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Sobre los testeos poblacionales para
detectar anticuerpos anti-SARS-CoV-2

Testear, testear... ;pero a quiénes, con qué tipo de
test, y con qué objeto?

Aunque las estadisticas sobre casos confirmados y muer-
tes contribuyen a monitorear la propagacion de una enfer-
medad, no son ideales para estimar qué porcentaje de la
poblacién estd infectada. Esto se obtiene con los testeos
de seroprevalencia. Cuando se los realiza en muestras
representativas de la poblacién, estos testeos estiman las
tasas de infeccion y el progreso de la epidemia. Sirven
de guia epidemioldgica, facilitan la investigacion de los
contactos y detectan infeccion, reciente o remota, en
personas que tuvieron pocos o ningun sintoma.

Estas pruebas no son utiles, en cambio, para diagnos-
ticar COVID-19 en su etapa aguda, porque solo informan
la presencia de anticuerpos anti-SARS-CoV-2. Y estos
anticuerpos, en especial los de tipo IgG, son detectables
en sangre recién a partir de la segunda semana del co-
mienzo de los sintomas y podrian perdurar largo tiempo
después de superada la enfermedad’.

Una prueba seroldgica positiva solo indica que la
persona estuvo en contacto con el virus y desarrollé an-
ticuerpos. No se sabe aun si los anticuerpos que resultan
de la infeccién por SARS-CoV-2 confieren proteccion
(inmunidad) contra la reinfeccion. Esta protecciéon depen-
de de un tipo particular de anticuerpos con habilidad de
neutralizar el virus e impedir su acceso a la célula. Y, si
eso0s anticuerpos neutralizantes se producen, tampoco
se sabe cuanto duran?.

La informacion que brindan las pruebas de seropre-
valencia en lugares de concentracion publica, como se
comenzé a hacer en cabeceras de transporte (Retiro,
Once, Constitucion) en la ciudad de Buenos Aires (CABA),
permite estimar el porcentaje de la poblacion ya infectada
por el virus. En esos primeros testeos, el porcentaje fue
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muy bajo, =0.6%. El kit importado que se empled tenia
sensibilidad relativamente baja =80%, y especificidad
alta, y permitié estimar una prevalencia real de 0.8%,
lo cual indica que, a fines de abril, la mayoria de la po-
blaciéon analizada carecia de anticuerpos y era, por lo
tanto, susceptible al virus (https.//www.perfil.com/noticias/
actualidad/coronavirus-hicieron-400-test-rapidos-en-
retiro-y-se-detecto-el-primer-positivo.phtml; https://www.
infobae.com/sociedad/2020/04/23/a-partir-de-manana-se-
realizaran-testeos-rapidos-de-personas-asintomaticas-
en-estaciones-de-trenes-y-subtes/).

Cuando estas pruebas se usan en poblaciones de
baja prevalencia, que pueden incluir sujetos infectados
asintomaticos, el resultado de una sola determinacion
no es suficientemente confiable para identificar el caso
individual, aun cuando el kit tenga alta sensibilidad y
especificidad. Por ejemplo, al usar una prueba seroldgica
con sensibilidad 90% y especificidad 99%, en 10 000 su-
jetos, en un area en que la prevalencia real de COVID-19
sea 5%, la probabilidad de que un sujeto negativo al test
no esté infectado es 98.9% (valor predictivo negativo,
VPN); y la probabilidad de que quien resulte positivo
esté infectado es 82.6% (valor predictivo positivo, VPP).
La prevalencia hallada en el testeo sera 5.5% en lugar
de 5% (Tabla 1). Este testeo resulta util para estimar
la importancia de la endemia en un momento y lugar, y
para seguir su evolucion, siempre que se use un reac-
tivo con similar eficiencia diagndstica en las siguientes
determinaciones™ 2.

La US Food and Drug Administration autorizé el uso,
en el contexto apremiante de la pandemia, de 18 kits
seroldgicos para COVID-19 de tecnologia ELISA o simi-
lares y kits rapidos de inmunocromatografia horizontal,
del tipo del test de embarazo. La sensibilidad varia entre
88y 100%. La especificidad varia entre 99y 100%, y sus
valores VPP (proporcion de individuos positivos al test
que son verdaderos positivos) entre 68 y 100% para una
prevalencia de 5%°.

TABLA 1.— Uso de un test diagndstico con 90% sensibilidad y 99% especificidad,
en una poblacion de 10 000 habitantes cuya prevalencia real es 5%

Infectados
Positivos al test 450
Negativos al test 50
Total 500

No infectados Total
95 545
9405 9455
9500 10 000

VPP (Probabilidad de que un infectado sea positivo al test): 450/545=82.6%
VPN (Probabilidad de que un NO infectado sea negativo al test): 9405/9455=99.5%
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La ANMAT informa regularmente la lista actualizada
de los reactivos diagndsticos para COVID-19 autorizados
en la Argentina, en la emergencia sanitaria‘*. COVIDAR
IgG es un ELISA de alta sensibilidad y especificidad
desarrollado por la Unidad Coronavirus COVID-19 del
CONICET vy la Fundacion Instituto Leloir aprobado por
ANMATS. Detecta IgG anti-SARS-CoV-2 en un par de
horas. Su aplicacién en testeos masivos en CABA y el
conurbano bonaerense permitira conocer la seroprevalen-
cia en poblaciones de zonas de alto riesgo y su evolucion
en el tiempo.

¢ Qué seroprevalencia se ha hallado en las zonas del
mundo mas castigadas por esta pandemia?

El cantén suizo de Ginebra informaba 5160 casos de
COVID-19 (10.3/1000 habitantes) y 266 muertes el 9 de
mayo ultimo. Se realizaron pruebas de seroprevalencia
con un ELISA para IgG (Euroimmun, Lubeck, Germany)
en 2766 personas, seleccionadas como representativas
de la poblacion del cantdn, en cinco semanas consecuti-
vas. El porcentaje de positividad aument6 de 6.0 a 10.6%.
Esto permitié estimar la proporcién de la poblacion aun
susceptible (sin anticuerpos detectados) y también la
progresion de la infeccion®.

En Espafia se realizaron dos estudios de seropreva-
lencia de nivel nacional; en el primero (13 de mayo), con
cerca de 46 000 pruebas, el porcentaje de positivos fue
5.0% (4.7-5.4),y 5.2% (4.9-5.5) en el segundo (3 de junio).
Vale decir que, en un pais donde se registraron mas de
290 000 casos de infeccidn activa (6224/millén), solo un
5% de la poblacién presentaba anticuerpos detectables’.

La “inmunidad de rebafio” es la proteccion indirecta
contra la infeccion conferida a individuos susceptibles
cuando ya existe una proporcion suficientemente grande
de sujetos inmunes, lo que interrumpe la cadena epide-
mioldgica. En ninguno de los estudios de seroprevalencia
efectuados en regiones de alta incidencia de COVID-19
se hallé seroprevalencia elevada, lo que indica que gran
parte de la poblacion mundial sigue siendo susceptible
al virus. Por lo tanto, persiste el riesgo de rebrotes y la
solucion sigue siendo una vacuna efectiva.

En definitiva, contamos con dos tipos de instrumentos
diagndsticos que, correctamente utilizados, se comple-
mentan para el control de la pandemia: los que detectan
anticuerpos en sangre (cuyo exponente nacional es el
COVIDAR IgG) y los que detectan ARN viral en hisopados
naso/orofaringeos. Entre estos Ultimos, existen dos kits
desarrollados en Argentina: NEOKIT-COVID-19 emplea
tecnologia LAMP (loop-mediated isotermal amplification)
y ELA Chemstrip emplea tecnologia ELA (easy loop am-
plification), la que incluye la polimerasa de una bacteria
autéctona de la Puna?®®.

Las pruebas de dcidos nucleicos detectan el virus y se
emplean para confirmar el diagndstico de la enfermedad y
rastrear contactos de casos confirmados, en focos decla-
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rados, en comunidades de alta prevalencia, como barrios
vulnerables, personal de unidades de cuidados criticos y
otros grupos de alto riesgo. Esto se estd realizando (junio
2020) en los operativos del plan DetectAR, en la ciudad
de Buenos Aires y areas del conurbano.

Las pruebas seroldgicas, en cambio, aplicadas en
sitios de alto transito y concentracion de publico, permiten
conocer el grado de circulacion del virus en la comunidad
y sirven de guia para establecer las medidas de control
necesarias.
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