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Senhor Editor,

Antagonistas do TNF revolucionaram a pratica reu-
matolégica no tratamento da espondilite anquilo-
sante (EA), porém sua interferéncia na capacidade
de fagocitose dos macré6fagos, crucial na formacao
do granuloma,' eleva o risco de tuberculose (TB) e
de outras infec¢des, muitas vezes com manifesta-
¢oes graves e inusitadas.?

No6s descrevemos um caso de TB meningea, for-
ma de maior morbimortalidade dessa infeccao,’
em paciente do sexo masculino, 40 anos, portador
de EA ha 20 anos que, apds nove meses da terapia
com infliximab e uso total de sete doses (5 mg/Kg),
desenvolveu quadro clinico de adinamia, perda
ponderal, febre e cefaléia. No screeningpara TB la-
tente, prévio ao tratamento com biolégico, o refe-
rido paciente apresentavaradiografia de térax nor-
mal e PPD reator (15 mm), sendo instituida a qui-
mioprofilaxia com Isoniazida (INH), 300 mg/dia. As
orientagdes sobre os riscos do tratamento foram
devidamente repassadas ao paciente, que assinou
o «Termo de Consentimento Livre e Esclarecido».
Ap6s um més de tratamento com o INH, o doente
recebeu a primeira aplicacao de infliximab; na ter-
ceira dose mensal do anti-TNE ele interrompeu a
quimioprofilaxia, omitindo ao médico assistente,
nas reavaliagdes bimensais. Uma semana apés a
sétima dose, surgiram os sintomas acima descritos,
sendo internado antes da oitava dose programada.
Durante o internamento, o paciente admitiu o uso
incompleto da profilaxia com INH. Os resultados
dos exames de maior relevancia para a investiga-
¢do diagndstica encontram-se na Tabela I. Em vir-
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tude da suspeita clinica de TB, associada aos acha-
dos laboratoriais e ao uso prévio de anti-TNF, foi
iniciado o esquema RIP (Rifampicina+Isoniazida+
Pirazinamida) e suspenso o infliximab. O paciente
segue em acompanhamento ambulatorial, hd dez
meses, com resolucdo completa do quadro infec-
cioso apds terapia dirigida para o Mycobacterium
tuberculosis.

O risco de reativagdao de TB aumenta de cinco a
dezvezes ap6s o uso dos anti-TNE quando compa-
rados com outros tratamentos na mesma popula-
¢do.’ O intervalo médio entre o principio da tera-
pia e o desenvolvimento da infec¢do é de aproxi-
madamente duas semanas?. A profilaxia com INH
diminui significativamente a incidéncia de infec-
¢do ativa.>® Keane et al.” descreveram 70 casos de
TB ap6s terapia com infliximab, com apenas um re-
gistro de comprometimento meningeo. A menin-
goencefalite tuberculosa é considerada a forma cli-
nica mais grave de TB? e, embora ocorra raramen-
te,? tem alta taxa de letalidade, com até 30% de se-
quelas neurolégicas graves e incapacitantes.’® A
diferenciacdo com outras causas de meningite,
pelos achados clinicos isolados, € dificil e os méto-
dos laboratoriais disponiveis apresentam baixa
sensibilidade. As caracteristicas do liquor sao se-
melhantes a meningite asséptica, de aspecto lim-
pido, marcado por pleocitose (raramente acima de
500 células/mm?), predominio de linfomononucle-
ares, proteinas elevadas e glicose baixa (menor que
50% do plasma); a bacterioscopia é geralmente ne-
gativa e a cultura, apesar de mais sensivel, permi-
te o isolamento do bacilo em apenas 15% dos ca-
sos. Métodos alternativos, como a dosagem de ade-
nosina deaminase no liquor, mostram-se tuteis,
com sensibilidade variando de 60 a 100% e especi-
ficidade de 84-99%.

Diante do quadro clinico e laboratorial, com
evolucao favoravel apés o inicio da terapia tuber-
culostatica, um diagnéstico diferente de meningo-
encefalite tuberculosa torna-se improvavel no pre-
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Tabela 1. Exames realizados durante o internamento

Exames

Resultados

Valores de referéncia

Hemograma

sem alteragdes

Velocidade de hemossedimentacio

64 mm

até 10 mm

Proteina C-reativa 46 mg/dI menor 6 mg/dl

Glicemia 104 mg/d| 60-110 mg/dl

Pesquisa de BAAR (3 amostras de escarro) negativa

Urinocultura negativa

Hemocultura negativa

Radiografia de térax normal

Tomografia de cranio normal

Liquor
Glicose 42 mg/dI 2/3 da glicemia
Proteina 154 mg/d| 10 - 40 mg/dI
Adenosina deaminase 19,4 U/L 4,6 - 18 U/L

Celularidade

259 células/mm?

até 5 células/mm?

64% linfocitos

80%

30% macrofagos

6% monocitos 20%
Bacterioscopia negativa
Tinta da china negativa
Pesquisa de BAAR negativa
Cultura negativa

mm = milimetro; mg/dl = miligrama/decilitro;
BAAR = bacilo alcéol-acido resistente; U/L = unidade/litro

sente relato. Enfatizamos a importancia da vigi-
lancia clinica continuada em pacientes em terapia
anti-TNE especialmente nas regides onde o M. tu-
berculosis é endémico. A falta de adesao a quimio-
profilaxia deve ser rapidamente identificada para
minimizar os riscos desta terapéutica. Em nossa
instituicao, a INH é fornecida aos pacientes pela
atencdo bdsica de satide, mediante a receita do
médico assistente da atencao tercidria. Estamos
otimizando o aviamento destas receitas na Farma-
cia Hospitalar, a fim de assegurar o uso da medi-
cacao profildtica, quando prescrita.
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