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I. Resumen
La familia coronaviridae se compone de patdgenos capaces de infectar tanto a animales

como al hombre a nivel respiratorio, gastrointestinal y hepatico, son virus cuyo genoma es RNA
con polaridad positiva.

Se desconoce hasta la fecha cual fue el punto exacto donde se origin6 el primer contagio
de SARS-CoV-2, en un principio se habl6 de que surgi6 en un mercado ubicado en Wuhan, lo cual
nunca se pudo corroborar ya que también habia personas infectadas sin ningin acercamiento a este
mercado.

Su via de transmision es por via aérea, fomites o gotitas de fliigge, una vez infectada la
persona para combatir la infeccion se involucran el sistema inmune innato y adquirido, la secrecion
de anticuerpos es el frente que hace el sistema inmunoldgico ante dicha infeccion viral.

Un diagnéstico eficaz es de suma importancia, asi como elegir el tipo de prueba ideal para
el paciente hace efectivo el tratamiento en tiempo y forma adecuada para el estadio que presente,
los tipos de pruebas existentes los podemos encontrar clasificados de acuerdo a su fundamento
como moleculares e inmunoldgicas.

Uno de los mayores alcances que tienen las pruebas inmunoldgicas especificamente las que
detectan antigenos es su rapidez y su sensibilidad para hacer detecciones de las proteinas virales
incluso cuando no haya presencia de sintomas, es por ello que esta prueba se ha posicionado como
la de eleccion en todos los aeropuertos, escuelas, centros de trabajo, etc. para hacer detecciones
oportunas y evitar asi la propagacién. Por el contrario, su limitante seria que para hacer una
correcta deteccion debe haber mayor concentracion del virus, es decir encontrarse en una etapa
donde el virus ya estda mas desarrollado, recomendandose que se realice la prueba por o menos a

los tres dias de haber presentado el primer sintoma.



El procedimiento empleado por si solo para llevar a cabo la prueba es bastante facil y si se
cumple con una buena toma de muestra el resultado es confiable en su totalidad, se lleva a cabo
por medio de pruebas de flujo lateral, hoy en dia existen incluso marcas que pueden realizarse
completamente desde casa sin necesidad de acudir a un laboratorio y dada su eficacia de las
distintas marcas avaladas se convierten en un medio préactico para obtener un resultado confiable
a través de una prueba cualitativa.

Palabras clave: SARS-CoV-2, Diagnostico, Antigenos, Sensibilidad, Flujo lateral, Prueba

cualitativa.



II.  Abstract
The coronaviridae family is composed of pathogens capable of infecting both animals and

humans at respiratory, gastrointestinal and hepatic levels, they are viruses whose genome is RNA
with positive polarity.

It is unknown to date what was the exact point where the first infection originated, at first
there was talk that emerged in a market located in Wuhan, which could never be corroborated since
there were also infected people without any approach to this market.

Its transmission route is by air, fomites or droplets of fliigge, once infected the person to
fight the infection involves the innate and acquired immune system, the secretion of antibodies is
the front that makes the immune system to such viral infection.

An effective diagnosis is of utmost importance as well as choosing the ideal type of test for
the patient makes the treatment effective in time and in an adequate way for the present stage, the
existing types of tests can be classified according to their basis as molecular and immunological.

One of the greatest benefits of immunological tests, specifically those that detect antigens,
is their speed and sensitivity to detect viral proteins even when there are no symptoms, which is
why this test has positioned itself as the test of choice in all airports, schools, workplaces, etc. to
make timely detections and thus prevent the spread of the disease. On the contrary, its limitation
would be that to make a correct detection there must be a higher concentration of the virus, that is
to say, to be in a stage where the virus is already more developed, recommending that the test be

performed at least three days after the first symptom.

The procedure used by itself to carry out the test is quite easy and if a good sample is taken
the result is reliable in its entirety, is carried out by means of lateral flow tests, today there are even

brands that can be performed completely from home without going to a laboratory and given its



effectiveness of the various brands endorsed become a practical means to obtain a reliable result

through an effective test.

Keywords: SARS-CoV-2, Diagnosis, Antigens, Sensitivity, Lateral flow, Qualitative test.
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IV.  Glosario
Analito: es el componente de interés analitico de una muestra. Son especies quimicas cuya

presencia o concentracion se desea conocer.

Asintomatico: No tener signos ni sintomas de una enfermedad.

Bioseguridad: es un conjunto de normas, medidas y protocolos que son aplicados con el objetivo
de contribuir a la prevencion de riesgos o infecciones derivadas de la exposicion a agentes
potencialmente infecciosos 0 con cargas significativas de riesgo bioldgico, quimico y/ fisicos,
como por ejemplo el manejo de residuos especiales, almacenamiento de reactivos y uso de barreras
protectoras entre otros.

Catepsinas: Proteina con actividad proteolitica (enzima), se encuentra en tejidos animales,
cataliza la hidrdlisis de proteinas a polipéptidos; se encuentra en muchos tipos de células,
incluyendo todas las células de animales; hay al menos una docena de miembros de esta familia
de enzimas, que se diferencian entre si por su estructura y por el tipo de proteina que atacan.
Diagnostico: Proceso en el que se identifica una enfermedad, afeccion o lesion por sus signos y
sintomas. Para ayudar a hacer un diagnostico, se pueden utilizar los antecedentes de salud o realizar
un examen fisico y pruebas, como analisis de sangre, pruebas con imagenes y biopsias.

Disnea: es la dificultad respiratoria o falta de aire. Es una sensacién subjetiva y por lo tanto de
dificil definicion. La dificultad respiratoria es una afeccion que involucra una sensacion de
dificultad o incomodidad al respirar o la sensacion de no estar recibiendo suficiente aire.
Endosomas: son unos compartimentos membranosos que presentan una forma irregular,
generalmente con aspecto de grandes "bolsas”, que a veces también forman tibulos membranosos.
Genoma: EIl conjunto completo de DNA (material genético) en un organismo. En los seres
humanos, casi cada célula contiene una copia completa del genoma. El genoma contiene toda la

informacion necesaria para que una persona pueda crecer y desarrollarse.


https://dicciomed.usal.es/palabra/proteina
https://dicciomed.usal.es/palabra/enzima
https://dicciomed.usal.es/palabra/tejido
https://dicciomed.usal.es/palabra/animal
https://dicciomed.usal.es/palabra/hidrolisis
https://dicciomed.usal.es/palabra/proteina
https://dicciomed.usal.es/palabra/polipeptido
https://dicciomed.usal.es/palabra/tipo
https://dicciomed.usal.es/palabra/celula
https://dicciomed.usal.es/palabra/celula
https://dicciomed.usal.es/palabra/animal
https://dicciomed.usal.es/palabra/miembro
https://dicciomed.usal.es/palabra/enzima
https://dicciomed.usal.es/palabra/estructura
https://dicciomed.usal.es/palabra/tipo
https://dicciomed.usal.es/palabra/proteina

11

Glicoproteina: Moléculas formadas por una proteina unida a uno o varios azdcares (glicanos).
Mialgia: Dolor en un muasculo o grupo de madsculos.

Monocatenario: Que esta formado por una sola cadena.

Pandemia: se produce cuando una enfermedad contagiosa se propaga rapidamente en una
poblacion determinada, afectando simultdneamente a un gran nimero de personas durante un
periodo de tiempo concreto.

Patogénesis: es el proceso por el cual los virus producen enfermedad en el hospedador. Los
factores que determinan la transmision, diseminacion y multiplicacion viral y el desarrollo de la
enfermedad en el hospedador implican interacciones complejas y dinamicas entre el virus y el
hospedador susceptible.

Polipnea: Respiracion muy frecuente y superficial.

Virion: consiste en un genoma de acido nucleico empaquetado en una cubierta proteica (capside)
0 una membrana (envoltura). El virion también puede contener ciertas enzimas esenciales o

accesorias u otras proteinas para facilitar la replicacion inicial en la célula.


https://dicciomed.usal.es/palabra/respiracion

12

V. Abreviaciones
Ac: Anticuerpo

DNA: Acido desoxirribonucleico

Ag: Antigeno

CoV: Coronavirus

CRT: complejo replicasa transcriptasa

EPP: Equipo de proteccién personal

FL: Flujo lateral

IgG: inmunoglobulina G

IgM: inmunoglobulina M

MERS: sindrome respiratorio de Oriente Medio

nm: Nandémetro

OMS: Organizacion mundial de la salud

OREF’S: Por sus siglas en ingles open reading fames, que hace referencia a marcos abiertos de
lectura

PCR: Reaccién en cadena de la polimerasa

Pp: Poli-proteina

RNA: Acido ribonucleico

RT-PCR: Reaccién en cadena de la polimerasa retrotranscriptasa
SARS: Sindrome respiratorio agudo severo

Sg: Subgendémico.
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1. Introduccion
El SARS-CoV-2 es un virus RNA monocatenario positivo perteneciente al género B de la

familia de los coronavirus. EI COVID-19 es una enfermedad infecciosa respiratoria y en su
mayoria aguda (Ruiz A., et al, 2020). De acuerdo a diversos autores y segun la investigacion
epidemioldgica actual el periodo de incubacion es de 1 a 14 dias. Se han establecido modelos
matematicos que asumen que la transmision comienza entre 1 y 2 dias antes del inicio de los
sintomas (Toro Montoya & Dias Castrillén, 2020).

Los signos comunes que presenta un paciente sintomatico incluyen dificultad respiratoria,
fiebre, tos, fatiga, en algunos casos congestion y secrecién nasal, dolor de garganta, mialgia y
diarrea y en casos severos la infeccion puede provocar neumonia, sindrome respiratorio agudo
severo, dejando secuelas como fallo renal y en casos fatales la muerte (WHO., 2020).

El diagndstico a través de una prueba rapida para la deteccion de antigenos con muestras
de pacientes que cumplan con criterios clinicos y/o epidemioldgicos es solo para ser empleado
como auxiliar en el diagnostico de la infeccion, usandose en cualquier entorno de laboratorio y en
algunos casos no laboratorios (Traina M., 2015).

Analizando la relacién que existe entre sensibilidad y especificidad, las pruebas de
antigenos proporcionan resultados éptimos y garantizan un diagnéstico preciso, siempre y cuando
se realicen en el tiempo adecuado y analizando el nexo epidemioldgico de cada paciente, recordar
también que se deben interpretar como preliminares, ya que, en caso de un resultado negativo, no
excluye en su totalidad de la infeccién y no puede usarse como el Unico método diagndstico para
detectar la infeccion (Llumiquinga T., 2021) (Traina M., 2015).

Si bien el protocolo aceptado para realizar el diagndstico tiene como prueba confirmatoria
de eleccion a la Reaccion en cadena de la polimerasa inversa (RT-PCR), es sumamente necesario

disponer de pruebas simples que de manera cualitativa por su sensibilidad y especificidad hagan
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mas facil la idea de llevar a cabo anélisis a gran escala obteniendo asi el gran beneficio de un
diagndstico répido dando oportuno tratamiento y manejo de los pacientes implementando medidas
preventivas y de control (LIlumiquinga T., 2021).

Hasta el momento y dependiendo de la marca las pruebas han demostrado una sensibilidad
variable, pero basado en distintos estudios se recomienda utilizar aquellas con un porcentaje de
sensibilidad de al menos del 70% en escenarios con alta prevalencia de enfermedad (Llumiquinga

T., 2021) (MSP,2020).
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2. Justificacion
Esta investigacion se tiene como propoésito un andlisis enfocado a una problematica que ha

desatado una crisis mundial, pero sobre todo para el ambito que concierne a los sistemas de salud
globales. Es importante para el sector de la ciencia, asi como para el resto, contar con una
informacion veraz y concreta que nos ayude a comprender la complejidad y la forma de actuar de
un virus que bien se podria decir ha cambiado la forma de vida a como la conociamos a finales del
2019 y principios de 2020 que es cuando se da el surgimiento y esparcimiento de este nuevo virus.

Un diagnostico de la enfermedad COVID-19 es de suma relevancia ya que se debe actuar
con rapidez y de la manera las eficiente, si bien hoy en dia se sigue un protocolo de diagnéstico
enfocados y partiendo desde las cualidades de cada una de las distintas pruebas al principio era
méas complejo definirlo ya que no habia una visién ni estudios claros de la sensibilidad y
especificidad de las pruebas.

Cada una de los distintos métodos diagnosticos gozan de un porcentaje de especificidad y
sensibilidad distintos siendo hasta el dia de hoy la RT-PCR la que se diferencia por poseer un
porcentaje considerable de sensibilidad y un porcentaje casi perfecto de especificidad, por otro
lado, las pruebas de antigenos basadas en la busqueda de proteinas virales tienen una sensibilidad
en los pacientes sintomaticos que supera el 95%, siendo mas elevada en la fase aguda la cual se
presenta en los primeros cinco dias y una especificidad que ronda el 95-99%.

Destacando lo que son las pruebas inmunoldgicas que detectan antigenos se debe decir que
sobresalen por ser certeras y exactas aun cuando el individuo sea asintomatico, lo cual aporta gran
valor diagndstico y estadistico para asi estudiar posibles medidas y alternativas que sean de utilidad

para visualizar la evolucion de la nueva normalidad que se vive.
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3. Objetivo
Determinar el valor diagnéstico de las pruebas inmunoldgicas para la deteccion de

antigenos del SARS-CoV-2.
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4. Estado del arte
4.1 Familia coronaviridae

Los coronavirus son patdgenos importantes tanto en humanos como en vertebrados los
cuales pueden infectar los sistemas respiratorio, gastrointestinal, hepéatico y nervioso central de
humanos, ganado, aves, murciélagos, ratones y de muchos otros animales salvajes (Pastrian S.,
2020). Estos son virus que poseen un genoma de una molécula de RNA de cadena sencilla con
polaridad positiva (lo cual quiere decir que la secuencia de bases es la misma que la de los RNAs
mensajeros). Son pertenecientes a la subfamilia Coronavirinae, de la familia Coronaviridae y del
orden Nidoviral. El orden de los Nidovirales incluye también virus que usan un conjunto anidado
de RNA mensajero (RNAm) para su replicacion (Lopez, et al, 2015) (Pastrian S., 2020).

Los Coronavirus se pueden dividir de forma genotipica y seroldgica en cuatro géneros:
Alfacoronavirus, Betacoronavirus, Gammacoronavirus y Deltacoronavirus. Si nos basamos en las
relaciones filogenéticas y estructuras gendémicas, asi como en la posicion y variedad de las
proteinas no estructurales, propiedades antigénicas y en el rango de hospederos, el SARS-CoV-2
pertenece al género de los betacoronavirus. De tal modo que siendo un nuevo betacoronavirus,

este comparte 79% de identidad de secuencia del genoma con SARS-CoV y 50% con MERS- CoV

(\Véase Figura 1) (Lopez, et al, 2015) (Pastrian S., 2020).
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SUPERREINO
Riboviria

ORDEN
Nidovirales

SUBORDEN
Cornidovirineae

FAMILIA
Coronaviridae

SUBFAMILIA GENERO SUBGENERO ESPECIE
Orthocoronavirinae Betacoronavirus Embecovirus Human coronavirus 229
Human coronavirus HKU1
Hibecovirus

Merbecovirus Middle East respiratory
syndrome-related coronavirus
(MERS-CoV)

Nobecovirus

Sarbecovirus Severe acute respiratory
syndrome-related coronavirus
(SARS-CoV, SARS-CoV-2)

Figura 1. Ubicacién taxonomica de las especies de Betacoronavirus que infectan al ser humano. SARS-CoV-2
pertenece a la especie Severe acute respiratory syndrome-related coronavirus. Tomado de Ruiz A., et al. (2020).

El nuevo coronavirus, SARS-CoV-2, es causante de la enfermedad COVID-19, ha
impactado enormemente la salud humana. El virus era practicamente desconocido a finales del
2019 y principios de 2020. Desde entonces, se han realizado intensos esfuerzos de investigacion
han permitido secuenciar el genoma del coronavirus, la identificacion de las estructuras de sus
proteinas y la creacion de una amplia gama de herramientas para buscar métodos diagnosticos,
vacunas, terapias y tratamientos eficaces (Weisblum et al., 2020).

A finales de diciembre de 2019, en centros de salud de Wuhan, provincia de Hubei, China,
se informaron casos de grupos de pacientes con neumonia por causas desconocidas, estos, de la
misma manera que los pacientes infectados con SARS y MERS, presentaban sintomas de
neumonia viral, fiebre, tos, malestar toracico, mientras que en casos mas graves se presentaba
disnea e infiltracion pulmonar bilateral (Hu et at., 2021).

Una mayoria de los pacientes hospitalizados que se documentaron en ese momento estaban

de una u otra manera vinculados epidemiol6gicamente al mercado mayorista de mariscos de
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Huanan, ubicado en Wuhan, mas tarde también se identificaron pacientes sin antecedentes de
exposicion a dicho mercado en el cual aparte de vender mariscos también comercializan animales
vivos (Hu et at., 2021).

Hay evidencia por la cual se cree que la aparicion del primer caso conocido se remonta al
8 de diciembre de 2019. El 30 de diciembre del mismo afio la comision de salud de Wuhan notifico
un brote de neumonia y a su vez inform6 a la organizacion mundial de la salud (OMS),
seguidamente en enero 30 del afio 2020 la OMS declard el nuevo brote de coronavirus como una
emergencia de salud publica, posterior a esto el comité internacional de taxonomia de los virus
nombro el nuevo coronavirus ‘SARS-CoV-2’, mientras tanto la OMS el 11 de febrero del 2020
nombro a la enfermedad que este virus provoca como ‘COVID-19’ declarandose asi el brote
mundial como una pandemia debido a que el numero de casos confirmados aumentaba
considerablemente a principios de febrero con mas de 3.000 casos confirmados por dia, por esta
razon para poder controlar el COVID-19 se tuvieron que implementar medidas de salud publica
estrictas, la ciudad de Wuhan fue cerrada el 23 de enero de 2020, los viajes y transportes que
conectaban la ciudad fueron blogueados, ademés todas las actividades al aire libre fueron
restringidas y las instalaciones publicas también fueron cerradas en la mayoria de las ciudades (Hu
et at., 2021).

Basados en certeza genética que sugiere que el SARS-CoV-2 es un virus natural que
probablemente se origind en animales, sin embargo, no se sabe con certeza cuando y donde el virus
infecto por primera vez un humano, ya que algunos de los primeros casos reportados en Wuhan
no tenian ningun vinculo epidemiolégico con el mercado antes mencionado, por lo que se ha
sugerido que dicho mercado puede no ser la principal fuente inicial de infeccion humana con

SARS-CoV-2 (Hu et at., 2021).
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4.2 Mecanismo de transmision del SARS-CoV-2
La via de transmisién mas probable del COVID-19 es por contacto y gotitas respiratorias

(aerosoles) en distancias cortas (1.5m) y, también por fémites contaminados. Aunque no se puede
descartar que exista cierto grado de transmision por via aérea. Se cree que la mayoria de los
contagios se producen por pacientes sintomaticos, pero también pueden existir los contagios a partir
de pacientes asintomaticos e incluso a partir de personas en periodo de incubacion de la enfermedad
(Trilla A, 2020).

Algunas de las circunstancias bajo las que se pueden dar los contagios incluyen:

a) Espacios cerrados: en los cuales una persona infectada expuso a personas susceptibles al
mismo tiempo, o por otra parte que las personas susceptibles estuvieran expuestas poco
después que la persona infectada habia abandonado el espacio.

b) Exposicion prolongada a particulas respiratorias: Generadas con frecuencia con el esfuerzo
respiratorio (gritar, cantar, hacer ejercicio), lo que hace que aumente considerablemente la
concentracion de gotitas respiratorias suspendidas en el espacio de aire y, por Gltimo, la
ventilacion y el manejo inadecuado de aire: Con lo cual se favorece la acumulacion de

pequerfias gotas y particulas respiratorias en suspensiéon (CDC., 2020).

4.3 La infeccion por SARS-CoV-2
Los coronavirus de los humanos son viriones con envoltura esféricos de 120 a 160 nm de

diametro. Este nombre se debe a sus proyecciones muy caracteristicas de "Corona™ en su superficie
de aproximadamente 20 nm de largo. EI RNA gendmico se utiliza como una plantilla, para traducir
directamente la Poli-Proteina (pp) 1a/1b, que codifica las proteinas no estructurales para asi formar
un Complejo de Replicasa-Transcriptasa (CRT) en vesiculas de doble membrana. Posteriormente,
un conjunto de RNA subgendémico (sgRNA) son sintetizados por el CRT en una forma de

transcripcion discontinua. Estos RNAm subgenémicos poseen una secuencia comdn 5' iniciador y
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3'terminal. La terminacion de la transcripcion y la posterior adquisicion de una RNA iniciador se
produce en las secuencias reguladoras de la transcripcion (SRT) ubicados entre los marcos abiertos
de lectura (del inglés, Open Reading Frames) (ORF's). Estos RNA subgenomicos de cadena
negativa sirven como plantillas para la producciéon de RNAm subgendmicos. Cuatro proteinas
estructurales son las esenciales para el ensamblaje de viriones y la infeccion de CoV: (Véase Figura
2) (Wang et al., 2021).
a) Los homotrimeros de las proteinas S constituyen la espiga en la superficie de las particulas
virales y es la clave para la union viral al receptor del huésped.
b) La proteina M tiene tres dominios transmembrana y da forma a los viriones, promueve la
curvatura de la membrana y se une a la nucleocépside.
c) La proteina E juega un papel en el ensamblaje y liberacion del virus, y es necesaria para
la patogénesis.
d) La proteina N contiene dos dominios, ambos pueden unirse al genoma de ARN del virus

a través de diferentes mecanismos (Wang et al., 2021).
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Fig 2 Representacion esquemitica de un coronavirus. ssRNA, “single strand RNA” (RNA
monocatenario. Tomado Ruiz A et al, (2020).

Se informa que la proteina N puede unirse a la proteina nsp3 para ayudar a unir el genoma

al complejo replicasa-transcriptasa (CRT) y empaquetar el genoma encapsulado en viriones. La
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proteina N también es un antagonista del interferon y el represor viral codificado (VSR) de RNA
de interferencia (RNAI), que benefician la replicacion viral. EI coronavirus SARS-CoV-2 entra en
las células a través de la union de la proteina S que media la entrada en células del huésped, con
el receptor ACE-2 (enzima convertidora de angiotensina 2) de las células huésped. ACE-2 forma
parte de una ruta bioquimica que interviene en la regulacion de procesos como la inflamacion o la
presion sanguinea y su funcion habitual es modular la actividad de la angiotensina 2 para
contrarrestar sus efectos dafinos (Wang et al., 2021).

La proteina S esta formada por tres unidades idénticas organizadas en forma de circulo que
encajan con el receptor ACE-2 como una llave y median la fusién de la cubierta membranosa del
virus con la membrana de la célula que esta siendo infectada. La unidn entre la proteina S y el
receptor ACE-2 marca el punto de destino del virus en el organismo, pero es la activacién de la
proteina S lo que abre las puertas de la celula al virus. La activacion de la proteina S esta mediada
por la proteasa celular TMPRSS2, que suele localizarse cerca de ACE-2. TMPRSS2. De este
modo, los virus entran en la célula rodeados de membrana celular formando endosomas, se liberan
catepsinas, otras proteinas que modifican de nuevo la proteina S, y proteasas que favorecen la
liberacion del RNA viral al citoplasma. Para este proceso son importantes las condiciones de pH
en el interior de las vesiculas (Wang et al., 2021).

El RNA viral se traduce directamente a poliproteinas, que son procesadas en proteinas
funcionales responsables de la replicacion y transcripcion del virus. Asi, por una parte, se producen
RNAs que son traducidos en proteinas estructurales del virus y por otra se generan RNAS
gendmicos que seran empaquetados en los nuevos viriones que se van formando. Por altimo, los

viriones se liberan al exterior de la célula y pueden infectar otras células (Fernandez et al., 2020).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7102627/
https://faseb.onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1096/fj.202000654R

23

En resumen, el virus infecta inicialmente las células epiteliales de la nasofaringe cuando el
dominio de union al receptor de S interactia con el receptor de la enzima convertidora de
angiotensina-2 (ACE-2). EI SARS-CoV-2 puede extenderse posteriormente a otras células
epiteliales que expresan ACE-2 en el pulmdn vy el intestino. Estos tejidos son ricos en células
linfoides que se organizan en tejidos linfoides asociados a la nasofaringe y al intestino NALT y
GALT, respectivamente (Véase Figura 3) (Wang et al., 2021).

El periodo de incubacion en la mayoria de los casos es de tres a siete dias, pudiendo llegar

hasta los 14 dias (Fernandez et al., 2020).
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Fig 3. Replicacién de SARS-CoV-2. El virion se une por su glicoproteina S (subunidad S1) al receptor celular
(enzima convertidora de angiotensina 2), lo que induce la endocitosis. El pH &cido y las proteasas endosomiales
escinden las subunidades S1 y S2 y modifican S2 para que actle promoviendo la fusion de la envoltura viral y la
membrana de la vesicula endocitica. La traduccién parcial del RNA gendmico conduce a la sintesis de la RNA
polimerasa dependiente de RNA, que fabrica el intermediario de replicacion (RNA de polaridad -), el cual actiia como
molde para la sintesis de los RNAs gendmicos de los viriones hijos. También se producen mRNAs para la sintesis de
las proteinas estructurales. El ensamblaje de los distintos componentes sintetizados produce los viriones hijos, que
emergen del reticulo endoplasmico (RE) en el interior de vesiculas, las cuales se fusionan con la membrana
citoplasmica para liberar la progenie viral. Tomado Ruiz A et al., (2020).
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4.4 Respuesta inmunologica
El termino inmunidad es derivado del latin immunitas, término otorgado a la proteccion

que se les daba a los senadores romanos en defensa a cualquier accion judicial durante el tiempo
que ejercian su cargo. Si nos remontamos a su terminologia historica la inmunidad hace referencia
a la proteccion contra enfermedades, especificamente de origen infeccioso (Pacora., 2020).

La respuesta inmunitaria es uno de los mecanismos de defensa de nuestro cuerpo y el de
otros organismos vivos. Lo que sucede es que nuestro sistema inmunitario reconoce y ataca
regiones especificas como lo son los antigenos del agente patdgeno, en este caso el SARS-CoV-
2, evitando que provoquen dafios. El sistema inmunoldgico ha ido evolucionando desde gue inicio
la propagacién del virus hasta que se convirtié en pandemia y al sentirnos expuestos al contagio
para protegernos de este patdgeno, de igual manera lo ha hecho el coronavirus que también ha
estado en constante evolucion y adaptacién, asi como generando nuevas variantes. Es fundamental
para el sistema inmune antes de dar inicio a movilizaciones para producir una respuesta ante el
virus, distinguir entre lo propio del organismo y lo ajeno a él para asi evitar auto atacarse (Pacora.,
2020).

En general la respuesta inmune la podemos dividir o conceptualizar en inmunidad innata y
adaptativa. La defensa contra el coronavirus tiene lugar a través de las primeras reacciones que
son correspondientes a la inmunidad innata para después dar paso a la inmunidad adaptativa.

a) Respuesta inmune innata: La inmunidad innata o natural es la primera linea de defensa
contra los patdgenos siendo esta respuesta crucial para la prevencion o el inicio de la
infeccién permitiendo con ello un equilibrio, este tipo de inmunidad es de suma
importancia para la posterior inmunidad adaptativa.

b) Respuesta inmune adaptativa: Es producida cuando el sistema inmune responde ante la

presencia del coronavirus. Se hace notar la participacion de células especializadas y
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anticuerpos que atacan al virus, esta inmunidad también es la encargada de prevenir futuras

infecciones ya que cuenta con una “memoria” que recuerda como es el virus, produciendo

asi una nueva respuesta inmunitaria. Esta mediada por linfocitos que expresan receptores

diversos capaces de reconocer los antigenos, se encuentran principalmente los linfocitos B

y T, emiten diferentes respuestas inmunitarias cada uno (Pacora., 2020).

En la respuesta inmune antiviral contra coronavirus, se involucran componentes
moleculares y celulares del sistema innato y adquirido, anteriormente ya se describié como es que
cada uno actia y en qué momento lo hacen. Participan por ejemplo mediadores moleculares como
lo son interferones tipo | y los anticuerpos IgA, IgM e 1gG, de igual manera neutréfilos,
macrdfagos y linfocitos con actividad citotdxica sobre las células infectadas, como los Natural
Killer y los T CD8+. Sumado a esto, las células dendriticas y los linfocitos auxiliadores T CD4+
son de suma importancia en la activacion de la respuesta inmune efectiva. Especificamente, la
secrecion de anticuerpos es un indicador sumamente relevante y simple de detectar que refleja la
respuesta inmune frente a los antigenos virales (Aguilar et al., 2020).

La comprensién de los mecanismos de inmunidad en las infecciones virales ha sido, por
supuesto, muy importante. Recientemente se ha reconocido el papel que el propio sistema
inmunologico desempefia en la patogénesis de las infecciones virales. La inmunologia ha
contribuido de propio derecho al desarrollo de muchas de las técnicas clésicas y claro nuevas en

virologia (Cann A., 2015).

4.5 Pruebas para la deteccion de SARS-CoV-2
El adecuado diagnostico por el laboratorio es crucial para la identificacion de pacientes con

COVID-19, y para ayudar a conocer la severidad de la enfermedad. Es importante por ello, saber



26

que pruebas son confiables y qué laboratorios estan en capacidad de ofrecer un diagnostico certero
(Velazco et al, 2021).

Al momento se cuenta con dos tipos de pruebas para el diagnostico de SARS-CoV-2 que
se clasifican segun sus fundamentos como pruebas moleculares y pruebas inmunologicas.

Las pruebas moleculares por su parte pueden detectar la presencia del virus desde, una
semana antes y hasta una semana después de la aparicion de los sintomas. Sin embargo, se debe
pensar qué ocurre con las personas asintomaticas es por ello que existen las pruebas que detectan
la respuesta inmunoldgica del individuo (Vease Anexo A) (Valencia et al., 2020).

a) Pruebas moleculares: Los métodos moleculares de diagnostico que permiten la deteccidn
de acidos nucleicos estan basados en la busqueda y el reconocimiento del genoma viral en
la muestra clinica. Las técnicas mas utilizadas es la técnica de PCR (Polymerase Chain
Reaction, Reaccion en cadena de la polimerasa) , la cual es una técnica muy establecida,
utilizada de manera rutinaria, basada en la amplificacion de forma exponencial fragmentos
de DNA (amplicones) flanqueados por secuencias de bases conocidas, con las que han de
hibridar oligonucledtidos sintéticos que actuaran como iniciadores (“primers”) de la
sintesis de las copias del amplicon, mediante ciclos consecutivos de incrementos y bajadas
de temperatura, lo que permite, a partir de pocas secuencias iniciales de DNA (pocas copias
de material genérico) ampliar a grandes cantidades que pueden ser detectadas mediante
fluorescencia. Tras ciclos sucesivos de amplificacion, se dispone de una cantidad suficiente
como para detectarlo con gran sensibilidad (Ruiz et al., 2020) (Hart S., 2020).

En las técnicas de PCR en tiempo real, la amplificacion y la aparicion de una sefial de

deteccion (generada por una sonda que reconoce una secuencia interna del amplicon, lo

que refuerza la especificidad de la técnica) son simultaneas (Ruiz et al., 2020).
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Esta técnica amplifica el DNA, pero no RNA, por lo que en el caso del RNA virico es
necesario una operacion previa que consiste en extraer el RNA presente en la muestra vy,
mediante una retrotranscriptasa (RT, enzima que, tomando RNA como molde, sintetiza
DNA) o (RT reverse transcription) convirtiendolo en DNA, y a partir de eso entonces
iniciar la PCR. Las ventajas de estas técnicas son maltiples permitiendo detectar el RNA
del virus dias antes que aparezcan los sintomas, la carga viral va aumentando en la fase
aguda y luego aproximadamente dentro de 14 a 21 dias debe negativizarse por lo que
permite valorar incluso su uso para ver la evolucidn del paciente y evitar asi la transmision,
este procedimiento se conoce como RT-PCR (Hart S., 2020).

Los oligonucledtidos utilizados como “primers” y como sondas se disefian de acuerdo con
los datos de secuenciacion del genoma del virus. Numerosas casas comerciales han
desarrollado RT-PCR para diagnostico de COVID-19 y han publicado evaluaciones de
sensibilidad y especificidad. Un resultado positivo para la presencia de un gen del SARS-
CoV-2 se interpreta como probable infeccion; es recomendable confirmarlo mediante la
deteccion de otro gen; por ello, son preferibles los disefios que permitan detectar
simultaneamente dos genes (Hart S., 2020).

Las técnicas de PCR destacan por su extremada sensibilidad, una RT-PCR bien disefiada
y adecuadamente ejecutada detecta RNA del SARS-CoV-2 desde los primeros dias de la
infeccion (Hart S., 2020).

La toma de la muestra se realiza con un exudado nasofaringeo, en donde se introduce un
hisopo largo a través de las dos narinas (orificios nasales) hasta la garganta y con un

movimiento rotatorio se toma una muestra de secrecion nasal (Costa M, 2021).
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La prueba PCR es altamente eficaz pues tiene una alta especificidad diferenciando entre
patdgenos similares, alta sensibilidad detectando el patdgeno aun cuando s6lo esté presente
en pequefias cantidades en la muestra y en las primeras fases de contagio (Costa M, 2021).
Los inconvenientes de estas técnicas es que la ejecucion de una RT-PCR puede consumir
mas de 4 horas 0 mas, requiere instrumentacion automatizada, laboriosidad, asi como de
un laboratorio de nivel 2 de bioseguridad y un personal especializado y debidamente
entrenado (Ruiz et al., 2020) (Hart S., 2020).

Pruebas inmunoldgicas: Las pruebas inmunoldgicas se dividen a su vez en distintas
técnicas con procedimientos y muestras distintas, entre los que se incluyen ensayos
inmunoenzimaticos y las también llamadas pruebas répidas o ensayos seroldgicos, en su
mayoria son llevados a cabo por inmunocromatografia de flujo lateral (FL) (Vazquez
P,2020) (Hart S., 2020).

Antigeno (Ag): La deteccidn de antigenos es un tipo de prueba diagnoéstico rapido la cual
detecta la presencia de proteinas virales (antigenos) expresadas por el virus de la COVID-
19, requiere disponer de anticuerpos especificos como herramientas de diagnostico. Se basa
en la deteccion de las proteinas estructurales S y N, que las detectan cuando se lleva a cabo
la captura del virus. En una muestra del tracto respiratorio, si el antigeno esta presente en
concentraciones suficientes en la muestra, se unird a anticuerpos especificos fijados a una
matriz en una tira de papel dentro de un cubiculo de plastico generando una sefial
visualmente detectable a los 30 minutos aproximadamente, puede ser un poco mas o menos
segun la marca del kit (Vazquez P.,2020) (Hart S., 2020).

Existe una diversidad de inmunoensayos aptos para detectar antigenos, pero la

inmunocromatografia ofrece buenas opciones de rapidez (Sotomayor et al., 2020). La
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carga viral de SARS-CoV-2 en la nasofaringe suele ser suficientemente alta desde los
primeros dias de la infeccion, aunque la eficiencia del ensayo dependera de la calidad del
anticuerpo monoclonal usado y del disefio de la prueba inmunocromatogréfica (Pizarro M.,
2020) (Santella T., 2020).

La familia coronaviridae en general, poseen una envoltura glicoproteica y su genoma se
conforma de una hebra de RNA no segmentada de polaridad positiva y el SARS-CoV-2 no
es a excepcion, pues codifica proteinas estructurales como la glicoproteina S (espiculas o
spike), una proteina de envoltura E, la glicoproteina de membrana M y la proteina de la
nucleocapside N. El coronavirus, causante del sindrome respiratorio agudo severo 2
(SARS-CoV-2) codifica esta proteina trimérica de superficie S que media la entrada en
celulas del huésped (Wang et al., 2021).

Las infecciones respiratorias agudas desde siempre han producido una importante
morbimortalidad en distintos grupos etarios, son provocadas por diversos patdgenos ya sea
de origen bacteriano o bien muy comdnmente son causadas por virus (Marcone D et al.,
2015).

En estos tiempos de crisis sanitaria por la pandemia disponer de pruebas que ayuden a un
diagnostico temprano e incluso detectar pacientes asintomaticos, asi como obviamente los
sintomaticos es una de las claves para disminuir los contagios, evitar la propagacion y
tomar decisiones adecuadas como la toma de cuarentenas y aislamiento social, por ejemplo,
claro siempre en conjunto de medidas adecuadas de higiene y prevencion (Hart S., 2020).
Los métodos diagnosticos juegan un papel crucial que estan marcando el rumbo de la
sociedad en esta pandemia ya que ponen sobre la mesa el impacto que tiene sobre nuestra

vida la presencia del SARS-CoV-2, hasta el momento se cuentan con métodos diagndsticos



30

moleculares e inmunoldgicos, estos Gltimos resaltan por su capacidad de arrojar resultados
certeros aun cuando no haya presencia de sintomas, lo cual pone en evidencia cifras méas
reales en cuanto al nimero de infectados. (Valencia et al., 2020) (Marcone et al.,2015).

Haciendo una comparativa entre las pruebas a las que hoy en dia se les ha otorgado méas
uso y confiabilidad por su gran seguridad y eficacia, como lo son las moleculares y en este
caso las inmunoldgicas que son el tema central, las pruebas moleculares como la reaccién
en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa (RT-PCR) es la prueba diagnostica de
referencia en el diagndstico de la COVID-19, pero no esta exenta de problemas de
desempefio ya que un alto porcentaje de las personas enfermas pueden tener un resultado
negativo. Otros aspectos relativos a la infraestructura necesaria y a los costos dificultan la
masificacion de su uso (Valencia et al., 2020) (Marcone et al.,2015). Su gran ventaja es
que pueden detectar la presencia del virus desde una semana antes y hasta una semana
después de la aparicion de los sintomas. Sin embargo, se debe pensar en qué ocurre con los
individuos asintomaticos que no son sometidos a ningun tipo de prueba diagnostica que
ignoran si fueron infectados o no, y en qué momento fueron infectados. Para este grupo
existen las pruebas que detectan la respuesta inmunoldgica del individuo.(Valencia et
al.,2020) En este mismo contexto la infeccién por virus SARS-CoV-2 se comporta de
manera distinta en nifios versus adultos, un porcentaje importante de los nifios son
asintomaticos o presentan sintomas muy leves que se pueden confundir con lo que
comunmente llamamos “resfriado comun”, por otro lado hay adultos que se muestran
asintomaticos por factores diversos, por lo que estas pruebas diagndsticas de tipo

inmunoldgico cobran mayor importancia en este grupo. Hasta la fecha los pacientes
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pediatricos se comportan con menor severidad en comparacion con pacientes adultos
(Pizarro M., 2020).

Esto ha motivado la busqueda de alternativas, mas operativas y econémicas por lo cual se
han aprobado estudios inmunoldgicos que detectan la presencia de antigenos virales. Con
el fin de abarcar la mayor poblacion posible, sin distincion de edades y/o presencia de
sintomas (Marcone et al.,2015).

. Anticuerpo (Ac): Para detectar un antigeno del patdgeno en una muestra del paciente.
(Vazquez P., 2020). Son ensayos cualitativos donde se analizan los niveles de
inmunoglobulina, de manera que se mide la concentracidn de los distintos anticuerpos.
Nuestro sistema inmunoldgico, que es el encargado de defendernos de las enfermedades,
fabrica anticuerpos para del SARS-CoV-2. Frente a una infeccion de dicho patdgeno se
genera Inmunoglobulina G (IgG) que se encuentra en la sangre principalmente y brinda la
proteccion contra infecciones virales y la Inmunoglobulina M (IgM) que se encuentra en
la sangre y liquido linfatico, es el primer anticuerpo que se forma para combatir la infeccion
(Costa M., 2021) (Nelson., et al,2020).

Esta prueba permite evaluar las concentraciones de estos diferentes tipos de
inmunoglobulinas y saber si se esta protegido contra el virus SARS-CoV-2 al tener
anticuerpos desarrollados. Los niveles de anticuerpos empiezan a incrementarse conforme
la enfermedad avanza. Una vez que se produce un anticuerpo como respuesta a un agente
especifico, la préxima vez que éste ingresa al cuerpo, el sistema inmunoldgico lo identifica
y “recuerda” la respuesta de defensa, produciendo los mismos anticuerpos que la vez

anterior (Aguilar et al., 2020) (Costa M, 2021).
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Se analiza el nivel del IgG e IgM de manera que se identifica la existencia de
inmunoglobulina activa (IgM) como respuesta a la infeccion que se esta cursando (COVID-
19), es decir una infeccion aguda, o bien si existe inmunoglobulina “de memoria” (IgG)
creada contra el COVID-19, que daria como respuesta que se cursé la enfermedad y ya se
tiene una respuesta de defensa en el sistema inmunoldgico. Para estas pruebas se puede
utilizar muestras de suero, plasma o sangre total (Aguilar et al., 2020) (Costa M, 2021).
Se plantea que es tan compleja la sintomatologia del perfil de COVID-19, que las pruebas
seroldgicas de IgG e IgM especificas a SARS-CoV-2 no deben utilizarse como diagnéstico
definitivo, sino que siempre es necesario el analisis molecular genético (Aguilar et al.,
2020).

Métodos diagndsticos complementarios: Algunos ensayos complementarios son de ayuda
para disponer de un resultado mas certero son por ejemplo, radiografia de torax en
pacientes con disnea, polipnea, desaturacion, auscultacion alterada, y en pacientes
hospitalizados que presenten con tos orientan al diagnostico imégenes de infiltrado
intersticial y sombras en parche de predominio periférico en estados iniciales de
neumonia, en casos severos infiltrados difusos, vidrio esmerilado, consolidacion, y en
forma mas infrecuente derrame pleural (Pizarro M., 2020).

En un TAC de torax, pueden observarse opacidades en vidrio esmerilado, condensaciones
segmentarias, especialmente periféricas. En pacientes hospitalizados se describe hasta
50% de compromiso bilateral y signo del halo rodeando consolidaciones (Pizarro M.,

2020).
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4.6 Pruebas de antigeno aprobadas para su uso en México

Los kits que se ofrecen en el mercado consisten en pruebas de tipo cualitativas que por
medio de la inmunocromatografia detectan los antigenos de la nucleoproteina Se basa en la
deteccion de las proteinas estructurales como seria la proteina S y los dominios S1 0 S2 de la
proteina S (spike), en caso de deteccidén completa del virus, o la proteina N para deteccién de partes
o fragmentos del virus, mediante el uso de anticuerpos especificos, que las detectan cuando
capturan al virus. Lo que sucede es que en estas tarjetas o kits hay una membrana de nitrocelulosa
a la cual se han fijado de manera previa anticuerpos, normalmente se utilizan anticuerpos
monoclonales, de origen murino, que constituyen un reactivo homogéneo y que se seleccionan
buscando caracteristicas dptimas de especificidad y afinidad. Este tipo de prueba puede ser
utilizada en pacientes asintomaticos y con infeccién temprana ya que solo se detecta positiva
cuando el virus se replica, por lo tanto, son muy Utiles para pesquisas, pero su desempefio depende
de la calidad en que se tomen la muestra y le precision del kit diagnéstico que se disponga. (Hart
S., 2020).

Presentan una sensibilidad superior al 90% y una especificidad superior al 95% en
pacientes sintomaticos con menos de 7 dias de evolucidn. (La lectura se hace en pocos minutos) y
simplicidad (no requiere aparatos ni personal especialmente entrenado). La deteccion de antigenos
es menos sensible que la RT-PCR, pero la carga viral de SARS-CoV-2 en la nasofaringe suele ser
suficientemente alta desde los primeros dias de la infeccion como para compensar esa menor
sensibilidad, aunque la eficiencia del ensayo dependera de la calidad del anticuerpo monoclonal
usado y del disefio de la prueba inmunocromatografica. La interpretacion de las pruebas

seroldgicas debe realizarse con cautela, teniendo en cuenta sus limitaciones, y evaluarlas acorde a
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la situacion clinica del paciente y de los resultados de la prueba de referencia, de manera
personalizada basados en la historia clinica del paciente (Hart S, 2020).

Cada uno de los elementos que constituye un kit para una prueba de flujo lateral tiene una
funcion y un propdsito especifico. Los componentes se superponen unos con otros montandose en
una estructura plastica, que a su vez se coloca en un casete para poder hacer uso de la prueba
(Traina M., 2015).

La tira reactiva que es por donde atraviesa la muestra y donde se hace la lectura se conforma
por distintas zonas de almohadillas cada una de diferente material, estas almohadillas también las
podemos llamar “pads” conocidas asi en el idioma inglés (Véase Figura 4). Al realizar el ensayo
la muestra se coloca en un extremo donde esta ubicado el pad o la almohadilla disefiada para la
muestra, de ahi continua hasta el siguiente pad donde se va a encontrar con particulas de latex
coloreado o de oro coloidal que de manera previa se conjugaron con alguno de los elementos
bioldgicos como los anticuerpos en el caso de la deteccion de antigenos. En la pad hay un
conjugado seco que esta inmovilizado en esta seccion de la tira la cual se solubiliza y se hidrata
con la muestra e interactuan entre si, formando un complejo antigeno- anticuerpo. En este punto,
por capilaridad la mezcla producida entre la muestra y el conjugado del complejo antigeno-
anticuerpo continua su trayecto hacia una membrana de nitrocelulosa que funge como una matriz
de reaccidn, esta membrana se caracteriza por su porosidad, aqui se encuentra otro componente
bioldgico inmovilizado, en el caso particular de la busqueda de antigenos, estos componentes son
anticuerpos ubicados en la linea T, donde se captura al analito en cuestion a medida que pasa por
la membrana, en esta linea T, que al unirse con el complejo anterior forma lo que se conoce como
“sandwich” que es cuando el antigeno de superficie queda intermedio entre los dos reactivos de

anticuerpos altamente especificos. Aqui es donde se manifiesta la reaccién mas importante ya que
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al formarse el Sandwich se emite una coloracion en la linea T, dando como resultado que el
paciente presenta antigenos de superficie del SARS-CoV-2 (Traina M., 2015).

Ya echa la reaccion el exceso de reactivos continua su trayecto por capilaridad hasta llegar
a la linea C o de “control”, donde se encuentra con proteinas que ocupan un papel de ligandos que
van a reaccionar con el oro coloidal o el latex coloreado conjugado con el anticuerpo especifico,
el cual por medio de la fraccién cristalizada del anticuerpo, se une y emite de igual manera una
linea con coloracion, se forma en el cien por ciento de los casos, ya que la linea control garantiza
la veracidad del ensayo y de que se esta realizando en un kit de buena calidad, de lo contrario hay
que verificar fechas de caducidad, si la realizacion de la prueba fue correcta, si la muestra era
viable y correctamente tomada etc. (Traina M., 2015).

Si la muestra no presenta antigenos de superficie no se formara el complejo antigeno-
anticuerpo en el primer pad, por tanto, no se vera expresado en la region T, pero si en la region C

de control, esto nos habla de un resultado negativo (Véase Figura 5) (Traina M., 2015).
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Poalio de Muestra

{inea de Prueba "1™

Linea de Controd “C*

Pad de Conjugado
Membrana

Pad Absorbente

Figura 4 Anatomia de un ensayo de flujo lateral. La muestra afiadida por el extremo proximal migra hacia donde
se encuentra un conjugado de oro coloidal o latex, se solubiliza con el conjugado en seco. El analito interact(ia con
el conjugado, esta mezcla continua hacia la membrana de nitrocelulosa (matriz de reaccién) donde se captura el
analito y el conjugado a medida que pasa a través de la membrana. Tomado de Traina M., (2015).

Conjugedc iinca T Lines¢
1 1

Mosytra/Anata \J '
o o Tira Reactiva

Resultado Posithve

Resaitado Negaiio

XXy 3'
Figura 5 Interpretacion de resultados.

e Positivo: si aparecen dos lineas de color, una en la zona de control (C) y otra en la zona de test (T), el resultado
es valido y positivo.

e Negativo: si aparece una linea de color en la zona de control (C) pero no se observa ninguna linea de color en la
zona de test (T), el test es valido y negativo.

e Invélido: si no aparece ninguna linea de color en la zona de control (C), el test es invalido y habria que repetir la
prueba con otro test. Tomado de Traina M., (2015).
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4.7 Condiciones bajo las que se realiza la prueba
Las pruebas se realizan en inmunoensayos de flujo lateral utilizando muestras de material

nasofaringeo u orofaringeo. Una de las ventajas de las pruebas de antigeno es que estan disponibles
en Kits rapidos que son faciles de usar y pueden proporcionar resultados en minutos. Sin embargo,
dado que no replican secuencias de ARN virales, existe preocupacion por una posible baja
sensibilidad de la prueba, comparada contra una prueba reina o “gold standard”, como el RT-PCR
(Santella T., 2020).

El listado de pruebas segun informes de evaluacion comparativa preliminar, utiles para la
deteccion de SARS-CoV-2 en puntos de atencidn durante la contingencia de COVID-19 en México
basados en la sensibilidad (tasa de verdaderos positivos, cuanto mayor es la sensibilidad del test,
mas enfermos seran diagnosticados adecuadamente, con lo que la tasa de falsos negativos sera
menor) y especificidad (es lo que se llama tasa de verdaderos negativos, cuanto mayor es la
especificidad del test, mas sanos seran diagnosticados adecuadamente, con lo que la tasa de falsos
positivos sera menor) de cada una de ellas son las siguientes (\Véase Figura 6,7,8 y 9) (Secretaria

de salud., 2022.).
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Figura 6. Listado de pruebas de antigeno, ttiles para SARS-CoV-2 en puntos de atencion. Informes
de evaluaciéon comparativa preliminar de pruebas de antigeno, Gtiles para SARS-CoV-2 en puntos de
atencion, durante la contingencia de COVID 19 en México. Tomado de Secretaria de salud., (2022).
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Figura7. Listado de pruebas de antigeno, utiles para SARS-CoV-2 en puntos de atencion. Informes
de evaluacion comparativa preliminar de pruebas de antigeno, Gtiles para SARS-CoV-2 en puntos de
atencion, durante la contingencia de COVID 19 en México. Tomado de Secretaria de salud., (2022).
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Figura 8. Listado de pruebas de antigeno, iitiles para SARS-CoV-2 en puntos de atencion. Informes
de evaluacién comparativa preliminar de pruebas de antigeno, Utiles para SARS-CoV-2 en puntos de
atencion, durante la contingencia de COVID 19 en México. Tomado de Secretaria de salud., (2022).
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Figura 9. Listado de pruebas de antigeno, utiles para SARS-CoV-2 en puntos de atencion. Informes
de evaluaciéon comparativa preliminar de pruebas de antigeno, Gtiles para SARS-CoV-2 en puntos de
atencion, durante la contingencia de COVID 19 en México. Tomado de Secretaria de salud., (2022).
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La toma o recogida de muestra para llevar a cabo una prueba de antigenos debe llevarse a
cabo mediante ciertos criterios que se deben cumplir al pie de la letra, esto para garantizar la
seguridad tanto del paciente como del personal de salud que realice el procedimiento, también se
debe pensar y tener como objetivo principal obtener una muestra viable y de calidad para asi mismo
obtener un resultado confiable (Vazquez P.,2020).

La OMS tiene requerimientos establecidos en cuanto al uso de equipos de proteccion
personal (EPP) que incluye proteccién ocular, mascarilla o respirador adecuado como el KN95 o
FFP2, careta para la proteccion facial completa, guantes, batas y cubrecalzado desechables, existe
una técnica que indica el orden de colocacion y retirado de cada uno de los elementos que conforma

el EPP (Véase Figura 10) (Vazquez P.,2020).
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Figura 10. Equipo de proteccion personal. La indumentaria correspondiente es de acuerdo a las actividades a
realizar, ya sea con exposicioén o no de aerosoles. Tomado de ministerio de salud y proteccidn social Bogota. (2020).

Las muestras idoneas son aquellas que se recolectan en el tracto respiratorio superior como
lo son los hisopados nasofaringeos u orofaringeos, si las muestras no se van a procesar en seguida
se deben guardar los hisopos en un tubo con transporte viral y refrigerarse a una temperatura de

entre 4-8°C vy evitar rebasar las 72 horas para llevar a cabo el procedimiento, si por alguna razén
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no se pueden procesar en este lapso, lo recomendado es llevar a congelacion a -70°C. El
procesamiento de las muestras varia, pero si es necesario retrasar el analisis, deben refrigerarse
0 congelarse para impedir la proliferacion de contaminantes bacterianos. Caso contrario si la
muestra se procesa en seguida, los Kits vienen con un tubo de extraccion donde se coloca el hisopo,
ahi mismo se realiza la preparacion de la muestra ya que este tubo contiene una solucién o buffer
que se mezcla con la muestra y con la que se facilita la dosificacién al momento de insertar la
muestra en el casete, generalmente cada prueba lleva descrito que cantidad requiere (Vazquez

P.,2020).
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5. Conclusiones
1. Obtener un diagndstico adecuado y a tiempo de una infeccién por SARS-CoV-2 es de suma

importancia ya que asi podemos evitar la propagacion y con ello identificar la poblacion
sana, la poblacion en riesgo y la poblacion contagiada. Debemos recordar que es un virus
nuevo en humanos y por ende no contamos con inmunidad previa siendo este un factor
considerable para elevar la tasa de infeccion.

2. Las medidas de salubridad que se deben realizar de manera individual y grupal como lo
son el aislamiento y distanciamiento social, el uso de mascarillas adecuadas, el lavado de
manos, etc. no son suficientes, por ello contar con una estandarizacién de pruebas
diagnosticas que arrojen resultados confiables ademas de rapidos es crucial, y a lo largo
del tiempo que llevamos en pandemia se han ido modificando y sobre todo agilizando estos
procedimientos, como lo son la pruebas con fundamento inmunolégico.

3. Sin duda las pruebas que detectan antigenos es de los métodos mas utilizados dado que
contiene mas aspectos positivos que negativos, siendo estas de facil de procesamiento,
requiere menos infraestructura dentro del laboratorio e incluso no llega a necesitar de un
laboratorio y lo mas importante consume menos tiempo que cualquiera de los demas
métodos diagndsticos, siendo esto un plus y haciendo eficaz la deteccidn en cualquiera de
los casos tanto sintomaticos como asintomaticos, ademas de que hoy en dia en México

contamos con una amplia gama de distintas marcas que ofrecen este tipo de Kits de pruebas.
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7. Anexos
Anexo A

Las técnicas de analisis indirectos se basan en la deteccion de los anticuerpos especificos que el
individuo infectado produce en respuesta a la presencia en su medio interno de los antigenos
virales. El diagnostico directo se reduce pues a la deteccion de secuencias génicas o de antigenos
del virus. Las muestras utilizadas para ello son secreciones respiratorias de los enfermos:
muestras nasofaringeas, orofaringeas, aspirado endotraqueal, broncoaspirado y lavado
broncoalveola.

PCR:

DNA Amplificacion
y deteccién de
secuencias
especificas
del virus

--------------- - -

INMUNOENSAYOS (INMUNOCROMATOGRAFIA):
Deteccion de antigenos virales

ANALISIS DIRECTOS

- - -

- - - - -

ANALISIS INDIRECTOS

: |
: .. %y loM INMUNOENSAYOS (ELISA, |
; RESPUESTA INMUNE: ’K* INMUNOCROMATOGRAFIA) E
! ANTICUERPOS = Deteccién de anticuerpos | |
E % IgG del enfermo especificos ‘
; %X < para el virus ;

Diagnostico de laboratorio. A, las técnicas de analisis directo detectan componentes del virus en la muestra del
enfermo. La RT-PCR permite detectar secuencias especificas del genoma viral; los inmunoensayos identifican
antigenos del virus, para lo que se usan anticuerpos monoclonales especificos. B, las técnicas de analisis indirectos
buscan los anticuerpos especificos que el sistema inmune del enfermo produce en respuesta a los antigenos virales.
Tomado Ruiz A, et al, (2020).



