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Teste Rapido Molecular
para Tuberculose (TRM-TB)

Este teste é destinado a ser
utilizado com o sistema GeneXpert
da  Cepheid. E um teste
automatizado, de diagndstico in
vitro, semi quantitativo de “nested”
PCR (Reagdo em Cadeia de
Polimerase) em tempo real, simples,
rapido e de facil execugdo nos
laboratérios. O teste detecta
simultaneamente o Mycobacterium
tuberculosis e a resisténcia a
rifampicina em aproximadamente
duas horas. A técnica de PCR realiza
a purificagdo, concentracdo e
amplificacdo de acidos nucléicos.

TRM-TB para menores de 10 anos

A sensibilidade do TRM-TB para o
diagnoéstico em crianga <10 anos é
menor que a apresentada para
adultos. Nesse sentido, quando o
resultado for negativo (MTB ndo
detectado), deve-se utilizar o escore
contemplado no Manual de
Recomendag¢des para Controle da
Tuberculose no Brasil — Ministério
da Saude para elucidagdo
diagndstica da TB nessa populagdo.

Acompanhamento do tratamento
daTB

A recomendagdo é utilizar
baciloscopias mensais de controle.
Para os casos de retratamento, o
TRM-TB pode ser realizado para
triagem da resisténcia a rifampicina,
sendo que nesses casos, O
diagnéstico da TB deve ser feito
com baciloscopia de escarro e
cultura para micobactérias, seguida
do Teste de Sensibilidade (TS) para
verificagdo de resisténcia a outros
farmacos.

O PCR NAO esta indicado para o
acompanhamento do tratamento da
TB, nem para o diagndstico de casos
de retratamento (reincidivas e
reingressos apds abandono), pois
consiste  na identificagdo de
material genético de
microorganismos vivos e mortos.
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1. CONTEXTUALIZAGAO

A tuberculose (TB) é uma doenca infectocontagiosa bacteriana que afeta principalmente
os pulmdes (tuberculose pulmonar), mas pode também acometer outros érgdos (tuberculose
extrapulmonar) ou, ainda ocorrer de forma disseminada.

Em 2015, a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) publicou a Estratégia pelo fim da
Tuberculose (End TB Strategy), onde estabelece metas arrojadas para o fim da TB como
problema de saude publica até 2035. De acordo com a OMS, para o alcance dessas metas é
imprescindivel aumentar o rastreio, diagndstico e o tratamento da infecgado.

O diagndstico presuntivo de TB é obtido por meio de achados clinicos e exames
radioldgicos, sendo o caso confirmado com a realizacdo de exames laboratoriais estabelecidos
pelo Ministério da Saude (MS), como a baciloscopia e a cultura. Esses métodos apresentam
limitagdes como a baixa sensibilidade (baciloscopia) e a demora no resultado da cultura devido
a multiplicagdo lenta do bacilo. Atualmente, a cultura é considerada padrdo-ouro para o
diagnéstico da TB.

Em margo de 2013, o Teste Rapido Molecular para Tuberculose (TRM-TB) foi submetido a
Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologia (CONITEC/MS) e incluido no Sistema Unico
de Saude (SUS) do Brasil. Logo apds, 127 laboratérios de 92 municipios foram selecionados
para receber o método molecular na primeira fase de implantagdo. Esses municipios compdem
a Rede de Teste Rapido para Tuberculose e foram selecionados com base nos seguintes
critérios: alta taxa da doenga em 2012, populagdo indigena, populagdo privada de liberdade,
municipios de fronteira e capitais. No Estado do Ceara o teste foi implantado nos municipios
de Fortaleza (Hospital de Messejana, Hospital Sdo José, Laboratério Central de Saude
Publica/LACEN e Centro de Especialidades Médicas José de Alencar/CEMJA), Caucaia, Itaitinga
(Hospital Penal), Juazeiro do Norte, Maracanau e Sobral.

2. INDICACAO DO TESTE RAPIDO MOLECULAR

O TRM-TB esta indicado prioritariamente para:

e Diagndstico de casos novos de TB pulmonar e laringea em adultos e adolescentes;

e Diagndstico de casos novos de TB pulmonar e laringea em adultos e adolescentes de
populagdo de maior vulnerabilidade;

e Diagndstico de TB extrapulmonar nos materiais bioldgicos ja validados;

e Triagem de resisténcia a rifampicina nos casos de retratamento;

o Triagem de resisténcia a rifampicina nos casos com suspeita de faléncia.

Espera-se um aumento na confirmagdo laboratorial dos casos de TB e inicio rdpido do
tratamento dos casos de TB pulmonar, assim como maior agilidade no diagndstico da
resisténcia a rifampicina, que é um importante marcador para multidroga resisténcia. Isso
também permitird o inicio oportuno do tratamento com drogas de segunda linha
recomendadas para esses casos. Com o inicio rapido do tratamento convencional e
identificacdo precoce da resisténcia a medicamentos, além da diminui¢cdo no nimero de casos
tratados sem confirmagdo laboratorial, espera-se a redugdo da transmissibilidade, da
morbidade e da mortalidade.
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Operacionalizagao
da Cultura

O Ministério da Saude recomenda que
seja realizada cultura para
micobactérias com TS nas seguintes
situagoes:

Locais COM acesso ao TRM-TB:

Todo caso com diagndstico de TB por
meio de TRM-TB devera ser realizado
cultura e TS, independente de
apresentar ou ndo resisténcia a
rifampicina.

Todo caso suspeito de TB com TRM-TB
negativo, com persisténcia do quadro
clinico, devera realizar cultura e TS.

Locais SEM acesso ao TRM-TB:

Nos locais onde ndo ha
disponibilidade do TRM-TB, o
diagndstico da doenga sera realizado
por meio da baciloscopia, ou seja, sera
necessaria a coleta de duas amostras
de escarro.

Além disso, a cultura deverd ser
realizada independentemente do
resultado da baciloscopia para todos
0s casos com suspeita de TB.

Casos identificados com resisténcia a
rifampicina diagnosticado por TRM-TB
devem ter a cultura e o TS realizados
preferencialmente por método
automatizado, visando agilizar o
diagnéstico.

(0] TRM-TB nao identifica
micobactérias ndo tuberculosa (MNT).
Em caso de suspeita de MNT, solicitar
cultura e identificagdo de espécie no
processo de investigagdo diagndstica.
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Amostras recomendadas para realizagdo do TRM-TB:
e Escarro;
e Escarroinduzido;
e Lavado broncoalveolar;
e lLavado gastrico;
e Liquor;
e Ganglios linfaticos;
e Macerados de tecidos.

O teste pode ser utilizado para diagndstico de algumas formas de TB extrapulmonar,
podendo ser processadas as seguintes amostras: liquor, ganglios linfaticos e outros tecidos.
Recomendamos que essas amostras devem ser processadas de acordo com as técnicas
especificas de preparo, em laboratério que apresentem equipamentos e condigdes
adequadas de biosseguranca. Nessas amostras, o resultado negativo ndo exclui TB, sendo
necessario manter a investigagao.

Visando atender as particularidades dos diferentes grupos, foram elaborados trés
algoritmos a serem seguidos para o diagndstico da tuberculose por meio do TRM-TB, sendo
eles: Algoritmo diagndstico de casos novos de TB Pulmonar e Laringea em adultos e
adolescentes baseado no TRM-TB (Figura 1); Algoritmo diagnéstico de casos novos de TB
Pulmonar e Laringea em adultos e adolescentes de populagdo com maior vulnerabilidade
baseado no TRM-TB (Figura 2) e Algoritmo diagnéstico de casos de retratamento (recidiva
ou retorno apos abandono) de TB Pulmonar e Laringea em adultos e adolescentes. Triagem
para resisténcia a rifampicina com TRM-TB (Figura 3). Nesse ultimo grupo, o uso do TRM- TB
se da exclusivamente para pesquisa de resisténcia a rifampicina.

Figura 1: Algoritmo diagndstico de Casos Novos de TB Pulmonar e Laringea em adultos e
adolescentes baseado no TRM-TB
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1 Cultura de escarro: preferencialmente pelo método automatizado.

2 TS: Teste de Sensibilidade.

3 Referéncia terciaria: ambulatdrio de referéncia para tratamento de TB drogarresistente. Resultado da cultura com TSA deverd ser
encaminhado a referéncia tercidria.

4 Esquema Basico (EB): reavaliar o tratamento apds resultado da cultura com TSA.

5 Investigar micobacteriose ndo tuberculosa (MNT) e outros diagndsticos diferenciais.
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Figura 2: Algoritmo de diagndsticos de casos novos de TB Pulmonar e Laringea em adultos e adolescentes de populagdo com maior

vulnerabilidade® baseado no TRM-TB
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1 Populagdo considerada mais vulneravel: profissional de satde, pessoa que vive com HIV/Aids, populagdo privada de liberdade, populagdo em situagdo de rua, povos indigenas, contatos
de TB resistente.

2 TSA: Teste de Sensibilidade.

3 Referéncia terciaria: ambulatdrio de referéncia para tratamento de TB resistente. O resultado da cultura com TSA devera ser encaminhado a referéncia tercidria.

4 Cultura: resgatar resultado de cultura previamente realizada, nos casos com resisténcia a rifampicina detectada, realizar cultura preferencialmente pelo método automatizado.

5 TS: Teste de Sensibilidade.
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Figura 3: Algoritmo diagndstico para casos de retratamento de TB Pulmonar e Laringea em adultos e adolescentes. Triagem para
Resisténcia a Rifampicina com TRM-TB
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2 Baciloscopia positiva: Pelo menos uma positiva das duas baciloscopias.

3 Baciloscopia negativa: Duas baciloscopias negativas.

4 MNT: micobacteriose ndo tuberculosa (MNT).

5 Repetir o TRM-TB em nova amostra para confirmagdo da resisténcia com o objetivo de aumentar a sensibilidade do diagndstico da resisténcia.

6 Referéncia terciaria: ambulatdrio de referéncia para tratamento de TB resistente. O resultado da cultura com TSA deverd ser encaminhado a referéncia terciaria.

7 Cultura: resgatar resultado de cultura previamente realizada, nos casos com resisténcia a rifampicina detectada, realizar cultura preferencialmente pelo método automatizado.
8 Referéncia de TB secunddria ou terciaria dependendo da rede local. O paciente deve chegar a referéncia o mais rapidamente possivel.
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3. FLUXO E ROTINA: COLETA E ENVIO DA AMOSTRA DE ESCARRO PARA TESTE RAPIDO, CULTURA E TESTE DE
SENSIBILIDADE

e A fase inicial do exame, que compreende coleta, conservacdo e encaminhamento da amostra de escarro é de
responsabilidade da unidade de salde que identifica o caso com suspeita de TB;

e Entregar o recipiente (copo coletor) ao paciente apds a orientagdo de como proceder para obter uma boa amostra;

e Recipiente: A amostra devera ser colhida em pote descartavel, com boca larga, transparente e com tampa de rosca.
Realizar a identificagdo com o nome completo do paciente e legivel no corpo do pote;

e Qualidade e quantidade da amostra: Uma boa amostra de escarro é a que provém da arvore bronquica. Obtida apds
esfor¢o de tosse e ndao a que se obtém da faringe ou por aspiragdo de secre¢do nasal, tampouco a que contém somente
saliva. O volume ideal é de 3 a 5 ml;

e Conservacdo e transporte: As unidades de saude deverdo receber as amostras de acordo com o hordrio de
funcionamento de cada unidade. As amostras poderdao permanecer em temperatura ambiente por até 24 horas. Apds esse
periodo a recomendacgdo é que permaneca sob refrigeracao até no maximo 5 (cinco) dias, até a chegada ao laboratdrio.
Para o transporte das amostras até o laboratdrio, recomenda-se a utilizacdo de caixas térmicas com gelo reciclavel ou
baterias;

e O municipio solicitante devera transportar o material para o laboratdrio de referéncia do seu municipio ou para o LACEN.
A recomendacdo é que a amostra seja de preferéncia a mais recente possivel ou que tenha sido adequadamente
acondicionada por no maximo 5 (cinco) dias ap0s a coleta;

e Encaminhar as amostras de escarro de casos novos de suspeita de TB pulmonar com baciloscopia negativa;

e Encaminhar a amostra juntamente com o formuldrio de solicitagdgo de TRM-TB (Anexo ), cujo modelo se encontra
disponivel no site da SESA (www.saude.ce.gov.br). No caso de duvida, ligar para o LACEN/CE no nimero (85) 3101.1474 -
falar com Michelle Azevedo, Regina Murta ou Sheila Ferreira;

e O municipio solicitante do exame devera realizar o cadastro no GAL — Gerenciador de Ambiente Laboratorial;

e O resultado do TRM-TB sera langado no GAL pelo laboratdrio realizador do exame e o municipio de origem do material
devera acessar o resultado;

e Os municipios que realizam o TRM-TB que tenham o resultado detectavel ou resisténcia a rifampicina, devera
encaminhar para o LACEN-CE a mesma amostra para a realizagado da cultura e TS.

4. UNIDADES DE REALIZAGAO DO TRM-TB

e LACEN-CE (Fortaleza): Atendera os municipios que ndo realizam o TRM-TB;

e LACEN/Juazeiro do Norte: Atendera os municipios da CRES de Brejo Santo (Abaiara, Aurora, Barro, Brejo Santo, Jati,
Mauriti, Milagres, Penaforte e Porteiras), CRES do Crato (Altaneira, Antonina do Norte, Araripe, Assaré, Campos Sales, Crato,
Farias Brito, Nova Olinda, Potengi, Salitre, Santana do Cariri, Tarrafas e Varzea Alegre) e da CRES do Juazeiro do Norte
(Barbalha, Cariciacu, Granjeiro, Jardim, Juazeiro do Norte e Missdo Velha);

e SMS/Caucaia: Atendera os pacientes do municipio de Caucaia;

e SMS/Maracanau: Atenderd os pacientes do municipio de Maracanad;

e SMS/Sobral: Atenderd os pacientes do municipio de Sobral e os coinfectados atendidos no Centro de Referéncia em
Infectologia de Sobral - CRIS;

o Hospital Penal Prof. Otavio Lobo: Atendera os pacientes das unidades prisionais;

Hospital Sdo José: Atenderd os pacientes atendidos no préprio hospital;

Hospital Dr. Carlos Albert Studart Gomes (Hospital de Messejana): Atenderd os pacientes atendidos no préprio hospital;
Centro de Especialidades Médica José de Alencar (CEMJA): Atendera os pacientes do municipio de Fortaleza.
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ANEXO I
FORMULARIO PARA SOLICITAGAO DE RAPIDO MOLECULAR PARA TUBERCULOSE

1. DADOS DA INSTITUICAO DE SAUDE (UNIDADE QUE ENCAMINHA O PACIENTE)

Nome da Instituigdo:

Rua/Avenida/etc.: Ne:
Bairro: CEP: Municipio:
UF: Telefone da Unidade de Saude: ( )

E-mail do Profissional Solicitante:

2. INFORMAGOES DA AMOSTRA

Tipo de Amostra Clinica:

Data da Coleta: / / Hora da Coleta:

3. DADOS DO PACIENTE

Nome: N2 SINAN:

Data de Nascimento: / / Nome da M3e:

Rua/Avenida:

Ne: Complemento: Bairro:

Municipio: CEP: Telefone: ( )

4. OUTRAS INFORMAGOES SOBRE O PACIENTE:

FAZ PARTE DE POPULACAO VULNERAVEL PARATB? ( )SIM ( ) NAO.
Se SIM, assinalar qual.

) Profissional de Saude

) Populagdo Privada de Liberdade - PPL
) Pessoas Vivendo com HIV/Aids

) Populagdo em Situacdo de Rua

) Populagdo Indigena

) Portador de Diabetes

) Tabagista

) Usudrio de Droga
) Outros. Descrever:

—~ o~~~ o~~~ o~ —~
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5. SITUAGAO CLiNICA

() Caso Novo: caso de TB ativa que nunca utilizou o medicamento antituberculose ou que utilizou por menos
de 30 dias

() Caso de Recidiva: caso de TB ativa que foi tratado anteriormente e recebeu alta por cura comprovada ou
por ter completado o tratamento

() Reingresso Apos Abandono: caso de TB ativa, tratado anteriormente por mais de 30 dias, mas que deixou
de tomar o medicamento por 30 dias consecutivos ou mais

() Nao Sabe: Deve ser registrado apenas quando esgotadas todas as possibilidades de investigacdo da
histéria anterior do paciente

() Suspeita de resisténcia a RIFAMPICINA

( ) Controle de Tratamento: Pessoa EM tratamento para TB Se SIM, informar o més de tratamento

( )12més ( )22més ( )32més ( )42més ( )52més ( )62més ( )Outro/descrever més

6. INFORMAGCOES ADICIONAIS

Foi realizada baciloscopia no laboratério local? ( )Sim  ( JNGo
Em caso afirmativo, o resultado foi:

( )Positivo + )Positivo ++ )Positivo +++

( )Negativo

( )Observados menos de 09 bacilos em 100 campos examinados

7. OBSERVAGOES

Local e Data Local e Data

Responsavel pela Solicitagdo Responsavel pelo Laboratdrio
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