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* Caracteristicas generales del virus
* Métodos diagnosticos

* Estudios de Variantes por el
laboratorio



* Virus envueltos
* RNA de cadena simple de sentido positivo

e 100 2 160 nm de diametro

* Pertenecen a |la familia Coronaviridae
* 1966 primer coronavirus Hcov-229E (enf. similar a la gripe)
e 1967 Hcov-0c43 (enf. similar a la gripe)
e SARS-CoV 2002 (provincia de , Guangdong China)
* HCoV-NL63 2003
* MERS-CoV 2012 (syndrome resp. de Oriente medio)
* SARS CoV 2 2019
* 13 marzo la OMS declaro la pandemia




* Seleccion natural en un hospedador animal antes de la
transmision zoonotica

* 96.2 % idéntica al genoma del coronavirus RaTG13, encontrado en la especie de
murciélagos (Rhinolophus affinis) en forma directa al ser humano

e O por unintermediario como puede ser el pangolin (Manis javanica)

e Seleccion natural en humanos después de la transmision
zoonotica

* un progenitor de SARS-CoV-2 saltara a los humanos y de adaptacion
durante la transmision no detectada de humano a humano.

* Por una liberacion o fuga inadvertida de laboratorio



Diciembre de 2019, Wuham, China

. = Ky
W XA WM

-

(377 Lo




AT —+ Y7 0N
S CaoV Civet 007 2004

Figura 1. Arbol filogenético de los coronavirus de importancia médica y otros coronavirus
animales. Los coronavirus humanos (HCoV) adquiridos en la comunidad se muestran en

zul, los coronav s zoonoticos en rojo, los encontrados en murc 2iagos en verde, y otros

coronavirus de animales en negro. Los nimeros cerca a los nodos del arbol corresponden

al soporte estadistico o valor de “bootstrap”.




Nidovirale

EoronaviriQ'
Subfamily l Coronaviring ' Torovirinae.
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Genus Alpha Beta Gamma Delta Torovirus Bafinivirus
coronavirus coronavirus coronavirus coronavirus

| (HCOV-229E); | HCoV-HKU1, SARS-CoV, |
' HCoV-NL63): ' MERS-CoV, HCoV-0C43 |
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Métodos diagnodsticos : en Covi-19

Particulas virales

* Microscopia electrénica

e Cultivo celulares
Antigeno

* Inmunocromatografia
Acido Nucléico (RNA)

* PCR rt-PCR real time
* Deteccidn de regiones conservadas del gen (E, RdRP, N, etc)

15,361 - 15,460
RdRp

* Anticuerpos
* IgM e IgA : periodo agudo
* ELISA
* Quimioluminiscencia
* |gG: periodo de convalescencia
* ELISA
* Quimioluminiscencia



- TRACTO RESPIRATORIO PRINCIPALMENTE SUPERIOR

RT-PCR, PCR LAMP (isotérmica) Antigeno

SALIVA
RT-PCR, LAMP
Sensibilidad similar al hisopado (86%) especificidad 99%
- Tamizajes masivos — menos invasivo

- TRACTO RESPIRATORIO INFERIOR

Lavado broncoalveolar, endotraqueal
No recomendado el de esputo



° RT-PCR
e  EXTRACCION DEL RNA VIRAI

* NIVELES DE BIOSEGURIDAD I
* RESULTADOS EN 12 HS
* TERMOCICLADORES

s LAMP
NEG_ATIVO
NIVELES DE BIOSEGURIDAD | wsomao_y T _ (. g
e AMPLIFICACION EN 1 HORA 0 SALIVA —-
e INSTRUMENTAL MAS SENCILLO DELSIS  97°C  REAGGION  64°C  toume

AUSENCIA DE CONTROL INTERNO, NIVEL DE DETECCION covip-19 [T I PLUS

* |SOTERMICA (ID NOW)
* NO REQUIERE DE EXTRACCION RNA VIRAL
* CONTROL INTERNO
* RESULTADO EN 15 MIN
* NO ES DE UTILIDAD PARA ESTUDIOS MASIVOS




eaccion en Cadena de la Polimerasa (PCR)

Ta

Desnaturalizacion
inicial

94-95 °C

Desnaturalizacion  Anillamiento

94-95 °C

Polimerizacion

Polimerizacion final Refrigeracion

37-65°C 72°C T2°C 4°C

varios min.

30 seg

pocos seg. seg-min 5-10 min 0o

20-40 CICLOS
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DETECCION DE
ANTIGENO

° DETECCION EN LOS PRIMEROS 5 DIAS

®  DETECCION DE LA NUCLEOCAPSIDE
PRINCIPALMENTE

®*  DETECCION EN 15 MIN

®  SENSIBILIDIDAD DEL 80% ESPECIFICIDAD 97%

®  PRUEBA SUBJETIVA




Consenso sobre el uso
de pruebas diagnosticas
para SARS-CoV-2.

VERSION 2

Mayo 2021.




. PERSONAS SINTOMATICAS

« RTPCR
 Sensibilidad entre 81-92%
* Especificidad entre 87-100%
*  Muy importante la calidad de la muestra
* Relacionar la clinica con el contexto epidemioldgico (pre-test)
* Un resultado negativo no descarta infeccion
* Repetir estudio con nueva muestra

- Toma de muestra en los primeros dias de comienzo de los sintomas
* Sibien la deteccidon puede realizarse previo a los sintomas del RNA viral

- Tener en cuenta los valores predictivos positivos (VPP) y negativos (VPN)
- Probabilidad pre-test alta por lo tanto VPP |la pruebas positivas son confirmatorias



PERSONAS SINTOMATICAS
LAMP
Sensibilidad ligeramente inferior entre 75-86%
Especificidad entre 96-100%
Muy importante la calidad de la muestra
Relacionar la clinica con el contexto epidemiologico
Un resultado negativo no descarta infeccion

Repetir estudio con nueva muestra o con RT-PCR
Tener en cuenta los valores predictivos positivos (VPP) y negativos (VPN)

Probabilidad pre-test alta por lo tanto VPP la pruebas positivas son
confirmatorias



PERSONAS SINTOMATICAS
. ANTIGENO
Sensibilidad inferior a las pruebas moleculares
Falsos negativos
Especificidad aceptable 98%
Muy importante la calidad de la muestra
Falsos positivos

Principalmente cuando menor es la prevalencia (<5%
en los ultimos 15 dias)



PERSONAS ASINTOMATICAS

CON CONTACTO ESTRECHO CON CASO CONFIRMADO DE COVID 19
USO DE ANTIGENO DEMOSTRO UNA SENSIBILIDAD DEL 58%
POR SU SENSIBILIDAD LAS PRUEBAS DE ELECCION SON LAS MOLECULARES

CONTACTOS ESTRECHOS CON SINTOMAS SE PUEDEN CONFIRMAR POR CRITERIO
CLINICO EPIDEMIOLOGICO SIN NECESIDAD DE TESTEO.

SIN EXPOSICION RECIENTE A CASOS POSITIVOS DE COVID 19

PRUEBAS MOLECULARES
TAMIZAJE A GRUPOS SELECCIONADOS INSTITUCIONES CERRADAS

OBJETIVO: REDUCCION EN LA TRASMISION



PACIENTES HOSPITALIZADOS QUE COMIENZAN CON SINTOMAS
COVID 19

SE REALIZA TEST DE ANTIGENO O RT-PCR O LAMP

PRUEBA NEGATIVO POR ANTIGNEO O LAMP SE REALIZARA RT-PCR

PRUEBA RT-PCR NEGATIVO
DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
REPETIR HISOPADO 48 — 72 HS



Se sugiere iniciar el estudio con test
de antigenos para SARS CoV-2

Caso sospechoso de
Covid-19

¥
Primer nivel de atencion
(Centros de atendén primaria, guardias de
l urgencia, entros de testeo de sintomaticns)
Aislamiento y cuarentena de
contactos estrechos.

Test rdpide de Antigenos RT-PCR o LAMP para
para SARS CoW-2 sf «=7 SARS CoW-2
dias de evolucidn de los

sintomas. l l

¥ ¥

Aisiamiento x 48hs.
y reevaluar.
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Considerar el estudio de OVR™.
Si persiste sospecha clinica
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! Confirma el diagnostico
por SARS CoV-2

OVR: Diros vires respirsforios.

sequimiento clinico cercano y
aislamiento.



. DETECCION DE ANTICUERPOS ESPECIFICOS
.  POST INFECCION

 Métodos cualitativos detectan proteina de |la nucleocaside
e ANTICUERPOS IgM , IgA e IgG
* AclgM deteccion entre la semana 2 a al 5ta
* AclgG no establecido su duracién

.  POST VACUNACION

 Meétodos cuantitativos detectan proteina de la espicula (RBD)
* ANTICUERPOS IgG
 CORRELACION CON LOS ANTICUERPOS NEUTRALIZANTES

+  UTILIDAD DE LA DETECCION DE ANTICUERPOS
 ESTUDIOS DE SEROPREVALENCIA E INCIDENCIA EN LA POBLACION
 EVALUACION DE LA PANDEMIA

« DIAGNOSTICO TARDIO O RETROSPECTIVO
* METODOS DIRECTOS NEGATIVOS
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Figura 1. Origenes animales de los coronavirus humanos.




(A) Arterivirus Ronivirus Coronavirus Torovirus

Ronivirus
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