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Resumo

O diagnéstico e tratamento da infecgdo latente por
Mycobacterium tuberculosis reduz significativamen-
te o risco de desenvolvimento de tuberculose activa e
a transmissdo da doenca na comunidade. O rastreio
da tuberculose infecgio latente deve passar pela exclu-
sao de doenga activa (inquérito de sintomas e radio-
grafia pulmonar) e avaliacio da resposta imunolégica
ao M. tuberculosis através dos testes actualmente ao
dispor, como o teste tuberculinico e os testes IGRA
(interferon-gamma release assay). A escolha do esquema
de tratamento deve ter em linha de conta a eficdcia, a
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Abstract

Diagnosis and treatment of latent infection with
Mycobacterium tuberculosis (LTBI), significantly
reduces the risk of developing active tuberculosis
and the transmission of the disease in the commu-
nity. LTBI screening must pass by the exclusion of
active disease (symptoms enquiry and chest radiog-
raphy) and assessment of immune response to My-
cobacterium tuberculosis testing with the tests
currently available — tuberculin skin test and
interferon-gamma release assay (IGRA). The choice
of treatment must take into account the efficacy
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adesao e os efeitos colaterais associados a0 mesmo Este
documento actualiza as recomendacoes sobre trata-
mento da tuberculose infec¢do latente. Sao apresenta-
das indicagoes sobre quem deve ser rastreado e revistos
os esquemas de tratamento.
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and side effects associated with the same. This doc-
ument provides updated recommendations on la-
tent tuberculosis infection treatment. Topics covered
include whom to test for TB and reviewed LTBI
treatment regimens.
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Introducéio

O tratamento da infec¢io latente por Myco-
bacterium tuberculosis reduz significativamen-
te o risco de desenvolvimento de tuberculose
activa e a transmissdo da doenga na comuni-
dade. Assim, o diagndstico e tratamento da
tuberculose infec¢io latente fazem parte de
uma estratégia de eliminagio de tuberculose,
prevenindo novos casos de tuberculose no
futuro'. Os estudos de longo prazo foram
efectuados com a isoniazida, revelando que a
sua administragio 3, 6 ou 12 meses, reduzia
o risco de evolu¢io para doenga em 21%,
65% e 75%, respectivamente®©. A adesao ao
tratamento foi reconhecido como um para-
metro fundamental, sendo a sua eficdcia
maior quando associada 4 toma de pelo me-
nos 80% das doses>”.

Com o objectivo de melhorar a adesio ao
tratamento e simultaneamente resolver o
problema da infecgao com estirpes resisten-
tes A isoniazida, surgiram vdrios esquemas
curtos que sio apresentados mais a frente.
O rastreio da tuberculose infec¢io latente
deve passar pela exclusio de doenca activa
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(inquérito de sintomas e radiografia pulmo-
nar) e avaliagio da resposta imunoldgica ao
M. tuberculosis através dos testes actualmente
ao dispor, como o teste tuberculinico e os tes-
tes IGRA (interferon-gamma release assay).

Quem deve ser rastreado para
tuberculose infeccao latente?
Devem ser rastreados para tuberculose in-
feccdo latente todos os individuos com risco
elevado para tuberculose (Quadro I):

* Recentemente infectados e por isso com
maior risco de desenvolver doenga.

* Aqueles que, estando infectados, tém
maior risco de desenvolver doenca pela
coexisténcia de comorbilidades ou de
medica¢do que interfira com o estado
imunitdrio.

O rastreio de tuberculose infeccio latente s6
deve ter lugar se estiver garantido o trata-
mento a todas as pessoas identificadas como
elegiveis para tratamento. A escolha do es-
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Quadro | - Quem deve ser rastreado para tuberculose infecgao latente*15

Podem ter sido infectados recentemente

Apresentam condigoes clinicas associadas a maior
risco de progressao de infec¢ao latente para doenca
activa

1. Contactos préximos* de pessoas com tuberculose
infecciosa.

2. Pessoas que tiveram conversao tuberculinica nos
ultimos 2 anos.

3. Pessoas que imigraram nos ultimos 5 anos de paises
com alta incidéncia de tuberculose.

4. Pessoas com estadia superior a 1 més em areas com
alta incidéncia de tuberculose.

5. Pessoas que trabalham em locais onde a exposicéo a
tuberculose é frequente (hospitais, prisdes, abrigos,
lares, laboratdrios de tuberculose).

1. Pessoas infectadas com VIH.

2. Utilizadores de drogas.

3. Pessoas com evidéncia de lesdes antigas de
tuberculose néo tratada.

4, Pessoas com comorbilidades, como silicose,
insuficiéncia renal crénica, diabetes mellitus,
neoplasia, artrite reumatdide.

5. Pessoas a receber medicagao imunossupressora
(corticoterapia prolongada - o equivalente a > 15 mg/dia
de prednisolona por um periodo superior a um més, ou
outros farmacos imunossupressores).

6. Pessoas que vao iniciar terapéutica anti-TNFa.

* Define-se como contacto préximo as pessoas que vivem na mesma casa ou em condigdes similares ou em contacto persistente ou
recorrente, com um caso de tuberculose infecciosa em espago confinado e por um periodo acumulado de, pelo menos, 8 horas

quema de tratamento deve ter em linha de
conta a eficdcia, a adesdo e os efeitos colate-
rais associados a0 mesmo e ser sempre efec-
tuado com o médximo de seguranca.

Esquemas de tratamento
Consideram-se elegiveis para tratamento as
pessoas a quem tenha sido efectuado o diag-
néstico de tuberculose infeccao latente e
que pertencam a um grupo de risco acres-
cido de evoluc¢do para tuberculose activa.
Devem ser ponderados os condicionalismos
ao tratamento, nomeadamente a coexistén-
cia de patologia hepdtica ou mds condigoes
de adesio.

Existem actualmente virios regimes de tra-
tamento da tuberculose infeccio latente.
Regimes de 6, 9 ou 12 meses de isoniazida
(H), de 4 meses de rifampicina (R) ou de 3
meses de isoniazida e rifampicina (HR).

Os regimes contendo rifampicina e pirazina-
mida deixaram de ser recomendados, devido
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a sua associago a casos graves de toxicidade
hepdtica, por vezes fatais?>2>4,

Devem ser utilizados esquemas terapéuticos
devidamente estudados, com comprovada
eficdcia e com baixa taxa de efeitos colate-
rais>>11621. No Quadro I, apresentam-se os
esquemas terapéuticos que, até a data, cum-
prem estas caracteristicas.

Risco de toxicidade medicamentosa
O efeito colateral mais importante ¢ a to-
xicidade hepdtica. O risco de toxicidade
hepdtica aumenta com a idade (1,2% no
grupo etdrio dos 35 aos 49 anos e 2,3% dos
50 aos 64 anos) e o consumo de bebidas
alcodlicas, ocorrendo na maior parte das
situagoes nos trés primeiros meses>?’.
Aqueles que tiverem histéria de contacto
préximo recente ou que tém condigdes cli-
nicas que aumentem significativamente o
risco de progressao para tuberculose activa

(infecgao por VIH, candidatos a anti-TNF
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Quadro Il - Esquemas terapéuticos para tratamento da tuberculose infecgdo latente e efeitos colaterais mais frequentes

Esquema Dosagem Reac¢oes adversas Comentarios
6H Criancas: 10 mg/kg/dia Elevacdo das enzimas Pode ser necesséaria a
(recomendado para (maximo: 300 mg) hepéticas. administragao de vitamina B6.
imunocompetentes) Hepatite. Neuropatia A administragéo

Adultos: 5 mg/kg/dia periférica. concomitante de antidcidos
9H (maximo: 300 mg) Efeitos no sistema nervoso  contendo aluminio reduz a
(recomendado para central. absorcéo da isoniazida.
imunocomprometidos) Aumento dos niveis de

fenitoina.

4R Criancas: 10 a 20 mg/kg/dia Hepatite, febre, Pode ser utilizada em
(recomendado perante (méximo: 600 mg) trombocitopenia, sindroma  pessoas expostas a
toxicidade/intolerancia ou flu-like (se usada tuberculose resistente a H

evidéncia de resisténcia a H) Adultos: 10 mg/kg/dia
(méximo: 600 mg)

intermitentemente).
Reduz os niveis séricos de

(se susceptivel a R) ou que
tenham apresentado

alguns farmacos incluindo  toxicidade a H.
metadona, varfarina,

contraceptivos orais,

agentes hipoglicemiantes,

teofilina, cetoconazole,

inibidores das proteases,

inibidores ndo nucleosideos

da transcriptase reversa.

3HR Nas doses acima referias
(recomendado perante

problemas de ma ades&o ao

tratamento)

As referidas acima Os referidos acima

alfa) devem ser tratados, independente-
mente da idade, desde que nio apresentem
alteragdes de fungio hepdtica antes do ini-
cio do tratamento.

A administragdo de vitamina B6 (25 mg/
/dia) reduz os efeitos centrais e periféricos
da isoniazida sobre o sistema nervoso cen-
tral?® e deve ser administrada em pessoas
com histéria de consumo de bebidas alco-
6licas, gravidas, mulheres em pds-parto,
lactentes, malnutridos, infectados com
VIH, pessoas com neoplasia, doenga hepé-
tica, diabetes ou neuropatia periférica pre-
existente.

PDRTUGUESA

Monitorizagao

Todos os individuos em tratamento para tu-
berculose infec¢ao latente devem ser monito-
rizados regularmente. Esta monitorizago deve
envolver exame clinico, estudo analitico (se
necessario) e educacio sobre sinais e sintomas
de reacgoes adversas aos firmacos utilizados®.
A avaliagio laboratorial inicial deve incluir he-
mograma e estudo de fun¢io hepdtica e deve
ser repetida mensalmente nos individuos:

* VIH positivos

¢ Com histéria de consumo de bebidas al-
codlicas, doenca hepdtica prévia
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Grévidas ou mulheres em pés-parto
Com histéria de consumo de drogas
Com idade acima de 35 anos

* A tomar outros firmacos hepatotdxicos

ou com outras comorbilidades

O aparecimento de sintomas exige avaliagao
clinica e analitica.

Comentdrio

O tratamento da tuberculose infecgio laten-
te ¢ um progresso na abordagem da tubercu-
lose, permitindo evitar casos de doenca no
futuro e, consequente, transmissao da doenga.
O seu diagndstico e tratamento devem, con-
tudo, ser bem ponderados e orientados.
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