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Circular: SC 0095/09, de 14 de mayo C. SC. 0095/09 (14-05)

Asunto: LABORATORIOS DE REFERENCIA DE MICOBACTERIAS

Origen: DIRECCION GENERAL DE ASISTENCIA SANITARIA
DIRECCION GENERAL DE PLANIFICACION Y FINANCIACION

Ambito de aplicacion:

HOSPITALES DEL SISTEMA SANITARIO PUBLICO DE ANDALUCIA
DISTRITOS DE ATENCION PRIMARIA DE SALUD

La Consejeria de Salud en virtud de la Ley 2/98 de 15 de junio, de Salud de
la Junta de Andalucia, tiene la responsabilidad de definir la politica sanitaria,
asignar recursos y garantizar el derecho a la salud de los ciudadanos en la
Comunidad Autonoma Andaluza, todo ello bajo los principios, entre otros, de
coordinacion de las actuaciones y de los recursos, mejora de la calidad en los
servicios y utilizacion eficaz y eficiente de los recursos sanitarios que sean
necesarios para la consecucion de sus objetivos.

El Decreto 193/2008, de 6 de mayo, establece la estructura organica de la
Consejeria de Salud y del Servicio Andaluz de Salud, correspondiendo al Servicio
Andaluz de Salud "la gestidon del conjunto de prestaciones sanitarias en el terreno
de la promocién y proteccion de la salud, prevencién de la enfermedad, asistencia
sanitaria y rehabilitacion que le corresponda en el territorio de la Comunidad
Auténoma de Andalucia’.

En la Comunidad Autonoma de Andalucia por Decreto 66/1996, de 13 de
febrero, se constituye el Sistema de Vigilancia Epidemiolégica (en adelante
SVEA), en cuyo Articulo 12 se define las funciones de los Hospitales en relacion al
Sistema de Vigilancia Epidemiolégica.

Con posterioridad, se publicé la Orden de 19 de diciembre de 19986, por la
que se desarrolla el Sistema de Vigilancia Epidemiolégica, en la Comunidad
Autonoma de Andalucia, y se establece la relacién de enfermedades de
declaracion obligatoria (EDO); en su articulado establece el ambito, sujetos, las
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formas, la periodicidad, la forma de la comunicacion, el contenido y el tratamiento
de la informacion en el referido sistema. Fue modificada por la Orden de 17 de
Junio de 2002, en la que se desarrolla el SVEA en la Comunidad Auténoma
Andaluza y se establece la relacién de EDO.

La Orden de 11 de diciembre de 2008 por la que se modifica la Orden de 19
de diciembre de 1996, incluye en su anexo lll como enfermedad de declaracion
urgente la tuberculosis bacilifera y la tuberculosis resistente a tuberculostaticos.

En la Resolucion SC 36/99 sobre el Sistema de Vigilancia Epidemioldgica
en Asistencia Especializada, se dictan instrucciones para establecer en todos los
Hospitales procedimientos homogéneos y sistematizados que permitan llevar a
cabo el SVEA.

En este sentido, la Direccidn General de Asistencia Sanitaria dicté la
Instruccion de 4 de julio de 2007 para la Vigilancia de la Tuberculosis en la
asistencia sanitaria en la Comunidad Auténoma de Andalucia, en cuya instruccion
segunda se insta a los servicios de microbiologia a proporcionar diariamente a los
resultados de pruebas de micobacterias a los Servicios de Medicina Preventiva de
su ambito hospitalario.

De entre las EDO, la tuberculosis continua siendo una causa importante de
enfermedad asi como un importante problema de salud publica a nivel mundial por
ello en el Estado se ha elaborado un Plan para la Prevencion y Control de la
Tuberculosis en Esparia.
http://www.msc.es/profesionales/saludPublica/prevPromocion/docs/planTuberculos

is.pdf.

Nuestro pais y en especial nuestra comunidad auténoma, se encuentra
condicionada por los movimientos migratorios masivos de paises con alta endemia
de tuberculosis lo cual puede propiciar cambios relacionados con la resistencia
antibidtica asi como en la produccién de brotes, necesitandose saber el nivel de
resistencias a farmacos de nuestra Comunidad.

Las micobacterias definidas como caso de tuberculosis son: el
Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium bovis, Mycobacterium africanum,
Mycobacterium canetti.

Se considera necesario por tanto, la designacion de laboratorios de
referencia en la Comunidad Autébnoma de Andalucia para el estudio de la
sensibilidad a farmacos de las cepas de micobacterias circulantes en nuestra
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Comunidad y para estudio molecular de las micobacterias implicadas en casos
relacionados epidemiolégicamente.

En orden a lo expuesto, la Direccion General de Asistencia Sanitaria de
acuerdo con la Secretaria General de Salud Publica y Participacion y la Direccion
General de Planificacion y Financiacion de la Consejeria de Salud, dictan las
siguientes

INSTRUCCIONES

1.- Los laboratorios de microbiologia de los hospitales del Sistema Sanitario
Publico Andaluz realizaran sistematicamente, el estudio de sensibilidad a
farmacos de todas las cepas aisladas de micobacterias. En el caso de no disponer
de las técnicas necesarias, las cepas aisladas se enviaran al laboratorio de
referencia para su realizacion (Anexo 3).

2.- Desde cualquier nivel asistencial, ante la sospecha de dos 0 mas casos de
tuberculosis con vinculo epidemiolégico, se solicitara sistematicamente estudio
molecular de las cepas aisladas (Anexo 4).

3.- Los laboratorios de microbiologia del Sistema Sanitario Publico, enviaran las
cepas conservadas de casos entre los que se haya establecido vinculo
epidemiologico, al laboratorio de referencia para la realizacion de estudio
molecular (Anexo 5).

4.- Los plazos para la realizacion de las diferentes técnicas diagnoésticas
microbiologicas (Anexo 1).

5.- Designar como laboratorios de referencia de micobacterias para el control de
la tuberculosis en los centros del Sistema Sanitario Publico, los siguientes:

e Hospital Costa del Sol de Malaga.
e Hospital Universitario Reina Sofia de Cordoba.

e Hospital Universitario Virgen del Rocio de Sevilla.
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6.- La distribucion territorial para el envio de muestras, segun las normas vy
recomendaciones establecidas (Anexo 2), a los distintos hospitales es la siguiente:

Al Hospital Costa del Sol se enviaran las cepas procedentes de las
provincias de Malaga, Almeria y el Area de Gestion Sanitaria del Campo de
Gibraltar, para:

1°) Estudio de sensibilidad de farmacos de segunda linea y farmacos
de primera linea, en caso de que el hospital solicitante no
disponga en su area de dicha técnica.

2°) Estudio epidemioldgico molecular.

Al Hospital Universitario Reina Sofia se enviaran las cepas cuando sean
para estudio de sensibilidad de farmacos de segunda linea y farmacos
de primera linea, en caso de que el hospital solicitante no disponga en su
area de dichas tecnicas. Los hospitales de procedencia de estas cepas
seran: Puerta del Mar, Puerto Real y Jerez en el caso de la provincia de
Cadiz, y todos los hospitales de las provincias de Coérdoba, Granada,
Huelva, Jaén y Sevilla.

Al Hospital Universitario Virgen del Rocio se enviaran las cepas cuando
sean para estudio epidemiolégico molecular. Los hospitales de
procedencia de estas cepas seran: Puerta del Mar, Puerto Real y Jerez en
el caso de la provincia de Cadiz, y todos los hospitales de las provincias de
Cérdoba, Granada, Huelva, Jaén y Seuvilla.

En esta Circular se adjunta la siguiente documentacion:

ANEXO 1. Cartera de servicios de los laboratorios de referencia de
micobacterias.

ANEXO 2. Normas y recomendaciones para el envio de cepas y emisién de
resultados. Preparacion de la cepa para envio.

ANEXO 3. Estudio de sensibilidad antibiética de micobacterias. Ficha de
peticion y emisién de resultados.
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ANEXO 4. Estudio molecular de micobacterias en brotes y cluster. Solicitud
al laboratorio habitual.

ANEXO 5. Estudio molecular de micobacterias en brotes y cluster. Ficha de

peticion del laboratorio habitual y emision de resultados del laboratorio de
referencia.

AlGENERAL DE NERAL DE

NANCIACION

#I L
Direccion General ge lanificacion

Celia Gotiez Gonzalez
SEVILLA



ANEXO 1. CARTERA DE SERVICIOS DE LOS LABORATORIOS DE REFERENCIA DE

MICOBACTERIAS

1. TECNICAS DIAGNOSTICAS

1.1.- Examenes directos

TIEMPO o
DETERMINACIONES RESPUESTA EQUIPO

Tincion Ziehl-Nielssen 2-24 h 1
Tincion Auramina 2-24 h 2

1. Microscopio optico.

2. Microscopio de fluorescencia

1.2.- Cultivos
TIEMPO =
CULTIVO MUESTRA RESPUESTA EQUIPO

Micppacterias en muestras Bio;?si_as, huesos, liquidos 60 dias 1-2-3
estériles organicos
Micobacterias en muestras | Orina, Esputo, Jugo gastrico, A
no estériles BAS... 60.dias i

*

1. Sistema automatico de cultivo de micobacterias (incubador/lector Bact/Alert,

Bio-Merieux. MGIT 960, Becton-Dickinson)
2. Estufa (incubador 35 — 37°C).
3. Cabina de seguridad biolégica clase II.

1.3.- Pruebas de sensibilidad

internacionalmente

TIEMPO o
DETERMINACIONES RESPUESTA EQUIPO
Determinacion de la sensibilidad de M. tuberculosis a
antibacterianos de 1? linea en medios liquidos aceptados| 15-21 dias 2
internacionalmente
Determinacion de la sensibilidad de M. tuberculosis a
antibacterianos de 2? linea mediante métodos aceptados 15-30 dias 1-2

*

1. Estufa 37°C, atmoésfera aerobia.

2. Sistema automatico para antibiogramas de Micobacterias aceptado
(MGIT 960, Becton-Dickinson).

internacionalmente




1.4. Estudio Epidemiologico Molecular

TIEMPO . "
ESTUDIO RESPUESTA TECNICA EQUIPO
Estudio Epidemiologico molecular de cepas :
de M. tuberculosis asociadas a brotes £lidias RASRA !

*1. Secuenciador automatico de productos PCR.

2. OTROS SERVICIOS

- Asesoramiento en la obtencion de muestras especiales.
- Envio de muestras a laboratorios de referencia.

- Informes epidemiolégicos.

- Informes estadisticos.

- Informes de gestion.

Archivo y custodia de muestras biologicas y aislamientos microbianos.




ANEXO 2. NORMAS Y RECOMENDACIONES PARA EL ENVIO DE CEPAS Y EMISION DE
RESULTADOS.

Las cepas se enviaran al laboratorio de referencia para tuberculosis (LRTB en adelante)
solamente con los siguientes fines: Estudios de sensibilidad de segunda linea o de primera
cuando el laboratorio de primer nivel no tenga capacidad para realizarlo y estudio molecular de
cepas que puedan estar implicadas en clusters o brotes de tuberculosis. A tal efecto, se
considera brote la aparicion de uno o méas casos de TB a partir del primer caso detectado’.

1.- La muestra que debe enviarse es el cultivo tanto en medio sélido como liquido con la
gue se realizara el estudio solicitado.

2.- Los cultivos deben enviarse segun las normas de seguridad establecidas para el envio
de muestras infecciosas. El tubo con crecimiento debe estar herméticamente cerrado, envuelto
en gasa o algodon e introducido en un recipiente rigido de cartén o plastico también
herméticamente cerrado, y a su vez, introducido en otro recipiente rigido. Es preferible usar los
recipientes disponibles comercialmente para el envio de las mismas. (ver preparaciéon de cepa
para envio).

3.- Los tubos deben ir correctamente identificados con el nimero de muestra asi como el
nombre y apellidos del enfermo y NHUSA.

4.- Para la peticion del estudio de sensibilidad antibiética los laboratorios solicitantes
cumplimentaran el Anexo 3 y para el estudio molecular el Anexo 5; es imprescindible que se
especifiquen todos los datos con letra mayuscula y legible. La hoja de peticién debe acompariar
siempre a la muestra enviada. No se aceptaran muestras sin hoja de peticion o
indebidamente cumplimentada.

5.- Remitir las cepas con crecimiento abundante y en buen estado.

6.- Las muestras se enviaran mediante mensajeria urgente (entrega al dia siguiente)
segun normativa vigente.

7.- De forma excepcional aquellos laboratorios que no dispongan de cultivo de
micobacterias, y tras comunicaciéon previa con el laboratorio de referencia, pueden enviar
muestras clinicas para su procesamiento ajustandose a la normativa sefialada sobre envio de
muestras biolégicas (ver preparacion de cepa para envio). Estas muestras deben venir
refrigeradas (4°C).

8.- El LRTB enviara los resultados finales al laboratorio solicitante:

e Anexo 3. Resultados de sensibilidad antibiotica: al facultativo del laboratorio solicitante;
mediante mensajeria urgente, correo electrénico o fax. Sélo en caso que la
micobacteria sea resistente enviar otra copia al Servicio de Vigilancia Epidemiolégica,
de la Secretaria General de Salud Publica y Participacién de la Consejeria de Salud

e Anexo 5. Resultado de estudio de clusters y brotes: al laboratorio solicitante y al
Servicio de Vigilancia Epidemioldgica, de la Secretaria General de Salud Publica y
Participacion de la Consejeria de Salud, bien por correo postal a Avda. de la Innovacién
s/n Edif. Arena | 41071 Sevilla; mediante fax o correo electrénico.

9.- El laboratorio solicitante enviara los resultados de sensibilidad y estudio molecular a la
unidad asistencial correspondiente, mediante los canales habituales establecidos.

http://www.isciii.es/htdocs/centros/epidemiologia/procedimientos/proedo00. pdf




PREPARACION DE LA CEPA PARA ENVIO-

Se utilizara un sistema de embalaje triple compuesto por los tres niveles de contencion
recomendados por la ONU (figura 1), y que en el recipiente externo llevara la sefial de riesgo
bioldgico (figura 2).

Figura 1 Figura 2

Recipiente primario

Recipiente secundario

Recipiente externo ' e

El recipiente primario contiene la muestra y debe envolverse en material absorbente suficiente
para absorber el liquido en caso de fuga. :

El recipiente secundario encierra y protege el recipiente primario. Se pueden colocar varios
recipientes primarios en un recipiente secundario.

Recipiente externo de envio. El recipiente secundario se coloca en un paquete de envio que
protege al recipiente secundario y su contenido de los elementos externos, tales como dafio
fisico y agua, mientras se encuentra en transito.
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ANEXO 3 ESTUDIO DE SENSIBILIAD ANTIBIOTICA DE MICOBACTERIAS. FICHA DE
PETICION Y EMISION DE RESULTADOS.

FICHA DE PETICION DEL LABORATORIO........c.cccovueerernereareasasnssessssessssssans

DATOS DEL PACIENTE

- Apellidos, Nombre:

- Fecha de nacimiento (si no se conoce, edad):

- N© Historia: = NO. §S: - NHUSA:
- Pais de origen: Tiempo de residencia en Espafia:

DIAGNOSTICO CLINICO

- Facultativo:

=tnidadiasistencialimrnmnamanonrnsannans

- Tratamiento actual: Fecha inicio: / /Tratamiento
previo: (Antibioticos, fecha, duracion)

- Comentarios:

DATOS DE LA MUESTRA

Tipo de muestra: No Muestra: 1 Fecha recogida muestra: / /
Fecha de aislamiento de la cepa: / /

Muestras anteriores enviadas:

Comentarios:

PRUEBAS SOLICITADAS
Estudio de sensibilidad primera linea: [_]

Estudio de sensibilidad segunda linea: ]

Fecha de peticion:

Firmado: el facultativo laboratorio solicitante

Remitir este documento debidamente cumplimentado
- de forma completa y con letra clara -
Jjunto con las muestras al laboratorio de referencia que corresponda




RESULTADOS DEL LABORATORIO DE REFERENCIA

RESULTADOS DE ESTUDIO DE SENSIBILIDAD A ANTIBIOTICOS DE PRIMERA LINEA

Iscniacida: sensible = resistente =]
Rifampicina sensible (] resistente [ i)
Pirazinamida  sensible [ ] resistente ]
Estreptomicina sensible =) resistente =i
Etambutol sensible [ resistente ]

RESULTADOS DE ESTUDIO DE SENSIBILIDAD A ANTIBIOTICOS DE SEGUNDA LINEA

1

' Fluorquinolonas  sensible resistente ]
| Amikacina sensible ] resistente o]
Kanamicina sensible ] resistente ]
Capreomicina sensible =] resistente =
Etionamida sensible ] resistente []
Cicloserina sensible == resistente =]
Linezolid sensible (] resistente ]

Fecha emisién de informe:

Fdo.: Facultativo responsable del Laboratorio de Referencia de Tuberculosis

Remitir dos ejemplares:
1.- Para laboratorio remitente.

2.- Para Servicio de Epidemiologia y Salud Laboral de la Consejeria de
Salud, en caso de farmacoresistencia.
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ANEXO 4 ESTUDIO MOLECULAR DE MICOBACTERIAS EN BROTES Y CLUSTER (*)
SOLICITUD AL LABORATORIO HABITUAL.

Se solicita a ese laboratorio el envio de las cepas de los pacientes abajo
referenciados, para su estudio molecular por el laboratorio de referencia para
tuberculosis (LRTB).

DATOS DEL CENTRO SOLICITANTE

Centro: Localidad:
Facultativo:
Teléfono:

DATOS DEL BROTE O CLUSTER

Nimero de posibles casos relacionados:
Relacién entre casos: Familiar L] Laboral [_J.Escolar.._J.Residencia.[_]
Prision.[_l......0tros...c.ccccerrenvnnnns Y 1 T

DATOS DEL PACIENTE INDICE

- Apellidos, Nombre:
- Fecha de nacimiento (si no se conoce, edad):

- NO Historia: - N@ SS: - NHUSA:
- Localidad de residencia - Provincia: - CCAA:
- Pais de origen: Tiempo de residencia en Espafia:

DIAGNOSTICO CLINICO:
- Diagnostico clinico:

- Fecha de diagnostico:

- Fecha de cultivo positivo:

DATOS DE PACIENTES CON VINCULOS EPIDEMIOLOGICOS

DATOS DEL PACIENTE 1
- Apellidos, Nombre:
- Fecha de nacimiento (si no se conoce, edad):

- NO Historia - No SS - NHUSA:
- Localidad de residencia: - Provincia: - CCAA:
- Pais de origen: Tiempo de residencia en Espafia:

DIAGNOSTICO CLINICO
- Diagnostico clinico:

- Fecha de diagndstico:

- Fecha de cultivo positivo:




DATOS DEL PACIENTE 2
- Apellidos, Nombre:
- Fecha de nacimiento (si no se conoce, edad):

- NO Historia: - N@ Ss: - NHUSA:
- Localidad de residéncia: - Provincia: - CCAA:
- Pais de origen: Tiempo de residencia en Espafia:

DIAGNOSTICO CLINICO
- Diagnostico clinico:

- Fecha de diagndstico:

- Fecha de cultivo positivo:

DATOS DEL PACIENTE 3
- Apellidos, Nombre:
- Fecha de nacimiento (si no se conoce, edad):

- N© Historia: - N9 SS: - NHUSA:
- Localidad de residencia: - Provincia: - CCAA:
- Pais de origen: Tiempo de residencia en Espana:

DIAGNOSTICO CLINICO
- Diagnostico clinico:

- Fecha de diagndstico:

- Fecha de cultivo positivo:

(*) Apariciéon de uno o mas casos de TB a partir del primer caso detectado.

Fecha de solicitud de estudio al laboratorio habitual:

Firmado facultativo solicitante:
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(Costal del Sol / Virgen del Rocio)

ANEXO 5 ESTUDIO MOLECULAR DE MICOBACTERIAS EN BROTES Y CLUSTER.
FICHA DE PETICION DEL LABORATORIO HABITUAL Y EMISION DE RESULTADOS DEL
LABORATORIO DE REFERENCIA (LRTB).

FICHA DE PETICION DEL LAB. MICRO DEL HOSPITAL

.......................................................

DATOS DEL PACIENTE Numero | lde 1%
- Apellidos, Nombre:
- Fecha de nacimiento (si no se conoce, edad):

- NO Historia - NO S§S: - NHUSA:
- Localidad de residencia: - Provincia: - CCAA:
- Pais de origen: Tiempo de residencia en Espafia:

DIAGNOSTICO CLINICO
-.Unidad solicitante:

- Facultativo:

- Fecha de diagndstico:

LABORATORIO REMITENTE
Facultativo remitente:
Telf.: Fax:

Hospital:

DATOS DE LA CEPA AISLADA

Tipo de muestra: NO de muestra: [EE==a] Fecha recogida muestra: !/
Fecha de aislamiento de la cepa: /[ /
e (=T gN el er=Tal o] g We (=N b= T ol=Y o - A T

Numero de cepas enviadas relacionadas con esta agrupacién::
Comentarios:

PRUEBAS SOLICITADAS

Estudio molecular: []

Fecha peticion de estudio:

Firmado facultativo laboratorio solicitante:

*Afadir tantas hojas de peticién como pacientes quieran estudiarse
Enumerarlo segun nimero de pacientes a estudiar (ej.: 1de 4, 2de 4....)




RESULTADOS EMITIDOS POR EL LRTB

Valoracion del LRTB sobre la concordancia de la cepa con otras cepas
estudiadas e identificacion de los pacientes.

Fdo.: Facultativo responsable del Laboratorio de Referencia de Tuberculosis
Fecha emisién de informe:

Remitir dos ejemplares:
1.- Para laboratorio remitente

2.- Para Servicio de Epidemiologia y Salud Laboral de la Consejeria de
Salud.




