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Introduccion. La coloracion de Ziehl-Neelse, con méas de 100 afios de uso,
continua vigente mundialmente.

Objetivo. Comparar el rendimiento de las pruebas diagnésticas utilizadas para
la determinacién de micobacterias en el laboratorio clinico y de patologia en
especimenes de lavado broncoalveolar.

Materiales y métodos. Se revisaron retrospectivamente 737 especimenes de
lavado broncoalveolar en el Hospital San Vicente Fundacion (Medellin —
Colombia), procesados en los afios 2019 y 2020, comparando las
caracteristicas de tres pruebas diagndésticas realizadas en paralelo, reaccién en
cadena de la polimerasa (PCR) para micobacterias y deteccion de resistencia,
cultivo y coloracion de Ziehl-Neelse, esta ultima realizada en el laboratorio de
patologia.

Resultados. 93/737 pacientes fueron catalogados como enfermos, ante la
positividad de alguna de las tres pruebas. El cultivo, la PCR y la coloracién de
Ziehl-Neelse, tuvieron una sensibilidad de 0.80, 0.76 y 0.51, respectivamente.
Sin embargo, solo 5/75 (6.5%) de los cultivos positivos, tuvieron este resultado
a las cuatro semanas y el resto a las ocho semanas. La realizacién de la
prueba de PCR con la coloracion de Ziehl-Neelse en paralelo mejoro la
sensibilidad de la PCR por si sola, de 0.76 a 0.88, diferencia que fue
estadisticamente significativa (p = 0.022)

Conclusion. Al menos en los especimenes de lavado broncoalveolar, el cultivo
sigue siendo la prueba con mejor sensibilidad. El uso en paralelo de la prueba
de PCR y Ziehl-Neelse mejora significativamente la sensibilidad de la PCR, si
esta ultima se realizara de manera solitaria, a pesar del relativo mayor tiempo

en la entrega del resultado de la coloracion de Ziehl-Neelse.



Palabras clave: tuberculosis/diagnéstico; lavado broncoalveolar; sensibilidad y

especificidad; Colombia.



Introduction: With more than 100 years of use, the Ziehl-Neelsen stain is still
current used worldwide

Objective: To compare the performance of the diagnostic test use to
demonstrate mycobacteria in the clinic and pathology lab, in bronchoalveolar
lavage samples

Materials and methods: We retrospectively review 737 bronchoalveolar lavage
samples from 2019 to 2020 in the San Vicente Fundacion hospital (Medellin —
Colombia), comparing the performance of three test done in parallel,
mycobacteria PCR, culture and the Ziehl-Neelsen stain, the latter done in the
pathology lab.

Results: 93/737 patients were classified as sick, due the positivity in any of the
three test. Culture, PCR and the Ziehl-Neelsen stain had a sensibility of 0.80,
0.76 y 0.51, respectively. However, only 5/75 (6.5%) of the positive cultures,
had a positive results within the first four weeks and the rest in eight weeks. The
combined PCR test and Ziehl-Neelsen stain in parallel, improved the sensibility
of the PCR test alone from 0.76 a 0.88, change that was statistically significant
(p = 0.022).

Conclusion: At least in bronchoalveolar lavage samples, culture is still the test
with better sensibility. The use in parallel of the PCR test and the Ziehl-Neelsen
stain improved in a statistically significant manner the PCR test perform alone,
nevertheless the higher turnaround time of the Ziehl-Neelsen stain.

Keywords: Tuberculosis/diagnosis; bronchoalveolar lavage; sensitivity and

specificity; Colombia.



La tuberculosis (TB) es una enfermedad contagiosa, crénica granulomatosa,
potencialmente mortal, causada por bacterias Gram-positivas, &cido-alcohol
resistentes, del género Mycobacterium que en los humanos afecta
predominantemente los pulmones (1). Durante la historia de la humanidad TB
ha tenido cambios en su incidencia. La enfermedad se presentaba de manera
esporadica hasta el siglo 18, incrementando el nUmero de casos durante la
revolucion industrial, posiblemente debido al el incremento en la densidad
poblacional y la diseminacion de condiciones de vida desfavorables (2), para
luego disminuir con la introduccion de la vacuna en 1921 y el descubrimiento y
desarrollo de medicamentos antimicrobianos efectivos contra la infeccion (3).
Colombia es un pais cuyas condiciones sociales y econémicas desfavorables,
favorecen la presentacion de TB. TB es la novena causa de muerte en el
mundo y la primera causa de muerte por un Unico agente infeccioso,
exceptuando pandemias, con cerca de 1.2 millones de muertes para 2019 en
pacientes HIV (-) y 208 000 muertes en pacientes HIV(+) (4). Para el aifio 2018
en Colombia, se reportaron 14 436 casos de todas las formas de TB,
estimandose una incidencia de 26.9 x 100 000 habitantes. La forma de TB
pulmonar representé la mayoria de los casos con 82.7% (n= 11 940 casos), y
la coinfeccion de TB-VIH el 9.7% (n=1336 casos). La tasa de incidencia de TB
en Colombia muestra una clara tendencia al alza en los ultimos 6 afios,
pasando de 23 x 100 000 habitantes en 2013 a 26.9 x 100 000 en 2018 (4).
Esta tendencia al alza puede ser inclusive mayor en la actualidad, por factores
como el incremento relativo de la poblacién en situacion de vulnerabilidad, el
incremento en la poblacion en condicion de pobreza y desnutricion, el aumento

de migrantes de paises vecinos y de habitantes de calle, entre otras.



Pero no sélo las condiciones sociales aumentan la incidencia de TB, en la
actualidad el control inmunoldgico de la primoinfeccion esta siendo puesto a
prueba por situaciones como el incremento en el nimero de pacientes HIV (+),
el uso de esteroides como parte del tratamiento para la infeccion por SARS-
Cov-2, la multiresistencia de las micobacterias y el uso de medicamentos
iInmunosupresores en pacientes trasplantados o como parte del tratamiento de
enfermedades reumatologicas y neoplasicas (5-8). Por esto, necesitamos de
abordajes diagnosticos que nos permitan la demostracion rapida y precisa de la
micobacteria, mediante técnicas de laboratorio que resulten complementarias.
En Colombia la definicién operativa de caso de TB, estad contemplada en la
resolucién 227 de 2020 del ministerio de salud y proteccién social. Esta
resolucién, define la categoria de caso confirmado en 3 tipos; 1) Confirmado
por laboratorio: resultado positivo para alguna de las pruebas de laboratorio
(coloracion de ZN, cultivo o prueba molecular), 2) Confirmado por clinica: caso
en el que las pruebas de laboratorio son negativas, pero los hallazgos clinicos,
radiologicos e histopatolégicos son sugestivos de la enfermedad y el paciente
responde positivamente a la prueba terapéutica y 3) Confirmado por nexo
epidemioldgico: caso que a pesar de tener pruebas bacteriolégicas negativas,
ha tenido contacto estrecho con un pacientes diagnosticado con TB y que tiene
hallazgos clinicos, radiologicos e histopatoldgicos sugestivos de la enfermedad
ademas de respuesta positiva a la prueba terapéutica (4).

Una de las coloraciones mas utilizadas en el mundo para confirmar la
presencia de micobacterias es la coloracion de Ziehl-Neelsen (ZN) (figura 1.)
(9). Desde hace algun tiempo dentro del laboratorio de patologia y como parte

del procedimiento estandar de operacion, se realiza de manera sistematica la



coloracion de Ziehl-Neelsen a todos los especimenes de lavado bronco-
alveolar (LBA) que se reciben. Muy pocos estudios locales han analizado este
tema en muestras de LBA, encontrando una sensibilidad y especificidad para la
PCR de 100% y 99% respectivamente, ubicando a la PCR como el “Gold
Standard” (10). A pesar de esto, los resultados de cual prueba es el “Gold
Standard” para la deteccién de micobacterias en LBA son contradictorios entre
la PCR y el cultivo, lo cual puede ser un reflejo de la variabilidad de las técnicas
en las fases preanaliticas y analiticas. Los autores consideramos que antes de
definir una de las pruebas como el “Gold Standard”, y que los resultados de las
pruebas sean mutuamente excluyentes, para el caso de la deteccién de
micobacterias en LBA, en el contexto clinico de pacientes sintomaticos
respiratorios, tal cual lo define la resolucion 227 de 2020 del ministerio de salud
y proteccion social, las pruebas son complementarias. Adicionalmente, la
definicién operativa de caso de TB en Colombia define que la positividad debe
ser en “alguna” de las pruebas, sin especificar una en particular.

Teniendo esto en cuenta, disefilamos este estudio con el objetivo de comparar
las caracteristicas, como método diagnéstico, de la coloracién de Ziehl-Neelsen
realizada en el laboratorio de patologia, con la prueba de PCR y cultivo que se
realiza en el laboratorio clinico de manera paralela, en especimenes de LBA.
Materiales y métodos

Identificacion de casos

Inicialmente se identificaron todos los especimenes de lavado bronco-alveolar
(LBA), que fueron enviados al laboratorio clinico para estudio de cultivo y PCR
con la finalidad de la identificacién del complejo M. tuberculosis y deteccién de

genes de resistencia, en los afios 2019 y 2020, identificandose 1308 pacientes



(figura 2). De estos 1308 pacientes, sélo fueron incluidos los pacientes que
ademas de PCR y cultivo en el laboratorio clinico, tenian parte de este LBA
enviado al laboratorio de patologia para andlisis citolégico, mas estudio
complementario con coloracion de Ziehl-Neelsen. Fueron excluidos menores de
18 afos, pacientes con muestras no satisfactorias y aquellos pacientes que no
tenian las 3 pruebas diagndésticas a partir del mismo espécimen de LBA,
producto del mismo procedimiento. De los 1308 pacientes iniciales y luego de
utilizar los criterios de inclusién y exclusion para cumplir con el objetivo del
estudio, se analizaron 737 pacientes. Las proporciones de las caracteristicas
clinicas de los pacientes se compararon utilizando la prueba de chi ?de
Pearson, con un intervalo de confianza de 0.95, considerando significativo un
valor de p < 0.05. Las pruebas diagndsticas fueron comparadas en términos de
sensibilidad, especificada y razones de verosimilitud, con un intervalo de
confianza de 0.95 dado el caso. Ademas, calculamos la sensibilidad de las
pruebas utilizadas en serie y en paralelo. Todos estos andlisis se llevaron a
cabo utilizando el software R versién 4.0.3 (2020-10-10) con el paquete
DTComPair.

Coloracion de Ziehl-Neelsen

La coloracion de ZN en el laboratorio de patologia se llevo a cabo de acuerdo
con los protocolos de coloraciones especiales del Laboratorio de Patologia de
la Universidad de Antioquia. Los especimenes de lavado bronco-alveolar, sin
importar su cantidad se llevan a la citocentrifuga (Cytospin ®) a 600 rpm
durante 5 minutos hasta obtener los extendidos para la coloracion de rutina 'y
coloraciones especiales. Para la coloracion de ZN, brevemente, las laminas

fueron colocadas sobre una rejilla y el boton de células fue cubierto con papel
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filtro previa aplicacion del carbén fucsina. Luego las laminas fueron flameadas
hasta lograr la emanacion de vapores y se lavaron con agua corriente.
Después de esto se aplico alcohol acido al 1% hasta obtener un color rosado,
palido. Nuevamente se lavaron con agua corriente y se aplicé azul de metileno
al 1% por 1 minuto. Las placas fueron lavadas por ultima vez con agua
corriente previo al montaje de la laminilla cubre objeto.

Reaccion en cadena de la polimerasa para micobacterias

Se realizé pretratamiento de las muestras clinicas, extraccion del material
genético y preparacion de la mezcla maestra para PCR multiplex de forma
manual siguiendo las instrucciones del fabricante. Los pasos de amplificacion y
generacion de curvas fusion fueron realizados en el instrumento de PCR en
tiempo real CFX-96™ (Bio-Rad). Anyplex™ II MTB/MDR/XDR (Seegene,
Corea, Seul), que detecta M. tuberculosis (IS6110 y MPT64) y resistencia a
izoniacida (katG, region promotora inhA), rifampicina (rpoB), fluorquinolonas
(gryA) y aminoglucésidos (regiones promotoras rrs y eis). Los andlisis de los
datos de la curva de fusion se realizaron automaticamente y se interpretaron a
través del software de visualizacion Seegene, version 2.0 (Seegene
Technologies, EE. UU.), utilizando valores de umbral y de corte predefinidos.
En las reacciones se incluyo un control interno (IC) con controles de
amplificacion positivos y negativos. El tiempo de respuesta de la deteccion fue
de aproximadamente 4 horas.

Cultivo para micobacterias

Cada muestra fue cultivada en medio liquido y en medio sélido. Las muestras
para cultivo se concentraron por centrifugacion durante 30 minutos, se

procesaron por el método estandar N-acetil-L-cisteina e hidroxido de sodio al
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2% (NALC-NaOH) durante 15 minutos a temperatura ambiente (11), seguido de
centrifugacion por 15 minutos a 3000 x g y resuspension en buffer fosfato pH
6.8, el cultivo liquido MGIT se inocul6 con 500 uL de muestra y 800 pL de
PANTA+ OADC BD® (polimixina B, anfotericina B, acido nalidixico, trimetoprim
y azlocilina) y se incubd por 56 dias en el equipo BACTEC MGIT 960, segun
las instrucciones del fabricante (BD Diagnostics, Sparks, MD, USA). El cultivo
solido se realiz6 en medios Lowenstein-Jensen (BBD, Becton-Dickinson)
agregando 200 pL de muestra, incubando durante 8 semanas en posicion
horizontal.

Consideraciones éticas

Se trata de un estudio cuantitativo, no experimental, descriptivo, retrospectivo,
que fue aprobado por el comité de ética institucional, del Hospital San Vicente
Fundacion. Todos los pacientes incluidos en el estudio residen en Colombia y
son mayores de edad.

Resultados

De los 737 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusién y exclusion,
93 pacientes tuvieron por lo menos una de las 3 pruebas positivas, Ziehl-
Neelsen en el laboratorio de patologia, PCR o cultivo en el laboratorio clinico,
gue se acompanoé de respuesta al tratamiento con desaparicion de la
sintomatologia motivo de consulta y datos bacterioldgicos de acuerdo con el
anexo 3 de la resolucion resolucion 227 de 2020 del ministerio de salud y
proteccion social. Bajo este concepto, de integracion de datos de laboratorio y
respuesta clinica al tratamiento, la positividad del total de los pacientes del
estudio fue de 12.6%. De estos 93 pacientes con al menos una prueba positiva

(cuadro 1.), 43 (46.2%) eran mujeres y 50 (53.8%) hombres. La edad media de
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las mujeres fue de 45 afios y la de los hombres fue de 46.3 afios. De los 93
pacientes positivos, 18 pacientes (19.3%) eran HIV positivos, estos ultimos con
edad promedio de 37.5 afios. De los pacientes HIV positivos 16 eran hombres.
La diferencia en la proporcion de hombres y mujeres positivos para HIV fue
estadisticamente significativa (p < 0.05).

En cuanto a la positividad de las pruebas, las 3 pruebas fueron positivas en
39/93 pacientes. El cultivo fue positivo en 75/93 (80.6%) de los pacientes
enfermos con una positividad general de 75/737 (10.1%). Analizando la
positividad del cultivo en los pacientes HIV positivos, 17/18 (94.4%) de los
pacientes HIV positivos tuvieron cultivos positivos. Para el caso de la PCR, esta
prueba fue positiva en 70/93 (75.2%) de los pacientes enfermos, para una
positividad global de 70/737 (9.5%) y en cuanto a la relacién con los pacientes
HIV positivos, 15/18 (83.3%) tuvieron positividad en esta prueba. La coloracion
de ZN en el laboratorio de patologia fue positiva en 47/93 (50.5%) de los
pacientes enfermos, para una positividad global de 47/737 (6.37%) y en la
poblacion de pacientes HIV positivos en 12/18 (66.6%). So6lo se presentd un
caso, de un paciente de 23 afios HIV negativo, en el cual el cultivo y la PCR
fueron negativos y la coloracién de ZN en el laboratorio de patologia fue
positiva.

El tiempo de entrega de los resultados fue variable. Solo 5/75 (6.5%) de los
pacientes con cultivos positivos tuvieron positividad en las primeras cuatro
semanas y el resto a las ocho semanas. En cuanto al tiempo de entrega de la
PCR para micobacterias, este tiene un tiempo maximo de entrega de 4 horas,
el cual es medido con un indicador de cumplimiento por parte del laboratorio

clinico, indicador que usualmente se encuentra en 99.9% de cumplimiento.
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Para la coloracion de ZN, por la dinamica de trabajo del laboratorio de
patologia que usualmente no realiza coloraciones especiales en fines de
semana, ni festivos, el tiempo promedio de entrega del resultado fue de 3.3
dias.

Comparando las caracteristicas de las pruebas, y tomando el total de enfermos
detectados en conjunto por las tres pruebas (N=93) (cuadro 2), cuando
comparamos los resultados del cultivo con el total de enfermos, la sensibilidad
del cultivo es de 0.80, con una especificidad de 1.0, razén de verosimilitud
positiva de 1.0 y razon de verosimilitud negativa de 0.19. Haciendo el mismo
ejercicio para el caso de la PCR, la sensibilidad de la prueba es de 0.76, con
una especificidad de 1.0, razén de verosimilitud positiva de 1.0 y razon de
verosimilitud negativa de 0.24. Para la coloracion de ZN, la sensibilidad de la
coloracion es de 0.51, la especificidad de 1.0, la razén de verosimilitud positiva
de 1.0 y razdn de verosimilitud negativa de 0.49.

Al comparar la positividad de las pruebas (cuadro 3), contrastando los
resultados del cultivo y la PCR, de los 75/93 resultados positivos obtenidos en
el cultivo, 53 de estos resultados positivos en el cultivo también fueron positivos
en la PCR, 22 de los positivos en el cultivo fuero negativos en la PCR, y de los
resultados negativos de los cultivos, 17 fueron positivos en la PCR y un
resultado fue negativo en ambos. Comparando el cultivo con la coloracion de
ZN, de los 75/93 resultados positivos obtenidos en el cultivo, 44 fueron también
positivos en la coloracion de ZN, 31 de los resultados positivos en el cultivo
fueron negativos en la coloracion de ZN, y de los resultados negativos en el
cultivo tres casos fueron positivos en la coloracion de ZN y 15 casos fueron

negativos en ambos. Cuando analizamos los resultados positivos de la PCR
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70/93, vemos que de los resultados positivos en la PCR 41 fueron positivos en
la coloracion de ZN, 29 negativos, y de los resultados negativos, 6 fueron
positivos en la coloracién de ZN y 17 fueron negativos en ambos. La utilidad de
las tres pruebas, utilizadas en serie y en paralelo se analiz6 utilizando la
sensibilidad de la combinacion de estas. La sensibilidad en serie y en paralelo
del cultivo y de la PCR fue de 0.60 y 0.95 respectivamente, del cultivo y de la
coloracion de ZN fue en serie de 0.40 y en paralelo 0.90 y de la PCR y la
coloracion de ZN fue en serie de 0.38 y en paralelo de 0.88. Al comparar los
valores de sensibilidad de los cultivos en paralelo y la mejora de la sensibilidad
en las diferentes combinaciones (cuadro 4), obtenemos valores
estadisticamente significativos para la combinacién de Cultivo — PCR y de PCR
- ZN.

Discusién

La positividad de las distintas pruebas diagnésticas para la demostracion de
micobacterias tiene diferentes caracteristicas dependiendo del tipo de
espécimen. Usualmente el cultivo es considerado como el “Gold Standard” para
el diagnéstico de TB, y efectivamente en nuestro estudio fue la prueba con
mayor positividad (75/93) y sensibilidad 0.80. Sin embargo, 17 pacientes con
cultivos negativos tuvieron positividad en la PCR y un paciente fue negativo en
el cultivo y en la PCR, pero positivo en la coloracion de ZN, lo que resalta la
complementariedad de la realizacion de las pruebas en paralelo.
Adicionalmente, la sensibilidad en la combinacion de PCR y coloracion de ZN
aumenta la sensibilidad en la combinacion de pruebas, de la sensibilidad
unitaria de la PCR de 0.76 a 0.88 cuando se usan las 2 pruebas, diferencia que

es estadisticamente significativa. Resaltamos especialmente la combinacion de
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estas 2 pruebas, por el tiempo en que se podrian obtener los 2 resultados de
estas y el bajo costo de la coloracion de ZN, ante la muy baja positividad del
cultivo en las primeras 4 semanas (6.5%).

La sensibilidad general de la prueba para el caso de las muestras de esputo
varia entre 20-60% y para el caso de LBA en algunos estudios no supera el
20% (12), entendiendo que la positividad global de las pruebas depende de la
prevalencia de la enfermedad en el grupo especial de estudio. Analisis
recientes en Egipto, en cuanto a sensibilidad de las coloraciones para bacilos
acido alcohol resistentes teniendo al cultivo como “Gold Standard”, obtuvieron
resultados de sensibilidad de 72.1% y especificidad de 83.1% (13). La
positividad global de nuestros resultados, presentan notable variabilidad al
compararlos con un estudio en Pakistan, donde a partir de muestras
pulmonares se obtuvo una positividad de 49.7% para la PCR, 47.8% para el
cultivo y 40% en la coloracion de ZN, estudio en el cual la PCR obtuvo mayor
positividad que el cultivo pudiéndose considerar como el “Gold Standard” (14).
Especificamente en LBA, un estudio con procesamiento por Cytospin y
modificacién del método de la coloracion de ZN, obtuvo una sensibilidad de la
coloracion de entre 16.2%-37.8%, muy por debajo de la sensibilidad de nuestro
estudio (15).

La explicacion de la variabilidad en los resultados de las pruebas,
especialmente en cuanto a positividad global y sensibilidad puede deberse a
multiples factores. Factores preanaliticos relacionados con la conservacion y
transporte de las muestras, pueden afectar los resultados de las técnicas de
deteccidn, asi como la preparacion y conservacion de los reactivos para la

coloracién de ZN, la concentracion de las soluciones y factores analiticos como
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la experticia del personal que realiza la interpretacion de los extendidos (16).
Ademas, la sensibilidad de la prueba esté relacionada con la cantidad de
bacilos en la muestra, estimandose entre 5000-10000 bacilos por mililitro como
el umbral necesario para la positividad de la coloracién ZN (17), umbral que se
puede ver afectado por la fragmentacion de la muestra para poder realizar las
tres pruebas en paralelo que se realizan usualmente. Agravando el problema
de sensibilidad, los casos de nifios y pacientes coinfectados con HIV tienen
menores concentraciones de bacilos por mililitro (paucibacilares), por lo cual la
coloracion de ZN pierde rendimiento en este tipo de pacientes (18,19).

Se necesitan mas estudio comparando los especimenes de las diferentes
localizaciones anatdmicas y las pruebas diagndsticas locales disponibles para
la deteccion de micobacterias, para a través de estos, conocer las limitaciones
y bondades de cada una de las pruebas y de su fortaleza al realizarlas en
paralelo.

Como conclusion, la realizacion de la PCR para micobacterias y la coloracion
de ZN en paralelo, mejora de una manea estadisticamente significativa, la
sensibilidad en la deteccion de micobacterias en especimenes de LBA, y es
una estrategia aplicable debido a la relativa rdpida obtencion de los resultados
de PCR y de la coloracion de ZN, esta ultima en comparacion con el cultivo,
agregandose el bajo costo en general de la coloracién de ZN.
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Figura 1. Coloracion de Ziehl-Neelsen (100x)
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los 3 estudios (PCR y Cultivo en el laboratorio clinico y
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Figura 2. Diagrama de flujo representando los criterios de inclusién y exclusion,

y el nUmero de casos identificados, elegibles e incluidos en el andlisis. TB:

Tuberculosis.

22



Cuadro 1. Caracteristicas de los Pacientes Catalogados como Enfermos y de las Pruebas

Diagnésticas (N=93)

Hombres Mujeres Valor de p

50
N=93 (53.8%) 43 (46.2%) 0.30
Edad Promedio 46.3 45 0.736
HIV *0.0008
HIV Positivo (N=18) 16 2
HIV Negativo (N=75) 34 41
Cultivo 0.86
Cultivo Positivo (N=75) 40 35
Cultivo Negativo (N=18) 10 8
PCR 0.86
PCR Positiva (N=70) 38 32
PCR Negativa (N=23) 12 11
ZN 0.59
ZN Positivo (N=47) 24 23
ZN Negativo (N=46) 26 20

PCR: reaccién en cadena de la polimerasa para micobacterias, ZN: coloracién de Ziehl-
Neelsen
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Cuadro 2. Resultados de las Distintas Pruebas Diagnoéstica en los Pacientes Enfermos (N=93)

Cultivo

Zn

PCR

Positivo
Negativo

Positivo
Negativo

Positivo
Negativo

Enfermos
(+) )
75 0
18 644
93 644

Enfermos
(+) )
a7 0
46 644
93 644

Enfermos
(+) )
70 0
23 644
93 644

Total
75
662
737

47
690
737

70
667
737

PCR: reaccién en cadena de la polimerasa para micobacterias, ZN: coloracion de Ziehl-

Neelsen
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Cuadro 3. Comparacion de Resultados Positivos entre las Pruebas

PCR
(+) ) Total
Cultivo Positivo 53 22 75
Negativo 17 1 18
ZN
(+) )
Positivo 41 29 70
PCR Negativo 6 17 23
ZN
(+) )
Cultivo Positivo 44 31 75
Negativo 3 15 18

PCR: reaccién en cadena de la polimerasa para micobacterias, ZN: coloracién de Ziehl-
Neelsen
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Cuadro 4. Comparacion de Sensibilidad de las Pruebas

Sensibilidad Sensibilidad Sensibilidad

Serie Paralelo Cultivo PCR 7N
PCR - Cultivo 0.60 *0.95 *0.80 0.76 NA
ZN - Cultivo 0.40 *0.90 *0.80 NA 0.51
PCR - ZN 0.38 *0.88 NA *0.76 0.51

Valor de p

0.037
0.061
0.022

PCR: reaccion en cadena de la polimerasa para micobacterias, ZN: coloracion de Ziehl-
Neelsen. * Sefiala los 2 valores comparados para la obtencion del valor de p
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