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Tuberculose e gravidez: implicacoes e acdes durante o tratamento
Tuberculosis and pregnancy: implications and actions during treatment
Tuberculosis y embarazo: implicaciones y acciones durante el tratamiento

Juliana dos Santos Pessoal, Eliane Cristina da Silva Buck!, Salmana Rianne Pereira Alves!, Anne
Jaquelyne Roque Barréto?, Maria das Gragas Nogueira Ferreiral, Débora Raquel Soares Guedes
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RESUMO

Objetivo: Sumarizar o que as evidéncias abordam sobre a tuberculose durante a gestacdo. Métodos: Trata-
se de uma revisao integrativa da literatura nas bases de dados Literatura Latino-americana e do Caribe em
Ciéncias da Saude, Base de Dados de Enfermagem, Medical Literature Analysis and Retrieval System Online
e Indice Bibliografico Espanhol em Ciéncias da Salde, por meio da plataforma da Biblioteca Virtual de Satde
e na base de dados Web of Science por meio do Portal de Periédico da CAPES, realizada em abril de 2022.
Foram utilizados os descritores “tuberculose” e “gravidez” para busca de artigos originais dos ultimos dez
anos (2011-2021), nos idiomas portugués, inglés e espanhol. Resultados: Foram selecionados 15 artigos e
emergiram duas categorias - implicagBes da tuberculose na gravidez; acbes de salde dispensadas durante
o tratamento da gestante com tuberculose. Considerag¢des finais: Ha um atraso no diagnostico da TB nas
mulheres em fase gestacional; resultados favoraveis de parto atrelados ao atraso no inicio do tratamento para
0 segundo/terceiro trimestre; e 0 sucesso do tratamento na maioria dos estudos analisados.

Palavras-chave: Tuberculose, Gravidez, Atengdo a Salde, Cuidados de Enfermagem.

ABSTRACT

Objective: Summarize what the evidence addresses about tuberculosis during pregnancy. Methods: It is an
integrative review of the literature in the databases Latin American and Caribbean Literature in Health
Sciences, Nursing Database, Medical Literature Analysis and Retrieval System Online and Spanish
Bibliographic Index in Health Sciences, through the Virtual Health Library platform and in the Web of Science
database through the CAPES Journal Portal, held in April 2022. The descriptors “tuberculosis” and “pregnancy”
were used to search for original articles from the last ten years (2011-2021), in Portuguese, English and
Spanish. Results: 15 articles were selected and two categories emerged — implications of tuberculosis in
pregnancy; health actions dispensed during the treatment of pregnant woman with tuberculosis. Conclusion:
There is a delay in the diagnosis of TB in women in the gestational phase; favorable results of childbirth linked
to the delay in the beginning of treatment for the second/third trimester; and the success of treatment in most
studies analyzed.

Keywords: Tuberculosis, Pregnancy, Health Care, Nursing Care.

RESUMEN

Objetivo: Sumar lo que abordan las pruebas sobre la tuberculosis durante la gestacion. Métodos: Se trata
de una revision integrativa de la literatura en las bases de datos Literatura Latinoamericana y del Caribe en
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Ciencias de la Salud, Base de Datos de Enfermeria, Analisis de Literatura Médica y Sistema de Retrieval
Online e indice Bibliogréafico Espafiol en Ciencias de la Salud, a través de la plataforma de la Biblioteca Virtual
de Salud y en la base de datos Web of Science a través del revista de CAPES, realizada en abril de 2022. Se
utilizaron los descriptores “tuberculosis” y “embarazo” para la busqueda de articulos originales de los Ultimos
diez afios (2011-2021), en los idiomas portugués, inglés y espafiol. Resultados: Se seleccionaron 15 articulos
y surgieron dos categorias: implicaciones de la tuberculosis en el embarazo; acciones de salud dispensadas
durante el tratamiento de la mujer embarazada con tuberculosis. Conclusién: Hay un retraso en el
diagnéstico de la tuberculosis en las mujeres en fase gestacional; resultados favorables del parto vinculados
al retraso en el inicio del tratamiento para el segundo/tercer trimestre; y el éxito del tratamiento en la mayoria
de los estudios analizados.

Palabras clave: Tuberculosis, Embarazo, Atencién a la Salud, Enfermeria.

INTRODUCAO

A tuberculose (TB) € uma doenca infectocontagiosa que mais prevalece em extensado global. Continua
sendo um relevante problema de salde publica, pois se trata de uma das doencas infecciosas mais letais do
mundo (WHO, 2021).

O Brasil se encontra na 202 posi¢do mundial de incidéncia de TB e da comorbidade TB/HIV (CORTEZ AO,
et al.,, 2021). Estima-se que, no ano de 2019, aproximadamente dez milhdes de pessoas no mundo
desenvolveram TB e cerca de 1,2 milhdo morreram por causa da doenca. Atrelado a isso, dentre os paises
com elevada carga para a TB, o Brasil esta entre os 30 paises da lista, dado como preferencial no controle
da doenga pela Organizagdo Mundial de Saude (OMS), a fim de reduzir a incidéncia do agravo no pais
(BRASIL, 2021).

Segundo o ultimo boletim epidemiolégico do Ministério da Saude (2021), dentre os casos novos de TB,
durante os anos de 2011 a 2020, 46.130 (69,0%) dos casos no Brasil foram acometidos em homens e 20.685
(31%) em mulheres. Embora os dados epidemiol6gicos demonstrem uma grande maioria dos casos de
incidéncia do agravo na populacdo masculina, nota-se um grande niimero de casos também na populagéo
feminina. Diante desse fato, por acometer mais adultos jovens, existe a possibilidade de uma mulher em idade
fértil se infectar com o bacilo da TB.

A TB associada a gravidez pode deixar exposta a saude dessas mulheres junto com seus bebés. A
progressdo da doenca nas gestantes é mais rapida do que em mulheres ndo gestantes, sendo vista como
uma causa importante de morbidade e mortalidade materna (GAI X, 2021).

De acordo com Gentahum H, et al. (2012) é enfatizado que gestantes com TB nao tratada, especialmente
aquelas que convivem com o Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV), possuem resultados obstétricos e
perinatais desagradaveis. A gestacdo é capaz de dificultar o diagnéstico da TB, uma vez que os sintomas
fisiolégicos de uma gravidez séo similares aos da doenca, a exemplo da falta de ar, sudorese, cansaco, tosse,
fadiga e perda de apetite (NGUYEN HT, et al., 2014).

Quanto a assisténcia, destaca-se que a atuacéo do enfermeiro percorre todo o ciclo gravidico-puerperal e
se constitui um dos profissionais de saude fundamental dentro da Atengdo Primaria a Salde (APS) para a
assisténcia ao pré-natal (SILVA DP, et al., 2021). A APS tem a responsabilidade de permitir o fluxo do
atendimento entre os diferentes niveis de atencéo dentro da Rede de Atencdo a Saude (RAS), quando for
necessario (BRASIL, 2019).

Nessa perspectiva, considera-se que a TB € uma condigdo relacionada com fatores de risco indicativos de
encaminhamento da gestante para o pré-natal de alto risco. Assim, em caso de gestante classificada como
de alto risco, € primordial o compartiihamento do cuidado por meio das equipes da APS e da Atencéo
Ambulatorial Especializada (AAE) (BRASIL, 2016). Esse acompanhamento compartilhado significa que a
gravida ira realizar o que esta proposto nos atendimentos da APS, bem como integrar os atendimentos que
séo direcionados ao pré-natal de alto risco (GOMES MNA, et al., 2019).
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Dessa forma, torna-se essencial avaliar as especificidades atreladas a TB durante a gestacao, ressaltando
quais as implicagbes do adoecimento para o binbmio méae-bebé e os cuidados dispensados a gestante em
tratamento para TB com o intuito de subsidiar teoricamente e direcionar o olhar clinico dos profissionais de
salde para uma assisténcia eficaz e de qualidade. Portanto, esta pesquisa objetiva sumarizar o que as
evidéncias cientificas abordam sobre a tuberculose durante a gestacao.

METODOS

Trata-se de uma Revisao Integrativa da Literatura (RIL), na qual foram seguidas seis etapas: formulacdo
de um problema, com a definicdo da questao de pesquisa; estabelecimento dos critérios de incluséo/exclusao
para a selecdo dos estudos; definicdo das informacdes a serem extraidas dos estudos selecionados;
avaliacao dos estudos incluidos; interpretacédo dos resultados e apresentacdo da sintese da revisdo (SOUZA
MT, et al., 2010).

Para a identificacdo do tema e questao de pesquisa, empregou-se a estratégia PICO (SANTOS CMC, et
al., 2007) — sendo “P” correspondente a populagao (gestantes com TB); “I” a intervengéo (agdes durante o
tratamento); “C” a comparagao (nao se aplica, pois esse nao é um estudo comparativo); e “O” equivalendo ao
desfecho (implicagbes da TB).

Ajustando-se o0 objeto de estudo a estratégia PICO, emerge 0 seguinte questionamento: quais as
implicagfes da TB na gestagéo e agbes de salde relacionada ao tratamento das gestantes acometidas por
B?

As buscas ocorreram no més de abril de 2022, nas bases de dados: Medical Literature Analysis and
Retrieval System Online (MEDLINE), Literatura Latino-Americana do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS),
Bases de Dados de Enfermagem (BDENF) e indice Bibliografico Espanhol de Ciéncias da Satde (IBECS),
por meio da Biblioteca Virtual em Saude (BVS). Também se recorreu ao banco de dados WEB OF SCIENCE,
por meio do Portal de Periddicos da CAPES.

Levando em consideracéo a viabiliza¢do da busca, realizou-se consulta junto aos Descritores em Ciéncias
da Saude (DeCS) e no Medical Subject Heading (MeSH) a partir dos termos: tuberculose (tuberculosis) e
gravidez (pregnancy).

O cruzamento foi realizado utilizando o operador booleano AND. Como critério de inclusdo foram
considerados: publicag6es na modalidade artigo cuja tematica respondesse a questéo norteadora, publicados
no periodo de 2011 a 2021, nos idiomas portugués, espanhol e inglés. Os critérios de exclusao foram: estudos
reflexivos, cartas ao editor, editoriais, teses, dissertacdes, relato de experiéncia, revisdes sistematicas ou
integrativas da literatura e resenhas.

A metodologia Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) foi
utilizada para fundamentar o processo de selecdo dos artigos. Desse modo, os artigos foram inicialmente
selecionados pelo titulo e resumo e, em seguida, lidos na integra, a partir de dois pesquisadores, de forma
independente, no qual puderam incluir/excluir, compondo-se os que continham informacdes relevantes no
gue concerne as implicacdes da TB na gravidez e a¢fes durante o seu tratamento.

A principio, foram identificadas 960 publicagbes. Apés as etapas de identificacéo, triagem e elegibilidade,
a amostra foi composta por 15 artigos. As etapas desse processo estdo descritas em um fluxograma (Figura
1).

Para a coleta e analise dos dados, utilizou-se um formulario padronizado que abordou as variaveis
pertinentes ao estudo atual: titulo do artigo/perioédico, autor/ano de publicacdo, desenho metodolégico,
objetivo, principais resultados e nivel de evidéncia. Além disso, os estudos foram classificados conforme os
niveis de evidéncia cientifica da Agency for Healthcare Research and Quality (AHRQ) dos Estados Unidos da
América, dividido em: nivel 1 - meta-anélise de multiplos ensaios clinicos controlados e randomizados; nivel
2 - estudos individuais experimentais com delineamento experimental; nivel 3 - estudos quase experimentais;
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nivel 4 - estudos descritivos (ndo experimentais) ou de abordagem qualitativa ou estudo de caso; nivel 5 -
relatos de caso ou experiéncia, nivel 6 -opinides de especialistas (GALVAO CM, 2006). Com vistas a atender
aos objetivos da pesquisa, os resultados foram agregados em duas categorias principais: implicacdes da
tuberculose na gravidez e agfes de saude dispensadas durante o tratamento da gestante com TB.

gura 1 — Etapas do processo de selecao dos artigos incluidos para o desenvolvimento da revisdo integrativa
da literatura.

MEDLINE: 385

IDENTIFICACAO

Artigos identificados em cada base de LILACS: 17
dados (n=960)

L J

IBECS: 2

BDENF: 2

WEB OF SCIENCE: 554

Exclusio de duplicados (n=27)

4

Artigos para leitura apos a remogdo
dos duplicados (n=933) Exclusio apos leitura do titulo e resumo

(n= 834)
685 Obstantes a tematica
149 Revisoes, relato de caso, editorial,
carta ao editor e relatorios

TRIAGEM

Artigos lidos na int =99
gos lidos na integra (n= 99) Exclusdo apés leitura na integra (n= 84)

53 Por niio estarem relacionados ao tema
10 Texto completo nio disponivel
21 Revisdes, carta ao editor, editorial,
relato de caso, comentirio, opiniio

ELEGIBILIDADE

A J

INCLUSAO

Artigos selecionados para o estudo (n= 15)

Fonte: Pessoa JS, et al., 2023.

RESULTADOS

Dos 15 artigos que integraram a amostra final, observou-se que todos os artigos sdo de estudos
internacionais. Relacionado a autoria, nao houve repeticdo de autores nos estudos, exceto Loveday que é
identificado em dois trabalhos, 0 que pode sugerir uma maior expertise na temética. Quanto ao ano de
publicacéo, identifica-se que houve maior produ¢cdo nos anos de 2021 (26,6%) e 2020 (20%). Ressalta-se
gue néo foi localizado nenhum artigo publicado nos anos 2011, 2013 e 2014. Em relagdo ao delineamento
metodolégico, a maioria das publicacdes verificada foi originado de estudo retrospectivo (60%), conforme
apresentado no Quadro 1.
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Quadro 1 - Caracterizacdo dos artigos selecionados na revisdo integrativa da literatura de acordo com o
autor/ano de publicacdo, método empregado, objetivo e nivel de evidéncia.

et al. (2016)

base populacional

nascidos de mulheres com diagnostico de alta hospitalar
associado & TB no estado de Washington.

Autor/Ano Desenpo_ Objetivo NE
metodolégico
Explorar os problemas que existem no diagnéstico de TB
Li Q, et al. Estudo durante a gravidez, o que, por sua vez, promovera a 4
(2019) retrospectivo conscientizacdo dos médicos sobre o diagndéstico de TB em
mulheres gravidas.
Descrever o tratamento da TB e os resultados da gravidez
Mokhele I, et Estudo entre mulheres gravidas que recebem tratamento 4
al. (2021) retrospectivo antituberculose de segunda linha para MDR/RR-TB em
Joanesburgo, Africa do Sul.
Ali RF, et al. Estudo Avaliar a |mple'menta<;ao. da integracdo da triagem de TB
durante os servigos de rotina de APN em um ambiente de alta | 3
(2021) transversal
carga de TB e poucos recursos.
Baluku JB e Relatar as caracteristicas e os resultados do tratamento de 18
. Estudo L
Bongomin F, retrospectivo mulheres gravidas tratadas para TB-DR em Uganda entre | 4
(2021) P 2013 e 2019.
Beck-friis J, et Estudo Avaliar o risco de eventos adversos, especialmente toxicidade 4
al. (2020) retrospectivo hepatica, em gestantes em tratamento para TB ativa.
Descrever as jornadas de tratamento de mulheres gravidas
Loveday M, et Estudo qualitativo | €°™M TB-RR — incluindo como suas experiéncias de cuidado 4
al. (2020) q moldam suas identidades — e identificar areas nas quais
intervencdes personalizadas s&o necessarias.
Analisar o tratamento e os resultados da gravidez e os
Walt MVD, et Estudo resultados do nascimento de seus recém-nascidos em uma 4
al. (2020) retrospectivo coorte de mulheres gravidas com TB-DR de trés hospitais de
TB-MDR durante 2010 e 2018.
Descrever a apresentacdo clinica da TB em mulheres
Bekker A, et Estudo de coorte | gravidas infectadas e ndo infectadas pelo HIV e seus
: . - ) o 3
al. (2016) prospectivo resultados perinatais em um grande hospital de referéncia
provincial na Cidade do Cabo.
Dennis EM. et | Estudo de coorte Expl(_)rar 0s nscosNde c_ompllcggoes na gravidez e morte
) hospitalar entre mées diagnosticadas com TB em grupos | 3
al. (2018) retrospectivo RS
raciais/ étnicos nos EUA.
. Descrever o impacto da tuberculose entre maes infectadas
Salazar-Austin | Estudo de coorte " : ;
. pelo HIV nos resultados obstétricos e infantis em uma | 3
N, et al. (2018) prospectivo N N
populacdo com acesso a TARV.
Loveday M, et | Estudo de coorte | Descrever o tratamento materno e os resultados da gravidez, 3
al. (2021) observacional e uma avaliacdo clinica para descrever os resultados infantis.
O objetivo deste estudo foi estabelecer: a prevaléncia de TB
Chopra S, et Estudo em mulheres no pré-natal; as caracteristicas de tais pacientes; 4
al. (2017) retrospectivo e seus resultados maternos, obstétricos e neonatais em
comparacdo com a norma.
Avaliar o risco de resultados perinatais adversos em uma série
Asuquo B et Estudo de caso- | de mulheres gravidas com TB atendidas em trés hospitais
) - " N 3
al. (2012) controle centrais da cidade de Birmingham, em comparacdo com
controles gravidas saudaveis.
Miranda- EStUd.O Conhecer as caracteristicas clinicas e epidemiologicas das
observacional, . . .
Flores AF retrospectivo gestantes com tuberculose atendidas no Instituto Nacional | 4
(2015) P ' Materno-Perinatal (INMP) no periodo 2010-2014.
transversal
Estudo de coorte Est_lmar 0 risco d_e baixo peso ao nascer (I_3PN), pequeno para
Lacourse SM, : a idade gestacional (PIG) e prematuridade entre bebés
retrospectivo de 3

Fonte: Pessoa JS, et al., 2023. NE = Nivel de evidéncia.
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De acordo com o Quadro 2, que trata das consequéncias da TB para a mulher que vivencia a gestacao,
verificou-se que pode haver exacerbacéo do quadro clinico da doenga em relagdo a inapeténcia, anorexia e
febre. Em contrapartida, observa-se que tal sintomatologia, que também leva a fadiga, pode incorrer em
confundimento da TB com o préprio estado situacional da gravidez no qual a mulher se encontra, resultando
em retardo do diagndstico.

No que se refere ao tratamento dos casos de gravidas diagnosticadas, estudos mostram uma maior
propensédo a hepatotoxicidade grave, com o aparecimento de outros eventos adversos da medicacao, como
nefrotoxicidade e perda auditiva. No entanto, constata-se ndo s6 consequéncias a saude fisica da gestante,
como também consequéncias psicoldgicas que podem provocar transtornos mentais, nos quais as gestantes
perdem o desejo pela maternidade.

Dessa forma, podem-se verificar pelas evidéncias cientificas implicacdes da TB durante a gravidez que
incorrem em prejuizos para saude materna, fetal, neonatal ou puerperal que variam de aborto, pré-eclampsia,
prematuridade, baixo peso ao nascer (BPN), anemia, hemorragia pés-parto, sepse, internacdo hospitalar e
até ghito materno.

Quadro 2 - Apresentacao dos resultados relacionados a categoria de implicacdes da TB na gravidez.

Autor/Ano Implicac6es da TB na gravidez
Li Q, et al. A ‘falta de apetite’ e ‘falta de ganho de peso’ foi maior em gestantes do que em nao
(2019) gestantes; a ocorréncia de ‘febre' entre as gestantes foi maior do que entre as ndo
gestantes; as ocorréncias de 'fadiga’, 'dor de cabeca' e 'lombalgia’ foi a mesma entre os
dois grupos; quatro mulheres tiveram abortos espontaneos; nasceram 15 neonatos, sendo
nove saudaveis, 0s seis restantes tiveram complicagfes neonatais associadas a TB
materna, dois morreram.
Mokhele I, et | No geral, 17/35 (48,6%) mulheres experimentaram eventos adversos durante o tratamento
al. (2021) de MDR/RR-TB enquanto também estavam gravidas. O evento adverso mais prevalente
relatado foi nefrotoxicidade 6/17 (35,3%), dos quais (2/6) 33,3% foram moderados. Isto foi
seguido por hepatotoxicidade 5/17 (29,5%), anemia 4/17 (23,5%), hipocalemia 4/17
(23,5%) e igual numero 2/17 (11,8%) apresentando ototoxicidade ou erupcgdo cutanea. Os
resultados da gravidez estavam disponiveis para 20/35 (57,1%) mulheres com TB. Foram
documentados 15 nascidos vivos (11 prematuros), um aborto espontaneo, um 6bito
neonatal e trés interrupcdes da gravidez.
Ali RF, etal. | Das 27 gravidas diagnosticadas com TB, 26 (96,3%) tiveram nascidos vivos, com um 06bito
(2021) intrauterino com 32 semanas de gestacao. O peso médio ao nascer dos 26 nascidos vivos
foi de 2,6kg, sendo 8 neonatos com BPN (<2,5kg) e um com muito baixo peso (1,7kg).
Nenhum caso de transmisséo vertical de TB foi relatado entre 26 nascidos vivos.
Baluku JB e | Participaram 18 gestantes com média de idade de 27,5 anos, sendo 8 (44,4%)
Bongomin F, | coinfectadas pelo HIV. Enzimas hepéaticas elevadas (81,8%) e perda auditiva (33,3%)
(2021) foram os eventos adversos de drogas mais frequentemente encontrados. O sucesso do

tratamento foi observado em 15 (83,3%) pacientes, 2 (11,1%) pacientes foram perdidas
no seguimento e 1 (5,6%) paciente faleceu.

Beck-friis J, et

A frequéncia de hepatotoxicidade grave foi de 40% em mulheres gravidas e 6% entre

al. (2020) mulheres ndo gravidas. Houve um caso fatal de hepatotoxicidade em uma mulher gravida.
Loveday M, et | A ideia de assumir a identidade de ‘paciente’ e de ‘gravida’ era tdo complicada que
al. (2020) algumas mulheres gue j4 estavam em tratamento de TB-RR ou que estavam no inicio da
gravidez nao desejavam continuar gravidas — ou seja, a experiéncia de cuidado era tdo
complicada que pensaram em eliminar uma de suas identidades. Sintomas como fadiga,
perda de peso, perda de apetite fizeram as mulheres procurarem atendimento onde

inicialmente foram atribuidos a gravidez, o que pode ter atrasado o diagnéstico de TB.
Walt MVD, et | Os eventos adversos aos medicamentos para TB-DR variaram de leves a graves,
al. (2020) incluindo disturbios sistémicos e psiquiatricos e duas mulheres tiveram perda auditiva, no

entanto, ndo houve classificacdo dos eventos adversos. A propor¢do de nascidos vivos
em relacdo ao estagio da gravidez em que uma paciente iniciou o tratamento para TB-DR
foi de 60,0%, 90,9% e 100,0%, para o primeiro, segundo e terceiro trimestre,
respectivamente.
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Autor/Ano

Implicacbes da TB na gravidez

Bekker A, et
al. (2016)

Na admiss&o nos servicos obstétricos, sintomas sugestivos de TB foram documentados
em 31/74 (42%) mulheres: 28/31 (90%) relataram tosse de qualquer duracédo, 31/11 (35%)
sudorese noturna, 31/11 (35%) perceberam perda de peso, 11/31 (35%) dor no peito ou
falta de ar, 6/31 (19%) referiram febre e 2/31 (6%) queixaram-se de cansaco e mal-estar.
Todos os cinco 6hitos maternos (3 durante a internacéo do parto e 2 apds a alta hospitalar)
foram classificados como relacionados a TB pelos médicos de rotina, mas nenhuma
autépsia foi realizada. Dois tergos dos bebés nascidos de mulheres gravidas com TB eram
prematuros e tinham BPN; TB congénita foi confirmada em 2/72 (3%) RN, ambos filhos
de mulheres infectadas pelo HIV.

Dennis EM, et
al. (2018)

A prevaléncia geral de complica¢des na gravidez foi 80% maior entre as mées infectadas
com TB do que suas contrapartes nao infectadas. Pré-eclampsia grave, eclampsia,
placenta prévia, hemorragia pés-parto, sepse e anemia ocorreram com maior frequéncia
entre mades com diagnéstico de TB do que aquelas sem TB, independentemente de
racal/etnia. A taxa de 6bito hospitalar entre as pacientes com TB foi 37 vezes maior entre
as maes infectadas com TB do que entre as maes ndo infectadas.

Salazar-
Austin N, et
al. (2018)

A pré-eclampsia foi 8 vezes mais comum entre os casos do que entre os controles. A
mediana do peso ao nascer foi significativamente menor entre os bebés nascidos de
pacientes casos do que os controles.

Loveday M, et
al. (2021)

Foi identificada hemoglobina materna baixa como resultado materno desfavoravel ao
tratamento; quatro mortes maternas relacionadas a TB. Os resultados da gravidez
desfavoraveis incluiram ébitos fetais e neonatais n=10, pré-termo < 37 semanas n=28 e
BPN n=33.

Chopra S, et
al. (2017)

Duas mulheres morreram no pré-natal por complicacées relacionadas a TB, outras duas
perderam o seguimento. Condi¢Bes clinicas como diabetes, hipertensdo crénica,
convulsdes, doenga renal, pulmonar ou cardiovascular e Gtero fibroide foram registrados
em 10% dos casos indice e 20% dos controles. Febre foi a manifestagdo mais comum
presente em 21/50, seguida de tosse em 14/50, inchaco em 10/50 e perda de peso em
5/50. Mais mulheres com TB sofriam de anemia em comparacdo com os controles, eram
trés vezes mais propensas a ter retardo de crescimento fetal, cinco vezes mais propensas
a desenvolver trabalho de parto prematuro e duas vezes mais propensas a desenvolver
oligoidramnio.

Asuquo B et
al. (2012)

As complicag8es do tratamento incluiram hepatite (20,8%), colestase (12,5%) e vomitos
(16,7%). BPN foi mais comum entre mées com TB em comparacdo com controles, o BPN
foi explicado pelo parto prematuro, mas néo pela etnia.

Miranda-
Flores AF
(2015)

Os sintomas mais frequentes foram: tosse (46,95%), tosse acompanhada de febre
(24,49%) e febre (12,24%). O motivo mais frequente de cesariana foi sofrimento fetal
agudo (6,12%). Em relacdo aos desfechos maternos, os mais frequentes foram parto
prematuro (18,37%) e sepse materna (6,12%).

Lacourse SM,
et al. (2016)

Os bebés nascidos de mulheres com diagnéstico de TB no parto tinham 2,64 vezes mais
chances de ter BPN em compara¢do com bebés nascidos de mulheres sem TB. Da
mesma forma, bebés nascidos de mulheres com TB eram 1,95 vezes mais propensos a
serem pequenos para idade gestacional.

Fonte: Pessoa JS, et al., 2023.

Dentre as acdes identificadas pela literatura durante a assisténcia de salde para gravidas explicitadas no
Quadro 3, encontra-se especialmente a suspensdo ou alteracdo da terapéutica entre mulheres que
apresentaram alteracdes hepaticas significativas; o adiamento do tratamento para menor probabilidade de
efeitos colaterais ao feto; a identificacdo de casos de resisténcia as drogas do esquema, com aumento de
duracao do tratamento e substituicdes medicamentosas; 0 acompanhamento pés-tratamento durante um
semestre sem a presenca de ocorréncias; e a instauragdo da quimioprofilaxia para recém-nascidos (RN) de
casos de TB.
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Quadro 3 — Apresentacédo dos resultados relacionados as acdes de saude dispensadas durante o tratamento
da gestante com TB.

Autor/Ano Acdes de salde
Li Q, et al. A ATT (Isoniazida (H) 300mg ao dia) foi prescrita inicialmente para 27 novas pacientes,
(2019) assim como Rifampicina (R) 450mg ao dia, Etambutol (E) 750mg ao dia e Pirazinamida
(2) 1.500 mg ao dia. Elas foram acompanhadas por seis meses ap0s a descontinuacéo
da ATT,; recorréncias ndo foram registradas.
AliRF, etal. | Das 27 (0,9%) pacientes com TB bacteriologicamente positivos recém-diagnosticados,
(2021) 25 (93%) iniciaram o tratamento da TB.
Baluku JB e Foram incluidas 18 gestantes com TB-DR nesse estudo, entre essas mulheres, 12
Bongomin F, | (66,7%) apresentavam TB-DR priméria e 8 (44,4%) TB-MDRErro! Indicador n&o d
(2021) efinido. Levofloxacina (Lfx), Pirazinamida, Cicloserina e Kanamicina foram os

medicamentos mais (>78%) utilizados no esquema de tratamento e a duragdo média do
tratamento foi de 17,6 meses. As mulheres gravidas sdo monitoradas de perto por
médicos e pelo conselho nacional local de TB-DR. A taxa de sucesso foi de 83,3%.

Beck-friis J, et

Houve mais combinacdes alternativas dos medicamentos entre as pacientes gravidas

al. (2020) devido a eventos adversos; a suspensdo temporaria do medicamento devido a niveis
elevados de transaminases foi mais frequente em mulheres gravidas do que néo
gravidas; a duracdo do tratamento foi de sete a nove meses.
WALT MVD, et | O inicio do tratamento da TB-DR deve ser adiado até o segundo trimestre, mas
al. (2020) preferencialmente o terceiro trimestre.
Bekker A, et | Quarenta e uma (55%) de 74 mulheres com TB tiveram resultados favoraveis no
al. (2016) tratamento da TB e 33 (45%) mulheres tiveram resultados desfavoraveis no tratamento.

Foi iniciada terapia preventiva com isoniazida nos lactentes.

Salazar-Austin
N, et al. (2018)

Quase todas as mulheres iniciaram a terapia para TB durante a gravidez, exceto 3 nas
quais a TB foi diagnosticada pelo estudo durante a inscricdo. A terapia preventiva da TB
foi iniciada em 81% dos lactentes nascidos de pacientes casos; regimes incluiram 3
meses de Isoniazida/Rifampicina ou 6 meses de Isoniazida. Os cuidadores relataram a
conclusdo da terapia em 75% e 42% daqueles prescritos os regimes de 3 meses e 6
meses, respectivamente.

Chopra S, et | Todas as pacientes receberam o padrdo DOTS ATT. Nenhuma paciente recebeu
al. (2017) Estreptomicina. Sete mulheres experimentaram efeitos colaterais secundarios a ATT,
fazendo com que ela fosse interrompida ou alterada. Enquanto a ATT teve que ser
modificada em quatro pacientes, ela foi interrompida e reiniciada ap6s a normalizacéo

dos testes de fungdo hepatica em trés pacientes.
Asuquo B, et | De um total de 20 pacientes (87,5%) com esquema padréo de tratamento, duas pacientes
al. (2012) (8,3%) apresentavam resisténcia a lIsoniazida e foram tratadas inicialmente com

Rifampicina, Pirazinamida e Etambutol, e posteriormente alterados para Rifampicina e
Etambutol pelos 10 meses restantes de tratamento. A paciente com TB-MDR foi tratada
com Moxifloxacina, Amicacina, Claritromicina, Etambutol e Pirazinamida durante a
gravidez e, posteriormente, foram adicionados Cicloserina e Protionamida. Todas as
pacientes com hepatite tiveram seu tratamento interrompido, mas foram reiniciados a ATT
de forma gradual.

Fonte: Pessoa JS, et al., 2023.

DISCUSSAO

As evidéncias cientificas demonstraram as principais consequéncias para a gestante acometida por TB e
como sdo direcionados o tratamento e cuidado desse publico alvo nos servigos de salde. A auséncia de
publicacdes nacionais sobre a tematica nas bases de dados consultadas denota a necessidade do
desenvolvimento de estudos primarios com o publico das gravidas com TB, objetivando ampliar os
conhecimentos neste campo no ambito nacional.
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No que concerne as manifestacdes clinicas presentes nas mulheres em estado gravidico com TB, os mais
prevalentes sinais e sintomas foram a inapeténcia, supressdo do ganho de peso, hipertermia e fadiga. Com
efeito, retardos no seu diagnostico e terapéutica podem acontecer devido ao comeco atipico da TB respectiva
a gestacdo. Tais sintomas anteriormente citados, a exemplo da falta de apetite e fadiga, sdo similares a
fendmenos fisioldgicos da gravidez (FONSECA ACM, et al., 2021). Ademais, segundo o estudo de Li Q, et al.
(2019) evidenciou que a diminuicdo do peso causado pela TB pode ser camuflada pelo aumento do peso
habitual durante a gestacao, onde 64,3% das gestantes ndo atingiram o ganho de peso esperado.

Tais desafios para diagnosticar a TB materna podem causar resultados negativos para gravidez. Os
sintomas respiratérios (tosse, expectoracdo, falta de ar, dor toracica e hemoptise) e sudorese noturna
relatados por algumas gestantes podem ser caracterizados como infec¢des respiratérias e/ou pneumonia,
resultando em uma progressdo grave da TB, submetendo a um regime terapéutico inadequado e,
consequentemente, a diagnosticos tardios e errdneos (ALI RF, et al., 2021; LI Q, et al., 2019; BEKKER A, et
al., 2016).

Ao avaliar os resultados dos estudos acerca da triagem dos sinais e sintomas de TB, € importante que
seja integrada ao longo das consultas pré-natais, especialmente quando se trata de uma area de alta carga
de TB. E recomendado pela OMS que é necessario considerar o rastreio sistematico da TB ativa entre as
mulheres gravidas, integrando os cuidados pré-natais (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2016).

Além disso, é recomendado o0 uso do esquema basico padronizado no tratamento para TB durante a
gravidez, atentando-se para os efeitos adversos que podem acarretar. Encontra-se uma extensa experiéncia
com a seguranca dos farmacos de primeira linha, mas os de segunda linha nédo é tdo extensa assim, e,
levando em consideracéo o risco-beneficio, a maioria deles é utilizado (BRASIL, 2019)

As drogas de segunda linha estdo diretamente correlacionadas com a hepatotoxicidade, nefrotoxicidade e
ototoxicidade (BUZIASHVILI M, et al., 2019). Beck-Friis J, et al., (2020) enfatizaram que os niveis de
transaminases hepaticas nas gestantes em terapia medicamentosa chegaram a estar cinco vezes mais
elevados que os niveis normais. Contudo, o0s niveis normalizaram ap6s suspensao do tratamento, levando a
probabilidade de a gravidez amplificar a ameaca de hepatotoxicidade durante o tratamento da TB.

Em uma revisdo integrativa, cujo objetivo foi ressaltar os riscos dos antituberculosos na gravidez, foi
possivel identificar que os aminoglicosideos, farmacos de segunda linha para TB de categoria D, oferecem
risco na gravidez. Apesar disso, o uso deles podem ser justificados caso ndo existam outras drogas mais
seguras (ANDRADE-JUNIOR FP, et al., 2020). Ademais, constatou-se que essa classe de farmacos atravessa
rapidamente a barreira placentaria sendo capaz de produzir efeitos adversos de perda auditiva e
nefrotoxicidade tanto na mae quanto no feto (BALIKU JB e BONGOMIN F, 2021; LOVEDAY M, et al., 2021;
ASUQUO B, et al., 2012).

Outra classe de agente antituberculoso de segunda linha sé@o as fluoroquinolonas, classificadas as mais
valiosas pelo seu amplo espectro. Nesse meio-tempo, podem causar prejuizos a nivel do sistema nervoso e
hepatico, da mesma maneira que existem interagcdes medicamentosas com as drogas anti-HIV, aumentando
sua toxicidade (ANDRADE-JUNIOR FP, et al., 2020).

Considerando a coinfec¢éo, Mokhele |, et al., (2021) constatou que mulheres com HIV-positivo estdo mais
susceptiveis a ocorréncia de eventos adversos do que mulheres com HIV-negativo. Esse risco ampliado de
eventos adversos pode estar relacionado ao uso da terapia antirretroviral (TARV) simultdneo com as drogas
para o tratamento da TB-MDR/RR (SCHNIPPEL K, et al., 2017).

Destaca-se que a TB traz multiplas implicacdes para a salde materna. Pré-eclampsia, abortos, hemorragia
pés-parto, 6bito materno, falta de apoio social, juntamente com a necessidade de um regime medicamentoso
prolongado e hospitalizacdo, desempenham uma sobrecarga na salde fisica e mental materna (LOVEDAY
M, et al., 2020; DENNIS EM, et al., 2018).
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As evidéncias mostram que ha um aumento considerado de complicacdes médicas para as mulheres
gravidas com TB, sobretudo quando ha a coinfecgdo com o HIV, em que o mesmo acaba provocando uma
imunossupresséao severa daquele organismo, deixando-o mais vulneravel (BEKKER A, et al., 2016).

Nesse interim, Salazar-Austin N, et al., (2018) em sua pesquisa realizada com gestantes HIV/TB positivas,
demonstra um aumento de pré-eclampsia 8 vezes mais presentes em mulheres coinfectadas, bem como a
propensédo de haver mais hospitaliza¢cdes, abortos espontdneos e natimortos.

Dessa forma, por perceber a complexidade da doenca nesse ambiente, é crucial a deteccdo precoce da
TB em mulheres gravidas, assim como um acompanhamento mais proximo durante a gravidez, a fim de evitar
eventos adversos obstétricos por meio de uma assisténcia de qualidade.

N&o s6 a salde obstétrica é afetada. No estudo de Lacourse SM, et al., (2016) relata que mulheres
doentes de TB apresentam 2,64 vezes mais chances de ter bebés com BPN e 1,95 vezes mais sujeitos a
serem PIG. Sugere-se que resultados perinatais adversos estdo correlacionados ao diagnéstico tardio,
tratamento incompleto ou lesdes pulmonares avancadas (JANA N, et al., 2012). Ainda assim, as gravidas que
finalizaram a terapia padréo, conforme é preconizado, continuaram exibindo BPN e PIG em seus resultados
perinatais, no qual foi explicado pelo parto prematuro (ASUQUO B, et al., 2012).

Em contrapartida, a prematuridade n&o justifica a reducdo do peso ao nascer. Essa diminuicdo esta
provavelmente associada a restricdo do crescimento fetal, a qual pode se sobrepor a uma taxa aumentada
de prematuridade nos RN (JANA N, et al., 2012).

A TB congénita € uma condi¢do rara que pode acometer o RN entre a segunda e a terceira semana de
vida, com possibilidade de desconforto respiratério, febre, letargia, irritabilidade e hepatoesplenomegalia
(MIRANDA-FLORES AF, 2015). Corroborando tal afirmacéo, apenas um estudo dos 15 selecionados relatou
a presenca de TB congénita confirmada em dois neonatos, sendo esses filhos de mulheres com HIV
associado & TB (BEKKER A, et al., 2016).

Mediante as implicagbes que as mulheres gravidas e seus filhos estdo susceptiveis a desenvolver por
conta do regime medicamentoso, foram destacadas ac¢des de saude que implicam em melhor assisténcia, de
modo a reduzir os riscos de desfechos adversos. Estudos distintos constataram a suspensdo temporaria ou
modificacdo dos medicamentos utilizados em razdo das enzimas hepéticas anormalmente elevadas,
causadoras da hepatotoxicidade. Além disso, é referido que, apds a suspensdo proviséria, os niveis de
transaminases hepaticas retornaram a sua normalidade, sendo possivel retomar gradualmente as
medicacgbes (BECK-FRIIS J, et al., 2020; CHOPRA S, et al., 2017; ASUQUO B, et al., 2012).

Vale salientar que o trimestre em que a paciente iniciou seu tratamento influenciou consideravelmente nos
resultados do parto. Aquelas que iniciaram seu tratamento logo no inicio do primeiro trimestre tiveram 60%
de terem menos nascidos vivos em relacdo aquelas que iniciou no segundo e terceiro trimestre, 90,9% e
100% respectivamente. Portanto, recomenda-se o adiamento do inicio do tratamento a fim de alcangar
desfechos favoraveis (WALT MVD, et al., 2020).

Se durante o tratamento for identificado resisténcia medicamentosa entre as gravidas, torna-se
fundamental a alteracao dessas drogas para prosseguir com a terapia eficaz, como também, quando a mesma
demonstra eventos adversos relacionado a droga, faz-se urgente a substituicdo para evitar possiveis
complicagBes no bindmio mée e filho. Desse modo, em virtude dessas substituicdes e alteracdes, a duragéo
do tratamento pode se estender para além dos 6 meses, podendo chegar de 9 até aos 17 meses de duracgao
(BALUKU JB e BONGOMIN F, 2021; BECK-FRIIS J, et al., 2020).

A maioria das mulheres apresentaram uma boa adesao ao tratamento de primeira linha. Entretanto, por
efeito da localizagdo da doenca em algumas delas (TB extrapulmonar ou mista), foi preciso adicionar
medicamentos de segunda linha no seu regime terapéutico. Nessa coorte, foi constatado 96,4% de pacientes
curados, 0s quais foram acompanhados por um periodo de seis meses com o propésito de avaliar o
desenvolvimento dos RN expostos a medicamento de segunda linha, bem como evitar recidivas da doenca
(LI Q, et al., 2019). Frente aos RN expostos, 0s estudos mostram a imposicdo de terapia preventiva com a
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finalidade de evitar a transmissédo de TB infantil. A terapia preventiva com isoniazida (TPI) foi iniciada nos
lactentes com uma aceitacdo de 79% a 81% do regime terapéutico, ao qual foram incluidos 3 meses de
isoniazida/rifampicina ou 6 meses de isoniazida (SALAZAR-AUSTIN N, et al., 2018; BEKKER A, et al., 2016).
A TPI é aconselhada para individuos que ndo ha infeccdo do M. tuberculosis anteriormente, especialmente
para aqueles neonatos que vivem proximos de contatos com TB no ambiente familiar. Criangas menores de
5 anos que dividem o mesmo ambiente com pessoas com TB tem um risco de morte oito vezes maior (JANA
N, et al., 2012). Assim sendo, a terapia preventiva para TB garante 80% de protecéo a esses RN, prevenindo
o desenvolvimento da doenca.

CONSIDERAGOES FINAIS

Os principais achados convergiram para atraso no diagnéstico da TB nas mulheres em fase gestacional;
resultados favoraveis de parto atrelados ao atraso no inicio do tratamento para o segundo/terceiro trimestre;
e sucesso do tratamento na maioria dos estudos analisados. Recomenda-se a integracdo da triagem acerca
da TB nas consultas pré-natais para facilitar o diagnéstico e tratamento precoce, acompanhamento clinico
proximo a essas gestantes diagnosticadas com TB e seus bebés, devido ao risco para desfechos infantis
desagradaveis. Recomenda-se ainda a farmacovigilancia durante o tratamento na gravidez, em razéo dos
eventos adversos que os medicamentos podem causar. Como limitacdes do estudo, ressalta-se a escassez
de pesquisas voltadas a populacdo em questdo no cenario nacional. Dessa forma, existe uma lacuna a ser
preenchida, destacando-se ainda que este trabalho nao finaliza a tematica abordada, mas abre caminhos
para a oportunidade de mais pesquisas centradas no publico gestante portador da TB, que ainda considerada
curavel, pode trazer problemas para o bindmio mae-bebé.
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