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RESUMEN

Objetivo: Determinar el desempefio de una prueba para deteccion de antigeno en
comparacién con una RT-PCR para el diagnéstico laboratorial de infeccion por
SARS-CoV-2 en participantes atendidos en el Policlinico San Juan Bautista, Lima
2022.

Materiales y métodos: Se realizé un estudio observacional, transversal en un grupo
de participantes atendidos en el Policlinico San Juan Bautista, mayores de 18 afos
con sospecha de infeccién por SARS-CoV-2, atendidos entre el periodo de diciembre
2021 a noviembre del 2022. Se colecté de la base de datos brindados por el
Policlinico San Juan Bautista los resultados de los pacientes con prueba rapida de
antigeno SARS-CoV-2 (Labnovation-China) y RT-PCR para diagnéstico de infeccion
por SARS-CoV-2. Los resultados fueron analizados usando tablas de contingencia
para el calculo de sensibilidad, especificidad y la curva de ROC, ademas del indice

kappa Cohen para determinar el grado de concordancia.

Resultados: La sensibilidad de la prueba para deteccion de antigeno fue de 26,7 %,
mientras que la especificidad fue igual a 100%. El indice de Kappa de Cohen fue

0,38 con una precision diagnostica de 38%.

Conclusiones: La sensibilidad y especificidad de la prueba de antigeno evaluada fue
discrepantes con otros estudios, y la concordancia entre los resultados obtenidos
por la prueba para deteccidn de antigeno y los casos diagnosticados mediante la
prueba RT-PCR fue baja.

Palabras Claves: Sensibilidad, especificidad, antigeno.
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ABSTRACT

Objective: To determine the performance of a test for excess detection compared to
an RT-PCR for the laboratory diagnosis of SARS-CoV-2 infection in participants

treated at the San Juan Bautista Polyclinic, Lima 2022.

Materials and methods: An observational, cross-sectional study was carried out in a
group of participants treated at the San Juan Bautista Polyclinic, over 18 years of age
with suspected SARS-CoV-2 infection, treated between the period of December 2021
to November 2022. The results of patients with rapid test for SARS-CoV-2 infection
(Labnovation-China) and RT-PCR for diagnosis of SARS-CoV-2 infection were
collected from the database provided by the San Juan Bautista Polyclinic. The results
were analyzed using contingency tables to calculate sensitivity, specificity and the
ROC curve, in addition to the Cohen kappa index to determine the degree of

concordance.

Results: The sensitivity of the test for the detection of sensitivity was 26.7%, while
the specificity was equal to 100%. Cohen's Kappa index was 0.38 with a diagnostic

accuracy of 38%.

Conclusions: The sensitivity and specificity of the antigen test assessed was
inconsistent with other studies, and the agreement between the results obtained by

the capture detection test and the cases diagnosed by the RT-PCR test was lower.

Keywords: Sensitivity, specificity, antigen
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INTRODUCCION

A comienzos de marzo del 2020, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) declaro
una pandemia debido a una infeccion masiva por SARS-CoV-2, virus causante de
COVID-19, el cual fue identificado por primera vez en Wuhan, provincia de Hubei en
China (1). La epidemia tiene mas de 471.196.606 de casos diagnosticados vy
6.101.945 de fallecidos (2), y ha tenido hasta ahora un impacto severo en el ambito
econdmico y social a nivel mundial (3). Afrontar esta pandemia ha requerido una
movilizacion de recursos econdmicos y humanos por parte de las autoridades
sanitarias con el fin de limitar la propagacién y el manejo de pacientes ya infectados
por SARS-CoV-2. Uno de los primeros retos que se ha tenido para el manejo de la
COVID-19 es el diagnoéstico oportuno para una adecuada atencion, por ello ha sido
y es primordial contar con métodos apropiados y sencillos, con alta sensibilidad y
especificidad. La deteccion molecular por Reaccién en Cadena de la Polimerasa con
Transcriptasa Inversa (RT-PCR) es considerada como el estandar de oro, sin
embargo, no es una prueba accesible en todos lados, ya sea por su complejidad,
disponibilidad de equipamiento y/o de personal entrenado, asi como su costo. En
ese sentido, la prueba rapida para deteccion de antigenos es una buena alternativa
por sus resultados rapidos, procedimientos sencillos y sin necesidad de tener

ambientes complejos (1,2).

Durante la pandemia por COVID-19 se han publicado multiples estudios sobre
pruebas diagndsticas orientadas a determinar su precision, el balance entre
beneficios, riesgos, costos, equidad y factibilidad (1). Las distintas recomendaciones
apuntan a la implementacibn de pruebas moleculares en muestras
oro/nasofaringeas, pero estas mismas muestras pueden también ser analizadas con
pruebas de deteccidon de antigenos, sin necesidad de un proceso laborioso, 0 un

laboratorio especializado lo cual facilita un manejo adecuado del paciente (4).

Los protocolos actuales de manejo de pacientes sospechosos de infeccion por

SARS-CoV-2 establecen la realizacion preferente de una prueba rapida para

detectar antigeno en aquellos con evolucion de menos de 5 dias (2). Ademas, la
VIl



creciente pandemia por SARS-CoV-2 y la escasez de capacidad de pruebas
moleculares, asi como de reactivos en todo el mundo, exigieron el desarrollo de
pruebas en el punto de atencién (POCT) como prueba de primera linea para el
diagndstico de la infeccion por SARS-CoV-2. Las pruebas de diagndéstico rapido
para la deteccion de antigenos son relativamente economicas, sencillas de realizar
y permiten obtener resultados en el punto de atencion en pocos minutos (5). La
rapidez es su principal ventaja (resultado en 15-30 min), también son menos
laboriosas, se pueden realizar en el centro de salud por su baja complejidad para
realizarse y requieren de una capacitacion corta. A comparacién de una RT-PCR
donde se detecta el ARN viral. Las pruebas rapidas para deteccion de antigeno de
SARS-CoV-2 son generalmente menos sensibles (5). Las circunstancias de
aplicacion de las pruebas de diagnostico rapido para deteccion de antigeno son
relevantes para su desempefio. Ademas, la funcionalidad de las pruebas de antigeno
mejora cuando al paciente se realiza la prueba en las primeras etapas de la infeccion

por SARS-CoV-2, es ahi cuando la carga viral es mas alta por lo general (2).
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CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1.  PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El COVID-19 es la enfermedad causada por la infeccién con el nuevo virus SARS-
CoV-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2) perteneciente a la
familia de los Coronaviridae del cual también son miembros el MERS y el SARS-
CoV-1. La infeccion es de presunto origen zoondtico con propagacion de persona a
persona que se ha diseminado con mucha rapidez, lo que ha generado un enorme

desafio para el sistema de salud mundial ante la creciente demanda de esta infeccion

(3).

Un informe de la OMS declaré 672.933.624 personas infectadas por SARS-CoV-2
desde el 31 de diciembre del 2019 hasta el 13 de febrero del 2023, causando a la
fecha 6.854.847 de fallecimientos. La vacunacion contra SARS-CoV-2 se inicio en
todo el mundo en diciembre del 2020 y en el Peru el 9 de febrero del 2021, el
Ministerio de Salud informo 87.111.786 personas vacunadas, pese a ello se reportd
hasta el 13 de febrero del 2023 un total de 219.269 fallecidos (2).

La Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) ha establecido directrices para el
diagndstico laboratorial de la infeccion por SARS-CoV-2, teniendo en cuenta la poca
accesibilidad a pruebas moleculares, el pobre desempefo de las pruebas
seroldgicas por su baja sensibilidad y la utilidad de las pruebas para deteccion de
antigeno. Sobre el hecho de que ayude a diagnosticar la infeccibn de manera
etiolégica en 3-4 dias la hace util, de gran ayuda, sobre todo aplicable en zonas de
escaso acceso a servicios complejos de salud. Su diseminacién y escalamiento ha
sido importante, en ese sentido medir su desempefio es de ayuda para mejorar las

bases tedricas de su implementacion (3).



Los hallazgos mencionan que, en promedio, una vez que el virus ha logrado ingresar
a un organismo, comienza a replicarse de manera muy rapida durante dos dias v,
transcurrido ese tiempo, la persona infectada empieza a presentar sintomas (1,4).
Esto ha conllevado a la aplicacidn de diversas pruebas rapidas para la deteccion de
antigeno por su gran utilidad como primera ayuda al diagnostico, asi como lo
mencionan otros autores (1, 2, 23); entre las pruebas se encuentra Prueba rapida de
antigeno SARS-CoV-2 (Labnovation, China), por ello se planted la siguiente
investigacion: 4 Cual es el desempefio de una prueba para deteccién de antigeno en
comparacién con una RT-PCR para el diagnéstico laboratorial de infeccion por
SARS-CoV-2 en participantes atendidos en el Policlinico San Juan Bautista, Lima
20227

1.2.  FORMULACION DEL PROBLEMA

1.2.1. GENERAL

¢ Cual es el desempeno de una prueba para deteccion de antigeno en comparaciéon
con una prueba de RT-PCR para el diagnéstico laboratorial de infeccién por SARS-

CoV-2 en participantes atendidos en el Policlinico San Juan Bautista, Lima 20227

1.2.2. ESPECIFICO

¢Determinar la sensibilidad y especificidad de una prueba para deteccion de
antigeno para la deteccion de SARS-CoV-2 en participantes atendidos en el
Policlinico San Juan Bautista, Lima 20227

¢ Determinar la concordancia entre una prueba para deteccion de antigeno y una
prueba RT-PCR para el diagnéstico laboratorial de infeccion por SARS-CoV-2 en

participantes atendidos en el Policlinico San Juan Bautista, Lima 20227



1.3.  JUSTIFICACION

Para el diagnostico de COVID-19 existen diversos procedimientos de tipo
laboratorial, como son: las pruebas de deteccion de acidos nucleicos (RT-PCR) y las
pruebas de deteccion de captura de antigenos que se vienen realizando de acuerdo
a la situacion actual de pandemia por SARS CoV-2, estas permiten ayudar al
diagnostico de la misma. Por la complejidad de la implementacion y aplicacion de
las pruebas de deteccion de acidos nucleicos hace a las pruebas rapidas una
excelente candidata para detectar la infeccion por SARS-CoV-2 en una etapa

temprana (5).

Las pruebas para deteccion rapida de antigenos (RAD) son menos costosas que las
de RT-PCR, ademas, los resultados brindados por las pruebas RAD no requieren
instrumentos especializados, razén por la cual estan a disposicion en menos de 30
minutos y listos para interpretarse (7). Estos factores permitieron la descentralizacién
del diagnéstico y por ende una atencién oportuna para aquellas poblaciones alejadas
de la ciudad, en donde solo se cuentan con puestos de salud de atencidn primaria.
En estas circunstancias realizar RT-PCR toma demasiado tiempo en brindar un
resultado, ya que las muestras tienen que ser derivadas hasta centros de
procesamiento y muchas de estas muestras no son transportadas con la frecuencia
que se requiere para una atencion oportuna (8). Aun asi, segun las revisiones de
Cochrane, su utilidad en la practica clinica no es lo suficientemente sélida. Por ello,
es necesario evaluar la prueba rapida para deteccion de antigeno de SARS CoV-2

en la practica clinica (2,11).

Por la problematica antes mencionada y por la necesidad de tener un diagndstico
rapido para un oportuno tratamiento y asi disminuir el nivel de contagiados, con
posibles complicaciones llegaron al mercado nacional pruebas rapidas para
deteccidén de antigeno que aseguran una buena sensibilidad y especificidad, entre
ellas se encuentra la prueba rapida de antigeno SARS-CoV-2 (Labnovation, China),

sin embargo, es necesario evaluar su desempefo real en cuanto a sensibilidad y



especificidad como lo sugiere la OMS, de las pruebas rapidas para deteccién de

antigeno que se estan aplicando (1).

Basandonos en lo mencionado por otros autores, como Cortez, Kruttgen y Garcia es
necesario contar con los métodos de ayuda diagnostica adecuados y rapidos, los
que deben ser confiables para la determinacion de la infeccion viral y poder tomar
las acciones necesarias para evitar la propagacion en la poblacion y lleve a las

mismas a casos mas severos e incluso la muerte (2, 9, 12).

1.4. DELIMITACION DEL AREA DE ESTUDIO

Delimitacion espacial, el estudio se llevo a cabo en las instalaciones del laboratorio
del Policlinico San Juan Bautista ubicado en el A.A. H.H. Los vifiedos, Mz A Lote 9,
Santiago de Surco 15023, donde se realiz6 una recopilacion y posterior seleccion de
participantes que cumplieran los criterios de inclusion para el desarrollo de esta

investigacion.

Delimitacion temporal, la presente investigacién se realizé6 entre el periodo de
diciembre del 2021 a noviembre del 2022, en el contexto de la tercera ola de COVID-

19 en el Peru.

Delimitacion tematica, en este estudio se desarrolla en las areas de biologia
molecular por la aplicacién de RT-PCR para la deteccion de acidos nucleicos e
inmunologia por la aplicacién de pruebas rapidas para deteccion de antigeno. Se
pretende evaluar el desempefo analitico de una prueba rapida para deteccion de
antigeno para el diagnaostico laboratorial de infeccion por SARS-CoV-2 en pacientes
atendidos en el Policlinico San Juan Bautista, se consideran los parametros de
sensibilidad, especificidad valores predictivos positivos y negativos y la curva de
ROC.



Delimitacion metodoldgica, la presente investigacidon tiene un disefio no
experimental, observacional descriptivo transversal, ya que, los resultados que se

obtendran de los participantes se realizaran por vez unica.

1.5. LIMITACIONES DE LA INVESTIGACION

Al realizar un estudio transversal, retrospectivo y descriptivo, que obtuvo datos
secundarios, no tuvimos control sobre el procesamiento inicial de los mismos, sin
embargo, nos hemos asegurado que el laboratorio cuente con estandares de
calidad. Ademas, es importante mencionar que se realizé6 una sola medicién de

resultados para ambas, la prueba antigénica en evaluacion y la prueba RT-PCR.

1.6. OBJETIVOS

1.6.1. GENERAL

Determinar el desempefio de una prueba para deteccion de antigeno en
comparacién con una RT-PCR para el diagnéstico laboratorial de infeccién por
SARS-CoV-2 en participantes atendidos en el Policlinico San Juan Bautista, Lima
2022.

1.6.2. ESPECIFICO

Determinar la sensibilidad y especificidad de una prueba para deteccién de antigeno
para la deteccion de SARS-CoV-2 en participantes atendidos en el Policlinico San
Juan Bautista, Lima 2022.

Determinar la concordancia entre una prueba para deteccién de antigeno y una
prueba de RT-PCR para el diagndstico laboratorial de infeccion por SARS-CoV-2 en

participantes atendidos en el Policlinico San Juan Bautista, Lima 2022.
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1.7. PROPOSITO

La presente investigacion tuvo como propoésito evaluar el desempefio y la
concordancia de la prueba para deteccion de antigeno mediante hisopado
nasofaringeo en comparacion al estandar de oro RT-PCR, en participantes

atendidos en el laboratorio del Policlinico San Juan Bautista, Lima 2022.



CAPITULO lI: MARCO TEORICO

2.1. ANTECEDENTES BIBLIOGRAFICOS
2.1.1. INTERNACIONALES

Krittgen A. et al., En su informe Comparison of the SARS-CoV-2 Rapid antigen test
to the real star Sars-CoV-2 RT PCR kit contrasta los resultados de la prueba rapida
de antigeno SARS-CoV-2 (Roche) y la prueba de PCR previamente procesada,
usando 75 muestras de hisopados de pacientes con resultado positivo y 75 muestras
con resultado negativo, ambos por PCR. Sus hallazgos muestran que la prueba
rapida obtuvo una sensibilidad de 70.7% y una especificidad de 96%, asi mismo, los
valores obtenidos difieren con los del fabricante, sin embargo, los investigadores

concluyen, que este tipo de prueba puede ser aun una alternativa rapida y facil (9).

Cortés R. et al., presentaron un articulo, cuyo objetivo fue comparar una prueba para
deteccion rapida de antigeno con una prueba RT-PCR, contaron con 103 pacientes
mayores de 14 anos en Madrid, con sospecha de infeccion por COVID-19 dentro de
los 5 dias de evolucion. A los pacientes se les realizaron: prueba rapida para
deteccion de antigeno y RT-PCR, obteniendo una sensibilidad de 72% vy
especificidad de 100% y concluyeron que la sensibilidad y la especificidad tuvieron

resultados comparables a otros estudios realizados en atencion primaria (2).

Porte L. et al., realizaron una investigacion donde se evalu6 una nueva prueba rapida
basada en la deteccién de antigenos para el diagndstico de SARS-CoV-2 en
muestras respiratorias, se incluyeron 127 muestras de pacientes con sintomas
respiratorios y con factor de riesgo epidemioldgico. Obtuvieron una sensibilidad de
93.9% vy una especificidad de 100% por parte de la prueba rapida de fluorescencia
Bioeasy 2019-Novel Coronavirus (2019-nCoV); la precision diagnostica fue 96.1 %.

Llegaron a conclusién que las pruebas antigénicas tienen potencial para el



diagnodstico en aquellas situaciones en las que no se pueda contar con las

herramientas suficientes para la aplicacion de RT-PCR (10).

Bulilete O. et al., desarrollaron un articulo a cerca de la prueba rapida de antigeno
Panbio™ y su precision diagnostica para detectar SARS-CoV-2 en pacientes
sintomaticos, utilizando la RT-PCR como estandar de oro. Utilizaron muestras de
1362 participantes mayores de 18 afios, sin previo diagndstico, con sintomatologia
y contacto con algun caso positivo. Hallaron una sensibilidad global de 71,4 %,
especificidad de 99,8 %, valor predictivo positivo de 98,0 % y el valor predictivo
negativo de 96,8 %. Concluyeron en el buen desempefio de la prueba antigénica

Panbio™ Ag-RDT en pacientes sintomaticos, pero no en pacientes asintomaticos

(11).

2.1.2. NACIONALES

Garcia P. et al., desarrollaron una investigacion, con el objetivo de determinar la
eficacia de la prueba rapida de antigenos en comparacion con la prueba RT-PCR en
el diagnostico de SARS-CoV-2. Se analizaron por conveniencia 200 muestras de
hisopado nasofaringeo de pacientes que presentaron sintomas para COVID-19
dentro de los primeros 7 dias, atendidos en el Hospital La Caleta de Chimbote. De
acuerdo a los resultados de la prueba antigénica, se detectaron 88 (44%) muestras
positivas, mientras que con la prueba molecular de RT-PCR fueron 125 (63%). El
valor de Kappa de cohen fue 0.544 por lo cual demostraron que existié concordancia

entre ambas pruebas (25).

Vasquez C. et al., desarrollaron una investigacion en la fundacion instituto Hipdlito
Unanue, revisaron las bases informaticas de datos bibliograficos internacionales,
cuyo objetivo fue describir y comparar a utilidad de las pruebas LAMP, PCR e
Inmunocromatograficas aplicadas al diagndéstico de COVID-19, analizaron la utilidad
diagnostica de cada prueba, por lo cual compararon la informacion de dichos
estudios. Obteniendo como resultado, que es necesario determinar el tipo de prueba

con respecto al tiempo de infeccién, ya que afecta la sensibilidad y especificidad de
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las pruebas. Siendo las de mayor precision las pruebas moleculares, aunque con un
mayor costo y tiempo de espera del resultado. Por tanto, se recomienda el
seguimiento epidemiolégico de la COVID-19 y sus variantes porque tienen un

impacto en la confiabilidad de estas pruebas (23).

Calderon R. et al., realizaron una investigacion para evaluar el desempefio
diagndstico de saliva RT-PCR y antigeno nasofaringeo para la detenciéon de SARS
CoV-2 en el Peru en marzo 2022, utilizaron RT-PCR como estandar de oro y la
prueba de antigeno SD Biosensor STANDARD Q , que dio como resultado de 896
participantes analizados, 567 (63,3%) La RT-PCR en saliva alcanzé el umbral
recomendado por la OMS de >80 % de sensibilidad para la deteccion del SARS-
CoV-2, mientras que la prueba de antigeno nasofaringeo SD Biosensor no lo logré
(24).

2.2. BASE TEORICA

2.2.1. SARS-CoV-2

Este es el virus que causo esta enfermedad y comenzé esta pandemia. Esta
enfermedad también se conoce como COVID-19 (abreviatura de Corona Virus
Disease 2019) y fue nombrada asi por el Dr. Tedros Adhan G, director de la OMS el
11 de febrero de 2020; y luego el 11 de marzo de 2020 la infeccion se clasifico como
una pandemia. Los sintomas de esta enfermedad varian si es leve, moderada o
severa. En casos leves de Covid-19, los sintomas pueden incluir: fiebre,
incomodidad, dolor muscular, pérdida del olfato y pérdida del sabor; algunos
pacientes pueden tener sintomas digestivos como nauseas, vomitos, diarrea y
anorexia. Los casos graves de COVID-19 ocurren principalmente en personas con
enfermedades crénicas como diabetes, pacientes con enfermedad cardiovascular,
aunque se han observados casos de gravedad en pacientes sin comorbilidad
indistinta de la edad que desarrollaron distrés respiratorio agudo (SDRA). La

complejidad respiratoria y la baja concentracién de oxigeno en la sangre, reduciendo
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el numero de linfocitos sanguineos, también pueden tener cambios en el sistema
nervioso, complicaciones renales, insuficiencia cardiaca, enfermedad hepatica,

trastornos de coagulacion y shock (12).

2.2.1.1. Mecanismos patogénicos

Para que la infeccion comience en la célula huésped, es importante que el virus se
una a un receptor en la superficie celular. En el caso del SARS-CoV-2, esta
interaccién se produce entre la glicoproteina (S) y el receptor ACE2, es una proteina
transmembrana que contribuye a la regulacion de la presion arterial. Este receptor
se encuentra ampliamente distribuido en las membranas de diversos 6rganos como
corazoén, pulmon, rifdn, etc. En el pulmén, ACE2 se expresa en células pulmonares
de tipo 2, asi como en varias células, como macréfagos, monocitos y células

endoteliales (13).

SARS-CoV-2 inicialmente infecta el tracto respiratorio superior, incluida la lamina
cribosa, causando dano epitelial y olfativo. Ademas, también tiene la capacidad de
infectar las células epiteliales de la mucosa de la lengua, donde hay una gran
cantidad de receptores ACE2; a este nivel provoca la pérdida del gusto, por lo que
uno de los sintomas iniciales de la infeccion virica es la pérdida del gusto y del olfato

en un 15,7% de los casos (16).

2.2.2. Pruebas para la deteccion del SARS-CoV-2

2.2.2.1. PCR (Reaccion en cadena de la polimerasa)

La prueba de la reaccion en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa (RT-
PCR) una de las pruebas moleculares de deteccion y amplificacién del ARN, es decir
acidos ribonucleicos, para la detecciéon del SARS-CoV-2, la cual, se emplea en

diferentes muestras bioldgicas (28).
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La PCR es una técnica utilizada para amplificar secuencias de ADN. Consta de dos
fases: extraccion y amplificacion de la misma. Por otro lado, el ARN es
monocatenario y muy inestable por lo que primero debe transcribirse de forma
inversa en ADN complementario (ADNc) (23)., utilizando una transcriptasa inversa.
a partir de la plantilla de ADNc, la enzima polimerasa combina nucleétidos
complementarios de la region bicatenaria debido a la union de los cebadores a la
plantilla. La temperatura de la muestra se sube y se baja repetidamente para ayudar
a la ADN polimerasa a duplicar la secuencia del ADN que esta siendo copiada.
realizandose en tres etapas: desnaturalizacion, hibridacion y elongacion. En primer
lugar, es necesario desnaturalizar el ADN, la separacién de las dos hebras se realiza
elevando la temperatura aproximadamente unos 94°C. Luego viene la fase de
hibridacién, que consiste en bajar la temperatura de 35 a 60 °C para que se una el
cebador. Finalmente, durante la fase de elongacion, en la que la enzima polimerasa
contiene nucleodtidos complementarios del extremo 3' libre de la region donde
hibridan los cebadores, la temperatura durante esta fase dependera de la enzima

polimerasa utilizada (17).

Los genes diana mas usados para la deteccion de SARS-CoV-2 son el gen E
(recomendado por la OMS como screening de primera linea), el gen RdRp, para
estudio de confirmacion y el gen N para estudio adicional de confirmacion. Otro gen
usado es el Orf1ab. En nuestro pais en la actualidad, se considera suficiente la
positividad de la RT-PCR para un unico gen que sea discriminatorio 2 de COVID-19
(28).

2.2.2.2. Prueba rapida para deteccion de antigeno

Las pruebas rapidas de antigenos son generalmente menos sensibles que las
pruebas moleculares, pero son mas faciles de realizar y dan resultados en menos
tiempo. Esta prueba detecta proteinas especificas del virus (18). Durante los
primeros dias de la infeccion por SARS-CoV-2 (dias 1 al 5), se sintetizan proteinas

virales llamadas antigenos y se pueden identificar mediante una serie de pruebas,
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incluida una prueba rapida de antigenos. Estas pruebas rapidas de deteccion de
antigenos tienen una especificidad aceptable segun algunos estudios (10), por lo
que un resultado positivo de la prueba puede indicar la presencia de infeccién y
confirmar el diagnéstico clinico. Pero un resultado negativo tampoco es un criterio
para descartar un posible caso, por lo que se deben realizar pruebas moleculares en
este caso cuando se sospeche la enfermedad. Las pruebas de deteccion de
antigenos suelen utilizar formas de sandwich de inmunoensayos. Por lo general, este
tipo de prueba utiliza dos anticuerpos (Abs) del tipo IgG, especialmente sintetizados
para identificar diferentes antigenos del virus, o en todo caso, dos anticuerpos
especificos para identificar un mismo antigeno. Se requiere un anticuerpo llamado
anticuerpo de captura, que se adjunta a un soporte solido y otro llamado anticuerpo
detectable para realizar el reconocimiento molecular directo o utilizar biorreactores
secundarios como el anticuerpo secundario marcado (anti-lgG). El trazador puede
ser una enzima que cataliza la formacién de moléculas coloreadas o fluorescentes

con propiedades 6pticas y electroquimicas (17).

2.2.2.3. Prueba rapida para detecciéon de anticuerpos

La produccion de anticuerpos en pacientes con COVID-19 generalmente ocurre
entre 7 y 15 dias después del inicio de la infeccidon. Estos anticuerpos tienen
diferentes patrones, pueden ser neutralizantes o no neutralizantes, y también son
detectados por las pruebas serologicas utilizadas. Las pruebas serologicas detectan
anticuerpos (IgM, 1gG o IgA) producidos en respuesta a la infeccidén por el virus
SARS-CoV-2. Estos anticuerpos, creados para combatir infecciones, se dirigen
principalmente contra la proteina N, que es la proteina mas abundante en el virus.
Por lo tanto, la prueba de anticuerpos antinucleocapside puede ser mas sensible.
Ademas, los anticuerpos anti-proteina S tienden a ser mas especificos. Por esta
razon, se deben utilizar pruebas que detecten anticuerpos IgG o IgM contra estos

dos antigenos para obtener mejores resultados (21).
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2.2.3. Sensibilidad

Probabilidad de un resultado positivo de la prueba (h) en la persona afectada (e). Asi
que representa el verdadero porcentaje positivo. Entonces sera la probabilidad
condicional P (h/e) = al(ac). La sensibilidad, expresada en porcentaje, es el
porcentaje de resultados positivos (a) sobre el numero total de pacientes (a, c), es
decir, el porcentaje de resultados positivos que realmente se obtendria utilizando la
prueba de diagndstico en pacientes. La probabilidad de sensibilidad adicional es 1-
P (h/e) = P (h-/e) = c/ (ac), que no es mas que un porcentaje de resultados negativos
en relacion con el numero total de pacientes (negativos). Asi, cuanto mayor sea el
numero de verdaderos positivos (a), mayor sera la sensibilidad y, a la inversa, cuanto
mayor sea la sensibilidad, menor sera el numero de falsos negativos (c). Por tanto,
cuanto mas sensible sea la prueba diagndstica, menor sera la probabilidad de
obtener un resultado falso negativo, por lo que el resultado negativo seria bastante

fiable y permitiria descartar la presencia de la enfermedad (19).

2.2.4. Especificidad

Probabilidad de un resultado negativo de la prueba (h-) en personas sanas sin
enfermedad (e-). Por lo tanto, representa el porcentaje de resultados negativos
verdaderos. Entonces sera la probabilidad condicional P(h-/e-) = d/(b d). Por lo tanto,
la especificidad expresada en porcentaje es el porcentaje de resultados negativos
(d) con respecto al numero total de individuos sanos (b e), es decir, el porcentaje de
resultados negativos realmente obtenidos cuando se aplico el experimento a
personas sanas. La probabilidad adicional de especificidad es 1- P (h-/e-) = P (h/e-)
= b/(b d), que no es mas que el porcentaje de resultados positivos en el total de la
poblacién sana. (Falso positivo). Cuanto mas especifica sea la prueba, menos
probable es que tenga un resultado falso positivo, por lo que un resultado positivo
de la prueba es muy confiable y nos da confianza de que el paciente tiene una
enfermedad definida (19).
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2.2.5. CURVA DE ROC

El analisis de curvas ROC constituye un método estadistico para determinar la
exactitud diagndstica de estos tests, siendo utilizadas con tres propositos
especificos: determinar el punto de corte de una escala continua en el que se alcanza
la sensibilidad y especificidad mas alta, evaluar la capacidad discriminativa del test
diagndstico, es decir, su capacidad de diferenciar sujetos sanos versus enfermos, y
comparar la capacidad discriminativa de dos o mas tests diagnosticos que expresan

sus resultados como escalas continuas (26).
2.2.6. EL COEFICIENTE KAPPA DE COHEN

Es una medida estadistica la cual tienen como objetivo determinar hasta qué punto
dos datos coinciden en su medicién, para el aiio 1960 Cohen introduce el coeficiente
de kappa en cuya formula excluye la concordancia que podria deberse al azar,
permitiendo de esta manera un calculo mas preciso de una concordancia genuina.

Para el calculo de tres 0 mas datos se utiliza el coeficiente kappa de Fleiss (27).

2.3. MARCO CONCEPTUAL

Anticuerpo: Son proteinas que forman parte del sistema inmune y circulan por la
sangre. Permaneciendo un tiempo para el reconocimiento posterior y ofreciendo

proteccion.

ADN o acido desoxirribonucleico: Es la molécula que transporta informacion genética
para el desarrollo y el funcionamiento de un organismo. EI ADN esta compuesto por
dos cadenas complementarias que se enrollan entre si, su forma se conoce como

doble hélice.

Antigeno: Son estructuras moleculares que se encuentran en la superficie de los
patogeno, que el sistema inmunitario reconoce. Son capaces de desencadenar un

tipo de respuesta inmunitaria conocida como produccion de anticuerpos.
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ARN o acido ribonucleico: Es un acido nucleico similar en estructura al ADN, pero
con algunas diferencias sutiles. La célula utiliza el ARN para una serie de tareas

diferentes.

Comorbilidad: Presencia de diferentes enfermedades o una enfermedad

protagonista aguda o crénica que es el objeto principal de la atencion.

Distrés: Hace referencia a una respuesta negativa o exagerada de los factores
estresores ya sea en el plano bioldgico, fisico o psicolégico y no se puede consumir

el exceso de energia desarrollado.

Patégeno: son agentes infecciosos que pueden provocar enfermedades a su
huésped. Estos microorganismos pueden ser los virus, bacterias y hongos, entre

otros. Estos agentes pueden perturbar la fisiologia normal del ser humano.

2.4. HIPOTESIS

2.4.1. GENERAL

Hi:

Existe concordancia en el desempeno de una prueba para deteccién de antigeno en
comparacién con una RT-PCR para el diagnéstico laboratorial de infeccion por
SARS-CoV-2 en participantes atendidos en el Policlinico San Juan Bautista, Lima
2022.

Ho:

No existe concordancia en el desempefio de una prueba para deteccion de antigeno

en comparacién con una RT-PCR para el diagndstico laboratorial de infeccion por
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SARS-CoV-2 en participantes atendidos en el Policlinico San Juan Bautista, Lima
2022.

2.5. VARIABLES

Variable 1: Prueba RT-PCR

Para la deteccion del coronavirus mediante la RT-PCR en tiempo real, se tiene que
convertir el ARN en ADN, proceso denominado transcripcion inversa. Siguiendo con
la amplificacion del producto que sucede en cada ciclo de reaccion. Por su parte, el
término cuantitativo hace referencia a que es posible cuantificar la cantidad de ADN
en la muestra. El producto de amplificacion es monitoreado conforme transcurre la
reaccion. El sistema garantiza que RT PCR tenga una alta sensibilidad, especificidad

y eficiencia.

Variable 2: Prueba para deteccion de antigeno

Esta prueba detecta ciertas proteinas en el virus. Las pruebas de antigenos pueden
producir resultados en minutos, y se hacen con un hisopo nasal que se usa para

obtener una muestra.

2.6. DEFINICION OPERACIONAL DE TERMINOS

Deteccion del virus por técnicas moleculares

Este tipo de técnica basa su metodologia en la deteccién del ARN del virus SARS-
CoV-2 para el diagnostico COVID-19, mediante la técnica del RT- PCR, o reaccion
en cadena de la polimerasa en tiempo real. También existen otras variaciones de las

pruebas de amplificacidon de acido nucleico (23).
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Deteccion de antigenos virales

Esta técnica de deteccion es una metodologia alternativa a la prueba molecular. Esta
técnica “Detecta la presencia de proteinas virales (antigenos) expresadas por el virus

del COVID-19 y pueden producir resultados en minuto (21).
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CAPITULO lll: METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

3.1. DISENO METODOLOGICO

Se realizé un estudio observacional, de corte transversal, la cual considera una solo

medicion un determinado tiempo.

3.1.1. TIPO DE INVESTIGACION

El tipo de investigacion fue transversal, retrospectiva.

3.1.2. NIVEL DE INVESTIGACION

El nivel de investigacion es descriptivo

3.2. POBLACION Y MUESTRA

3.2.1. POBLACION

La poblacion atendida en el Policlinico San Juan Bautista consta de 100, mayores
de 18 afos con sospecha de infeccion por SARS-CoV-2, entre el periodo de
diciembre del 2021 a noviembre del 2022 sin diagndstico de COVID-19

3.2.2. MUESTRA

Se obtuvo por muestreo censal, conformada por 100 personas atendidas en el
Policlinico San Juan Bautista, mayores de 18 anos con sospecha de infeccion por
SARS-CoV-2, entre el periodo de diciembre del 2021 a noviembre del 2022 sin

diagndstico de COVID-19 y que cumplan con los criterios de elegibilidad.

3.2.2.1 CRITERIOS DE ELEGIBILIDAD

3.2.2.1.1. Inclusion

Haber sido atendido en el Policlinico San Juan Bautista.
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Contar con la mayoria de edad (mayor a 18 anos).

Haber sido analizados usando la prueba rapida para deteccion de antigeno de
SARS-CoV-2 (Labnovation-China) en simultaneo con la prueba RT-PCR en el

tiempo adecuado de la aparicidn de sintomas.

Presencia de sintomas de 3 a 7 dias

3.2.2.1.2. Exclusion

Muestras con resultado de prueba rapida para deteccion de antigeno SARS-CoV-2

(Labnovation-China) que no fue derivada a prueba molecular.

Muestra con resultados de prueba rapida para deteccion de antigeno de otra marca

u obtenida con otro tipo de muestras (solo orofaringeo, aspirado bronquial y esputo).

3.3. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

Para el desarrollo del estudio se considero la técnica de observacion, se solicité el
permiso correspondiente para que se nos facilite las fichas epidemioldgicas
brindadas por el ministerio de salud (ANEXO 3) y también el acceso a la base de
datos de Policlinico San Juan Bautista.

Se consideré los criterios de seleccion para establecer la recoleccion de las fichas
epidemioldgicas, de aquellos participantes a los que se le realizd6 un en primer
momento la prueba rapida para deteccion de antigeno y posteriormente la RT-PCR;
cabe sefialar que la toma de muestra, procesamiento y reporte de resultados fueron
realizados por el personal técnico y profesional del Policlinico San Juan Bautista.
Una vez seleccionados las fichas se codificé cada uno con las iniciales de los
pacientes y el numero de orden (nombre/apellido materno/apellido paterno/numero

de orden) para mantener la confidencialidad del caso. Las fichas seleccionadas se
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distribuyeron segun los objetivos establecidos en el estudio para la cuantificacién.
Los datos mas relevantes para la investigacion fueron extraidos de las fichas de
recoleccion de datos del Ministerio de Salud, para su posterior analisis e
interpretacion. Una vez seleccionados los datos del estudio, fueron cuantificados y
distribuidos para su analisis correspondiente. Los resultados encontrados fueron

presentados en una tabla para su analisis e interpretacion de resultados.

3.4. DISENO DE RECOLECCION DE DATOS

Considerando los datos obtenidos, se preparé una base de datos en Microsoft
Excel® (Microsoft Office, Microsoft, Seattle, WA) siguiendo los objetivos del estudio,
los cuales permitieron acercarse al analisis e interpretacion de los resultados. En
relacidon al analisis de comparacién entre la prueba para deteccidén de antigeno y la
prueba de RT-PCR, se desarroll6 mediante la validez interna, como la sensibilidad y
la especificidad, considerando a la sensibilidad como la capacidad para detectar
enfermedad y fue determinada por la cantidad de casos verdaderos positivos entre
el total de positivos en la prueba estandar de oro, la especificidad permitira la
confirmacion del diagndstico y fue determinada por la cantidad de casos verdaderos
negativos entre el total de negativos en la prueba estandar de oro de la muestra.
Para ello las muestras con resultado positivo y negativo por medio de la técnica
molecular se consideraron como muestras verdaderas positivas y verdaderas

negativas, respectivamente.

3.5. PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

Para el analisis y procesamiento de los datos se considerd la distribucién de la
muestra en estudio, para lo cual se realiz6 el test de coeficiente Kappa de Cohen
para hallar el nivel de concordancia, ya que solo se evaluaron dos variables.
Considerando el analisis de sensibilidad y especificidad, se aplicé el grafico ROC,
los procedimientos se desarrollaron con el estadistico SPSS version 26.

20



3.6. ASPECTOS ETICOS

El estudio se desarrolld teniendo en cuenta los aspectos éticos que permiten
asegurar la confidencialidad de la informacion de los participantes que fue
proporcionada por el sistema de registro de pacientes atendidos por el Policlinico
San Juan Bautista, esto se llevo a cabo mediante la codificacion construida por las
iniciales de nombres y apellidos con numeros adicionales segun el orden de
recopilacion. Estos datos se manejaron segun lo referido por la Ley N° 29733 (“Ley
de Proteccion de Datos Personales”), asi también se rigié bajo la normativa y
aprobacién del Comité Institucional de Etica en Investigacion de la Universidad
Privada San Juan Bautista. El estudio se desarroll6 siguiendo los lineamientos de la

Declaracion de Helsinki y el Informe Belmont.
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CAPITULO IV: ANALISIS DE LOS RESULTADOS

4.1. RESULTADOS

En la presente investigacion se logro recolectar los datos de una muestra de 100
participantes atendidos en el Policlinico San Juan Bautista entre el periodo de
diciembre del 2021 a noviembre del 2022 con sintomas compatibles con infeccion
por SARS-CoV-2, los participantes fueron evaluados en un primer lugar por la prueba

rapida para deteccién de antigeno y en segundo lugar por la prueba RT-PCR.

Asi, la sensibilidad de la prueba para deteccién de antigeno fue de 26,7%. Por otro
lado, la especificidad de la prueba para deteccién de antigeno fue igual a 100%. Se
determind también el valor predictivo positivo (VPP) que fue 100% y el valor
predictivo negativo (VPN) fue 85%. Se determiné la concordancia de la prueba para
deteccidén de antigeno y la prueba RT-PCR. En la muestra analizada, el nivel de
significancia fue <0,005, por lo tanto, se infiere que hubo concordancia entre la
prueba rapida para deteccion de antigeno y la prueba RT-PCR, sin embargo, el valor
arrojado por el indice Kappa de Cohen fue 0,38, lo cual indica que existe un escaso
nivel de concordancia entre los resultados obtenidos por la prueba para deteccion
de antigeno y los casos diagnosticados mediante la prueba RT-PCR segun la escala

de interpretacion de Landis y Koch.
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Tabla 1. Desempeiio de la prueba para deteccion de antigeno de SARS-CoV-2 para el diagnéstico de covid-19 en

muestras nasofaringeas, en el Policlinico San Juan Bautista 2022.

Tipo de SARS- SARS- FN FP | Sensibilidad (%) | Especificidad (%) | VPP VPN Concordancia Kappa
prueba CoV-2 + | CoV-2 - (%) (%)
In+ 2 In-"
P. antigeno 4/15 85/85 11 0 26,7 100 100 88,5 0,38 <0,001

a: n+ representa todas las muestras con resultado SARS-CoV-2 positivo, utilizando RT-PCR como prueba de referencia

b: n- representa todas las muestras con resultado SARS-CoV-2 negativo.
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Grafica 1. Curva ROC para el analisis de la sensibilidad y especificidad.
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Los valores distribuidos en la curva ROC establecen parametros cuyo origen es la
unidad, considerando las pruebas para deteccibn de antigeno y los casos
diagnosticados mediante la prueba RT-PCR los resultados obtenidos difieren en un
rango de 0,0 a 0,4 para la sensibilidad lo cual establece que la prueba de antigeno
tiene menor probabilidad de detectar a los enfermos, siendo la sensibilidad 26,7% y
la especificidad del 100%
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4.2. DISCUSION

Los resultados obtenidos fueron discrepantes con lo supuestamente ofrecido por el
fabricante, nuestro estudio establecié una sensibilidad del 26,7% y una
especificidad del 100%, que al compararlos con los criterios establecidos por
Kruttgen et al., quiénes hallaron que la prueba rapida obtuvo una sensibilidad de
70.7% y una especificidad de 96%, sin embargo, aun asi, este tipo de prueba puede
ser una alternativa rapida y facil para descartar casos negativos verdaderos (9). La
baja sensibilidad obtenida en este estudio puede deberse a que la cantidad de
verdaderos positivos fue pequena, en cambio por otro lado la especificidad alcanzo
el valor maximo, que se deberia a la ausencia de casos de falsos positivos en los
resultados de los participantes; en contraste con los resultados de Cortés R. et al.,
la prueba rapida para deteccion de antigénico que obtuvo una sensibilidad del 72%,
un resultado discordante con el nuestro por lo antes ya mencionado. En el caso de
la alta especificidad debida también a la ausencia de falsos positivos debemos
mencionar que Porte L, et al, obtuvo una sensibilidad global de 93.9% y una
especificidad global de 100% por parte de la prueba rapida de fluorescencia Bioeasy
2019-Novel Coronavirus (2019-nCoV) a causa también de la ausencia de falsos
positivos como en nuestro caso (10). Por otro lado, la investigacion de Bulilete O, et
al. hallé una sensibilidad global de 71,4 %, especificidad de 99,8 %, valor predictivo
positivo de 98,0 % y el valor predictivo negativo de 96,8 % por ello sus hallazgos no

respaldan el uso exclusivo de la prueba rapida evaluada (11).

En cuanto los resultados de los valores predictivos para positivos y negativos, se
observé que hay cierta similitud con el estudio de Garcia P, et al., quiénes
obtuvieron un VPP 100% debido a la usencia de casos falsos positivos al igual que
en nuestro caso y en cuanto al VPN fue de 99.4 % por la cantidad de verdaderos

positivos 88 (44%) muestras positivas, mientras que con la prueba molecular de RT-
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PCR fueron 125 (63%). El valor de coeficiente de kappa fue 0.544 por lo cual el nivel

de significancia fue menor al 5%.

Por otro lado, en la evaluacion de las precisiones diagnosticas se observo
discrepancias sobre todo con Cortés R, et al., quienes obtuvieron una precision
diagnostica de 96.1% y un coeficiente Kappa de 0,9; significando de esta manera
gue posee una concordancia casi perfecta segun la validacion del coeficiente kappa
(Landis y Koch, 1977) (2). Garcia P, et al., en tanto obtuvo una precisién diagnostica
de 54% y un coeficiente Kappa de 0,5 significando de esta manera una correlacion
moderada entre resultados de pruebas rapidas para deteccion de antigeno y RT-

PCR segun la escala antes mencionada (25).

Un requisito para el proceso del diagnostico en el laboratorio, es tener en cuenta la
fase de preanalitica, asi aseguramos la uniformidad de la muestra y por ende nos
dara un resultado certero y de calidad, en este sentido fue una de nuestras
limitaciones la falta de monitoreo para la toma de muestra, el procesamiento y
lectura de las pruebas para emisién de los resultados, ya que la programacion del
personal fue variada para toma de muestra y procesamiento. Debido a que el
laboratorio cuenta con un software propio, siendo el acceso a la base de datos de
manera limitada para los investigadores, ya que su acceso fue solo en el
establecimiento. A pesar de las limitaciones se considerd conveniente un estudio en
el que se evaluara la sensibilidad, especificidad y desempefio de la prueba rapida
para la deteccion de antigeno por el uso masivo que se realiza, ya que es necesario

tener métodos de diagndstico confiables ante la crisis sanitaria.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES

5.1. CONCLUSIONES

El desempefio de la prueba para deteccién rapida de antigeno SARS-CoV-2
(Labnovation-China), no cumplié con las recomendaciones generales para su
aplicacién como prueba diagnéstica rapida basada en la deteccion de anticuerpos
(PDR-Ag) del SARS-CoV-2 establecida por OMS en su articulo “Deteccion de
antigenos para el diagnéstico de la infeccion por el SARS-CoV-2 mediante

inmunoanalisis rapidos”.

La prueba para deteccion rapida de antigeno SARS-CoV-2 (Labnovation-China),
obtuvo una sensibilidad de 26.7% y especificidad de 100% reduciendo de esta
manera la cantidad de falsos positivos. Por otro lado, el bajo porcentaje de la
sensibilidad significaria que la prueba para deteccion de antigenos daria mayor
cantidad falsos negativos. Ademas, también se determin¢ el valor de VPP fue 100%
y el VPN fue 85%.

El nivel de concordancia entre la prueba rapida para deteccién de antigeno y la
prueba PCR-RT por medio del indice de Kappa de Cohen fue 0.38 lo que indicaria
una escasa concordancia entre las pruebas segun la escala de interpretacién de
Landis y Koch y una precision diagnostica del 38% por parte de la prueba para

deteccion de antigeno.
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5.2. RECOMENDACIONES

Se recomienda para estudios futuros, tener un mayor numero de muestras, puesto
que, permitiran una mejor distribucion de los datos. La prueba de antigeno usada
debe ser empleada usando siempre una prueba confirmatoria, que en este caso
seria la prueba RT-PCR.

Con respecto a la concordancia se recomienda realizar estudios con mayor niumero
de muestras que tengan un balance adecuado entre positivos y negativos a la

prueba de referencia.

Se recomienda aplicar la prueba para deteccion de antigeno al inicio de la infeccidn,
debido a que la carga viral es mas alta, ya que reaccionan dias antes de aparecer
los primeros sintomas y logran mantenerse la primera semana en pacientes
sintomaticos sospechosos de tener COVID-19 para aprovechar la alta especificidad

ya que los resultados del estudio nos arrojaron un 100% de especificidad.
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ANEXO 01: Matriz de consistencia de la tesis. Desempefio de una prueba para deteccion
de antigeno en comparacion con una RT-PCR para el diagnéstico laboratorial de infeccion
por SARS-CoV-2 en participantes atendidos en el policlinico San Juan Bautista, Lima 2022.

PROBLEMAS OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES INDICADORES
PROBLEMA GENERA OBJETIVO
¢, Cual es el desempefio de GENERAL
una prueba para deteccion | Determinar el | por ser un
de antigeno en | desempefio de una | estudio
comparacion  con  una | prueba para deteccion ioti
prueba de RT-PCR para el Se aF;]tl'geno en ?:;S;;?SVO gg VARIABLE 1:
diagnostico laboratorial de | comparacién con una hipotesis
infeccion por SARS-CoV-2 | RT-PCR para el ' RT-PCR
en participantes atendidos | diagnostico laboratorial
en el policlinico San Juan | de infeccion por SARS-
Bautista, Lima 20227 CoV-2 en participantes VARIABLE 2:

atendidos en el Fecha de toma de
PROBLEMA policlinico San Juan Prueba para | muestra y edad del
ESPECIFICO Bautista, Lima 2022. deteccion  de | participante
) . antigeno

A.- ¢ Determinar la | OBJETIVOS
sensibilidad y especificidad mos
de una prueba para
deteccion de antigeno para | A - Determinar la

la deteccion de SARS-CoV-
2 en participantes
atendidos en el policlinico
San Juan Bautista, Lima
20227

B.- ¢ Determinar la
concordancia entre una
prueba para deteccion de
antigeno y una prueba RT-
PCR para el diagnodstico
laboratorial de infeccion por
SARS-CoV-2 en
participantes atendidos en
el policlinico San Juan
Bautista, Lima 20227

sensibilidad y
especificidad de una
prueba para deteccion
de antigeno para la
deteccion de SARS-
CoV-2 en participantes
atendidos en el
policlinico San Juan
Bautista, Lima 2022.

B.-Determinar la
concordancia entre una
prueba para deteccion
de antigeno y una
prueba de RT-PCR para
el diagnéstico
laboratorial de infeccion
por SARS-CoV-2 en
participantes atendidos

en el policlinico San
Juan Bautista, Lima
2022.

METODOLOGIA

NIVEL DE INVESTIGACION

TIPO DE INVESTIGACION

Es un

estudio

descriptivo

trasversal retrospectivo

El estudio es descriptivo
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ANEXO 02

: CUADRO DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES DEL PROYECTO DE TESIS. “Desempefio de

una prueba para deteccion de antigeno en comparacién con una RT-PCR para el diagnostico laboratorial de infeccién por
sars-cov-2 en participantes atendidos en el policlinico San Juan Bautista, Lima 2022”.

VARIABLE | TIPO DE | DIMENSIONES | INDICADORES | TIPO DE | ITEMs | CRITERIOS DE | INSTRUMENTO
VARIABLE RESPUESTA MEDICION
Ficha de
VARIABLE POSITIVO (+) Positivo < 40 - 45 ct E;ﬁi})‘gac'on
L Cualitativo | Unidimensional Dicotémica | 01. epidemiologico de
COVID-19
RT-PCR :
C NEGATIVO (-) Negativo >45 ct (ANEXO 3)
VARIABLE Presencia de una banda
2: N (banda control) en la zona | Ficha de
Observacion de lectura: Negativo investigacion
Prueba Cualitativo | Unidimensional | directa ©N | Dicotomica | 01 Presencia de dos bandas | €linico
rapida para dispositivo: en a la zona de lectura: | €pidemioldgico
deteccion Reactivo (Positivo) | de COVID-19
Presencia de una sola
de banda  (banda  test): (ANEXO 3)
antigeno Invalido
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ANEXO N° 3: FICHA DE INVESTIGACION CLINICO EPIDEMIOLOGICA COVID-19.







L EN_J
M LABNOVATION
Kit de prueba rapida de antigenos para
SARS-CoV-2

{inmunocromatografia)

MOMBRE DEL PRODUCTD
Kt e prustn riplde de antigenos poare SARS - Col-2
(Il o crn matog rafia)

uso PREVISTO

Edte kit da prosbae riplds estd disefiade pars dotestar da Tormes cualivativa la
Infecaidn por SARS-Cay. 2 en packentes. Para uso profeslons solamenta. Es una
farma de ayudar sn =l disgnéatico de lon pacientes con sospechas da infeccidn par
SARS-LoV-2, junto con la presentacidn olinica v los resultados de otras prucbas de
Isbaratorio. Los resulados de este kit de pruehs no deben usarse como dnica base
paia al diagndstice,

La pruehs 2ol proporcons resultados praliminares, Los resultados negativos no
s hayn la infeccidn por SARS-CoV-2 y no duben usame come s bnics bass pars sl
tratamiento u ofra deckion de contral,

PRINCIPIO

Este kit ws un andllsis de mmuanocromatogeafia. Siulendo sl prineipio de proeba
vmunoc cmatog o (o di oo, se wiBzd o mdtodo “sdndwich” de doblg
anticusrpo para detectar « antlgeno del SARS-Col-2 an las muoestras, Cuando
apurace &1 le roues e el antigeno virel, dicho antiens se une con el sitiouoss po
monadonal de oro cololdsl corres pondiente v el antiousrpo monoclonal recublermo
wn lalines de detscdon para lonmar un compuesto y @ continuacién se conderna
enuni baneln roja, lo gue indics un resultade pasitive, 51 no hay ningan antigens
@i la i uestra, o 3@ puede 107mas Ui CompuEto &k ines da detecldn ¥ no
aparice una benda o) s lo gue Indics un reuitedo negative.

Tanto sl la musstra contisns antgano o no, sl anticuerpo monoslonsl de om oe
wnidrd il antlcusrpoe encapsilado e b lines de control de calldad, Tormard un
eompLEsts ¥ 38 condeniard an une bands rajs.

COMPONENTES DEL KIT

20 capmies de prusbas

1 Entrnccdn de maimitra (2 vialkst para 20 prosha)
20 Tubin de musstra

20 Hisopos

ALMACENAMIENTD ¥ CADUCIDAD

Guardar an el envase original sellede a 2-30°C, eviter el calor y al sl
lugor seco, vilido por 12 meses, Mo congelar, Se dehen tomar algunas
mediday de proteccion sn un verano calurosg v en un invisrne fric pars
avitar lap gltss tempeaturas o ol congelamianta, Mo abira ol embels|a
intariar haita que Bt ks, debe e
(Humudee S60%, Ternpl 20°C-30°C), Lt lice In madista
humedad sea =60%,

# on una hora el e abrs

W cuando e

TOMA DE MUESTRAS

& viaids da hisapedo nasolaringes : La persone que toma la miesirs
sostiene suavemenie la cabeza de s persona a la cusl se va a tomar

la mumsira con uns mano, sujsta o hisopo con |8 otrs mane, colocs

al hisopo enls lose nasal y penetrs lentemenie hacies strds e lo lago
de la parte inferar del conducto nasal inferior, para ne haoer
damaimds fusrzs y axl svitar una posib e hemorragia treumatics.
Cuando la punta del hisopo togue la pared posterkor de le coy idad
nasclaringes, g elo susyamente durants unes semana (s ls persons
tase, pare duranti unminito) y despuds cigie eotemete ol blsops.

& través de hisnpade bucofaringeo: La cabeza de b persona a la cual

= va s tomar la musstra st ligersments inclinada v su booa estd muy
ablerita, esponiondo las amigdalas faringeas de ambos lados, Pase ol
hizopa par la parts poterior de s lEnguas. Limpis s smigdalas
Tarbngemin du ambros ladin da b perri i a li il e vaal
it £6n Wn maviminnte hacie adelante y hacka atrds y ejerchnda

mar la

win poro de fuerse chireits sl menos 3 veces, ¥ 8 comtinus cian opie
haoka arriba y haola abajo la pared farln ges posterior al menos 3 veces,

TRATAMIENTO DE LA MUESTRA

Afsda 550 jl e mutraceidn de raietras an al wibs de mioestr e,
surmerja el hisopo une vee gue haya lomado ls muesira en el liguido de
sxtrarcién de musstrm, sumer] s completamesnts la punta del hisopo,
ey apriete wl hiiopo 10 vecem, & continusckn wgue el hliopo

v torme el g ido que ha guedade como la muestra para o casete

e e
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ANEXO N° 4: INSTRUCTIVO DE PRUEBA RAPIDA DE ANTIGENOS PARA SARS-CoV-2.

PASOS DE LA PRUEBA

Antes cla raalizar la prosba debe leer devanklamants el manual de nstruceio mes
Deje ol reactivo y s mwiestra a temperaturs amblente durante 30 minutos antes de
auuna. Ho abra o paguets interno del casste de prusba hasa gue sois o pars
raslizar la prusba,

1. Sague al caserts de prosbs dels bolis sellada, ealdguels an une § sperficls
Wrvipha ¢ rilvalade con be cavidad para la muestra hacks soriba .

2. Parga 2 gotas completan de ls mussira tratada (60 - 70 4il) vertlicalmentes =n la
caviclad para la musstra del casets de proabe.

3. Dbwerve los resitrados de la prusba inmediatamente &n un plazo de

1520 minutos, ol resultade ne as vilide durante 20 minutos,

INTERPRETACION DE LODS RESULTADOS

PESITIVE: Aparscen don (2] linees de colores diferentes, Unn |ines debe sstar on bs
2ona de canirod (C] y s otra linss debs sxtar #n b zonade proshba (1),

NEGANYVO: Apar weo viia [1) lkea dis color dn e one de contral (O, Apat st
o aparece una lines de colar wn lezona de prusbs [T). B resultado negative no
guilgre decl gue no haya analitos en o muestes, solo indkcs que el nivel de analibos
probados sn la masstrs s menor qus sl lim s minimea de detesceidn.

TMVALIDO: No aparecen lineas de colores o e linea de contral no & parece, lo gua
Inidica un srror del operario oun fallo dal reactive, Verifiogus 8l procedimisnto de
pruskin y repiti lo prisks con dn muss disposdtive de proeta,

C——F

T

P asltive Megativa invalido



LIPAITACIOMES

1 Eito idacthét &b R fedthvi de datesSdn cuslitativa, gus o puds deter minar

ol o exacio de antip

1. Los sesuados de las pruehas de este reacivo son solo para referoncia circa,

¥ o ke diben ormar como |a e base pars ol diagrdstioo v el iratemieno

dliricn. S debe tersr en cuenda realizar tratamiesio cinico de ol paciente 5o

vists de vintomasfsignos, historia médico, otre prusha de b borstorioe

¥ respuests al tratamienao,

1 Limitpda por el métoda de reactana de deteccion de srtigenns, =l Gmibe da

detercon mus bajo | anilizis de Eikdad] &3 normal mas bajo que o de

la detetcidn de dcido nicleko, pov K que ke Investigadore s tratan s, s bt o

repathens pars prestar mas stencicn, se deben combinar con ofros dictamenss

eamprernbem de bn o remuhados de lei prusbes, comisja pare dudar del et o
T de [ ol idn de dcide nudeim o del métode de identifimodn del

wuilthve die slalambents del wiris pads i nedin

4. Lo resutacos regativos Takos pueden deborse a que la toma, & trans porte

v o Datawierio dalas

pequeiia carga vial en la musseras

strds no sl ha reali ado oo be, iy @ wnia

CARACTERISTICAS DE RENDIMIENTD

Lt Wl e 48 raalira e scumcds @ uns refarencia sngpemsrial ¢ los sesulades
rumglen ks requisibos qus seindican 8 ordinuacicn:

Para raalizar La wirilicacidn se utfrd ol material de relerencia radenal dal nuso
reactive de detecciin de antigenos di coronavines de los irstitutos Nacionales de
Contral de alimentos y Medicamento g lo resilbsdos complienon con e

Fep i quie aparscer A contiraacideg

Tasa e ponformitiad de los productis de referencia negathos . Se probaron
materiales de referencia nocionales negatiros {N1-N20]y los resultados fosron
boda s megathon, con una tese de minckdencis del 100 %,

Taza de conformidad de los producios de referencia poshivos: s probaon con
praductos du riferencia recdonales positivos (P -PR ), ko sl o fuseon oo
ity bs tons de i fum el 10045,

Fepetitd idad; Los 10 resuftados de by prasha e A1 3 A2 deben wer positvos v Ia
reprmentacin de colivres debe s uniformes,

Serabhilidad y especificcad;
Prusba rdpics de Prusha du ddde rickien
anligero pare Fouitive Fegativo Tetal
SARL-Cov-3
Posithe ki B a5
Fesrgadthos 3 293 x5
TOTAL B0 el i) R0

*o05 % O fntervalo de confiaral

Sarcibilidad di diagedation: 96,3 W (59,4 %-59,12 %)
Praciuiin e disgndatien: 97,3 % [94, 81 508,04 W)
Torv ol et irfwrsc o el 97,1 % (94, B %-06,55 %)

PRECAUCIHDOMES
1. Sale praru e g daticn 1N VITRO.

7. Los resctivoy. debien ser usados ko mis pronto posible desposs de wer
abiertac. Eobe Fadthe nd pusde iar reulifizads para desochails.
3 Hdapositive de prusba debe permaneced s les bolue ssllecdes

hasta su willlackin. 5 hay un problema de sellado, no reslos b prusbs.

Py b s e puss die la fecha de cacki chdad

A Taclan las musstrad y smactivas dwben conuiderasn poteocinlimente
pligrono y doben manipubrcs do la micma manera gua un agente
infecciono dipin de L U
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