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ARANTES, G. R. et al. Estimativa do risco de infecção tuberculosa em populações vacinadas pelo
BCG. Rev. Saúde públ., S. Paulo, 26: 96-107, 1992. A revacinação de escolares com BCG, capaz de
restaurar a alergia remanescente de vacinação realizada nos primeiros meses de vida, porém incapaz
de modificar a alergia devida à infecção pelo M. tuberculosis, possibilitaria a quantificação da
parcela dessa população infectada pelo bacilo de Koch. Foi desenvolvida pesquisa com o objetivo de
avaliar a aplicabilidade desses pressupostos na estimativa do risco de infecção tuberculosa em áreas
sob elevada cobertura com BCG. A população de estudo foi constituída por escolares com 6 a 9 anos
de idade freqüentando escolas municipais da zona leste da cidade de São Paulo, durante o primeiro
semestre letivo de 1988. De 11.455 vacinados, apenas 7.470 foram submetidos ao teste tuberculínico,
revacinados em seguida e retestados dez semanas depois. Destes, 3.314 tinham sido vacinados no
primeiro trimestre de vida com meia dose e os demais 4.156 receberam dose plena acima dessa idade
(75% no primeiro ano de vida, 20% no segundo e 5% no terceiro). A contagem dos infectados, pelo
confronto dos resultados pré e pós vacinais em tabelas de correlação, foi realizada segundo os
critérios do método original e modificação introduzida pelos autores, separadamente para os
vacinados no primeiro trimestre de vida e após essa idade. O risco de infecção foi, respectivamente,
0,35% e 0,37% com o critério original e 0,45% e 0,49% com o modificado. O referencial médio
disponível para a área estudada, estimado por outros métodos, foi 0,55%. As diferenças entre
critérios e idades e destes com o referencial não foram significantes (P > 0,05). Os resultados
sugerem que o método é aplicável para a estimativa do risco de infecção tuberculosa na idade
escolar, em vacinados com BCG no primeiro ano de vida, com dose plena de vacina.
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Introdução

As reações cruzadas devidas a infecções por
micobactérias atípicas diminuem a eficácia do
teste tuberculínico padronizado18, comprometendo
seu uso na vigilância da tuberculose. Esse efeito é
tanto mais acentuado quanto mais elevada for a
proporção dessas infecções em relação à prevalên-
cia da infecção específica1.

O mesmo acontece em áreas extensamente va-
cinadas com BCG intra-dérmico cuja influência

sobre o perfil tuberculínico pode perdurar até a
idade escolar, mesmo quando a vacina é aplicada
nos primeiros meses de vida3.

Em situações como essas, embora não seja
possível distinguir indivíduos infectados dos não
infectados, a prevalência daqueles pode ser esti-
mada decompondo-se matematicamente o perfil
tuberculínico dessas populações4,26.

Na falta de uma tuberculina específica para o
BCG, Dam e Hitze5 propuseram um método que,
ao lado da estimativa da proporção de infectados,
possibilitaria a identificação dos indivíduos atingi-
dos. Tal método é baseado em conhecimentos dis-
poníveis sobre as inter-relações entre as hipersen-
sibilidades devidas aos diversos agentes
micobacterianos envolvidos na questão. Assim,
(1) a alergia induzida por infecções atípicas apa-
rentemente enfraquece com o passar do tempo, tal
como acontece com a alergia induzida pelo
BCG9,10, podendo ser restaurada pelo teste tuber-
culínico6,15,20; (2) em contrapartida, a alergia re-
sultante de infecção pelo M. tuberculosis é muito
estável16, por isso não sujeita ao efeito restaurador
do teste; (3) a vacina BCG não incrementa a aler-
gia tuberculínica de pessoas anteriormente infecta-



das pelo bacilo de Koch16; (4) a vacina BCG em
infectados por micobactérias atípicas gera um per-
fil idêntico ao que resulta da vacinação de não in-
fectados por esses microorganismos23.

Por conseqüência, a relação entre duas reações
tuberculínicas sucessivas em um mesmo indivíduo
possibilitaria a distinção entre reações específicas e
inespecíficas, sob determinadas condições: numa
população constituída por uma mistura de não in-
fectados, infectados por outras micobactérias e in-
fectados pelo bacilo de Koch, a aplicação de uma
dose de BCG potente reforçaria a alergia induzida
pela micobactéria atípica, ou os resquícios de uma
alergia vacinal anterior, sem entretanto modificar
as reações específicas. Em outras palavras, as
reações não incrementadas identificariam os in-
divíduos infectados pelo bacilo da tuberculose.

Os autores da proposta5 ressalvam porém que,
apesar das semelhanças entre as alergias induzidas
pelo BCG e pelas micobactérias atípicas, elas são
quantitativamente diferentes, atribuindo-se maior
intensidade ao BCG.

Por esse motivo, uma alergia vacinal ainda in-
tensa poderá não ser reforçada por uma nova dose
de vacina19, levando com isso a uma falsa inter-
pretação positiva. Uma possível exceção seria a
situação na qual a vacinação é realizada com dose
reduzida, em recém-nascidos, os quais costumam
apresentar respostas menos intensas8 mesmo
quando vacinados com dose plena25; em revacina-
dos à idade escolar espera-se que ocorra um in-
cremento na alergia capaz de superar o erro ex-
perimental do teste5.

No Brasil vigorou até 1983 norma técnica esta-
belecendo a aplicação de 1/2 dose em crianças
com menos de 90 dias de vida11. Com o que, ainda
seria possível encontrar em 1988 crianças à idade
escolar que atendessem ao pré-requisito estabele-
cido por Dam e Hitze5.

Isto posto, a presente pesquisa foi planejada
com o objetivo geral de analisar a aplicabilidade
do método com vistas à estimativa do risco de
infecção tuberculosa e com os objetivos es-
pecíficos de: 1 - comparar os resultados de sua
aplicação em escolares primo-vacinados no pri-
meiro trimestre de vida com escolares primo-
vacinados depois dessa idade; 2 - confrontar os
riscos de infecção tuberculosa assim estimados
com outras estimativas disponíveis para a área
epidemiológica estudada.

Material e Método

A população de estudo foi constituída por alu-
nos da primeira série de 53 das 54 escolas mu-
nicipais de primeiro grau localizadas na zona

leste da cidade de São Paulo, onde é elevada a
proporção de famílias de baixa renda24. No início
do primeiro semestre escolar de 1988, após tra-
balho preparatório realizado por educadoras de
saúde pública, foram anotados em fichas indivi-
duais numeradas os dados de identificação das
crianças, data de nascimento e data da vacinação
(retirada da caderneta de vacinação ou documen-
to equivalente). Uma equipe constituída por 5 en-
fermeiros e 2 auxiliares técnicos, todos com
grande experiência nesse tipo de pesquisa, super-
visionados por enfermeira de saúde pública*, en-
carregou-se da pesquisa da cicatriz vacinal em
ambos os braços e da aplicação e leitura dos
testes tuberculínicos, segundo a norma técnica
em vigor12. No dia da leitura foi aplicada uma
dose de BCG, independentemente do antecedente
vacinal. Decorrido um período que variou de 10
a 12 semanas, foi aplicado novo teste de Man-
toux, usando-se duplicatas das fichas para ano-
tações, a fim de que os leitores desconhecessem
o resultado da primeira leitura.

Das fichas, as informações foram transferidas
para arquivo DBase III Plus e processadas em mi-
crocomputador de 16 bits com memória RAM de
20 megabytes.

Dos participantes com 6 - 9 anos de idade que
se submeteram às duas leituras, separaram-se os
vacinados no primeiro trimestre de vida e os vaci-
nados acima dessa idade, doravante denominados
primeira e segunda idade.

A identificação e contagem dos infectados foi
feita separadamente para cada uma dessas idades,
confrontando-se as reações pré e pós revacinação
em tabelas de correlação de acordo com o método
proposto5:

a) eliminadas do numerador e denominador as
reações zero ou muito pequenas (até 3 mm) em
ambos os testes, observadas sobre a diagonal ou
abaixo dela, e as reações mensuráveis ao primeiro
teste com resultado zero ao segundo;

b) contados os indivíduos cujas reações foram
iguais nos dois testes (sobre a diagonal); aqueles
cuja segunda reação foi menor do que a primeira
(abaixo da diagonal); e os indivíduos com reações
maiores ao segundo teste (acima da diagonal), po-
rém limitados pelo número contado abaixo da dia-
gonal na respectiva linha.

Pelos motivos que serão expostos na discussão,
foi realizada uma contagem alternativa dos in-
divíduos com reações maiores ao segundo teste,
limitados porém pelo afastamento observado
abaixo da diagonal, na respectiva linha.

* Enf. Janette Nassar, do Grupo de Programa de Tubercu-
lose da SES de S. Paulo.



O risco anual de infecção foi calculado pela ex-
pressão r = 1 - (Nn)1/n, utilizada em pesquisa ante-
rior2.

Resultados

Dos 12.442 participantes iniciais com 6 - 9
anos de idade, 11.455 (92%) estavam presentes no
dia da primeira leitura do teste tuberculínico, sen-
do que apenas 30 deixaram de receber nova dose
de vacina. Estavam presentes na data do reteste
9.314 (75%), dos quais 8.329 (67%) comparece-
ram no dia da leitura.

As perdas entre a aplicação e leitura foram seme-
lhantes nas duas ocasiões (8 a 10%). Dos 8.329 que
passaram pelas duas etapas, 7.470 (90%) tinham ci-
catriz vacinal. Destes, 3.314 foram vacinados na pri-
meira idade e 4.156 na segunda; dos últimos, 20%
no segundo ano de vida e 5% no terceiro.

Na Tabela 1 é apresentada a correlação entre os
resultados pré e pós vacinais nos 3.314 escolares
vacinados na primeira idade.

Foram desprezados, para fins de cálculos, os
valores sublinhados, em número de 44, subtraídos
dos 3.314 escolares. A contagem dos infectados
pelo critério original revelou 32 indivíduos abaixo
da diagonal, 18 sobre ela e 26 acima, perfazendo



76 em 3.270 (2,32%); pelo critério alternativo, os
infectados acima da diagonal foram 47, fazendo
com que o total aumentasse para 97 em 3.270
(2,97%).

A distribuição marginal à direita da Tabela 1
(somatória das linhas) representa as reações ao pri-
meiro Mantoux, cujo perfil é mostrado na
FIGURA 1A. A distribuição marginal inferior rep-
resenta as reações ao segundo Mantoux e o seu
perfil é apresentado em B, NA FIGURA 1.

Na Tabela 2, que se refere aos 4.156 vacinados
na segunda idade, os valores descontados (subli-
nhados) totalizaram 46, diminuídos dos 4.156. A
contagem dos infectados revelou 58, 18 e 49 in-

divíduos, respectivamente abaixo, sobre e acima
da diagonal, totalizando 125 em 4.110 (3,04%);
pelo critério alternativo, os infectados passaram a
ser 146 em 4.110 (4,04%).

As Tabelas 3 e 4 apresentam as distribuições das
diferenças entre a primeira e a segunda leituras do
Mantoux relativas aos infectados identificados na
sub-população vacinada na primeira idade, segundo
os critérios original e alternativo; os respectivos per-
fis tuberculínicos aparecem na FIGURA 3 A e B. As
Tabelas 5 e 6 reproduzem essas distribuições na sub-
população vacinada na segunda idade.

Na Tabela 7 constam as estimativas do risco
anual de infecção tuberculosa nas duas sub-













populações, segundo os critérios utilizados para a
identificação e contagem dos infectados, em con-
fronto com dois referenciais disponíveis para a
área em questão.

Discussão

Inquéritos tuberculínicos são inviáveis em
amostras domiciliares probabilísticas devido aos
elevados custos, razão pela qual se tem dado pre-
ferência, no Brasil, a populações escolares.

As perdas observadas entre a aplicação e a lei-
tura do Mantoux (8 a 10%), provavelmente devi-
das ao absenteísmo, foram semelhantes às obser-
vadas em inquéritos realizados anteriormente na
área. A perda da primeira para a segunda etapa
(17%), mais acentuada, parece representar o acrés-

cimo de outro fator - evasão ou transferência - o
que poderia significar algum tipo de seleção a fa-
vor dos que permaneceram nas escolas2. A compa-
ração entre os dois subgrupos (8.329 submetidos
aos dois testes e os 3.126 testados apenas uma
vez) não revelou diferença significante quanto à
composição por sexo e idade; e a proporção de
portadores de cicatriz vacinal foi idêntica em am-
bos, bem como a prevalência de reatores fortes*.
Quanto à comparação entre vacinados e não vaci-
nados, em termos de prevalência de infecção, ela é
questionável se a cobertura vacinal for muito ele-
vada, admitindo-se que os não vacinados possam
representar um grupo populacional sob maior risco
de infecção tuberculosa21.

Na população estudada, a composição por sexo
e idade foi semelhante nos dois subgrupos, o mes-
mo ocorrendo com a distribuição segundo sub-
regiões de residência3. Além do mais, uns e outros
estavam inseridos no contexto escolar, fre-
qüentando as mesmas escolas e o mesmo período
do ano letivo.

Contudo, não se pode afastar a possibilidade de
riscos de infecção diferentes entre os dois sub-
grupos, nos anos que antecederam a entrada na es-
cola, uma vez que não se pesquisou a procedência
e o tempo de residência na área.

A análise dos dados das Tabelas 1 e 2 mostra
que o incremento causado pela revacinação foi
muito expressivo nas reações nulas ou fracas ao
primeiro teste, em comparação com o incremento
observado nas reações mais fortes.

O perfil tuberculínico pré vacinal (Figuras 1 A
e 2A) sugere uma distribuição assimétrica à direita
que na verdade esconde no seu bojo três distri-
buições normais, como já foi demonstrado4,26. Evi-
dentemente a prevalência de infecção tuberculosa,
calculada pelo critério das normas técnicas, seria
superestimada3, principalmente na subpopulação
vacinada na segunda idade, inoculada com o dobro
da quantidade injetada na primeira idade.

Por sua vez o perfil pós vacinal delineia uma
distribuição normal (Figuras 1B e 2 B), como seria
de esperar22, para qual os reatores nulos ou fracos
ao primeiro teste contribuíram com maior ênfase.

A distribuição das diferenças entre as duas lei-
turas nos infectados, assim identificados, (Tabela
3) revela que apesar de o número de observações
abaixo da diagonal ter sido apenas 27% maior do
que o número acima dela, a magnitude ([] x) dos
desvios negativos foi quase o dobro da magnitude
dos desvios positivos, e a média das diferenças foi
menor do que zero (-0,64 mm), contrariando a ex-
pectativa de uma ligeira predominância positiva

* Dados inéditos à disposição dos interessados.



devida ao efeito "booster" do teste tuber-
culínico14,15. Todavia, com o balizamento dos in-
fectados localizados acima da diagonal levando
em conta, em cada linha, o produto do número
pela amplitude dos desvios negativos, os resulta-
dos foram mais coerentes com o conhecimento
disponível a respeito do erro experimental do teste
padronizado7,17.

Assim realizada, a contagem dos indivíduos a-
cima da diagonal aumentou de 26 para 47 (+
80%), porém a magnitude dos desvios positivos
superou os negativos em apenas 14% (Tabela 4), e
a média da distribuição das diferenças se tornou
discretamente positiva (0,16 mm) com desvio-
padrão 3,16 mm. Vale ressaltar que a margem de
erro experimental implícita nesse procedimento se
manteve próxima dos limites de ± 6 mm, estabele-
cidos em dois inquéritos consecutivos, sem vaci-
nação intermediária13.

O perfil tuberculínico dos infectados, identifi-
cados pelo procedimento alternativo, mostrou-se
mais aproximado à distribuição normal do que o
perfil obtido com a proposta original (Figs. 3 A e
B). O mesmo deu-se com os infectados do grupo
vacinado na segunda idade: a distribuição das di-
ferenças entre as leituras apresentou média negati-
va, superioridade de 18% no número de negativos,
a qual alcançou 100% em termos de magnitude
dos desvios.

Tal como no grupo anterior, a contagem dos in-
fectados, tomando por base a amplitude dos desvi-
os (Tabela 6), além de amenizar a diferença entre
as somatórias dos desvios positivos e negativos,
revelou uma média positiva próxima de zero.

Os resultados obtidos segundo o momento da
primovacinação e conforme diferentes critérios de
contagem dos infectados, comparados com duas
estimativas disponíveis, são apresentados na
Tabela 7. Um dos referenciais - 4,15% - foi esti-
mado em 10.855 escolares dessa população (vaci-
nados no primeiro ano de vida) a partir da
decomposição gráfico-matemática do respectivo
perfil tuberculínico4. Esse método, aplicado pela
primeira vez em vacinados, fora utilizado com
sucesso em população contaminada por micobac-
térias atípicas 26,27,28.

O outro referencial - 4,48% - foi estimado em
apenas 602 escolares não vacinados, com as res-
salvas apontadas, interpretando-se como infecta-
dos os reatores com 10 ou mais milímetros de
diâmetro12.

A transformação das prevalências em riscos de
infecção, por corrigir as diferenças de idade, e ne-
cessária para efetuar o confronto entre os critérios
(original e alternativo) e entre os momentos da pri-
movacinação (primeira e segunda idades). Isto
posto, os riscos de infecção estimados pelos dois

critérios e segundo os momentos (0,35%, 0,37%,
0,45% e 0,49%) foram comparados entre si e com
a média dos referenciais disponíveis (0,55%). As
diferenças entre critérios e idades e destes com o
referencial não foram significantes (P > 0,05).

Em suma, o momento da vacinação no primeiro
ano de vida parece não ter influído na estimativa do
risco de infecção, ao passo que a modificação intro-
duzida no critério de contagem dos infectados,
além de melhorar o seu perfil tuberculínico, forne-
ceu resultados mais próximos dos referenciais.

Pelo visto, ao contrário da expectativa de Dam
e Hitze5, o método é aplicável em vacinados com
dose plena e por isso recomendável para o acom-
panhamento da evolução do risco de infecção tu-
berculosa em circunstâncias semelhantes às da
área estudada.

ARANTES, G. R. et al. [Determining the risk of tuber-
culosis infection in BCG-vaccinated populations]. Rev.
Saúde públ., S.Paulo, 26: 96-107, 1992. The revaccina-
tion of schoolchildren can restore the residual allergy
induced by vaccination in the first years of life but can
not modify the allergy resulting from a natural infec-
tion. So revaccination in this population should indi-
cate the group infected by the Koch bacilli. To assess
the applicability of these assumptions in estimating the
risk of tuberculosis infection in regions with high BCG
coverage a study was undertaken on schoolchildren be-
tween 6 and 9 years of age who were attending the mu-
nicipal schools in the east zone of S. Paulo City, in the
course of the first semester of 1988. Of 11,455 who
were vaccinated only 7,470 were tested with PPD, re-
vaccinated and retested ten weeks later; 3,314 of these
were vaccinated in the first trimester of life with a half
dose and 4,156 received a full dose at later ages (75%
during the first year, 20% during the second and 5%
during the third). In comparing the results pre and post
vaccination by correlation table, the calculation of in-
fection was made according to the criteria of the origi-
nal method and to the modifications made by the au-
thors under separate cover for those vaccinated in the
first trimester and those vaccinated later. The risk of in-
fection was 0.35% and 0.37%, respectively, for the
original model and 0.45% and 0.49% for the modified
model. The referencial was 0.55%. The difference be-
tween model and age or with the referencial was not
significant (p > 0.005). Data suggest that the method is
applicable to estimate the risk of tuberculosis infection
in schoolchildren vaccinated with a full dose of BCG
during the first year of life.

Keywords: Tuberculosis, prevention and control. BCG
vaccine. Population surveillance.
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