6 de mayo de 2020

Interpretacion de resultados de laboratorio para diagndstico de COVID-19

La confirmacién etioldgica de la infeccidn por el virus de COVID-19 (SARS-CoV-2) sélo puede hacerse
mediante ensayos de laboratorio. En general, los ensayos disponibles actualmente para COVID-19 se
pueden clasificar en dos grupos:

e El primer grupo (pruebas viroldgicas) comprende aquellas pruebas que pueden detectar la
presencia de componentes del virus (material genético o antigenos). Estas pruebas permiten
confirmar el diagndstico de pacientes con sintomas compatibles con COVID-19, detectar
infecciones en poblacién con alto riesgo de infeccidon (por ejemplo, trabajadores de salud) o
severidad (hipertension, diabetes, obesidad, antecedentes cardiovasculares, respiratorios
crénicos, inmunodepresién, cancer, etc.) y evaluar si un individuo recuperado de COVID-19
todavia puede ser infeccioso.

e El segundo grupo de pruebas (seroldgicas) detecta los anticuerpos (IgM o 1gG) generados como
parte de la respuesta inmune del individuo contra el virus SARS-CoV-2, es decir, informan sobre
un contacto previo o en curso. La inmunidad (proteccion) conferida por los anticuerpos todavia
estd bajo investigacién. Una vez se cuente con evidencia suficiente, los ensayos seroldgicos
serian, junto con la deteccién directa de virus, una herramienta esencial en el desarrollo de
estrategias que permitan relajar las actuales medidas de salud publica.

La interpretacidon adecuada de los resultados obtenidos en cualquier tipo de ensayo debe ser realizada
cuidadosamente y teniendo en cuenta la dindmica de la infeccion (momento en que se toma una
muestra y la calidad de dicha muestra) y el objetivo por el cual se toma una muestra (diagnéstico,
seroprevalencia, etc.).

1. Interpretacion de resultados en un caso sintomatico COVID-19

Deteccion molecular:

La confirmacién diagndstica de COVID-19 esta basada en la deteccion molecular del genoma viral
(deteccidon del RNA mediante PCR) o de sus proteinas (antigenos). Aunque la dindmica de la infeccién
incluyendo la excrecién viral en diferentes fluidos sigue en estudio, hasta el momento se ha podido
determinar que el virus puede ser detectado desde al menos 48 horas antes del inicio de sintomas (pre-
sintomaticos) y hasta 12-14 dias (al menos 6-7 dias) en muestras del tracto respiratorio superior
(hisopado naso/orofaringeo) y hasta por 20 dias (0 mas) en muestras del tracto respiratorio inferior
incluyendo esputo, aspirado traqueal, lavado bronquioalveolar, etc. (Figura 1).
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Figura 1
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Deteccion seroldgica:

Dado que los anticuerpos (IgM/IgG) contra el virus son detectables alrededor del dia 7 desde el inicio de
los sintomas (en aproximadamente 50% de los casos), un resultado de serologia negativo durante los
primeros 7 dias de enfermedad no puede ser usado como criterio para descartar un caso. Aunque la
sensibilidad de la deteccidon de anticuerpos aumenta después del dia 7, un resultado de serologia
negativo después del dia 7 debe ser interpretado cuidadosamente antes de descartar un caso (Figura 2).

Por otro lado, un resultado positivo entre los dias 7 a 14, indica un contacto previo y no descarta la
presencia del virus. Por esta razdn, la serologia por si sola no deberia ser utilizada como criterio para
descartar un caso o considerar al paciente como no infeccioso. Asimismo, un paciente que haya tenido
contacto previo con el virus pero que posteriormente se infecte con otro patégeno circulante (influenza
u otro agente etioldgico) que genere sintomas respiratorios, puede llegar a una consulta y un resultado
positivo de anticuerpos para COVID-19 llevarian a un diagndstico errado; por esta razdn, su uso (por si
s6lo) para confirmar un caso, debe ser cuidadosamente evaluado.
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Figura 2

Caso COVID 19 (sintomatico)
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2. Interpretacion de resultados en un contacto de un caso sintomatico
COVID-19

En un individuo identificado como contacto de un caso confirmado, se debe considerar cudl es el valor
agregado de realizar un ensayo de laboratorio, teniendo en cuenta que independiente del resultado, la
indicacion es la cuarentena por al menos 14 dias contados desde el dia del ultimo contacto con el caso.

Si se realiza un ensayo molecular (PCR), un resultado negativo no descarta el contacto previo, ni
descarta la posibilidad que el contacto esté en periodo de incubacién. Asi, independientemente del
resultado, el individuo (contacto) deberd entrar en cuarentena.

Asimismo, si se obtiene un resultado positivo por diagndstico molecular (PCR), constituye un caso
asintomatico o presintomatico y en cualquier caso se debera cumplir con el aislamiento.

Por otro lado, un resultado positivo de anticuerpos sélo indica contacto previo con el virus, pero no
descarta ni confirma infeccién activa, es decir, no permite descartar o confirmar la presencia del virus
(Figura 3).
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Figura 3
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3. Interpretacion de resultados en individuos asintomaticos

En un individuo asintomatico, ya que no se cuenta con una fecha que pueda ser utilizada como
referencia, un resultado negativo de deteccion molecular (PCR) puede ocurrir porque la cantidad de
virus no es suficiente para ser detectada, porque el individuo se encuentra en el periodo posterior a la
infeccidn, o simplemente porque el individuo nunca ha estado infectado. Por lo tanto, un resultado
negativo no descarta una posible infeccion (Figura 4). Si como parte de una busqueda activa
(trabajadores de salud, cuidadores en casas de retiro, etc.) se obtiene un resultado positivo por
deteccion molecular, el resultado constituye un caso asintomatico y el individuo debera ser aislado.

Un individuo asintomatico puede presentar poca cantidad de virus y muy probablemente se van a
generar anticuerpos por el contacto con el virus. Por esto, aunque la serologia positiva en individuos
sanos indica contacto previo, no permite inferir el momento del contacto. Algunos individuos
desarrollan anticuerpos IgM muy tarde después del contacto y no es claro aun por cuanto tiempo
pueden ser detectados. Asimismo, la I1gG se puede elevar al mismo tiempo que la IgM, por lo que la
deteccion de los dos anticuerpos al mismo tiempo o la deteccion de sélo de uno de ellos (IgM o 1gG) no
es un criterio adecuado para definir el tiempo de un posible contacto. Ademds, no hay evidencia
suficiente para asegurar que los anticuerpos presentes son en realidad protectores o durante cudnto
tiempo. El uso de la serologia en estos casos sera con fines de investigacion o para determinacién de
seroprevalencia en una poblacién dada, pero no deben ser utilizados como criterio Unico de diagndstico.
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Figura 4
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