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AGENDA

“*Métodos para el Diagndstico de Tuberculosis
“*Métodos para el Diagnostico de TB-MDR y TB-XDR
“*Red Nacional de Laboratorios de Salud Publica-componente TB

< Algoritmos diagndsticos de pruebas de sensibilidad en el Peru
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80°s: Método de Susceptibilidad a drogas de primera linea - Proporciones

Pruebas revisadas por la OMS

2007 ltivo liquido y PFS. P identificacio i . ‘ ‘
00 Cultivo liquido'y PFS. Pruebas de identificacion en firas . 2000: BACTEC - MGIT 460; 2011: BACTEC-MGIT 960. Método de aislamiento y Susceptibilidad a drogas de
2008 Pruebas moleculares para la deteccion de la resistencia LPA (Line Probe Assa¥ 1ra linea

2010 Pruebas de Farmacosensibilidad no comerciales (MODS, CRI, NRA)

2010 Xpert MTB RIF @ 2004: Método Griess - Método rapido de Susceptibilidad a la rifampicina e isoniacida
2011 Microscopia LED ;

AN | herelzEeen e peiees e e ISR, een Reneln & e e i TBE}\ 2005: Método de Susceptibilidad a drogas de primeray segunda linea - Método proporciones
2016 TB-LAMP, LPA-second line, Xpert MTB/RIF Ultra « __ AgarenPlaca

% 2007: : Método MODS - Método rapido de Susceptibilidad a la rifampicina e isoniacida

ﬁ 2011: Ensayo de Sonda en Linea, Genotype MTBDRplus
5

lll

2019  MGIT 960 - drogas de segunda linea
| GeneXpert MTB/RIF

2021 GeneXpert ultra

. + 2018- Ensayo de sonda en linea, Genotype MTBDRs|

“
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Diagnostico de TB en el Peru

Métodos para el diagndstico de TB:

e Baciloscopia: ZN , Auramina
e Cultivo: Sélidos ( LJ y Ogawa), liguidos (MGIT)
* GenXpert
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Diagnodstico de TB-MDR y TB-XDR en el Perv

Métodos para el diagndstico de TB-MDR:
* Line Probe Assay (Genotype MTBDRplus)
e MODS

* Bactec MGIT 960 — SIRE

* GenXpert

I

g

Métodos para el diagnodstico de TB-XDR:
e Line Probe Assay (Genotype second line)
* Bactec MGIT 960 — Segunda Linea
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Otras drogas: Bedaquiline, Linezolid, Clofazimina,
Delamanid
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Ensayo de Sonda en Linea ( Genotype MTBDRplus)

Se utiliza para realizar confirmacion de TB = 1
. . Accuracy of line probe assays for the diagnosis of pulmonary and multidrug-resistant

Y para deteCtar resistencia a RIF (rpOB) Y d tuberculosis: a systematic review and meta-analysis

INH ( KatG, inhA).

Es una PCR convencional. Resultados en Sensibilidad  Especificidad

dos dias y alta carga bacilar (BK+) Rif 96.7% 98.8%
Iso 90.2% 99.2%

A partir de cultivo solido o esputo BK+

6 lals

Laboratorio de biologia molecular con 3
habitaciones separadas.
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Susceptibilidad a drogas mediante observacion
microscopica directa - MODS

v IS 4
SUSCEPTIBILIDAD A DROGAS DE Ca ra Cte risticas

Mycobacterium tuberculosis MEDIANTE
OBSERVACION MICROSCOPICA
(MODS)

* Se basa en la observacion de cordones caracteristicos

de Mycobacterium tuberculosis cuando crece en medio
liquido.

* Prueba rapida, detecta resistencia a isoniazida vy

rifampicina ( 7 — 14 dias)

* Diagnostica tuberculosis y TB-MDR a partir de muestras
de esputo tanto con frotis positivo o negativo.

6 lals
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BACTEC MGIT-960 para drogas de primera linea

U Aislamiento de Mycobacterium tuberculosis
dPruebas de susceptibilidad para drogas de primera linea:
| : Isoniazida
R: Rifampicina
/: Pirazinamida
(JResultados como minimo en 7 dias.

1 labs
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Plataforma Multifuncional Molecular Automatizada (PMMA)- Plataforma GeneXpert

v PCR en tiempo real. Plataforma cerrada y automatizada.

v Detecta la presencia de ADN de MTB ( bacilos vivos y muertos)
en la muestra y tfambién idenfifica los cambios en el ADN que
pueden producir la resistencia a la Rif.

v Amplifica gen rpoB, responsable del 95% de |la resistencia a Rif.
v Utilizado a partir de muestras pulmonares y extrapulmonares
v'Resultados en 2 horas. No valido para monitorear tfratamiento.

Xpert MTB/RIF: 131 bacilos por mL muestra
Xpert MTB/RIF Ultra: 16 bacilos por mL muestra

Resultado: 1 - 2 horas
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Pruebas de sensibilidad — primera linea. Peru, 2016-2021
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Pruebas de sensibilidad — primera linea. Peru, 2016-2021
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Ensayo de Sonda en Linea ( Genotype MTBDRsI)

Se utiliza para detectar resistencia a fluoroquinolonas(gyr Ay 1
GenoType MTBDRsI VER 20 gyr B) e inyectables de segunda linea ( rrs, ies)

et A partir de cultivo solido o esputo BK+

coreneseensees QYFA Locus Control fgyraf o ano o
ceeeeeneee gyrA wild type probe 1 [grrA WT1) S b I d d . 80_85 /
ceneeees gyrAwild type probe 2 lgyrd WT2) ensipilidad. 0
ceeneeeneeaes gy willd type probe 3 [gyrd WT3)
crrereneneens QYFA Mutation probe 1 [gyrA MUT1)
weeeeeeeee . gyrd mutation probe 2 [gyrA MUT2) L
o ammamentanns — Especificidad: 98%
ceereees GyPA MUtaliON probe 3B [gyrA MUT3B) *
ceeesaes gyrd mutation probe 3C lgyrd MUT3C)
weere gyrA mutation probe 30 [gyrA MUT3D)

wee gyrB Locus Control (gyrB]

gyrB wild type probe 1 [gyrB WT1)
e gyrB mutation probe 1 [gyr8 MUT1]
«eer gyrB mutation probe 2 [gyr8 MUT2)

el Si la mutacion es detectada, la resistencia debe ser aceptada

-+ rrs wild type probe 1 [rrs WT1)

- mmeemese —( 98%). Pero si la mutacion no es detectada, aunque el 80-

-+ rrs mutation probe 2 [rrs MUT2)

85% es susceptible, otro 15-20% podria ser resistente (80-

<o gis wild type probe 1 [eis WT1]

seeemeseeees g wild type probe 2 leis WT2) 85y
ceseennes gis wild type probe 3 leis WT3] (0]
-~ efs mutation probe 1 [eis MUT1]

coloured marker
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BACTEC MGIT-960 para drogas de segunda linea

Pruebas de susceptibilidad para las
drogas de segunda linea:

Capreomicina
Amikacina

Levofloxacina
Moxifloxacina

Nuevas drogas: H
Bedaquilina

Linezolid 1 @E@S
Clofazimina

Delamanid
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Pruebas de sensibilidad — segunda linea. Peru, 2019-2021
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Organizacion de la red de laboratorios de TB

L. Referencia= 29
25 LRR, 4 DIRIS
L. Local: 1811 (Hosp. Nac., C.S)
Incluye 87 lab. cultivo

UTM = 6690

v'P. Referenciales: P.S. 1ra. y 2da L.
vIdentificacion de Micobacterias
v'P. molecular, TB MDR y XDR

v GeneXpert

vE E.C: BK, cultivo y P.S.
v'Capacitacion, Supervision
vInvestigacion, Trans. Tecnologica

v'Cultivo

vP . Rapidas: MODS / Genotype/ GeneXpert
vIdentificacion de Micobacterias

vE E.C: BK, cultivoy P.S.

v'Capacitacion, Supervision

vInvestigacion

eMicroscopia
eCultivo

%i ‘2“
‘—%E eGeneXpert
bl 28

eCapacitacion
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Expansion de técnicas
diagnosticas rapidas

% Lab. GeneXpert TB (38)
GeneXpert por implementar (5)
™ LPA ( Genotype): 6

® MODS ( fenotipica):4

© LPA segunda linea (Genotype)

Ano: 2022
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Algoritmos diagndsticos

GEMEXPERT

l

| Colectar dos muestras. La segunda se utiliza en el caso que Xpert salga resultado indeterminado |

i | | |
MTBE NO MTB DETECTADO, MTB DETECTADO, MTE DETECTADO, Sin resultado,
DETECTADD resistencia a la RIF resistencia a la RIF RIF indeterminada errar o prueba
NO DETECTADA DETECTADA no vdlida
¥ ' ' i |
-Realizar Iniciar tratamiento con Iniciar tratamiento -Repetir Xpert con -Repetir Xpert
seguimiento régimen primera linea para TB MDR nueva muestra CON NUeva
Dx, de acuerdo - Iniciar ttocon muestra
aMNT. régimen de 1ra linea
'LIJ_’?' histo | I LPA 1° linea/MODS | LPA 2° linea
clinico para fas ] MGIT 1° y 2° linea ;
decisiones de l
tratamiento. Con segunda
muestra
I Sensible aH | I Resistente a H I indeterminada
hacer cultive LPA 1ra Linea /MODS/GeneXpert
Continuar Tto Iniclar Teo de TB
TB sensible monoresistente o

poliresistente segln
esguema PS completa

3 [ Resistente - H ] [ Resistente - R ] [ MDR ]
LPA 2° linea
MGIT 1%y 27 linea ‘

LPA 2° Linea, MGIT 1° y 2° Linea }f-

hJ ¥ Y

| MGIT: R-Z-Lfx-Mfx1.0-Amk-Cm I[ MGIT: H-Z-Lfx-Mfx1.0-Amk-Cm ] [ MGIT: Z-Lfx-Mfx1.0-Amk-Cm ]

Con algun resultado resistente en LPA 2da linea procede ademads: Bdg, Cfz, Lzd (MGIT), DIm
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