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WHO head: 'Our key message is: test, test, test'

16 de marzo de 2020

La amplificación del ARN viral mediante

RT-PCRs (o técnicas similares) de

muestras respiratorias es el pilar

fundamental de la estrategia de

diagnóstico y vigilancia.

¿Qué test?
¿Cuándo?
¿Cómo?
¿Qué hacemos con la información 
que nos proporcionan?



• Laboriosa.

• Necesidad de mantener capacidad de los laboratorios (y a otros 
niveles como atención primaria).

• Asegurar suministro de reactivos (de amplificación y de 
extracción).

• Máxima automatización. 

Detección de ARN viral clave, se ha aumentado mucho la capacidad de 

detección pero…

� Con la prevalencia de síntomas respiratorios compatibles habitual 

en el otoño/invierno de un año normal (gripe y otras infecciones 

respiratorias) se multiplicaría la necesidad de determinaciones 

incluso con prevalencia de COVID-19 baja.

� Seis familias de virus y >200 especies implicadas.



1- ¿Hay alternativas de técnicas más rápidas?

Necesidad de optimizar la estrategia  de detección/vigilancia…

En general baja S. 
Algunos tests nuevos con S y E aceptables preliminares.

Uso si S >60% en determinadas circunstancias.  
Si negativo y clínica compatible → PCR

Detección de Antígeno

Detección de ARN.

Amplificación 
isotérmica 
(LAMP).

Saliva en vez 
exudado 

nasofaríngeo.

Extracción de 
ácidos nucleicos 

por calor.

Arrays; múltiples 
dianas de virus 
respiratorios.

CRISPR-Cas

Disminuye S en casos con 
carga vírica baja Buena S y E 

¿S?
Posibilidad de técnica rápida, POC 



2- Criterios de realización de PCRs.

Necesidad de optimizar la estrategia  de detección/vigilancia…

Desaconsejado de forma 
indiscriminada

En el contexto de estudios 
bien diseñados bajo criterios 
de salud pública en grupos 

de población definidos. 

Poblaciones vulnerables en 
contexto de brotes: 

Residencias, instituciones 
cerradas, personal sanitario

Poca información, a veces 
difícil de interpretar

Suboptimización de 
recursos

Sintomáticos 
compatibles.

Contactos estrechos 
de casos confirmados.

Cribado para detección 
de asintomáticos?

Ingresos 
hospitalarios



Necesidad de optimizar la estrategia  de detección/vigilancia…

3- Optimizar coordinación y estructura de vigilancia.
• Red de laboratorios de apoyo a nivel nacional. 
• Coordinación multidisciplinar.
• Mejora sistemas de información

Laboratorios Nivel 3 
(Referencia, apoyo a 

nivel nacional)

Laboratorios de Nivel 2 
(Referencia, apoyo en las 

CCAA)

Laboratorios de Nivel 1 (todos)

SNS.
Atención 
Primaria

Servicios de 
Salud Pública.

Sistemas de 
información



Papel de las pruebas serológicas.

Diagnóstico Seroprevalencia
Soporte al desarrollo 

de vacunas 

Soporte al desarrollo 
de tto con plasma 

Selección de 
donantes. Evidencia 

dispar.

Diseño ensayo 
clínico. Evaluación 

de eficacia. 

Prevalencia. 
Letalidad. Evolución. 

Factores de riesgo.  

En general 
desaconsejado por si 

solo.

Clínica compatible 
con PCRs

repetidamente 
negativas (IgM)

En manifestaciones 
tardías de la 

enfermedad o 
complicaciones.  

En contextos con limitado acceso a diagnóstico 
molecular, en el ámbito comunitario, durante pico 

epidémico; algunos autores promueven… 

Uso como triage de individuos 
sintomáticos.  

Uso en contactos de pacientes 
confirmados.  

IgM o totales.
Con un test con alta 

especificidad.
Tras 5-10 días de inicio e 

síntomas.
Estrategia combinada.

Si negativo → PCR



� Lo ideal versus lo factible.

� Hay que conocer y buscar lo ideal…

� Pero no podemos permitirnos colapsar las capacidades diagnósticas 

y de vigilancia.

� Estrategias combinadas de uso de diferentes aproximaciones según 

contextos:

� Rápidas versus Más sensibles.

� POC versus laboratorio.

� Requieren una gran labor de coordinación entre todos los 

estamentos implicados para optimizar su uso y rentabilizar la 

estrategia al máximo.



Papel de la secuenciación genómica.

A- Del virus: Importancia de detección variantes virales que podrían tener 
implicación en:

• Clínica

• Diagnóstico

• Evolución

• Respuesta vacunal.

Sin embargo…

• Virus muy estable, secuencia muy conservada.

• Virus muy adaptado al huésped humano.

• No se han descrito variaciones en las regiones que codifican los 
lugares de interacción con el huésped.

Por lo que,

• Salvo presión selectiva (inmunidad, vacunas) no cabe esperar un 
gran aumento de la variabilidad.

• Importante en investigación y en vigilancia mediante cortes temporales 
para ver evolución y detectar un cambio de tendencia.



Papel de la secuenciación genómica.

B- Del huésped.

• Interacción del virus y el paciente es clave en la patogénesis de la 
COVID-19.

• El paciente puede presenter varios factores genéticos de bajo
riesgo.

• El paciente puede tener variantes raras que confieren un alto 
riesgo.

Pero…

• Tener en paralelo las secuencias de patógeno y paciente es 
posible, pero de momento no ampliamente disponible.

• Dificultad de tener secuencias de genoma humano (bioética, 
protección de datos)

• Necesidad de análisis conjunto con técnicas complejas de Big-
Data y Data-mining.





Papel de la secuenciación genómica.

B- Del huésped.

Realidad actual…

• En fase de creación de estructuras.

• Avances en investigación.

• Clave apostar por ello, pero no aplicación inmediata al diagnóstico/vigilancia.

• Factibilidad?!, … ante la carencia de la tecnología básica en la gestión de la 
información. 



Papel de la inteligencia artificial y los análisis de Big Data 

El análisis conjunto de gran cantidad de datos provenientes de…:

• Secuenciación genómica del virus.

• Secuenciación genoma del paciente.

• Datos clínicos.

• Imágenes.

• Datos epidemiológicos

• Datos de laboratorio

… que permita elaborar modelos predictivos que guíen las decisiones 
clínicas, terapéuticas, y de medidas de control precoces.

• Riesgo de clínica respiratoria grave.

• Riesgo de ingreso en UCI.

• …

� Predecir para prevenir.

� Necesario.



Necesidad de datos:

• Datos accesibles, intercomparables, y fiables.

• Dificultad en obtener datos clínicos.

• Datos genómicos bien organizados a nivel europeo.

Necesidad de estructuras.

• La plataforma española "covid-19" es "técnicamente" factible y está lista 
(incluyendo estructura de la base de datos y conexión con la base de datos 
europea)

Papel de la inteligencia artificial y los análisis de Big Data 

� En prueba de concepto: es posible predecir el resultado de la 
enfermedad, aun falta la validación con más datos.

� COVID-19 está definiendo el futuro de la genómica médica en 
Europa, pero dificultad de aplicación a corto plazo en el diagnóstico 

y vigilancia.



Conclusiones 

� Promover la diversificación de las técnicas diagnosticas en busca de
rapidez y sencillez para evitar la saturación de capacidades
diagnósticas.

� Cuidado con la posible perdida de sensibilidad/especificidad!!

� Diseño de protocolos mixtos (diferentes técnicas combinadas) según
escenarios.

� Promover la coordinación, entre laboratorios y multidisciplinar, para
optimizar esfuerzos.

� Secuenciación genómica e inteligencia artificial progresan rápido,
papel clave en un futuro próximo pero no inmediato para
diagnóstico y vigilancia.

� Potenciar las capacidades de gestión e intercambio de la información;
no óptimas ni siquiera en las procedimientos más básicos de
diagnóstico y vigilancia.


