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RESUMO

Esta revisdo de literatura aborda os principais métodos laboratoriais utilizados no diagndstico da
coqueluche, com foco na infec¢do causada por Bordetella pertussis. A cultura bacteriana, embora
considerada o padrdo-ouro, apresenta baixa sensibilidade e exige condigdes especificas de coleta e
cultivo. A técnica de PCR desponta como o método mais sensivel e rapido, capaz de detectar a bactéria
mesmo em estdgios mais avancados da doenga, mas sua ado¢do ainda ¢ limitada pela infraestrutura
laboratorial e custos. Os testes sorologicos desempenham um papel complementar, principalmente em
fases tardias, embora possam ser influenciados por imunizagdes recentes. Tecnologias emergentes,
como testes rapidos de PCR, biossensores e microarrays, oferecem perspectivas promissoras para o
diagndstico em tempo real, especialmente em regides com acesso restrito. Por fim, a revisdo destaca
os desafios relacionados a subnotificagdo, a capacitagao de profissionais e a necessidade de ampliar o
acesso aos métodos moleculares no sistema publico de satde.

Palavras-chave: Coqueluche. Bordetella pertussis. Diagnéstico laboratorial. Cultura. PCR.
Microbiologia clinica.
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1 INTRODUCAO

A coqueluche, também conhecida como tosse comprida, ¢ uma infec¢ao respiratdria aguda
causada pela bactéria Bordetella pertussis e continua sendo um desafio relevante de saude publica,
mesmo em paises que apresentam alta cobertura vacinal. A doenca representa uma ameaga
particularmente grave em lactentes, faixa etaria na qual pode evoluir rapidamente para complicagdes
severas, como pneumonia, convulsdes e, em casos mais criticos, levar ao 6bito (WHO 2023).

A principal fomra de transmissao ¢ por via aérea, por meio de goticulas respiratorias expelidas
quando a pessoa infectada tosse, espirra ou fala. A infecgdo ¢ altamente contagiosa, especialmente em
ambientes fechados, como escolas, hospitais e lares, onde o contato proximo entre as pessoas facilita
a propagacao do agente infeccioso. Além disso, individuos ndo vacinados ou parcialmente vacinados
tém maior risco de contrair ¢ disseminar a doenga. A transmissao pode ocorrer desde o inicio dos
sintomas e pode continuar por varias semanas, mesmo apos o inicio do tratamento adequado. Nesse
contexto, a identificagdo precoce e precisa dos casos suspeitos ¢ crucial para conter surtos, iniciar
rapidamente o tratamento com antibidticos e implementar medidas de bloqueio, como o isolamento de
pacientes (Brown 2023).

O diagnostico da coqueluche pode ser desafiador, especialmente nas fases iniciais, devido a
sobreposi¢do de sintomas com outras infecgoes respiratdrias, como resfriados e gripes. Nesse contexto,
o diagnédstico clinico isolado nem sempre ¢ suficiente, sendo necessario o apoio de exames
laboratoriais especificos. O diagndstico microbioldgico, fundamental para a confirmagdo da doenga,
pode ser realizado por meio da cultura bacteriana, considerada o método padrao-ouro. No entanto, essa
técnica apresenta algumas limitagdes, como a baixa sensibilidade e a necessidade de condic¢des
laboratoriais especificas para o crescimento da bactéria. Além disso, métodos alternativos como a
reacdo em cadeia da polimerase (PCR) e testes sorologicos t€ém se mostrado uteis, oferecendo maior
sensibilidade e rapidez no diagndstico, embora também apresentem desafios quanto a disponibilidade
e custo (Schwartzman et al., 2029).

Os avancos tecnologicos, como a reagdo em cadeia da polimerase (PCR), sorologia e testes de
imunofluorescéncia, t€ém ampliado significativamente a capacidade diagnostica da coqueluche,
permitindo uma detec¢do mais rapida e precisa da Bordetella pertussis. No entanto, esses métodos
ainda enfrentam desafios, como a falta de padronizagdo, os custos elevados e as limitagdes de acesso
a laboratorios publicos, o que pode restringir sua implementacdo em larga escala. Apesar dessas
dificuldades, os avangos recentes na biologia molecular e nas técnicas laboratoriais tém mostrado
grande potencial para melhorar o diagndstico da coqueluche, permitindo um tratamento mais precoce

e eficiente (Santos; Silva, 2023).
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Diante disso, o objetivo deste artigo ¢é revisar os principais métodos microbioldgicos utilizados
na detec¢do da Bordetella pertussis, destacando tanto os progressos alcangados quanto as barreiras que

ainda precisam ser superadas na pratica clinica, especialmente em contextos de recursos limitados.

2 METODOLOGIA

Este estudo ¢ uma revisdo de literatura narrativa, que tem como objetivo reunir, analisar e
sintetizar informagdes de estudos prévios sobre o diagnostico microbioldgico da coqueluche. A revisao
narrativa, diferente da revisao sistematica, ndo segue um protocolo rigoroso para a sele¢ao de estudos
e analise de dados, permitindo uma visdo mais abrangente e interpretativa sobre o tema, focando na
descricao e discussdo dos achados mais relevantes (Silva; Andrade, 2019). A busca por artigos foi
realizada nas bases de dados PubMed, Scielo, LILACS e Google Scholar, utilizando os descritores:
“Bordetella pertussis”, “coqueluche”, “diagnostico microbiologico”, “cultura”, “PCR” e “sorologia”,
combinados com o operador booleano AND.

Os critérios de inclusdo para os estudos foram: artigos publicados entre 2015 e 2024, em
portugués, inglés ou espanhol, que abordassem os métodos diagnosticos da coqueluche, incluindo
estudos originais e revisdes. Foram selecionados trabalhos que discutissem aspectos microbiologicos
do diagndstico, como cultura, PCR e testes soroldgicos, e que fornecessem informacgdes relevantes
sobre as abordagens utilizadas para a detec¢do de Bordetella pertussis.

Artigos duplicados, estudos que ndo discutiam aspectos microbioldgicos do diagndstico e
relatos de casos isolados foram excluidos. A andlise foi feita por meio de leitura critica, com énfase na
identificagdo e sintese dos principais achados, permitindo a discussdo sobre os avangos e os desafios

no diagnoéstico da Bordetella pertussis.

3 DISCUSSAO DOS RESULTADOS DA LITERATURA
3.1 CULTURA DA BORDETELLA PERTUSSIS: PADRAO-OURO COM LIMITACOES

A cultura de Bordetella pertussis € historicamente considerada o padrdo-ouro para o
diagnostico laboratorial da coqueluche. Esse método oferece alta especificidade, uma vez que a
identificagdo da bactéria por cultura reduz o risco de falsos positivos. Entretanto, sua sensibilidade
varia amplamente, entre 20% e 60%, o que compromete seu uso isolado como ferramenta diagnostica
eficaz (Martins et al., 2024).

O sucesso da cultura depende diretamente da coleta precoce da amostra, idealmente nas duas
primeiras semanas ap6s o inicio dos sintomas, periodo em que a carga bacteriana ainda ¢ significativa
no trato respiratorio. Apos esse periodo, a viabilidade da bactéria diminui drasticamente, o que

prejudica a chance de um diagndstico confirmatorio por este método (Aratjo et al., 2019).
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Além disso, fatores como o uso prévio de antibidticos ou erros no transporte € no manuseio da
amostra também contribuem para resultados falso-negativos. A necessidade de um meio de cultura
especifico, como Bordet-Gengou ou Regan-Lowe, e infraestrutura adequada para incubacgao representa
outro desafio (Machado e Passos, 2019).

Apesar dessas limitagdes, a cultura ainda tem valor epidemioldgico, pois permite o isolamento
da cepa para estudos de resisténcia antimicrobiana e vigilancia genotipica. Esse dado ¢ essencial para
monitorar possiveis mutagdes e variagdes antigénicas que podem impactar a eficacia da vacina e das
estratégias de controle (Martins ef al., 2024).

Portanto, embora a cultura continue sendo uma técnica importante em contextos de pesquisa e
vigilancia, ela ndo atende plenamente as necessidades do diagnostico clinico imediato. Isso reforca a
necessidade de métodos complementares, mais sensiveis e rdpidos, como a biologia molecular,

especialmente em um cenério de reemergéncia da coqueluche (Gomes et al., 2022).

3.2 AVANCOS NA BIOLOGIA MOLECULAR: PCR COMO FERRAMENTA DE ESCOLHA

A reagdo em cadeia da polimerase (PCR) revolucionou o diagnéstico da coqueluche ao permitir
a deteccdo direta do DNA de Bordetella pertussis, mesmo em amostras com baixa carga bacteriana. A
principal vantagem do método ¢ sua alta sensibilidade, que supera significativamente a da cultura,
além de oferecer resultados rapidos (De Souza, s.d.).

Um aspecto relevante ¢ a capacidade da PCR de identificar a bactéria mesmo em estagios mais
tardios da doenca, quando a cultura ja ndo € vidvel. Essa caracteristica aumenta a janela diagnostica,
permitindo maior eficiéncia na detecc¢ao de casos e na implementacdo de medidas de controle (Martins
etal., 2024).

Contudo, a PCR também apresenta limitacdes. A principal delas estd relacionada ao custo e a
necessidade de equipamentos especializados, o que restringe sua disponibilidade no SUS. Além disso,
ha necessidade de padronizacdo dos primers utilizados, visto que a variagdo nos alvos genéticos pode
comprometer a especificidade (Leopoldino et al., 2024).

Outro desafio ¢ garantir a qualidade da amostra, especialmente em criangas pequenas, onde a
coleta de aspirado nasofaringeo pode ser tecnicamente dificil. A capacita¢do da equipe de saude ¢
essencial para garantir a eficdcia da técnica (Aratjo et al., 2019).

Ainda assim, a PCR se consolidou como ferramenta diagnostica de escolha em muitos paises e
deve ser progressivamente incorporada no Brasil. Seu uso pode melhorar significativamente a
vigilancia epidemioldgica e a resposta a surtos, especialmente em um contexto de reemergéncia da

doenca (Rodrigues et al., s.d.).
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3.3 TESTES SOROLOGICOS: PAPEL COMPLEMENTAR

Os testes sorologicos desempenham um papel complementar no diagnostico da coqueluche,
especialmente nos casos em que o paciente ja se encontra em fase tardia da infecgdo. Nessa etapa, tanto
a cultura quanto a PCR perdem sensibilidade, e a sorologia, baseada na detec¢do de anticorpos I1gG
anti-toxina pertussis, se torna uma alternativa viavel (Martins et al., 2024).

Essa abordagem ¢ especialmente relevante para adultos e adolescentes, que muitas vezes
apresentam sintomas leves ou atipicos e buscam atendimento tardiamente. A sorologia pode ser
decisiva para o diagnostico retrospectivo e também para a vigilancia epidemioldgica (Freitas e
Clemente, 2021).

Entretanto, a interpretagio dos testes soroldgicos requer cautela. E fundamental comparar
titulos pareados de anticorpos em amostras colhidas com semanas de intervalo, o que nem sempre €
viavel na pratica clinica. Além disso, a vacinacao recente pode induzir a produgdo de anticorpos
semelhantes aos gerados pela infec¢do natural (Machado e Passos, 2019).

Outro fator limitante ¢ a variabilidade nos testes comerciais disponiveis, muitos dos quais nao
sdo padronizados ou validados para uso em larga escala. A falta de consenso sobre valores de corte
compromete a confiabilidade dos resultados (Martins et al., 2024).

Apesar dessas limitagdes, os testes sorologicos t€m valor diagndstico e epidemiologico. O uso
combinado de PCR na fase aguda e sorologia na fase convalescente pode aumentar significativamente

a taxa de confirmagao laboratorial da coqueluche (Leopoldino et al., 2024).

3.4 TESTES RAPIDOS E NOVAS ABORDAGENS

O avango tecnoldgico na area de diagnostico laboratorial tem proporcionado o
desenvolvimento de testes rapidos e inovadores para a deteccao de Bordetella pertussis, com destaque
para os kits de PCR em tempo real e dispositivos baseados em biossensores e microarrays. Essas
abordagens representam um importante resposta as limitacdes das técnicas tradicionais, como a
cultura, especialmente em ambientes onde o diagnostico rapido ¢ essencial para conter surtos e
implementar medidas de isolamento (Rodrigues et al., s.d.).

Os testes de PCR em tempo real vém ganhando destaque pela sua elevada sensibilidade, rapidez
e capacidade de automagdo. Diferentemente da PCR convencional, que exige etapas manuais mais
demoradas, a versdo em tempo real permite resultados em até duas horas, com menor risco de
contaminagao e alta reprodutibilidade. Além disso, muitos kits disponiveis no mercado sao multiplex,
ou seja, conseguem detectar simultaneamente B. pertussis € outros patdgenos respiratorios, o que €
particularmente util em periodos de sazonalidade de infecc¢des virais (Martins et al., 2024).

No campo da biotecnologia, os biossensores eletroquimicos e Opticos surgem como uma das

promessas mais inovadoras. Esses dispositivos detectam marcadores especificos da bactéria
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diretamente em amostras clinicas, com alta sensibilidade, sem a necessidade de etapas complexas de
extracdo de DNA. Embora ainda estejam em fase de desenvolvimento e validacao, os biossensores t€ém
o potencial de ser miniaturizados e utilizados em pontos de atendimento (point-of-care), inclusive em
areas remotas, com resultados em poucos minutos (Leopoldino et al., 2024).

Os microarrays, por sua vez, consistem em plataformas capazes de analisar dezenas a centenas
de genes simultaneamente. Embora sejam mais utilizados em pesquisas, essa tecnologia pode ser
adaptada futuramente para diagnosticos clinicos, especialmente em surtos onde € necessario
diferenciar cepas circulantes de B. pertussis ou investigar mutagdes genéticas associadas a resisténcia
a antibioticos ou escape vacinal (De Souza, s.d.). A integracdo desses dados com sistemas
informatizados de vigilancia pode revolucionar o monitoramento epidemiolédgico.

Contudo, para que esses avangos se tornem realidade no sistema de saude brasileiro, ¢
necessario enfrentar desafios importantes. O custo elevado dos kits e dispositivos, a dependéncia de
importagdes, a falta de normatizagao pela ANVISA e a auséncia de profissionais treinados em unidades
basicas ainda s3o obstaculos significativos. Além disso, como destaca Gomes et al. (2022), mesmo
tecnologias altamente eficientes podem ter impacto limitado se ndo forem acompanhadas de estratégias
de implementacdo que considerem as desigualdades regionais em infraestrutura e acesso a saude.

A longo prazo, espera-se que essas abordagens sejam incorporadas a rotina das unidades de
saude, especialmente em regides remotas. A descentralizagdo do diagndstico pode aumentar a

cobertura e reduzir a subnotificacdo da coqueluche (Santos e Lima, 2020).

3.5 DESAFIOS ATUAIS

A coqueluche continua sendo um desafio significativo para a saude publica brasileira,
sobretudo pela sua capacidade de se manifestar de forma atipica em adolescentes e adultos, o que
dificulta o reconhecimento clinico precoce. Esses grupos muitas vezes apresentam tosse persistente
sem outros sintomas caracteristicos, sendo erroneamente diagnosticados com outras viroses
respiratdrias comuns, como gripe ou rinite. [sso contribui para um alto indice de subnotificacdo da
doencga, mascarando a real dimensao da circulagdo da Bordetella pertussisna comunidade (Sousa Neto
et al., 2020).

A subnotificacdo tem implicagdes diretas sobre a vigilancia epidemiolédgica e o planejamento
das agdes de saude publica. Sem uma imagem precisa da incidéncia real da coqueluche, torna-se dificil
direcionar campanhas de vacinagado, planejar recursos laboratoriais e identificar surtos precocemente.
Além disso, a coqueluche em adultos, muitas vezes ndo diagnosticada, pode servir como fonte de
infec¢do para lactentes ainda ndo imunizados, que constituem o principal grupo de risco para as formas

graves e obitos (Machado e Passos, 2019).
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A limitagdo do acesso a métodos diagndsticos sensiveis, como a PCR, no sistema publico de
saude (SUS), agrava esse cenario. Em muitos estados brasileiros, os testes moleculares ainda estdo
centralizados em laboratérios de referéncia, o que exige transporte das amostras e pode causar atrasos
no diagnostico. A falta de infraestrutura e recursos laboratoriais, associada a escassez de kits e
reagentes, restringe o uso rotineiro da PCR, especialmente em regides periféricas ou de dificil acesso
(Freitas e Clemente, 2021).

Outro desafio critico € a capacitacao dos profissionais de saude envolvidos no atendimento e
diagnostico da coqueluche. Muitos médicos e técnicos de laboratorio nao estdo suficientemente
familiarizados com as especificidades do diagnostico da doenga — desde a coleta correta de aspirado
nasofaringeo até a interpretacao de resultados laboratoriais. Segundo Araujo et al. (2019), falhas na
coleta sao um dos principais fatores que comprometem a sensibilidade dos exames. Investimentos em
educagdo continuada e treinamentos técnicos sdao imprescindiveis para melhorar a qualidade do
diagnostico e evitar falsas negativas.

Além disso, existe uma necessidade premente de atualiza¢dao e padronizagdo dos protocolos
clinicos e laboratoriais nas unidades de saide. Em muitos locais, o diagndstico da coqueluche ainda
depende excessivamente de critérios clinicos pouco especificos, o que leva a diagnosticos equivocados
ou tardios. A combina¢do de PCR, cultura e sorologia, aplicadas conforme a fase da doencga, poderia
aumentar significativamente a acurdcia diagnostica. Martins et al. (2024) ressaltam que uma
abordagem integrada ¢ a melhor estratégia para aumentar a confirmacdo laboratorial dos casos e
melhorar a resposta as notificagdes.

Por fim, o fortalecimento das politicas publicas voltadas para doengas infecciosas
reemergentes, como a coqueluche, deve incluir a¢des estruturantes: descentralizacdo dos métodos
moleculares, fomento a produgdo nacional de insumos diagnosticos, ampliagao da cobertura vacinal e
promog¢ao da satde. O investimento em tecnologia e inovagdo, como testes rapidos e biossensores,
também deve ser acompanhado de um plano de implementacdo realista, adaptado as realidades

regionais (Leopoldino et al., 2024).

4 CONCLUSAO

O diagndstico da coqueluche ainda enfrenta importantes limitagdes no Brasil, especialmente
diante da variabilidade dos métodos disponiveis. A cultura, embora especifica, tem baixa sensibilidade
e requer coleta precoce. A PCR, mais sensivel e rapida, ¢ o método mais eficaz atualmente, mas seu
uso ¢ restrito por questdes de custo e infraestrutura. Os testes sorologicos oferecem valor em fases
tardias, mas podem ser afetados por vacinacdo prévia. J4 as tecnologias emergentes, como biossensores
e testes rapidos de PCR, mostram-se promissoras, mas ainda carecem de validacdo e ampla

implementagao.
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Diante disso, investir na ampliacdo do acesso aos métodos moleculares no SUS, capacitar
profissionais para coleta e diagnodstico adequados e adotar estratégias integradas que combinem
diferentes técnicas conforme a fase da doenga. O fortalecimento da vigilancia epidemiologica e o
diagnostico precoce sdo fundamentais para o controle da coqueluche, especialmente em populacdes

vulneraveis como lactentes.
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