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RES liMO 

0 ressurgimento da tuberculose, a sua associa-

ｾ｡ｯ＠ a ｩｮｦ･｣ｾ｡ｯ＠ VIH, a emergencia de micobacterias 
nao tuberculosas e formas multiresistentes, reprc-

sentam aclualmente uma grave ｡ｭ･｡ｾ｡＠ a Saude 
Publica. 

Al>tsar da ｡ｳｳｯ｣ｩ｡ｾ｡ｯ＠ tuberculose e ｩｮｦ･｣ｾｩｩｯ＠ Vlll 
ser bem conhecida a res1>osta clinica da tuberculose 

a terapeutica especifica rulo se encontra bern descri-

ta. A ｭ｡ｮｵｴ･ｮｾ ｡ｯ＠ de febre a1>0s o inicio de antibaci-
lares 1)()(Je levantar a sus1>eita de uma micobacterio-
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ABSTRACT 

The re-emergence of multiresistant tuberculosis 
and non-tuberculous mycobacterial disease in 

association with lluman lmmunodefficiency Virus 
(IIIV) infection represents a grave threat to Public 

Health. The clinical response to anti-tuberculous 

therapy in IIIV positive patients has not been well 
documented. The persistence of fever after s tarting 

therapy may lead to the suspicion of multiresistant 
tuberculosis and influence a change in therapy. 

The main objective of this study was to evaluate 
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se multiresistente e condicionar ｡ｬｴ･ｲ｡ｾｯ･ｳ＠ terapeuti-

cas. 0 objectivo deste estudo fol avaliar a ･ｶｯｬｵｾｩｯ＠

dinica, com base no desaparecimento da febre, 

numa serie de doentes intemados, com 0 diagn6stico 

de micobacteriose, no ｓ･ｲｶｩｾｯ＠ de Medicina II do 

Hospital Egas Moniz. no periodo entre 1994 e 1997. 

Foram identificados 42 casos de micobacteriose, 

sendo 22 doentes seropositivos e 20 doentes serone-

gativos. 

Nos doentes seropositivos foi estatisticamente 

slgnificaliva uma menor ida de media, assim como a 
Ｑ＾ｲ･ｳ･ｮｾ｡＠ de emagrecimento, anemia, hepatomegalia 

e fonnas extrapulmonares na altura do interoamen-

to. Em resposta ao nosso objectivo observamos que 

a ､ｵｲ｡ｾｯ＠ da febre apos inicio da terapeutica 

antibacilar foi sigoificativamente superior nos 

doentes VlH, nio nos parecendo assim aconseUuivel 

a ｡ｬｴ･ｲ｡ｾｩｯ＠ terapeutica, com base na ｰｲ･ｳ･ｮｾ｡＠ de 

febre, ate ter passado um J>eriodo de cerca de 20 

dias. 
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Palavras-chave : Micobactenose, Virus da Lmunodc fi-

cu!nc•a Humana (VI H). Antibacilares: Febre 

INTRODU<;AO 

Ap6s decadas de decllnio, a tuberculose tern 

cmergido como uma grave ｡ｭ･｡ｾ｡＠ a Saude Publica. 

A ｭｦ･｣ｾｩｬｯ＠ pelo Virus da lmunodcticiencia Humana 

(V£H) veio alterar radicalmente a clinica, a terapeuti-

ca eo progn6st1co da tuberculose, contribuindo para 

o aumento do numero de casos de tuberculose multt-

resisten te e de micobacterioses nilo tuberculosas, 

factos que colocam importantes dcsafios diagn6sticos 

e terapeuticos. 

Na pnitica clinica os doentcs in fectados pelo VI H 

com bacilos alcoo.l-actdo resistcntes (BAAR) em 

amostras organicas, inictam terapeutica com os 

quatro farmacos antibacilares convencionais (tsonia-

zida, rifampicina, etambutol e ptrazinamida), pois a 

idenuficar;:ilo da especte de mtcobacteria eo teste de 

susceptibilidade aos antibacllares (TSA) so estarilo 

disponiveis muito posteriormente ( 1 ). No nosso 

ｓ･ ｲｶｩ ｾｯＮ＠ apoiado pelos Laborat6rios de Microbiologia 
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the disappearance of fever in 42 patients admitted to 

Hospital with mycobacterial disease of which 22 
were HIV positive. In comparison with the HIV 

negative patients, there was a significantly smaUer 

age average and a higher number of patients with 

weight loss, anemia, hepatomegaly and ntra-pul-

monary forms. The duration of fever after the start 

of therapy was significantly higher in HIV positive 

patients with non-resistant Mycobacterium tubercu-

losis and averaged 20 days. h therefore seems 

unnecessary to change therapy during this period 

and other factors such as previous tuberculosis, 

non-compliance, intravenous drug use and potencial 

nosocomial exposure become important in influen-

cing an early empirical decision to treat non-tuber-

culous mycobacteria or multiresistant tuberculosis. 

REV PORT PNEUMOL 2000; VI (2): 115-122 

Key-words : Mycobacteria; Human lmmunodeffici-

ency Virus (HIV); Fever; Anli-luberculosis therapy. 

do Hospital de Egas Moniz e do lnstltuto de Higiene 

e Medicma Tropical, verifica-se uma demora minima 

de 3 semanas entre a colheita de produto eo resultado 

do TSA (isoniazida, rifampicina, etambutol e estrep-

tomicina), sendo esta sempre superior se nao for 

utilizado sistema radiometrico de cultura ou outros 

similares (2). 

Extstem no entanto dados que podern levar o 

cllnico a suspeitar da ｰｲ･ｳ･ｮｾ｡＠ de uma micobactena 

niio tuberculosa ou de resistencia aos antibacilares. 

Nos doentes Vll-1 positi vos com menos de 50 celulas 

CD4/mm3 e sem envolvimento pulmonar a identifi-

car;:ilo de BAAR, em hernocultura ou na medula 

6ssea, pode ocorrer num contexto de rnicobacteriose 

nao tuberculosa (3). A emergencia de multiresistencia 

em Portugal pode tambem condicionar alteracoes na 

ｴ･ ｲ ｡ ｰ ･ｵｴｩｾ＠ principaJmente nos doentes com diag-

n6stico e tratarnento prevto de tuberculose ou com 

potencial ･ｸ ｰ ｯｳｩｾ｡ｯ＠ nosocomial (4,5.6,7). 

Apesar da tuberculose ser frequentemente associa-

ｍ｡ｲｾＯａ｢ｲｩ ｬ ＲＰＰＰ＠
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da ao VIH, a resposta cllnica a ｴ･ｲ｡ｰｾｵｴｩ｣｡＠ especffica, 

nesta doenva. ainda nilo foi bern estudada (8). 0 

objectivo deste estudo foi avaliar a evolw;:ao clinica, 

corn base no desaparecirnento da febre, numa serie de 

doentes VIH positivos, ap6s a mrroducao da terapeu-

tica antibacilar preconizada, correlacionando-a com 

a adentificac;ao definitiva da especie de micobacteria 

isolada. Paralelamente, o grupo de doentes estudado 

foi caracterizado do ponto de vista demografico, 

cllnico e laboratorial 

MATERIAL E ME TO DOS 

Foi realizado um estudo retrospectivo, baseado na 

consulta do ficheiro tnformatizado do Hospital de 

Egas Moniz, que codificou 67 casos de micobacterio-

se internados no Servic;o de Medicina llno periodo 

entre 1994 e 1997. Durante este periodo a media 

anual de doentes internados foi de 943 doentes, para 

urna capacidade de 40 camas 

A analise de cada processo individual pennitiu 

identificar 42 casos de rnicobacteriose diagnosticada de 

novo no Servac;o de Medicana ll ( 1,1% do total de 

doentes internados) Em ncnhum destes casos se 

verificou a ocorrencia de oulras patologias potencial-

mente causadoras de febre. Os reslantes 25 casos nao 

satisfaziam o protocolo, visto estarem mal coditicados. 

Foram analisadas as vamiveis idade, sexo, rac;a, 

modo de rransmassao do VIJ I, numero de celulas 

CD4, classificayao da infecyao VIH de acordo como 

Cemer for Diseases Control de Atlanta (CDC), 

terapeutica antiretroviral em curso, descricao da 

santomatologia acompanhante e sua ､ｵｲ｡ｾｯ＠ ate ao 

d1agn6stico, valores anallticos da hemoglobina e 

velocidade de sedimentavao (VS), existencia de 

hepatomegalia diagnosticada por ecografia, obser-

vac;ao de BAAR nos diversos produtos biol6gicos, 

isolamento em cultura, identificac;ao da especie de 

rnicobacteria e TSA, ｩｮｴｲｯ､ｵ｣ｾ｡ｯ＠ de corticoterapia, 

tcrapeutica empirica para micobacteriose atipica ou 

tuberculose multiresistente, durayao da febre ap6s o 

inlcio da terapeutica antibacilar, dias de irttemamento 

e mortalidade intrahospitalar. 

Foram entao comparadas as variaveis entre o 

grupo dos seropositivos eo grupo dos seronegativos 

para VIH. Para as variaveis qualitativas utilizou-se o 

teste do X2 com correcc;ao de continuidade de Yates 

para os casos de amostras mais pequenas eo teste de 

Fisher para o caso de arnostras inferiores a 20. Para as 

variaveis quantitativas utilizou-se o teste t de Student 

p:tra comparayao de variave1s independentes, substi-

tuldo pelo teste de Mann-Whitney quando a variavel 

ｮｾｯ＠ tanha uma distribuic;ao normal. 

RESULTADOS 

0 Grafico l mostra o numero de doentes com 

rnicobactenose diagnosticada de novo, intemados no 

GRAFICO I 
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Servic;:o de Medicina II, durante os anos correspon-

dentes ao estudo. 

ldentificamos dois grupos de doentes cujas carac-

teristicas demograficas e dados relativos a infec9ao 

YlH esHio descritas no Quadro I. A comparac;:ao das 

caracterlsticas clinicas e dos exames complementares 

de diagn6stico e referenciada no Quadro 0, OS resul-

tados dos estudos laboratoriais bacteriol6gicos no 

Quadro Tfl e a terapeutica no Quadro JY. 

OISCUSSAO E CONCLUSOES 

0 numero total de casos diagnosticados anual-

mente neste Servic;:o aumentou no segundo ano do 

estudo ( 1995), principal mente no grupo dos doentes 

seropositivos, havendo depois uma estab1lizayao do 

numero de casos. Em ambos os grupos se veriftcou 

em 1997 uma ligeira diminuic;:do. 

Apesar de sabennos que a tuberculose se manifes-

ta em qualquer estadio da infecc;:ao VIH ( 1,9), contri-

buindo a reactiva9ao de infecc;:ao latente para a 

maioria dos casos ( 1.1 o ), oeste estudo em doentes 

internados, 77,3% dos doentes seropositivos com 

tuberculose estavarri em estadio de SJDA - C3, 

segundo a classifica9ao revista do CDC de 1993. A 

maioria dos doentes seropositivos nao efectuava 

terapeunca antiretrovtral, por nao aderenc1a a tera-

peutica ou desconhccimento da infecc;:ao VIH e 

63,3% eram utilizadores de drogas endovenosas. 

Estes factos podem explicar que a maioria dos doen-

tes se encontrem em estadio C3. 

Nao foi encontrada diferenc;:a significativa entre os 

dois grupos em relac;:ao a presen9a de febre na ad-

missao. E contudo importante aftrmar que a infecc;:ao 

por micobacterias e a causa mais frequente de Sindro-

rne Febril lndetenninado nos doentes YIH (11.12), 

devendo ser considerada como um diagn6stico de 

QUADROI 

ｃｯｭｰ｡ｲ｡ｾ｡ｯ＠ das caractcristicas demograficas e dados relattvos a ｩｮｦ･｣ｾ｡ｯ＠ VIH 

VIH positivos VrH negativos Valor de P 

N=22 N=20 

I dade media (anos) 29,6 ± 6,7 44,2 ± 18,3 0,003 

Sexo 

Masculine 17 (77.3%) 15 (75%) NS 

Feminino 5 (22,7%) 5 (25%) NS 

ｒ｡ｾ｡＠

Branca 17 (77,3%) 13 (68,4%) NS 

Negra 5 (22,7%) 6(3 1,6%) NS 

Modo de transmissao do VlH 

U.D£V 14 (63 ,6%) 

Via sexual 8 (36,4%) 

Numero de celulas CD4/mm3 79.5 ;;r; 82.4 

ｃｬ｡ｳｳｩｴｩ｣｡ｾｩｬｯ＠ CDC 

83 l (4,5%) 

C2 4 ( 18,2%) 

C3 17 (77,3%) 

Terapeutica antiretroviral 

Com terapeutica em curso 9 (40,9%) 

Sem lerapeutica em curso 13 (59,1%) 

NS: Nao signi.licllli'o 
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QUADRO II 

Comparacao das caracteristicas clinicas e exames complementares de diagnostico nos dois grupos de doentes 

SINTOMAS VIH posuivos VIH negativos 

Febre 21/22 (95,5 %) 15/20 (75 %) 

Emagrecimento 17/21 (81 %) 9/20 (45 %) 

Localizacao N=22 N=20 

Disscminada 9 (41%) I (5,5%) 

Localizada 13(59%) 19 (95%) 

Pulmonar 6 (46,1%) 10 (52.6%) 

Pleural I (7,6%) 4(21,0%) 

Ganglionar s (38,4%) I (5,2%) 

Ossea 0 2 ( 10,5%) 

Menmgea I (7.6%) 2 (10,5%) 

Total de fom1as e"Ctrapulmonares 16/22 (72.2%) 10/20 (44.4%) 

Duracao dos sintomas ate ao dtagnostico (dias) 42.3 - 52,1 43,7 ± 76 

Anemia 18/22 (81 .8%) 6/.19 (J 1.6%) 

VS elevada 21/22 (95.5%) 19/19 ( I 00%) 

Hepatomegalia 15/2 1 (71 ,4%) J/ 19(15.8%) 

§ Niio sc cfcclunramtcstcs cstnttsucos dada a duncnsno do mnostrn 

NS Nao stgmficotll o 

QCADRO Ill 

Resultados dos estudos laboratonats bacteriologicos 

VJH posuivos VJH negauvos 

ｬ､ ･ｮｴｩｦｩ｣｡ｾｩｩｯ＠ de BAAR (exame directo) 

Local de identificacao 

Expectoracao 

LBA 

LCR 

Ganglia 

Outros 

Biopsias Hepaticas CD (Ziehl Nielsen) 

lsolamento em cuhura 

Hemocuhura (Bactec) ,H 

Jdentificacao cia cspccie 

ｬｶｬＬｬﾷｾﾷｯｨ｡｣ｦ･ｬＧｬｬＯＱＱＱ＠ ruhercllltlsl.' 

Senstvel 

Res•stencias 

TSA nao pOSSIVCI 

Micobacteria nao tubcrculosa 

(TSA nao cfectuado) 

17/22 (77.3%) 

7/tl (53,8%) 

2/6 (33.3%) 

on 
5/6 (83,30o) 

6/ 1 s (401\o) 

6110 (60%) 

15/21 (71,4%) 

4/11 (36.4%) 

10114 (71 ,4%) 

7110 (70%) 

211 0 (20%) 

J/10 ( 10%) 

4/14 (28,5%) 

ｾ＠ Nfto sc cfcctunrnmtcstcs cstallsllcos dada a duncnsdo da omostro 

NS. Niio stgmlicatt' 'l 
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12/20 (60%) 

7/17 (4 1, 1%} 

2/5 (40%) 

1/3 (33,3%) 

0/0 

2/6 (33,3%) 

0/ 1 

7/19 (47.5%) 

0/6 

717 (100%) 

6/7 (85.7%) 

1/7 (14.2%) 

0 

0 

ValordeP 

NS 

0,03 

§ 

§ 

* 
* § 

§ 

§ 

P<O,OS 

NS 

0.003 

NS 

0,001 

Valor de P 

NS 

NS 

* § 

s s 

* 

119 



REV!STA PORTUGUESA DE PNEUMOLOGlA/ARTlGO ORIGINAL 

QUADROIV 

ｅｶｯｬｵｾｩｬｯ＠ clinica e panicularidades terapeuticas 

ｄｵｲ｡ｾｩｬｯ＠ da febre (d1as) 

ｄｵｲ｡ｾｯ＠ da febre nos doentes 

com M tllbt!rcu/o.\H sens1vel 

ｄｵｲ｡ｾｩＧＡｯ＠ da febre nos doentes com mtcobacteriose 

niio tuberculosa 

ｄｵｲ｡ｾｩｩｯ＠ da febre nos doentes com multiresistencia 

Conicoterapia 

ｄｵｲ｡ｾｯ＠ da febre pos con•coterap1a 

Terapeutica para m•cob atlpica nao tuberc1.1losa 

ｄｵｲ｡ｾｬｩｯ＠ da febre pos tcrapeut •ca empmca para 

micob nao tuberculosa 

Dias de imcmarnento 

Obuo 

VIH positives 

22,1 ± 15,5 

(N=22) 

21.0± 14,5 

Ｈｾ］ＷＩ＠

23,0 ± 26,1 

(N=4) 

64,5± 31,8 

(N=2) 

7121 {33,3%) 

9,0± 7,0 

4/22 ( 18,2%) 

32 O..to 15.4 

39,41 ± 21,1 

1/22 (4,5° o) 

VIH negatives 

4,0 ± 1.4 

Ｈｾ］ＲＰＩ＠

8,8 ± 8,95 

(1'\=6) 

J/19 { 15,8%) 

1,3 l: 1,5 

29,8 ± 23.6 

1119 (5,3%) 

Valor de P 

p 0,05 

§ 

NS 

NS 

NS 
§ Nilo sc cfcctunram testes cstJIIbtiCOS ､ｾ､｡＠ a duncnsiio da .1mo;tr.1 

NS: Nilo stgmlicmn o 

primetra linha nestes casos 

A ーｲ･ｳ･ｮｾ＠ de emagrecimento, anemia e hepatome-

galia na altura da admissao era estattsttcamente stgntfi-

cativa nos seropositivos, factos comprecnsiveis,Ja que 

a pr6pria intcc.;:ao VlH em estadio avant;:ado pode ser 

co-responsavcl por estas man i fcstat;:Oes. 

Verificou-se urn numero sigmticattvamente ma10r 

de tuberculose extra- pulmonar nos doentes seropost-

ltvos (72,2%), o que esta de acordo com estudos 

previos que rcportam ocorrencia de tuberculosc extra-

pulmonar em 40 a 75% (9.13,14,15). 

A histologta permitiu ven ficar a presen.;:a de 

BAAR em 60% dos macerados dos fragmentos 

hepattcos obtidos por bi6psia Este tem-se mostrado 

urn importan tc meio complementar de diagn6stico, 

nomeadamentc pela rapidez de resposta alcant;:ada, 

como ja foi dcmonstrado noutros estudos ( 1<>). 

Dos 42 doentes em que se dtagnosticou uma mtco-

bacteriose, isolou-se a mtcobactcna em cultura em 15 

de 21 doentes seroposittvos (7 1,4%) e em 7 de 19 

doentes seroncgativos (47,5%). Do total de 11 hemo-

120 Vol VI N°2 

culturas, em dtferentes doentes, em SIStema de BAC-

TEC foi possivcl idenuficar o bactlo em 4 (36,4%). 

Fica assim uma vez mais demonstrada a elcvada 

percenragem de disseminac;ao hcmatogenea nos doen-

tes seropositivos, assim como a rentabilidade do 

sistema BACTEC para a detecc;ao destes casos ( 17) 

Em 4 dos 14 doentes seropositivos (28,5%), com 

micobactcria tsolada, fot idenllficada uma ｲｭ｣ｯ｢｡｣ｨｾﾭ

na atipica. Todos estavam em cstadtO de SIDA Em 

nenhum doente scronegativo loi tdentiricada mico-

bacreria ntiptca 

Observou-se tuberculose multiresistente em 2 

doentes seroposlltvos ( 4, 7%) e tubcrculose rcsistente 

a isomanda num doente seroncgauvo lsto confinna 

o numero preocupante de casos de tuberculose 

resistente e multireststente aos antibaci lares convcn-

ctonais emtodo o mundo ( 18. 19) e tam bern em Portu-

gal (7,20,21,22) 

Em resposta ao nosso ObJeCttvo podemos conclutr 

que a durayt\O da febre, ap6s inicto de terapeuuca 

antibacilar, foi stgnificativamente superior nos 
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doentes VIH positivos (22,1 ± 14,5 dias) em ｲ･ｬ｡ｾ｡ｯ＠

aos seronegativos ( 4,0 ± l ,4 dias), independentemen-

te da especie de micobacteria em causa. As causas 

posslveis da maior durayllo de febre nestes doentes 

incluem a ｬｩ｢･ｲｴ｡ｾｾｯ＠ de citocinas, a febre induzida 

por farmacos, resistencia medicamentosa e malab-

ｳｯｲｾｬｬｯＮ＠ Esta ultima parece ser uma causa frequente de 

febre prolongada. no doente VIH, mesmo na ausencta 

de sintomas (23,24,25). A corticoterapia efectuada em 

7 doentes seropositivos e em 3 doentes seronegativos 

podera ter dtminuido a duracllo da febre em ambos os 

grupos. 

Nos doentes seropositivos infectados com 

Myc:ohw.:lenum tuberc:ulo.ws multiresistente ll 

dura9ao da febre foi muito superior, e apesar da 

introdu9ii0 de terapeutica cmpirica para multire-

sistencta num destes doentes, etc veio a falecer, 

nunca tendo ficado apm!ttco 

Em nenhum dos quatro doentes com micobacteri-

ose atipica roi tnstlluida terapeutica empirica nesse 

sentido No en tanto a dura9ao da febre nestes docntcs 

foi semelhantc ao do grupo de doentes com Myc:ohac:-

temon fuherculosJs sensivel A taxa de mortalidade 

tntra-hospttalar rondou os 5% nos 2 grupos, nao se 

apresentando muito di1erente da reportada em cstu-

dos previos ( 1) 

De notar que em ambos os grupos se verificou 

uma demora cxcessiva entre o inicio dos sintomas e 

o dtagn6stico presunttvo da docn9a (43 dias) Este 

atraso, que tambem se deve a tardia procura de 

cuidados medicos por parte dos doentes, resulta num 

importante atraso na instituictlo de terapeutica e 

numa maior possibilidade de ーｲｯｰ｡ｧ｡ｾ｡ｯ＠ da inleccil:o. 

Resultados de varios estudos retrospectivos demons-
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