RECOMENDACAO
N°1/2018

Assunto: Prevengado da superinfe¢do por Strongyloides stercoralis na transplantagdo

Para: Conhecimento a todos os profissionais envolvidos nos procedimentos de avaliagdo

de dadores e na transplantacdo/aplicacdo de 6rgéos, tecidos e células.

C/C: Direcao-Geral da Saude; Administracdes Regionais de Saude; Conselhos de
Administracdo de Hospitais Dadores; Conselhos de Administracdo de Hospitais

Transplantadores; Instituto Nacional de Saude Dr. Ricardo Jorge.
Data de emissao: 28 de dezembro de 2018

De: Coordenacdo Nacional da Transplantacdo — IPST, IP

O IPST, IP é responsavel pela divulgacdo, através do Sistema de Biovigilancia, dos alertas
pontuais remetidos pela Comissao Europeia, agéncia do Departamento de Saude e Servigos
Humanos, Centros de Prevenc¢do e Controlo de Doengas dos Estados Unidos da América
(Centers for Disease Prevention and Control — CDC) assim como outras informagGes
epidemioldgicas relevantes aos Gabinetes de Coordenacdo de Colheita e Transplantagdo
(GCCT), aos Coordenadores Hospitalares de Doacdo (CHD), aos Bancos de Tecidos e Células,
aos Servicos de Transplantacdo de Progenitores Hematopoiéticos, aos Servicos de

Transplanta¢do/Aplicacdo de Tecidos e as Unidades de Transplantacdo de Org3os.

No seguimento de:

- notificagdo a Coordenacdo Nacional da Transplantacdo (CNT) e ao Sistema
Nacional de Biovigilancia de episddios de superinfecdo por Strongyloides stercoralis
em doentes transplantados em Portugal, com origem no dador ou no recetor, €;

Considerando:

- as informacdes/orientacdes relativas a esta matéria da Organizacdo Mundial da
Saude (OMS); *

- as informagBes/orientacbes da agéncia do Departamento de Saude e Servigos
Humanos dos Estados Unidos — CDC; >

- as informagBes/orientacbes da Sociedade Americana da Transplantagdo

(American Society of Transplantation — AST); *

T http://www.who.int/intestinal worms/epidemiology/strongyloidiasis/en/ visualizado a 30 de julho de 2018.

2 https: //www.cdc.gov/parasites/strongyloides/epi.html
https://wwwnc.cdc.gov/travel/yellowbook/2018/infectious-diseases-related-to-travel /strongyloidiasis visualizado a
30 de julho de 2018.
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- as orientagdes de Eperon G et al. 2018 para a prevencdo da superinfecdo por S.
stercoralis; *

- a auséncia de estudos epidemioldgicos sistematicos a nivel nacional,
nomeadamente de prevaléncia da infestagdo populacional por S. stercoralis; os
estudos existentes n3o permitem avaliacdo epidemiométrica; >

- bem como informacdo epidemiolédgica e evidéncia cientifica relevantes nesta

matéria compiladas pela CNT (em anexo);

Recomenda-se a elaboracdo de procedimentos locais para prevencdo da superinfecao
por S. stercoralis de acordo com os pontos em seguida enunciados. No que respeita a
avaliacdo dos dadores de drgaos, tecidos e células, bem como nos procedimentos a
contemplar nos doentes submetidos a transplantacdo de d6rgdos ou
transplantacdo/aplicacdo de tecidos e células, devera ser considerada a auscultacdo de

peritos, nomeadamente da area das doencas infecciosas e parasitdrias.

1. Procedimentos de avaliacao do dador de d6rgaos, tecidos e células

1.1. Avaliacdo de dadores de 6rgdos

A fim de permitir uma profilaxia efetiva, deve ser feita avaliacdo de todos os
potenciais dadores de 6rgaos indagando histdrico sobre atividades agricolas,
domésticas e recreativas que impliquem o contacto com terra ou dgua ndo potavel,
em regides quentes — trdpicos, subtropicos ou regides temperadas (ver esquema

terapéutico em anexo).

1.2. Avaliacdo de dadores de tecidos

Ndo foi encontrada evidéncia cientifica que associe o desenvolvimento de

superinfecdo por S. stercoralis com origem na dadiva de tecidos.

1.3. Avaliacdo de dadores de células

Ndo foi encontrada evidéncia cientifica que associe o desenvolvimento de

superinfecdo por S. stercoralis com origem na dadiva de células.

3 Schwartz BS e Mawhorter SD; AST Infectious Diseases Community of Practice. Parasitic infections in solid organ
transplantation. Am ] Transplant. 2013;13(Suppl 4):280-303.

4 Eperon G et al. Severe Strongyloidiasis in Solid Organ Transplant Recipients: Should We Preventively Treat the
Recipient, the Donor, or Both? Am. J. Trop. Med. Hyg., 2018: 98(4) 941-944.

5 David de Morais JA. Ocorréncia da Estrongiloidose Aut6ctone em Portugal. Revista Portuguesa de Doengas Infecciosas.
Maio-Agosto 2012; 8 (2), 85-93.
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2. Procedimentos de avaliagdo do recetor de dérgaos, tecidos e células

2.1. Avaliacdo do recetor

Avaliar o risco em todos os potenciais recetores de drgaos, de tecidos ou de células,

especialmente nos casos em que seja prevista terapéutica imunossupressora.

2.2. Contexto do risco

2.2.1. Esta avaliagdo devera ser ponderada face a existéncia de dados na
histéria clinica relativos a atividades agricolas regulares, domésticas e
recreativas que impliquem o contacto com terra ou 4gua nao potavel,
em regibes quentes — trépicos, subtrépicos ou regiées temperadas.

2.2.2. Considerar realizacdo de avaliacdo seroldgica para confirmacdo e

terapéutica em caso positivo.

2.3. Decisao
Em caso de risco de reativacdo no recetor, e/ou transmissdo da infecdo por S.
stercoralis com origem no dador, dever-se-a proceder a terapéutica adequada de

forma sistematica (ver esquema terapéutico em anexo).

3. Comunicacao ao Sistema de Biovigilancia e Autoridade Competente

Os casos de suspeita ou de confirmagao de infe¢do por Strongyloides stercoralis em
dadores ou recetores devem ser comunicados de imediato ao Sistema de

Biovigilancia (http://213.58.198.109:8081/home.aspx) ou através dos enderecos

eletrénicos associados ao Sistema Nacional de Biovigilancia

(Biovigilancia@IPST.min-saude.pt) e a Autoridade Competente Dire¢do-Geral da

Saude — DGS (sanguetransplantacao@dgs.pt), sem prejuizo de aplicagcdo de outros

procedimentos legais em vigor relativos a salde publica.

Dr.2 Ana Franga
Coordenadora Nacional da Transplantacao
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Anexo — Revisao Bibliografica
Infegdo e superinfe¢ao por Strongyloides stercoralis na transplantagao

De acordo com a informacdo epidemioldgica disponibilizada e pela Organizacdao Mundial da
Saude, a prevaléncia global de Strongyloides é desconhecida, mas os especialistas estimam

que existam entre 30 a 100 milhGes de pessoas infetadas em todo o mundo
(http://www.who.int/intestinal worms/epidemiology/strongyloidiasis/en/ visualizado a 27 de novembro de

2018).

I. Epidemiologia, ciclo de vida e clinica

O S. stercoralis é uma excecdo de entre os parasitas helmintas uma vez que tem a
capacidade de se reproduzir dentro do hospedeiro humano (autoinfecdao endégena), o que
pode ter como consequéncia uma infe¢do duradoura, a longo prazo (Figura 1). Alguns

122 As larvas eliminadas nas

estudos reportam infecGes sustentadas por mais de 75 anos.
fezes podem dar origem a uma gera¢do de parasitas de vida livre que, por sua vez, dao
origem a larvas infetantes. Este processo de desenvolvimento heterogénico confere ao
parasita a capacidade de disseminagdo com elevada expressdo de larvas infetantes no
meio-ambiente. As larvas infetantes sdao penetrantes ativos da pele, enquanto a infegao per

o0s, embora seja possivel, é provavelmente de importancia limitada.

A maioria das infecbes por S. stercoralis é assintomdtica, sendo frequentemente
subdiagnosticada. Nas infecGes agudas pode desenvolver-se no local da penetracdo na
pele, uma erup¢do papular eritematosa pruriginosa, seguida por sintomas pulmonares
(pneumonite tipo Loffler), diarreia, dor abdominal e eosinofilia. A localizacdo do parasita na

pele causa ainda uma erupcdo de urticaria serpiginosa tipica — larva currens

(https://wwwnc.cdc.gov/travel/yellowbook/2018/infectious-diseases-related-to-travel/strongyloidiasis

visualizado a 27 de novembro de 2018).

Sabe-se que a estrongiloidiase disseminada é uma situacdo clinica de elevado risco de vida

para pessoas imunocomprometidas, culminando em morte em poucos dias.

Em doentes com neoplasias hematoldgicas (especialmente linfoma), em individuos que
facam imunossupressdo terapéutica como nos casos de doentes submetidos a
transplantacdo de orgdos solidos ou de células estaminais hematopoiéticas, ou em
individuos com outras patologias submetidos a corticoterapia sistémica, o ciclo de
autoinfecdo do parasita torna-se pernicioso, com invasdo e disseminagdo virtualmente a

4e5

todos os 6rgdos e tecidos. O transplante de células estaminais hematopoiéticas foi
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associado a disseminacdo de S. stercoralis, sendo que entre os diferentes tipos de

transplantes, este é o que apresenta maior incidéncia de superinfecso fatal. ®

Em 1986, Morgan et al. verificou superinfecido por S. stercoralis em 0.7% de 1068
transplantados renais. ” Em estudos necrépsicos verificou-se a disseminacdo de larvas de S.
stercoralis na pele, ganglios linfaticos mesentéricos, vesicula biliar, figado, diafragma,
coracdo, pancreas, sistema musculo-esquelético, rins, ovarios e cérebro. 8

Na transplantacdo de 6rgdos sdlidos tém sido descritos casos de superinfecdo por S.

stercoralis com origem no dador. >

De acordo com a evidéncia cientifica, a Sociedade
Americana da Transplantacdo (American Society of Transplantation — AST), recomenda que
a avaliagdo da infegdo por S. stercoralis seja considerada tanto nos candidatos a
Transplantacdo como aos dadores de érgaos sélidos com fatores de risco epidemioldgicos
ou eosinofilia inexplicada. ** Adicionalmente, a experiencia nacional reportada™ mostra que
s0 uma avaliacdo diagndstica sistemdtica bem como tratamento intensivo e precoce,

poderdao mitigar um desfecho fatal.
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Adaptado por Schér F et al 2013 com base na informagdo
disponibilizada pela CDC, e traduzido pela CNT.
Figura 1: Ciclo de vida do Strongyloides stercoralis.
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Il. Regides afectadas e comportamentos associados

O parasita S. stercoralis, agente infeccioso para o Homem e outros mamiferos, pode
ser encontrado em todos os continentes, exceto na Antdrtida, sendo mais comum nos

trépicos, subtrépicos e em regides temperadas quentes ** (https://www.cdc.gov/parasites/

strongyloides/epi.html visualizado a 27 de novembro de 2018). A infecdo é adquirida através do
contato direto com o solo contaminado durante atividades agricolas, domésticas e
recreativas. Em zonas endémicas, a frequéncia de praias, rios e o consumo de dgua nao

potavel estdo associados ao risco de estrongiloidiase.”

Ill. Exemplo de esquema terapéutico anti-S. stercoralis na transplantacao

Dador vivo
1
W W
sem historial de risco com historial de risco
W —
Sem necessidade Profilaxia com ivermectina
de profilaxia no dador antes da dadiva
+
Profilaxia com ivermectina
no recetor antes do transplante* e
ao 152 dia pos-transplante
Recetor
|
W W
— sem historial de risco com historial de risco
v T AL I N o i
e Dador com - Despiste por ;
historial de risco ou - serologia e .
— . exame das fezes |
Profilaxiacom |L._._. e m = 1
i 0 —— = N e =
historial de risco recetor antes | © positivo, "
do , terapéuticacom !
L - transplante* e |1 ivermectina antes !
Sem necessidade ao15¢dia |, dotransplante® e |
de profilaxia : iz nds. 1
P pos-transplante ao 152 dia pos !
transplante I

Adaptado de Eperon G et al 2018
* Considerar caracteristicas farmacoldgicsa da ivermectina: administragdo oral e tempo de concentragdo plasmdtica maxima
as 4horas, devendo-se portanto no recetor iniciar a terapéutica na primeira hora apds ativagdo para transplante.
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