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RESUMEN

INTRODUCCION: La recogida rutinaria de esputo para identificacion etiologica en las infecciones del tracto
respiratorio inferior no es una practica recomendada de forma universal. EI motivo del presente trabajo
es analizar su aportacion al manejo clinico inmediato del enfermo hospitalizado por patologia infecciosa
respiratoria.

PACIENTES Y METODO: 98 pacientes consecutivos ingresados en un servicio de Neumologia por un cuadro
infeccioso respiratorio. Cultivo de esputo al ingreso. Recogida de datos prospectiva.

RESULTADOS: Muestras de esputo obtenidas en 65 casos. 10 de calidad aceptable y el resto mala. 8
cultivos positivos, todos ellos para gramnegativos, la mitad bacilos no fermentadores. El resultado del
cultivo de esputo fue Util para la modificacion de la antibioterapia empirica inicial en 2 casos. La ausencia
de patologia neurolégica previa se asocia a una mayor probabilidad de obtencion de esputo (OR 10’15, p <
0’001), la edad mayor de 75 anos constituye un factor negativo para la obtencién de muestras (OR 0’36,
p < 0’05).

CONCLUSIONES: La peticion sistematica de cultivo de esputo no se traduce en una ventaja terapéutica

para el paciente, sobre todo en condiciones de procesado y cultivo no idoneas.

PALABRAS CLAVE: Esputo, infecciones del tracto respiratorio, agentes antibacterianos.

INTRODUCCION

La recogida rutinaria de esputo para identificacion
etiolégica en las infecciones del tracto respiratorio
inferior es una practica recomendada en multiples
guias de manejo clinico, sobre todo las referidas al
medio hospitalario*®. Sin embargo, algunas no la
citan”®y otras solo la aconsejan cuando se cumplen
ciertas caracteristicas del paciente, de la calidad de las
muestras, de la infraestructura del hospital o segin la

gravedad de la infeccion®®3. Los trabajos enfocados a
dilucidar su utilidad tampoco permiten recomendar su
uso rutinario de manera indudable, sobre todo en la
neumonia adquirida en la comunidad, el tipo de infeccion
en el que mas se ha estudiado este aspecto’#*6,

Por ello, el motivo del presente trabajo es analizar su
aportacion al manejo clinico inmediato del enfermo
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hospitalizado por patologia infecciosa de vias aéreas
inferiores y/o parénquima pulmonar, teniendo en cuenta
nuestra peculiar situacién: el analisis microbiolégico de
las muestras obtenidas en nuestro hospital se realiza en
un laboratorio externo fuera de esta ciudad.

PACIENTES Y METODOS

El propdsito principal de este estudio es analizar la
utilidad de la recogida rutinaria de esputo al inicio del
ingreso hospitalario para el manejo clinico del paciente,
dadas las circunstancias peculiares de infraestructura
de nuestro hospital, como es la ausencia de analisis
microbiolégico de muestras dentro del mismo y su
envio a un laboratorio externo situado en otra ciudad.

Entre el dia 1/12/09 y el dia 5/10/11 se recogieron
de forma prospectiva los datos de 98 pacientes
consecutivos ingresados a cargo del servicio de
Neumologia por un cuadro infeccioso (de comprobado
o0 presumible origen bacteriano) que afectase a las
vias aéreas inferiores y/o el parénquima pulmonar. Se
toma como unidad del estudio el episodio de ingreso
hospitalario, porlo que en alglin caso un paciente puede
aparecer dos 0 mas veces (sucedié en muy contadas
ocasiones). Las causas de exclusion del estudio fueron:
alta sospecha de tuberculosis al ingreso o diagnéstico
durante el mismo, infeccidbn declarada después de
varios dias de ingreso (nosocomial) y muestras no
obtenidas de esputo espontaneo del enfermo.

Se establecieron cuatro categorias de infeccion del
tracto aéreo inferior: 1) agudizacion de enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC) ya conocida, 2)
infeccion de bronquiectasias, 3) neumonia adquirida
en la comunidad e 4) infeccion de vias aéreas inferiores
sin implicacion del parénquima pulmonar en pacientes
sin EPOC ni bronquiectasias. Para la inclusion en los
grupos 1y 2 el paciente debia presentar un diagnéstico
previo de EPOC o bronquiectasias respectivamente, o
bien ser filiados de tales entidades durante el ingreso.
Para la inclusion en el grupo 3, debia aparecer en
la radiografia de térax una imagen compatible con
consolidacion neuménica y ser excluida durante el
ingreso cualquier otra patologia responsable de dicha
lesién radiologica.
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Se solicitaba cultivo de esputo la primera vez que el
paciente era visto por el neumologo, una vez ingresado
0 en el momento mismo del ingreso, dependiendo
de los casos. En ese momento, se cubria una ficha
especifica con los datos del paciente (filiacion, tipo
de infeccién, comorbididad y caracteristicas del
paciente o de la infeccion que, segln las guias vigentes
entonces? 5911131721 - recomendasen la recogida de
esputo), la cual se completaba cuando se obtenia
muestra de esputo suficientemente voluminosa (horas
aproximada de obtencion, de inicio de la antibioterapia,
de envio al laboratorio interno y aproximada de llegada
al laboratorio externo) o al alta (si no se habia obtenido
muestra). La recogida de muestras la realizaba el
personal de planta y las remitia al laboratorio interno.
Desde el mismo partian hacia el de referencia a las
15 horas todos los dias excepto sabados, domingos y
festivos, y eran procesadas en el laboratorio externo
a las 9 horas aproximadamente del siguiente dia
laborable (duraciéon del transporte unas 18 horas).
Si no eran enviadas en el mismo dia, las muestras
de esputo se guardaban en nevera hasta poder ser
remitidas al laboratorio de destino. De cada paciente
se obtuvo hasta un maximo de tres muestras (en caso
de obtener mas de una, los datos de obtencion, inicio
de antibioterapia y llegada a los laboratorios interno
y externo se refieren a la primera muestra por orden
temporal). Nunca se retrasoé el inicio de antibioterapia
hasta la obtencién del esputo.

Se consider6 como objetivo principal la cuantificacion
del nimero de pacientes en los cuales el resultado
del cultivo de esputo influia en la modificacién de la
antibioterapia aplicada. Son objetivos secundarios: 1)
el analisis del intervalo entre la recogida de esputo
y el inicio de la administracion de antibiéticos; 2) el
retraso desde la obtencion del esputo hasta la llegada
del mismo al laboratorio interno y posteriormente al
externo, procesador (este Ultimo calculado segin las
premisas antes expuestas); 3) la evaluacion de la
calidad de los esputos; 4) los gérmenes detectados en
esta recogida de muestras (incluida Candida, que no se
consider6 patologica).

Para la evaluacion de la calidad de los esputos, no
contamos con una valoracién cuantitativa microscopica
estandar (a saber, buena calidad implica la observacion
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de menos de 10 células epiteliales y mas de 25
polimorfonucleares por campo de 100 aumentos?)
y solo recibimos una valoracién semicuantitativa,
calificando a estos elementos celulares como “escasos”,
“moderados” o “abundantes”. Para el presente trabajo,
elaboramos una clasificacion arbitraria cuyos grados
serian: 1) esputo de buena calidad, con “abundantes
leucocitos y escasas células epiteliales”; 2) esputo
de calidad aceptable, con “abundantes leucocitos y
moderadas células epiteliales”, o bien “moderados
leucocitos y escasas células epiteliales”; 3) esputo de
mala calidad, cualquiera de las demas combinaciones.

Para el estudio de las posibles asociaciones estadisticas
se ha utilizado el método de chi-cuadrado, tomando
como umbral de significacion p < 0’05. Los datos se
han manejado con el programa Microsoft Office Excel
2003.

RESULTADOS

Se obtuvieron todos los datos objeto de estudio en los
98 casos incluidos, excepto uno en el que no se pudo
concretar la hora de administracion de la primera dosis
de antibiético y otro en el que no se pudo registrar la
hora de llegada de la muestra al laboratorio interno (y,
por lo tanto, tampoco al externo).

La proporcion entre sexos fue de 1'35:1 a favor de
las mujeres (57 frente a 42 varones). La edad de los
pacientes (Tabla 1) era de 73’79 + 15’95 (media
+ desviacion estandar -DS-), con una mediana de
79, moda de 83 y rango de 29-96 anos. La estancia
hospitalaria media fue de 9’4 + 6’26 dias, con mediana
de 8, moda de 7 y rango de 0-35. De los 98 pacientes,
3 fueron trasladados a otros centros (1 de ellos por
carecer en nuestro centro de Unidad de Cuidados
Intensivos) y 8 exitus.

Encuantoalas categorias otipos deinfeccion previamente
establecidos, se emiti6 un diagnéstico de agudizacion
de EPOC de probable causa infecciosa en 18 casos,
infeccion de bronquiectasias en 3, neumonia adquirida
en la comunidad en 29 e infeccion de vias aéreas
inferiores sin implicacion de parénquima pulmonar ni
diagnéstico previo de EPOC o bronquiectasias en 48

Tabla 1.

Media | DS Mediana | Moda | Rango
Edad 7379 | 1595 79 83 29-96
Dias de estancia 9'4 6’26 8 7 0-35
PSI (solo neumonias) 331 1'28 4 4 1-5
Performance status 1’33 1'36 1 0 0-4
Tiempo antibiotico-espu- | 35'48 | 3624 28 12 (-12)-
to en horas 214
Tiempo esputo-laborato- | 14’09 | 15’46 12 1 0-81
rio interno en horas
Tiempo esputo-laborato- | 43’37 | 42’38 37 25 20-
rio externo en horas 132

Caracteristicas de los pacientes e intervalos entre administracion
de la primera dosis de antibiético, recogida de esputo y llegada del
mismo al laboratorio interno y al externo. DS: desviacion estandar.
PSI: Pneumonia Severity Index.

En 67 casos se describieron enfermedades
concomitantes de tipo no respiratorio. La comorbididad
mas frecuente era, por orden de importancia, de tipo
cardiaco (42 casos), patologia respiratoria previa
(37, 20 de ellos EPOC ya conocidos), afectacion del
sistema nervioso central (35, sobre todo enfermedad
de Parkinson y demencia senil) y diabetes mellitus (16)

(Tabla 2).

Tabla 2.
Cardiopatia 42
Patologia respiratoria: 37
- EPOC 20
-Asma 7
- Broncopatia crénica no filiada 1
- Bronquiectasias 3
- Carcinoma broncogénico no microcitico: 4
- Bronquioloalveolar 1
-Adenocarcinoma 1
- Escamoso 1
- En proceso de filiacion histologica 1
- Cicatrices post-tuberculosas 1
- Traumatismo toracico actual 1
Hepatopatia 1
Nefropatia 6
Afectacion del sistema nervioso central 35
Diabetes mellitus 16
Otras neoplasias 3
- Prostata 2
- Mieloma 1

Comorbididad detectada en la serie de casos.
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Solo 4 de los 18 pacientes con agudizacion de EPOC
no cumplian los criterios indicados en guias de practica
clinica vigentes en aquel momento®®* para la recogida
de esputo. Todos los pacientes diagnosticados de
neumonia adquirida en la comunidad cumplian al
menos uno de los criterios (a saber, indicadores de
gravedad o factores de riesgo para etiologia no habitual)
recomendados en las guias %1218 19,21,

Para cuantificar la gravedad de la presentacion de los
casos de neumonia, se recurrioé al baremo Pneumonia
Severity Index (PSl) o criterios de Fine?? (ver Tabla
1y Figura 1). 3 casos correspondian al grado |, 6 al
grado I, 4 al grado Ill, 11 al grado IV y 5 al grado V
de dicha escala. Otro parametro de clasificacion de la
gravedad de los pacientes recogido en este estudio
es el Performance status (ver Tabla 1 y Figura 2). 35
pertenecian al estadio 0, 30 al estadio 1, 7 al estadio
2, 17 al estadio 3y 9 al estadio 4.

En cuanto a las muestras de esputo, estas fueron
obtenidas en 65 casos. En 8 se obtuvieron antes de la
infusién de la primera dosis de antibiético, en otros 24
pacientes en el plazo de un dia a partir de la misma,
en 15 entre las 24 y 48 horas, en 10 entre las 24 y
las 72 horas y, por ultimo, en 7 pasadas 72 horas de
la primera dosis de antibiético (Figura 3). En cuanto a
la demora entre la obtencién de la muestra por parte
del enfermo y su llegada al laboratorio interno, en 20
casos fue menor de 4 horas, en 37 menor de un dia
y en los 7 restantes excedié ese plazo (Figura 4). La
demora entre la obtencion de la muestra y la llegada
al laboratorio externo donde era procesada en 8 casos
fue menor de 24 horas, en 38 se prolongd a entre
24 y 48 horas y en los otros 18 super6 los dos dias
(Figura 5). En lo referente a la calidad de las muestras
recogidas, siguiendo la clasificacion antes expuesta,
ninguna cumplié los criterios de calidad “buena”, 10
satisficieron los de “aceptable” y las 55 restantes
fueron “malas”.

Se obtuvieron ocho cultivos positivos (en total nueve
cepas, en un cultivo se identificaron dos distintas -
Tabla 3-), en todos ellos crecieron exclusivamente
bacterias gramnegativas (cinco eran bacilos entéricos
no fermentadores). También se inform6 del aislamiento
de especies de Candida en 33 muestras (la mitad de
las obtenidas).

YAl Pneuma 20128 (2)

Figura 1. Gravedad de las neumonias segun Pneumonia Severity Index

Gravedad de las neumonias (P5I)

Figura 2. Performance status de los pacientes

Performance status

Figura 3. Separacion en horas entre la infusion de la primera dosis
de antibidtico y la recogida de la primera muestra de esputo. En la
columna “< 0" se recogen los casos en los que la recogida fue anterior
a la administracion de la primera dosis de antimicrobiano.

Separacion en horas entre antibiotico y recogida de muestras
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Figura 4. Separacion temporal en horas entre la obtencion de la
muestra en planta y la llegada de la misma al laboratorio interno (no
procesador).

Horas para la llegada al laboratorio interno

3

Figura 5. Intervalo en horas entre la obtencion de la muestra de esputo
y su llegada al laboratorio externo donde es procesada.
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Tabla 3.
Esputo 1 Escherichia coli
Esputo 2 Stenotrophomonas maltophilia
Esputo 3 Klebsiella pneumoniae *
Esputo 4 Enterobacter cloacae
Esputo 5 Pseudomonas fluorescens y Acinetobacter junii
Esputo 6 Pseudomonas spp. *
Esputo 7 Morganella morganii
Esputo 8 Pseudomonas aeruginosa

Resultados de los cultivos positivos para especies bacterianas. *: ca-
sos en los que el diagnéstico microbioldgico y el antibiograma fueron
(tiles para la modificacion de la antibioterapia empirica.

En lo referente al objetivo principal del estudio, el
resultado del mismo fue determinante para modificar
la antibioterapia empirica en dos casos. En dos mas,
el resultado habria sido tenido en cuenta a la hora de
modificar la antibioterapia inicial si se hubiese conocido
con mayor antelacion, pero en ambos se hubo de llevar
a cabo una modificacion empirica de la terapia inicial.

En otro caso se identificé Streptococcus pneumoniae en
hemocultivo siendo los cultivos de esputo negativos.
Se ha comprobado que la ausencia de patologia
neurolégica previa se asocia a una probabilidad mucho
mayor de obtencién de esputo (OR 10’15, p<0’001). La
edad mayor de 75 anos supone un factor que dificulta,
por el contrario, dicha obtencion (OR 0’36, p<0’05).
No se han detectado asociaciones estadisticamente
significativas entre los tiempos de demora en la
obtenciény el procesado de las muestras, por una parte,
y la calidad, el rendimiento diagnostico o el porcentaje
de aislamiento de Candida en los esputos por otra.

DISCUSION

Una de las posibles trabas para la generalizacion de
los resultados obtenidos en este estudio es la reunion
en el mismo de pacientes con diferentes diagnosticos,
siempre dentro de la patologia infecciosa aguda del
tracto respiratorio inferior. Hemos querido incluirlos
todos porque creemos que esta agrupacion es la que
mejor se cine a la actividad clinica diaria en una Unidad
de Neumologia: en el momento del ingreso en muchas
ocasiones no estan todavia claros el diagnostico exacto
del proceso al que nos enfrentamos o la existencia de
antecedentes respiratorios especificos y muchas veces
los consideramos simplemente como “infecciones
respiratorias” hasta que una evaluacion mas profunda
0 mejor documentada nos permite catalogarlos con
mayor precision. Sin embargo, la mayoria de los trabajos
similares a este hallados en la bibliografia*5¢ hacen
referencia a neumonia adquirida en la comunidad, con
mayor o menor gravedad en su presentacion, por lo que
las comparaciones con los resultados de los mismos
habran de hacerse teniendo en cuenta esta diferencia.

Nuestra muestra presenta una edad media elevada
(73 + 15 anos), mayor que los estudios antes
resenados. En el analisis estadistico hemos comprobado
que la edad mayor de 75 anos dificulta la obtencion del
esputo, al igual que en el trabajo de Ewig et al°. A pesar
de ello, el porcentaje de obtencion de muestras ha sido
muy alto (65 de 98 casos). Quizas haya influido en ello la
presencia de patologias mas propensas a la produccién
de expectoracion que la neumonia (3 casos de infeccion
de bronquiectasias, 18 de agudizacion de EPOC) y la
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blsqueda activa de las muestras para poder elaborar el
estudio. Este porcentaje alto de obtencién de muestras
permite a nuestro entender tomar en consideracion los
resultados de aqui extraidos con una mayor fiabilidad.

También es llamativa la elevada comorbididad en nuestra
muestra de pacientes, acorde a su avanzada edad. Una
aportacion interesante del presente estudio estriba en la
asociacion inversa entre la existencia previa de patologia
neuroldgica y la obtencién de esputo. Esta asociaciéon no
habia sido enunciada por ningln trabajo previamente,
que conozcamos. Su explicacion parece logica, dado
que el padecimiento de patologia neurologica impide
en muchas ocasiones la coordinacion necesaria para
la expulsion voluntaria del esputo (las muestras no
espontaneas no fueron aceptadas para el presente
estudio).

Resulta curioso, sin embargo, que, a pesar de la elevada
edad media de la muestra y de los numerosos casos de
comorbididad, solo untercio de los pacientes reconociese
una calidad de vida general previa al ingreso seriamente
mermada (Performance status 4-5).

Al igual que han puesto de manifiesto otros trabajos que
incluian pacientes con neumonia?3, un alto porcentaje
de enfermos ingresados por esta entidad no pertenecen
a los grupos cuya gravedad aconseje el tratamiento
intrahospitalario (segln el baremo PSI, en nuestro caso
un 55 % serian tributarios de seguimiento ambulatorio
-ver Figura 1-). Creemos que esto se debe a que la
implantacién de estos indices de gravedad en la practica
clinica diaria todavia es demasiado baja.

El nGmero de cultivos bacterianos positivos en este
estudio fue bajo (8 de 65 casos -12 %-, en uno se
aislaron dos especies distintas). A esta baja rentabilidad
pudieron contribuir varios factores. En primer lugar,
el retraso en la obtencion del esputo a partir del inicio
de la antibioterapia, mayor que en otros trabajos'®. Asi,
solo en 8 casos la obtencion del esputo fue anterior a
la administracion de la primera dosis del antibiético, y
en otros 24 dentro de las primeras 24 horas posteriores
a la misma. En segundo lugar, aunque la recogida
del esputo por parte del personal de planta se hizo
con bastante celeridad desde su obtencion (solo en
siete casos se retrasé mas de 24 horas su llegada al
laboratorio interno), se demord demasiado tiempo su
procesado, puesto que Unicamente en ocho casos se
consiguid hacer llegar la muestra al laboratorio externo
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procesador en menos de un dia. Como sabemos, algunos
patégenos respiratorios frecuentes, como neumococo o
Haemophilus, necesitan ser procesados en menos de 4
horas para poder conseguir su crecimiento en los medios
de cultivo'® (esto explicaria que haya sido identificado
Streptococcus pneumoniae por hemocultivo en un caso
con cultivo de esputo negativo). Probablemente estos
retrasos en la obtencion y el procesado hayan sesgado
el espectro bacteriano recogido en este estudio: todas
las cepas aisladas son gramnegativas y es positivo para
bacilos no fermentadores el 50 % de todos los cultivos
bacterianos positivos. De hecho, algunos trabajos
mencionan como una de las principales contribuciones
del cultivo de esputo al diagnéstico microbiolégico
su alto valor predictivo negativo para los gérmenes
gramnegativos?*.  Sin embargo, dadas nuestras
dificultades para un correcto procesado, dudamos de si
esta aseveracion puede ser asumida en nuestro caso.
Ademas, en el caso particular de este tipo de gérmenes
no es factible descartar que sean colonizadores no
implicados en el proceso infeccioso actual, sobre todo en
pacientes con EPOC, fibrosis quistica o bronquiectasias
de otro origen.

Por otra parte, aun teniendo en cuenta las limitaciones
de nuestra clasificacion de la calidad de las muestras
(sin criterios numeéricos), solamente 10 obtuvieron una
descripcion “aceptable” y ninguna “buena”. Esta cifra es
anormalmente baja, al compararla con otros estudios®25.
Es probable que en ello hayan influido los retrasos
descritos en el procesado y también que esta baja calidad
repercutiese en el pobre porcentaje de cultivos positivos
para bacterias potencialmente patégenas. En el posterior
estudio estadistico, no se han encontrado asociaciones
significativas entre el rendimiento diagndstico de las
muestras y los factores aqui enunciados, quizas por el
bajo nimero de cultivos positivos.

La cantidad de aislamientos de Candida es muy alta
(50’7 %). En el trabajo con mayor semejanza al nuestro
que hemos hallado en la literatura, el de Ewig et al*®
(que recogia una experiencia similar en un hospital
cuyo laboratorio de Microbiologia también era externo),
el crecimiento de esta especie se asociaba a un mayor
retraso en el procesado, aunque sin significacion
estadistica. En nuestro estudio, una demora media mayor
de 43 horas y en ningln caso inferior a 20 podria explicar
este porcentaje tan elevado de aislamientos de este
hongo. No hemos podido establecer, de todos modos,
un nimero de horas a partir del cual el crecimiento
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de Candida se volviese mucho mas frecuente (OR
entre cultivos positivos y negativos para Candida en
cuanto a tiempo de demora en el procesado igual a
1). Probablemente esto pueda explicarse porque en
todos los casos la demora en el procesamiento de las
muestras es muy elevada.

El objetivo principal del estudio era cuantificar el
nimero de casos en los cuales el conocimiento del
resultado del cultivo incidiese en la modificacion de la
terapia empirica inicial. Este hecho, igual que en otros
trabajos similares?®626, se dio de forma anecdética, en
solo dos casos.

Ademas, nuestros datos apuntan a que el diagnostico
microbiolégico no supone una mayor supervivencia:
en uno de los dos casos en que lo obtuvimos el
conocimiento del germen no resulto suficiente para curar
la infeccion y el paciente fue exitus. Esto concuerda con
las conclusiones de otras publicaciones* (excepto en
los ingresados por neumonia en cuidados intensivos!?).
De todos modos, creemos que debemos ser muy
cuidadosos en la extrapolacion de los datos obtenidos
por otros autores, porque en muchos casos proceden
de paises donde el grado de resistencia a antibiéticos
es diferente al nuestro y ademas la mayoria de tales
trabajos no son actuales, sabiendo que las resistencias
a antimicrobianos tienden a aumentar con el paso del
tiempo.

En otros dos casos, el diagnostico microbiolégico habria
sido de utilidad para la modificacion de la antibioterapia
inicial, pero esta hubo de hacerse de modo empirico por
la tardanza de los resultados (de media unos siete dias
en nuestro centro). Esta es otra de las limitaciones que
conlleva para la practica clinica diaria la realizacion del
estudio microbiologico en condiciones muy diferentes
a las ideales.

Por ello, y desde el punto de vista del apremio que
para el clinico supone el tratamiento de una infeccion
del tracto respiratorio inferior, podemos concluir que
la peticion sistematica de cultivo de esputo no se
traduce en una ventaja terapéutica para el paciente
en la inmensa mayoria de los casos. Es cierto que la
utilidad de un cultivo de esputo positivo para el germen
patégeno esta fuera de toda duda (identificacion
de gérmenes resistentes, ahorro de antibidticos de
reserva, datos epidemiolégicos). Sin embargo, las
dificultades para obtener un diagnoéstico microbiolégico

cierto a partir del mismo también son considerables:
calidad deficiente en la mayoria de las muestras?, falta de
sensibilidad, escasa superioridad del cambio terapéutico
apoyado en datos microbiol6gicos respecto al empirico,
tiempo necesario para la obtencion de resultados a
partir del cultivo?. De todos modos, como ya hemos
dicho anteriormente, y de acuerdo con otros autores?,
consideramos estas conclusiones solo aplicables a
centros con nuestras mismas caracteristicas, es decir, en
los cuales el procesado y el cultivo de las muestras de
esputo se realicen con una demora elevada
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