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結核病政策現況

擴大1986年之後出
生之TB接觸者進行
LTBI治療

推動全年齡層接觸者使
用IGRA診斷LTBI並提供
治療

推動LTBI治療
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2019擴大推
動接觸者: 高
危 + 家 庭 ，
LTBI提供治療
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From WHO website
http://www.who.int/tb/strategy/end-tb/en/

End TB Strategy
Post-2015 Era





 Active TB in 洗腎和腎移植

 TB prevention 在洗腎和腎移植角色

 LTBI 防治在洗腎和腎移植病人策略

- LTBI在洗腎和腎移植的診斷

- LTBI在洗腎和腎移植的治療實務
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LUL lesion
Right pleural 

effusion



台灣年發生率

(健保資料庫文獻)

300/105
與一般人發生率比較

10-20倍

Li S.Y., Clin Microbiol Infect 2011; 17: 1646–1652
Lundin et al, Am J Med. 1979 ;67:597-602
Lui SL, et al, Am J Kidney Dis. 2001 Nov;38(5):1055-60.
Kazancioglu R et al., Hemodial Int. 2010 Oct;14(4):505-9.



Shu et al. Respiratory Research (2020) 21:51

 NTUH, 2008-2014 data

175







 移植前評估, IGRA: strong positive

腎移植後1年



發生率

506/105

移植後20個月發生

IQR 5.0-70.0 月

20 月
與一般人發生率比較

7倍

Liu J, BMC Infect Dis. 2014 Jul 11;14:387



 NTUH, 2008-2014 data

Shu CC et al.Respiratory Research (2020) 21:51

1429



Chou K.J., Nephron 2001;88:138–143

Bai KJ, Respirology, 2017 Jul;22(5):991-999

Dialysis

Kidney transplant

Liu J, BMC Infect Dis. 2014 Jul 11;14:387
Canet E. NephrolＤ2011 Nov;26(11):3773-8

6.1~8.9%
1.7%

25.6%
TB directed death

nonTB directed death



- An insidious or atypical symptoms

- More extra-pulmonary presentation

➔ Delay diagnosis 

➔ increase mortality

Chou KJ, Nephron 2001;88:138–143

Venkata RK, Clin Nephrol 2007; 67: 217-220.
Fang HC. Int J Tuberc Lung Dis 2004; 8: 92-97.
Torre-Cisneros J, Clin Infect Dis 2009; 48: 1657-1665.



 劉00女士
 A ESRD case, neck & mediastinal LAP + liver tumor

All biopsies showed granulomatous inflammation

Improved under HERZ 





 Active TB in 洗腎和腎移植

 TB prevention 在洗腎和腎移植角色

 LTBI 防治在洗腎和腎移植病人策略

- LTBI在洗腎和腎移植的診斷

- LTBI在洗腎和腎移植的治療實務





Exposure LTBI mortality
Active 

TB

Diagnosis 

delay

diagnosis

Transmission

Nature course of TB

Anti-TB 

treatment

5 - 10%

Prevention improvement

improvement

Reduction

感染 發病
帶原 症狀



Active TB

Latent TB



Optimize use of 

current & new 

tools; Universal 

health coverage  

New tools for 

active and latent 

TB and POC test  

New tools for 

active and latent 

TB and POC test  



 Systematic testing & treatment of LTBI for

- contacts of pulmonary TB cases,

- people living with HIV,

- patients initiating anti-TNF treatment,

- patients receiving dialysis,

- organ or hematologic transplantation

- patients with silicosis.

(Strong recommendation)



Romanowski K et al., 2016 Jul;90(1):34-40.





OO市2017年度的資料顯示:

- 腎友TB發病888/105
人年

- 是一般人的23倍



 Active TB in 洗腎和腎移植

 TB prevention 在洗腎和腎移植角色

 LTBI 防治在洗腎和腎移植病人策略
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Others?
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 Cxr

 一張clear

 一張PE

 一張old TB

No obvious lesion LUL lesion
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診斷方式:偵測對結核菌抗原有免疫反應, 

並排除活動性結核。

目前這類間接的診斷方法，大致上有兩
種。

- Tuberculin skin test (TST)

皮膚結核菌素測驗

- Interferon-gamma release assay (IGRA)

丙型干擾素釋放試驗

P Anderson, Lancet 2000, 356: 1099-1104



 已經被使用超過一個世紀

 觀察對皮內注射結核菌素後48到72小時後的延遲性過
敏反應



IFN-gamma assay

ELISpotELISA

Stimulation by TB antigen in 37 ℃

In culture plateIn tube

抽血
Isolating PBMCIn tube

丙型干擾素釋放試驗

T-Spot克肺癆



皮膚結核菌
素測驗

丙型干擾素
釋放試驗

1. 價格 便宜 昂貴

2. 普及性 取得易 普及增加中

3. 抗原專一性 不專一，易交叉
反應

較專一

4. 檢測需返診 需要 不需

5. 免疫不全患者，是
否容易偽陰性

易 有對照組

6. 副作用 皮膚潰爛 抽血

7. Booster effect 有 無

8. 人為判讀誤差 有 無

9. 文獻佐證 充足 <2歲，目前文
獻不足

勝

勝

勝

勝

勝

勝

勝

勝

勝





- interferon-gamma release assay (IGRA) such

as the QuantiFERON® -TB Gold in tube (QFT-GIT)



 TST: purified protein derivative

 IGRA: Proteins from region of difference-1 (RD-1) 

gene that is not present in BCG sub-strain

P Anderson, Lancet 2000, 356: 1099-1104



Sester M, Am J Respir Crit Care Med 2014 Nov 15;190(10):1168-76
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 IGRA-positive rate is reportedly around 21-

40%.

 The predictors of IGRA-positivity in dialysis 

population are old age, smoking, and prior 

TB. 

Triverio et al., Nephrol Dial Transplant 2009. 24: 1952-1956.
Lee et al., Infection 37: 96-102
Lee et al., Clin J Am Soc Nephrol 5: 1451-1457
Shu et al.  PLoS ONE 7(8): e42592



Shu CC. et al., PLoS ONE 2012, 7 (8) e42592



 Total: 204 (HD 173, PD 31)

 男: 女 = 55% : 45% 

 平均年齡: 61.2歲 (SD: 12.5)

 Dialysis duration: 4.7年(SD: 3.8) 

 DM:23%, Cancer: 7%, old TB: 3% 

 初次LTBI: 22.1%

Shu CC J Infect. 2013; 67(6):529-35





Shu CC J Infect. 2013; 67(6):529-35





 Unmet needs: High 

negative conversion 

rate of LTBI assay (40-

50%) in dialysis

population

 To compare QFT-GIT 

with QFT-plus (new 

assay)

 Endpoint: positive 

consistency

Wang PH and Shu CC, Sci Rep. 2020 Dec 7;10(1):21367



Wang PH and Shu CC, Sci Rep. 2020 Dec 7;10(1):21367





Romanowski K et al., 2016 Jul;90(1):34-40.

Only candidate 

but not recipients



 Problem: What’s LTBI status in kidney transplant 

recipients.

 Unmet needs: 

No reports for LTBI in kidney transplant recipients

Specific Aims: To investigate prevalence of incidence 

of LTBI in KTR



Clin Infect Dis. 2020 Aug 14;71(4):914-923

20%10.5%

台大移植外科



Clin Infect Dis. 2020 Aug 14;71(4):914-923



Clin Infect Dis. 2020 Aug 14;71(4):914-923



活動性結核潛伏感染

?



Exposure LTBI mortality
Active 

TB

Diagnosis 

delay

diagnosis

Transmission

Question

Anti-TB 

treatment

5 - 10%

Prevention

Reactivation 

timing and %



4.5% 0.22%

Shu CC. Medicine 2016 95(22):e3813



Shu CC. Medicine 2016 95(22):e3813



Shu CC. Medicine 2016 95(22):e3813





背景/動機 Hx/PE CXR

IGRA
觀察/治療

/建議
治療處方
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LAB +/-DOPT 完成



Regimen 內容

9H 每日isoniazid共9個月

3HP 一周一次，高劑量isoniazid和
Rifapentine，共12周

4R 每日rifampin共4個月

3HR 每日isoniazid和Rifampin，3個月

1HP 每日一般劑量isoniazid和
Rifapentine，共1個月

6FQ 每日FQ，共6個月





9H
每日三顆, 9個月

3x270

=810

3HP
每次9顆, 12次

9x12

= 108



3HR 
最少每次2顆, 

90次

2x90

= 180

4R
每次4顆, 

120次

4x120

= 480





 Eighteen of 26 (69.2%) patients had AEs. The most 

common AEs were fatigue, fever and vomiting

Lin SY. J Microbiol Immunol Infect. 2018 Jun  [Epub ahead of print]

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Three+months+of+rifapentine+and+isoniazid+for+latent+tuberculosis+infection+in+hemodialysis+patients:+High+rates+of+adverse+events*


Lin SY and Shu CC, Antimicrobial Agents and Chemotherapy 2021 Feb 17;65(3):e02184-20.



Lin SY and Shu CC, Antimicrobial Agents and Chemotherapy 2021 Feb 17;65(3):e02184-20.



LTBI治療處方轉換建議表

備註:

➢ 1個月以30天計算；4R需服用滿120天、9H需服用滿270天、3HR需服用滿90天

➢ 各處方間若因副作用或缺藥等因素，得相互轉換；除指標個案對原治療處方抗藥外，轉換後處方須按已服用比
例，接續服用滿該處方的療程，並儘可能不要短少

➢ 接觸者於LTBI治療期間或已完成LTBI治療後，發現指標個案藥敏具抗藥性，建議依指標個案藥敏情形重新治療，
以確保治療效果；倘無法重新以有效處方治療，則建議仍完成該療程，惟目前無證據確認其保護效果

已服用3HP劑次
每週服用(總療程12週)

轉換為3HR處方
每天服用(總療程90天)

轉換為4R處方
每天服用(總療程120天)

轉換為9H處方
每天服用(總療程270天)

已服用1劑次 餘83天 餘110天 餘248天

2 75 100 225 

3 68 90 203 

4 60 80 180 

5 53 70 158 

6 45 60 135 

7 38 50 113 

8 30 40 90 

9 23 30 68 

10 15 20 45 

11 8 10 23 

CDC首頁>傳染病與防疫專題>傳染病介紹>第三類法定傳染病>結核病>重要指引及教材>結核病年度流病政策簡報

27







Dialysis / 
Kidney 

Transplant

Worry 
hepatitis

3HP

Worry D-D 
interaction

9H

Worry 
malaise (Taxi 

driver)

?

Worry …..

D-D: drug-drug



背景/動機 Hx/PE CXR

IGRA
觀察/治療

/建議
治療處方
建議/討論

LAB +/-DOPT 完成



 了解背景與動機重要

 AE與失落相關



忍耐型: “還好”，就是…..

抱怨型: 樹醫師，那個…..

主觀

客觀

評估對其生活功能的影響

是否能用藥物或吃藥習慣改善



有治療的發生結核的相對風險下降

 6% vs 0% (2 yrs) by LTBI tx in 

Kidney transplant (p<0.001, in Korea)

 The risk ratio of INH vs. control group for 

development of TB in dialysis was 

0.40 (95% [CI], 0.17~0.92; P=0.032).

Kim S.H, American Journal of Transplantation 2011; 11: 

1927–1935

S. Vikrant, Transpl Infect Dis 2005: 7: 99-108



Shu CC. Medicine 2015 95(22):e3813

Dialysis 
Transplant

症狀
and 
CXR

Positive

Workup 
for 

active 
TB

Negativ
e

QFT-GIT

Positive
Candidate for 

LTBI treatment

Negative

If TB excluded



 Cost: Screen + Treatment + AE related fee

 Saving: reduction of TB cost

 Year of life lost: TB related death

 Year of life disability: TB related disability 

Save 1 DALY = 654,456 NTD (1-2 GDP in Taiwan)

Shu CC, Preliminary data



 Drug related side effect in 3HP

 Drug adherence in 9H

 Drug-Drug Interaction

 DOPT and hot-line contact are 

thoughtful.



洗腎 / 腎移植是結核的高風險，從LTBI防治作

起，才能從根處理
 LTBI的解釋，是開始LTBI診斷前最重要的步驟

 LTBI的診斷，目前成人使用的是IGRA，在洗
腎/腎移植是可信賴的

 LTBI的治療，選擇3HP或9H各有各的好壞處。

使用3HP需特別注意AE的關懷，9H則是遵醫
囑性。
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感謝所有致力於TB防治的師長與同仁

感謝台大胸腔和感染科師長的指導

感謝台大腎移植團隊及腎臟科團隊

感謝台大整合醫學的夥伴和長官


