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Tuberculose pleural na infancia:
relato de caso e revisao

Pleural tuberculosis in childhood: case report and review
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RESUMO

Introducio: O objetivo deste relato é descrever uma situacdo clinica relevante e que deve ser lembrada pelos pediatras
quando do atendimento de criangas e adolescentes com febre ou sintomas respiratorios prolongados. Relato do caso:
Paciente feminina, 18 anos, procurou atendimento em consultorio de pediatra com relato de febre, até 38,8 °C, ha 4 dias.
Realizado exame fisico, onde se observou redu¢do do murmurio vesicular em hemitorax direito a ausculta pulmonar,
sem sinais de esfor¢o respiratorio ou hipoxemia. A radiografia de térax demonstrou opacidade associada a extenso
derrame pleural em hemitorax direito. Analise do liquido pleural (LP) apresentou: 300 células (84% de linfocitos, 4%
monocitos, 12% macrofagos), glicose menor que 20 mg/dL, proteinas 4,9 g/dL, pH 7,20. Paciente permaneceu em
acompanhamento ambulatorial, tendo resultados de adenosina deaminase no LP de 405 U/L ¢ 407 U/L respectivamente,
e cultura para micobactéria positiva (M. tuberculosis). Foirealizado tratamento com rifampicina/isniazida/pirazinamida/
etambutol, com boa resposta. Conclusdes: Este caso demonstra uma apresentagdo clinica relevante de tuberculose
(TB) na infancia. Considerando as elevadas taxas de incidéncia em nosso pais, e especialmente em Porto Alegre, ¢
fundamental que médicos da rede de atengdo primaria e pediatras conhecam as diferentes formas de apresentagdo da
doenga em criangas e adolescentes, ¢ as caracteristicas clinicas da TB pleural.

Descritores: Tuberculose pleural, M. tuberculosis, infancia.

ABSTRACT

Introduction: The aim of this report is to describe a relevant clinical situation that should be considered by the
pediatricians when treating children and adolescents with prolonged fever or respiratory symptoms. Case report: A
female patient, 18 years old, came to the clinic with reported fever of 38.8 °C for 4 days. In the physical examination,
decreased breath sounds in the right hemithorax was detected on auscultation, with no signs of respiratory distress
or hypoxemia. Chest x-ray showed extensive opacity associated with pleura effusion in the right hemithorax. Pleural
liquid analysis showed: 300 cells (84% lymphocytes, 4% monocytes, macrophages, 12%), glucose less than 20 mg/dl,
Protein 4,9 g/dl, pH 7,20. The patient remained in outpatient clinic, where further labs were evaluated: ADA results in
the pleural liquid of 405 U/L and 407 U/L respectively and positive culture for mycobacteria (M. tuberculosis). The
patient received treatment for tuberculosis with good response. Conclusions: This case demonstrates a significant
clinical presentation of tuberculosis in childhood. Considering the high incidence rates in our country and especially
in Porto Alegre, it is essential that the primary care physicians and pediatricians be aware of the different forms of
tuberculosis in children and adolescents, and the clinical features of pleural infection by M. tuberculosis.
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Introducao

Tuberculose (TB) ¢ uma doenca causada pelo Mycobac-
terium tuberculosis, bacilo de crescimento lento, acrobio
estrito, alcool-acido resistente (BAAR). Geralmente afeta
os pulmdes (TB pulmonar), podendo atingir outros 6rgaos e
sistemas (TB extrapulmonar), determinando altos indices de
morbidade e mortalidade, sendo sério problema de satde pti-
blica em paises desenvolvidos € em desenvolvimento!-,

A infeccdo na crianga ocorre por inalagao do bacilo em
aerossol de goticulas respiratérias derivadas de um caso ba-
cilifero de TB pulmonar (caso fonte), geralmente um adulto
com doenca pulmonar cavitaria, mas criancas mais velhas
também podem ser baciliferas®3->%, O risco de infecg¢do
depende da durag@o e exposigdo ao caso fonte, de fatores
sociais, prevaléncia da doenca na comunidade e da idade
do paciente. O estado nutricional, imunologico e vacinal
também influenciam no risco de progressdo da infeccdo
latente (TBL) para a doenga ativa (TB)23->¢. Criangas
tém risco maior de progressdo para doenca, disseminacao
extrapulmonar ¢ mortalidade, principalmente nos dois
primeiros anos de vida’”7. Diferengas na fisiopatologia e
na apresentacdo clinica na infancia tornam o diagnéstico
mais dificil’. As lesdes pulmonares sdo pobres em baci-
los (paucibacilar), e cerca de 20% dos casos de TB tém
apresentacdo extrapulmonar (ganglionar, pleural, dssea,
meningoencefalica)3-%-10,

A TB pleural ocorre em até dois anos como compli-
cacdo da TB primaria, ou ap6s décadas como reativagdo
endoégena. Quando um foco parenquimatoso justapleural ou
um ganglio mediastinopulmonar se rompe para a cavidade
pleural, os bacilos desencadeiam uma reacao de hipersensi-
bilidade, resultando na formagéao de derrame pleural (DP).
Raramente associado a TB miliar, costuma ser unilateral e
ter volume variado. Geralmente as criangas iniciam com
quadro abrupto de febre, dor toracica e dispneia quando o
DP ¢ de grande volume, podendo simular uma pneumonia
bacteriana!-210.11 " A toracocentese revela exsudato, com
aumento de celularidade e predominio de linfocitos!->10-12,
A baciloscopia costuma ser negativa e a dosagem de ade-
nosinadeaminase (ADA) > 40 U/L (sensibilidade de 95%
e especificidade de 90% em liquido pleural - LP)!!-14,
Biopsia pleural permite diagndstico em cerca de 90% dos
casos, associando cultura e exame histopatologico (granu-
loma com ou sem necrose caseosa)!%!!, A combinagdo de
imunoensaio (Interferon-Gamma Release Assay - IGRA) e
detecg@o molecular (Polymerase Chain Reaction - PCR) é
uma promessa para o diagnostico clinico de TB pleural'3-19,
O objetivo deste relato ¢ descrever uma situag@o clinica
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relevante e que deve ser lembrada pelos pediatras quando
do atendimento de criangas e adolescentes com febre ou
sintomas respiratorios prolongados.

Relato do caso

Paciente feminina, branca, 18 anos, procurou atendi-
mento em consultorio de pediatra com relato de febre, até
38,8 °C, ha4 dias. Responsavel pela paciente relata ter feito
uso de azitromicina nos ultimos 3 dias, sem modificacao
da curva térmica. Além disso, a paciente apresentava tosse
discreta intermitente e se encontrava em bom estado geral.
Realizado exame fisico (EF), onde se observou redugao
do murmurio vesicular (MV) em hemitérax direito a aus-
culta pulmonar (AP), sem sinais de esforgo respiratorio
ou hipoxemia. Considerando-se a hipdtese de pneumonia
bacteriana, foi prescrito amoxicilina com clavulanato e
solicitada radiografia (RX) de térax, o qual foi realizado
dois dias apos.

Na historia médica pregressa, a paciente apresentava
retardo no desenvolvimento neuropsicomotor (RDNPM),
possivelmente associado a crises convulsivas de inicio
precoce e hipoglicemia neonatal. Nasceu a termo; peso
de nascimento de 4.200 g. Imunizada com BCG neonatal,
com cicatriz presente. Apresentava internagdes prévias por
crises convulsivas e por infec¢ao de trato urinario, porém
nenhuma recente. Havia relato de episddios recorrentes de
otite média aguda. Faz uso de dieta pastosa, por dificuldade
de degluticdo, porém negava pneumonias de repeticao.
Apresenta desnutrigdo cronica grave, realizava fonoterapia
e fisioterapia motora em centro de atendimento a criangas
comnecessidades especiais. Medicamentos de uso continuo:
carbamazepina, divalproato de sddio e fluoxetina.

Apds visualizacdo do Rx de térax (Figura 1) com
opacidade associada a extenso DP em hemitérax direito,
optou-se por hospitalizagdo da paciente e troca do anti-
bidtico para cefuroxima endovenoso. EF semelhante ao
previamente descrito. Realizada ecografia toracica que
apresentava volumoso DP a direita com varios septos e
volume estimado de 350 a 400 mL, com pouca area de
consolidagdo. No seguimento, exames laboratoriais (6.860
leucocitos totais, 52% segmentados, 3% bastdes, 26%
linfocitos, 17% mondcitos; velocidade de hemossedimen-
tagcdo - VSG 89 mm/h; proteina C-reativa 18,1 mg/L; anti-
HIV ndo reagente; hemocultura, que finalizou negativa);
e toracocentese, com drenagem de 195 mL de liquido
amarelo citrino. Analise do LP demonstrou: 300 células
(84% de linfocitos, 4% mondcitos, 12% macrofagos),
glicose menor que 20 mg/dL, proteinas 4,9 g/dL, pH
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7,20, lactato desidrogenase (LDH) 6128 U/L, pesquisa
de BAAR negativo e bacteriologico negativo. No dia
seguinte, devido histdria clinica e exames realizados até
aquele momento (aguardavaresultado de ADA, e de cultura
para micobactéria no LP), foi iniciado tratamento com
rifampicina-isoniazida-pirazinamida-etambutol (RHZE)
por provavel TB pleural. Foi conversado com familia
que, embora negasse contato com individuo com tosse

cronica, concordou com tratamento.

Figural- Rx de térax evidenciando opacidade associada a
extenso DP em hemité6rax direito

Paciente evoluiu com manutencdo dos picos febris,
progressivamente mais espacados ¢ de menor monta até
5 dias apds associagdo do RHZE. Tentativa de coleta de
escarro, sem sucesso. Teste tuberculinico (TT) ndo reator.
Pela persisténcia da imagem radiologica, optado por rea-
lizagdo da nova ecografia toracica (demonstrou DP com
septos, em hemitérax direito, com pelo menos 331 mL)
¢ biopsia de pleura por videotoracoscopia (apds 7 dias
da toracocentese), cujas caracteristicas do liquido drenado
evidenciavam: 320 células (38% de linfécitos, 16% mo-
noécitos, 45% neutrdfilos), auséncia de células neoplasicas,
glicose menor que 20 mg/dL, proteinas 3,9 g/dL, pH
7,27, LDH 6311 U/L, BAAR negativo, e bacteriologico
negativo (também havia resultado de ADA e cultura para
micobactéria pendentes). Anatomopatologico da bidpsia
pleural demonstrou presenga de granuloma, auséncia de
BAAR e de fungos. Apds 12 dias de internagdo, paciente
recebeu alta hospitalar em uso de RHZE e apirética ha
7 dias (Figura 2).
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Paciente permanece em acompanhamento ambulatorial
com sua médica pediatra, tendo resultados de ADA no LP
de 405 U/L ¢ 407 U/L respectivamente e cultura para mico-
bactéria positiva (M. tuberculosis). Descri¢ao do controle
radiologico: pequeno espessamento seio costofrénico a
direita; demais, sem evidéncia de altera¢des. Néo foi iden-
tificado o contato bacilifero transmissor da doenga.

Discussao

O DP ¢ a uma das apresenta¢des mais comuns de TB
em adultos jovens HIV negativos2’. Apesar de a TB ser
uma doenga de evolugao subaguda a cronica, o DP pode
se apresentar com sintomatologia aguda de febre, dor
toracica, tosse predominantemente seca e diferentes graus
de dispneia, conforme seu volume e tempo de instalacdo,
sendo diretamente proporcional ao volume e inversamente
proporcional ao tempo de instalagdo?02!, Estudo radiologico
auxilia no diagnéstico de DP, geralmente unilateral com
presenga de lesdo parenquimatosa concomitante em 20 a
50% dos casos de derrame tuberculoso??23. Em criangas,
o diagnoéstico deve ser considerado em DP isolado na au-
séncia de toxemia??,

A paciente apresentou quadro agudo de febre, tosse,
alterag@o unilateral da ausculta pulmonar e estudo radiolo-
gico com derrame pleural associado a lesdo parenquimatosa
pulmonar sugestivo de pneumonia bacteriana, mantendo-se
sempre em bom estado geral, apesar da persisténcia da febre
em vigéncia de antibioticoterapia, tornando a puncao do
DP ainda mais necessaria para seguimento da investigacao
diagnostica®.

A andlise de ADA e bidpsia pleural sdo as princi-
pais ferramentas a confirmac¢do do diagnostico de DP
tuberculoso!%-12:18:22. ADA > 40U/L ¢ o principal método
acessorio, em conjunto com exsudato com > 75% de linfo-
citos e auséncia de células malignas no DP, para autorizar

inicio de tratamento para TB!0:12:18.24.25 Pelo DP ser uma

-

Figura2 - Rxde térax na alta hospitalar
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reacdo de hipersensibilidade ao bacilo na cavidade pleural,
o rendimento da baciloscopia direta no DP ¢ praticamente
nulo e da cultura, de 12 a 25%!1:20, Apesar do atraso no
resultado de ADA, pela evolucdo clinica, radioldgica e
possivel infec¢do pulmonar pelo sistema de pontuacdo
do escore de TB pulmonar para criangas (< 10 anos) e
adolescentes (com BAAR negativo no escarro) e demais
achados do DP, optou-se por iniciar tratamento para TB
preconizado para > 10 anos de idade (2 meses de RHZE
e mais 4 de RH)!°,

Apesar do baixo peso ¢ estatura, a paciente tem 18
anos e radiologia sugestiva de TB pulmonar. Adolescentes
geralmente apresentam padrdo radiolégico semelhante a
adultos. A pesquisa de BAAR no escarro apresenta valor
preditivo positivo > 95% no nosso meio, mas baixa sen-
sibilidade (40-60%)'0. Entretanto, ndo foi possivel coletar
pela dificuldade de expectoragdo associada ao RDNPM.
Em crianca, lavado gastrico para pesquisa de BAAR ¢
cultura nao ¢ realizado de rotina (sensibilidade de 10 a
15% e de 30 a 50% respectivamente), sendo indicado
se a pontuagdo do sistema de escore para diagnostico
de TB pulmonar em crianga (< 10 anos) for negativa e
houver possibilidade de solicitar cultura para micobac-
téria. O mesmo sistema de pontuagdo pode ser utilizado
em adolescentes com BAAR no escarro negativo!?27, No
caso, a adolescente somou 35 pontos (febre > 2 semanas
+ alteracdo radioldgica > 2 semanas em tratamento para
germes comuns + desnutricdo grave = 15 +15 +5). A
paciente ndo somou pontos para contato com adulto com
TB nos ultimos 2 anos e teste tuberculinico (< 5 mm).

Contato com adulto com TB pulmonar reforgaria a
suspeita de TB no DP%7:10.11.22 No caso ndo foi identifi-
cado contato bacilifero domiciliar ou na institui¢do que
frequentava, porém, procede de municipio com alta inci-
déncia de TB. O Brasil ¢ um dos 22 paises que abrangem
80% dos casos mundiais de TB, ocupando a 19* posigdo
com taxa de incidéncia de 37/100 mil habitantes. O Rio
Grande do Sul ¢ o sexto estado e Porto Alegre a primeira
capital brasileira em incidéncia de TB, com taxas de 47 ¢
109/100 mil habitantes, respectivamente?.

O TT nao exclui diagnostico de TB. Este representa
reacdo de hipersensibilidade cutinea tardia, que faz com
que o individuo previamente sensibilizado (por infecgdo ou
vacina) seja capaz de reagir com formagao de induragao no
local de injecao intradérmica do antigeno micobacteriano.
Considerar a prevaléncia de infec¢do tuberculosa, além do
passado vacinal e do estado imunoldgico na interpretacao
do TT. Um tergo dos pacientes pode apresentar TT nega-
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tivo na vigéncia de infec¢do, principalmente aqueles com
imunodepressao grave pelo HIV e em até 40% das criangas
HIV-negativas com TB extrapulmonar>-%-10-22_ Exceto pelo
anti-HIV, a paciente ndo possuia avaliagdo imunolodgica
complementar.

A bidpsia confirmou o dignostico de TB, pela associa-
¢do de granuloma no exame anatomopatologico e cultura
positiva para M. tuberculosis no fragmento pleural!%-11.21,

Até o momento a biopsia de pleura parietal € o teste
mais sensivel de diagndstico para DP tuberculoso. Apresenta
granulomas em 50 a 97% dos casos, cultura de micobactéria
positiva em 39 a 80%, e quando combinados o diagnostico
¢ de 60 a 95%?!.

PCR e interferon-gama (IFN-vy) estdo sendo avaliados
para o diagnoéstico clinico de TB pleural. Por ser o DP
paucibacilar, o PCR pode melhorar a sensibilidade (20
a 90%) e especificidade (78 a 100%), mas depende da
sensibilidade da técnica de amplificagdo, do niimero de
micobactérias e de sua distribuicdo na amostra. Nao
exige imunocompeténcia e ¢ mais rapido que a cultura.
E positivo em 100% dos DP com cultura positiva e em
apenas 30 a 60% com cultura negativa. A sensibilidade
(90%) e especificidade (~100%) do PCR na biopsia
pleural ¢ semelhante a da cultura associada ao exame
anatomopatolégico. Desvantagens do PCR incluem alto
custo, tecnologia ainda pouco disponivel para rotina e
risco de contaminagdo3-13-16:21,

Exames para deteccdo de IFN-y no sangue tém se
mostrado mais precisos que o TT para diagnostico de
infecgdo por TB. O INF-y, produzido por linfocitos T,
ativa macréfagos, aumentando a capacidade bactericida
contra M. tuberculosis e esta envolvido na formacgéao
de granulomas. Sua produgdo pelas células T efetoras
na cavidade pleural elevam sua concentragdo no DP
tuberculoso, com sensibilidade de 78 a 100% e especi-
ficidade de 95 a 100%. Em alguns estudos o IFN-y foi
mais sensivel e especifico que ADA, porém mais caro e
menos disponivel em relagdo a este. Estudos adicionais
estdo sendo realizados para avaliar IFN-y em criangas e
imunossuprimidos. Estes t€ém apresentado niveis seme-
lhantes aos imunocompetentes!819:21.22,

Este caso demonstra uma apresentacdo relativamente
frequente de TB nainfancia. Considerando as elevadas taxas
de incidéncia em nosso pais, ¢ especialmente em Porto
Alegre, ¢ fundamental que médicos da rede de atencao
primaria e pediatras conhegam as diferentes formas de
apresenta¢dao da doenga em criangas ¢ adolescentes.
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