Avaliacdo da reacdo em cadeia da polimerase no
diagnostico da tuberculose pulmonar em pacientes
indigenas e ndo indigenas

Evaluating the efficiency of polymerase chain reaction in diagnosing pulmonary
tuberculosis in indigenous and non-indigenous patients

AFRANIO LINEU KRITSKI

Com o objetivo de conter o aumento global da
tuberculose (TB) foi proposta a estratégia DOTS
pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS), em
1993. Essa estratégia enfatiza a descentralizacdo
do diagndstico e tratamento para aumentar o aces-
so da populacdo ao sistema de saude enquanto se
mantém a qualidade do cuidado através de sua
supervisdo, controle de qualidade e monitoramento.
As metas da OMS tém sido a deteccdo de 70% dos
pacientes com TB ativa e a cura de pelo menos
85% dos casos detectados. Nos paises que alcan-
caram elevados niveis de implantacdo da estraté-
gia DOTS, a taxa global de cura aumentou de 60%
para 829%; entretanto, a deteccdo de casos per-
maneceu em 439%."

Portanto, o aumento na deteccdo de casos de
TB pulmonar passou a ser considerado uma estra-
tégia global adicional para o periodo de 2006 a
2009.® A maioria dos estudos que avaliam técnicas
de biologia molecular para o diagndstico de TB
foi realizada em paises industrializados, sendo que
poucas séries avaliaram a utilidade clinica de tais
técnicas em condicdes de rotina.®* Nos paises em
desenvolvimento, a analise de técnicas de biolo-
gia molecular na area diagndstica ndo tem sido
priorizada, devido ao seu preco elevado, as difi-
culdades técnicas e operacionais de implantacéo,
mesmo em laboratorios de referéncia, e a auséncia
de informacdo acerca de sua pertinéncia clinica e/
ou de sua relacdo de custo-efetividade nos dife-
rentes cenarios clinicos. Entre os poucos relatos
descritos nestas regides, a maioria dos estudos que
avaliam novos métodos moleculares no diagndsti-
co da TB baseia-se em critérios diagnosticos labo-
ratoriais ou no uso de informacdes clinicas para
avaliar os resultados discrepantes,®” e os labora-
torios ndo utilizam com freqiiéncia os controles
de qualidade e/ou de biosseguranga necessarios.®
Apenas recentemente foram descritos dados acer-

ca de sua relacdo de custo-efetividade em condi-
coes de rotina, em um estudo realizado num pais
africano, em que se observou que o uso da PCR
foi custo-efetiva em comparacdo com os métodos
tradicionais.®

Pelo acima exposto, um estudo sobre a acura-
cia da PCR para o diagndstico da TB pulmonar
realizado num Estado da federacdo brasileira, o
Estado do Amazonas, publicado por Salem et al.
nesta edicdo do Jornal Brasileiro de Pneumologia,
¢ de elevada relevancia e pertinéncia.'” Os autores
comentam as possiveis alternativas para um pro-
blema antigo: o baixo rendimento diagnostico da
baciloscopia de amostra respiratdria no diagnosti-
co de TB pulmonar em populacdes indigenas no
Brasil.("

Neste estudo, em amostras respiratdrias selecio-
nadas, utilizando a cultura como padrdo ouro, a
acuracia (sensibilidade e especificidade) da PCR
foi comparada com a baciloscopia in natura e pos-
concentracdo e com a cultura para micobactéria.
Foram ressaltados pelos autores alguns aspectos
importantes: menor sensibilidade da baciloscopia
direta e pods-concentragdo em amostras de escarro
entre indigenas (variou de 0 a 1,2%) do que entre
nédo indigenas (variou de 25% a 44,7%); maior
ocorréncia de micobactérias atipicas em indigenas
(11%) do que em ndo indigenas (3,3%); elevada
taxa de resultados falso-positivos da PCR (14%),
principalmente em amostras clinicas de indigenas
que continham micobactérias atipicas. Esses resul-
tados sugerem a existéncia de regides do DNA
nestas micobactérias homologas a seqiiéncia
1S6110 do complexo M. tuberculosis.

Infelizmente, no estudo descrito por Salem et al.
ndo foram realizadas técnicas adicionais de biolo-
gia molecular nas cepas de micobactérias nédo tu-
berculosas, por terem elas sido descartadas apos
identificagdo como nio pertencentes ao complexo
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M. tuberculosis. Tal andlise poderia confirmar ou
ndo os resultados mencionados por alguns auto-
res sobre a presenca de resultados falso-positivos
para PCR com 1S6110 em isolados de micobactérias
atipicas;'? e caso presentes nesta populacio do
Amazonas, em quais micobactérias atipicas apre-
sentam regides do DNA homologas a seqliéncia
1S6110 do complexo M. tuberculosis.

Entretanto, merecem destaque os seguintes
aspectos positivos: este ¢ um dos raros manuscri-
tos com metodologia cientifica apropriada sobre
a acurdcia da PCR no diagndstico de TB pulmonar
em pacientes indigenas e/ou individuos ndo imu-
nossuprimidos e residentes em regides de elevada
prevaléncia de infeccdo por micobactérias atipicas;
foi utilizada a PCR com primers que amplificam a
seqliéncia 156110, recentemente descrita numa
metanalise como a seqliéncia que produz maior acu-
racia no diagndstico de tuberculose;!" os resultados
oriundos do estudo foram corretamente comenta-
dos na discussdo quanto as suas limitacoes.

Pelo acima exposto, os dados obtidos suscitam
a necessidade de se implantar o cultivo para mico-
bactéria de rotina e ndo apenas a baciloscopia de
escarro para o diagnostico de TB pulmonar entre
indigenas, e ndo somente para pacientes infecta-
dos pelo virus da imunodeficiéncia humana ou em
suspeita de TB resistente, conforme proposto pelo
Ministério da Saude. Além disso, em paises em de-
senvolvimento como o Brasil, torna-se urgente a
realizacdo de outros estudos de acuracia e/ou de-
sempenho de novas tecnologias diagndsticas para
doencas negligenciadas que analisem os resultados
laboratoriais em associacdo com variaveis sociode-
mograficas, clinicas e radioldgicas, usualmente niao
incluidas nos estudos de pesquisadores de labora-
torios de referéncia. Ademais, ensaios clinicos prag-
maticos devem também ser priorizados pelos pes-
quisadores, formuladores de politicas publicas em
colaboragdo com o 6rgdo regulatdrio (Agéncia Na-
cional de Vigilancia Sanitaria - ANVISA), na defini-
¢do da utilidade clinica dessas novas tecnologias e
sua relacdo de custo-efetividade para posterior im-
plantagio no Sistema Unico de Satde.
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