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RESUMO

Objetivo: O objetivo geral desse estudo € relatar a eficacia da vacina BCG no controle
da Tuberculose em recém-nascidos. Metodologia: Foi realizada uma Revisédo Integrativa
de Literatura, de carater descritivo, abrangendo o periodo de 2006 a 2018, utilizando os
seguintes descritores: Tuberculose; Vacina BCG; Prevencéo Primaria nas bases de dados
MEDLINE e SciELO. Resultados: A eficacia da vacina primaria contra BCG € altamente
variavel em diferentes populacdes. Atribui-se a diversos fatores, a exemplo de diferencas
na exposicao a micobactérias ambientais, caracteristicas genéticas da populacao, dife-
rencas na viruléncia do M. tuberculosis, alto risco de reinfeccao, diferencas nas cepas
de BCQG e diferencas nutricionais. Conclusao: Foi perceptivel o valor de sua eficacia na
reducdo do desenvolvimento da doenca quando comparado aqueles que ndo recebem
a imunizacdo da vacina. Desde a implantacdo da vacina Bacilo Calmette-Guerin (BCG)
no Programa Nacional de Imunizagéo (PNI), esta continua sendo a forma mais eficaz de
prevencdo da Tuberculose.
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ABSTRACT

The general objective of this study was to report the BCG vaccine efficacy in the
control of tuberculosis in newborns. It was accomplish a Literature Integrative Review,
descriptive character, covering the period from 2006 to 2018, using the descriptors:
Tuberculosis; BCG vaccine; Primary Prevention and using MEDLINE and SciELO data
bases. The efficacy of the primary vaccine against BCG is highly variable in different
populations. It's attributed to several factors, such as differences in exposure to envi-
ronmental mycobacteria, genetic characteristics of the population, virulence differen-
ces of the M. tuberculosis, high risk of reinfection, differences in BCG strains and nu-
tritional differences. It was visible the value of the vaccine in reducing of the disease
development when compared to those who do not receive the imunization. Since the
implantation of the Bacilo Calmette-Guerinvaccine (BCG) in the Imunization National
Program (INP), this continue being the most effective form of tuberculosis prevention.
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1 INTRODUCAO

Ao longo do processo historico, as representacdes da Tuberculose (TB) se fir-
maram ou se modificaram por meio da negociagdo entre 0 micro € 0 macro, o in-
dividuo e a sociedade. Houve uma preocupacdo crescente com relacdo a doenca,
quando ela se tornou um problema social e comecou a mobilizar a elite médica para
uma solucdo de cura (GONCALVES, 2000).

Em meados do século XIX (1860), a medicina associava a tuberculose (tisica)
“diretamente as condi¢cdes de miséria em que vivia a populacdo” e a grande preo-
cupacao era em termos de saude publica. Naquela época, ndo havia métodos diag-
nosticos e nem terapéuticos eficazes para combater a tuberculose, em outra visdo
social e abrangente, as politicas higienistas lutavam para oferecer melhores condi-
¢Oes locais e protecdes para o trabalho nas industrias, na esperanca de manter um
controle da tuberculose (GONCALVES, 2000).

Um avanco no diagnostico e tratamento foi a descoberta do bacilo de Koch, em
1882, identificando a tuberculose como causa de uma série de associacdes, que per-
mitiam maior infecciosidade e consequente disseminacao, o individuo torna-se en-
tdo o agente hospedeiro e transmissor da tuberculose e € ele quem transmite adiante
a doenca. As mas condi¢cdes de moradia, a alimentacdo precaria e o local inadequado
de trabalho eram fatores considerados importantes para a exposicdo ao bacilo de
Koch e o crescente adoecimento da populacédo. Dessa forma, os menos favorecidos
economicamente tinham maiores chances de contrair a enfermidade, por viverem
nessas condicdes (GONCALVES, 2000).
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Em virtude dessa desigualdade social atrelada ao agravo, o médico sanitarista
Oswaldo Cruz, na época diretor-geral de Saude Publica do governo de Pereira Passos,
propds uma reestruturacdo da cidade do Rio de Janeiro para o combate a doen-
cas epidémicas e lancou campanhas sanitarias com repercussdo nacional. Em 1907,
elaborou-se um plano de combate a tuberculose que ndo obteve sucesso, por falta
de recursos, vetada pelo Congresso, visto que “a tuberculose, doenca endémica, so-
bretudo na classe operaria, ndo ameacava diretamente a estrutura do Estado ou da
economia” (FIOCRUZ, 2005).

Em 1973, compreendendo a relevancia da vacinacao e entendendo que tal ato
ndo deveria ser esporadico, foi formulado o Programa Nacional de Imunizac¢des (PNI),
por determinacao do Ministério da Saude, com o objetivo de coordenar as acdes de
imunizacdes que se caracterizavam, até entdo, pela descontinuidade, carater episo-
dico e pela reduzida area de cobertura, onde a proposta basica para o Programa foi
aprovada em reunido realizada em Brasilia, em 18 de setembro de 1973 (BRASIL, 2015).

Ao longo do tempo, a atuacdo do PNI alcan¢ou consideraveis avangos ao consoli-
dar a estratégia de vacinacdo nacional. Algumas metas tracadas foram o controle de ou-
tras doencas imunopreveniveis como Difteria, Coqueluche, Tétano acidental, Hepatite B,
Meningites, Febre Amarela, formas graves da Tuberculose, Rubéola, Caxumba em alguns
Estados, bem como, a manutencao da erradicacao da Poliomielite (BRASIL, 2015).

A partir disso a vacinacao para prevencao da tuberculose (Bacilo de Calmette-
-Gueérin — BCG) passou a fazer parte do calendario de vacinacao infantil, sendo obtida
a partir de bactéria viva atenuada, administrada por via intradérmica (injecéo sob a
pele) de preferéncia no braco direito, sendo necessaria somente uma dose da vacina,
onde todas as criancas devem tomar apos o nascimento (TOSCANO; KOSIM, 2015).

A vacina BCG possui diversos beneficios, como a protecdo contra as formas gra-
ves da tuberculose, esta € uma doenca contagiosa produzida por bactéria que atinge
principalmente os pulmdes e que, se néo tratada, pode provocar graves problemas
respiratorios, emagrecimento, fraqueza e até levar a morte. A tuberculose € transmiti-
da por via respiratoria, de pessoa a pessoa pelo ar, por meio da tosse, espirro ou fala.
Os principais sintomas sao: febre ao final do dia, tosse, fraqueza, cansaco e perda de
peso (TOSCANO; KOSIM, 2015).

Quanto a epidemiologia, o Brasil possui 181 municipios prioritarios para o Progra-
ma Nacional de Controle da Tuberculose. Em 2012, foram registrados 71.230 casos no-
vos da doenca no Sistema de Informacéo de Agravos de Notificacdo (SINAN). As taxas
de incidéncia foram de 36,7/100 mil habitantes para todas as formas de tuberculose e de
20,7/100 mil habitantes para os casos baciliferos. As pessoas privadas de liberdade, em
situacdo de rua, com coinfeccéo de TB e virus da imunodeficiéncia humana (HIV), indi-
genas e profissionais de saude sao populacdes consideradas prioritarias para o controle
da tuberculose, devido a maior vulnerabilidade em adoecer (BRASIL, 2014).

Em relacdo a cobertura vacinal, de acordo com uma pesquisa realizada pela
Fundacdo de Amparo a Pesquisa do Estado de Sdo Paulo (FAPESP), em 2018, houve
sua reducao, pois o Ministério da Saude aponta que: ha a percepcdo enganosa dos
pais quanto a vacinacao, de que ndo é preciso mais vacinar porque as doencgas es-
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tdo de certa forma “desaparecidas”’; o desconhecimento de quais sdo 0s imunizantes
que integram o calendario nacional de vacinacéo, todos de aplicacdo obrigatodria; o
medo de que as vacinas causem reacdes prejudiciais ao organismo; o receio de que
o numero elevado de imunizantes sobrecarregue o sistema imunologico, ou seja, o
nivel de vacinacdo depende muito do vinculo das familias com o servico de saude
e das informacdes fornecidas.

Dados do Ministério da Saude revelam que entre janeiro e agosto de 2018, ne-
nhuma das nove principais vacinas atingiu a meta de proteger 95% do publico alvo. As
meédias alcancgadas estdo entre 50% e 70%. A vacina BCG esta com meédia de cobertura
de 38,9% — a mais baixa do pals, ja que a meta nacional é de 75,9% (ZORZETTO, 2018).

Devido a relevancia do tema, o estudo busca responder a seguinte questao nor-
teadora: A administracdo da vacina BCG pode controlar a Tuberculose em recém-
-nascidos? O objetivo geral desse estudo é relatar a eficacia da vacina BCG no contro-
le da Tuberculose em recém-nascidos por meio de uma revisao integrativa.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao integrativa de literatura, de carater descritivo, a fim de
resumir e sintetizar o conhecimento cientifico ja produzido. No levantamento das
pesquisas para revisao do artigo foram utilizados os seguintes descritores: Tubercu-
lose; Vacina BCG; Prevencao Primaria; no idioma portugués de acordo com os Des-
critores em Ciéncias da Saude (DECS). Foram utilizadas 3 (trés) estratégias de busca
contendo o operador boleano AND (TABELA 1). A coleta de dados foi realizada na
Biblioteca Virtual de Saude (BVS) com o uso das bases de dados eletronicas: SCIELO
e MEDLINE. Adotando como critérios de incluséo: artigos disponiveis na integra,
artigos nos idiomas portugués e inglés, publicados nos periodos 2006 a 2018 que
respondem a pergunta norteadora.

Apos a definicdo das estratégias deu-se a leitura dos titulos e resumos dos arti-
gos, por meio da qual foram encontrados 113 artigos e destes, foram incluidos 5 arti-
gos e excluidos 108 artigos, por ndo atenderem aos critérios de inclusao previamente
estabelecidos. Assim, 5 artigos compdem a amostra deste estudo, pois se relacionam
a questao norteadora. Também, foram utilizados para contextualizacao e discussao
dos temas livros de acervo bibliografico pessoal e da biblioteca virtual e central do
Centro Universitario Tiradentes (UNIT/AL). Utilizou-se ainda publicacdes do Ministé-
rio da Saude e a Cartilha de Vacinas.

Tabela 1 — Sintese da Estratégia de busca

- Base de Artigos . ;
Estratégia Dados Encontrados Titulos Resumos Integra
Medline 28 1 1 1
BCG AND Vacina
SciELO 9 2 2 2
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. Base de Artigos . :
Estratégia Dados Encontrados Titulos Resumos Integra
Tuberculose AND Medline
"Vacina BCG’ 91l L 1 1

“Prevencéao & con- .
trole” AND "Vacina | edine 4632 1 1 1

BCG”

Total 5

Fonte: Dados da Pesquisa (2018).

3 RESULTADOS E DISCUSSOES

A tuberculose (TB) é um importante problema de saude publica em escala mun-
dial. Estima-se que um terco da populacdo do planeta esteja infectada com o Myco-
bacterium tuberculosis (MT). Cerca de 8,8 milhdes de casos novos de TB ocorrem no
mundo anualmente. A forma clinica mais frequente de TB é a pulmonar, principal
responsavel pela transmissao do bacilo da TB. No mundo industrializado, o aumento de
TB tem sido relacionado com o aumento da pobreza e das desigualdades sociais que
vém ocorrendo em diversos paises desse grupo (BARRETO; PEREIRA; FERREIRA, 2006).

O Bacillus Calmette-Guérin (BCG) é uma vacina viva atenuada dada rotineira-
mente a todos os recém-nascidos em paises em desenvolvimento sob o Programa de
Imunizacéo Universal (SAROHA et al, 2015). E recomendada ao nascer, sendo também
recomendados como medidas de controle, o diagnodstico precoce, tratamento de
casos de TB e quimioprofilaxia dos contatos (BARRETO; PEREIRA; FERREIRA, 2006).

Estudos observacionais demonstram que a vacinacdo primaria com BCG pode
oferecer protecédo parcial contra a infeccdo por M. tuberculosis e o diagnostico de
tal infeccdo € baseado na sensibilizacdo imunologica para antigenos de M. tubercu-
losis, conforme avaliado pelo teste cutaneo de tuberculina e testes de liberacéo de
interferon-y (NEMES et al, 2018). A vacina BCG foi administrada pela primeira vez por
via oral a uma crianca em 1921, e ainda € a unica vacina aprovada para a prevencao
da TB (MONTAGNANI et al, 2016).

A vacina BCG induz o tipo retardado de reacado de hipersensibilidade e imunidade
mediada por células (CMI) no hospedeiro no periodo de 4 a 8 semanas apos a imuniza-
cdo. Alteracdes sao observadas no local da vacinacdo BCG na forma de papula, pustula,
ulcera e cicatriz e, é considerada uma evidéncia de vacinacdo bem sucedida, porém, a
falha de formacéao de cicatriz pode indicar ndo-reatores. Possui uma eficacia que varia
de 0 a 80% e acredita-se que a vacina BCG reduza a incidéncia de tuberculose dissemi-
nada e meningite tubercular em criancas vacinadas (SAROHA et al, 2015).

Mais recentemente, o Ministério da Saude publicou uma Nota Técnica Infor-
mativa em que discutia a revacinacdo em casos da auséncia de cicatriz de BCG
apos vacinacao, ja que anteriormente a essa nota indicava-se a revacinacédo de
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todas as criangas que ndo obtivessem tal cicatriz. Porém, com essa nota, publicada
em 2019, o Programa Nacional de Imunizacdes (PNI) "ndo indica a revacinacédo de
criancas que nédo desenvolveram cicatriz apos a vacinacao indicada ao nascimen-
to” (BRASIL, 2019, on-line)

Ha casos ainda em que muitos profissionais de saude abstém-se de fornecer a
vacina BCG a bebés prematuros e com baixo peso ao nascer (BPN), ou seja, um peso
inferior a 2 quilogramas (kg), por ndo apresentar certeza se a vacinacdo € somente
indicada para bebés a termo, com peso normal (superior a 2 kg), de modo a adquirir
sua seguranga e imunogenicidade. Esses bebés por vezes deixam de ser imunizados
no nascimento, acarretando um impacto negativo na cobertura de imunizacdo para
bebés com BPN, tornando-os vulneraveis a infeccdo (SAROHA et al, 2015).

No Brasil, trés estudos caso-controle em diferentes cidades apontaram elevada
protecado da primeira dose da vacina BCG: 84,5%, 93,3% e 99,5% (PEREIRA et al, 2007).
O pais suspendeu o uso da segunda dose da vacina BCG em escolares e essa defini-
¢do ocorreu a partir de discussdes do Comité Tecnico Assessor do Programa Nacional
de Imunizacdes do Ministério da Saude. Por meio de um ensaio clinico controla-
do, randomizado, realizado em Salvador e Manaus, cuja indicacdo foi que a segun-
da dose de BCG ndo demonstrava protecao, similar a um estudo caso-controle para
avaliar a seqgunda dose de BCG em Recife. Esses resultados deram suporte a decisdo
de suspensédo da revacinacao para protecdo contra TB no Brasil (PEREIRA et al, 2007).

Segundo o estudo randomizado de Aronson e outros autores, a eficacia persiste
por até 60 anos, com apenas uma reducao nao significativa ao longo do tempo; Bar-
reto, Pereira e Ferreira (2006) relataram uma duracdo de protecédo de 15-20 anos em
individuos vacinados ao nascer; para Weir e outros autores uma duracdo da memoria
imunologica de pelo menos 14 anos em individuos vacinados ao nascimento ou
durante a adolescéncia (MONTAGNANI et al, 2016).

Uma meta-analise de estudos observacionais da vacinacdo primaria com
BCG mostrou uma estimativa combinada de 27% de eficacia contra a infec¢éo ini-
cial por M. tuberculosise 71% de eficacia contra a doenca da tuberculose. A eficacia
da vacina primaria contra BCG ¢ altamente variavel em diferentes populacdes
(NEMES et al, 2018).

Tais estimativas da eficacia da vacina podem apresentar interferéncias de con-
dicdes de utilizacdo da vacina, como viabilidade, dose utilizada, via de administracao;
fatores relacionados ao hospedeiro, como estado nutricional, outras infeccdes e as-
pectos genéticos (BARRETO; PEREIRA; FERREIRA, 2006).

A efetividade da vacina BCG atribui-se a diversos fatores, a exemplo de diferen-
¢as na exposicdo a micobactérias ambientais, caracteristicas genéticas da populacéo,
diferencas na viruléncia do M. tuberculosis, alto risco de re-infeccdo, diferencas nas
cepas de BCG e diferencas nutricionais (PEREIRA et al, 2007).

No Quadro 1, a seguir, foram abordadas informacdes acerca dos artigos utiliza-
dos na pesquisa, como o0 ano de publicacdo, a base de dados em que foi encontrado,
o método de pesquisa, os autores, nivel de evidéncia e desfecho correspondente a
pergunta de pesquisa.
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Titulo do Base de Nivel de
. Ano Método Autores evidéncia Desfecho
artigo dados Lo
cientifica
Vacina Mauricio Demonstra
BCG: efica- Luiz Barre- .

) . o ) que a vacina
cia e indi- Revisao Sis- to; BCG possui
cacdes da SciELO tematica de Susan M. Nivel I .. p

. ~ 2006 . o eficacia con-
vacinacao Literatura. Pereira;
. tra a Tuber-
e da revaci- Arlan A.
x . culose.
nacao. Pereira.
Elisa Ne-
mes;
Hennie Gel-
denhuys.,
Virginie
Rozot,
Kathryn T.
Prevencao Rutkowski,
da Infec- Reviséo Frances Revela que a
cdo por M. Sistematica | Ratangee, revacinacao
tuberculo- de estudos | Nicole Bilek, da BCG é
siscom H4: | 2018 | MEDLINE | clinico ran- | Simbarashe Nivel I eficaz contra
Vacina IC31 domizados Mabwe, O surgimento
ou Revaci- e controla- | Lebohang da Tubercu-
nacédo BCG dos. Makhethe,, lose.
Mzwandile
Erasmus.
Asma Toefy.
Humphrey
Mulenga,
MPH,
Willem A.
Hanekom.
Susan M
Vacina Pereiral;
Odimariles Relata o efei-
BCG contra .
o Maria to protetor
tuberculo- Revisao Sis- Souza Dan- existente na
se: efeito | 2007 SciELO tematica de ] Nivel I .
. tas; vacina BCG
protetor e Literatura .
- Ricardo contra a Tu-
politicas de : .
vacinacio Ximenes; berculose.
&ao. Mauricio L
Barreto.
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Titulo do Base de Nivel de
. Ano Método Autores evidéncia Desfecho
artigo dados s
cientifica
Imunoge-
nicidade e
seguranca
da vacina- Aborda a
~ Megha . L
Gao preco- Estudo Saroha: idade mini-
BCG tarcia orando- | MMA Farid vacinagio de
\ 2015 | MEDLINE " Prerna Nivel II cao
em recém- mizado e Batra: BCG, e indica
-nascidos intervencio- L a eficacia da
. Igbal Kaur; .
modera- nista. vacina no
DK Dewan. e
damente publico alvo.
pré-termo
(31-33 se-
manas)
Carlotta
Montagna-
n Aborda que
Susanna .
Reco- Esposito; a vacina
menda- Luisa Galli; (Bécleiizga
¢Oes para Revisdo Elena Chia- .
vacinacgéo Sistematica ppini; vacina apro-
2015 | MEDLINE s . " Nivel vada para a
contra e Metanali- | Nicola Prin- ~
. prevencao
tuberculose ses. cipi;
. NP da tubercu-
pediatrica Maurizio de
. . lose (TB) em
na Italia Martino. X .
recém-nasci-
(Grupo de dos
Estudo da ’
TB Pediatri-
ca Italiana).

Fonte: Dados da Pesquisa.

4 CONCLUSAO

A vacina BCG tem um papel determinante no controle da tuberculose, princi-
palmente em locais com alta carga da doenca. Oferece um bom nivel de protecédo
contra a TB, principalmente quando ofertada nos primeiros dias de vida, e por meio
da pesquisa, foi perceptivel o valor de sua eficacia na diminuicao do desenvolvi-
mento da doenca quando comparado aqueles que ndo recebem a imunizacédo da
vacina. Desde a implantacdo da vacina Bacillus Calmette-Guérin (BCG) no Progra-
ma Nacional de Imunizacao (PNI), essa continua sendo a forma mais eficaz de pre-
vencdo da Tuberculose.
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