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1 Introduccid, antecedents i finalitat del document

La tuberculosi (TB) és una malaltia transmissible produida per espécies del génere
Mycobacterium, causa comuna de malaltia i mort a tot el mén. Es calcula que un ter¢ de la
poblacié mundial esta infectada per Mycobacterium tuberculosis; aquest reservori condiciona
gue es produeixin anualment entre 8 i 10 milions de casos nous de malaltia, amb una
prevalenca aproximada de 16-20 milions de malalts. Per aquest motiu, la TB és una de les
principals prioritats de salut publica al mén, amb 9,6 milions de casos a tot el mén (5,4 milions
d’homes, 3,2 milions de dones i un milié d’infants) i 1,5 milions de morts I'any 2014, dels quals
400.000 eren persones amb VIH i 190.000 eren persones amb TB multiresistent (MDR-TB).!

La tuberculosi és susceptible de reduccié a partir del diagnostic i el tractament dels pacients,
I'estudi de contactes (EC) dels pacients (especialment dels bacil-lifers), la recerca activa de
casos entre altres grups considerats de risc i la vigilancia epidemiologica.

El diagnostic rapid i el tractament efica¢ dels casos infecciosos han estat els pilars de
I'enfocament programatic per al control de la tuberculosi recomanat per I'Organitzacié Mundial
de la Salut (OMS) i adoptat pels programes nacionals de TB. Recentment, 'OMS ha proposat
una nova estratégia post 2015, anomenada End TB,* amb uns objectius ambiciosos de reduccié
del 95% del nombre de morts per TB I'any 2035, en relacié amb I'any 2015 (aquesta reduccié
hauria de ser del 35% el 2020 i de reducci6 del 90% de la seva taxa d’incidéncia I'any 2035, en
comparacié del 2015 (amb una reduccio6 del 20% el 2020).?

L’adaptacié de I'estratégia global de la tuberculosi a escala de pais implica establir-hi prioritats
basant-se en I'epidemiologia i les caracteristiques del sistema de salut local i, en aquest sentit,
la investigacio dels contactes dels malalts amb TB constitueix una area d’actuacié prioritaria
d’aquesta nova estrategia als paisos desenvolupats amb baixa incidéncia de TB.

A Catalunya, I'evolucié de la tuberculosi durant els Ultims vint anys ha mostrat una disminucio
important, especialment a partir del 1996, amb la introduccié de nous tractaments antiretrovirals
per a les persones infectades pel VIH i els resultats dels programes de prevencid i control de la
TB. Perd, com a altres paisos industrialitzats receptors de fluxos migratoris, la davallada de la
incidencia de TB s’ha vist alentida a partir de I'any 2000 per I'important increment del nombre
de malalts diagnosticats entre persones procedents de paisos en vies de desenvolupament, on
la prevalenca de la tuberculosi és alta.

1 WHO. Global TB report 2015

2 S’entén per eliminaci6 de la TB tota situacié en la qual, anualment, hi ha menys d’un cas infeccios de TB
(bacil-loscopia positiva) per cada milié d’habitants o quan la prevalenga de la infeccio tuberculosa en la
poblacié general és inferior a I'1% i segueix disminuint.


http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/191102/1/9789241565059_eng.pdf
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L’actual situacio epidemiologica de la TB a Catalunya suggereix ajustar les mesures de control
a la disminucié de la incidéncia de la malaltia observada els darrers anys, i desenvolupar noves
estratégies efectives per augmentar el diagnostic de la infeccid tuberculosa i el compliment del
tractament de la infecci6 tuberculosa latent (TITL) en les persones amb risc d’aparicié de la
malaltia, entre les quals hi ha els contactes dels casos de TB activa.

L’objectiu d’aquest document és desenvolupar un protocol eficient d’actuacio en la investigacié
dels contactes dels malalts amb TB que sigui comu a tot el territori. El document s’adrega a tots
aquells professionals sanitaris que treballen en la prevencié i el control de la TB des dels
diferents nivells assistencials, els serveis de salut publica i les institucions penitenciaries. En
primer lloc s’aborda el marc d’actuacido dels estudis de contactes davant la situacio
epidemiologica actual de la TB a Catalunya. Posteriorment, es tracten aspectes metodologics i
la politica d’actuacio en la realitzacié d’aquests estudis i, posteriorment, es revisa I'Us i la
interpretacio de les proves diagnostiques per avaluar els contactes, i el tractament de la infeccio
tuberculosa latent. Finalment, es dedica un capitol a aspectes organitzatius en la realitzacio
d’aquests estudis, amb I'objectiu de millorar la coordinacio entre els diferents agents implicats.

2 El marc epidemiologic d’actuacioé

A Catalunya, els darrers anys, les actuacions prioritaries per a la prevencié i el control de la TB
han estat el diagnostic precog, el tractament adequat i el seguiment, fins a la seva finalitzacio,
de tots els casos de malaltia tuberculosa. Amb aquesta estratégia s’ha aconseguit una
disminucié del 45,3% de la taxa d’incidencia de TB des de I'any 2000 (taxa de 27,6 per
100.000 habitants) fins a I'any 2014 (taxa de 15,1 per 100.000 habitants). Durant aquest
periode s’observa una davallada regular des de I'any 2000, que es trenca per primera vegada
I'any 2005, i segueix amb un periode d’augments i davallades successius fins que, finalment,
del 2008 al 2014 s’instaura una tendéncia descendent amb un disminucié anual mitjana del
4,6% per al periode 2000-2014 (figura 1). Durant aquest periode cal destacar que la proporcié
de casos de TB en persones nouvingudes ha passat del 16,8% I'any 2000 al 40,8% I'any 2014,
i que les persones nouvingudes presentaven una taxa d’incidéncia que quadruplicava la de les
persones autoctones, tot i que la disminucié de la incidencia de TB s’ha produit en tots dos
col-lectius.
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Figura 1. Evolucié de la tuberculosi a Catalunya durant el periode 2000-2014 segons
Porigen de la persona malalta
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Figura 2. Evolucio de la tuberculosi a Catalunya durant el periode 2000-2014 segons
alguns grups d’edat
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La forma més frequient de la TB observada durant els darrers cinc anys (2010-2014) és la
pulmonar, diagnosticada en el 68,8% dels casos en aquest periode, un percentatge que
representa una taxa d’incidéncia anual mitjana d’11,6 casos per 100.000 habitants i una
disminucié anual mitjana del 7,8%. Durant aquests darrers cinc anys, la proporcié de casos
pulmonars amb bacil-loscopia d’esput positiva ha estat del 46,4%, que correspon a una taxa
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d’incidéncia anual mitjana de 5,3 casos de TB bacil-lifera per 100.000 habitants i una disminucié
anual mitjana del 10,2%.

El retard diagnostic (entés com la diferéncia entre la data d'inici dels simptomes i la d’inici del
tractament) dels casos de TB pulmonar ha estat alt durant els darrers cinc anys, amb una
mediana promig de 49 dies.

A Catalunya, més del 85% dels nous casos pulmonars confirmats per cultiu han finalitzat
satisfactoriament el tractament antituberculés, i s’ha assolit I'objectiu establert per TOMS .3

Durant aquests cinc anys, el percentatge de casos de TB pulmonar en els quals s’ha realitzat
I'EC ha augmentat progressivament. El 2014, 'EC es va realitzar en el 82,5% dels casos de TB
pulmonar (figura 3) i més de 6.300 contactes es van sotmetre al cribratge de la malaltia i infeccid
tuberculosa, amb una mitjana de 6,1 contactes per cas de TB (figura 4). En aquest EC es van
identificar 78 casos d e TB, és a dir, un 6,9% dels casos notificats el 2014. També, es va
administrar el tractament de la infeccio tuberculosa latent a 888 contactes.

Figura 3. Casos de TB pulmonar amb estudi de contactes realitzat. 2009-2014
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Figura 4. Indicadors de procés dels EC realitzats en els casos de TB pulmonar. 2009-2014

3 World Health Organization. Compendium of Indicators for Monitoring and Evaluating National Tuberculosis
Programs. WHO/HTM/TB/2004.344. 2004.
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Durant el periode 2010-2014 s’han detectat 361 brots de tuberculosi, la major part d’ells de dos
casos associats (71,5%) i amb una tendéncia decreixent en el temps (figura 5). Més de la meitat
dels brots (64,3%) es produeixen en I'ambit domiciliari (familiar o no), seguit de I'ambit familiar
no convivent (13,9%). Un 11,1% dels brots es produeixen en ambits mixtes (convivéncia i
familiar o ladic i laboral, etc.).

Figura 5. Brots de tuberculosi segons I'ambit en el qual es produeixen. 2009-2014
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Els paisos europeus de baixa incidéncia de tuberculosi* es plantegen I'objectiu de preeliminacié
de la TB per a 'any 2035 (menys de 10 casos nous de TB per milié d’habitants) i el d’eliminacié
per a I'any 2050 (menys d’'1 cas per milié d’habitants). Per aix0, en aquests paisos, els
programes de prevencio i control tenen unes peculiaritats propies, i identificar i tractar el maxim
nombre d’infeccions tuberculoses és un component principal de la seva estrategia d’eliminacio.
Per aquest motiu, els estudis de contactes, a més d’assegurar la deteccié i el tractament dels
casos nous de tuberculosi, han de posar emfasi en la detecci6 i el tractament de les noves
infeccions tuberculoses latents (ITL). No obstant aixd, no s’ha d’oblidar que I'eliminacio de la
tuberculosi als paisos d’incidéncia baixa, a més d’accions en aquests paisos, també requerira
accions que contribueixin a la prevencié, atencié i control de la malaltia als paisos amb alta
carrega de tuberculosi.

Taula 1. Objectius de I’estudi de contactes (EC).

1) Reduir la morbiditat i la mortalitat en els contactes mitjancant la detecci6 i el
tractament de nous casos de tuberculosi que es puguin detectar.

2) Eliminar la transmissié del micobacteri tuberculés mitjancant la deteccié de
fonts d’infeccid.

3) Contribuir a I'eliminacié de la TB en la poblacié mitjancant la detecci6 i el
tractament de noves infeccions en els contactes de risc.

4 El Centre Europeu per a la Prevencio i Control de Malalties defineix els paisos amb una incidéncia de TB
inferior a 20 casos TB per 100.000 habitants com a paisos d'incidéncia baixa.
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3 Aspectes metodologics i politica d’actuacié

La transmissio i I'aparicié de casos secundaris en els contactes de nous pacients de TB depen
de les caracteristiques de la font d’infecci6 i del grau de contagiositat del cas index, de la duracio
i de les caracteristiques del lloc d’exposicio i també de les caracteristiques dels contactes.

L’eficacia i la utilitat d’aquests estudis pot ser molt variable, segons les prioritats i I'extensioé de
I'estudi. Hi ha evidéncies d’una certa variabilitat en els métodes dels estudis de contactes i la
manca de criteris uniformes sobre els seus objectius, extensio i avaluacio als paisos europeus
del nostre entorn.® Es considera que als paisos amb baixa endémia tuberculosa, si aquests
estudis estan ben organitzats i es prioritzen adequadament, es podria detectar un 30% dels
contactes que estan infectats i un 1% sén casos de tuberculosi secundaris.

3.1. El risc de transmissio

Contagiositat del cas index

Els professionals dels serveis de vigilancia i resposta a emergéncies de salut pablica al territori
(SVRESP) de I'Agéncia de Salut Publica de Catalunya i el servei d’epidemiologia de I'Agéncia
de Salut Publica de Barcelona han d’entrevistar personalment cada cas nou de TB per
determinar I'abast i I'extensié de I'estudi dels seus contactes. Juntament amb I'entrevista, els
aspectes que cal valorar son la data d’inici dels simptomes, la localitzacié de la TB, la
contagiositat (lesions radiologiques i analisi bacterioldogica de I'esput), el periode de
contagiositat i la proporcié de persones infectades.

La contagiositat del cas index esta relacionada amb diferents caracteristiques de la seva TB, i
en son aspectes claus la freqiiéncia de la tos del cas index i les lesions en el parénquima
pulmonar i la bacil-loscopia positiva en mostres respiratories (taula 2).

Taula 2. Parametres per establir la contagiositat del cas index.

Caracteristica

Simptomes: tos, produccio d’esput, data d’inici dels simptomes
Localitzacié anatomica: pulmonar i/o laringia

Analisi microbiologica de les mostres respiratories: bacil-loscopia positiva

Lesions a la radiografia de torax: cavitacions

5 Bothamley et al.
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Periode de contagiositat

Depenent del retard diagnostic i de les caracteristiques del cas index, s’han d’aplicar diferents
periodes de contagi per estudiar els contactes. Es dificil d’establir el moment en qué un pacient
comenca a ser contagios i, en determinades circumstancies, cal individualitzar aquest calcul.
Els experts consideren l'inici de la tos com una guia per calcular el periode de contagiositat. En
abséncia de tos es proposa considerar qualsevol altre simptoma respiratori que es pugui atribuir
a la tuberculosi (taula 3).

En els pacients tuberculosos amb tos i bacil-loscopia positiva es recomana estudiar els
contactes que van tenir lloc en els 3 mesos anteriors a l'inici dels simptomes. Per als pacients
amb bacil-loscopia negativa i cultiu positiu, aquest periode és d’'un mes.

Tots els pacients s6n contagiosos com a minim fins a les 2-3 setmanes després de I'inici del
tractament, en funcié de si el compliment i la pauta de tractament han estat correctes. En els
pacients amb lesions pulmonars extenses amb alta carrega bacil-lar i en els pacients amb TB
multiresistent, aquest periode s’ha d’individualitzar.

Taula 3. Periode de contagiositat segons les caracteristiques del cas index
amb TB pulmonar, incloent-hi la laringia.

Simptomatologia Bacil-loscopia Radiografia Periode minim de

respiratoria d’esput positiva cavitaria contagiositat que cal
considerar

Si No / Si No / Si 3 mesos abans de linici

dels simptomes

No No No 4 setmanes abans de
I'inici del tractament

No Si Si 3 mesos abans de l'inici
del tractament
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Susceptibilitat dels contactes

En I'estudi de contactes cal prioritzar els contactes amb un risc més alt d’aparicié de la malaltia
tuberculosa. Per tant, s’han de estudiar i valorar totes aquelles situacions que permetin delimitar

aguest risc (taula 4).

Taula 4. Factors de risc de progressié d’infeccié a malaltia

tuberculosa.

Caracteristica ORO RR
Cancer hematologic (limfomes, leucémies). 16
Cancer de cap, coll o pulmé. 2,5-6,3
Immunosupressio

VIH positiu i prova de la tuberculina positiva 50-110
Sida 110-170
Trasplantaments amb tractament immunosupressor 20-74
Tractament amb TNF-a 1,5-17
Tractament amb prednisona >15mg durant 2-4 4,9
setmanes
Gastrectomia 2,5
Derivacio jejunoileal 27-63
Silicosi 30
Insuficieéncia renal cronica o hemodialisi 10-25
Diabetis mellitus 2-3,6
Tabaquisme 2-3
Consum excessiu d’alcohol 3
Baix pes 2,0-2,6
Edat <5 anys 2-5

Font: Erkens, 2010, modificat

L’estimacio del periode de contagi ajuda a centrar els esfor¢os per identificar els
contactes que amb més probabilitat es van exposar a Mycobacterium tuberculosis
mentre el cas era infeccids.
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Durant I'entrevista amb el malalt i amb els contactes s’ha de recollir informacié individualitzada
per valorar el risc de cada contacte. Els infants de menys de 5 anys, i especialment els de
menys de 2 anys, tenen més risc de presentar formes greus de TB.

3.2. Indicacio6 de I’estudi de contactes

Tuberculosi pulmonar o laringia

Cal realitzar sempre un estudi de contactes davant una sospita o confirmacié de tuberculosi
pulmonar.

Els contactes dels casos amb tuberculosi pulmonar o laringia que presenten una bacil-loscopia
d’esput o0 cultiu positius tenen un risc més alt d’infectar-se amb M. tuberculosis que els
contactes dels casos amb tuberculosi pulmonar que presenten una bacil-loscopia d’esput o
cultiu negatius. La politica d’actuacid és avaluar i prioritzar els contactes segons les
caracteristiques del cas index i el risc de progressié a malaltia tuberculosa del contacte.

S’ha d’iniciar sempre un estudi de contactes davant la sospita o la confirmacié d’'un cas de
tuberculosi pulmonar o laringia que compleixi qualsevol de les condicions seguents:

e resultat positiu de la bacil-loscopia de la mostra respiratoria,
e resultat positiu per a M. tuberculosis de la PCR realitzada amb la mostra respiratoria,
e resultat positiu per a M. tuberculosis del cultiu de la mostra respiratoria o

e imatge radioldgica cavitaria amb alta sospita clinica de tuberculosi, independentment
dels resultats de la bacil-loscopia, PCR i cultiu de la mostra respiratoria.

Investigacio de la font d’infeccié (estudi de contactes ascendent)

La investigacié de la font d’infeccié consisteix a cercar el malalt contagiés a partir d’'un malalt o
determinats tipus d’infectats, per intentar la deteccié del malalt contagiés. Aquesta actuacio s’ha
de dur a terme en les situacions seguents:

e casos de TB en infants de menys de 5 anys,
e casos de TB pleural en infants i adolescents i
¢ infants infectats de menys de 5 anys.
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A diferencia dels adults, la gran majoria dels infants amb tuberculosi no poden contagiar la
tuberculosi a altres persones. L’edat de l'infant no és rellevant; alld que és important és el tipus
de malaltia tuberculosa que I'infant presenta. La major part dels infants de menys de 12 anys
presenten tuberculosi primaria i, rarament, tuberculosi pulmonar de I'adult. Per aixo I'estudi de
contactes és ascendent.

El métode que s’ha d’'aplicar és similar al de I'EC, és a dir, cal avaluar les persones més
proximes al malalt o a la persona infectada (convivents, contactes no convivents i, en el cas
dels infants, els educadors) amb la realitzacio de la prova de la tuberculina i una radiografia de
torax.

Quan un infant de menys de 5 anys presenta infeccid tuberculosa latent o malaltia
tuberculosa, cal sospitar transmissio recent.

Situacions especials

No és prioritari realitzar 'EC en els casos de TB no pulmonars, excepte en el cas del personal
sanitari que manipula aquest tipus de pacients i que pot estar exposat a aerosols contagiosos
(drenatge d’abscessos, fistules, etc.). Tanmateix, si es disposa de recursos, es pot fer I'EC als
contactes familiars de casos amb TB extrapulmonar de persones procedents de paisos amb
alta carrega de TB, atés que la prevalenga d’infeccio és superior a la de la poblacié general.
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3.3. Avaluacio del risc i prioritzacio de I’estudi de contactes

Els contactes s’han d’agrupar en cercles al voltant del cas index segons el seu grau d’exposicié
(taules 5, 6i 7 i figura 6).

La prioritat de I'estudi depén de la contagiositat de la font, la duracid de I'exposicid, les
caracteristiques del lloc on s’ha produit I'exposicidé i el risc d’aparicié de TB en els contactes.

Figura 6: Grau d’exposicio segons lloc i intensitat del contacte

Treball / Escola Habitatge

Activitats ladiques

1r Cercle. contacte intim (diari>=6 hores)

2n cercle: contacte frequient: diari < 6 hores)

3r cercle: contacte no diari amb un minim de 6 hores a la setmana

4r cercle: Contacte esporadic o contacte no diari de menys de 6 hores setmanals

Es recomana combinar la informacio del cercle de proximitat (figura 6) amb la del risc d’aparicié
de TB en els contactes i classificar aquests segons la prioritat: alta, mitjana o baixa (principi
stone-in-the-pond modificat) (taules 5, 6 i 7).
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Taula 5. Grups de contactes de casos de TB segons el grau de prioritat per
al seu estudi.

Prioritat Descripcio
Contactes de prioritat alta - Contactes del primer cercle amb risc alt

d’aparicié de TB si resulten infectats.
- Altres contactes del primer cercle.

- Contactes del segon cercle amb risc alt
d’aparicié de TB si resulten infectats.

- Contactes de TB multiresistent.

Contactes de prioritat mitjana -  Contactes del segon cercle.

- Contactes del tercer cercle amb risc alt
d’aparicié de TB si resulten infectats.

Contactes de prioritat baixa - Contactes del tercer cercle o de fora dels
cercles.

Taula 6. Contactes de pacients amb TB pulmonar o laringia amb
bacil-loscopia d’esput positiva o lesions cavitaries en radiografia de torax.

Prioritat
Contactes domiciliaris alta
Contactes < 5 anys d’edat alta
Contactes amb malalties de risc (p. ex. la sida) alta
Contactes amb exposicié durant procediments medics alta
(broncoscopia, induccié d’esput o autopsia)
Contactes en institucions tancades alta
Contactes amb grau de convivéncia alt alta
Contactes casuals o esporadics = 5 anys i mitjana
< 15 anys d’edat
Contactes amb grau de convivéncia mitja mitjana

Qualsevol contacte no classificat com d’alta o mitjana prioritat es considera de
baixa prioritat.
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Taula 7. Contactes de pacients amb tuberculosi pulmonar o laringia amb
bacil-loscopia d’esput negativa i radiografia de torax no cavitaria.

Prioritat
Contactes < 5 anys d’edat alta
Contactes amb malalties de risc (p. ex. la sida) alta
Contactes amb exposicié durant procediments medics alta
(broncoscopia, induccié d’esput o autopsia)
Contactes domiciliaris mitjana
Institucions tancades mitjana
Contactes amb grau de convivéncia alt mitjana

Qualsevol contacte que no hagi estat classificat de prioritat alta o mitjana es
considera de prioritat baixa.

3.4. Organitzacié temporal de I'estudi de contactes

Per optimitzar els recursos disponibles, les actuacions s’han d’organitzar de manera que es
prioritzin les actuacions en els grups que presenten un risc més alt d’'infectar-se i d’emmalaltir.
Per decidir el moment en que s’ha d’iniciar I'estudi, s’ha de tenir en compte el periode finestra,
que és el temps transcorregut des que una persona s’infecta fins que es pot detectar la resposta
immunitaria a aquesta infeccio i que, en general, es considera que son 12 setmanes. També
s’han de valorar els llocs, els ambits i els col-lectius on s’ha pogut produir la transmissié, com
per exemple escoles, presons, residéncies d’avis o centres sanitaris.

El temps transcorregut entre I'tltima exposicié del contacte al cas index i el moment en qué
es pot detectar la infeccio tuberculosa de manera fiable amb una prova de la tuberculina o
IGRA es coneix com el periode finestra.

Si cal prioritzar entre diversos estudis de contactes, I'atencié s’ha de centrar en aquelles
situacions en les quals la probabilitat de transmissio és alta i els contactes presenten un risc
més alt d’aparicio rapida de la malaltia tuberculosa.
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Estudi immediat dels contactes de prioritat alta

S’ha de comengar estudiant els contactes de prioritat alta i, només quan aquests s’hagin
estudiat i valorat, s’ha de decidir si cal fer I'estudi dels contactes de prioritat mitjana.

Els contactes de prioritat alta s’han d’estudiar tan aviat com sigui possible, preferiblement durant
els 7 dies posteriors a la identificacio del cas index, i s’ha d’aplicar el periode finestra de 12
setmanes per repetir I'estudi en els contactes negatius. S’ha d’avaluar la indicacié del
tractament de la infecci6 probable (TIP o quimioprofilaxi primaria) en persones
immunodeprimides, sobretot si estan infectades pel VIH, i en els infants de menys de 5 anys.

Avaluacio dels contactes de prioritat mitjana

Es recomana iniciar I'estudi després del periode finestra de 12 setmanes per no haver de repetir
la prova de la tuberculina en els contactes negatius. Tanmateix, en certs ambits, com els centres
educatius o els centres sanitaris, sera dificil posposar I'estudi durant 12 setmanes a causa de
les situacions d’alarma i la preocupacié. En cas que s’hagi detectat una prevalenca alta de la
infeccio en els contactes de prioritat alta, s’ha d’iniciar I'estudi d’aquests contactes tan aviat com
sigui possible.

Avaluacié dels contactes de prioritat baixa

Es considera que el risc d’infeccié és molt baix i, per tant, només s’ha de valorar la realitzacioé
de I'estudi després del periode finestra de 12 setmanes. Tanmateix, cal explicar als contactes
la rad i el fonament del retard a I’hora de fer la prova.

Valoracio de I’extensio de I'estudi als contactes de prioritat mitjana

La decisio d’ampliar I'estudi s’ha de prendre en funcié de I'existéncia de conversions, infants
amb proves de la tuberculina positives, deteccié de nous casos de TB i una prevalenca de la
infeccid en els contactes de prioritat alta que sigui superior a la de la poblacié. Actualment, una
prevalenca superior al 15% en menors de 20 anys pot suggerir una transmissio recent i, per
tant, ens indica que cal seguir la investigacid.

La necessitat d’expandir I'estudi de contactes esta determinada generalment per I'evidéncia
de transmissio recent.
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3.5. Avaluacio de I'estudi de contactes

Es recomana establir indicadors comuns per avaluar el grau de compliment de I'estudi de
contactes. La taula 8 recull alguns d’aquests indicadors.

Taula 8. Indicadors d’avaluacidé de I'estudi de contactes.

- Proporcié d’estudis de contactes de prioritat alta iniciats abans que hagi
passat una setmana des de l'inici del tractament del cas index (> 85%).

- Proporcié de pacients amb almenys un contacte estudiat (> 90%).

- Proporcié de contactes de prioritat alta avaluats (> 90%).

- Proporcié de contactes infectats avaluats per als quals s’indica tractament de
la infeccid tuberculosa latent (TITL) i que comencen aquest tractament
(> 85%).

- Proporci6 de contactes infectats que comencen el TITL i I'acaben
correctament (> 70%).

- Proporcié destudis de contactes finalitzats 4 mesos després d’haver
diagnosticat el cas index (> 80%).
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4 Proves diagnostiques per avaluar contactes de pacients amb
tuberculosi pulmonar

4.1. La prova de la tuberculina (PT) (reaccié de Mantoux)

La prova de la tuberculina és la prova estandard per diagnosticar la infeccié tuberculosa. La
reaccié tuberculinica consisteix a posar en contacte la persona estudiada amb un extracte de
bacil tubercul6s, amb la finalitat de detectar la sensibilitzacié del seu organisme a la infeccio
tuberculosa. La tuberculina és un extracte de cultius de bacils tuberculosos morts. La
tuberculina utilitzada a Catalunya és PPD-RT 23 (derivat proteic purificat), amb una dosi de
dues unitats de tuberculina (0,1 ml).

La prova de Mantoux consisteix a administrar la tuberculina per via intradérmica, al ter¢ proximal
de la cara anterior de I'avantbrag. La tuberculina s’administra amb una agulla del calibre 27G
(0,40 mm) i un angle d’inclinacié de 5°-15°. El vial de tuberculina s’ha d’agitar abans de carregar
la xeringa. Si es neteja la pell amb un antiséptic, cal deixar-la eixugar per evitar que la
penetracio de I'antiséptic a la dermis afecti el resultat de la prova.

En administrar la tuberculina s’ha de veure que immediatament hi apareix una papula de 6-
10 mm de diametre, la qual ha de desapareixer pocs minuts després (figura 8). Si en retirar
I'agulla surt alguna gota de sang, es pot netejar, perd sense pressionar sobre la papula. Si la
papula no hi apareix, aixo indica que I'administracié ha estat subcutania i no pas intradérmica.
En aquesta circumstancia, s’ha de repetir la prova en un altre lloc, separat almenys 5 cm de la
primera administracio. Un cop administrada la tuberculina, s’ha de demanar al pacient que no
es rasqui ni manipuli el lloc d’injeccid.

Figura 8. Reaccié de Mantoux per a la realitzacié de la prova de la tuberculina.
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La lectura s’ha de fer un cop transcorregudes entre 48 i 72 hores. Es mesura Unicament el
diametre transvers d’induracio (i no pas el de la zona eritematosa, que sol ser més gran que el
de la zona indurada). La lectura s’ha de fer per inspeccio i palpacio, delimitant i marcant les
vores de la induraci6 i mesurant-ne el diametre transvers (figura 8).

Figura 8. Lectura del resultat de la prova de la tuberculina.

Per delimitar els limits d’aquesta zona d’induracio es pot utilitzar la técnica de Sokal, segons la
qual s’estira la pell de la cara anterior de I'avantbrag, agafant aquest per la seva cara dorsal i
estirant-ne discretament la pell. Amb un boligraf de punta rodona (no pas fina) es comencga a
guixar des de la part externa de 'avantbrag cap a la zona indurada. En arribar a aquesta darrera
zona es nota un augment sobtat de la resisténcia (com si hi hagués un esglad). Aquest és el
limit extern de la induracié. Aquest procediment es repeteix des de la part interna de I'avantbrag,
fins a 'altre limit de la induraci6.

La lectura s’ha de fer amb un regle mil-limetrat, flexible i transparent. Cal mesurar la distancia
entre els dos limits i expressar aquesta mesura en mil-limetres. El resultat de la prova no és ni
positiu ni negatiu, sind que s’expressa en mil-limetres d’induracié. L’abséncia d’induracio
s’expressa com 0 mm. La presencia de vesicules i la necrosi es consideren resultats positius,
independentment de la seva mida. Es convenient anotar la data i el resultat de la prova en la
historia clinica i la lectura I'han de fer professionals entrenats.

Una prova de la tuberculina negativa es pot repetir tantes vegades com sigui necessari, ja que
la prova no sensibilitza les persones no infectades. En canvi, quan s’obté una prova de la
tuberculina positiva no s’ha de repetir, ja que a partir d'aquest moment la persona es manté
positiva per sempre i, per tant, la prova perd la seva utilitat.
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Conservacio i manipulacié de la tuberculina

Les solucions de tuberculina contenen un estabilitzador antiadsorbent, el Tween 80, per
disminuir la pérdua d’activitat bioldgica per adsorcié a les parets de I'envas i a la xeringa.

La tuberculina s’ha de conservar sempre en frigorific, a temperatura baixa (al voltant de 4 °C).
No s’ha de congelar mai. Es fonamental protegir-la de la llum del dia, de la dels fluorescents i
de la llum ultraviolada. Cal procurar que el temps d’exposicio a la llum i temperatura ambient
sigui tan breu com sigui possible. L’interval maxim permés entre el moment d’omplir la xeringa
i la realitzacio de la prova és de 30 minuts.

Tot i que s'aconsella no conservar flascons mig buits més enlla de les 24 hores de la primera
extraccio (pel risc de contaminacié microbiana i per la perdua d'activitat deguda al fenomen
d'absorcid), en un estudi prospectiu6 (1) s'ha comprovat que la tuberculina RT23 2UT no perd
poténcia ni es contamina tot i que es mantinguin els flascons oberts durant un mes, i no se
superi la data de caducitat i s'hagin pres les precaucions necessaries. Cal rebutjar-los en cas
d'observacio de canvis en la seva coloracio.

Contraindicacions de la prova de la tuberculina

En general, la prova de la tuberculina no té contraindicacions. Es pot practicar durant tot
'embaras, en persones afectades per processos al-lergics i en persones de qualsevol edat (p.
ex. lactants o gent gran).

La PT esta contraindicada en aquella persona hagi donat positiu en una PT anterior (cal
recordar que la preséncia de vesicules i la necrosi es consideren resultats positius). Tampoc no
s’ha d’administrar en cas de lesions cutanies extenses. Si s’ha d’administrar la PT juntament
amb vacunes vives (com la triple virica, la vacuna contra la febre groga o la antirotavirica), s’han
de seguir les recomanacions seguents:

a) Es poden administrar simultaniament.

b) Sis’administra una vacuna viva, cal esperar 4 setmanes abans d’administrar la PT, per
evitar un fals negatiu.

¢) Encas que la PT s’administri primer, es pot posar la vacuna viva en qualsevol moment.

d) No es pot administrar la PT a un pacient amb malaltia virica greu.

6 Fernandez-Villar A et al. Conservacion de la tuberculina PPD RT-23. Arch Bronconeumol 2004;40:301-303


https://www.sefh.es/fichadjuntos/tuberculinaconservacion.pdf
https://www.sefh.es/fichadjuntos/tuberculinaconservacion.pdf
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Taula 9. Causes principals de falsos positius en la prova de la tuberculina.

- Vacuna BCG: obligatoria a Espanya entre els anys 1966 i 1974. Aquesta
vacunacid es va suspendre l'any 1980 (fins al 2013 al Pais Basc). Les
persones que provenen de paisos amb alta endemia solen estar vacunades
amb aquesta vacuna. The BCG World Atlas

- Infeccié per micobacteris ambientals no tuberculosos.

- Reaccions d’hipersensibilitat a algun component (sol produir una reaccié molt
MEs precog).

- Hematoma o infeccid local.
- Contaminacio6 bacteriana.
- Transfusions de sang.

- Defecte de lectura, generalment per part de personal inexpert.

Taula 10. Causes principals de falsos negatius en la prova de la
tuberculina.

- Fallades derivades de la técnica: antigen caducat, emmagatzemament
inadequat, dosificacié inadequada, tecnica d’'injeccié inadequada, etc.

- Periode finestra (no han passat 12 setmanes des de I'dltim contacte amb el cas
contagios).

- Tuberculosis disseminades o greus.
- Infecci6 pel VIH.
- Vacunes amb virus vius.

- Altres infeccions viriques o bacterianes (xarampio, rubéola, parotiditis,
brucel-losi, etc.).

- Tractaments immunosupressors amb corticoides i altres farmacs (ant- TNF).
- Neoplasies i malalties immunosupressores.
- Alteracions metaboliques com la insuficieéncia renal.

- Edats extremes de la vida: nounats (la prova no és fiable en nadons de menys
de 6 mesos) o gent gran (I'estat d’'immunosupressié associat a I'edat és causa
freqUent de resultats negatius).

- Enelmomentdel diagnostic, la PT pot resultar negativa en un 20% dels pacients
amb TB (Fitzgerald et al, 2010).


http://www.bcgatlas.org/
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4.2. Les técniques de deteccio de linterfero y

Les técniques IGRA (per la seva sigla en anglés) son metodes immunologics que quantifiquen
la resposta immunitaria cel-lular in vitro. Es basen en la produccio d’interferé y (IFN-y) per les
cél-lules T de les persones préviament infectades quan es retroben amb els antigens
micobacterians. L’'IFN-y és una molécula important per controlar la infeccid tuberculosa, i la
seva participacié és indispensable per a la resposta immunitaria contra aquest microorganisme.
Aquesta citocina, produida pels limfocits T CD4, els limfocits T CD8 i les cél-lules NK, activa els
macrofags infectats, amb I'alliberament d’interleukina-1 i TNF-a que limiten el creixement i la
multiplicacié del micobacteri. Aquestes proves utilitzen antigens més especifics del bacteri, per
evitar les situacions en qué es produeix una resposta als multiples antigens presents en la
tuberculina, els quals, a més, s6n compartits per altres micobacteris no tuberculosos. En
I'actualitat es comercialitzen dues técniques: les técniques ELISA (QuantiFERON®-TB Gold i
QuantiFERON®-TB Gold Plus) i les técniques ELISPOT, com ara T-SPOT®.TB.

uantiFERON®-TB
Q

Es una técnica ELISA que usa sang periférica i valora la produccié d’'IFN-y com a resposta a
I'estimulacié dels limfocits en sang amb antigens especifics de M. tuberculosis.

Amb QuantiFERON®-TB Gold (QTF-G) s'utilitzen tres tubs especifics: un tub «problema» que
inclou els antigens tuberculosos especifics ESAT-6, CFP-10 i TB 7.7; un altre tub que conté
fitohemoaglutinina (control positiu) i un tercer tub que no conté reactius (control negatiu). Es
necessiten 3 ml de sang (1 ml/tub), que s’introdueixen directament als tubs.

Després d’incubar les mostres durant 16-24 h, es mesura la produccioé d’IFN-y. Si no s’observa
cap resposta en el control positiu és perqué hi ha hagut algun error en la presa o el
processament de la mostra, o també pot indicar un problema d'immunocompeténcia del malalt.

La interpretacid de la prova es basa a quantificar la diferéncia entre la concentracié d’IFN-y
produit en la mostra exposada als antigens i en la mostra del control negatiu. Si aquesta
diferéncia és igual o superior a 0,35 IU/ml, i representa el 25% o més del valor obtingut en la
mostra control, es considera que el resultat és positiu. Els valors de QTF molt propers al valor
de tall (0,35-0,70 Ul/ml) s’han d’interpretar amb precaucioé i cal tenir en compte que podria
correspondre a falsos negatius o falsos positius, raé per la qual caldria confirmar-los amb una
segona determinacio, segons el risc del pacient.

T-SPOT®.TB
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Es tracta d’'una tecnica ELISPOT que utilitza cel-lules mononuclears de sang periferica. Els
quatre pouets de la placa s’omplen amb cel-lules mononuclears (250.000 cel-lules/ml): en dos
pous hi ha els antigens ESAT-6 i CFP-10, i els altres dos sén el control positiu i el control
negatiu. La placa s’incuba a 37 °C durant 18-22 h i després es realitza I'immunospot, que
permet quantificar el nombre de cél-lules productores d'IFN-y (nombre de taques o spots).La
interpretacio es basa en el recompte de les taques o spots que apareixen en cadascun dels
pous. Técnicament, si es compara amb QTF, T-SPOT®.TB requereix més quantitat de sang,
més temps de preparacio i la seva realitzacié és més laboriosa.

Sensibilitat i especificat de les proves diagnostiques

No hi ha una prova de referéncia per al diagnaostic de la infecci6 tuberculosa i, per tant, es dificil
establir la sensibilitat i I'especificitat d’aquestes noves técniques diagnostiques.

La prova de la tuberculina s’utilitza ampliament i el seu cost és baix, pero és poc especifica en
les persones vacunades amb la vacuna BCG. A més, presenta reaccions creuades amb els
micobacteris ambientals i és poc sensible en les persones immunodeprimides.

Els antigens tuberculosos especifics de les técniques IGRA (ESAT-6, CFP-10i TB 7.7) estan
absents en Mycobacterium bovis i en la majoria dels micobacteris no tuberculosos (excepte
M. kansasii, M. marinum i M. szulgai). Per tant, I'especificitat de les proves IGRA per a
M. tuberculosis és més alta que la de la prova de la tuberculina (taula 11).

Cal tenir en compte que en alguns estudis recents s’han observat falses conversions (de negatiu
a falsos positius) i reversions (de positiu a falsos negatius) més freqlientment amb les proves
IGRA que amb la prova de la tuberculina”® (taula 12).

7 Gandra et al.
8 Zwerling et al.
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Taula 11. Caracteristiques de les proves diagnostiques disponibles.
Sensibilitat:

- Prova de la tuberculina: 77%.
- Técniques de deteccio d’'IFN-y: 70%-90%.
Especificitat:

- Prova de la tuberculina:
- 59% en vacunats amb vacuna BCG.
- 97% en no vacunats amb vacuna BCG.

- Técniques de deteccio d’'IFN-y:
- 93%-96% en vacunats amb vacuna BCG.
- 99% en no vacunats amb vacuna BCG.

Taula 12. Causes principals de falsos negatius i falsos positius en les
proves IGRA.

Falsos negatius:

e Anergia per malaltia avancada, malnutricié, immunosupressio o
concentraci6 baixa de limfocits T CDA4.

e Retard en el transport de la mostra al laboratori.

e Manipulacié o transport inadequats de la mostra.

e Periode finestra.

Falsos positius:
e Resposta creuada amb altres micobacteris ambientals amb antigen

ESAT-6 o CFP-10 (M. marinum, M. szulgai i M. kansasii)

Font: Hartman-Adams et al.

L’especificitat de les IGRA és molt superior a I'especificitat de la PT en les persones previament
vacunades amb la vacuna BCG, excepte en els infants que han rebut una dosi Unica en néixer,

si fa més de 5 anys que els I’han administrat (no és aplicable a infants o adults que hagin rebut

més d’una dosi de BCG).

En persones amb immunodepressi6 (infectades pel VIH i amb un recompte de limfocits T CD4
inferior a 200 x 108/, amb terapia immunosupressora, etc.), les proves IGRA sén més
especifiques i més sensibles que la prova de la tuberculina, perd sembla que aquesta darrera

€s més sensible en persones immunocompetents.
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Una metanalisi ha mostrat que el valor predictiu positiu de progressié a tuberculosi activa és
del 2,7% (2,3%-3,2%) per a les proves IGRA i de I'1,5% (1,2%-1,7%) per a la prova de la
tuberculina.®

Taula 13. Avantatges i inconvenients de les proves IGRA respecte a la PT.

Els avantatges del diagnostic in vitro respecte a la PT sén:

- Elimina la subjectivitat.

- Absencia de falsos positius en persones vacunades amb la vacuna BCG o
en persones infectades per micobacteris atipics.

- Control de falsos negatius en malats infectats pel VIH.
- Menys tractaments de la infeccié tuberculosa.

Els inconvenients del diagnaostic in vitro respecte a la PT son:

-  Méscar.
- Manquen estudis prospectius sobre el risc d’aparicié de TB en persones amb
prova IGRA positiva.

En I'estudi de contactes es prioritza la utilitzacié d’aquestes dues técniques en funcié del risc
d’infeccio i d'immunosupressié del contacte.
1. Contactes de prioritat alta 0 mitjana amb prova de la tuberculina negativa, pero
per als quals se sospita 0 se sap que tenen factors d'immunosupressio.
2. Contactes de prioritat mitjana o baixa i en persones vacunades amb la vacuna
BCG, amb prova de la tuberculina positiva, per confirmar la infeccié.

Interpretacié del resultat de la prova de la tuberculina en I'estudi de contactes

En persones que han tingut contacte freqiient i recent amb un malalt de tuberculosi pulmonar,
es considera que la prova de la tuberculina és positiva quan:

e lainduraci6 sigui de 5 mm o més transversalment a I'eix del brag, i
e al lloc d’administracié de la prova es trobi una vesicula o necrosi, amb independéncia
de la seva mida.

Aquest resultats es consideren suggestius d’infeccié tuberculosa i cal descartar la malaltia
tuberculosa activa.

9 Diel et al.
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Cal tenir present que ni la prova de la tuberculina ni les IGRA permeten diagnosticar
la malaltia tuberculosa activa, ja que no distingeixen la infeccid latent de la malaltia
tuberculosa activa. Cap d’aquestes proves no pot predir la progressio a tuberculosi en
les persones amb un resultat positiu de la prova.

A més de les proves esmentades, cal realitzar una anamnesi acurada de les persones que es
considera que han estat exposades a un cas de tuberculosi pulmonar, per conéixer les
caracteristiques de I'exposicioé actual, els antecedents de vacunacié BCG i els antecedents de
la malaltia (taula 14).

Cal detectar els simptomes especifics de la malaltia, com s6n sindrome febril perllongada, tos
de més de 3 setmanes de duracid, dolor pleuritic, asténia, anoréxia, pérdua de pes, sudoracio
nocturna, irritabilitat, etc., i fer una radiografia anteroposterior i del perfil esquerre del torax.

Als contactes que donin positiu en la PT o IGRA, que no presentin simptomes compatibles amb
la malaltia tuberculosa i que presentin radiografia toracica no patologica, se’ls diagnostica una
infeccio tuberculosa.

Als contactes amb simptomes compatibles amb la malaltia tuberculosa o que presentin una
radiografia patologica, se’ls ha de realitzar un examen fisic complet i un estudi bacteriologic
(bacil-loscopia i cultiu de tres mostres seriades d’esput).

Taula 14. Anamnesi dels contactes d’un cas de tuberculosi.

- Grau d’exposici6 al cas index i caracteristiques del lloc de la possible transmissié

- Risc d'infeccié prévia amb Mycobacterium tuberculosis

- Antecedent de vacunacié amb la vacuna BCG

- Resultats previs de PT o0 IGRA

- Edat

- Sexe

- Pais de naixement

- Antecedents de TB: tuberculosi, infeccié tuberculosa latent, quimioterapia o tractament
preventiu antituberculés

- Factors associats a incompliment o seguiment inadequat del tractament

- Antecedents medics d’interés i comorbiditat: estat immunitari, risc d’hepatitis, medicacié.

- Simptomes de tuberculosi



Recomanacions per a la realitzacio d’estudis de contactes de malalts amb tuberculosi a Catalunya

4.3. Algoritmes d’actuacié per descartar malaltia o infeccié tuberculosa en els
contactes de malalts amb tuberculosi pulmonar.

30 de 56
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Figura 9. Algoritme per a I'avaluacié dels contactes dels casos de TB en infants menors de 5 anys.

Anamnesi. Avaluar I'exposici6 al cas index, els antecedents de vacunacié amb la vacuna BCG i
els factors de risc en infants asimptomatics.
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Figura 10. Algoritme per a Pavaluacié dels contactes dels casos de TB en infants de 2 5 anys i adults.

PT
'
<51mm

l \ Contactes de prioritat alta l
RX torax

(independentment de la vacuna BCG)

Immunodeprimit Immunocompetent
l Contactes de prioritat mitjana o baixa \ /
i sense vacuna BCG
Esperar f|r!s a Ies_ 12 Bl
IGRA setmanes i repetir PT* l Andmala
/\ / \ Infectat l
. . Normal .
Negatiu Positiu <5mm 25 mm Descartar Malaltia
l * T 4
No infectat R Contactes de mitjana i
RXTorax _____, Normal —* J

Esperar fins a les baixa prioritat amb

12 setmanes i vacuna BCG
repetir PT + IGRA* RX torax
l / \' IGRA
Qualsevol prova Normal
positiva l
Infectat Positiu .
Negatiu
\ 4

Tot negatiu: .
avaluacio Anomala <
R alitzada l Infectat No infectat

Descartar Malaltia
(*) Si han passat més de 12 setmanes des de la darrera exposici6 al cas index, cal actuar com si fos la segona PT.



Recomanacions per a la realitzacié d’estudis de contactes de malalts amb tuberculosi a Catalunya

5 Tractament de la infecci6 tuberculosa latent

En aquest capitol s’estableixen els criteris en els quals esta indicat iniciar tractament d’infeccio latent i
amb quins farmacs es recomanable fer-ho segons les caracteristiques del contacte i del cas index.

5.1. Tractament d’infeccié probable (TIP)

El TIP s’ha d’iniciar en pacients no infectats (PT negativa) que han tingut un contacte d’alt risc.
Actualment esta indicat en infants de menys de 5 anys i en persones infectades pel VIH, i es pot valorar
en persones que prenen tractaments immunosupressors.

Si el contacte no I'accepta o0 no es pot indicar per algun motiu, cal fer educacié sanitaria i establir una
pauta de seguiment clinic. Cal assegurar una nova prova diagnostica amb tuberculina a les 8-12

setmanes.

Abans d'iniciar el TIP s’ha de descartar la malaltia tuberculosa activa amb una radiografia toracica.

Farmac: isoniazida 10 mg/kg/dia (fins a la 2a PT a les 12 setmanes)

5.2. Tractament d’infeccié tuberculosa latent (TITL)

L’objectiu del TITL és disminuir el risc d’aparicié de la malaltia en un futur. Es important sobretot en
infeccions recents, ja que els dos primers anys després de la infeccié sén el periode de més risc de
progressio de la malaltia.

El tractament no genera immunitat per a infeccions futures. La seva eficacia és del 60%-90% i depén
sobretot del compliment.

Taula 15. Indicacions del tractament de la infeccié tuberculosa latent (TITL).

- Contacte recent amb un malalt amb TB i diagnodstic d’infeccié segons els
algoritmes presentats, especialment si és menor de 65 anys.

- Persones seropositives per al VIH i amb la PT negativa, que pertanyin a
col-lectius d’alta prevalenga d’infeccio.

E elkss
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Taula 16. Opcions terapeutiques per al TITL de la tuberculosi sensible a farmacs de
primera linia.

- Isoniazida durant 6 0 9 mesos (6H-9H). La pauta més eficag és la de 9 mesos i és
la recomanable en nens.

- Isoniazida més rifampicina durant 3 mesos (3RH).

- Rifampicina durant 4 mesos (4R).

La rifampicina i la isoniazida s’han de prendre en deju, ja que els aliments en redueixen I'absorcié i, per
tant, la seva eficacia. També cal prendre la medicacié en una Unica presa diaria, sigui quin sigui el
nombre de pastilles indicat.

El clinic ha de seleccionar la pauta de tractament més indicada, tenint en compte la sensibilitat a
antibiotics del cas index, la coexisténcia d’'una malaltia de base, les possibles interaccions
medicamentoses i el fet que s’ha de consensuar amb el pacient la pauta més adequada en funcié del
seu compliment.

1. Per millorar el compliment del tractament, es recomanen les pautes curtes (3RH o0 4R), si no hi
ha contraindicacions.

2. Indicacié d’'us de la isoniazida (6H-9H):

- Intolerancia o incompatibilitat a la rifampicina
- Resistencia del cas index a la rifampicina

- Embaras i lactancia

3. Indicacié de la rifampicina (4R):
- Intolerancia o incompatibilitat medicamentosa a la isoniazida
- Resistencia del cas index a la isoniazida

Contraindicacions del TITL i actuacions gque cal realitzar

Abans d’iniciar un TITL cal tenir en compte alguns aspectes clinics:

e Consum d’alcohol: es recomana que el pacient s’abstingui de prendre alcohol durant el
tractament i que es faci controls analitics més freqlientment. Cal valorar la pauta menys
hepatotoxica.
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e Interaccions farmacologiques: cal valorar si la medicacio de base del pacient és compatible amb
la pauta seleccionada i les consequiéncies d’una possible interaccié (taula 17).

e Contraindicacions absolutes:

- TBactiva

- Hepatopatia aguda o greu

- Antecedent d’hipersensibilitat o toxicitat per anti-TB
- Impossibilitat de fer-ne un seguiment

- Probable incompliment

e Contraindicacions relatives:

- TITL o tractament de la malaltia anteriors. En alguns casos de reinfeccio i, sobretot, si hi ha
immunosupressiod, cal realitzar un nou tractament. Cal derivar el pacient a una unitat
especialitzada.

Taula 17. Interaccions dels farmacs antituberculosos usats en el TITL.

Isoniazida Augmenta la concentraci6 de fenilhidantoina, carbamazepina,
anticoagulants, corticoides i paracetamol.

Rifampicina Com que és un potent inductor enzimatic del sistema del citocrom
P450, disminueix la concentracié de blocadors dels canals de calci
(verapamil, diltiazem, nifedipina), digital, ciclosporina, corticoides,
anticoagulants orals, teofil-lina, antifingics, anticonceptius orals,
benzodiazepines, barbiturics, fluoroquinolones, enalapril, blocadors
13, inhibidors de la proteasa i inhibidors de la transcriptasa inversa no
analegs de nucleosids.

Quan la malaltia i la medicacié de base del pacient impossibiliten la prescripcié de rifampicina i isoniazida
0, en administrar aquests farmacs, el pacient presenta efectes secundaris que fan que s’hagin de retirar,
no s’ha d’oblidar que el pacient segueix tenint un risc alt d’aparicié de la malaltia i que cal fer-li un
seguiment clinic estricte durant els primers dos anys.

En cas d'immunosupressio, es recomana un control amb radiografia (radiografia toracica cada 6 mesos
durant els dos primers anys).



Recomanacions per a la realitzacié d’estudis de contactes de malalts amb tuberculosi a Catalunya

Calendari de controls

Abans d’iniciar el TITL es recomana realitzar un hemograma i un perfil hepatic basals.

S’ha de garantir un control clinic i analitic mensual amb la finalitat de motivar el pacient, que ha de
coneixer la utilitat del TITL i I'is correcte de la medicacid, s’ha de comprovar el compliment del tractament
fins al final i cal detectar els possibles efectes adversos.

S’han d’explicar els simptomes de hepatotoxicitat, sobretot si la pauta inclou isoniazida (dolor abdominal,
nausees, vomits, ictericia, coldria), i s’han de donar instruccions de I'actuacio que s’ha de seguir en cas
gue els simptomes hi apareguin. Si hi ha una simptomatologia sospitosa de toxicitat hepatica, es
recomana aturar la medicaci6 i consultar amb el metge, el qual ha de valorar la realitzacié d’'una analitica
de control urgent.

En casos de risc d’hepatotoxicitat (malaltia hepatica cronica, consum regular d’alcohol, etc.) per malaltia
de base, s’han d’escurcar els intervals de control.

S’ha de retirar la medicacio si el pacient presenta simptomes d’hepatotoxicitat i un augment de les
transaminases que triplica el valor normal o si, tot i estar asimptomatic, 'augment de transaminases és
més de cinc vegades superior al valor normal.

En cas que es retiri la medicaci6 per intolerancia, i segons el grau de risc del pacient, s’ha de valorar
seguir una pauta diferent de la que ha provocat la retirada.

Efectes secundaris més freqlients

Les persones que reben TITL sén persones sanes, motiu pel qual és necessari fer un seguiment proper
dels efectes secundaris per minimitzar els riscos induits per la medicacié pautada.

Taula 18. Efectes secundaris més freqlients dels farmacs antituberculosos
usats en el TITL.

Isoniazida Neuropatia periférica (evitable amb piridoxina), erupcié cutania,
augment de les transaminases, hepatotoxicitat, mareig, somnoléncia,
asténia.

Rifampicina Coloracié taronja dels fluids corporals com I'orina, la suor, el semeniiles
llagrimes (tincio de les lents de contacte toves), rubor i pruija, dolor
gastrointestinal, sindrome gripal (sobretot si hi ha presa intermitent per
incompliment del tractament), augment de les transaminases i
hepatotoxicitat, sindrome respiratoria (poc frequent, perd greu),
neutropenia, purpura trombocitopéenica, alteracié de la funcié renal.
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La rifampicina és un gran inductor enzimatic, per la qual cosa cal vigilar molt els farmacs que pren el
pacient. No s’han d’oblidar els anticonceptius i s’ha de recomanar un meétode de barrera per evitar
'embaras fins a un mes després d’acabar el tractament amb la rifampicina.

5.3. Tractament d’infeccié tuberculosa latent (TITL) en situacions especials

Embaras i lactancia

Les dones embarassades presenten un risc més alt d’hepatotoxicitat, pero I'is del TITL esta justificat en
casos especials, si el risc de tuberculosi congénita en el nadd és alt. La pauta adequada és amb
isoniazida i cal fer un seguiment estricte de la funcié hepatica. La lactancia no esta contraindicada. Els
estudis amb isoniazida han descartat efectes teratogénics.

VIH

Les pautes validades per tractar la infecci6 tuberculosa latent en les persones infectades pel VIH son:
e Isoniazida: cal fer pautes de 9 mesos com a minim (9H)
¢ Rifampicina: pautes de 4 a 6 mesos (4-6R)
¢ Rifampicina i isoniazida: pauta de 3 mesos (3RH)

Opcions terapéutiques per al TITL en casos de TB-MDR

La recomanaci6é general és que no s’han d’administrar farmacs preventius i s’ha de fer un seguiment
clinic estricte per detectar I'aparicié de TB activa en les fases inicials. En aquest cas, es recomana
I'observacioé clinica estricta i una radiografia de control cada 6 mesos, almenys els dos primers anys. El
control radiografic anual es pot valorar i allargar fins als 5 anys posteriors al contacte.

En algunes situacions o contactes molt concrets, amb un risc alt de desenvolupar la malaltia, es pot
individualitzar el tractament segons I'antibiograma del cas index (s’ha de valorar sempre en infants de
menys de 5 anys i amb immunosupressi6). Sempre s’hauria de realitzar des d’'un centre de referéncia.
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6. Organitzacio i coordinacio de I'’estudi de contactes

L’estudi de contactes és una activitat que inclou no solament el diagnodstic d’infeccié tuberculosa en els
contactes, sin6 també la resta d’'activitats preventives que aquesta troballa implica, com ara la
prescripcio, la supervisid i el seguiment dels tractaments que siguin procedents i la deteccié d’aquelles
persones infectades que poden estar malaltes per reconstruir, un cop diagnosticades, la cadena teorica
de transmissio.

Els centres sanitaris han d’assegurar que totes aquelles persones que han tingut contacte de risc amb
un cas de tuberculosi contagids siguin avaluades i degudament tractades, si és necessari. Per realitzar
els EC, els centres sanitaris i les unitats de vigilancia epidemioldgica han de disposar de recursos
materials i humans suficients per dur a terme aquesta activitat preventiva, tenint en compte que a
Catalunya s’avaluen anualment entre 6.500 i 7.000 contactes de casos amb TB contagiosa. Aixi mateix,
la disminucio progressiva de la TB obliga a reorientar els esforcos de control vers la detecci6 i el
tractament de les persones infectades, especialment si la infeccid s’ha produit recentment.

Atesa la complexitat dels EC, és necessaria la participacié de diferents agents, professionals clinics,
infermers gestors de casos, epidemiolegs, infermers de salut publica, agents comunitaris de salut i
treballadors socials. Aquests professionals han d’estar formats de manera adequada i permanent i han
d’estar ensinistrats per a la realitzacié d’aquests estudis.

L’organitzacio dels EC a Catalunya és heterogenia i varia segons les caracteristiques del territori relatives
a la densitat de poblacié i a la concentracié o dispersié dels centres i recursos assistencials a cada zona.
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Fases en la realitzacié de I'estudi de contactes

L’Estudi de contactes s’ha de realitzar seguint un sistema d’etapes seqtuencials.

Taula 19. Fases de I’estudi de contactes.

- Notificacio obligatoria d’'un cas o d’'una sospita de TB als SVRESP territorials.
- Reuvisio de la informacié existent sobre el cas index: enquesta epidemiologica.
- Realitzaci6 d'una entrevista al cas index.

- Determinaci6 del periode de contagiositat inicial i estimacié del grau
d’infecciositat.

- Elaboracio d’'un cens de contactes.
- Desenvolupament d’'un pla d’'investigacio.

- Establiment d’'una estratégia de comunicacioé adequada amb els contactes i els
ambits en els quals s’ha de realitzar I'EC.

- Prioritzacio dels contactes.

- Realitzaci6 de visites de camp, si és necessari.

- Cribratge dels contactes per ordre de prioritat.

- Indicacié de tractament preventiu (TIP o TITL) als contactes que calgui.

- Repeticid de la PT al contacte, a les 12 setmanes de I'exposicio, quan calgui.
- Valoracio de la necessitat d'ampliar I'estudi de contactes.

- Avaluacio de les actuacions realitzades en els contactes i tancament de I'EC.

Notificacié obligatoria d’'un cas o d’una sospita de TB als SVRESP

Totes les sospites i els casos confirmats de TB son de declaracié obligatoria individualitzada i han de ser
notificats pels metges, els quals han de fer servir un formulari comu a altres malalties infeccioses i han
de seguir uns circuits de declaracio perqué arribin als SVRESP i al servei d’epidemiologia de I'’Agéncia
de Salut Publica de Barcelona, que son els serveis de salut publica responsables de la investigacio dels
contactes i el control de la TB.1%1!

10 Definicio de cas de les noves malalties de declaraci6 individualitzades (MDI). Gener de 2016
11 Imprés de declaracié individualitzada


http://canalsalut.gencat.cat/web/.content/home_canal_salut/professionals/temes_de_salut/vigilancia_epidemiologica/documents/arxius/DEFINICIo_CAS_MDI_2016.pdf
http://canalsalut.gencat.cat/web/.content/home_canal_salut/professionals/temes_de_salut/vigilancia_epidemiologica/documents/arxius/impresmdoindivi.pdf
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Revisié de la informacié existent sobre el cas index: enquesta epidemiologica

Els professionals dels SVRESP territorials han de fer 'enquesta epidemioldgica amb la col-laboracié del
professional sanitari que ha diagnosticat el cas index. La informacié recollida en I'enquesta
epidemiologica és imprescindible per determinar I'abast i I'extensio que ha de tenir I'estudi de contactes.
Els aspectes que cal valorar son la localitzaci6 anatomica de la TB, la preséncia de simptomes
respiratoris i les seves caracteristiques (especialment de la tos), la data d’inici dels simptomes i el calcul
del periode de contagiositat, la preséncia de lesions en el parénquima pulmonar i I'analisi microbioldgica
de les mostres pulmonars.

Realitzacié d’una entrevista al cas index

Els professionals dels SVRESP territorials han d’entrevistar personalment cada cas index, tan aviat com
sigui possible. En cas que es tracti de casos pediatrics o persones d’edat molt avangada o que presentin
algun problema de salut que impossibiliti parlar amb ells, s’ha de parlar amb el familiar més directe. Si
es tracta de persones institucionalitzades, s’ha de parlar amb els responsables sanitaris de la institucio.
Si es tracta de persones amb dificultat idiomatica, s’ha de fer 'enquesta amb I'ajuda d’agents comunitaris
de salut o de mediadors culturals de salut, sempre que sigui possible.

L’objectiu principal de I'entrevista al cas index és identificar els contactes que poden haver
estat exposats a Mycobacterium tuberculosis.

Determinacio del periode de contagiositat inicial i estimacio del grau d’infecciositat

Amb la informacio obtinguda a partir de I'enquesta epidemiologica, i després d’haver parlat amb el metge
declarant i amb el cas index, s’ha de determinar el periode d’infecciositat i el grau de contagiositat
(segons les indicacions de la taula 3).

Elaboracié d’un cens de contactes

S’ha de preparar un cens de contactes amb les seves caracteristiques (edat, pais d’origen, antecedents
de BCG, etc.) i altres antecedents patoldgics (taula 14), per classificar-los inicialment segons el risc de
transmissio (taules 2 i 4).

Desenvolupament d’un pla d’investigacié

Després d’elaborar, tan exhaustivament com sigui possible, el cens de contactes que cal estudiar, s’ha
de decidir on i quan s’estudien aquests contactes. Els professionals dels SVRESP territorials han de
valorar individualment cada contacte i han de decidir on I'estudiaran. Sempre que sigui possible, els
contactes de prioritat alta s’han d’estudiar al mateix centre sanitari declarant. Si aixd no és possible,
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s’han d’estudiar en un centre sanitari de referencia o a I'atencié primaria. Els contactes que no siguin
catalogats de prioritat alta també s’han d’estudiar al mateix centre declarant, si és possible, i si no ho és,
a I'atencio primaria. Quan calgui fer estudis comunitaris, aquests s’han de fer a escoles, llars d'infants,
empreses, institucions, entitats esportives, etc., els SVRESP territorials en son els responsables .

Els SVRESP territorials son les encarregades de valorar que tots els contactes censats s’hagin estudiat
correctament. També sén les encarregades de recopilar i registrar tota la informacio de I'EC.

Es recomanable que, independentment del nivell assistencial en el qual s’estudiin els contactes, la
informacié quedi molt ben recollida en la histdria clinica del contacte. Aquesta informacid inclou el resultat
de la PT (data de realitzacié i resultat expressat en mm), el resultat de la radiografia toracica, la possible
prescripcio de TIP o TITL i el compliment d’aquests tractaments, a més de la possible aparicio d’efectes
secundaris.

Establiment d’una estratégia de comunicacié amb els contactes i els ambits en els quals s’ha
de realitzar I'estudi

Cal dissenyar una estratégia de comunicacié que respongui a la necessitat d’apropar la percepcio de
risc dels contactes exposats al risc objectiu de la situacio, reduir I'alarma social i evitar que esdevingui
una situacio de crisi de salut publica.

No s’ha d’oblidar que la tuberculosi continua essent una malaltia estigmatitzant, sobretot en els col-lectius
socialment més desfavorits. Per tot aixo, la informacié sobre la malaltia és fonamental. Primer cal
informar el pacient per tranquil-litzar-lo, i s’ha de fer un cens de contactes, tan acurat com sigui possible,
i assegurar-nos que tots els contactes de risc s’estudien en el nivell assistencial que pertoqui. A partir
d’aqui, en cas que hi hagi un estudi de contactes comunitari, cal establir una estratégia de comunicacio
per minimitzar I'alerta poblacional i dels col-lectius especifics. Correspon als professionals dels SVRESP
territorials, juntament amb els responsables dels col-lectius afectats, elaborar una estrategia de
comunicacié més adequada per garantir que els contactes de risc s’estudiin. Es possible que de vegades
calgui informar la poblacié general, com pot ser en cas d’alarma social important.

Prioritzacié dels contactes

Amb les dades recollides del contactes censats s’ha de valorar I'actuacié que cal seguir i s’ha de
classificar cadascun dels contactes segons el grau de prioritat. Un cop s’hagi elaborat degudament el
cens de contactes, cal decidir en quin nivell assistencial s’hauran d’estudiar aquests contactes i s’hi han
de derivar seguint els circuits préviament establerts.

Els contactes de prioritat alta s’han d’estudiar immediatament. Un cop estudiats i valorats, llavors s’han
d’estudiar els contactes de prioritat mitjana i, després, els de prioritat baixa, si cal. Quan s'’inicia 'EC s’ha
de tenir en compte el periode finestra.

Realitzaci6 de visites de camp
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Els EC comunitaris poden implicar ambits molt diversos. De vegades, la valoraci6 del grau de risc del
lloc de contacte, sobretot en els ambits laborals, pot ser dificil, ja que sén ambits molt desconeguts per
al personal dels SVRESP territorials. En aquests casos, si és possible, s’ha de realitzar una visita de
camp.

Cribratge dels contactes per ordre de prioritat

El primer que cal fer és descartar la malaltia tuberculosa en tots i cadascun dels contactes estudiats.
Els contactes s’han d’estudiar seguint els algoritmes d’actuacié de les figures 9 i 10.

Indicacio de tractament preventiu (TIP o TITL)

Cal seguir les indicacions de TIP o TITL establertes en el capitol 5 i s’ha de realitzar el seguiment dels
contactes als quals s’ha indicat TIP o TITL, fins a la finalitzacio del tractament, i també als que requereixin
un seguiment clinic.

Cal recordar que, per a un control optim de la TB, cal assegurar-se que tots els contactes als quals es
prescriu TIP o TITL realitzen correctament el tractament.

Repeticié de la PT al contacte a les 12 setmanes de I’exposicié

Cal assegurar-se que els contactes que en la primera PT van presentar una induracié de menys de 5 mm
repeteixen la prova un cop finalitzat el periode finestra. Cal fer un seguiment dels contactes que tinguin
menys de 5 anys als quals es prescrigui el TIP i s’ha de valorar que el tractament es realitzi correctament
fins a la repeticié de la PT.

Si el resultat de la segona PT és inferior a 5 mm i el contacte no presenta simptomes, I’han de donar
d’alta.

Si el resultat de la segona PT és igual o superior a5 mm, s’han de descartar els simptomes compatibles
amb TB i cal fer una radiografia toracica. Si es descarta la TB, s’ha de valorar la indicacié de TITL, i cal
fer un seguiment dels contactes als quals es prescrigui el TITL fins a la finalitzaci6 del tractament.

Valoracié de la necessitat d’ampliar 'estudi de contactes

En cas que es trobi un nou cas de TB en I'estudi de contactes, s’ha de fer un altre EC arran del nou cas
detectat. També s’ha de valorar 'ampliacié de I'EC si el percentatge de pacients amb seroconversio és
alti la prevalenga d’'infeccio en els contactes de prioritat alta és superior al 15%.

Avaluacio de les actuacions realitzades en els contactes i tancament de ’'EC
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L’EC es pot tancar quan s’hagi determinat la conclusié final de cada contacte estudiat i es procedeixi a
avaluar-lo segons els indicadors d’avaluacié esmentats en el capitol 3 (taula 8).

Cal registrar tota la informacié que es genera durant la realitzacié d’aquests estudis i s’ha de dur a terme
adequadament el seguiment dels contactes i I'avaluacio de I'estudi’? (vegeu el full de registre de
contactes en I'annex). Els SVRESP territorial ha de tenir un registre de contactes que es pugui relacionar
amb el registre de casos.

Per assegurar que els contactes es gestionen i se segueixen adequadament, és
essencial comptar amb un bon sistema de recollida i gestié de dades.

Estudi de contactes en ambits especifics
Hi ha centres i ambits en els quals I'estudi de contactes presenta certes peculiaritats que s’han de tenir
en compte i, en aquests casos, els protocols s’han d’adaptar a les seves circumstancies.

Centres penitenciaris

Diferents estudis han assenyalat un risc més alt de malaltia i infeccié en 'ambit penitenciari, a causa de
I'alta prevalenca de factors de risc com el consum d’alcohol i tabac, la infecci6 pel VIH, la immigracio, les
malalties mentals i 'amuntegament.

Tanmateix, des de fa anys hi ha programes de prevencié i control de la tuberculosi en I'ambit penitenciari,
amb criteris unificats i activitats sistematiques preventives i terapeutiques, entre les quals la realitzacio
d’estudis de contactes quan se sospita o0 es diagnostica un cas de TB pulmonar en un intern o en el
personal que hi treballa.*®# El cribratge de la infecci6 es fa sistematicament quan les persones ingressen
al centre i, per tant, sovint es disposa d’antecedents recents de les proves de la tuberculina. Un altre
avantatge és la supervisio dels eventuals tractaments de les ITL.

No obstant aix0, una bona coordinacio entre el centre penitenciari i el SVRESP territorial corresponent
facilita el cribratge i el seguiment d’aquells contactes que durant el periode de I'estudi es traslladin del
medi penitenciari al comunitari i viceversa.

Viatge en avié

S’ha demostrat que la transmissio aéria de malalties infeccioses a bord d’aeronaus es limita als contactes
personals estrets i proxims i la transmissio de la tuberculosi s’ha documentat només en vols que duren
meés de vuit hores. En aquest sentit, 'Associacio Internacional del Transport Aeri (IATA), en compliment
del Reglament sanitari internacional (RSI) i seguint les recomanacions de I'OMS, estableix que cal

12 Vegeu I'annex 1: formulari de recollida d’'informacié en I'estudi de contactes.

13 Programa de prevenci6 i control de la tuberculosi. Departament d’Interior.
14 Programa de prevencion y control de la tuberculosis en el medio penitenciario. Ministerio del Interior. Ministerio de
Sanidad, Politica Social e Igualdad. 32 Edicién. 2010.


http://justicia.gencat.cat/ca/ambits/reinsercio_i_serveis_penitenciaris/serveis_penitenciaris/assistencia_sanitaria/
http://www.institucionpenitenciaria.es/web/export/sites/default/datos/descargables/publicaciones/Programa_de_Prevencixn_y_Control_de_la_Tuberculosis.pdf
http://www.institucionpenitenciaria.es/web/export/sites/default/datos/descargables/publicaciones/Programa_de_Prevencixn_y_Control_de_la_Tuberculosis.pdf
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estudiar els passatgers que viatjaven a la mateixa fila i també a les files de davant i darrere d’'un cas de
TB pulmonar bacil-lifera que ha viatjat, durant el periode de contagiositat, en un vol de més de 8 hores
de durada.'® A més, els pacients amb una TB multiresistent o extremadament resistent no poden viatjar
fins que es demostri que sén no contagiosos (per exemple, amb un cultiu negatiu).

Figura 11. Algoritme per a I’avaluacié del risc de transmissié de la tuberculosi en avions

Notificacio de I'incident

v

Té el pacient una TB pulmonar infecciosa?
1
v Si
Hi ha evidéncia de transmissio a contactes intims No

(domiciliaris o altres contactes intims)?
Té el pacient una TB pulmonar contagiosa?

Si
v No
La durada del vol ha estat de 8 hores 0 mes?
¢ Si

El vol va tenir lloc durant els 3 mesos No
anteriors al diagnostic? |

v Si

S’han d’estudiar els passatgers de la mateixa fila del cas index,
els de les dues files del davant i els de les dues del darrere.

Centres educatius i llars d’infants

L’estudi de contactes és sovint complicat en aquests ambits, ja que I'exposicidé pot afectar un gran
nombre de contactes, alumnes, professors i personal no docent. Aquests s’han de prioritzar segons el
grau d’exposicio i les caracteristiques de la font d’infeccid. Els companys de la mateixa classe d’'un cas
de TB amb bacil-loscopia positiva s’han de classificar com a contactes de prioritat alta o mitjana. L’estudi
de contactes a les llars d’infants s’ha d’iniciar tan aviat com sigui possible. S’ha de proporcionar
informacié amplia i completa, i s’ha de mantenir la confidencialitat del cas index. A més, sovint es
desencadenen problemes d’alarma social que requereixen esforgos comunicatius destinats als pares,
professors i alumnes, per prevenir distorsions del risc i problemes d’ansietat.

Centres sanitaris i sociosanitaris

Als centres sanitaris, segons I'ambit de I'exposicid (consultes externes, sales d’espera o diferents serveis
hospitalaris), hi pot haver problemes logistics per censar tots els pacients i treballadors exposats i
assegurar I'estudi adequat i exhaustiu de tots els contactes exposats.'®

15 Tuberculosis and air travel. Guidelines for prevention and control. SECOND EDITION. World Health Organization,
2006.

16 Guia per a la prevencié o el control de la tuberculosi en el personal sanitari. Area de Prevenci6 de Riscos Laborals. Institut Catala de la Salut. Barcelona, 2012.


http://www.who.int/tb/publications/2006/who_htm_tb_2006_363.pdf
http://www.who.int/tb/publications/2006/who_htm_tb_2006_363.pdf
http://canalsalut.gencat.cat/web/.content/home_canal_salut/professionals/temes_de_salut/tuberculosi/documents/arxius/guia_preve_tuber_personal_sanitari.pdf
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Els serveis de prevencio de riscos laborals han de realitzar I'estudi dels treballadors del centre
assistencial. Tanmateix, la realitzacio del cens per a I'estudi de la resta de pacients o visitants del centre
sanitari pot ser complicat i pot requerir la participacio de diferents serveis coordinats i supervisats per la
unitat de vigilancia epidemiologica del territori. Cal proporcionar informacié completa només als
contactes censats.

Als centres sanitaris, la tuberculosi també genera problemes d’informacié que requereixen una
comunicacio detallada i precisa per contrarestar I'alarma social.

Les residéncies d’avis son un ambit especial. Les persones grans presenten un risc alt de tuberculosi
per reactivacié a causa de I'envelliment del seu sistema immunitari. Molts, a més, tenen antecedents
d’exposicions anteriors i vacunacié amb la vacuna BCG. En aquests centres, nila PT ni el TITL son utils
i, en principi, no esta indicat fer proves de la tuberculina, atés que tampoc no esta indicat realitzar
quimioprofilaxi. En aquest ambit esta indicat avaluar la simptomatologia, dur a terme radiografies
toraciques a les persones exposades per descartar la malaltia activa i informar el personal dels signes i
simptomes de la malaltia.

Centres d’acollida per a persones amb risc d’exclusié social

La realitzacid del cens i I'estudi de contactes pot ser dificil atesa la mobilitat de les persones amb
problemes socials. Per aquest mateix motiu, els ambits on s’ha pogut generar transmissié també poden
ser diversos i variats. A més, aspectes com I'amuntegament i els factors de risc (alcohol, tabac, VIH,
etc.) poden incrementar el risc d’'infeccié i malaltia.

També es poden produir abandonaments del tractament i alguns pacients necessitaran que el tractament
de la malaltia tuberculosa es proveeixi en regim directament observat.

Nivells organitzatius en la realitzaci6 de I’estudi de contactes

S’han de tenir en compte les caracteristiques i els recursos existents a cada territori.

Centres hospitalaris. El centre sanitari que diagnostica el cas de TB és el responsable de realitzar, com
a minim, el cens i I'estudi dels contactes de prioritat alta. Si el centre disposa d’'una unitat clinica de TB,
aquesta és I'encarregada de realitzar I'EC i el seguiment dels contactes.

Atencié primaria. S’encarrega d’estudiar els contactes que, pel motiu que sigui, no han estat assumits
pels centres hospitalaris. Si el centre d’atencié primaria té un referent de TB, aquest és I'encarregat de
coordinar 'EC i realitzar el seguiment dels contactes corresponents.

SVRESP Territorial. Supervisa i coordina tots els EC, tant els que es fan als centres hospitalaris com
als centres d’atencio primaria, i assumeix la realitzacié dels EC comunitaris. També recull i registra tota
la informacié dels contactes i avalua si cal ampliar 'EC. Es necessari que el SVRESP territorial disposi
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de la col-laboraci6 d’agents de salut comunitaris i proporcioni suport a totes aquelles unitats que realitzin
EC. En definitiva, el SVRESP territorial és el referent de salut pablica i el node formatiu dels centres
assistencials de les regions sanitaries del territori.

Serveis centrals. Notifiquen al Centre Nacional d’Epidemiologia (CNE) els casos de TB pulmonar amb
bacil-loscopia d’esput positiva que hagin realitzat un viatge en avié de més de 8 hores de durada durant
el periode contagids. Aixi mateix, reben i fan arribar als SVRESP territorials corresponents les sol-licituds
d’avaluacio de contactes residents a Catalunya que han viatjat a la mateixa fila i a les files del davant i
del darrere d’'un cas de TB pulmonar amb bacil-loscopia d’esput positiva que ha realitzat un viatge en
avio de més de 8 hores de durada durant el periode contagids. També notifiquen al CNE els contactes
de casos de TB pulmonar amb bacil-loscopia d’esput positiva residents en altres comunitats autonomes
o0 altres paisos. També fan arribar als SVRESP territorials corresponents les sol-licituds d’avaluacio de
residents a Catalunya que han tingut un contacte estret i freqlient amb casos de TB pulmonar amb
bacil-loscopia d’esput positiva durant el periode contagids.

Serveis de Prevencio de Riscos Laborals. Els SVRESP territorials poden demanar la col-laboracié
d’aquests serveis que tenen les empreses. Els professionals d’aquests serveis, i concretament
I'encarregat de «vigilancia de la salut», s6n els que més rapidament poden entrar en contacte amb
I'empresa, valorar-ne els llocs de feina i les hores de contacte i col-laborar amb el SVRESP territorial per
valorar el risc de manera rapida i acurada.

Mutues laborals. Algunes mutues realitzen, de manera habitual i voluntaria, els estudis de contactes en
els seus mutualistes. Els professionals dels SVRESP territorials han de supervisar aquesta col-laboracié.

Coordinacio

Els SVRESP territorials son les responsables de coordinar totes les fases de la realitzacio dels EC i de
garantir un bon control dels contactes. Per mantenir la cohesi6 dels diferents nivells assistencials del
territori a I'hora de controlar la TB i realitzar I'EC, cal mantenir reunions periodiques amb aquests nivells
per millorar circuits, compartir experiéncies, actualitzar protocols d’actuacio, difondre informaci6 i
proposar treballs en comu.
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Definicions

Cas index. Primer cas de TB que es detecta i que motiva l'inici de les activitats de I'estudi de contactes.
Atés que la investigaci6 se centra generalment en un grup definit de persones possiblement exposades
en el qual es poden trobar altres casos (secundaris), pot ser que el cas index, malgrat que generalment
és el primer cas identificat, no sigui el cas font.

Cas font o inicial. Persona amb TB que és responsable de la transmissié de M. tuberculosis a una altra
persona o persones. Aquest pot ser el cas index o no.

Cas secundari. Un cas de TB després d’una exposicidé coneguda, generalment relacionada amb el cas
index en una investigacio.

Cerca de la font d’infeccié (estudi de contactes ascendent). Métode utilitzat per identificar un cas font
i que generalment es fa servir quan un infant ha estat diagnosticat de TB. La cerca del cas index amb
capacitat de contagi es duu a terme a partir d'un malalt (generalment un infant o un adolescent),
mitjangcant anamnesi, exploracio fisica, radiografia toracica i bacil-loscopia (si procedeix).

Contacte. Qualsevol persona (familiar, cuidador, company de classe, amic proper) que ha tingut relacié
amb una persona amb TB i que, per tant, presenta risc de contagi per haver estat exposada a una font
d’infeccié tuberculosa. En general, un contacte estret, que ha compartit un espai de convivéncia o de
feina, és facil d’identificar i quantificar, mentre que una exposicié casual, com la que té lloc en un transport
public o en situacions socials, pot ser que no sigui identificable.

Contacte domiciliari o contacte convivent. Persona que comparteix amb el cas font un mateix espai
tancat durant una o diverses nits, o durant periodes freqiients o llargs durant el dia, durant els tres mesos
anteriors a l'inici de I'episodi de tractament actual. La definicié de llar pot variar considerablement i s’ha
d’adaptar al context local.

Contacte estret/proper/intim no domiciliari. Persona que té un contacte prolongati regular amb el cas
font i amb el qual comparteix diariament I'espai per respirar, durant els tres mesos anteriors a l'inici de
I'episodi de tractament actual, perd que no viuen a la mateixa llar (contacte familiar, escolar, laboral o
ladic).

Contacte casual. Aquell que passa amb el cas contagiés, perd amb menys freqiiencia (contacte familiar,
escolar, laboral o ludic).

Contacte comunitari. Persones que viuen a la mateixa comunitat o van a la mateixa escola o lloc de
treball que el cas index.
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Conversio tuberculinica. Canvi en el resultat d’'una prova per detectar infeccio per M. tuberculosis i que
s’interpreta com un canvi de negatiu a positiu en dues proves de la tuberculina realitzades en menys de
dos anys. Si aquesta conversié es produeix després del periode finestra, en el context d'un estudi de
contactes, és indicativa d’infecci6 recent.

Efecte empenta. Efecte de refor¢ (també anomenat efecte booster) que s’observa en persones
préviament sensibilitzades per microorganismes del génere Mycobacterium. En una primera reaccio
tuberculinica, aquestes persones presenten un resultat negatiu perqué se n’ha esvait la reactivitat. Quan
es repeteix la PT, el resultat és positiu per reforcament de la resposta immunitaria. No es recomana
provocar un efecte d'empenta en I'estudi de contactes d'un cas de TB.

Eliminacié de la TB. Situacié en la qual cada any es detecten menys de 10 casos de tuberculosi
pulmonar amb bacil-loscopia d’esput positiva per 100.000 habitants, com a resultat d’esforgos deliberats
i amb les mesures de control necessaries per prevenir el restabliment de la transmissio; o bé quan la
prevalenca de la infeccio tuberculosa en la poblacié general és inferior a I'1% i segueix disminuint.1”:18

Exposicié. Condicio d’estar sotmeés a alguna cosa (per exemple un agent infecciés) que podria tenir un
efecte. No totes les persones exposades s’infecten. Gran part del treball en un estudi de contactes de
TB consisteix a descobrir qui va estar exposat i, d’aquests, qui s’ha infectat.

Identificaci6 i prioritzacié de contactes. Procés sistematic que permet identificar tots els contactes
exposats a un cas index i fer-ne una avaluacié per establir la seqiiéncia de passos necessaria per
realitzar I'estudi, tenint en compte el risc d’infeccid i el risc d’aparicié de la malaltia.

Infeccié tuberculosa latent. Situacio clinica posterior a la infeccié tuberculosa i que consisteix en la
persistencia dels bacils de M. tuberculosis, de manera latent, a l'interior dels fagocits i de granulomes.
Es detecta per la positivitat de la reacci6 tuberculinicai/o de les IGRA sense evidencia clinica, radiologica
ni bacteriologica de tuberculosi.

Infecciositat. En referéncia a una malaltia, capacitat d’aquesta per propagar-se. En tossir, esternudar,
parlar o cantar, una persona amb TB infecciosa expulsa a I'aire gotetes que contenen M. tuberculosis.

Institucio tancada. Entorn en el qual un grup de persones resideixen 0 es reuneixen en proximitat fisica
durant un periode limitat o prolongat de temps (presons, llars d’avis, escoles, albergs i refugis per a
persones sense llar).

Malaltia tuberculosa. Malaltia que és conseqtiencia de la progressié de la infeccié tuberculosa. S’estima
gue una persona infectada té un risc d’aparicié de la malaltia del 10% durant el transcurs de la vida, pero
aproximadament el 50% dels casos es produeixen durant els 2-5 anys posteriors a la infeccié. El risc de

17 Broekmans et al., 2002
18 stop TB Partnership
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reactivacié augmenta amb les alteracions del sistema immunitari: infeccié pel VIH, tractaments
immunodepressors i altres comorbiditats.

Pais amb baixa incidencia de TB. Segons la definicié del Centre Europeu per a la Prevencid i Control
de Malalties (ECDC), un pais amb una incidéncia de TB inferior a 20 casos TB per 100.000 habitants és
un pais amb baixa incidéncia de TB que entra en la fase d’eliminaci6.*®

Periode d’exposicio. Termini durant el qual un contacte pot haver estat infectat per M. tuberculosis.

Periode finestra. Temps que transcorre entre I'exposicié a Mycobacterium tuberculosis i I'obtencié d’'un
resultat positiu en cas que la persona estigui infectada o malalta. Es calcula que la durada d’aquest
periode és de 8-12 setmanes (2-3 mesos); per aquest motiu, si la prova diagnostica s’ha realitzat abans
d’aquest periode, després del darrer contacte amb els cas index, i és negativa, s’ha de repetir passat
aquest temps.

Periode infecciés. Temps durant el qual un cas de TB és capac de transmetre M. tuberculosis.

Prevalencade lainfeccid tuberculosa. Percentatge de persones infectades per M. tuberculosis en una
poblacié definida.

Prova de la tuberculina. Prova diagnostica consistent a provocar una reaccio inflamatoria derivada de
la immunitat cel-lular mitjangant I'administracié de la tuberculina, amb la finalitat de detectar la
sensibilitzacié de I'organisme contra I'agent causal de la tuberculosi.

Prova de Mantoux. Reaccié que es duu a terme quan es fa la PT. Consisteix a injectar 0,1 ml de
tuberculina per via intradérmica en la cara ventral de I'avantbrag. S'utilitzen 2 UT de tuberculina PPD, de
la varietat RT 23 o bioequivalent, i un diluent amb Tween 80.

Técniques in vitro d’interferd y (interferon gamma release assays; IGRA). Prova de deteccio de la
secrecio d’interferd y relacionada amb la resposta immunitaria cel-lular generada contra M. tuberculosis.
Aquestes proves tenen l'avantatge de ser més sensibles que la prova de la tuberculina, i més
especifiques, ja que ni la majoria d’'infeccions per altres micobacteris ni la vacuna BCG no interfereixen
en la detecci6.

Tractament de la infeccid tuberculosa probable. També anomenat quimioprofilaxi primaria, és
'administracio de medicacid especifica en persones exposades al contagi, sense evidéncia d’infeccié
tuberculosa, per evitar 'aparicio de malaltia tuberculosa.

19 European Centre for Disease Prevention and Control, World Health Organization. Regional Office for Europe. Tuberculosis
surveillance and monitoring in Europe 2012. Estocolm: European Centre for Disease Prevention and Control; 2012.
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Tractament de la infeccié tuberculosa latent. També anomenat quimioprofilaxi secundaria, és
I'administracio de medicacié especifica en persones amb infeccié tuberculosa per evitar I'aparicié de
malaltia tuberculosa.

TB pulmonar. Tuberculosi que afecta el parenquima pulmonar i I'arbre traqueobronquial, incloent-hi la
localitzacié laringia.

TB extrapulmonar. Tuberculosi que afecta qualsevol altra localitzacié no pulmonar, incloent-hi la pleural
i la limfatica, sempre que no hi hagi afectacié del parénquima pulmonar. En cas que hi hagi afectacio
multiple, sempre s’ha de considerar que la localitzacioé pulmonar és la fonamental i, la resta, addicionals.

Vacuna BCG. Vacuna de bacils vius esmorteits preparada a partir de cultius d’'una subsoca que prové
de la soca mare del bacil bovi de Calmette-Guérin. Entre el 70% i el 90% de les persones procedents de
paisos amb taxes altes d’incidéncia de TB van ser vacunades amb BCG (i de vegades han estat
revacunades). A Espanya, aquesta vacuna es va suspendre a I'any 1980 (2013 al Pais Basc).
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Annex 1: Formulari de recollida d’informacid en ’estudi de contactes.
ESTUDI CONVENCIONAL DE CONTACTES DE PACIENTS AMB TBC

IGRA
" ‘ Hores | RT Pais RT IGRA | RT 2 | R Ordre
Cognoms i Nom Edat | Sexe | EXp. | Ambit | Conv | Ppre mm | BCG act mm act 2a | mm X Resultat | medica | CF
Tipus Cas: Ambit del contacte: IGRA Ordre meédica Conclusi6 final:
1. Pulm BK+ 1. Familiar 1. Positiu Resultat: 1. Control clinic o radiologic 1. TIP/TITL
2. Pulm BK-, cultiu + 2. Escolar 2. Negatiu 0. No exposat, no infectat 2. TIP (tractament d'infeccid complerta
3. Pulm BK-, cultiu — . 9. NS/NC 1. Exposat, no infectat probable) 2. TITL incomplerta
4. <15 anys i E[}:jpi)éesajlnsmuuo BCG: 2. Infectat, no malalt 3. TITL (tractament per toxicitat
5. . 1. Si 2.1. Viratge tuberculinic d'infeccio tuberculosa 3. TITL incomplerta
6. Bacteriol. No practicada Convivents: 2. No 2.2. RT positiva 1a latent) per abandonament
7. Extrapulmonar = 3 NS/NC vegada 3.1. 6H 4. Rebutja TITL
8. Desconegut 1. Si : 2.3. RT + anterior 3.2. 3RH 5. No indicada TITL
2. No RX: 3. Mialalt 3.3, AMres oo, 6.  Perdut
Intensitat de contacte: . . - 1 Normal 3.1. Malalt bacter + 4., Tractament de malaltia 7. Altres.
1. >6h/dia RT previa, actual i segona 2 Anormal cavitada 3.2. Malalt bacter - tuberculosa Especificar......
2. < 6 hores diaries 0. No realitzat 3' Anormal no cavitada 4. TBC residual 5. Analisi d’esput
3. No diari (> 6 hores 1. Positiva 4: No practicada 4.1. TBC rgsidual 6. Cap ordre medica
setmana) 2. Negativa ; tractada previa
4. Esporadic (<6 setmana) 9. NS/L:JNC 5. Patologia no TBC 4.2. TBC residual no
tractada
5. Pendent classificacié
6. Perdut
7. Patologia no TBC
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