagndstico de Pneumonia pneumocoécica MAS
nao significa que haja doenca invasiva pneumocdcica

* Teste antigénio urindrio: deteta um polissacarideo da parede do S.pneumoniae através de

amostras de urina
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Tratamento

* No passado, todos os isolamentos de S. pneumoniae eram sensiveis a penincilina — até a
emergeéncia de resisténcias no final da década de 1970
» Desde entdo o S. pneumoniae tem vindo a desenvolver resisténcia a varias classes de

antibioticos, pelo que deve ser sempre realizado TSA

A Ha ainda varios debates acerca da terapéutica mais apropriada para tratar
a Doenca Invasiva Pneumocadcica (p.e. monoterapia ou terapéutica combinada)
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Tratamento

A Ha ainda varios debates acerca da terapéutica mais apropriada para tratar
a Doenca Invasiva Pneumocadcica (p.e. monoterapia ou terapéutica combinada)

‘ Até haver mais consenso e mais estudos a suportar uma ou outra

considera-se que 0 mais seguro é a terapéutica combinada
(em doentes com suspeita ou confirmacao de DIP e nos quais nao se conhece TSA)

* A escolha do regime de antibioterapia depende dos padrdes de resisténcia locais e do TSA

» A terapéutica empirica deve ser reajustada/simplificada apds resultados do TSA
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Tratamento

* Terapéutica empirica:

— Dado que a existéncia de meningite pneumocdcica pode nao ser excluida logo no inicio

da apresentacao (e que a sua mortalidade é bastante elevada nas primeiras 72h), nos

adultos a recomendacao é:

Ceftriaxone + Vancomicina

2gr a cada 24h
Pode ser parada apds

exclusao de meningite
(dependendo TSA)



DOENCA INVASIVA PNEUMOCOCICA

Tratamento

Terapéutica dirigida:

— Apo6s os resultados do TSA

Ceftriaxone + Vancomicina
l Pode ser parada apods
Simplificar para exclusao de meningite
outro Beta-lactamico (dependendo TSA)

(p.e. Amoxicilina/Acido Clavulanico)

Duracao da terapéutica: no geral, 10-14 dias se bacteriémia ndao complicada

» Escassos estudos acerca de qual a duracdo ideal de terapéutica



Historicamente
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1884
7 Confusdo com outros tipos de \\‘
1883 ; pneumonia até a descoberta N
Associagdo entre L da coloragdo Gram Tl
,/’ pneumococcus e
/ pneumonia lobar 1915-1945
Louis Pasteur - 1881 ,/' Associagdo da estrutura
Streptococcus pneumoniae foi guimica e antigenicidade do
isolado pela primeira vez polissacarideo capsular
Saliva de um doente com raiva 1940 -

pneumocdcico a viruléncia e o
,l
1
Mais de 80 serotipos identificados
1
1

e Descoberta da Penicilina
1977

seu papel na doenga humana

Primeira vacina aprovada nos EUA

2000

Primeira vacina conjugada aprovada nos EUA
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Epidemiologia

Figure 1. Distribution of confirmed invasive pneumococcal disease cases per 100 000 population by
country, EU/EEA, 2018
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Epidemiologia

* Aincidéncia da Doenca Invasiva Pneumocdcica é afetada pela localizacdo geogréfica, altura
do ano, prevaléncia do serotipo, idade e comorbilidades do doente e status vacinal

* Aincidéncia de DIP é mais elevada em adultos com 265 anos, criancas com £2 anos de idade
ou em doentes com certas patologias (como HIV)

>50% dos casos acima dos 65 anos
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Epidemiologia

10 Serogrupos mais frequentes

8,3, 19A, 22F, 12F 9N, 15A, 104, 23B and 6C

>65 anos: 73% das infe¢cdes sao causadas por serogrupos abrangidos pela 23-PCV
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Epidemiologia

Agente Reservatorio Modo de

Bactéria Humanos (trato transmissio
Streptococcus respiratorio . = .

P - P . Transmissao directa
pneumcmae su Perlﬂr) Pessoa-a-pessoa, Goticulas

Incubacio Comunicabilidade
|-4 dias (?) Enquanto S. pneumoniae presente
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Prevencao

acinacao é aforma mais efetiva de prevenir a doenca

WOrId Health Inclusao da vacinagado contra infe¢ao por Streptococcus pneumoniae
Organlzatlon em todos os programas nacionais de vacinagdo
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Vacinacgao

P s, © M. @DGS:
Vacina conjugada contra infecdes Vacina polissacarida contra infe¢des

por S. pneumoniae de 13 serotipos por S. pneumoniae de 23 serotipos
(Pn13) — Prevenar 13°® (Pn23) — Pneumovax 23°®

NORMA

Esquemas Vacinais

£-12 meses _ S anos : '
Pn13 - » Pn23 [ » Pn23 |
Minimo & semanas (Grupo Bdo Quadre 1) o _________
12 meses N 6-12 meses (minimo 8 semanas) TS
21Pn23 PR3 | T TERTRELEEER o gy
5 anos apds Pni3 anterior L __________

{Grupo B do Quadre 1)
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Vacinacgao

Condigdo: Vacinacdo gratuita Esguema vacinal
A - Imunocompetentes
Adulto com idade = 65 anos, sem as patologias infra ™ MNEo Pni3

Doenca cardiaca cronica
= Insuficiéncia cardiaca cronica
- Doenga cardiaca isguémica M&o
- Hipertens3o arterial pulmonar
= Cardiomiopatias

Doenca hepatica cronica Nao Fni13
Dador de medula 6ssea (antes da doagdo) MNEo
Diabates Nao Bal2
Dipenca respiratoria cronica mesas
- DROC [minimo &
= Enfisema EErmAnas)
- Asma bronguica {sob corticoterapia sistémica ou inalada cronica)
- Bronguiectasias Mao ™ Pn23

- Doenca intersticial pulmonar

- Fibrose guistica

= Pneumoconioses

- Doencas neuromusculares
Insufici@ncia respiratoria crénica

= Insufici@ncia respiratdria crénica em programa de OLD (Oxigenoterapia de Longa
Duragdo)

= Insufici@ncia respiratoria cronica grave (Pa 02 <T0mmHg] & FEV1 =50%

Lim
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Vacinacgao

B - Imunocomprometidoes (ou risco acrescido de meningite bacterianal

Fistulas de LCR Sim
Implantes cocleares (candidatos e portadores) Sim
Asplenia e défice do complemento
- Asplania anatémica ou funcional
- Hipoesplenismao
- Doenga de células falciformes Sim
= Owtras hemoglobinopatias com disfungio esplénica
- Défice congénito do complemento
= Terapéutica com inibidores do complemento
Imuncdeficiéncias primérias ¥ Sim
Infegdo por YIH W&o
= Infegdo por VIH, com linfécitos T CD4+<500 céls/mm3) Sim
Candidatos a transplante (na lista de espera ativa) e transplantados
- C&lulas estaminais medulares ou periféricas Sim
- Drgsos solidos
Doenga neoplasica ativa
- Leucemias Sirm,
- Linfomas [exceto para "Outros

= Mieloma mdltiplo
= Qutros tumores malignos

tumores malignos”)

Sindrome nefrética

Sim

Imunossupressao iatrogénica '
- Terapéutica com farmacos bioldgicos ou DMARDs (Disease Modifying AntiRheumatic
Drugs)
- Corticoterapia sistémica
= Quimioterapia
- Radioterapia

Doenga renal cranica

NEo

Sindrome de Down

NEo

Pniz

GalZ

MEsES

Iminima &

SRManas)
F

Pn23

5 anos

Pn23

Ver situagfas
especiais no Pontg 4.)
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Vacinacao

Comparticipagao a 69%

Pessoas com idade > 65 anos
- Pn23
-Pn13

Portaria n.2 200/2021, de 21 de setembro
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Vigilancia clinica, laboratorial e epidemioldgica

Critérios Clinicos Critérios Laboratoriais Critérios Epidemiolégicos
Ndo sdo relevantes para Pelo menosum dos critérios seguintes: NA.
efeitos de vigilancia ¢ Isolamento do Streptococcus pneumoniae a partir de um produto
epidemioldgica. bioldgico normalmente estéril;

* Detecdo de acidos nucleicos do Streptococcus pneumoniae a partir de
um produto biolégico normalmente estéril;

* Detecdo do antigénio do Streptococcus pneumoniae a partir de um
produto biolégico normalmente estéril.

Nota. - Dever-se-a proceder a serotipagem das estirpes isoladas.

Classificacao do caso S I N A v E
A. Caso possivel - NA. FALDEVGILARC A BRIDEA GGG

SETERS MACHH

B. Caso provavel - NA.
C. Caso confirmado - Qualquer pessoa que preencha os critérios laboratoriais.
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Intervencao de Saude Publica

Recomendacgoes

Medidas de
Higiene das maos etiqueta

Isolamento

respiratério —em
meio hospitalar

respiratoria

Intervengao perante um caso
* Identificacdao de contactos
* Procura ativa de casos

Gestao de surtos
* Instituicdes ou grupos de risco: Imunizacdo com vacina conjugada pneumocodcica 23
* Antibioterapia profilatica pode ser considerada
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Conclusao

* Vigilancia epidemioldgica da doencga
* Literacia para a saude

* Vacinagao — seguranca e eficacia

* Medidas de controlo — higiene das maos e etiqueta respiratdria
* Vigilancia da cobertura vacinal

* Vigilancia da resisténcia a antibidticos



