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INTRODUGAO:

A infec¢ao latente pelo Mycobacterium tuberculosis (ILTB) acomete cerca de 25% da populacao
mundial. Os individuos infectados apresentardo maior risco de tuberculose ativa nos primeiros
dois anos apds a primo-infeccdo e em situacdes de imunossupressao. As infec¢cdes tém impacto
significativo na morbimortalidade de candidatos a transplante de 6rgaos solidos(TOS) ou de
células tronco hematopoiéticas(TCTH), nessa populacdo o risco de desenvolver tuberculose é
de 20 a 70 vezes superior a populacdo em geral, variando com 0s aspectos epidemiologicos
locais. Hé risco tanto da reativacdo da ILTB do proprio receptor como do tecido do doador. A
expansdo do tratamento preventivo da tuberculose (TPT) é estratégica na meta de eliminacao
da doenca como problema de saude publica até 2035. Este estudo avaliou a detec¢cédo, método
diagnostico e manejo da infecgcéo tuberculosa latente (ILTB) em pacientes transplantados de
orgaos solidos e transplante de células pluripotentes hematopoiéticas (TCPH) em um hospital

de referéncia.
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METODOLOGIA: O estudo é descritivo, transversal de série de casos de pacientes,
incluindo pacientes com idade maior ou igual a 18 anos, pré ou pos TOS ou TCTH; e
excluidos do estudo pacientes com infeccéo por HIV e suspeita de TB ativa. Os casos
foram selecionados e identificados por meio do banco de dados de ILTB do Nucleo de
Vigilancia Epidemiolégica do HC-Unicamp, foram avaliados 194 prontudrios de pacientes
no periodo entre o segundo semestre de 2009 até o primeiro semestre de 2022 e
elaboradas planilhas em Excel™ com as variaveis de interesse. As analises estatisticas

foram realizadas através do programa Epi Info 7.

A revisao bibliografica foi realizada no PUBMED, entre setembro de 2022 e fevereiro de
2023 através dos descritores: infeccado latente tuberculosa (ILTB) E pacientes
transplantados OU transplantados de células tronco hematopoiéticas OU transplantados

de 6rgaos solidos.

RESULTADOS E DISCUSSAO: No periodo de estudo foram realizados 3072 transplantes no
HC-Unicamp (tabela 1). Destes 194 transplantados/candidatos foram triados e tratados para
ILTB. Nesta populacdo 58,76% foram submetidos a transplante renal, 38,14% a transplante
hepatico e 3,1% a transplante de medula 6ssea (tabela 2). O rastreio para ILTB deu-se por meio
da realizacdo de radiografia de térax e do teste tuberculinico (TT). O teste tuberculinico foi
realizado em 85,05% pacientes. O valor médio do teste foi de 11 mm, com desvio padrdo de
6mm (maximo -26mm; minimo Omm). Os candidatos que nao realizaram a prova tuberculinica
foram considerados como ILTB pelos seguintes critérios: antecedente prévio de tratamento de
TB, ou contato de TB, ou exame de imagem compativel com contato prévio de TB ou receptor
de 6rgao de doador com histérico de TB (tabela 3). O tratamento foi indicado em todos os casos
notificados o regime com a monoterapia com isoniazida foi a escolha em 96,91% dos pacientes,
sendo trocada por rifampicina em apenas dois pacientes devido a intolerancia gastrointestinal
e neuropatia. A rifampicina foi a escolha em 1,55% e o esquema duplo de rifapentina e
isoniazida para um paciente (tabela 4); 79,38% completaram o tratamento, em 10,31% o
tratamento foi incompleto devido a 6bito por complicacdes do transplante, 3,61% por Obito
devido a complica¢gBes da doenca de base, e 3,64% n&o completaram o tratamento devido a
toxicidade. Dentre os 194 prontuarios analisados, 159 pacientes realizaram transplante. Neste
grupo 57,86% iniciaram o tratamento de ILTB antes do procedimento, 20,75% iniciaram o
tratamento no mesmo dia do transplante e 21,38% trataram apds a cirurgia. Dentre 194
pacientes tratados apenas um paciente renal transplantado desenvolveu TB ativa em um

periodo apos 2 anos do procedimento.
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Tabela 1. Casos de ILTB notificados dentre os pacientes transplantados

Tipo de transplante Notificados como ILTB (N) 95% LCL 95% UCL

Transplante hepatico (N = 669) 47 (7,03%)
Transplante renal (N = 1683) 106 (6,30%)
Transplante hematolégico (N = 632) 6 (0,95%)
Transplante cardiaco (N = 88) 0

Total (N = 3072) 159 (5,18%)

5,32% 9,22%
5,23% 7,56%
0,44% 2,06%
0,00% 0,00%

4,45% 6,02%

Tabela 2. Distribuig&o dos casos notificados de ILTB em candidatos/transplantados por

tipo de transplante

Transplante Frequéncia %
Renal 114 58,76
Hepatico 74 38,14
TMO 6 3,1
TOTAL 200 100

Tabela 2. Distribuicdo dos casos notificados de ILTB em candidatos/transplantados

segundo o critério diagnostico.

%

Indicacdo do Tratamento Frequéncia
Pré transplante

TT reator 145
Antecedente de TB 20

Contato TB 19

Imagem compativel ILTB 7

Doador com AP de TB 2

TT reator pds transplante 1

TOTAL 194

74,74
10,32
9,8
3,61

1,038
0,52
100

Tabela 3. Distribuicdo dos casos notificados de ILTB

em transplantados por esquema terapéutico.

Medicagao Frequéncia %

H 188 96,91
H, trocada por R* 1 0,52
H, trocada por R# 1 0,52
R 3 1,55
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Rft + H 1 0,52
TOTAL 194 100
H: isoniazida; R: rifampicina; Rft: rifapentina. *troca por neuropatia; #intolerancia TGI.

E necessario destacar que durante o periodo de estudo houve uma evolugdo em relacdo as
diretrizes para o rastreio e tratamento da ILTB em pacientes candidatos/transplantados a partir
dos resultados de estudos clinicos. De acordo com as recomendacdes do Ministério da Saude
todas as pessoas que farao uso de medicamentos imunobiolégicos e/ou imunossupressores ou
em situagao de pré-transplante de 6rgaos devem fazer o rastreio da ILTB, entretanto questdes
relativas a producdo e disponibilizacdo do derivado protéico purificado para o teste

tuberculinico, bem como o acesso ao IGRA tem limitado o estabelecimento efetivo desta diretriz.

CONCLUSOES: Considerando que a populacdo do estudo é de alto risco para reativacdo da
ILTB, principalmente em um pais de alta endemicidade, nota-se que o tratamento pra ILTB foi
efetivo para evitar a evolugcdo TB ativa. Entretanto, devemos considerar que o tempo entre o
diagndstico e o tratamento pode ser otimizado, uma vez que o presente estudo evidenciou que
uma parcela consideravel de pacientes transplantados iniciou o tratamento para ILTB no
periodo critico pos transplante imediato quando a severa imunossupressao potencializa o risco
de desenvolvimento de TB ativa, além da possibilidade das interacbes medicamentosas com

as rifamicinas.

Estas lacunas detectadas na cascata de cuidado associadas ao diagnostico da ILTB, podem
estar associadas ao suprimento irregular do PPD, auséncia de disponibilidade de método
alternativo durante o periodo de estudo e pactuacao das diretrizes para a garantia da TPT de
forma precoce em grupos com alto risco de adoecimento. O regime com 6-9H foi efetivo e

seguro, poucos pacientes utilizaram os regimes 4R e 3HP.
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