| G OBIERNO DEL PRINCIPADO DE ASTURIAS

CONSEJERIA DESANDAD

17 - e [
[ I S T S S

HaludPublica

CIRCULAR: 04/2015, de 21 de mayo de 2015
ORIGEN: Direccion General de Salud Publica
AMBITO: Prevencion y control de la Tuberculosis en Asturias

ASUNTO: Actualizacion de los procedimientos para el diagnostico de la Infeccion Tuberculosa
Latente (ITL) y la adquisicion de Tuberculina PPD en Asturias

Actualizacion de los procedimientos para el diagnéstico de la Infeccion
Tuberculosa Latente (ITL) y la adquisiciéon de Tuberculina PPD en
Asturias

Introduccion

En el ano 2014, como consecuencia de problemas de suministto de Tuberculina PPD, utilizada para el
diagnostico de la Infeccion Tuberculosa Latente (ITL) por la técnica de Mantoux (Prueba de la Tuberculina),
la Direccién General de Salud Publica (DGSP) emitid la Circular 04/2014, de 4 de julio, en la que se
establecian recomendaciones temporales para adaptar el diagnostico de ITL a esa situacion. Tras haberse
solucionado recientemente dichos problemas de suministro, se ha decidido revisar y actualizar las
recomendaciones para el diagnéstico de la ITL en Asturias, en base a la bibliografia reciente, nacional e
internacional, a la situacion actual de la enfermedad tuberculosa en Asturias y a la consulta técnica
solicitada a determinados expertos.

El diagnostico de la Infeccion Tuberculosa Latente se basa en la Prueba de la Tuberculina (PT) y en el uso
de técnicas IGRA (Interferon-Gamma Release Assays), tanto en el contexto del Estudio de Contactos (EC)
de un caso de tuberculosis, como en el despistaje de ITL en determinados pacientes en los que esta
indicado. Las técnicas IGRA disponibles en Asturias son el QuantiFERON-TB Gold In Tube® (QFT-GIT) y el
T-SPOT.TB® (T-SPOT), que se describen en el Anexo 1.

Historicamente, la PT ha sido considerada como la prueba de eleccion para el diagnostico de la ITL, debido
a que era la Unica prueba diagnostica disponible hasta hace unos afios, a su bajo coste y a que su
realizacion solo necesita un nivel muy basico de tecnologia; sin embargo, esta prueba presenta una serie de
limitaciones. La PT puede presentar falsos resultados positivos en sujetos vacunados con BCG o
sensibilizados con micobacterias no tubercuiosas (MNT), lo que disminuye la especificidad de la prueba, y
falsos resultados negativos en sujetos con enfermedades graves o en inmunodeprimidos, lo que reduce su
sensibilidad. Otra limitacion de esta prueba es la dificultad técnica que entrafia tanto la inoculacion del PPD
(inyeccion intradérmica) como la lectura de la prueba, lo que puede llevar a interpretaciones poco
reproductibles de los resultados. A su vez, la PT esta sometida a la posibilidad de un efecto booster cuando
se realiza una nueva PT, por el refuerzo de una respuesta inmune debilitada debido a la primera PT
realizada.

En los ultimos afios se han desarrollado las técnicas IGRA como un nuevo sistema que permitiria mejorar el
diagndstico de la ITL. Estos test permiten evitar los falsos positivos relacionados con Ia vacunacion BCG y
reducir los relacionados con MNT vy los falsos negativos en personas con inmunodepresion. Por otro lado, la
interpretacion del test es mucho mas objetiva ya que el resultado de laboratorio da directamente una
determinacién cuantitativa. En contrapartida, las técnicas IGRA son méas caras y requieren un
procesamiento de las muestras en laboratorio.

En la revisién de los estudios de comparacion entre ambas pruebas, se encuentra que el QFT-GIT tiene una
sensibilidad similar a la PT, en torno al 70-80%, y es mas alta para el T-SPOT, en torno al 90%. Las
técnicas IGRA tienen una alta especificidad, tanto en personas vacunadas como no vacunadas, mientras
que la PT muestra una alta especificidad en personas no vacunadas, pero es baja en personas vacunadas
(en torno al 60%). El rendimiento de los test IGRA es menor en personas con inmunodepresion, pero su
sensibilidad en estas personas es superior a la de la PT, al igual que ocurre en nifios.

Pagina 1 de 10



GOBIERNO DEL PRINCIPADO DE ASTURIAS

| CONSEJERIA DESANIDAD

Digeveron et al e

SaludPublicg

En relacién al uso combinado de ambas técnicas, y en base al conocimiento actual, se pueden establecer
claramente las siguientes consideraciones:

e todo resultado positivo con la PT, en una persona vacunada, debe ser confirmado mediante
las técnicas IGRA

e todo resultado negativo con la PT, en personas con inmunodepresioén, de edad avanzada o en
nifios pequenos, debe ser confirmado mediante las técnicas IGRA

e cuando se requiere la méxima sensibilidad en la deteccion de ITL, como en los candidatos a
recibir un tratamiento inmunosupresor, deben realizarse simultaneamente tanto la PT como
ambas técnicas IGRA (realizando la extraccion de sangre para los IGRA antes de aplicar la
Tuberculina PPD)

A la hora de valorar las recomendaciones para el diagnoéstico de la ITL hay que tener en cuenta, ademas, el
contexto relacionado con la enfermedad tuberculosa en Asturias. Asi, la vacunacion sistematica con BCG al
nacimiento se mantuvo en Asturias hasta el aflo 1999 (auin cuando ya se desaconsejaba su uso en Espafia
desde 1991), por lo que solo se pueden considerar como no vacunadas a las cohortes de nacidos a partir
del afio 2000.

Por otro lado, en Asturias hay un descenso continuado la incidencia de TB, por lo que va disminuyendo, de
manera general, el numero de personas en las que se realizan Estudios de Contacto. Por contra, se aprecia
un aumento considerable y continuado de personas que reciben tratamientos inmunosupresores,
especialmente inmunomoduladores biologicos, en las que es obligado descartar la presencia de ITL, con la
maxima sensibilidad posible, antes de iniciar el tratamiento inmunosupresor por el riesgo de desarrollar una
TB grave. En la actualidad, y solo en base a los datos de actividad de la consulta especifica del HUCA, se
realiza el despistaje de ITL en unos 300-350 pacientes al mes, por lo que claramente la principal
indicacién actual en Asturias para el diagndstico de ITL son las personas candidatas a un
tratamiento inmunosupresor.

Por ultimo, no debe olvidarse que, en los pacientes con antecedente de una PT o técnica IGRA positiva
previa, una enfermedad TB con tratamiento anterior o un tratamiento para la ITL previo, no esta
indicado la realizaciéon de pruebas para la detecciéon de ITL, siendo prioritario la realizacion de una
Radiografia (Rx) de Torax para descartar enfermedad tuberculosa. Con caracter general el tratamiento de |
la ITL se realizara una sola vez en la vida.

Recomendaciones para el diagndstico de la Infeccion Tuberculosa Latente (ITL) en
Asturias

Teniendo en cuenta la situacion actual y las técnicas disponibles para el diagnéstico de la Infeccion
Tuberculosa Latente (ITL) se pueden diferenciar los siguientes grupos, con un procedimiento especifico
para cada uno de ellos:

1, Estudio de Contactos (EC) de un caso de tuberculosis (TB)

1.1. Personas sin inmunodepresion

1.2. Personas inmunodeprimidas

1.3. Nifios < de 5 afios

1.4. Casos en los que se sospeche gue no van a acudir a futuras consultas
2. Diagnostico de ITL fuera de un EC

3. Personas que ingresan en centros de acogida, desintoxicacion o similares
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1.- Estudio de Contactos (EC) de un caso de tuberculosis

Teniendo en cuenta el volumen cada vez menor de personas que entrarian en este grupo, y que la mayor
parte se trataran de personas vacunadas, se considera que las técnicas IGRA son las pruebas de
eleccion para el diagnéstico de la ITL en el contexto de un EC, con consideraciones especiales para las
personas con inmunodepresion, los menores de 5 afios y aquellos en los que se sospeche que puedan no
acudir a consultas posteriores.

En el contexto de un EC, la Prueba de la Tuberculina podria utilizarse como Unica prueba para el despistaje
de ITL, solo cuando ocurran todas y cada una de las siguientes circunstancias:

- En personas sin inmunodepresion, mayores de 5 afios y que no hayan sido vacunadas con BCG.

- Cuando se tenga la seguridad que van a acudir a la consulta para la lectura de la prueba y otras
consultas sucesivas si fuera necesario.

- Cuando se trate de un EC en un grupo familiar o reducido, no en un colectivo de cierto tamafio.

- Que la aplicacion de a Tuberculina PPD y la lectura de la prueba se realice por personal sanitario con
suficiente experiencia y entrenamiento en la técnica de Mantoux.

1.1. Personas sin inmunodepresién

De manera general se usara la técnica QuantiFERON-TB Gold In Tube® (QFT-GIT) como técnica IGRA de
base. La realizaciéon de T-SPOT quedaria sujeta a la recomendacion hecha directamente por el Laboratorio
de la Unidad de Referencia Regional de Micobacterias (URRM) a través de un comentario en el informe de
resultados de la prueba base, teniendo en cuenta los resultados obtenidos con el QFT-GIT (resultados
indeterminados y algunas otras situaciones, ver Anexo 1). En caso de resultado negativo se debe repetir la
prueba a las 8 semanas para descartar que la persona expuesta se encuentre en periodo ventana.

En la pagina siguiente se muestra el algoritmo para un EC en personas sin inmunodepresion con técnicas
IGRA (Figura 1).

1.2. Personas inmunodeprimidas

En aquellas personas que, dentro de un EC, se encuentren en un estado de inmunodepresion se debe
buscar la maxima sensibilidad en la deteccién de la ITL, por lo que se recomienda realizar, de manera
simultanea:

- las dos técnicas IGRA, el QFT-GIT y el T-SPOT, de manera simultanea

- una PT inmediatamente después de tomar las muestras de sangre para ambos IGRA

- Una Rx de Térax en la misma consulta.

Debido a las particularidades clinicas de este tipo de pacientes, el diagnostico de ITL, tratamiento y
seguimiento de estos pacientes debe realizarse desde Atencion Especializada (AE), por lo que ante este
tipo de casos se procedera a su derivacién a la consulta de AE que cada Area Sanitaria considere referente
en esta materia

Es importante recalcar que la extraccion para los IGRA debe efectuarse ANTES de realizar la PT ya que, si
inyecta primero la Tuberculina PPD, los resultados de los IGRA pueden alterarse y no podrian ser
valorables. En caso de que se haya realizado antes una PT se debe esperar 3 meses para la determinacién
de los IGRA.

Se consideraran como inmunodeprimidas a las personas con infeccién por VIH (especialmente con un bajo
recuento de CD4+), tratamiento con corticoides a dosis Inmunosupresoras (>15 mg/dia de prednisona o
equivalente durante méas de 2 semanas), neoplasias, tratamiento con quimioterapia, trasplantados,
tratamiento con inmunosupresores o inmunomoduladores bioldgicos, personas con insuficiencia renal
| crénica que precisan hemodialisis o didlisis peritoneal y demas situaciones de inmunosupresion,
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Figura 1.- Algoritmo para el despistaje de ITL, con técnicas IGRA, en un Estudio de Contactos en
personas sin inmunodepresion

Repetir IGRA *

De manera general se usara la técnica QFT-GIT como técnica IGRA de base (ver Anexo 1).
2. Se debe repetir la prueba a las 8 semanas para descartar que se encuentre en el periodo ventana.

3. En caso de resultado indeterminado se hara una valoracién individual de las circunstancias del paciente, con la
realizacion del T-SPOT si asi viene determinado por el laboratorio de referencia.
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1.3. Ninos menores de 5 anos

En este tipo de pacientes se recomienda la realizacion de los dos IGRA (QFT-GIT y T-SPOT) de manera
simultanea para asi poder incrementar la sensibilidad diagnoéstica en la medida de lo posible. Se
recomienda que el diagnostico, tratamiento y seguimiento de estos pacientes sea realizado por un medico
especialista en Pediatria

1.4. Casos en los que se sospeche que no van a acudir a futuras consultas

En aquellas personas en las que se sospeche que puedan no acudir a las consultas posteriores, se
utilizara directamente una técnica IGRA (normalmente QFT-GIT) como Unica prueba diagnéstica de {TL,
y se realizara simultaneamente una radiografia de térax, para descartar enfermedad TB.

2. Diagnéstico de ITL fuera de un EC

En aquellas personas en las que se requiere un despistaje de Infeccién Tuberculosa Latente (ITL) debido a
un estado de inmunodepresion, o por ser candidatos a un tratamiento con inmunosupresores o
inmunomoduladores biologicos, se debe buscar la maxima sensibilidad en la deteccion de la ITL, por lo
que se recomienda realizar, de manera simultanea:

- las dos técnicas IGRA, el QFT-GIT y el T-SPOT, de manera simultanea

- una PT inmediatamente después de tomar las muestras de sangre para ambos IGRA

- una Rx de Térax en la misma consulta.

Debido a las particularidades clinicas de este tipo de pacientes el diagnostico de ITL, tratamiento y
seguimiento de estos pacientes debe realizarse desde Atencién Especializada (AE), por lo que ante este
tipo de casos se procedera a su derivacion a la consulta de AE que cada Area Sanitaria considere referente
en esta materia.

Es importante recalcar que la extraccion para los IGRA debe efectuarse ANTES de realizar la PT ya que, si
inyecta primero la Tuberculina PPD, los resultados de los IGRA pueden alterarse y no podrian ser
valorables. En caso de que se haya realizado antes una PT se debe esperar 3 meses para la determinacion
de los IGRA.

También hay que destacar la importancia de realizar siempre el despistaje de la ITL ANTES de someterse al
tratamiento correspondiente que vaya a generar una inmunosupresion.

3.- Casos que ingresan en centros de acogida, desintoxicacion o similares

La realizacion de pruebas para el despistaje de fa ITL solo estarian indicadas en aquellas personas en las
que existe riesgo de desarrollo de enfermedad tuberculosa y dnicamente cuando se vaya a adoptar una
respuesta con el resultado de la prueba (tratamiento de la ITL si de diagnostica).

Se recuerda que, en los pacientes con antecedente de una PT o técnica IGRA positiva previa (que
habré requerido un tratamiento de la ITL), una enfermedad TB con tratamiento anterior o un
tratamiento para la ITL previo, no esta indicado la realizacion de pruebas para la deteccion de ITL,
siendo prioritario la realizacion de una Rx de Toérax para descartar enfermedad tuberculosa. Con
caracter general el tratamiento de la ITL se realizara una sola vez en la vida.

En caso de que sea necesaria su realizacién se tendran en cuenta las siguientes recomendaciones:

Pagina 5 de 10



GOBIERNO DEL PRINCIPADO DE ASTURIAS

CONSEJERIA DESANDAD

- od e
Ligencion Lremeral o

SaladFublica

> Si el usuario es inmunocompetente, sera derivado a la unidad de Atencion Primaria que tenga de
referencia el centro en el que va a ingresar para la realizacion del despistaje de la ILT y el seguimiento
del caso en funcion del resultado de la prueba. En estas personas se recomienda que el despistaje de
ITL se realice mediante la prueba QFT-GIT como técnica IGRA de base. En estas personas podria
utilizarse la PT como unica prueba para el despistaje de ITL siempre que se den todas y cada de las
condiciones mencionadas al respecto en el apartado de Estudios de Contacto.

En caso de reingreso tras una estancia de corta duracion en el centro, si la persona ya ha realizado
un despistaje de ITL con resultado negativo, no esta indicado realizar un nuevo despistaje de ITL
hasta que haya pasado, como minimo, un afno desde el despistaje anterior.

> En caso de usuarios con algun tipo de inmunodepresion, se debe buscar la maxima sensibilidad en la
deteccion de la ITL, por lo que se recomienda realizar, de manera simultanea:
- las dos técnicas IGRA, el QFT-GIT y el T-SPOT, de manera simultanea
- una PT inmediatamente después de tomar las muestras de sangre para ambos IGRA
- una Rx de Torax en la misma consulta.

Debido a las particularidades clinicas de este tipo de pacientes el diagnostico de ITL, tratamiento y
seguimiento de estos pacientes debe realizarse desde Atencion Especializada (AE), por lo que ante
este tipo de casos se procedera a su derivacion a la consulta de AE que cada Area Sanitaria considere
referente en esta materia

Organizacion del diagnéstico de ITL en las Areas Sanitarias

Cada Area Sanitaria sera responsable de organizar. de la manera mas adecuada y eficiente, la
disponibilidad de las técnicas de diagnéstico de la ITL en funcion de las caracteristicas del Area.

Siguiendo las recomendaciones indicadas en este documento, la Prueba de Ia Tuberculina pasa a ser de
uso basicamente hospitalario, en las indicaciones mencionadas anteriormente y estableciéndose su
adquisicion en el siguiente apartado.

El laboratorio de la Unidad de Referencia Regional de Micobacterias (URRM) sera la responsable del
suministro de los tubos de las técnicas IGRA a todos los Laboratorios de Microbiologia de los Hospitales del
SESPA, y éstos, a su vez, son los encargados de su distribucion a los diferentes Centros de Salud y Puntos
de Extraccion Hospitalaria de su Area Sanitaria. La descripcién y procedimiento de las técnicas IGRA
pueden consultarse en el Anexo 1

Para la realizacion de un Estudio de Contactos (EC), el Responsable de Tuberculosis en el Area
establecera la organizacion y gestion del mismo mas adecuada a las circunstancias concretas del estudio.

El diagnostico de ITL, tratamiento y seguimiento de aquellos pacientes con algun tipo de inmunodepresion o
en candidatos a tratamientos con inmunosupresores o inmunomodulares biologicos debera realizarse desde
Atencion Especializada (AE), por lo que ante este tipo de casos se procedera a su derivacion a la consulta
de AE que cada Area Sanitaria considere referente en esta materia.

Lo mismo ocurre en los nifios menores de 5 afios, cuyo diagnostico de ITL, tratamiento y seguimiento sera
llevado a cabo por médicos especialistas en Pediatria
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Procedimiento para la adquisicion de Tuberculina PPD para la PT

Hasta el afio 2014, la Tuberculina PPD Evans® era el Gnico medicamento comercializado en Espafia para el
diagnéstico de la infeccidn tuberculosa latente (ITL) por Mycobacterium tuberculosis mediante la técnica de
Mantoux. Por cuestiones historicas, esta prueba diagnostica era adquirida de forma centralizada para
Asturias y distribuida por el Programa de Vacunaciones.

A raiz de la aparicion de problemas de suministro de este producto desde abril de 2014, la Agencia
Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) actualizd algunas recomendaciones de
uso de la Tuberculina PPD, en este contexto de escasez, y realizé diversas gestiones con el fin de asegurar
un suministro razonable de Tuberculina PPD procedente de diferentes fabricantes extranjeros. Como
consecuencia, la adquisicién de Tuberculina PPD paso a realizarse por el procedimiento de adquisicion de
medicamentos extranjeros, condicionando que su adquisicion fuera mucho mas sencilla a través de los
Servicios de Farmacia de Atencion primaria y Hospitales.

El 20 de abril de 2015 la AEMPS informa que UCB PHARMA S A, titular de la autorizacion de
comercializacion del medicamento Tuberculina PPD Evans® 2 UT/0,1 ml solucidn inyectable, 1 vial de 1,5
mi (15 dosis) (N° Registro 58281, C.N. 685461), ha reanudado el suministro del citado medicamento, por lo
gue pasa a poder adquirirse por el procedimiento normal de un medicamento comercializado en Espafia.

Teniendo en cuenta las nuevas recomendaciones para el diagnostico de la ITL de este documento, en las
que la PT pasa a ser de uso basicamente hospitalario, y al tratarse de una prueba diagnéstica como otras,
el Programa de Vacunaciones deja de adquirir y suministrar, de forma centralizada, este producto en
Asturias

La adquisicion y gestion de las existencias de Tuberculina PPD pasa a depender de las gerencias de
Area Sanitaria, como cualquier otro producto para el diagnostico, realizéandose a través de los Servicios de
Farmacia del Area.

Se recuerda que los viales abiertos de tuberculina podran conservarse hasta 28 dias, manteniéndolos
refrigerados (2-8°C) y utilizandolos con una asepsia adecuada.

Oviedo, a 21 de mayo de 2015

EL DIRECTOR GENERAL DE SALUD PUBLIGA:=

F
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Anexo 1.- Descripcién y procedimiento de las técnicas IGRA

Los IGRA, acronimo inglés de Interferon-Gamma Release Assays, permiten detectar vy cuantificar la
respuesta inmunologica a la infeccion por Mycobacterium tuberculosis mediada por células.

Como parte de Ia respuesta inmunologica a la infeccion tuberculosa, las células T de los pacientes quedan
sensibilizadas frente a los antigenos de M. tuberculosis, y cuando en el laboratorio son estimuladas con
antigenos especificos (ESAT-6 y CFP-10), las células T memoria, principalmente CD4 pero tambien CD8,
producen interferon gamma.

La region del genoma de M. tuberculosis responsable de la sintesis de estos antigenos es la denominada
RD1, esta regién se encuentra deleccionada en M. bovis BCG por lo que el hecho de estar vacunado con
BCG no interferira en el resultado de los IGRA, lo cual supone una ventaja en poblaciones masivamente
vacunadas como es el caso de nuestro pais; ademas, tampoco se encuentra en la mayoria de
micobacterias atipicas con la excepcion de M. kansasii, M. szulgai y M. marinum.

En Espafia se encuentran comercializadas dos plataformas diagnosticas diferentes: QuantiFERON TB

Gold In Tube® (QFT-GIT) y T-SPOT.TB® (T-SPOT). El laboratorio de la Unidad de Referencia Regional de
Micobacterias (URRM) del HUCA incluye ambas técnicas en su cartera de servicios.

QuantiFERON TB Gold In Tube® (QFT-GIT)

Para esta prueba se requiere una muestra de 3 ml de sangre total, recogida en 3 tubos (1 ml de sangre
para cada tubo) especificamente disefiados para la misma denominados QFT-Nil (sirve como control
negativo), QFT-Antigen (tubo problema, contiene los antigenos tuberculosos especificos) y QFT-Mitogen
(sirve como control positivo, contiene fitohemaglutinina).

Los tubos deben invertirse varias veces para que la sangre se mezcle con ellos, y fuego deben remitirse a
los Laboratorios de Microbiologia del SESPA de cada Area Sanitaria, todo ello puede realizarse a
temperatura ambiente y en un plazo maximo de 18 horas.

En los diferentes laboratorios de Microbiologia se llevara a cabo la incubacién de los tubos en estufa a 37°C
durante 18-22 horas, tras las cuales se centrifugaran para separar el plasma (tras esto los tubos pueden ser
almacenados en nevera a 4-8°C durante varios dias antes de ser remitidos al taboratorio de la URRM del
HUCA donde se llevara a cabo el enzimoinmunoensayo para detectar la produccion o no de interferon
gamma especifico.

En el caso del Area Sanitaria IV, las extracciones pueden realizarse cualquier dia laborable DE LUNES a
JUEVES, evitando viernes y visperas de festivos. En el resto de areas se seguiran las instrucciones
propias del Laboratorio de Microbiologia de cada hospital

El laboratorio de la URRM es el que suministra los tubos de QFT-GIT a todos los Laboratorios de
Microbiologia del SESPA, y éstos, a su vez, son los que los distribuyen a los diferentes Centros de Salud de
su Area Sanitaria y a los Puntos de Extraccion de su hospital.

Se podra disponer de los resultados entre 2 y 7 dias. Si el resultado es negativo, y teniendo en cuenta la

valoracion del riesgo de la persona estudiada, podria ser necesario repetir la prueba a las 8 semanas para
descartar que los resultados negativos se deban al periodo ventana.
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T-SPOT.TB® (T-SPOT)

Para la realizacién de esta técnica se precisa una muestra de sangre heparinizada de volumen variable de
acuerdo a la edad de los pacientes:

- Para adultos y nifios mayores de 9 afios, un tubo de 8 a 10 ml
- Para nifios de 2 a 9 afios, un tubo de 4 mi

- Para nifios £ 2 afios, un tubo pediatrico de 2 ml

La sangre debe ser remitida el mismo dia de su extraccion al laboratorio de URRM del HUCA antes de
las 15:00 horas a través de los laboratorios de Microbiologia de cada hospital (cada uno tiene establecida
su propia logistica para los envios)

Una vez en el HUCA se procedera a separar la capa mononuclear de la sangre periférica y, tras varios
lavados. se cuantificaran las células mononucleares extraidas para luego distribuirlas en la cantidad
adecuada en 4 pocillos diferentes a los que se afiadiran los antigenos especificos y los correspondientes
controles. Se incubaran en estufa de CO, durante 18-22 horas, tras las cuales se llevara a cabo un
enzimoinmunospot lo que permitira identificar y cuantificar las células efectoras (productoras de interferén
gamma especifico)

El T-SPOT se realizaréd a partir de muestras de sangre heparinizada extraidas los LUNES y los
MIERCOLES, evitando festivos y visperas de festivos, ya que es una técnica laboriosa y, ademas, la sangre
para esta prueba diagnostica, una vez extraida, NO PUEDE SER ALMACENADA MAS ALLA DE 24 horas.
El resultado estara disponible en las 48-72 horas desde la recepcion de la muestra.

Criterios de uso de las técnicas IGRA

Cuando se utilicen las técnicas IGRA para el diagnostico de ITL por M. tuberculosis tanto en EC como en
despistaje de la ITL, la seleccidon de la técnica a usar sera la siguiente:

- De manera general se usara la técnica QFT-GIT como técnica IGRA de base.

> La realizacion de T-SPOT (excepto en los casos en los que estan indicadas las dos técnicas IGRA)
quedaria sujeta a la recomendacion hecha directamente por el Laboratorio de la URRM a través de un
comentario en el informe de resultados de la prueba base, teniendo en cuenta los resultados obtenidos
con QFT-GIT (resultados indeterminados y algunas ofras situaciones).

> Cuando se precisa realizar el diagnostico de la ITL en pacientes inmunodeprimidos, en nifios menores
de 5 afios o en pacientes susceptibles de tratamiento con inmunosupresores o inmunomoduladores
biologicos, se recomienda la utilizacion de los dos IGRA de manera simultanea.
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