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Objetivos

Entender os mecanismos patogénicos envolvidos na infeccédo pelo M.
tuberculosis com énfase nas respostas imunologicas inata e adaptativa
na TB ativa e na ILTB.

Compreender os fatores imunolégicos e ambientais que influenciam a
progresséo da ILTB para a forma ativa da doenca.

|dentificar a efetividade e os mecanismos de ag&do do TPT na interrupcao

da progressao da ILTB para TB ativa.




Espectro da infecgéo tuberculosa
« A TB n&o é uma condicéo binaria (latente vs ativa).

* Manifesta-se em um espectro continuo e dindmico, refletindo distintos estagios de
interagéo entre o bacilo e a resposta imunologica do hospedeiro.
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Espectro da infecgao tuberculosa

» |LTB: bacilos viaveis em laténcia

« TB incipiente: sinais metabdlicos sem sintomas

« TB subclinica: alteracdes detectaveis, sem sintomas
« TB ativa: sintomas e risco de transmissao
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Espectro da infecgao tuberculosa

Exposicao Bacilos | Mtb com atividade | Alteragcao Sintomas
ao Mtb viaveis | metabdlica para radiolégica ou Sugestivos
progressao ou evidéncia de TB ativa
eliminacao da microbiolégica
infeccao de Mtb
B Sim
eliminada
TB latente Sim Sim
B Sim Sim Sim
incipiente
B Sim Sim Sim Sim
subclinica

TB ativa Sim Sim Sim Sim Sim




Espectro da infecgao tuberculosa

Esse modelo dindmico reforca que a ILTB néo
necessariamente é uma condigdo estatica, pode haver
progresséo silenciosa e gradual ao longo do espectro,
mesmo sem oscilac&do abrupta da imunidade.

Amplia a relevancia da triagem da ILTB e do TPT.

Orienta 0 acompanhamento clinico e a necessidade de
estratégias diagnésticas mais sensiveis para capturar
estagios intermediarios.

Vigilancia em salde: permite atuar com maior preciséo e
proatividade, evitando o adoecimento e contribuindo para

interromper a cadeia de transmissao da TB.




Inicio da infecg¢éo: exposigao e entrada do bacilo

Mycobacterium
tuberculosis




Inicio da infecgao: exposigao e entrada do bacilo
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Fonte:
1. Pai et al. Nature Reviews Disease Primers. (1) 2016

Inalacdo de particulas
contendo M. tuberculosis.
Alcancga os alvéolos e é
fagocitado por macréfagos
(imunidade inata).

Bacilo sobrevive e se replica
no interior das células.

2. Aiello A, Najafi-Fard S and Goletti D (2023) Initial immune response after exposure to Mycobacterium tuberculosis or to SARSCOV-2: similarities and differences. Front. Immunol. 14:1244556. doi: 10.3389/fimmu.2023.1244556




Infecgéo: formagao do granuloma

L

s #y S

Mycobarte ium —-% '
fuberculosis )

* Recrutamento de linfoécitos T e
formacao do granuloma.

« Contencao do bacilo em estado
de dorméncia.

* Granuloma pode manter
laténcia ou evoluir para TB ativa.

Fonte:

e e S e s e aay 1. Pai et al. Nature Reviews Disease Primers. (1) 2016
2. Aiello A, Najafi-Fard S and Goletti D (2023) Initial immune response after exposure to Mycobacterium tuberculosis or to SARSCOV-2: similarities
and differences. Front. Immunol. 14:1244556. doi: 10.3389/fimmu.2023.1244556



Descricfio da transmissfio da TB

19 FASE: e
Exposi¢do gd s
Os bacilos da T8 sdo  **" : by = .
inalados, chegando v . |
aos pulmées de uma \
pessoa sauddvel - 1 | : \
através de goticulas » »
de saliva,

produzidas pela

losse ou espirros de

uma pessoa doente

com T8. 27 FASE:

Os bacilos da TB sdo
reconhecidos como invasores e
a sua acgdo pode ser contida
pelo sistema imunolégico
competente (glébulos brancos -
incluindo CELULAS CD4).
Esta fase é conhecida por TB
. LATENTE (infeccdo latente por
: TBouILTB)

3°FASE:

O sisterna imunolégico pode ser incapaz de
conter os BACILOS TB, que escapam para o
resto dos pulmoes - e possivelmente para
outras partes do corpo causando doenga.
Esta fase € conhecida por TB ACTIVA.

Capilares_j§

Macréfago :

Progressao da tuberculose e

Interior
do alvéolo

1. Os bacilos da tuberc
fagocitados pelos maefefagqs m
brevivem de g
sta inflamatdria leva Q
% células de defesa na area. _g
S citocinas danificam a parede =
alveolar Y o 'g
s -
Macré fagos vivos e Q@ J macréfagos g
mortos o)
liberam @
bactérias §
3, Forma-se um tubérculo com o centro caseoso
"' 4, Ruptura do tubérculo, as bactérias espalham-se

para as outras partes dos pulmdes e outros orgios
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Respesta Th
Equilvio entre
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Progressao daILTB para TB

Entrada do M.

* Resposta imune insuficiente = o gy i B pesenney
ok
granuloma n&o é capaz de conter os - : e
- alveolos
bacilos. ) potsesse
* Eles se multiplicam, destroem o —

tecido pulmonar e escapam para 0s
brénquios e/ou corrente sanguinea.

 Esse Processo caracteriza a

Resposta imune
adaptativa - contencdo da

transicdo da ILTB para a TB ativa. infeccao

Maturacgdo do
granuloma

Fonte: adaptado de (PARBHOO; SAMPSON; MOUTON, 2020).



Diagnoéstico da ILTB e exclusédo da TB ativa

« Testes imunolégicos: PT (PPD) ou IGRA

* Excluséo clinica e radiolégica de TB
ativa (subclinica)

« Auséncia de sintomas e exames
laboratoriais negativos (TRM-TB,
baciloscopia)




Diagnéstico daILTB

A . Prova tuberculinica

E uma reacao de hipersensibilidade tardia que se
reflete na formacédo de endurado cutédneo apds a
aplicacdo do derivado proteico purificado (PPD)
por via intradérmica.

|IGRA

Presenca do Interferon Gamma, produzido pelas
células mononucleares periféricas, em resposta a
antigenos especificos do M. tuberculosis.




Progressao dalLTB para TB

Condicbées que comprometem o sistema Iimunologico podem

desestabilizar os granulomas - reativagédo da ILTB para a TB ativa:
Infeccao pelo HIV: deplecéo de linfécitos T CD4+
Uso de imunossupressores como corticoides e anti-TNF ou quimioterapia
Diabetes mellitus: prejudica a resposta imune celular
Desnutricdo: associada a deficiéncia de macronutrientes e micronutrientes
essenciais para a imunidade
Tabagismo e alcoolismo: comprometem as defesas pulmonares e sistémicas

|dade avancada: imunossenescéncia




Fisiopatologia e sintomas da TB

* Tosse: Irritacdo e acumulo de
secrecoes

» Catarro: necrose e inflamacéao
brénquica

* Febre e sudorese: acdo de citocinas
Inflamatorias

* Emagrecimento: resposta catabodlica
e anorexia




Mecanismos de agédo do TPT

* Elimina bacilos dormentes
antes da reativacéo

» Evita ruptura do granuloma

* Previne progressao para
formas clinicas transmissiveis




Evidéncias da eficacia do TPT

' ’ .:
it B ~

Reduz em até 90% o risco de adoecimento por TB entre

pessoas com ILTB (especialmente PVHIV, contatos de pessoas com TB, e

individuos imunossuprimidos ou em uso de terapias imunomoduladoras).

Saude individual: evita internacdes, sequelas pulmonares e

Impactos na qualidade de vida.

Salde coletiva: quebra o ciclo de transmissdo da TB -
quando implementado de forma ampla e continua, o TPT
pode reduzir significativamente a incidéncia comunitéaria de

TB e acelerar o0 alcance das metas globais de eliminacéo.



Importancia para a saude publica

« Conhecer o espectro clinico e imunolégico da
TB - laténcia a doenca ativa, permite
compreender a ILTB como uma condigéo
dinamica, que exige rastreio, monitoramento e
iIntervencdo preventiva continua — e ndo apenas
vigilancia passiva.

A resposta eficaz a TB exige mais do que o
tratamento dos casos ativos: requer atuar sobre
0S mecanismos silenciosos que sustentam a

persisténcia da infec¢éo na populagéo.




Importancia para a enfermagem

« Conhecimento fisiopatolégico
fundamenta acdes de triagem e manejo.

* Apoia e promove 0 uso adequado e
oportuno do TPT.

* Qualifica o cuidado e a educacéo em
saude na APS.

« Contribui substancialmente para o fim da
TB.




O que vocé leva dessa aula?

1. A infecgcdo tuberculosa ocorre em um S .
espectro: ILTB, TB Iincipiente, subclinica e T
ativa.

2. O granuloma €& a principal resposta imune
para conter o bacilo em laténcia.

3. A ILTB é silenciosa, mas
epidemiologicamente estratégica para o

controle da TB. ' ~]

4. O TPT reduz em até 90% o risco de
adoecimento e Interrompe a cadela de JUNTOS PELO FIM DA

NN TUBERCULOSE
5. A enfermagem tem papel fundamental na

triagem, educacao e implementac¢éo do TPT.




brigada!

gtmagnabosco@uem.br
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