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1. Marco de Referencia



1. MARCO DE REFERENCIA

Consenso colombiano de atención, diagnóstico y manejo de la infección por SARS-CoV-2/COVID-19 en establecimientos de atención de la salud 



Aplicaciones de la detección de anticuerpos anti SARS-CoV-2 

1. Herramienta diagnóstica adicional en pacientes con elevada sospecha y resultado de 
PCR negativa para COVID 19 (consulta tardía, infección respiratoria baja, etc)

2.  Infección pasada asintomática, paucisintomatica, etc, sin resultado de PCR.

3. Monitoreo con fines epidemiológicos para establecer poblaciones afectadas, desarrollo

de estrategias, etc



TIPOS DE PRUEBAS PARA DETECCION DE ANTICUERPOS ESPECIFICOS

En general, existen 2 tipos de ensayos para detectar anticuerpos específicos: 

• Inmunocromatografía lateral o Inmunoensayos de flujo lateral (LFIA)

• Técnicas de ELISA e Inmunoquimioluminiscencia.

Inmunoensayos de flujo lateral (LFIA)

Son los denominados tests de detección rápidos (TDR)

Ventaja: rapidez y facilidad tanto de obtención de muestra como de uso.

Hay diferentes tipos de TDR, según detecten IgG e IgM conjunta o

separadamente y la sensibilidad y especificidad varían según el producto



LFIA –Inmunoensayos de Flujo Lateral

Journal of Medical Virology, First published: 27 February 2020, DOI: (10.1002/jmv.25727



DIANAS ANTIGENICAS

Glucoproteína espiga (S) - de longitud completa (S1 + S2) o parcial (dominio S1 o

dominio de unión al receptor [RBD])

Fosfoproteína nucleocápside (N) .



TESTS DE DETECCIÓN RAPIDA (TDR)
APROBADOS POR LA FDA



Hangzhou Laihe Biotech LYHER Novela
Coronavirus (2019-nCoV) Kit combinado de
prueba de anticuerpos IgM / IgG (oro coloidal)



TESTS DE DETECCIÓN RAPIDA (TDR)
APROBADOS POR LA FDA



2. DOCUMENTACION PREVIA AL ENSAYO

• La mayoría de éstos TDR proceden de China y Corea. 

• Si las pruebas proceden de China, se recomienda verificar que estén autorizadas

para ser exportadas luego del 31 de marzo de 2020.

• En esta fecha, el Gobierno Chino exigió nuevos requerimientos de calidad a las

pruebas allí producidas.

• Sólo algunas empresas productoras de pruebas inmunocromatográficas 
(serológicas rápidas) cuentan con los requisitos para exportar después de esta 
fecha. 

• Se recomienda que los productos de este origen tengan fecha de fabricación 
posterior al 3 de abril de 2020.  



2. DOCUMENTACION PREVIA AL ENSAYO

• Revise la página web oficial de la prueba a adquirir, así como la literatura publicada 
sobre el desempeño de la misma.

• Verifique el empaque, las presentaciones y el aspecto externo de los casetes, entre

otros.  

• En los casos necesarios contacte a la casa fabricante para solicitar información 
adicional requerida para la verificación del desempeño.

• Verifique el lugar de fabricación, manufactura y distribución de la prueba.

• Verifique si la prueba está avalada por algún Organismo Internacional (FDA, CE, etc)



Documentación de Pruebas rápidas de Ac anti SARS-CoV-2   



3. INSERTOS DE LAS PRUEBAS

1. Revise en el inserto o en los documentos que respaldan la prueba, si cuenta con datos de:

Sensibilidad;

Especificidad;

Acuerdo o concordancia (respecto a la prueba molecular);

Número de muestras con el cual realizaron la validación previa a la comercialización

2.Revise que el inserto en español sea una fiel traducción del inserto de la casa fabricante

(que se encuentra en la página web oficial del proveedor).

3. Matriz ; [sangre total (venosa o capilar), suero o plasma]. Si es plasma, asegúrese que

el anticoagulante no presente interferencia con el resultado de la prueba

4. Verifique la manera en la cual se debe leer o interpretar el resultado de la prueba para

que resulte válida o se rechace.



Si la prueba ofrece el reconocimiento de dos  inmunoglobulinas (IgM e IgG),

asegúrese que se puedan leer dos bandas (además del control de la prueba) o que

se hayan dispuesto dos casetes (uno para cada anticuerpo).

En suma, si le ofrecen una prueba que detecte dos inmunoglobulinas, la prueba

debe discriminar dos bandas (una para IgM y otra para IgG) con total claridad



LFIA de una sola línea de lectura y dos independientes

a) Reconocimiento de ambos anticuerpos, en una 
sola línea.

b) Reconocimiento de ambos anticuerpos en 2 líneas 
o cassette independiente



`4. Validación Secundaria o Verificación
Generalidades



5.5.1.2 y 3. Verificación y validación de los métodos analíticos



Métodos Cualitativos



VALIDACION SECUNDARIA O VERIFICACION DE LAS PRUEBAS





Plan de Validación de métodos cualitativos

• Control Positivo

• Control Negativo

• Muestras de los pacientes (edad, 
síntomas, días de convalescencia, 
complicaciones)

• Criterios de aceptación Predefinidos

(propios, recomendaciones, normas, etc) 



Exactitud o Acuerdo

Exactitud Analítica- Acuerdo con una Valor de concentración (test cuantitativo)

Exactitud Diagnóstica - Acuerdo con una condición clínica confirmada



Exactitud Diagnóstica

Gold estándar – Prueba molecular para SARS-CoV-2 positiva

Debería tener en cuenta :

• Pacientes asintomáticos 

• Tiempo desde el inicio de los síntomas o de convalescencia

• Ausencia de anticuerpos



Respuesta humoral 
sintomático & asintomático

#40- SM, 29 a, 46 días inicio de síntomas

# 42- SF, 60 a, 48 días inicio de síntomas

# 62 - SF, 24 a, 46 días inicio de síntomas

# 63- SM, 61 a, 48 días inicio de síntomas



Respuesta humoral

# 58 - SF, 74 a, 43 días de inicio síntomas

# 65 - SF, 68 a, 45 días de inicio síntomas

# 64 – SF, 66 a, 43 días de inicio síntomas



Respuesta Humoral SARS-CoV-2
Asintomáticos



Pacientes asintomáticos



Tiempo desde el inicio de los síntomas







Los Sueros Control Positivo

Se recomienda formar una seroteca con muestras procedentes de pacientes debidamente

caracterizados :

• Prueba molecular para SARS-CoV-2 positiva; 1) fecha de inicio de síntomas y 2) fecha 
probable de infección) a fin de conocer de manera lo más certera posible, los días post-infección 
(preferentemente pacientes graves hospitalizados)

• Identificar sueros control interno positivos, que permitan establecer diferentes puntos tiempo 
de infección ( entre 11 y 14 días, entre 15 y 30 días; más de 30 días) y así, de ser  posible, 
distintos patrones de reconocimiento de las bandas para las inmunoglobulinas.   

• Pacientes asintomáticos con prueba molecular para SARS-CoV-2 positiva; 



Los sueros Control Negativo

Control Negativo Histórico . Serotecas obtenidas previo al actual brote epidémico de COVID 19.

Los sueros negativos para SARS-CoV-2 se pueden obtener a partir de pacientes con una prueba

molecular (PCR) con resultado negativo.

Idealmente se debería disponer de sueros positivos para otros microorganismos respiratorios

(noSARS-CoV-2) a fines de descartar la reactividad cruzada.



4. b) Procedimiento



4. b) Procedimiento 

Realizar un registro fotográfico de los casetes utilizados, identificando debidamente la

muestra, así como la fecha y hora de su realización.

Los sueros controles positivos deben fraccionarse o dividirse en alícuotas de máximo 50 microlitros

y criopreservarse a - 20°C.

Una vez descongelados, deben permanecer refrigerados hasta agotar su uso y no deben ser congelados

nuevamente.

Un cambio en el patrón de bandeo con el suero control positivo debe conducir al cambio de alícuota a fin de

comprobar el desempeño de la prueba.



`4. Validación Secundaria o Verificación
Criterios de Aceptación



Propiedades de un Test Diagnóstico



Sensibilidad & Especificidad (IC 95%)



VPP y VPN



Recomendaciones para el uso de pruebas serológicas FDA

Los resultados de las pruebas serológicas deberían interpretarse en el contexto de los

valores predictivos esperados, positivos y negativos.

El valor predictivo positivo debe optimizarse, de las siguientes maneras:

• Asegure un alto valor predictivo positivo (p. Ej., 95%) eligiendo pruebas con una Especificidad

suficientemente alta y evaluando personas o poblaciones con una alta probabilidad previa a la

prueba de tener anticuerpos.

• Si no se puede asegurar un alto valor predictivo positivo con una sola prueba, use un

algoritmo de prueba ortogonal (FDA)



Modelo de cálculo de algoritmo de prueba ortogonal (FDA)



Criterios de Aceptación

• Sensibilidad por encima del 85% y Especificidad superior del 90% . 

• Existen variantes de acuerdo a los diferentes países, pero esos valores se consideran 
recomendables en términos generales.

•    Reporte sobre el porcentaje de correlación (tasa de acuerdo o coincidencia) con la

PCR, mayor o igual al 80% y limite inferior del IC (95%) mayor o igual al 70% (OMS)

•   Número de muestras con el cual la casa comercial hizo la validación del método

(mínimo de 100).





• Especificidad

• Sensibilidad

• Grado de dificultad del test 
(amigabilidad)

Categorías : 

• Bueno,

• Aceptable y

• No Aceptable.

Criterios a evaluar 



“Cuando un test rapido  va a ser usado para determinar una infeccion pasada por COVID-19

en una población donde la Prevalencia es baja, la consideración más importante debería ser

obtener una Especificidad muy elevada (> 97%) para minimizar la ocurrencia de Falsos

Positivos

Tambien se recomienda un test de Buena Sensibilidad para la IgG y amigable en su manejo”





4. Verificación de tests rápidos

⚫ Repetibilidad

⚫ Lectura por dos observadores (coeficiente kappa)

⚫ Evaluar de forma concomitante otro/s métodos similares

⚫ Personal calificado



5. PERSONAL AUTORIZADO PARA REALIZACION DE PRUEBAS RAPIDAS

• Sólo el personal de salud debidamente formado y entrenado (preferentemente con experiencia 
previa en métodos  de TDR), podrá tomar las muestras y realizar las pruebas rápidas; así como 
interpretar y reportar los resultados de estas. 

• Las pruebas rápidas para la detección de anticuerpos anti SARS-CoV-2 se enmarcan dentro del 
marco regulatorio y normativas de los métodos de Point of Care (POCT), que se fundamentan 
en las premisas de Entrenamiento del Personal, Conectividad de los datos (en el soporte de 
elección) y Aseguramiento de la Calidad

• Todos los métodos de detección rápidos de identificación de anticuerpos anti SARS-CoV-2 
deberán estar supervisados por un Profesional en Salud habilitado para la tarea y su actuación 
regulada según normas de carácter nacional (Decreto 129/005 MSP) e Internacional (UNIT ISO 
22870)



6. INTERPRETACION

Falsos negativos: Pueden aparecer si:   

• Técnica inadecuada de realización del test.  

• Fallos en los kits.  

• Fase precoz de la infección con lo que no se han elevado aún los anticuerpos 
para ser detectados (< día 10) 

• Ausencia de Anticuerpos

Falsos positivos :

• Reactividad cruzada a otros virus respiratorios (baja frecuencia)



7. CONCLUSIONES

Definir escenarios para la Utilización de Pruebas Rápidas

1) Confirmación de infección pasada en población que no fue diagnosticada por  PCR.

2) Como aporte diagnóstico adicional a la  PCR en pacientes hospitalizados, con

infección respiratoria baja , desarrollo de complicaciones tardías, etc



Consenso colombiano de atención, diagnóstico y manejo de la infección por SARS-CoV-2/COVID-19 en establecimientos de atención de la salud 



Beneficios de la verificación de desempeño

• Relacionamiento con Colegas en el área de

Interés a nivel nacional e internacional

• Relacionamiento con empresas proveedoras 

• Mejoras en el Know How de los tests 
recibidos

• Mejoras de los Productos ofrecidos 

• Intercambio de experiencias con otros 
grupos de trabajo.

• Verificaciones de acuerdo a pautas propias



Muchas gracias !!!

Montevideo, 16 de Julio de 2020, Montevideo, Uruguay


