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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN
Historia del articulo: La interpretacion y el rigor de los resultados microbiolégicos siguen dependiendo en gran medida de la
Recibido el 9 de diciembre de 2017 calidad de las muestras y el procesamiento de las mismas dentro del Servicio de Microbiologia. Conocer

Aceptado el 15 de diciembre de 2017 el tipo de muestra, el momento adecuado y la manera de obtencién, su conservacién y transporte deter-

minara la rentabilidad de la misma en el proceso infeccioso. En este sentido, la disponibilidad de nuevas
Palabras clave: técnicas dentro del laboratorio y el manejo, cada vez menos excepcional, de muestras con sospecha de
Recogida y transporte de muestras infeccién por patégenos no habituales nos obligan a revisar y actualizar todos los pasos implicados en el
Procesa”}len.t? procesamiento de las muestras.
Automatizacion . . . . . P 2. o

Hoy dia, la automatizacién del laboratorio y la amplia variedad de técnicas rapidas utilizadas han hecho
que el diagnéstico microbiolégico tenga la rapidez y precisién necesaria para realizar un diagnéstico de
calidad y clinicamente relevante; sin olvidar que, en todos los casos, la informacién clinica es necesaria
y de vital importancia para que el microbiélogo pueda aplicar las técnicas diagnésticas disponibles de la
manera mas eficiente.
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Collection, transport and general processing of clinical specimens in
Microbiology laboratory

ABSTRACT

Keywords: The interpretation and the accuracy of the microbiological results still depend to a great extent on the
Collection and transport of samples quality of the samples and their processing within the Microbiology laboratory. The type of specimen,
Procedure the appropriate time to obtain the sample, the way of sampling, the storage and transport are critical
Automation points in the diagnostic process. The availability of new laboratory techniques for unusual pathogens,

makes necessary the review and update of all the steps involved in the processing of the samples.
Nowadays, the laboratory automation and the availability of rapid techniques allow the precision and
turn-around time necessary to help the clinicians in the decision making. In order to be efficient, it is

very important to obtain clinical information to use the best diagnostic tools.
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Introduccion

Para que los resultados proporcionados por el Servicio de

Microbiologia sean precisos, significativos y clinicamente rele-
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y transportadas, ya que esto permite optimizar su andlisis e
interpretacién’. En los dltimos afios, se han ido desarrollando
equipos automatizados para la siembra de muestras, ampliado el
namero de técnicas de diagnéstico rapido de tipo inmunolégico, de
deteccién de antigenos: viricos, bacterianos, flingicos o parasitarios,
y profundizando en las técnicas de biologia moleculary protedmica.

El presente documento pretende servir de guia y ayuda en las
actividades que comprenden la fase preanalitica y el comienzo de
la fase analitica del diagnéstico microbiolégico, donde se realizan
las tareas de toma de muestras, transporte y registro en el sistema
informadtico del laboratorio, procesamiento y conservacion de las
mismas.

Consideraciones generales

La interpretacién de los resultados microbiolégicos depende, en
gran medida, de la calidad de las muestras recibidas para su estudio.
Por lo tanto, es necesaria una adecuada gestién de las muestras para
conseguir un diagnéstico 6ptimo en Microbiologia?.

El sindrome clinico y los posibles agentes etioldgicos implica-
dos condicionan no solo el tipo de muestra a enviar, sino también
su procedimiento de obtencidn, transporte, conservacion y proce-
samiento. Igualmente, la informacién clinica es la que permite al
laboratorio aplicar las técnicas diagnésticas disponibles de manera
mas eficiente. Por ello, es fundamental que exista una estrecha
comunicacién entre los microbiélogos y los clinicos responsables
del paciente, participando activamente en el proceso diagndstico.

Muestras clinicas recomendadas

Siempre hay que elegir el material biolégico en cantidad sufi-
ciente que mejor represente el proceso infeccioso del que se quiere
conocer el agente etiol6gico. Las sustancias analizables son todas
las muestras biolégicas disponibles, desde los liquidos estériles, las
muestras de los distintos érganos o sistemas, como heces, orina,
esputo, lavado broncoalveolar, aspirados, biopsias y exudados de
distintas localizaciones o lesiones superficiales o profundas, y los
dispositivos hospitalarios como, por ejemplo, catéteres y proétesis.
Se deben obtener en la fase aguda de la enfermedad, preferi-
blemente antes de iniciar cualquier tratamiento antimicrobiano?,
realizando la toma de muestra en el sitio exacto de la lesién con
las maximas condiciones de asepsia que eviten la contaminacion.
La muestra no debe estar en contacto con desinfectantes o antisép-
ticos. Hay que evitar la contaminacién con la microbiota comensal
para asegurar que la muestra sea representativa del proceso infec-
cioso a diagnosticar y el transporte al laboratorio debe ser lo mas
rapido posible’.

Envases utilizados

Hay una gran variedad de envases en los que se pueden recoger
las muestras microbiolégicas, siendo una caracteristica comtn a
todos ellos que sean estériles y con cierre a prueba de fugas. Las
torundas pueden ser de diferentes materiales?: dacrén, ray6n o
nylon, algodén (no recomendables para Chlamydia spp., Bordetella
spp. y Neisseria gonorrhoeae), alginato calcico (puede inhibir téc-
nicas de PCR y ser téxicas para virus) y pueden tener la superficie
de absorcion lisa o ser flocadas; pueden utilizarse en seco o llevar
medio de transporte tipo Amies en gel o en liquido (recomendado
para las estaciones de trabajo automatizadas)*. El mango deberia
ser de aluminio o de plastico (rigido o flexible). El tamafio y la forma
de la torunda variaran en funcién de la localizacién anatémica y el
tipo de la muestra a tomar.

Hay sistemas especiales de transporte, como las bolsas, los via-
les o los tubos con atmésfera de anaerobiosis, los capilares para
microhematocrito (Trypanosoma spp.), los cepillos en medio de

transporte liquido para el virus del papiloma, el medio de trans-
porte para virus universal (valido también para Chlamydia spp.,
Ureaplasma spp., y Mycoplasma spp.) o los tubos estériles con fija-
dores para parasitos o con conservante como acido bérico-formiato
de sodio para el cultivo de orina.

Se pueden emplear también frascos de hemocultivos, frascos de
lisis-centrifugacion, tubos y frascos con cierre de rosca, tubos de
vacio con aditivos (EDTA, citrato) o con gel separador (para mues-
tras de suero), placas de Petri estériles y jeringas para la obtencién
de aspirados.

Recogida de muestras

Las consecuencias de una muestra mal tomada, mal conservada
o mal transportada, pueden suponer un fracaso en el aislamiento
del agente etiol6gico o el aislamiento de posibles microorganis-
mos contaminantes que pueden generar tratamientos innecesarios
o inadecuados. Puesto que una gran parte de las determinaciones
en Microbiologia se basan en la capacidad de crecimiento de los
microorganismos, las condiciones de recogida y transporte han de
asegurar en todo momento su viabilidad'.

El laboratorio de Microbiologia debe elaborar un manual claro y
conciso con las normas de recogida y transporte de muestras? que
esté a disposicion de todos los profesionales que puedan solicitar
muestras para estudio microbioldgico y, en caso de existir dudas
sobre la idoneidad de las muestras o la manera de obtenerlas, se
debe contactar siempre con el laboratorio de Microbiologia antes
de proceder a su recogida.

Recogida de muestras para estudio por métodos convencionales y
automatizados

La recogida de muestras para estudios microbiolégicos puede
variar en funcién de si estas se van a procesar mediante métodos
convencionales o si lo van a ser mediante métodos automatiza-
dos. Los sistemas automatizados solo pueden realizar el cultivo a
partir de muestras liquidas directamente o en medios liquidos de
transporte?.

Los envases dependen del tipo de muestra y seran contenedo-
res estériles para muestras de abscesos, catéteres, liquidos estériles
(excepto sangre), prétesis, valvulas y otros dispositivos, tejidos y
biopsias, heces, orina, semen, raspado de piel, pelo y uias, y todas
las muestras respiratorias. Se utilizara torunda con medio de trans-
porte en gel o liquido (siembra automatizada y técnicas de PCR) en
todos los exudados genitales, conjuntivales, exudados de la esfera
otorrinolaringolégica, heridas, quemaduras y tlceras cutaneas (si
no es posible la aspiracién). Hemocultivos y médula 6sea se envia-
ran en frascos de hemocultivos (también es posible los liquidos
estériles, excepto el LCR). Las extensiones sanguineas para para-
sitos en un tubo con EDTA, para determinaciones seroldgicas en
tubos de vacio con gel y para las pruebas de deteccion de acidos
nucleicos tubos de vacio con EDTA o tubos especializados. Se pue-
den utilizar como envases las jeringas utilizadas para aspiracién de
las muestras.

La toma de muestras para estudio de virus se puede realizar
con cualquier tipo de torunda excepto las de alginato calcico o con
bastén de madera. El empleo de medio de transporte para virus
durante la recogida de las muestras depende en gran medida de
la propia muestra; las muestras liquidas como sangre, LCR, orina y
liquido de lavado broncoalveolar no lo suelen requerir, por lo que
deben ser transportadas y procesadas prestando especial atencién
a la temperatura 6ptima y los tiempos de almacenamiento.

Por tdltimo, hay algunos envases particulares, como el cepillo en
medio de transporte especial para el virus del papiloma o un tubo
con heparina para estudio de Leishmania spp. en la médula 6sea o
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la torunda sin medio de transporte para deteccién antigénica de
Streptococcus pyogenes.

Respecto al volumen de la muestra, siempre se recomienda lo
maximo que se pueda obtener y de la zona mas purulenta. El volu-
men minimo para inocular una placa o un caldo de enriquecimiento
es una gota (0,05 ml) y, como norma general, para el cultivo bacte-
riolégico es necesario al menos 0,5 ml o 0,5 g de material. Por regla
general, en las muestras liquidas para cada tipo de determinacién
se solicitara un minimo de 1-2 ml y un volumen maximo entre 10
y 20 ml. El volumen para cada frasco de hemocultivo entre 8-10 ml
adultos y 1-3 ml nifios y las heces formes> 2 g!.

El procedimiento de toma de muestra se hara de la forma mas
aséptica posible y siempre que sea factible previo a la toma de
antibiéticos. Existen muestras para las que se describen métodos
peculiares que hay que tener en cuenta y en las que se deberia con-
sultar el manual de toma de muestras del Servicio de Microbiologia,
como la neutralizacién del jugo gastrico con carbonato sédico para
el estudio de micobacterias.

Recogida de muestras para estudio mediante técnicas rdpidas

Las pruebas rapidas mas empleadas, excluidos los eximenes en
fresco y las tinciones son: la inmunofluorescencia, la aglutinacion,
la inmunocromatografia (ICT), el enzimoinmunoanalisis (EIA) y las
técnicas de microbiologia molecular (PCR en tiempo real y PCR
multiplex). Mediante estas Gltimas se puede detectar un agente
infeccioso aislado o varios de forma simultanea (bacterias, virus,
hongos, parasitos), incluso genes de resistencia a antibiéticos, en un
tiempo corto, con escasa manipulacién y preparacion de las mues-
trasy conresultados precisos. Estas técnicas pueden presentar unos
requerimientos especificos (incluido el sistema de transporte y con-
servacion de la muestra) que dependeran de la técnica disponible
en cada laboratorio. Se dispone, por ejemplo, de paneles comer-
cializados para diagnéstico de infecciones respiratorias a partir de
muestras de aspirado o exudado nasofaringeo u orina, infecciones
gastrointestinales a partir de heces frescas o en medio Cary-Blair,
infecciones sanguineas o de médula 6sea a partir de sangre directa
con EDTA, suero, medios especiales o de frasco de hemocultivo
positivo, infecciones del sistema nervioso central a partir de LCR
u orina, infecciones de transmision sexual a partir de exudado ure-
tral, endocervical u orina e infecciones en piel y mucosas a partir
de lesiones cutdneas. También estan disponibles técnicas de PCR
para el diagnéstico rapido del estado de portador, como puede
ser la deteccion de Staphylococcus aureus, de Streptococcus agalac-
tiae o bacterias productoras de carbapenemasas en exudados nasal,
faringeo o rectal.

Cada prueba de deteccién molecular se podra realizar en unas
muestras concretas, presentando requerimientos especificos que
diferiran en funcién de la técnica empleada, por lo que el sistema
de recogiday las condiciones de conservaciéon podran variar depen-
diendo de las especificaciones del fabricante.

Conservacion de la muestra hasta su procesamiento
Medios disponibles, temperatura y tiempo

De forma general, las muestras recogidas para estudios
microbiolégicos deben enviarse lo mas rapidamente posible al
laboratorio de Microbiologia. Se podran transportar a temperatura
ambiente si no se demora su envio tras su obtencién, aunque algu-
nas requeriran hielo para su transporte. En el caso de que no puedan
transportarse inmediatamente, se podran seguir las siguientes
recomendaciones generales, aunque con excepciones'>>:

a. para estudios de microbiologia molecular, virus o micobacterias,
refrigerar las muestras (2-8°C);

b. las muestras con solicitud de parasitos se mantendran a tempe-
ratura ambiente, excepto el tubo de sangre con EDTA que si no
se procesa en 1 h se mantendra en nevera;

c. para el resto de estudios se mantendran refrigeradas las mues-
tras de orina, heces, catéteres, abscesos, heridas, quemaduras,
biopsias, tejidos, exudado vagino-rectal de las embarazadas,
aspirado gastrico, oido externo, muestras de origen respirato-
rio y algunos tipos de exudados y liquidos biol6gicos (segtn la
peticion) si el procesamiento no se realiza en las primeras 2 h;

d. yse conservaran a temperatura ambiente las muestras de sangre,
médula 6sea, LCR, muestras genitales con sospecha de infec-
cién bacteriana de transmision sexual, exudado conjuntival y
faringeo, raspado corneal, humor vitreo, oido interno, aspirado
nasofaringeo, piel, pelo y uiias.

Existen bacterias que son especialmente sensibles a las con-
diciones ambientales: Shigella spp., N. gonorrhoeae, Neisseria
meningitidis, Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae y
las bacterias anaerobias; la deteccién fiable de estas especies
requiere un procesamiento inmediato.

Transporte

El transporte de muestras de material biolégico dentro de un
hospital o centro, de un centro de salud a un hospital, de un labo-
ratorio a otro, de un hospital a otro dentro de la misma ciudad o a
otra ciudad se deben gestionar por el propio hospital, por el servi-
cio de salud o por cualquier organizacion de transportes o agencia
que haya sido autorizada. Espafia ha adoptado las recomendacio-
nes descritas por Naciones Unidas en lo relativo al transporte de
sustancias infecciosas®.

Regulaciones para el transporte internacional de sustancias
infecciosas

Las normas internacionales para el transporte de sustancias
infecciosas a través de cualquier medio de transporte estan basa-
das enlas Recomendaciones del Comité de Expertos de las Naciones
Unidas para el Transporte de Articulos Peligrosos (UNCETDG). Estas
recomendaciones quedan reflejadas en la legislacién internacional
por medio de los siguientes reglamentos internacionales de trans-
porte.

- Para el transporte aéreo, la reglamentacién internacional juri-
dicamente vinculante son las Instrucciones Técnicas para el
Transporte sin riesgos de Mercancias Peligrosas por Via Aérea,
publicadas por la Organizacién de Aviacién Civil Internacional
(OACI). La Asociacion Internacional de Transporte Aéreo publica
unas normas sobre articulos peligrosos (dangerous goods regula-
tions [DGR]) que incorporan las disposiciones de la OACly pueden
afiadir restricciones adicionales.

- Para el transporte por ferrocarril en paises de Europa, Oriente
Medio y Norte de Africa se aplica el Reglamento relativo al Trans-
porte Internacional de Mercancias Peligrosas por Ferrocarril.

- Para el transporte por carretera, el Acuerdo Europeo sobre Trans-
porte Internacional de Mercancias Peligrosas por Carretera se
aplica en 48 paises.

- Para el transporte maritimo, el C6digo Internacional Maritimo de
Mercancias Peligrosas publicado por la Organizacién Maritima
Internacional es de cumplimiento obligado para todas las partes
contratantes en el convenio internacional para la Seguridad de la
Vida en el Mar (SOLAS).
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- Para el transporte por via postal, el manual del correo postal (let-
ter posmanual) publicado por la Unién Postal Universal refleja las
recomendaciones de las Naciones Unidas utilizando las disposi-
ciones de la OACI como base para los envios.

- Regulaciones locales y nacionales para el transporte de sustan-
cias infecciosas.

Los principios en los que se basa un transporte seguro a nivel
nacional o local son los mismos que se aplican para el transporte
internacional y la finalidad es que la muestra no tenga ninguna
posibilidad de salir del embalaje en las circunstancias normales de
transporte. En Espafia, el Real Decreto 65/2006, de 30 de enero, esta-
blece los requisitos para la importacién y exportacién de muestras
biolégicasylaOrden SAS/3166/2009, de 16 de noviembre, sustituye
los anexos del Real Decreto de 2006.

Cuando el laboratorio requiera enviar muestras a un centro
externo el cual se encuentre dentro de la Unién Europea (UE), lanor-
mativa actual establece que el envio solamente debe cumplir con
la normativa reflejada para los procedimientos de recogida, emba-
laje, etiquetado y envio, no siendo necesario ningtin documento
para que el paquete pueda salir del pais.

Si el laboratorio se encuentra fuera de la UE, el promotor tiene
2opciones: solicitar la inscripciéon voluntaria en el registro de
importadores y exportadores de muestras bioldgicas o solicitar una
licencia de importacién y exportacién ocasional de muestras bio-
légicas.

Clasificacion de las sustancias infecciosas para el transporte

A las mercancias peligrosas se les asignan los nimeros UN y
en funcién de su clasificaciéon de peligrosidad y de su composi-
cién se les atribuye las designaciones oficiales de transporte que les
corresponden. Las sustancias infecciosas se clasifican con arreglo a
la division 6.2 y se asignan a los nlimeros UN 2814, UN 2900, UN
3291 o UN 3373, seglin corresponda. Asi, las sustancias infecciosas
se dividen en las siguientes categorias.

Categoria A: sustancia infecciosa que se transporta en una forma
que, al exponerse a ella, es capaz de causar una incapacidad per-
manente, poner en peligro la vida o constituir una enfermedad
mortal para seres humanos o animales previamente sanos. Corres-
ponden, por tanto, a esta categoria los patégenos pertenecientes
al grupo de riesgo 4, incluyendo los agentes identificados como
patégenos nuevos o emergentes o las sustancias sobre las que
haya dudas acerca de si cumplen o no los criterios de inclusién
en esta categoria. Todas aquellas sustancias que pertenezcan a
la categoria A y puedan causar enfermedad en seres humanos
y en animales se asignaran al UN 2814. Categoria B: sustancia
infecciosa que no cumple los criterios para su inclusién en la cate-
goria A. Las sustancias infecciosas de la categoria B se asignaran al
UN 3373.

Existen muestras que no estan sujetas a lareglamentacién sobre
transporte de mercancias peligrosas, son las siguientes: las que
no contengan sustancias infecciosas o que no sea probable que
causen enfermedades en seres humanos o animales, las que con-
tengan microorganismos que no sean patdgenos en seres humanos
o animales, aquellas en las que los patégenos presentes se hayan
neutralizado o inactivado de tal manera que no supongan riesgos
para la salud, las muestras ambientales (incluidas las muestras de
alimentos y de agua) que se considere que no presentan riesgos
apreciables de infeccion, las gotas de sangre seca o las muestras
para deteccién de sangre en materias fecales, la sangre recogida
para transfusiones o para preparaciéon de productos sanguineos, los
productos sanguineos, tejidos y 6rganos destinados a trasplante y
las muestras de pacientes que presenten un riesgo minimo de con-
tener agentes patdgenos si se transportan en un embalaje/envasado

disefiado para evitar cualquier fuga y en el que figure la indicacién
«Exempt human specimen» (muestra humana exenta).

Preparacioén de envios para su transporte

Los requisitos de envasado, etiquetado y documentaciéon de
muestras infecciosas actualmente vigentes, estan determinados
por el UNCETDG y se recogen en las instrucciones de emba-
laje/envasado P620 y P650. Estos requisitos estan establecidos en
funcioén de si la muestra infecciosa pertenece a la categoria A (UN
2814) o a la categoria B (UN 3373), respectivamente.

Para transportar todas las sustancias infecciosas se debera utili-
zar el sistema basico de envasado triple. Este sistema de transporte
comprende 3 capas:

1. Recipiente primario. Se trata del recipiente primario a prueba de
filtraciones y estanco que contiene la muestra. Este recipiente
se debe envolver en material absorbente con capacidad para
absorber todo el fluido en caso de rotura o fuga.

2. Recipiente secundario. Recipiente resistente, estanco, a prueba
de filtraciones que encierra y protege el recipiente primario.
Se pueden colocar varios recipientes primarios envueltos en un
recipiente secundario, pero se debera usar suficiente material
absorbente para absorber todo el fluido en caso de rotura o fuga.

3. Recipiente exterior. Los recipientes secundarios se colocan en
envases exteriores de transporte provistos con un material
amortiguador adecuado. Los recipientes exteriores protegen el
contenido de los elementos exteriores, como dafios fisicos, mien-
tras el bulto se encuentra en transito. Ninguna de las caras del
recipiente exterior tendra dimensiones inferiores a 10 x 10 cm.

Cada envase preparado para su transporte debera estar correc-
tamente marcado y etiquetado e ir acompafiado de los documentos
de envio pertinentes.

Envasado, marcado, etiquetado y documentacion correspondiente
a las sustancias infecciosas de categoria A

Las sustancias infecciosas de categoria A solamente pueden ser
transportadas en envases que cumplan las especificaciones corres-
pondientes a la clase 6.2 de Naciones Unidas y la Instruccién de
envasado P620. En los paquetes que contengan el material a trans-
portar se representan marcas que proporcionan informacién acerca
de su contenido, la naturaleza del peligro que suponen, asi como las
normas de embalaje aplicadas.

Las marcas de los envases se ubicaran de tal forma que sean cla-
ramente visibles y que no las cubra ninguna otra etiqueta o marca.
Las sustancias infecciosas de categoria A llevan en el embalaje exte-
rior el nimero UN2018 «Infectious substances affecting humans.
Existen 2 tipos de etiquetas: etiquetas de peligro y etiquetas de
manipulacién. Las que se suelen utilizar en estos embalajes inclu-
yen: etiqueta de peligro para sustancias infecciosas de categoria A
y para microorganismos y organismos modificados genéticamente
que se ajustan a la definicién de sustancia infecciosa de catego-
ria A; etiqueta de peligro para determinados microorganismos y
organismos modificados genéticamente no infecciosos (UN 3245)
y para diéxido de carbono sélido (hielo seco) (UN 1845); etiqueta
de peligro para nitrégeno liquido; etiqueta de manipulacién para
liquidos criogénicos (gases licuados a temperaturas muy bajas) en
el transporte aéreo o etiqueta de orientaciéon para indicar la posi-
cién de los cierres de los recipientes primarios, para el transporte
aéreo de sustancias infecciosas liquidas de la categoria A en canti-
dades que superen los 50 ml por recipiente primario. Respecto a la
documentacion, se necesita por parte del remitente una declaracién
de mercancias peligrosas, una lista de empaque (o de embarque) o
factura proforma en la que se indique la direccién del destinatario,
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el nimero de paquetes y una descripcién de su contenido, indi-
cando su peso y valor, y un permiso o declaracién (o ambos) de
importacién o exportacién; y un documento sobre conocimiento
de embarque aéreo, para el transporte aéreo, o documentos equi-
valentes, para los envios por carretera, tren y mar. Ademas de los
documentos sefialados, en las mercancias asignadas a los niimeros
UN 2814 y UN 2900 se incluira una relacién del contenido entre el
envase secundario y el envase exterior.

Envasado, marcado, etiquetado y documentacién correspondiente
a las sustancias infecciosas de categoria B

Se aplica el sistema de envasado basico triple, incluso para el
transporte local por superficie, que debe cumplir plenamente los
requisitos de la Instruccién P650. La designacion oficial «Biological
substance, category B» se debe mostrar junto a la marca romboi-
dal para sustancias infecciosas de categoria B. Para este tipo de
transporte no se requieren documentos de mercancias peligrosas,
solo para envios internacionales una lista de empaque (o de embar-
que) o factura proforma, un permiso o declaracién de importacién
o exportacién y un documento sobre conocimiento de embarque
aéreo, para el transporte aéreo, o documentos equivalentes para
los envios por carretera, tren y mar.

Recepcion en el laboratorio de Microbiologia

Cada laboratorio de Microbiologia debe disponer de unas nor-
mas de recepcién y aceptacion de muestras para diagndstico
microbiolégico que los médicos solicitantes deben conocer. Dado
que toda muestra clinica es irrepetible, se intentara por todos los
medios evitar el rechazo de las mismas, tratando de resolver en
la propia seccién de registro y recepciéon de muestras los pro-
blemas que pudieran ser causa de rechazo. Cada muestra debe ir
acompaifiada de su correspondiente peticién (volante de solicitud
o peticién electrénica).

En el proceso de recepcion de la muestra clinica se requiere:

- Una correcta identificacién de la muestra: este hecho es indis-
pensable para poder establecer una correspondencia inequivoca
entre el contenedor en el que se encuentra la muestra recibida,
la muestra que contiene y el paciente al cual pertenece.

- Que el tipo de muestra recibido sea adecuado para los estudios
solicitados.

- Que el volumen o cantidad de muestra sea el necesario para poder
llevar a cabo los estudios microbiolégicos previstos.

- Que la muestra se haya transportado en el contenedor adecuado
y en las condiciones de transporte y conservacion necesarios para
que su viabilidad no se vea afectada.

Cualquier incidencia aparecida con relacién al incumplimiento
de alguno de los requisitos necesarios (identificacién incorrecta,
muestras derramadas, o transporte/conservaciéon inadecuados)
para la aceptacién de una muestra debera ser registrada?.

En todos los casos, se contactara con el médico peticionario
haciéndole conocer la incidencia en la recepcién de la muestra para
ver si esta puede ser solucionable o, si no es posible, se solicitara
una nueva muestra. Dependiendo de laimportancia de la misma, se
puede optar a llevar a cabo su procesamiento antes de la resolucién
de la incidencia, con el objeto de que no se deteriore la muestra.

Aparatos y materiales

Algunos de los equipos habituales convencionales necesarios en
el procesamiento de una muestra para estudio microbiolégico son:
cabinas de bioseguridad (varios niveles segtn tipo de laboratorio),

estufas (distintas temperaturas y atmosferas), congeladores, neve-
ras y centrifugas. De manera periddica (preferiblemente a diario),
debe controlarse la temperatura (y humedad/presiéon de CO, si
fuera necesario) de cada estufa/nevera/congelador al inicio de la
jornada de trabajo con un termémetro situado permanentemente
en el centro de cada equipo. Las revisiones, asi como cualquier tipo
de incidencia, de los aparatos o el material deben estar detalladas
en la hoja de mantenimiento de equipos dentro del plan de calidad
del laboratorio y se deben cumplir rigurosamente.

Tras la automatizacién del procesamiento serolégico, surgie-
ron nuevos instrumentos de automatizacién parcial (inoculacién y
siembra) y recientemente se han comercializado los procesadores
automaticos de trabajo «todo en uno» (etiquetado, agitacién, aper-
tura y cierre del contenedor, inoculacién, siembra, identificacién y
antibiograma) que pueden conectar con incubadoras en diversas
condiciones, trabajar en estaciones conectadas con un procesador
central y ofrecer identificacién por imagen de alta resolucién. La
mayoria de los sistemas automatizados procesan muestras liqui-
das incluyendo torundas en medio de transporte liquido, exudados,
aspirados, liquidos estériles y orinas. Globalmente evitan errores
de etiquetado, accidentes laborales, ahorran tiempo y permiten
reorganizar el trabajo de los técnicos del laboratorio”.

Actualmente existen 3 plataformas automatizadas*®: WASP
(Walk Away Specimem Processor) de Copan Diagnostic, InoqulA
de Becton Dickinson Kiestra y FMLA (Full Microbiology Laboratory
Automation) de bioMérieux (ha cesado su distribucién en Espafia).
Entre las caracteristicas que comparten los 2 primeros, aparecen
un nédulo central de inoculacién, un sistema de apertura y cierre
automatizado del contenedor, agitacion/vértex de la muestra, la
posibilidad de realizar extensiones para tincién de Gram, inocu-
lar caldo en tubo y preparacién de placas para espectrometria de
masas (MALDI-TOF). Algunas de las principales diferencias es que
el método de inoculacién es automatico mediante asa metalica
reutilizable (WASP) o automatico y manual con bola magnética
(InoqulA).

Medios de cultivo y reactivos

En general, la mayoria de las muestras se inoculan en medio
agar sangre de cordero. Ademas, para las muestras normalmente
estériles, del tracto respiratorio y del tracto genital, oido, exu-
dado conjuntival, heridas superficiales, profundas y abscesos, se
afiade una placa de agar chocolate. A las muestras de origenes no
estériles se aflade una placa de agar MacConkey?. Existen medios
especificos para determinados patégenos como el medio de BCYE
(Legionella spp.), Agar Granada (S. agalactiae), medio BCSA (Burk-
holderia cepacia complex), Agar Helicobacter (Helicobacter pylori),
entre otros, y ademas se pueden utilizar medios selectivos, espe-
cialmente dtiles para aislar determinados patégenos del resto de la
microbiota, como el agar Columbia CNA (colistina-nalidixico) que
selecciona microorganismos grampositivos inhibiendo la micro-
biota gramnegativa, o los medios selectivos para el coprocultivo
que contienen compuestos inhibitorios para la microbiota nor-
mal no patégena. La mayoria de estos medios selectivos utilizan
compuestos organicos y tinturas como téxicos quimicos selecti-
vos sobre determinadas bacterias. Asimismo, el uso de antibi6ticos
incluidos en el medio, solos o en combinaciones, facilita la supre-
sién del crecimiento de un tipo de bacterias o varias, ejemplo:
medio de Thayer-Martin (N. gonorrhoeae). Algunos componentes
permiten la diferenciacién de los patégenos de forma especifica
seglin reacciones metabdlicas que se expresan como cambios de
pH y en otros casos estas reacciones producen cambios de color
en las colonias crecidas en medios cromogénicos. Existe una gran
variedad de medios cromogénicos comercializados para el aisla-
miento de diferentes microorganismos (Acinetobacter spp., Candida
spp., Escherichia coli, E. coli 0157:H7, enterobacterias productoras
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de betalactamasas de espectro extendido o resistentes a carba-
penemas, enterococos resistentes a la vancomicina, Listeria spp.,
Pseudomonas spp., Salmonella spp., Staphylocoocus spp., S. aureus
resistente a la meticilina, S. agalactiae y Vibrio spp.).

Los medios liquidos de enriquecimiento, como el caldo tiogli-
colato o caldo infusién cerebro corazén, se utilizardn en muestras
estériles, heridas superficiales, profundas y abscesos. Los medios
para anaerobios como el agar sangre para anaerobios (Brucella
agar), agar sangre lacada-vancomicina-kanamicina o el agar Bacte-
roides bilis esculina (BBE) se utilizaran en abscesos, biopsias, heridas
y liquidos estériles (excepto el LCR).

Cada laboratorio debe realizar una vigilancia de la calidad de
los medios de cultivo que utiliza, tanto de los preparados en el
propio laboratorio como de los que se adquieran comercialmente
utilizando preferentemente cepas de colecciéon (ATCC, CECT).

Los reactivos utilizados en la fase de siembra de las muestras
comprenden aquellos que son necesarios para realizar los exame-
nes en fresco como el agua destilada, la solucién salina o la tinta
china; los empleados en las diferentes tinciones realizadas sobre las
muestras como la tincién de Gram (aunque en la actualidad existen
teflidores automatizados disponibles en el mercado), los sistemas
generadores de distintas atmésferas de incubacién y los reactivos
comerciales necesarios para la realizacién de las técnicas rapidas
usadas en el laboratorio.

Procesamiento de las muestras

El laboratorio debe establecer un sistema de priorizacién en el
procesamiento de las muestras, en funcién de criterios previamente
definidos (demanda del clinico, carga asistencial y asistencia conti-
nuada), aunque es obvio decir que cualquier muestra requerida de
forma urgente tiene que tener un procesamiento inmediato y que
todas las muestras deben procesarse en cabinas de bioseguridad®.

De manera general, siempre se deben procesar primero (en 20
min tras su recepcién) los LCR, las muestras de liquidos y cavi-
dades estériles, las muestras quirtrgicas y las pruebas rapidas de
deteccion antigénica, en este orden. A este grupo le siguen mues-
tras con un tiempo limitado de procesamiento, como son el cultivo
de micobacterias o las pruebas para deteccién de acidos nucleicos,
las muestras de tejidos o aspirados recientes (en una hora tras su
recepcion) y las muestras respiratorias (pueden permanecer 1 h a
temperatura ambiente y 2 h si se conservan a 4 °C sin que pierdan
viabilidad los microorganismos, excepto el lavado broncoalveolar,
que se debe procesar en los primeros 20 min tras su recepcion).
Las muestras de heces deben enviarse en medio de transporte si el
procesamiento no puede realizarse en un periodo de tiempo entre
30 min y 1 h. Por dltimo, se sembraran las orinas (pueden conser-
varse hasta 8h a 4°C) y las torundas con medio de transporte. Los
hemocultivos pueden mantenerse a temperatura ambiente hasta 4
h tras su recepcion.

Procesamiento convencional: cultivo

Dentro del procesamiento convencional de las muestras que lle-
gan al laboratorio de Microbiologia, se pueden establecer 4 fases
bien diferenciadas que deben realizarse siguiendo este orden:

1. Fase de pretratamiento: cuando esta sea necesaria, existen dis-
tintas técnicas como la centrifugacién (liquidos estériles), la
homogenizacién (biopsias y tejidos) o la sonicacién (prétesis),
que se aplicaran dependiendo del tipo de muestra y de la solici-
tud realizada.

2. Inoculacion de los medios de cultivo: la siembra manual se reali-
zara utilizando la técnica de aislamiento para la mayoria de las
muestras y la técnica de recuento para aquellas que necesitan un

recuento de colonias (p. ej., orina). Es necesario procesar primero
las muestras para anaerobios y se aconseja inocular primero
los medios menos selectivos para evitar que se arrastre alguna
sustancia inhibitoria a otro medio. Los medios se seleccionaran
segln el tipo de muestra y la sospecha diagnoéstica del posible
agente causal a detectar' (bacterias, anaerobios, hongos, etc.).

3. Preparacion de las extensiones: es necesario realizar extensiones
para tincién de Gram de la mayoria de las muestras, incluyendo
muestras respiratorias, exudados de heridas, abscesos, muestras
de origenes normalmente estériles y seglin peticién, muestras
de orina y genitales. En el caso de liquidos estériles, en especial
el LCR, se recomienda citocentrifugar la muestra para preparar
las extensiones; en caso de muestra insuficiente, se priorizara el
cultivo sobre la tincién.

4. Finalmente, la incubacion que se puede realizar en distintas
atmosferas: aerobiosis, para la mayoria de los microorganismos
y medios de Agar sangre y MacConkey, enriquecida con un 5-
7% de CO, para los medios de agar chocolate y Thayer-Martin,
microaerofilica para el aislamiento de Campylobacter spp. y H.
pyloriy anaerobiosis para blisqueda de anaerobios y medios agar
Brucella, agar lacada vancomicina kanamicina (ASKVL) y agar
bacteroides bilis esculina (BBE).

En cuanto a las temperaturas, aunque la mayoria de los culti-
vos bacterianos se incuban a 35°C-37 °C (temperatura establecida
en los equipos automatizados). Algunas excepciones las constitu-
yen las muestras en las que se sospecha Mycobacterium marinum,
Mycobacterium ulcerans, Mycobacterium chelonae y Mycobacterium
haemophilum, que crecen entre 35° y 33 °C. Para el aislamiento de
Campylobacter spp. se requiere una incubacién de 42°C y 35°C
(Campylobacter fetus), y los hongos habitualmente se incuban a
30°C10,

El tiempo de incubacion dependera en gran parte de las diferen-
tes solicitudes (bacterias, micobacterias, hongos, virus), ya que los
tiempos de recuperacion de los distintos microorganismos pueden
ser diferentes. De manera general, para el cultivo bacteriolégico
ordinario la mayoria de las muestras en el laboratorio se deben
mantener al menos durante 48 h, excepto las muestras de orina, que
se incuban habitualmente solo 24 h. Algunas muestras de heridas,
liquidos estériles o material protésico hay que mantenerlas en incu-
baciéon hasta 7-10 dias para recuperar microorganismos de lento
crecimiento como Propionibacterium spp., e incluso 12 semanas si
se sospecha M. ulcerans. En el caso de los cultivos de hongos, la dura-
cién variara en funcién de la sospecha clinica, cuando esta es para
los mas habituales como Candida spp., Aspergillus spp., Cryptococus
spp. o Fusarium spp., se mantienen durante 7 dias, pero algu-
nos hongos dermatofitos y dimérficos (Histoplasma spp.) requieren
periodos mas prolongados y se incuban hasta 3-4 semanas.

Procesamiento automatizado

Actualmente, existen varios modelos de sembradores automa-
ticos capaces de inocular la muestra y sembrarla, de destapar y
tapar los contenedores, de etiquetar las placas a inocular, de inocu-
lar medios de enriquecimiento y de preparar las extensiones a tefiir.
Las ventajas de utilizar estos procesadores radican en la mejora de
la trazabilidad, la reduccién de errores humanos en el etiquetado,
menos riesgo de accidentes al manipular las muestras, ahorro de
tiempo de los técnicos de laboratorio que pueden dedicarse a otras
actividades, ahorro de tiempo andlisis-resultado, ahorro econémico
y ventajas al obtener una mayor rapidez en el diagnéstico etiolégico
y en el informe de sensibilidad antibiética para los pacientes'!.

En los modelos disponibles, las diferencias entre ambos siste-
mas pueden estar relacionadas con el modo de inoculacién; WASP
utiliza asa para inocular la muestra y sembrarla y el sistema Ino-
qulA recoge la muestra con una punta de pipeta y siembra con
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una bola magnética. En ambos sistemas se han evaluado y confir-
mado las ventajas de la siembra del urocultivo respecto al método
convencional, cuando los recuentos son altos'?,

El sembrador InoqulA BD tiene la mayor capacidad, 612 placas,
y puede cargar 12 tipos de medios diferentes. Es capaz de proce-
sar diferentes tipos de envases de muestras con apertura y cierre
automatizado. El sistema de siembra por bola magnética permite
sembrar hasta 400 placas en 1 h y sembrar 5 placas simultanea-
mente. Es capaz de incubar placas en anaerobiosis y posee filtro
HEPA interno para eliminar las particulas del aire que puedan con-
taminar las placas y las muestras.

El sembrador WASP (Copan) consta de 2 robots que funcionan
de forma independiente para recibir la muestra, seleccionar los
medios a sembrar cada muestra, agitar, abrir el contenedor e ino-
cular y volver a cerrar y transferir la muestra y el medio inoculado
a una fila de muestras «procesadas». También posee un filtro HEPA
interno. Utiliza 2 asas metalicas, que mientras una inocula y siem-
bra, la otra es incinerada para ser reutilizada, y de este modo reduce
costes sin riesgo de contaminaciones cruzadas. La presencia de un
carrusel donde almacena los medios liquidos inoculados y de 4 dis-
pensadores para antibiograma proporciona un plus de versatilidad
y funcionalidad.

Técnicas rdpidas

Tinciones: el examen en fresco y las tinciones (Gram,
Zhiel-Neelsen, auramina, Giemsa, Field, etc.) son las primeras
herramientas de diagnéstico rapido empleadas en Microbiologia. La
tincion de Gram es probablemente la mas utilizada y, aunque plan-
tea problemas de sensibilidad y especificidad, es muy ttil realizada
por profesionales expertos y en determinadas muestras (LCR).

Inmunocromatografia y EIA: las técnicas inmunolédgicas de
deteccién de antigenos se fundamentan en la afinidad antigeno-
anticuerpo y permiten detectar la presencia de microorganismos o
fragmentos de los mismos en las muestras clinicas. Son técnicas
especialmente dtiles en aquellos casos en los que el micro-
organismo causal crece lentamente o no crece en los medios
de cultivo'3. Dentro de las técnicas inmunocromatograficas se
encuentran disponibles: la deteccién del antigeno polisacarido cap-
sular de S. pneumoniae y del antigeno soluble del serogrupo 1 de
Legionella pneumophila en orina, las técnicas de deteccién cualita-
tiva simultanea de rotavirus, adenovirus, astrovirus y norovirus, las
técnicas para la deteccién de Giardia spp. y Criptosporidium spp. en
heces, las de deteccion de antigeno de grupo A de S. pyogenes, el
test de deteccién de la proteina F de fusién del virus respiratorio
sincitial (VRS), el de deteccién de H. pylori, 1a prueba de deteccién
cualitativa de antigenos de Plasmodium spp. circulantes en sangre
venosa'4, centrada en el antigeno de la proteina rica en histidina
Il especifica de Plasmodium falciparum y un antigeno panmalarico
comun a P. falciparum, Plasmodium vivax, Plasmodium ovale y Plas-
modium malariae (no detecta Plasmodium knowlesii), entre otros,
y el Dermatophyto test strip, que utiliza anticuerpos monoclo-
nales especificos frente al polisacarido de la pared celular de los
dermatofitos'®.

Ademads, en la actualidad existen técnicas de EIA y de ICT
para los virus gripales A y B, para el virus respiratorio sincitial
y para adenovirus. Los resultados obtenidos mediante ICT son
equiparables con los obtenidos con las técnicas de EIA en sen-
sibilidad y especificidad; sin embargo, la sensibilidad de estas
técnicas con respecto a la inmunofluorescencia es menor. Hoy en
dia se dispone de EIA rapidos de membrana (tipo «jaboneras»)
para el diagnéstico de las infecciones producidas por Clostridium
difficile, detectando el antigeno glutamato deshidrogenasa sola-
mente o simultdneamente con las toxinas A y B en muestras
fecales.

Técnicas basadas en la deteccién de dcido nucleicos: las técnicas
moleculares estan desempefiando actualmente un papel principal
en la deteccién e identificacién de microorganismos patégenos.
Se estan comercializando en formatos cerrados, automatizados, de
facil manejo, cercanos al paciente (tipo point of care) y de emisién
muy rapida de resultados. Cada vez se amplian mas los ments de
estas plataformas que abarcan la deteccién de miltiples agentes y
que conducen a una mejora en el rendimiento, en los tiempos de
respuesta y en el coste-efectividad de la aplicacién de esta tecno-
logia en los laboratorios de Microbiologia'®.

Al mismo tiempo, otros métodos moleculares adicionales, como
los secuenciadores de nueva generacion y las pruebas basadas en
la protedémica, se han introducido en el diagndstico microbiolégico
y estan acelerando la transicién entre el diagnéstico convencio-
nal al diagnéstico molecular. La deteccién molecular de patégenos
gastrointestinales o la identificacién por secuenciacién o la epide-
miologia por tipificacién molecular, son ejemplos de la aceleracién
que se esta llevando a cabo en este campo.

Entre las técnicas de microbiologia molecular, se han desarro-
llado técnicas rapidas de deteccién de los principales patégenos
causantes de infecciones graves como bacteriemia o menin-
gitis. Asi, existen pruebas de hibridacién de acidos nucleicos
que mediante sondas identifican los microorganismos presen-
tes en los hemocultivos como el panel del sistema Nanosphere
Verigene.

Entre los sistemas que utilizan PCR a tiempo real se incluyen: el
sistema BD Max (BD diagnostics) para deteccién de bacterias como
Bordetella spp., gonococo o C. difficile, parasitos como Trichomonas
vaginalis, hongos como Pneumocystis jirovecii o virus respiratorios
y gastrointestinales y el sistema GeneXpert (Cepheid) para detec-
cién de Mycobacterium tuberculosis, S. aureus sensibles y resistentes
a la meticilina, deteccién de cepas de C. difficile toxigénico/O27 en
heces, o de la presencia de enterobacterias productoras de diferen-
tes tipos de carbapenemasas.

El sistema FilmArray (Biofire), es una PCR anidada en dos etapas
que presenta paneles de diagnéstico cualitativo de acidos nuclei-
cos para miltiples bacterias y levaduras lo que permite identificar
a los agentes causales de bacteriemia a partir de un hemocultivo
positivo, asi como las dianas que codifican mecanismos de resis-
tencia. Asi mismo presentan un panel para diagnéstico (deteccién
e identificacién simultdnea) de agentes especificos de meningi-
tis o encefalitis en LCR, un panel para deteccién de infecciones
gastrointestinales (bacterias, virus y parasitos) y un panel para
deteccion de agentes causantes de infeccién respiratoria (virica y
bacteriana).

Existen sistemas totalmente automatizados, como el Cobas Amp
(Roche) y el M2000 (Abbot), basados en una PCR miiltiple mas
deteccion por sondas fluorescentes; y por altimo, el PNA-FISH
(AdvanDX), técnica de hibridacién de ARN ribosémico de microor-
ganismos especificos con sondas péptidos de acidos nucleicos con
deteccién in situ con microscopio de fluorescencia.

Almacenamiento de las muestras tras su procesamiento

El almacenaje de las muestras procesadas debe incluir el tiempo
suficiente para resolver cualquier tipo de reclamacién o poder
ampliar alguna peticién por parte del clinico responsable o del
microbi6élogo que estd procesando la muestra. La mayoria de las
muestras (estériles y no estériles) deben guardarse a 4 °C, dejando
las muestras estériles un minimo de 7 dias y siendo suficiente para
el resto de las muestras el almacenaje entre 2 y 4 dias. Las biop-
sias para determinacién de H. pylori deben guardarse a -80°Cy las
muestras destinadas a PCR o cultivo de virus se deben almacenar
de manera preferente a -70° 0 -80°Cy en segunda opcién a -20°C.
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Recogida y transporte de las muestras con sospecha de
microorganismos de gran relevancia en salud piblica

Se consideran microorganismos con gran interés y repercusion
para la salud publica aquellos agentes etiol6gicos de enfermedades
emergentes como virus del Ebola, virus Zika, o los que pueden ser
potencialmente usados en ataques bioterroristas (Bacillus anthracis,
Francisella tularensis, Yersinia pestis, Burkholderia pseudomallei), que
ademas de constituir una amenaza para la sociedad, constituyen un
reto diagnéstico para los laboratorios de Microbiologia!”.

El manejo de estas muestras se realizara en funcién del nivel
de bioseguridad del laboratorio, siendo la seguridad en el manejo
de las mismas prioritaria y fundamental'®. La manipulacion de las
muestras solamente debe ser realizada por personal entrenado y
cualificado, que se debe encargar ademas de la custodia y organiza-
cién del transporte de las mismas. Para responder a estos eventos
biolégicos, el microbiélogo clinico debe estar entrenado y cono-
cer el nivel de bioseguridad de su propio laboratorio, los principios
de recogida de muestras, conservacion y transporte de estos pat6-
geno, los criterios para reconocer o sospechar las enfermedades
emergentes o los intentos de bioterrorismo, los niveles de seguri-
dad para los distintos patégenos que pueden estar implicados en
estas situaciones, el conocimiento de los protocolos de consenso y
fundamentalmente de la cadena de custodia de estas muestras en
su propia institucion.

Las condiciones de bioseguridad deben ser las mas altas de las
que disponga el laboratorio o el hospital y que, como minimo, debe
incluir instalaciones con presién negativa, habitaciones o cabinas
de seguridad biolégica de clase 11 y equipos de proteccién indi-
vidual adecuados (bata de apertura posterior y capucha o mono
con capucha, calzas, pantalla facial, mascarilla FFP3 o FFP2 y dobles
guantes)'?, que corresponderian a laboratorios de nivel de biose-
guridad tipo 2, a los que pertenecen la mayoria de los laboratorios
de Microbiologia de los hospitales de nuestro pais.

Previamente a la extraccién de las muestras, se debe avisar
con anterioridad al microbiélogo para preparar todo el material
necesario y desplazarse a las inmediaciones del area habilitada de
acceso restringido, ya que nunca se debe utilizar el tubo neuma-
tico para el envio de estas muestras y él ademas sera el garante
de comprobar que el tubo primario se introduce asépticamente
en el envase secundario y terciario para su envio a laboratorios
de mayor nivel de bioseguridad, cumpliendo las especificaciones
correspondientes a la clase 6.2 de Naciones Unidas y la Instruccién
de embalaje/envasado P6206.

La obtencién de muestras se realizara de la forma habitual, man-
teniendo las condiciones asépticas de formarigurosay el transporte
debe ser inmediato. En el caso de bacterias y muestras de sangre del
virus del Ebola??, se podra realizar a temperatura ambiente, para
el resto de virus y bacterias si se van a procesar tras un periodo
superior a 2 h se realizara entre 2° y 8°C.

Las pruebas a realizar en el laboratorio deben limitarse al
minimo imprescindible y la técnica microbiolégica a emplear sera
escrupulosa, evitando riesgos de aerosolizacién, derrames o sal-
picaduras. En caso de centrifugacién manual, se debera disponer
de cubetas o rotores herméticamente cerrados, los cuales, una vez
finalizada la centrifugacién, se abrirdn en el interior de la cabina
de bioseguridad. El manipulador debera estar tranquilo, sin pre-
sién, y supervisado por una persona con conocimientos técnicos.
Las muestras de los casos confirmados de este tipo de infeccio-
nes, en el momento de su eliminacién, se deben considerar como
residuos sanitarios del grupo 111
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