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RESUMO

Com'o objectivo de :

Investigar a possivel associagdo entre a infecgdo
pelo virus da Hepatite C (VHC) e/ou virus da Imuno-
deficiéncia. Humana (VIH) com a ocorréncia de
hepatotoxicidade induzida pela medicagao antibacilar.

Investigar o possivel papel que o alfa-interferao 2a
possa ter, permitindo a re-introdugdo da terapéutica
anti-tuberculosa em doentes com infecgao pelo VHC
em que se observam clevagoes recorrentes dos niveis
de transaminases enquanto submetidos a medicagcdo
com antibacilares.

Procedeu-se a um estudo prospectivo em doentes
internados no A. G. Holley Hospital com o diagnosti-
co de tuberculose, no periodo compreendido entre
Dezembro de 1994 ¢ Margo de 1996. A populagdo de
doentes deste Hospital é essencialmente formada por
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doentes ndo aderentes a terapéutica em ambulatério ou
doentes em que a existéncia de patologia associada,
problemas psiquidtricos ou sociais interferem com a
eficdcia terapéutica em ambulatorio.

Os doentes eram submetidos a uma avaliacao
analitica com determinagao de ALT, AST, bilirrubina
total, serologias para Hepatite A, B, C e VIH e dosea-
mento urinario de drogas. Os exames para avaliagao
da fungdo hepatica eram determinados mensalmente
apos o inicio da medicagdo ¢, caso se verificassem
alteragdes passavam a ser determinados com periodici-
dade bissemanal.

Todos os doentes com infecgdo pelo VHC, VIH
negativos, que apresentaram elevagdo recorrente das
provas de fungao hepatica (P.F.H.) apos re-introdug¢do
da terapéutica antibacilar, entraram no protocolo com
alfa-interferdo. . Estes doentes eram submetidos a
bidpsia hepatica ¢ se nesta, se observasse inflamagdo
dctiva, iniciavam terapéutica com alfa-interferdo. Uma
vez que as P.F.H. normalizassem ou se verificasse
uma melhoria de pelo menos 50%, sob terapéutica
com interferdo, re-introduzia-se sequencialmente
terapéutica cony isoniazida (INH), rifabutina (RBT) ¢
pirazinamida (PZA) com determinacao semanal das
PRH:

Os doentes VIH positivos ndo foram incluidos no
protocolo’ de tratamento com  alfa-interferdo, em
virtude de, segundo os autores, se encontrar referido
na literatura uma associagdo entre a terapéutica com
interferdo e aumento da replicagdo do VIH (8).

Foram incluidos no estudo 128 doentes (96 homens
¢ 32 mulheres, com média de idades de 44 anos)
(min.;13, Max.: 72).

Apresentaram serologia positiva para o VIH 44
doentes (34.4%) e para o VHC 40 doentes (31.3%).
Onze doentes (9%) apresentaram positividade simulta-
nea para VIH ¢ VHC.

Desencadearam hepatotoxicidade aos antibacilares
22 doentes (19%). A media de idade, sexo ¢ prevalén-
cia de habitos alcodlicos neste grupo de doentes ndo se
mostrou significativamente diferente do total da
populagdo.

Apresentaram positividade para o VHC 12 dos 22
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doentes (55%) que desencadearam hepatotoxicidade.
Também 55 % dos doentes que apresentaram hepato-
toxicidade eram VIH positivos. Cinco doentes (4%)
revelaram positividade para o Ag HBS. Destes, s6 um
desencadeou hepatotoxicidade a farmacos anti-tuber-
culosos, estando este doente co-infectado pelo VHC.

A presenca de VHC ou VIH revelaram-se factores
de risco significativamente independentes para o
desencadeamento de hepatotoxicidade sendo o risco
relativo em relagdo ao VHC de 5 vezes ¢ em relagdo
ao VIH de 4 vezes. O risco relativo para a co-infecgdo
de VHC ¢ VIH foi de 14.44.

Dos 22 doentes que desencadearam hepatotoxici-
dade, 6 apresentaram recorréncia com a reintrodugao
da terapéutica antibacilar. Dois estavam co-infectados
com o VIH e VHC e portanto foram excluidos da
terapéutica com interferdo.

Sete dos 29 doentes VHC positivos ¢ VIH negati-
vos desencadearam hepatotoxicidade (24%). Destes 7,
3 ndo desenvolveram hepatotoxicidade apos reintro-
dugdo de INH, RBT ¢ PZA e conseguiram cumprir
tratamentos completos de curta duragdo. Os outros 4
desencadearam novamente hepatotoxicidade apés re-
introdugdo de INH e RBT, sendo todos incluidos no
protocolo do alfa-interferdo. Apés normalizacdo das
P.F.H, sob terapéutica com interferdo, reintroduziu-se
sequencialmente a INH ¢ RBT sem aumento significa-
tivo das P.F.H., conseguindo-se tratamentos completos
com esquemas de curta duragdo.

COMENTARIO

A hepatotoxicidade induzida pela terapéutica anti-
tuberculosa ¢ um problema frequente na pratica clinica
didria, colocando por vezes sérias limitagdes no
tratamento eficaz da tuberculose e sendo também
indutora de elevada mortalidade.

Os factores de risco para o desencadeamento de
hepatotoxicidade secundéria a terapéutica antibacilar
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AS NOSSAS LEITURAS

tém sido atribuidos & presenga de doenga hepatica
cronica, habitos etanélicos activos ¢ aumento da idade
(4.6). Embora a doenga hepatica cronica seja conheci-
da como um factor de risco de hepatotoxicidade
motivada pelos antibacilares, o risco relativo de cada
etiologia especifica ndo estd bem definido. As hepati-
tes B ¢ C sdo causas comuns de doenga hepatica
cronica nos doentes com risco de tuberculose. No
entanto, a relag@o entre a presenga de hepatite viral
cronica ¢ hepatotoxicidade por antibacilares ndo esta
bem definida na literatura, embora alguns estudos
apontem para esta associacdo (1.5).

Ja em relagdo a infecgdo por VIH, vérios trabalhos
tém apontado para uma maior incidéncia de hepatotoxi-
cidade por antibacilares neste grupo de doentes (7,13).

O presente estudo, sugere que a infeegdo por VHC
¢ VIH sdo factores de risco independentes ¢ aditivos
para o desencadeamento de hepatotoxicidade por
farmacos anti-tuberculosos.

A terapéutica com alfa-interferdo nos doentes com
infecgdo pelo VHC e tuberculose pode ser uma
solugdo para os dificeis casos em que se verifica
recorréncia no aumento dos valores analiticos da
fungdo hepatica com a re-introdugdo dos antibacilares,
permitindo uma terapéutica adequada nestes casos,
como se verificou neste estudo.

Os autores ndo aplicaram o alfa-interferdo em
doentes co-infectados pelo VIH e VHC, justificando
esta atitude pelo facto de se encontrar descrito na
literatura um aumento da replicagdo viral do VIH em
doentes submetidos a esta terapéutica (). Este assunto
tem-se revelado controverso, havendo autores que ndo
propdem a utilizagdo de alfa-interferdo em doentes
com VIH (3,12), mas outros tém apontado um benefi-
cio desta terapéutica neste grupo de doentes, em
particular se os niveis de CD4 forem superiores a
500/mm’ (2,9,10,11).

Palavras-chave: Hepatite C; Tuberculose; Hepatoto-
xicidade; Alfa-interferdo
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MENSAGEM

e A infecgdo pelo virus da Hepatite C e VIH sao
factores independentes e aditivos para o desen-
cadeamento de hepatotoxicidade induzida pela
terapéutica anti-tuberculosa.

» O tratamento da hepatite C com alfa-interferdo
pode permitir a re-introdug¢do dos antibacilares
nos doentes que previamente desencadearam
hepatotoxicidade quando expostos a estes
farmacos
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