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Sensibilidad diagnostica de la ampliacion de
los criterios hematologicos y renales para la

definicion de sindrome urémico hemolitico
Diagnostic sensitivity of extended renal and hematologic
criteria to define hemolytic uremic syndrome

Dr. Alejandro Balestracci®, Dra. Luciana Meni Battaglia®, Dr. Ismael Toledo",
Dra. Sandra M. Martin®, Dra. Iris Puyol”, Dra. Laura Beaudoin® y Dra. Natalia L. Robledo"

RESUMEN

Introduccion. Ladefinicién habitual de sindrome
urémico hemolitico causado por Escherichia coli
productora de toxina Shiga (STEC-SUH) se
basa en la presencia de anemia, plaquetopenia
y elevacion de los niveles séricos de creatinina,
acompafiadasono de proteinuriay /o hematuria.
La definicién estricta solo acepta como criterio
renal el aumento de la creatinina sérica. La
definicién amplia mantiene criterios renales
flexibles, aunque reemplaza la anemia por
hemolisis y acepta la caida brusca del recuento
plaquetario como indicador de consumo
plaquetario. El objetivo de este estudio fue
estimar y comparar la sensibilidad diagndstica
de dichas definiciones en pacientes con STEC-
SUH como diagnéstico de egreso hospitalario.
Poblacion y métodos. Revisién retrospectiva
de las historias clinicas de pacientes con SUH.
Se calcul6 la sensibilidad y el valor predictivo
positivo con sus intervalos de confianza 95 %
(IC95 %) de las tres definiciones en funcion del
diagnéstico deegreso de STEC-SUH (diagnéstico
dereferencia). Se utilizé la prueba de McNemar.
Resultados. De 208 pacientes, 107 (51,4 %)
fueron identificados con la definicion estricta,
133 (63,9 %) con la habitual; y 199, con la amplia
(95,6 %). La sensibilidad resulté menor para la
definicion estricta (51,4 %; IC 95 %: 44,8-58,3),
intermedia paralahabitual (63,9 %;1C 95 %: 56,9-
70,4) y mayor para la amplia (95,6 %; IC 95 %:
91,6-97,8); (p < 0,001).

Conclusion. Las distintas definiciones de STEC-
SUH presentaron diferencias significativas enla
sensibilidad diagnéstica. Dado que la definicién
ampliaalcanzé unasensibilidad superioral 95 %,
suuso generalizado podria disminuirla demora
diagnéstica.
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trombocitopenia, lesion renal aguda, diagndstico.
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INTRODUCCION

El sindrome urémico hemolitico
mediado por Escherichia coli
productora de toxina Shiga (STEC-
SUH) se presenta luego de un episodio
de diarrea, habitualmente con sangre,
y se caracteriza por la presencia de
anemia hemolitica microangiopatica,
trombocitopenia y dafio renal agudo.'?
Afecta en forma predominante
a nifios menores de cinco afios, el
compromiso renal estd presente en
todos los pacientes y también puede
haber manifestaciones extrarrenales.!
La mortalidad en la etapa aguda
es del 3 %, principalmente por
compromiso neuroldgico, y un tercio
presenta secuelas alejadas, sobre
todo renales.** En Argentina, el SUH
es una de las principales causas de
lesion renal aguda y de trasplante
renal en pediatria, y constituye un
problema critico para la salud publica
con alto impacto social, sanitario y
econémico.*>” Los registros oficiales
muestran que es una enfermedad
endémica, con la mayor incidencia
en el mundo. El promedio de casos
por afio entre 2014 y 2018 fue de 337,
y la incidencia en el afio 2019 fue de
6,23 casos cada 100 000 menores de
cinco afios.®

La definicién ideal de caso deberia
ser aquella que maximiza la inclusién
de pacientes con STEC-SUH y
minimiza la inclusién de quienes
no lo tienen; sin embargo, si se tiene
en cuenta la incidencia elevada en
Argentina, la ausencia de tratamiento
especifico y la morbilidad también
elevada, una definicién muy sensible
permitiria optimizar el manejo
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clinico temprano y realizar intervenciones para
reducir la diseminacién bacteriana.” Existen
varias definiciones aceptadas,”'? con diferencias
en algunos de sus criterios, pero atin no se
ha determinado c6mo afectan la capacidad
diagnoéstica a nivel local. El objetivo de este
estudio fue estimar y comparar la sensibilidad
diagnéstica de las tres definiciones mas
utilizadas en pacientes con diagnéstico de egreso
hospitalario de STEC-SUH.

POBLACION Y METODOS

Estudio retrospectivo, observacional analitico
y transversal. La poblacién de estudio estuvo
conformada por las historias clinicas de los
pacientes internados consecutivamente en un
hospital pediétrico entre el 1 de enero de 2000
y el 31 de diciembre de 2019 que reunian los
siguientes criterios: diagndstico de egreso
hospitalario de SUH y edad menor de 18 afios.
Los criterios de exclusién fueron: historias clinicas
con datos insuficientes y SUH atipico confirmado
o sospechado, asociado a enfermedades sistémicas
y/o a farmacos.

Las definiciones de caso de STEC-SUH
incluyen tres dominios: renal, anemia y
trombocitopenia.”'? En este estudio se considera
el diagndstico de egreso hospitalario como
estdndar de referencia y las definiciones a
evaluar se denominaron: a) definicién habitual,
correspondié a la mds utilizada,®’ b) definicién
estricta, aquella con criterios mds rigidos,” > 1!
y ¢) definicién amplia, basada en criterios mds
flexibles'? (Tabla 1).

Las variables evaluadas fueron la duracién de
la fase prodrémica, la presencia de diarrea acuosa
o sanguinolenta, la edad y el sexo. Se registraron
los siguientes pardmetros de laboratorio en el
momento en que fue consignado el diagndstico de
SUH en la historia clinica: hematocrito, recuento

de plaquetas, presencia de esquistocitos, niveles
de lactato deshidrogenasa (LDH) y de creatinina,
hematuria y/o proteinuria. En los pacientes sin
andlisis de orina, se consigné si existia anuria, y en
los que, al momento del diagnéstico, presentaban
hematocrito, creatinina y /o recuento de plaquetas
normales, se registraron los dias hasta que el
hematocrito descendi6 por debajo del 30 %, la
creatinina super6 el valor limite y las plaquetas
disminuyeron a menos de 150 000/ mm®. Ademas,
se registré si hubo rescate de microorganismo. El
estudio fue aprobado por el Comité de Etica local.

Definiciones

El diagnéstico de infeccién por STEC se
confirmé por al menos uno de los siguientes
métodos: deteccién de los genes de la toxina
Shiga 1y 2 por reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR), aislamiento de STEC en
coprocultivo, y deteccién de toxina Shiga libre
en materia fecal y/o deteccién de anticuerpos
antilipopolisacdridos.? En los pacientes con
resultados negativos y en ausencia de sospecha
o confirmacién de SUH atipico, se asumié un
cuadro infeccioso causado por STEC. Se consider6
la fase prodrémica como el periodo comprendido
entre el primer dfa de diarrea y el diagnéstico de
SUH.?

Para la demostracion de anemia de origen
mecdnico, se consider6 la presencia de
esquistocitos en frotis de sangre periférica, y/o
aumento de LDH sérica (menores de un afo:
> 580 UI/L, 1-9 afios: > 500 UI/L y 10-19 afios:
> 330 UI/L) o ambos.! El limite superior de
creatinina (segun el método de Jaffé) se establecié
en 0,4 mg/dL para nifios menores de un afio y
en 0,7 mg/dL para nifios de entre 1y 12 afios."
Se defini6 hematuria como el hallazgo en orina
de mds de cinco glébulos rojos por campo y
proteinuria a la positividad en la tira reactiva

TasLa 1. Criterios diagnésticos de las tres definiciones alternativas de sindrome urémico hemolitico

Definicién Criterio para anemia Criterio para compromiso renal Criterio para trombocitopenia
Estricta”!*"  Hematocrito < 30 % con esquistocitos Creatinina sérica > limite normal <150 000/ mm?
y/o LDH elevada para la edad
Habitual®® Hematocrito < 30 % con esquistocitos Creatinina sérica > limite normal <150 000/ mm?
y/o LDH elevada para la edad y/o hematuria
y /o proteinuria
Amplia® Hemdlisis mecanica Creatinina sérica mayor al limite normal <150 000/ mm?

(esquistocitos y /o LDH elevada)

para la edad y/o hematuria

o caida stbita > 50 %
y /o proteinuria

LDH: enzima lactato-deshidrogenasa.
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(+ 0 més).’> Las complicaciones extrarrenales
evaluadas fueron el compromiso intestinal grave,
afectacién del sistema nervioso central, falla
multiorgdnica, dafio cardiaco, lesién pancredtica,
alteraciones oculares y /o muerte.

Analisis estadistico

Las variables continuas carecieron de
distribucién normal (prueba de Shapiro-Wilk)
y se expresaron como mediana (intervalo).
Las variables categdricas se presentan como
frecuencia de presentacién y/o porcentaje, y
se las comparé con la prueba de chi-cuadrado.
Se calcul6 la sensibilidad diagnéstica y el valor

TaBLA 2. Caracteristicas de los pacientes con sindrome
urémico hemolitico incluidos en este estudio

Caracteristica N (%)
Mediana (intervalo)

208 (100)
100 (48) / 108 (52)
2,08 (0,5-11,9)

Ntmero de pacientes
Sexo (femenino/masculino)
Edad (afios)

Duracién de la fase prodrémica (dias) 5(1-21)
Diarrea con sangre 173 (83)
Evidencia de infeccién por STEC 109 (52,4)
Necesidad de dialisis 102 (49)
Complicaciones extrarrenales 48 (23)
Muerte 5(2,4)

Datos expresados como frecuencia de presentacién (porcentaje)
o mediana (intervalo) segtin corresponda.
STEC: Escherichia coli productora de toxina Shiga.

predictivo positivo con intervalo de confianza
del 95 % (IC 95 %) de las definiciones de STEC-
SUH mencionadas (estricta, habitual y amplia)’'?
en funcién del diagnéstico de egreso de STEC-
SUH (diagnéstico de referencia). Debido a que
la poblacién de estudio estuvo conformada por
pacientes con diagnoéstico confirmado, no se
calcul6 la especificidad ni el valor predictivo
negativo de las distintas definiciones. Las
sensibilidades se compararon con la prueba de
McNemar extendida segiin Hawass.!” Dado
que el perfodo de estudio abarcé 20 afios, se
dividié la muestra, de manera arbitraria, en
dos subperiodos (antes y después de 2010) para
investigar si hubo cambios en la sensibilidad
diagnostica de las distintas definiciones a lo largo
del tiempo. Se utilizo el programa Statistix 7®, con
un valor de p <0,05.

RESULTADOS

Durante el perfodo de estudio, 210 pacientes
egresaron del Hospital General de Nifios
“Dr. Pedro de Elizalde” con diagnéstico de
SUH; todos presentaban datos suficientes en las
historias clinicas. Se excluy¢6 del estudio a dos
pacientes con SUH atipico. Las caracteristicas
demogrificas y clinicas de los pacientes incluidos
se resumen en la Tabla 2.

De los 208 sujetos estudiados, 107 (51,4 %)
fueron identificados con la definicién estricta,
133 (63,9 %) con la habitual y 199 con la amplia
(95,6 %). Ciento siete pacientes cumplieron con las

FiGUra 1. Niimero de pacientes identificados con cada definicion de sindrome urémico hemolitico, con todas y con ninguna de

ellas
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tres definiciones, determinado por el alcance de
la definicién estricta, en tanto que solo nueve no
cumplieron con ninguna de las definiciones, que
corresponde a los que no reunieron los criterios
de la definicién amplia (Figura 1). La ausencia
de anemia (hematocrito < 30 %) fue el criterio
no cumplido con mayor frecuencia, que impacté
tanto en la definicién estricta como en la habitual,
ya que ambas lo incluyen (Tabla 3). Sesenta y tres

TasLA 3. Criterios no cumplidos en las definiciones de
stndrome urémico hemolitico evaluadas

Criterio no cumplido Numero de
pacientes
n =208
Definicion estricta
Anemia 49
Anemia + creatinina elevada 14
Creatinina elevada 26
Trombocitopenia + creatinina normal 4
Trombocitopenia 8

Total de pacientes que no cumplen con la definicién 101

Definicién habitual

Anemia 63
Compromiso renal (creatinina elevada y /o

hematuria y /o proteinuria) 0
Trombocitopenia 12

Total de pacientes que no cumplen con la definicién 75

Definicién amplia

Hemodlisis mecanica 0
Compromiso renal (creatinina elevada y /o
hematuria y/o proteinuria) 0

o]

Consumo de plaquetas
Total de pacientes que no cumplen con la definicién 9

pacientes (30,2 %) no presentaban anemia, pero
todos tenian hallazgos compatibles con hemdlisis
mecdnica (esquistocitos y/o LDH elevada). De
ellos, 59 desarrollaron anemia luego de dos dias
(intervalo: 1-5), en tanto que los cuatro restantes
no tuvieron anemia durante todo el curso de la
enfermedad. La ausencia de anemia al ingreso fue
mads frecuente en los pacientes con complicaciones
extrarrenales y /o muerte (23/48 versus 40/160;
p = 0,002). La elevacién de la creatinina es un
criterio solo en la definicion estricta e impidi6 la
clasificacion adecuada de 40 casos (19,2 %); sin
embargo, todos ellos tenfan dafio renal expresado
por hematuria y/o proteinuria. Catorce de estos
pacientes superaron el valor limite entre uno y
tres dfas luego del diagndstico, los 26 restantes
mantuvieron valores normales hasta la resolucién
del cuadro agudo. A diferencia de lo observado
con la ausencia de anemia, este criterio no
se asocid con la presencia de complicaciones
extrarrenales y/o muerte (6/48 versus 34/160;
p =0,17). En relacién con los hallazgos en las
muestras de orina, 17 pacientes presentaron
hematuria aislada y 106 asociada a proteinuria;
en los restantes casos no habia resultados de
orina debido a la presencia de anuria. Por tiltimo,
12 pacientes no presentaron trombocitopenia;
pero en 3, pese a tener valores > 150 000/ mm?,
se constaté un descenso > 50 % con respecto a
los resultados de laboratorio del dfa previo. Un
cuarto paciente presenté caida en el recuento
plaquetario, aunque como sucedié luego de
tres dias de internacién, no se lo consideré un

TaBLA 4. Sensibilidad diagnostica de las distintas definiciones de sindrome urémico hemolitico evaluadas

Definicién Pacientes correctamente identificados, sensibilidad diagndstica y valor predictivo positivo
Periodo 2000-2019 Periodo 2000-2009 Periodo 2010-2019
n =208 n =122 n =286
Estricta n: 107 (51,4 %) n: 62 (50,8) n: 45 (52,3)
S:51,4 % (IC 95 %: 44,4-58,3) S: 50,8 % (IC 95 %: 41,6-59,9) S:52,3 % (IC 95 %: 41,3-63,1)
VPP: 100 % (IC 95 %: 95,6-100) VPP: 100 % (IC 95 %: 92,7-100) VPP: 100 % (IC 95 %: 90,2-100)
Habitual n: 133 (63,9) n: 78 (63,9) n: 55 (64)
S:63,9 % (IC 95 %: 56,9-70,4) S: 63,9 % (IC 95 %: 54,7-72,3) S:63,9 % (IC 95 %: 52,8-73,8)
VPP: 100 % (IC 95 %: 96,5-100) VPP: 100 % (IC 95 %: 94,1-100) VPP: 100 % (IC 95 %: 91,8-100)
Amplia n: 199 (95,6) n: 117 (95,9) n: 82 (95,3)

S:95,6 % (IC 95 %: 91,6-97,8)
VPP: 100 % (IC 95 %: 97,6-100)

S:95,9 % (IC 95 %: 90,2-98,4)
VPP: 100 % (IC 95 %: 96-100)

S:95,3 % (IC 95 %: 87,8-98,5)
VPP: 100 % (IC 95 %: 94,4-100)

N: ntmero de pacientes; S: sensibilidad; VPP: valor predictivo positivo; IC 95 %: intervalo de confianza del 95 %.
Periodo 2000-2019: definicién estricta versus habitual (p < 0,001); habitual versus amplia (p < 0,001).

Periodo 2000-2009: definicién estricta versus habitual (p < 0,001); habitual vs. amplia (p < 0,001).

Periodo 2010-2019: definicién estricta versus habitual (p = 0,004); habitual vs. amplia (p < 0,001).

Periodo 2000-2009 versus periodo 2010-2019: estricta (p = 0,83); habitual (p = 0,99); amplia (p = 1,00).
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descenso brusco. En consecuencia, solo nueve
pacientes no fueron alcanzados por la definicién
amplia (todos con valores >150 000/ mm? de
plaquetas y sin caida brusca del recuento).

La sensibilidad diagnéstica resulté menor
para la definicion estricta, intermedia para la
habitual y mucho mayor para la amplia, con
diferencias significativas entre ellas. Por otro
lado, al hacer un corte en la mitad del periodo
analizado, se observé que la sensibilidad de las
tres definiciones fue similar (Tabla 4).

DISCUSION

Una barrera potencial para el manejo
adecuado del STEC-SUH es la incertidumbre
que puede existir entre las distintas
definiciones de caso comtinmente aceptadas.
Esto es relevante porque muchos pacientes
consultan varias veces antes del diagndstico, el
cual es relativamente sencillo porque se basa
en pruebas de laboratorio que suelen estar
disponibles.’® En este estudio, se observ6 una
diferencia grande en sus sensibilidades, que
vari6 de 51,4 % en la definicién estricta a 95,6 %
en la més flexible. Dado que solo se incluyeron
pacientes con diagndstico de certeza de STEC-
SUH, no se calcularon sus especificidades; sin
embargo, debido a la prevalencia elevada de
esta enfermedad en Argentina, el uso de una
definiciéon muy sensible parece razonable. Desde
el punto de vista clinico, es importante que
el diagnéstico se establezca lo antes posible
para indicar la hospitalizaciéon del paciente
para que se instauren, de manera oportuna,
las medidas de sostén necesarias.”* Tanto la
definicién estricta como la habitual exigen la
presencia de anemia,”!" su ausencia fue la causa
mads frecuente de falla diagndstica en toda la serie.
El hematocrito elevado refleja deshidratacion
secundaria a pérdidas gastrointestinales, hecho
que se ha observado en mds de un tercio de los
pacientes al momento de la internacién.? De
manera remarcable, la hemoconcentracién se
asocia a mal prondstico,*** como se confirma
en la serie que aqui se presenta: su hallazgo
muestra una asociacion significativa con la
presencia de complicaciones extrarrenales y/o
muerte. Por lo tanto, dado que los pacientes més
graves no suelen presentar anemia al inicio del
cuadro,**® estas definiciones puede demorar
el reconocimiento de la enfermedad, con la
consiguiente pérdida de la mejor oportunidad
de tratamiento (por ejemplo, la correccién rdpida
de la volemia que ha demostrado ser eficaz en
disminuir los requerimientos de didlisis y la
mortalidad) y/o el traslado a centros de alta

complejidad.?** El reemplazo de la anemia
como requisito indispensable por el hallazgo
de hemolisis mecdnica demostrable por la
presencia de esquistocitos y/o aumento de
LDH podria facilitar el diagnéstico temprano de
la enfermedad." El consumo de haptoglobina
también puede utilizarse para el mismo fin;"* sin
embargo, en este estudio no se evalué porque esta
determinacién no se realiza de manera sistemética
en el hospital.

La definicion estricta es atin menos sensible
que la habitual porque, ademds del obstaculo
que representa la anemia, requiere como criterio
renal el aumento de la creatinina.”!%!! Debe
considerarse que, en casos leves o diagnosticados
en etapas muy tempranas, puede ser dificil
documentar cierto grado de lesién renal, porque
los niveles de creatinina pueden estar dentro
del rango normal a pesar de un aumento de
mds del 50 % con respecto al valor inicial, que
suele desconocerse.?* Ademds, muchos nifios
tienen hipoalbuminemia secundaria a una
ingestién baja de proteinas los dias previos;
esta situacion de hipercatabolismo también
puede acomparfiarse de valores de creatinina
engafiosamente bajos.””?® En la casuistica de
los autores, casi el 20 % de los pacientes tenfan
niveles normales de creatinina al momento de
la internacién, lo que hubiera impedido una
clasificacién adecuada. A diferencia de lo que
ocurrié con la anemia, que aparecié en 59 casos
durante el curso de la enfermedad, 26 casos
mantuvieron niveles normales de creatinina
hasta el alta. En cambio, la incorporacién de los
hallazgos urinarios (hematuria y/o proteinuria)
al dominio renal, como lo hace la definicién
habitual,®® permitié identificar 26 pacientes
mds, lo que aumenté de manera significativa
la sensibilidad diagndstica. De manera similar,
la definicién amplia también incorpora los
hallazgos urinarios con la consiguiente mejora
de la sensibilidad."”? Dado que la orina puede
contaminarse en pacientes con diarrea y que
la hemoglobinuria detectada por tira reactiva
puede representar hemoglobina intravascular
libre filtrada o mioglobinuria, algunos autores
observaron que el criterio renal basado en los
niveles de creatinina es mds especifico.?® En los
pacientes incluidos en este trabajo, se consider6 la
hematuria en relacién con el sedimento urinario
y, si bien no se evalud la especificidad, los autores
creemos que la presencia concomitante de los
otros criterios (hemdlisis y trombocitopenia)
en un nifio (en general menor de 5 afios) con
antecedente de diarrea con sangre sumado al
contexto epidemiolégico local, debe inducir una
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sospecha elevada de diagnéstico de STEC-SUH.
La imposibilidad de recolectar orina por anuria
no afectd la capacidad diagnéstica porque todos
los pacientes antiricos tenian niveles elevados de
creatinina y cumplian, de esta manera, el criterio
renal.

Por dltimo, la definicién amplia presenté
una excelente sensibilidad, ya que no exige
la presencia de anemia ni de niveles elevados
de creatinina,'? solo nueve pacientes no
fueron alcanzados por esta definicién (y, en
consecuencia, por ninguna) debido a la
ausencia de trombocitopenia o imposibilidad
de documentar un descenso brusco del recuento
plaquetario al momento de la consulta. La
ampliacion de este criterio al incorporar el
descenso brusco del recuento permitié clasificar
de manera adecuada a tres pacientes adicionales
con recuentos normales, pero en los que se
pudo constatar dicho descenso. Los nueve
pacientes que no pudieron ser identificados con
la definicién mds flexible mantuvieron recuentos
de plaquetas normales durante toda la internacién
y, aunque en uno de ellos se document6 un
descenso > 50 %, dado que ocurrié luego de tres
dias, no se lo consider6 como stibito. La ausencia
de trombocitopenia es un hallazgo infrecuente
(6-11 %)% en nifios con STEC-SUH y se debe
a que, en ocasiones, la caida de plaquetas es
transitoria y, por lo tanto, no se detecta.®! Ademds,
la ausencia de este criterio podria tener poco
impacto clinico, ya que suele observarse en
pacientes con formas leves de la enfermedad.**
Algunos autores también proponen el aumento
de la fraccién de formas inmaduras (> 3 %)
como marcador de consumo de plaquetas;'? este
pardmetro no fue estudiado en los pacientes de
esta serie. Por dltimo, y no menos importante,
desde el punto de vista epidemioldgico también
es relevante disponer de una definicién altamente
sensible para implementar, de manera oportuna,
medidas de aislamiento destinadas a limitar la
diseminacién bacteriana.”

Si bien el niimero de pacientes analizados en
este estudio es grande, merecen mencionarse
algunas limitaciones. En primer lugar, solo se
incluyeron pacientes con SUH confirmado, por
lo que no se evalué la especificidad; sin embargo,
debido a la gravedad de esta enfermedad, conocer
la sensibilidad de las distintas definiciones puede
ser importante para reducir al minimo el nimero
de pacientes no detectados oportunamente, sobre
todo en paises con incidencia elevada, como el
caso de Argentina. Un estudio realizado en Italia
demostré que, al momento de la internacién,
25 % de los pacientes no tenia anemia, 14 %

presentaba niveles normales de creatinina y
11 % carecia de trombocitopenia; notablemente,
ninguno recibié un diagnéstico diferente en los
dias subsiguientes.> Otra limitacién potencial
del trabajo es que, durante el extenso perfodo
estudiado, haya habido variaciones en la cantidad
de pacientes identificados con las distintas
definiciones, con la consiguiente alteracién de la
sensibilidad de estas (por ejemplo, en los tltimos
afios hubo un mayor reconocimiento de la forma
de presentacién sin anemia).?* Sin embargo, este
supuesto fue descartado, ya que no se observaron
diferencias al dividir la muestra en dos periodos
de extensién similar.

CONCLUSION

Las distintas definiciones de STEC-SUH
presentaron diferencias significativas en la
sensibilidad diagnéstica. Dado que la definicién
amplia alcanzé una sensibilidad superior al 95 %,
su uso generalizado podria disminuir la demora
diagndstica. B
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