I EEEE——
2G4 Ministerio Instituto Nacional
(=) de Salud de Salud

PROCEDIMIENTOS PARA EL CONTROL
DE CALIDAD EXTERNO DE LA PRUEBA
RAPIDA MODS (Microscopic
Observation Direct Susceptibility) DE
SENSIBILIDAD A LOS FARMACOS
ANTITUBERCULOSOS

Lima, 2012



MINISTERIO DE SALUD DEL PERU

MINISTRO
Alberto Tejada Noriega

VICEMINISTRO
Enrique Jacoby Martinez

INSTITUTO NACIONAL DE SALUD
ALTA DIRECCION

Jefe
Percy Minaya Ledn

Subjefa
Nora Reyes Puma

ORGANOS DE LIiNEA

Centro Nacional de Alimentacion y Nutricion

Director General
Wilfredo Salinas Castro

Centro Nacional de Control de Calidad
Director General
Ruben Tabuchi Matsumoto

Centro Nacional de Productos Biologicos
Director General
Alberto Valle Vera

Centro Nacional de Salud Intercultural
Director General
Oswaldo Salaverry Garcia

Centro Nacional de Salud Ocupacional y
Proteccion del Ambiente para la Salud
Directora General

Estela Ospina Salinas

Centro Nacional de Salud Publica
Director General
Pedro Valencia Vasquez

ORGANOS DE ASESORAMIENTO

Oficina General de Asesoria Técnica
Director General
José Cardenas Caceres

Oficina General de Asesoria Juridica
Directora General
Kirla Echegaray Alfaro

Oficina General de Investigacion y
Transferencia Tecnoldgica
Directora General

Gabriela Minaya Martinez

ORGANOS DE APOYO

Oficina General de Administracion
Director General
José Arrospide Aliaga

Oficina General de Informacion y Sistemas
Director General
Javier Vargas Herrera

COMITE EDITOR

INSTITUTO NACIONAL DE SALUD

PRESIDENTE
César Cabezas Sanchez

MIEMBROS

Rosario Belleza Zamora
Zufo Burstein Alva
Daniel Cardenas Rojas
Flor Fuentes Paredes
Lucio Huaman Espino
Charles Huamani Saldaina
Oswaldo Salaverry Garcia
Diana Vergara Nuiez
Liliana Vigil Romero

Secretaria Técnica
Bertha Huarez Sosa

PROGRAMA DE APOYO A LA
REFORMA EN EL SECTOR SALUD -
PARSALUD II

Coordinadora General
Paulina Giusti Hundskopf

Coordinador Técnico
Walter Vigo Valdez

Coordinadora del Proyecto Octava
Ronda Fondo Mundial
Rosa Inés Béjar Caceres

Especialista en Laboratorio
Jessica Alvarado Guerrero



WC‘;J Ministerio Instituto Nacional
w de Salud de Salud

PROCEDIMIENTOS PARA EL CONTROL DE CALIDAD
EXTERNO DE LA PRUEBA RAPIDA MODS (Microscopic
Observation Direct Susceptibility) DE SENSIBILIDAD
A LOS FARMACOS ANTITUBERCULOSOS

ELABORADO POR:

Luis Asencios Sols.
Neyda Quispe Torres.

Lucy Vasquez Campos

LIMA, 2012



Catalogacion hecha por el Centro de Informacién y Documentacién Cientifica del INS

Procedimientos para el control de calidad externo de la prueba rapida MODS
(Microscopic Observation Direct Susceptibility) de sensibilidad a los farmacos
antituberculosos / Elaborado por Luis Asencios Solis, Neyda Quispe Torres y Lucy
Vasquez Campos. -- Lima: Ministerio de Salud, Instituto Nacional de Salud, 2012. 30
p. : tab. 14.5 x 22.5 cm.

1. TUBERCULOSIS RESISTENTE A MULTIPLES MEDICAMENTOS 2. CONTROL DE CALIDAD 3.
TUBERCULOSIS 4. PRUEBA DE SUSCEPTIBILIDAD 5. ISONIACIDA 6. RIFAMPICINA 7.PERU

. Asencios Solis, Luis

Il.  Quispe Torres, Neyda

Ill.  Vasquez Campos, Lucy

IV. Per(. Ministerio de Salud

V. Instituto Nacional de Salud (Peru)

ISBN: 978-612-310-006-3

Hecho el Depésito Legal en la Biblioteca Nacional del Perd N° 2012-05987
1ra. Edicién

Tiraje: 200 ejemplares

© Ministerio de Salud, 2012

Av. Salaverry cuadra 8 s/n, Jesus Maria, Lima, Peru
Teléfono: (511) 431-0410

Telefax: (511) 315-6600 anexo 2669

Pagina web: www.minsa.gob.pe

© Instituto Nacional de Salud, 2012

Capac Yupanqui 1400, Jesus Maria, Lima, Peru
Teléfono: (511) 617-6200

Correo electrénico: postmaster@ins.gob.pe
Pagina web: www.ins.gob.pe

Norma Técnica aprobada con Resolucién Jefatural N.° 386-2011-J-OPE/INS

Disefo y diagramacion: AGL Gréfica Color SRL

Correccion de estilo: AGL Grafica Color SRL

Impreso en: AGL Grafica Color SRL « R.U.C. 20385898909

Psje. Monte Eucalipto 140 - Surco « Telf. 2751380 - 999709514

La versién electronica de este documento se encuentra disponible en forma gratuita en
www.ins.gob.pe

Se autoriza su reproduccién total o parcial, siempre y cuando se cite la fuente.

Este manual ha sido desarrollado en el marco del Proyecto “Haciendo la diferencia:
consolidando una respuesta amplia e integral contra la Tuberculosis en el Perd” Octava
Ronda Fondo Mundial - Componente Tuberculosis bajo los términos de donacién (Acuerdo
de Subvencion PER-809-GO7-T suscrito entre el Ministerio de Salud y el Fondo Mundial
- Receptor Principal PARSALUD II) Primera Fase y dentro de la consultoria elaborada por
Consultores en Salud Integral CONSALINT SAC.



PROCEDIMIENTOS PARA EL CONTROL DE CALIDAD EXTERNO DE LA PRUEBA RAPIDA MODS
(Microscopic Observation Direct Susceptibility) DE SENSIBILIDAD A LOS FARMACOS ANTITUBERCULOSOS

iNDICE

9.

Introduccién

Definiciones y abreviaturas
Justificacion

Finalidad

Objetivos

Base legal

Ambito de aplicacién
Marco conceptual
Metodologia

10. Mejoramiento de la calidad

11. Informe general

12. Referencias Bibliograficas

13. Anexos

Investigar para proteger la salud

10
10
10
11
11
1
23
24
25
26

5



6

MANUAL DE PROCEDIMIENTOS TECNICOS DE LABORATORIO

SECTOR SALUD
INSTITUTO NACIONAL DE SALUD

N° 386 -2011-J-OPE/INS

RESOLUCION JEFATURAL

Lima, 21 de diciembre de 2011

VISTO:

El Informe N° 197-2011-DG-CNSP/INS de fecha 21 de diciembre de 2011del Centro Nacional de Salud
Piblica, que alcanza los Manuales de Control Externo de la Calidad de los Procedimientos; y

4‘; CONSIDERANDO:

Que, mediante Decreto Supremo N° 001-2003-SA, del 09 de enero del 2003, se aprueba el Reglamento
ge Organlzaclén y Funclones del Instituto Nacional de Salud, el cual sefiala entre sus objetivos

d de diagndstico en el ambito nacional para la prevencion y control de

ne.wﬂ‘" riesgos y dafios asoclados a las enfermedades lrasm|3|bles y no trasmisibles, asi como fortalecer el

sistema de control de calidad de los p y afines, como organismo de
referencia nacional;

Que, de acuerdo a lo establecido en el articulo 36° del mismo texto normativo, el Centro Nacional de
Salud Pablica, es el érgano de linea del Instituto Nacional de Salud, encargado de normar, desarrollar,
evaluar y difundir de manera integral la investigacion en salud piblica y las tecnologias apropiadas, para
la prevencion y el control de las enfermedades fransmisibles y no transmisibles, aportando criterios
técnicos para la formulacion de politicas que orienten la atencion de salud en el drea de su competencia;

Que, la Evaluacion Externa de la Calidad (EEC) es una herramienta que permite mejorar los procesos a
través de las evaluaciones de las diferentes condiciones operativas. De ese modo, la comparacion del
desempefio de un laboratorio con el resto de parﬂdpantes. y de cada uno de ellos, con estandares de
calidad predefinidos, permiten optimizar la de los reportados por cada uno de

// Que, el Instituto Nacional de Salud ha establecido Ja EEC para la Prueba Répida MODS (Microscopic
Observation Direct Susoeptlbnllty) para aphcar a los laboratorios de referencia de Salud Publica, que
actualmente vienen de Tuberculosis y la deteccion de la resistencia a
determinados farmacos utilizados en su tratamiento, en condiciones operacionales;

Que, el Laboratorio Nacional de Referencia de Micobacterias del Instituto Nacional de Salud, es el
responsable del monitoreo, supervision y evaluacion externa de la calidad, por lo cual ha considerado
necesaria la elaboracion de la presente norma para la evaluacion externa de la calidad de la Prueba
Répida MODS (Microscopic Observation Direct Susceptibility), en los Laboratorios de la Red;

Que, es finalidad del presente Manual, estandarizar y dar a conocer en forma clara y definida los
procesos sobre evaluacion externa de la calidad de la Prueba Rapida MODS (Microscopic Observation

v
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Direct Susceptibility); lo cual contribuird a incrementar los niveles de seguridad diagnostica y de
tratamiento de la Tuberculosis;

Que, mediante documento del Visto, el Centro Nacional de Salud Piblica alcanza entre otros el “Manual
de Procedimientos para el Control de Calidad Externo de la Prueba Rapida MODS (Microscopic
Observation Direct Susceptibility) de Sensibilidad a los Farmacos Antituberculosos - V.01, para la
aprobacion de esta jefatura institucional;

ACION,
uch n«:;‘io tando a lo propuesto por el Centro Nacional de Salud Pdblica, con el visto bueno de la Sub Jefetura, de
icina General de Asesoria Técnica y de la Oficina General de Asesorfa Juridica, y;

uso de las atribuciones establecidas en el literal h) del articulo 12° del Reglamento de Organizacion y
unciones del Instituto Nacional de Salud aprobado por Decreto Supremo N° 001-2003-SA y en
concordancia con lo dispuesto en la Directiva N° 001-INS/OGAT-V.02 ‘Directiva para la Elaboracion,
Revision, Aprobacién, Difusion, Actualizacion y Control de los Documentos Normativos del Instituto
Nacional de Salud’ aprobada mediante Resolucion Jefatural N° 310-2010-J-OPE/INS;

\ SE RESUELVE:

¢ Articulo 1°- Aprobar el “Manual de Procedimientos para el Control de Calidad Externo de la
Prueba Répida MODS (Microscopic Observation Direct Susceptibility) de Sensibilidad a los

Farmacos Antituberculosos - V.01".

Articulo 2°- Encargar a los Directores Generales, dentro del &mbito de su competencia, comunicar y
difundir entre el personal a su cargo la presente Resolucion.

Articulo 3°- Encargar a la Oficina Ejecutiva de Organizacién, la difusion de la presente Resolucion en el
Portal de Normatividad Virtual.

Registrese y comuniquese.

»

, Percy Lujs Minaya Ledn
efe
Instituto NLcionaI de Salud

Investigar para proteger la salud 7



MANUAL DE PROCEDIMIENTOS TECNICOS DE LABORATORIO

. INTRODUCCION |

La evaluacion externa de calidad (EEC) es una herramienta que permite
mejorar los procesos a través de las evaluaciones de las diferentes condi-
ciones operativas. La comparacion del desempeiio de un laboratorio con
el resto de los participantes y de cada uno de ellos, con estdndares de ca-
lidad predefinidos, permitiran optimizar la confiabilidad de los resultados
reportados por cada laboratorio.

La EEC, también ayuda a identificar los errores y proporciona un mejor
desempeno de los laboratorios participantes. Por otra parte proporciona
informacidn actualizada y objetiva del método analitico, instrumentos y
reactivos de diagnéstico empleados durante el proceso de la prueba.

El Instituto Nacional de Salud ha establecido la EEC para la prueba répida
MODS (Microscopic Observation Direct Susceptibility) a ser aplicada en los
laboratorios de referencia de salud publica que actualmente vienen desa-
rrollando el diagnéstico de TBy la deteccion de la resistencia a isoniacida y
rifampicina en condiciones operacionales.

2. DEFINICIONES Y ABREVIATURAS

« TB-MDR: tuberculosis multidrogorresistente, infeccion humana con
cepas de M. tuberculosis que son resistentes a por lo menos INH y RIF
simultdneamente.

+ Control de calidad (CC): medidas internas y externas adoptadas para
garantizar la precisién y exactitud del procedimiento de la prueba.

- Aseguramiento de la calidad (AC): garantiza que todas las acciones
necesarias del laboratorio, se ejecuten de una forma tal que se logre

8 Investigar para proteger la salud
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mantener la excelencia; para garantizar la calidad del procedimiento,
incluidas las etapas preanalitica, analitica y postanalitica de la prueba.

- TB: tuberculosis

« MDR: multidrogorresistente

« MODS: susceptibilidad a drogas por observaciéon microscépica.

- PSF: prueba de susceptibilidad final

- PE: prueba de eficiencia

+ EEC: evaluacion externa de la calidad

+ CC: control de calidad

+ MC: mejoramiento continuo

+ INH: isoniacida

- RIF: rifampicina

« INS: Instituto Nacional de Salud del Peru

3. JUSTIFICACION

La evaluacion externa de la calidad de la prueba rapida MODS, para diag-
noéstico de TB y la deteccién de TB MDR debe evaluar y documentar el
desempeiio de todos los aspectos de los procedimientos técnicos que se
ejecutan durante el desarrollo de la prueba.

La EEC, es un elemento vital en el laboratorio, que permite detectar de-
ficiencias técnicas que pueden reflejarse en el rendimiento de la prueba,
ayuda en la confiabilidad de los resultados, asegura la calidad de los mate-
riales, reactivos, equipos empleados y mejora la autoconfianza del perso-
nal que realiza la prueba.

Investigar para proteger la salud 9
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4. FINALIDAD

10

El presente manual da a conocer los procedimientos técnicos de evalua-
cién externa de la calidad de la prueba MODS en los laboratorios de refe-
rencia de salud publica donde se haimplementado y validado esta prueba.

5. OBJETIVOS

» Evaluar la concordancia de los resultados de la prueba MODS, reporta-
dos por los laboratorios implementados, en comparacion con la prueba
de susceptibilidad que es el estandar de referencia, la cual es realizada
por el INS.

« Contribuir con el aseguramiento de la calidad del diagndstico de tuber-
culosis y deteccion de la TB multidrogorresistente.

6. BASE LEGAL

« Constitucion Politica del Peru.

+ Ley N.°26842 - Ley General de Salud.

« Norma técnica de control de la tuberculosis RM N.° 383-2006/MINSA.

+ Decreto Supremo N.° 001-2003-SA que aprueba el reglamento de orga-
nizacion y funciones del Instituto Nacional de Salud.

+ Ley N.° 27657 Ley del Ministerio de Salud.

« Decreto Supremo N.° 013-2002-SA que aprueba el Reglamento de Ley
N.° 27657 Ley del Ministerio de Salud.

+ Documento Normativo MAN-INS-001 “Manual de bioseguridad en labo-
ratorios de ensayos, biomédicos y clinicos” serie de normas técnicas N.°
18.

Investigar para proteger la salud
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7. AMBITO DE APLICACION

El presente manual es de aplicacién para el Laboratorio Nacional de Re-
ferencia de Micobacterias del Centro Nacional de Salud Publica/ INS y los
laboratorios de referencia donde se ha implementado la prueba MODS.

8. MARCO CONCEPTUAL

El control de calidad de los métodos de ensayo ejecutados en el laborato-
rio, es conocer el desempeno de los laboratorios de la red, el cual permitira
tomar medidas correctivas para su mejoramiento y la necesidad de im-
plementar normas que permitan a la red de laboratorios someterse a un
control de calidad de manera regular y periédica, lo que contribuird a la
solucién rapida y eficaz de problemas.

El control de calidad, ademas de los procedimientos, debe considerar, la va-
lidacién de los métodos a implementar; la capacitacion continua, elemen-

tos de bioseguridad, monitoreo y supervision a los laboratorios de la red.

En tal sentido, se debe tener claro lo que implica el control de calidad, el cual,
nos permitird incorporar este sistema para una mejor gestion del laboratorio.

9. METODOLOGIA

La evaluacién externa de la calidad (EEC) del método MODS, estard a cargo
del Laboratorio de Referencia Nacional de Micobacterias del INS. La EEC se
llevara a cabo mediante dos modalidades:

Investigar para proteger la salud 11
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- Verificacion a ciegas de los resultados obtenidos por los laboratorios

que desarrollan el método MODS.

« Comprobacion de la muestra y evaluacion in situ.

9.1.

VERIFICACION A CIEGAS DE LOS RESULTADOS OBTENIDOS POR

LOS LABORATORIOS QUE DESARROLLAN EL METODO MODS.

La“verificacion a ciegas”es un método alternativo de verificaciéon de

los resultados obtenidos en los laboratorios de referencia de salud

publicaimplementados y esta a cargo del Laboratorio de Referencia
Nacional del INS.

El laboratorio de referencia de salud publica que realiza la prueba

rapida MODS enviara los cultivos para la confirmacién de los resulta-

dos al INS, en los casos siguientes:

Muestras enviadas a INS

Frecuencia

Confirmacion

Cepas MDR por MODS

Todas las cepas MDR por
MODS

MDR ( resistentes a
INH+RIF)

Cepas resistentes a INH
por MODS

Todas las cepas
monorresistentes a INH

Monorresistente a INH

Cepas resistentes a RIF
por MODS

Todas las cepas
monorresistentes a RIF

Monorresistencia a RIF

Cepas sensibles a RIF/INH
por MODS

Todos los sensibles a RIF/
INH por MODS en periodo
determinado solicitado
por el INS

Sensibilidad a RIF/ INH

Muestras MODS negativas
al cultivo

Cada frotis positivo,
negativo al cultivo

Cultivo negativo

Muestras MODS positivas
al cultivo

Frotis negativo, positivo
al cultivo

Cultivo positivo

12 Investigar para proteger la salud
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En caso de muestras para cultivo se debe considerar lo siguiente:

- Una muestra de frotis positivo que se envia para cultivo por
Ogawa y prueba MODS da como resultado negativo al cultivo
Ogawa y negativo al MODS.

Accidn correctiva: el laboratorio de referencia nacional debe reali-
zar la visita al laboratorio donde se realiza la prueba MODS y hacer
una revision conjunta del cuaderno de registro, insumos y el pro-

ceso de la prueba.

- Una muestra frotis negativo que se envia al laboratorio para culti-
vo Ogawa y prueba MODS da como resultado negativo al cultivo
por Ogawa y positivo al cultivo por prueba MODS

Accién correctiva: el laboratorio de referencia nacional debe reali-
zar la visita al laboratorio donde realiza la prueba MODS e identi-
ficar las areas de una probable contaminacion cruzada y verificar
los procedimientos, nimero de muestras que procesan hacer una
revisién conjunta de todo el proceso de la prueba.

Estandar de referencia: el estandar para la deteccion de la resis-
tencia a rifampicina e isoniacida es mayor de 90% de concordan-
cia de los resultados para sensibilidad y especificidad combinadas
o “eficiencia”. La eficiencia es la suma de verdaderos positivos o
verdaderos negativos divididos entre los resultados totales. La
concordancia de los resultados para la eficiencia entre los labo-
ratorios regionales y el laboratorio nacional de referencia serdn
evaluados trimestralmente.

Investigar para proteger la salud 13
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9.2. COMPROBACION DE LA MUESTRA Y EVALUACION IN SITU.

El Laboratorio de Referencia Nacional de Micobacterias del Instituto

Nacional de Salud realiza la verificacion de los procesos de la prueba

en toda su extension.

9.2.1.

Calidad de la muestra de esputo

1. Calidad de la muestra

Requerimiento fundamental para el diagnéstico rapido de
TB y prueba de susceptibilidad son la buena calidad de la
muestra de esputo, para lo cual, estas deben ser monito-
readas rutinariamente a fin de identificar las deficiencias
sistematicas en la obtencién y manejo de la muestra, para
asi permitir realizar acciones correctivas donde sea nece-
sario. Para ello se debe tener en cuenta los siguientes in-
dicadores:

Indicador 1: transporte adecuado de las muestras hacia el
laboratorio de destino. (presencia o ausencia de derrames).
Los datos seran analizados mensualmente.

- EI'100% de los empaques son apropiados.
Todos los envios de muestras deberan ser evaluados; el co-
rrecto empaque vy registro de la presencia o ausencia de

derrames.

La observacion del empaque inapropiado y la presencia de
derrames deben ser notificados y solicitados. El reenvio de

Investigar para proteger la salud
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las muestras al centro de salud de referencia y los datos se-
ran analizados mensualmente.

Indicador 2: todas las muestras deben ser correctamente
rotuladas y llenar los formatos adecuadamente.

- EI 100% de las muestras estan rotuladas adecuadamente
(datos correctos de cada paciente).

Todas las muestras y formatos deben ser evaluadas en la
recepcion y deberdn registrarse las deficiencias. Los datos

deben ser analizados mensualmente.

Indicador 3: el tiempo de recepcién de las muestras a los
laboratorios de referencia debe estar dentro de las 72 horas
después de la obtencién de la muestra del paciente.

- Las muestras llegan dentro de las 72 horas de coleccién
de latoma de la muestra del paciente deberan ser > 90%.

Accion correctiva: el intervalo entre la fecha de la toma
de muestra del paciente (seguin lo registrado en el formato
requerido) y la fecha de llegada de la muestra (seguin lo re-
gistrado en el laboratorio que recibe). Los datos deben ser
revisados mensualmente.

Indicador 4: muestras de esputo de buena calidad

- Las muestras de suficiente cantidad (3 mL) y de buena
calidad deberan ser del 80%.

Investigar para proteger la salud 15
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Los datos deben ser analizados trimestralmente.

Acciones correctivas (para los cuatro indicadores): en las
visitas a los laboratorios, se revisaran los procesos, con-
juntamente con los responsables del laboratorio en el es-
tablecimiento de salud con el objetivo de identificar la(s)
fuente(s) del problema (necesidad de entrenamiento del
personal, necesidad de facil acceso a la refrigeracion, pro-
blemas con el sistema de transporte, etc.) y desarrollar un
plan de acciones correctivas.

Si se detecta las deficiencias, se debe incrementar la fre-
cuencia del monitoreo o revisar el tipo de seguimiento
hasta que se resuelvan las deficiencias hasta por seis meses

sucesivos.

2. Descontaminacion

La descontaminacién es el proceso por el cual se destruye
la flora acompanante de la muestra, pero sin la destruccion
excesiva de las micobacterias, la cual podria producir re-
sultados falsos negativos del cultivo. Las tasas de conta-
minacion menor del 2% sugieren una descontaminacion
excesivamente severa; las tasas de contaminacion mayores
de 5-8% se deben a una insuficiente descontaminacion las
cuales conducen a exceso de trabajo, retraso por la repeti-
cién de cultivos y exceso de gastos en el laboratorio.

Indicador 1: tasas de contaminacién del cultivo deben es-

tar dentro de un rango aceptable entre el 2-8%. Los datos
deben ser analizados mensualmente.

16 Investigar para proteger la salud
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Acciones correctivas: |los reactivos y los procesos de des-
contaminacion deben ser revisados con el personal y varias
rondas de descontaminacién deben ser observadas para
buscar errores que conduzcan a sobre o subdescontami-
nacion.

3. Cultivo

El control de calidad del cultivo de TB por MODS indica la
necesidad de verificar rutinariamente:

- La esterilidad del medio por 48 horas de incubacion a
37 °C antes de ser utilizado.

- Cada placa de MODS debe contener una columna libre
de muestra conteniendo todos los componentes del me-
dio, que servird como un control negativo interno.

- Una placa de control positivo debe ser procesada en pa-
ralelo con los cultivos de las muestras, a fin de verificar la
habilidad del medio preparado para el crecimiento bac-
teriano.

Indicador 1: alta correlacion entre frotis de pacientes posi-
tivos y positividad del cultivo.

- De las muestras con frotis positivo de pacientes positivos
que no reciben terapia TB, el 95% deberan ser cultivos

MODS positivos.

Seguimiento: los datos deben ser analizados semanal-
mente.

Investigar para proteger la salud 17
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Acciones correctivas: revisar los frotis repetidos para de-
tectar discrepancias con los resultados de frotis reportados
en la solicitud de investigacion bacterioldgica. Si el frotis
repetido es negativo, puede haber problemas con la mues-
tra remitida, o con los resultados reportados por el centro
de salud. Si el frotis es confirmado como un verdadero po-
sitivo, revisar el medio para asegurar el crecimiento normal
de los controles positivos.

Revisar los procedimientos de centrifugacion para asegu-
rar que estan siendo utilizados 3000g (hasta 3800g).

Revisar el procedimiento de descontaminacion y la tasa
de contaminacion para asegurar que el procedimiento de
descontaminacién no es excesivamente severo.

Indicador 2: la contaminacién cruzada debe ser obser-
vada de una manera continua.

Un ndmero inusualmente alto de cultivos positivos entre
muestras de frotis negativos procesadas el mismo dia debe
originar preocupaciéon de que haya ocurrido contamina-
cién cruzada. Con el procedimiento MODS, el crecimiento
de M. tuberculosis en los pozos del control negativo es una
clara sefal de que ha ocurrido contaminacién cruzada.

- No existe crecimiento de M. tuberculosis en ningin pozo
de control negativo.

- La contaminacién cruzada debe ser considerada cuando
se identifique cualquier agrupamiento inusual de culti-
vos positivos procesados en el mismo dia o si un resul-

18 Investigar para proteger la salud
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tado positivo del cultivo es inconsistente con otros re-
sultados del mismo paciente. Se deberan tomar medidas
correctivas al respecto.

Seguimiento: los datos deben ser analizados diariamente.
La revision trimestral del nimero de episodios sospecho-
sos de contaminacion cruzada.

Acciones correctivas: la placa de MODS con crecimiento
TB en los pozos de control negativo deben ser descarta-
dasy se deberd reinocular las muestras originales. Todas las
otras placas MODS preparadas en el mismo dia deben ser
evaluadas para la deteccion de la contaminacién cruzada.

Revisar el cuaderno de registro del laboratorio para detec-
tar otras muestras positivas al cultivo procesadas al mismo
tiempo.

Revisar los frotis (original y repetido) y las historias del pa-
ciente para todas las muestras en cualquier grupo inusual
de cultivos positivos; considerar el requerimiento de nue-
vas muestras de los pacientes involucrados.

Revisar los procedimientos del laboratorio.
Indicador 3: en los laboratorios que utilizan el MODS en
paralelo con otro método estandar de cultivo, los resulta-

dos MODS deben ser similares.

- La positividad del cultivo MODS cuando el cultivo estan-
dar es positivo, debera ser > 97%.

Investigar para proteger la salud 19
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- La negatividad del cultivo estdndar cuando el cultivo
MODS es negativo, debera ser > 97%.

Seguimiento: los datos deben ser analizados mensual-
mente, tomando en cuenta el tiempo de retraso en la dis-
ponibilidad de los resultados del cultivo estandar.

Acciones correctivas: deben ser evaluados los medios de
cultivo, a fin de detectar si este influye en el crecimiento o
no de las micobacterias. Asi también, se debera evaluar la
descontaminacién y la observacion de una posible conta-
minacion cruzada.

4. Reporte de resultados

Es esencial que el reporte de los resultados sea lo mas pron-
to posible. La demora para reportar los resultados afecta el
beneficio de la rapidez técnica del MODS.

Indicador 1: los resultados positivos de cultivo de TBy la
identificacion de MDR-TB deben ser reportados al médico
responsable del centro de salud o al personal del programa
de TB de una manera oportuna.

- El = 90% de los resultados positivos TB/MDR-TB deben
ser reportados dentro de las 24 horas (48 horas en los
fines de semana.

Seguimiento: al intervalo entre la disponibilidad del re-

sultado positivo y notificacion del resultado monitoreado
trimestralmente.
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Acciones correctivas: los procedimientos para la transmi-
sion del resultado deben ser revisados e identificados las
causas del retraso/fracaso de la notificacion (determinar si
el problema esta en el laboratorio referencial, en el centro
receptor o ambos). Las potenciales soluciones seran desa-
rrolladas por el personal involucrado y sus supervisores y
evaluando mensualmente por seis meses sucesivos hasta
que el estandar sea satisfecho, después se reanudara el
monitoreo a intervalos trimestrales.

5. Controles internos

El uso de controles internos tanto negativos (en cada placa
con las muestras) como positivos (cada dia de lote proce-
sado) son esenciales para garantizar los resultados validos
de MODS. Los controles internos deben ser examinados e
interpretados correctamente antes de que los resultados
de las muestras puedan ser considerados vélidos.

Control de calidad interno negativo. Los pozos “control”
negativos son leidos e interpretados de la misma manera
que los pozos con muestra. Estos pozos pertenecen a la co-
lumna tres de las placas para inoculacién de muestras, los
cuales no deberdn presentar ningun crecimiento. Si algu-
na colonia de micobacteria es observada en cualquiera de
estos pozos, se debe sospechar que se ha producido una
contaminacién cruzada, por lo que todas las placas debe-
ran ser descartadas; reprocesar las alicuotas guardadas si
se dispone de ellas, o solicitar nuevas muestras. Ademas, se
debera realizar una busqueda de posibles fuentes de con-
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taminacion cruzada, si las fuentes son identificadas deben
adoptarse medidas correctivas adecuadas.

Control de calidad interno positivo.- Estos controles
deben ser trabajados en una placa aparte cada dia que se
procesan las muestras. En cada columna encontraremos

cuatro pozos (dos pozos sin droga y dos con droga).

- Pozos sin drogas: los pozos sin drogas deben de tener
un crecimiento de micobacterias > dos ufc. La ausencia
de crecimiento en estos pozos, puede sugerir que el me-
dio de cultivo no favorecié al crecimiento, por lo cual, las
muestras procesadas ese dia no seran vélidas, por tanto,
todas las muestras pertenecientes a este lote deberadn
ser reprocesadas con un nuevo lote de medio de cultivo.
Si el crecimiento de micobacterias es en un solo control
positivo, una nueva y fresca suspensioén bacteriana de-
beria ser usada para reevaluar la susceptibilidad.

- Pozos con drogas: asi como en las muestras de esputo,
solo se deben leer los pozos con antibidticos si los pozos
sin drogas son positivos. El control sensible (cepa H37Rv
u otra) no debe crecer en ninguno de los pozos con dro-
gas. Un crecimiento en dicho pozo indicaria incorrecta
concentracion del antibidtico o una inadecuada activi-
dad de la isoniacida o rifampicina. La cepa control resis-
tente (cepas monorresistente a INH y monorresistente a
RIF) deben crecer en los pozos que contienen las drogas.
La ausencia de crecimiento indica que las concentracio-

nes finales de isoniacida o rifampicina son demasiado
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elevadas. Si los controles positivos no funcionan como
se espera en los pozos con drogas, los resultados de sus-
ceptibilidad para las muestras procesadas el mismo dia
no son validos (indeterminado), por lo que se debera
descartar todas las placas y reprocesar las muestras de
las alicuotas guardadas o procesar nuevas muestras de
esputo utilizando un nuevo stock de antibidticos y nue-
vas soluciones de trabajo.

- Nota: la ausencia de crecimiento de la cepa control en
todos los pozos con drogas, también puede indicar la no
viabilidad de la cepa. Considerar la preparaciéon de nue-
vas cepas control para volver a evaluar la susceptibilidad.

La reduccién de la actividad de los antibiéticos puede ser
debido a incorrectas concentraciones o la reduccién de su
potencia relacionada con una inadecuada manipulacién o
almacenamiento del stock original (antibidticos en polvo) o
de la solucion stock de antibidticos.

10. MEJORAMIENTO DE LA CALIDAD

Los laboratorios que no cumplan con los estandares de CC y EEC, se les
harén visitas y revisiones de procedimientos operativos estandar asi como
una revisién de equipos, segun lo indicado.

Ademas, como parte de la rutina del mejoramiento continuo (MC9 /EEC),

todos los laboratorios participantes tendrdn una revision anual exhaustiva
con el fin de revisar los procedimientos de prueba, los resultados y la do-
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cumentacién de CC asi como el mantenimiento del equipo. Se desarrollara
con este proposito una lista de revisidon estandar.

1.  INFORME GENERAL

Este documento proporciona informacion sobre el desemperio general de
los laboratorios participantes en el método evaluado. Esta informacién es
de manejo exclusivo del LNR del INS.

Los laboratorios participantes recibirdn una constancia de participaciéon o

evaluacion, solo si han enviado todas las respuestas dentro de los plazos
establecidos.
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