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RESUMEN: La baciloscopia es la técnica de eleccion en el diagnéstico de tuberculosis pulmonar. Los cultivos cldsicos solucionan
la mayoria de los problemas restantes. Pero los pacientes inmunocomprometidos necesitan mayor precocidad y sensibilidad en sus
cultivos.

Se evalué en condiciones de terreno la utilizacion del sistema Mycobacteria Growth Indicator Tube (M-GIT) y el medio 7H9 de
Middlebrook.

En 215 muestras se compararon los cultivos en M-GIT con los de medios cldsicos. Se observa: mayor sensibilidad (p= 0,346),
menor tiempo de deteccion (p < 0,0001) y mayor costo.

En otras 364 muestras se compararon los cultivos en medio 7H3 con los de medios clésicos. Se observd: mayor sensibilidad (p=
0,55), menor tiempo de deteccién (p= 0,1474) y mayor carga de trabajo,

Conclusion: Para el uso racional de recursos, conviene agregar al cultivo convencional un tubo M-GIT en pacientes
inmunocomprometidos por su rapidez y un tubo de 7H9 en cultivos de muestras extrapulmonares por su sensibilidad.

SUMMARY: COMPARATIVE ESTUDY OF LIQUID AND SOLID MEDIUM IN MYCOBACTERIUM DIAGNOSIS. Comparalive evaluation
of the 7H9 of Middlebrook medium and M-GIT system with classic culture medium in field conditions. Gilli, Maria Inés*;
Sequeira, Maria Delfina**; L6pez, Maria de Lourdes**; Latini, Omar Angel **. The recommended procedure for the diagnosis of
tuberculosis is the smear microscopy. Most of the other cases are resolved by the conventional culture methods. However in
inmunocompromised patients, early and more sensitive diagnosis is esencial.

The advantages and disadvantages of the Mycobacterium Growth Indicator Tube (M-GIT) system and the 7H9 Middlebrook medium
were evaluated in field conditions.

Atotal of 215 specimens were processed in parallel and seeded in the M-GIT system and conventional media. We observed that M-
GIT increases the recovery rate (p= 0,346), decreases the detection time (p<0,0001) and increases the costs.

A total of 364 specimens were processed in parallel and seeded in 7H3 Middlebrook medium and conventional media. We observed
that 7HY increases the recovery rate (p=0,55), decreases the detection time (p=0,1474) and increases the laboratory work load.
Conclusion: In order to rational use of resourses we suggest employing M-GIT system wich yields results in short time in
inmunocompromised patients and 7HS medium wich has a good sensitivity in extrapulmonary specimens.

Introduccion

El examen bacterioldgico es el método diag-
ndstico de certeza en casos de tuberculosis (1); Ia
baciloscopia es la técnica de eleccion ya que, ade-
mas de ser sencilla, rapida y econémica, permite el
diagnéstico de formas pulmaonares con alto nime-
ro de bacilos, generalmente cavitadas, con alto rigs-
go de muerte (50% en dos anos si no son tratados)
(2) o de secuelas respiratorias severas, si son tra-

tados tardiamente y que constituyen las fuentes de
nuevas infecciones en la comunidad. En las condi-
ciones epidemioldgicas actuales de nuestro pais
permite el diagnostico de las dos terceras partes
de los casos notificados con esta localizacion (3).

Pero su limite de sensibilidad (5.000 BAAR por
ml de muestra) no permite el diagnéstico de casos
pulmonares con lesiones infiltrativas, cerradas que
progresan por contiguidad, extrapulmonares y ca-
sos graves causados por diseminacién: meningi-
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tis, miliar, etc.(4).

Cuando se emplea el cultivo como método
diagndstico en forma sistematica a sintomaticos
respiratorios sospechosos con baciloscopia nega-
tiva éste agrega alrededor de un 30% a la confirma-
cion bacteriol6gica (5). La mayoria de los enfermos
pulmonares confirmados sélo por cultivo presen-
tan lesiones incipientes, en general de evolucion
lenta, hecho que permite esperar los 30 4 60 dias
promedio que demanda la técnica para demostrar
los bacilos, sin aumentar los riesgos para el pa-
ciente.

Sin embargo en casos de enfermedad dise-
minada o en pacientes inmunocomprometidos que
pueden enfermar y evolucionar rapidamente hacia
la diseminacion, la precocidad del resultado es ne-
cesaria tanto para el diagnéstico como para la
tipificacion o determinacion del patron de sensibili-
dad bacteriana (6-10), que permite instaurar el tra-
tamiento mas adecuado y evitar infecciones
infranosocomiales,

Los métodos de cultivo en medios liquidos y
con lectura automatizada, difundidos ampliamente
en paises desarrollados, disminuyen en general el
tiempo promedio de deteccion de desarrollo a la
mitad y son mas sensibles (11-15).

Uno de ellos, el sistema radiométrico BACTEC
460, ha dado muy buenos resultados tanto en el
incremento de la sensibilidad como en 1a disminu-
cion del tiempo de deteccion de desarrollo de las
micobacterias; sin embargo tiene algunas desven-
tajas tales como el costo del equipo, de los medios
de cultivo que emplea, la discontinuidad en la pro-
vision de los mismos, mayor riesgo bioldgico (agu-
jas de inoculacién que aumentan el riesgo de for-
macion de aerosoles y pinchaduras y la acumula-
cion de material radioactivo), mayor contaminacion
y mayor carga de trabajo. Otros métodos no radio-
activos como el BACTEC 9050, el BACTALERT y el
MB BACTALERT, de mas reciente aparicion, evitan
el riesgo de trabajar con radioactividad pero pre-
sentan las otras desventajas del antiguo 460 (16).

El sisterna BBL M-GIT (Mycobacterium Growth
Indicator Tube) es un medio liquido para desarrollo
de micobacterias, de deteccion rapida de crecimien-
to bacteriano por medio de un reactivo que fluorece
cuando decae la tension de oxigeno en el frasco
que lo contiene. Las ventajas respecto a los men-
cionados anteriormente son:

— no necesita equipamiento especial,
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— se puede realizar en laboratorios de media-
na complejidad, lo que favoreceria el aumento de
cobertura en este tipo de técnicas,

— no utiliza agujas,

— no utiliza material radioactivo.

Todos los métodos nombrados anteriormente
utilizan el medio liquido de Middlebrook, con distin-
tos sistemas indicadores. La utilizacion de este
medio liquido sin indicadores podria aumentar la
sensibilidad respecto a los medios sélidos e inclu-
so podria permitir tener resultados mas
precozmente y a mas bajo costo que los anteriores.

Propésito

El Laboratorio del Instituto Nacicnal de En-
fermedades Respiratorias “E. Coni" (INER) y el La-
boratorio Central de la Provincia de Santa Fe deci-
dieron realizar un estudio tendiente a evaluar en
condiciones de terreno las ventajas y desventajas
de la utilizacion del sistema BBL M-GIT y del medio
de cultivo liquido 7H9 de Middlebrook (7H9) sin lec-
tura automatizada, respecto del método clasico uti-
lizando medios sélidos de Lowentein-Jensen (L-J)
y Stonebrink (S).

Objetivo general

Evaluar y comparar con el método clasico de
cultivo en medios sélidos, la sensibilidad, tiempo
de desarrollo, costo y aplicabilidad de los medios
de cultivo liquidos M-GIT y 7H9 de Middlebrook sin
indicadores.

Objetivos especificos

« Comparar la sensibilidad de M-GIT y 7H9 en
muestras de diagnéstico y de control de tratamien-
to con baciloscopia negativa o positiva, con res-
pecto a los medios solidos.

» Determinar el rendimiento segun el tipo de
muestra de ambos medios liquidos.

- Determinar el porcentaje de contaminacion.

« Determinar la velocidad de deteccion de cul-
tivos positivos.

- Observar las probables ventajas e inconve-
nientes de su aplicacion en condiciones de rutina
diaria.

- Evaluar larelacion costo-beneficio en cada uno
de los dos medios con respecto al cultivo clasico.
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Materiales y Métodos

Se procesaron muestras clinicas de ori-
gen pulmonar y extrapulmonar de pacientes con ne-
cesidad de diagnostico rapido. Las caracteristicas
de los pacientes seleccionados fueron: enfermos
con cepas multirresistentes en tratamiento, contac-
tos de enfermos con cepas multirresistentes, pa-
cientes HIV positivos, pacientes con otras
inmunodepresiones, sospechas de tuberculosis
extrapulmonar.

Los medios de cultivo utilizados fueron:

— Sélidos: Lowenstein-Jensen y Stonebrink,
preparados en el Laboratorio del INER, cuya sensi-
bilidad es periodicamente controlada en el Labora-
torio de Micobacterias del Instituto Nacional de En-
fermedades Infecciosas (INE).

— M-GIT: se utilizé siempre con el agregado
de OADC y PANTA, segun indicaciones del labora-
torio productor.

— TH9: preparado en el Laboratorio del INER,
con polvo deshidratado Difco Laboratories, con el
agregado de Tween 80 y OADC Difco. Se utilizé
Tween en lugar de glicerina para favorecer el desa-
rrollo de posibles cepas de M. bovis.

Los materiales de puncién (L.C.R., pleural,
ascitico, médula dsea, etc.) se sembraron sin
decontaminacion previa; en caso de que la muestra
tuviera volumen mayor a 2 ml se la concentré por
centrifugacion. Los materiales de biopsia fueron tri-
turados en mortero en forma estéril y sembrados
directamente.

Los esputos, lavados gastricos y abscesos,
naturalmente contaminados, fueron decon-
taminados por la técnica de Petroff con hidroxido
de sodio al 4%; no se empled N-acetil-cisteina como
recomienda el sistema M-GIT debido a la falta en
plaza.

Una serie de 215 muestras fue sembrada en:
1 tubo de M-GIT, 1 tubo de L.J. y 1 de S. Otra serie
de 364 muestras fue sembrada en: 1 tubo con 2 ml
de medio 7H9, 1 tubo de L.J. y 1S. En todos los
tubos se sembré 0,2 ml de material a analizar,

El algoritmo establecido para el sequimiento
del desarrollo en los cultivos fue el siguiente:

— Medios sélidos: lecturas a los 5, 10, 15,
20, 25, 30, 45 y 60 dias de incubacion o con sequi-
miento diario desde el dia en que el medio liquido
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del mismo material hubiera sido positivo. En caso
de observarse desarrollo se confirmé por una colo-
racion de Ziehl Neelsen y pruebas de identificacion
de las colonias.

— M-GIT: se observo la fluorescencia de los
tubos diariamente a partir del quinto dia de
incubacion con una lampara pequeria de UV (las
lecturas fluorescentes entre 2 y 5 dias fueron in-
constantes); a los tubos fluorescentes se los
centrifugd y tomando del fondo con pipeta estéril
se realizo siembra directa en medio de L. J. y colo-
racion de Zihel-Neelsen; si ésta tltima era positiva
los tubos se descartaban, si en cambio era negati-
va, se seguian incubando. A los 30 y 60 dias, pre-
sentaran o no fluorescencia se procedio a hacer un
repique en medio sélido y una coloracion de Ziehl-
Neelsen; si en la coloracion se observaban bacilos
acido-alcohol resistentes (BAAR) y otras bacterias,
se decontaminaba otra alicuota de la muestra y sem-
braba nuevamente en medio sélido. Después de los
60 dias de incubacion se descartaron los tubos.

— TH9 : todos los tubos fueron centrifugados
alos §, 10, 15, 20, 25, 30, 45 y 60 dias de
incubacién y alicuotas de sedimento tomado en for-
ma estéril se sembraron en medio sélido y se reali-
z0 una coloracion de Ziehl-Neelsen. Todos los repi-
ques en medio solido fueron incubados al menos
durante 60 dias a 37° C.

Las muestras procesadas clasificadas segtin
sean de diagndstico o control de tratamiento y dis-
tribuidas por tipo de cultivo en medio liquido se
muestran en Tabla 1.

Criterio de positividad en M-GIT:

Se consideraron positivos los cultivos en M-
GIT que presentaron fluorescencia y grupos de ba-
cilos en el sedimento tedido con Ziehl-Neelsen y en
los que hubo desarrollo en los repiques en medios
solidos.

Criterio de contaminacién en M-GIT:

Se consideraron contaminados cuando se
observaba fluorescencia pero no agrupamientos de
bacilos en Ia coloracién del sedimento ni desarrollo
de micobacterias en los repiques en medios soli-
dos.

Criterio de positividad en 7H9:
Se consideraron positivos los cultivos en este
medio cuando se observaron colonias de
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micobacterias en el sedimento tefiido con Ziehl-
Neelsen y en los que hubo desarrollo en los repi-
ques en medios solidos.

Analisis de los datos

Para facilitar el posterior andlisis de los datos,
se presentan los resultados en tablas clasificando
las muestras procesadas segun sean :

— De diagnéstico o control de tratamiento

-— Pulmonares o extrapulmonares

— Baciloscopia positiva o negativa

También se expresan resultados en términos
de Positividad (P) y Sensibilidad Relativa (S. R),
términos que se definen como:

Positividad total (PT.): nimero total de mues-
tras positivas detectadas por ambos métodos com-
parados sobre el total de muestras procesadas.
Expresado en forma porcentual,

Positividad por medios sdlidos (P. M.S.): nu-
mero de muestras positivas detectadas por medios
solidos sobre el total de muestras procesadas. Ex-
presado en forma porcentual.

Positividad por M-GIT ( P M-GIT): nimero
de muestras positivas detectadas por el método de
MGIT sobre el total de muestras procesadas. Ex-
presado en forma porcentual,

Positividad por 7H9 ( P. 7H9) : nimero de
muestras positivas detectadas por este método,
sobre el total de muestras procesadas. Expresado
en forma porcentual.

Sensibilidad relativa de medios sélidos
(S.R.M.S.) : nimero de muestras positivas en me-
dios sélidos sobre el total de positives detectados
por ambos métodos. Expresado en forma porcen-
tual,

Sensibilidad relativa del M-GIT ( S.R. M-
GIT): nimero de muestras positivas en MGIT sobre
el total de positivos detectados por ambos méto-
dos. Expresado en forma porcentual.

Sensibilidad relativa del 7H9 (S.R. 7H9):
nimero de muestras positivas en medio 7H9 sobre
el total de positivos detectados por ambos méto-
dos.

Tests estadisticos utilizados

Para comparar la sensibilidad se utilizaron el
Coeficiente de Correlacion Kappa (K) y la prueba
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de Mac Nemar para muestras apareadas. Para el
calculo de las diferencias de los tiempos de detec-
cion de desarrollo, se utilizé el Test no Paramétrico
de Wilcoxon para muestras apareadas.

Resultados
1-M-GIT
1.1-Positividad y sensibilidad relativa

Los resultados de los cultivos de 215 mues-
tras distribuidos segun método se observan en la
fabla 2.

— Del total de muestras positivas (39), se ais-
laron e identificaron 35 cepas de M. tuberculosis y
4 de Complejo Mycobacterium avium (M.A.C.). De
las 4 M.A.C., dos desarrollaron en ambos medios
de cultivo, una sélo en L.J. y una solo en MGIT. No
se aislé M. bovis de ninguna muestra.

— Se consideraron positivos en medios soli-
dos y negativos en M-GIT dos muestras que no pre-
sentaron fluorescencia ni dieron BAAR positiva a
los 30 y B0 dias de cultivo en este ltimo, pero cu-
yos repiques fueron positivos en L.J. a los 60 dias.

-Hubo una muestra que se contaming en am-
bos medios, pero la presencia de bacilos agrupa-
dos en el M-GIT permitid hacer el diagnéstico, por
lo cual se la consider6 positiva en M-GIT.

Los resultados de los cultivas de muestras para
diagnostico o control de tratamiento se muestran
en la tabla 3, segn los medios utilizados.

Los resultados de los cultivos de muestras
pulmonares y extrapulmonares distribuidos segun
medio de cultivo se muestran en la tabla 4,

Los resultados de los cultivos de muestras
baciloscépicamente positivas y negativas
distribuidos segtn medio de cultivo se muestran en
la tabla 5.

1.2-Contaminacion

Contaminacion en medios liquidos M-GIT:
16,3% ( 35/215)

Contaminacion en medios sélidos: 2,8% (7/
215)
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1.3-Tiempo de deteccion del desarrollo

Los rangos y medianas de los tiempos de
desarrollo en los medios de cultivo sélidos y en
M-GIT y sus diferencias significativas segun los dis-
tintos tipos de muestras se pueden observar en la
tabla 6.

1.4-Observaciones de ventajas y desventajas del
método MGIT

a- Aunque en las muestras con bajo nimero
de bacilos viables, los tiempos de desarrollo en
ambos métodos no difirieron en mas de 5 (cinco)
dias, pero los repiques de medios liquidos realiza-
dos en medios s6lidos por su masividad permitie-
ron realizar pruebas de fitpificacion mas rapidamen-
te.

b- Las micobacterias pueden desarrollar igual-
mente en medios contaminados y pueden ser recu-
peradas en medios sdlidos previa decontaminacion.

¢- La observacidn bajo luz UV de los cultivos
es una operacion rapida y facil comparando las lec-
turas con un patrén.

d- Lainoculacién en medios liquidos de mate-
riales clinicos sean 0 no homogeneizados, enturbia
el medio, razén por la cual la opacidad no puede
tomarse como indicador de desarrollo.

e- La contaminacidn es mayor en los medios
liquidos, principalmente con hongos.

f- El alto nimero de medios fluorescentes no
positivos incrementa el trabajo de hacer extendidos
y repiques.

g- Ademas de los 2 casos ya citados en los
que no se observé fluorescencia ni BAAR en los
extendidos, pero hubo desarrollo en los repiques,
3 de los 36 positivos en MGIT, presentaron fluores-
cencia tardia, despues de que los bacilos fueron
detectados en las coloraciones del sedimento, al
hacer sistematicamente extendidos y resiembra en
medios solidos alos 30 y 60 dias de incubacion.

h- Los bacilos viables se asociaron con ob-
servacion microscopica de bacilos agrupados en
el sedimento del medio liquido; la observacion de
bacilos aislados correspondié a muestras
baciloscopicamente positivas con bacilos no via-
bles. Esto tiene mucha importancia en caso de cul-
tivos de muestras de control de tratamiento con
baciloscopia positiva y sobre todo en casos en que
aparece fluorescencia por contaminacion.
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i-El medio M-GIT posee glicerina que podria
inhibir el desarrollo del M. bovis,cuyo aislamiento
en nuestra zona agricolo-ganadera es frecuente (2-
3 % de los diagnosticos).

j- Segun las indicaciones del producto, no se
pueden procesar por este método sangre ni orina.

1.5-Costos

Eltubo de M-GIT cuesta aproximadamente 12-
14 veces mas que el tubo de medio sélido de L.J.
o el de S preparados en el laboratorio.

Aun cuando un tubo de L.J. o de S sean re-
emplazados por 1 (un ) tubo de MGIT, para el aisla-
miento y posterior identificacion de las
micobacterias siempre se necesitaran medios s6li-
dos, lo que incrementa el costo del mismo.

2-Middlebrook 7H9
2.1-Positividad y Sensibilidad Relativa

Los Resultados de los cultivos de 364 mues-
tras distribuidos segun método, se muestran en la
Tabla 7.

-Dos de las 26 muestras positivas por ambos
métodos, fueron negativas en el extendido de los
sedimentos del cultivo de 7H9 pero los repiques de
los 60 dias del medio liquido al sélido fueron posi-
tivos.

-De las 33 muestras positivas, se identifica-
ron 28 cepas de M. tuberculosis, 1 MAC, 2 M.
bovis y 2 M. fortuitum. Una de las muestras con M.
bovis y una de la muestras con M. fortuitum desa-
rrollaron solo en medio 7HS.

En la tabla 8 se observan los resultados clasi-
ficados segun muestras de diagnéstico o control
de tratamiento.

En la tabla 9 se muestran los resultados segun
el sitio de la lesion y en la 10 distribuidos segun
resultado de la baciloscopia.

2.2-Contaminacion

El 9,3 % de los cultivos en 7H9 se contamina-
ron. Esto no impidio fa observacion y recuperacion
de los bacilos, razon por la cual no se tuvieron en
cuenta en las tablas correspondientes.
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2.3-Tiempo de deteccién del desarrollo

Los rangos, las medianas y sus diferencias
significativas de los tiempos de desarrollo se ob-
servan en la tabla 11.

2.4-Observaciones de ventajas y desventajas del
medio 7H9

a- Lainoculacion en medios liquidos de mate-
riales clinicos sean o0 no homogeneizados, enturbia
el medio, razon por la cual la opacidad no puede
tomarse como indicacion de desarrolio.

b- La contaminacion en los medios liquidos
es mayor que en los sdlidos, sobre todo con hon-
gos, pero las micobacterias pueden desarrollar igual-
mente y luego los cultivos pueden ser
decontaminados.

¢- El frabajo se incrementa en forma conside-
rable respecto a los otros medios por la necesidad
de controlar el crecimiento a fravés de extendidos
frecuentes.

d- Los bacilos viables se asociaron con ob-
servacion microscépica de bacilos agrupados en
el sedimento del medio liquido; la observacion de
bacilos aislados correspondié a muestras
baciloscopicamente positivas con bacilos no via-
bles. Esto tiene mucha importancia en caso de cul-
tivos de muestras de control de tratamiento con
baciloscopia positiva y sobre todo en casos en que
aparece fluorescencia por contaminacion,

e-Permite trabajar con cualquier tipo de mate-
rial.

f-Permite el desarrollo de cualquier
micobacteria, incluso M. bovis.

2.5-Costos

El costo del medio 7H9 se incrementa aproxi-
madamente al doble respecto al método clasico
con medios solidos.

Discusidn

A diferencia de otros estudios comparativos
de utilizacion de medios liquidos de cultivo de
micobacterias, este fue realizado en las condicio-
nes habituales de trabajo para evaluar su
aplicabilidad en laboratorios de mediana compleiji-
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dad. Para su evaluacion se tomaron en cuenta los
postulados de la Red Nacional de Laboratorio de
Tuberculosis: brindar la mejor calidad diagndstica
con uso racional de recursos. De los 6.200 cultivos
realizados en el laboratorio en el periodo de estu-
dio, sélo 579 (9,4 %) necesitaron cultivos mas
rapidos 0 mas sensibles, ya que provenian de pa-
sientes inmunocomprometidos, con riesgo de
multirresistencia o con posibles localizaciones
extrapulmonares.

Por este motivo se adapto la técnica original
de M-GIT empleando el método de decontaminacion
de Petroff, que es el utilizado en la mayoria de los
laboratorios del pais y sembrando cantidades si-
milares de muesiras biologicas en los distintos
medios de cultivo comparados.

A pesar de ello, los resultados obtenidos son
muy similares a los descriptos en estudios previos
(11-15).

La sensibilidad del medio 7HS sdlo o con el
indicador de crecimiento en el sistema M-GIT, mos-
tré ser ligeramente mas sensible que los medios
sélidos (de 82% se incrementd a 92,3% con el M-
GITy a97% con 7H9),

Sin llegar a presentar diferencias significati-
vas (p = 0,346 en M-GIT; p= 0,55 en 7H9) en el
total ni tampoco en ningdn grupo particular, el ma-
yor incremento de sensibilidad se observd en las
muestras con escaso nimero de bacilos, es decir,
baciloscopias negativas (M-GIT p= 0,093; 7HS:
p=0,094); este tipo de muestras proviene de pa-
cientes en los cuales el resultado del cultivo condu-
ce al diagndstico, motivo por el cual este incremen-
to de la sensibilidad puede mejorar la confirmacion
bacterioldgica .

Cuando se agrega un tubo de M-GIT a los
medios sdlidos habituales se aumenta la positividad
de los cultivos de 14,9% a 18,1 %; en caso de que
se agregue un tubo de 7H9 la positividad aumenta
de 7.4 % a 9,1 %. En promedio el agregado de me-
dios liquidos incremento el aislamiento por cultivo
en un 24 %.

También, en coincidencia con los otros estu-
dios, se observo que el tiempo de deteccion de los
cultivos positivos en M-GIT era significativamente
menor que en los medios sélidos con una diferen-
cia de medianas total de 13,5 dias (p<0,0001).
Sin embargo, en las muestras con bajo nimero de
bacilos, baciloscopia negativa, las diferencias no
son estadisticamente significativas (diferencia de
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medianas=4,5 dias , p= 0,1282).

La mayor utilidad practica que se aprecié
en la utilizacién del M-GIT fue Ja obtencién de culti-
vos precoces de muestras con baciloscopias posi-
tivas, lo cual puede ser (il para la posterior realiza-
¢ion de la identificacién o prueba de sensibilidad a
los quimioterapicos (diferencia de medianas=16
dias, p=0,0001).

El proceso de lectura de los tubos de M-GIT
es simple y rapido, pero se necesita un tiempo ex-
tra para la realizacién de extendido, coloracion, lec-
tura microscopica y resiembra cada vez que se
observa fluorescencia o antes de descartar 10s tu-
bos porque la ausencia de fluorescencia no siem-
pre indica cultivo negativo. La presencia de opaci-
dad en los tubos tampoco es indice de positividad
y los extendidos de sedimento del cultivo en medio
liguido deben observarse muy cuidadosamente, ya
que bacilos aislados en cultivos de muestras
baciloscopicamente positivas, no significan baci-
los en fase de reproduccién, y sélo cuando se ha-
Ilaron en grupos dieron cultivos positivos en los re-
piques.

La utilizacién del medio 7H9, si bien disminu-
ye los iempos de deteccion de los cultivos positi-
vos (diferencia de medianas=>5dias, p=0,1474),
no liega a evidenciar diferencias significativas en
ningun grupo.

Los cultivos en 7H9 a pesar de ser casi fan
sensibles como M-GIT presentan la desventaja de
la necesidad de su continua observacién micros-
copica y resiembra con el correspondiente riesgo
de contaminacién y de pérdida de bacilos por ex-
traccion del material del tubo. Considerando que su
mayor aplicacion estd en muestras baciloscopias
negativas cuyo tiempo de desarrolio superalos 20
dias, valor de la mediana , se propone realizar lec-
turas sélo a los 20, 40 y 60 dias.

Las contaminaciones en los medios liquidos
fueron mas frecuentes que en los solidos, pero no
impidieron el desarrollo de las micobacterias.

Conclusiones

Habiendo gran diferencia en los costos de los
medios, se podria proponer agregar a los medios
de cultivos clasicos un tubo de MGIT en muestras
de paciente inmunocomprometidos que necesitan
rapidamente el resultado del cultivo, tengan o no
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baciloscopias positivas.

Antes de descartar un tubo que no presente
fluorescencia, deberia realizarse un extendido del
sedimento, coloracién y repiques en medios soli-
dos.

En cuanto al medio 7H9 se sugiere incorpo-
rarlo en las muestras extrapulmonares generalmente
baciloscopicamente negativas, para aumentar la
sensibilidad de los cultivos en medios sdlidos sin

‘incrementar excesivamente los costos, realizando

las lecturas a los 20, 40 y 60 dias para evitar la
sobrecarga de trabajo.
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Tabla 1. Total de muestras procesadas clasificadas segin sean de
diagnastico o control de tratamiento y distribuidas por tipo de cultivo en medio liquido

Muestras M-GIT TH9 Middiebrook
Diagndstico Tratamiento Total Diagnéstico | Tratamiento | Total
Esputo 46 39 85 14 1 25
LCR. 39 0 39 160 0 160
L. pleural 16 0 16 114 1 115
L. ascitico n 0 1 23 1 24
Biopsia ganglio 23 0 23 9 0 9
Biopsia pleural 14 0 14 4 0 4
Biopsia 6sea 5 0 5 0 0 0
Biopsia 4 0 4 5 0 5
pulmonar 5 0 5 0 2
Abscesos 2 0 2 13 0 13
L. sinovial 4 0 4 3 0 3
Lav. gastrico 2 1 3 2 0 2
Piel 2. 0 2 2 0 2
Médula dsea 0 1 1 0 0 0
Secrecion Gtica 0 1 1 0 0 0
Total 173 42 215 351 13 364
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Tabla 2. Resultados de los cultivos en M-GIT y medios sélidos.
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M-GIT
Medios Sdlidos
Pos. Neg. Cont, Total

Pos. 29 3 0 32
Neg. 8 140 30 176
Cont. 1 1 5 7
Total 36 144" 35 215

PT.: 18.1% SR MS: 82%

PM.S. 14,9% S.R.MGIT: 92,3%

PMGIT: 16.7%

K= 0,825; Test deMac Nemarp = 0,346

Tabla 3. Resultados de cultivos clasificados segun medios de cultivos en
muestras para diagnéstico y control de tratamiento.

Medios MGIT
solidos 7
Muestras diagnostico Muestras control de tratamiento
Pos. Neg. Cont. Total Pos. Neg. Cont. Total
Pos. 27 1 0 28 2 2 0 4
Neg. 3 117 23 143 3 23 7 33
Cont. 1 0 4 5 0 1 1 2
Total A 118 27 176 5 26 8 39
Muestras de diagnéstico Muesiras centrol tratamienio
PT.18.1% SR MS.: 875% PT:17.8% SAMS: 57 %
PMS.: 153% S.R.MGIT: 96.8% PM.S.: 102 % S.AM-GIT:70%
PMGIT. 17.6% PM-GIT: 12,8 %
p= 0.156 p=031
Tabla 4. Resultados clasificados segin muestras pulmonares 0 extrapulmonares
Medios MGIT
%lkios Muestras pulmonares Muestras extrapulmonares
Paos. Neg. Cont. Total Paos. Neg. Cont. Total
Pos. 18 3 0 21 11 0 0 11
Neg. 3 48 10 61 3 93 19 115
Cont, 1 1 5 7 0 0 0 0
Total 22 52 15 89 14 93 19 126

Muestras pulmonares

PFT.. 28% S.R. M.S.. 84%

PMS.: 236% SR MGIT 88%
PMGIT: 24,7%

p= 027

Mugstras extrapulmonares

Pl:111% SRARMS: SRMS: 786%
PMS: B88% S.RM-GIT: 100,0 %
PM-GIT. 11,1 %

p=0125
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Tabla 3. Resultados clasificados seglin muestras baciloscopias positivas o negativas

Medios MGIT
s6lidos Muestras pulmonares Muestras extrapulmonares
Pos. Neg. Cont. Total Pos. Neg. Cont. Total
Pos. 20 2 0 22 8 1 0 9
Neg. 1 10 0 1 5 132 29 166
Cont. 1 0 1 2 0 0 5 5
Total 22 12 1 35 13 133 34 180
Muestras baciloscopia positiva, Muestras baciloscopia negativa.
PT:  629% SR MS: 91.7% PT: 83% SRMS: 643%
PMS.: 62,9% S.R. MGIT: 91,7% PMS.: 5% SRM-GIT. 926 %
P MGIT: 62,9% PM-GIT. 6,1 %
p= 0375 p= 0083

Tabla 6. Rangos y medianas de los tiempos de deteccidn de desarrolio segun tipo de muestra y medios de cultivo

Muestras Rangos y medianas (dias) Diferencia de las medianas

MGIT Medios sélidos dias P
Diagnostico R=5-31 M=175 | R=10-45 M=30 12,5 0,0001

Tratamiento *) (*) ") *)
Pulmonares R=5-31 M=14 | R=10-60 M=20 ] 0,0003
Extrapulm. R=8-35 M=23 | R=20-45 M=275 45 0.0663
Bac. positiva R=5-31 M=14 | R=10-60 M=30 16 0,0001
Bac.negativa R=8-35 M=23 | R=20-30 M=275 45 0,1282
Total R=5-35 M=165 | R=10-60 M=30 135 <0,0001

{*) No se analizan por no poseer un numero significativo muestras.
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Tabla 7, Resultados de los cultivos en medios solidos y 7H9 de Middlebrook
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Medios TH9 de MIDEELEBROOK
Soldes Pos. Neg. Total
Pos. 26 1 27
Neg. 6 33 337
Total 32 332 364
PT:9,1% SRM.:B81.8%
PMS.: 7,4% S.R. TH9: 97%
P.TH9: 8,8%

Test de Mac Nemar: p= 0,55

K. 0,87

Tabla 8. Resultados clasificados segin muestras de diagnéstico o control de tratamiento

Medios Middlebrook 7HS
sofidos Muestras diagndstico Muesfras control de tratamiento
Pos. Neg. Total Pos. Neg. Total
Pos. 22 1 23 4 0 4
Neg. 5 323 328 1 8 9
Total 27 324 351 5 8 13
Muestras de diagnostico Muestras de control de Iratamiento.
PT: 8% SR MS: 821% PT. 385% SRMS.
PMS. 66% SR M7H, 964% PM.S. 30,8 % S.R.M7HS: 100 %
PM7HO. 7.7% PM.7HS: 38,5 %
p=0,094 p=05
Tabla 9. Resultados clasificados segin muestras pulmonares o extrapulmonares
Medios Middlebrook 7H
sblidos Muesiras pulmonares Muestras extrapulmonares
Pos. Neg. Total Pas. Neg. Total
Pos. 18 0 18 8 1 9
Neg. 2 8 10 4 323 327
Total 20 8 28 12 324 336
Muestras pulmonares Muestras extrapulmonares.
PT: T14% SR MS. 80% PT: 39% SRMS: 69.2%
PMS.: 643% SR M7HS: 100% PM.S: 27% SRTHI: 923%
PM7HS: 71.4% PM.7THY: 3.6 %
p=025 p=0.15
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Tabla 10. Resultados clasificados segln muestras baciloscopia negativa o positiva.

Medios Middlebrook 7H9
solidos Muestras pulmonares Muestras extrapulmonares
Pos. Neg. Total Pos. Neg. Total
Pos. 19 0 19 7 1 8
Neg. 1 1 2 5 330 335
Total 20 1 21 12 331 343

Muestras baciloscopia positiva Muestras baciloscopia negativa.

PT.  952% SRMS: 95% PT: 38% SRMS. 615%
PM.S.: 90.5% S.R. M7H9: 100% PM.S: 23% SAMTHI: 923 %
P M7HY: 95,2% PM 7H9: 3,5 %

p=05 p = 0,094

Tabla 11. Rangos, medianas y diferencias de medianas del tiempo de deteccion de desarrollo en 7HS y en medios
sdlidos.

Rangos y medianas (dias) Diferencia de las medianas
Muestras

Middlebrook 7H9 Medios sélidos dias p
Diagnostico R=10-60 M=15 | R=10-30 M=175 25 0,256
Tratamiento R=10-45 M=20 | R=15-60 M=30 10 0,465
Pulmonares R=10-45 M=10 | R=10-60 M=15 B 0,0159
Extrapulm. R=15-60 M=275| R=15-60 M=30 2,5 0,4631
Bac. positiva R=10-45 M=10 | R=10-60 M=15 5 0,0229
Bac. negativa R=10-60 M=25 | R=15-60 M=30 5 06121
Total R=10-60 M= 15| R=10-60 M=20 5 0,1474
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