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De acuerdo a lo solicitado oportunamente, en esta reunion se trataron los siguientes temas,
cuyos respectivos informes se ordenan mas abajo.

I. Pertinencia de reportar el Cycle Threshold value RT-qPCR (CT) para la deteccion de
SARS-CoV-2 (Juan Arbiza y Rodney Colina).

Il. Perspectivas de estudios de seroprevalencia y otros proyectos (Otto Pristch).

En el curso de la reunion se agrego una tercera inquietud relativa a la relevancia del analisis de
secuenciacion (Eduardo Mizraji y Enrique Barrios, con aportes de varios integrantes) (ver item

[1).

I. INFORME DEL CT. La técnica “gold standard” para la deteccion del virus SARS-CoV-2 se deno-
mina “real-time reverse-transcripcion quanitative polymerase chain reaccion (RT-gPCR); por ser
la técnica que posee el mayor nivel de sensibilidad y especificidad respecto a otras como el
LAMP o los test de antigenos. Dicho test debe ser realizado a partir de hisopado nasofaringeo e
hisopado orofaringeo (de pared posterior de faringe) para nifios mayores de 5 afios y adultos.
Ambos hisopos se deben colocar en un mismo tubo con medio de transporte para luego ser
enviado al laboratorio (1). Existe una enorme diversidad de empresas biotecnolégicas que han
generado kits diagnosticos para la deteccion de SARS-CoV-2 mediante la técnica de RT-gPCR. Sin
embargo, ninguna de estos kits realiza la cuantificacion de genomas virales, sino que simple-
mente se expresa la positividad de acuerdo un valor pre-determinado del “Cycle Threshold” o CT
de la mencionada técnica. La mayoria de los kits indican que un test es positivo cuando el valor
del CT es < a 35. Asu vez es importante destacar que los distintos kits comerciales utilizan distin-
tos genes virales y diferentes controles internos, en calidad de “target gendmicos” para la detec-
cion tanto del ARN viral como el ARN celular respectivamente. Por tanto, la sensibilidad y especi-

ficidad de los distintos sistemas diagnosticos pueden diferir mucho entre si.

Varios trabajos han discutido y analizado la utilidad de informar o no el valor del CT como pre-
dictor de riesgos asociados a una mayor transmisibilidad del virus o evolucion a la gravedad del
paciente, etc, etc (2, 3, 4). Se ha demostrado también que no es posible aislar el virus en cultivos

celulares con CT = 24 (5).
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En suma: no seria recomendable adjuntar el valor del CT al informe porque:

a) los kits comerciales no cuantifican y poseen distintas sensibilidades y especificidades; no

poseen curva de calibracion para calcular cuantitativamente la carga viral.

b) el valor de CT no necesariamente esta relacionado al nUmero de particulas virales infeccio-
sas; no existe hasta el dia de hoy una correlacion entre la carga viral y la evolucion de la enfer-
medad COVID 19 en el paciente, por ejemplo, pacientes asintomaticos con valores de CT
extremadamente bajos lo que refleja una muy elevada carga viral, otros pacientes con el

mismo valor de CT internados en CTI.

c) la infeccidon causada por SARS-CoV-2 (al igual que otros virus respiratorios) es dinamica a lo
largo del tiempo por lo que no es posible saber con certeza el significado clinico del valor del CT

respecto al momento en que se realiza el hisopado y el curso natural de la infeccion en el tiem-

po.

d) informar el valor del CT puede generar confusiones al personal de salud en cuanto a las

pautas y protocolos a seguir de acuerdo al valor del mismo.
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Il. ESTUDIO DE SEROPREVALENCIA . Los test serologicos se utilizan para determinar
la presencia de anticuerpos producidos por el sistema inmune de los individuos
infectados previamente con SARS-CoV-2 y pueden dar una importante informacion
epidemiologica  permitiendo estimar el numero de individuos infectados
independientemente si fueron confirmados o no por técnicas diagnosticas directas
(PCR o test de antigenos). También pueden ser utilizados para determinar la
presencia de anticuerpos especificos generados después de la vacunacion.
Un Grupo de Trabajo Interinstitucional con investigadores de la UdelaR y el IP
Montevideo desarrollaron en 2020 test serolégicos inmunoenzimaticos en formato
ELISA, que fueron validados y registrados en el MSP en consorcio con la empresa
ATGen. Estos test fueron puestos a disposicion del MSP para ser utilizados en
estudios de seroprevalencia a nivel nacional, regional, o por grupos poblacionales

especificos con un abordaje epidemioldgico.
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En el mes de octubre 2020 se realiz6 un primer analisis de seroprevalencia en la ciudad de Salto a
cargo de investigadores del CENUR Litoral Norte, que permitio identificar individuos que habian

estado en contacto previo con el virus sin desarrollar sintomatologia y sin diagnoéstico molecular.

Actualmente desde el MSP, junto con las instituciones del Sistema Nacional Integrado de Salud, la
Universidad de la Republica y el Institut Pasteur de Montevideo, se esta implementando un estu-
dio que busca conocer la seroprevalencia de anticuerpos para SARS-CoV2 en todo el personal de

salud en la etapa pre-vacunacion.

Hasta el momento no se ha planteado realizar acciones para estimar la seroprevalencia de anticu-
erpos para SARS-CoV-2 a nivel de la poblacion todo el pais, lo cual permitiria conocer una linea de

base inmunitaria previo al inicio de la vacunacion.

Una vez iniciado el Plan de Vacunacion, el uso de los test serolégicos puede ser relevante para el
monitoreo de la respuesta inmune frente a las diferentesvacunas en distintos grupos poblaciona-

les.

Por ultimo, los test serologicos se usan también para cuantificar la concentracion de anticuerpos
anti-SARS-CoV-2 especificos en plasmas de pacientes recuperados de COVID-19, permitiendo gen-
erar un banco de plasma de donantes convalecientes. Recientemente, se cre6 un grupo con inte-
grantes de ASSE, Facultad de Medicina, IP Montevideo y GACH que esta trabajando activamente en

la definicion de sus posibles usos terapéuticos.

I1l. NUEVAS CEPAS. El surgimiento de nuevas cepas de SARS-Cov-2, y en las que se advierte un
posible aumento de la transmisibilidad, cambié en las ultimas semanas la importancia epidemi-

ologica de realizar la secuenciacion de las cepas infectantes en tiempo real.

En efecto, la inclusion en el seguimiento epidemiolégico de la informacion de las distintas vari-
antes virales que circulan en las distintas regiones del pais, pasé de ser un dato de interés

académico a ser un dato de relevante importancia en la salud publica.
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Estos datos de secuencia permitiran un ajuste de las condiciones de proteccion a la poblacion ante
la irrupcion (muy probable) en nuestro territorio de nuevas variantes virales de propagacion
aumentada que podrian eventualmente generar una situacion epidemioldgica de mayor compleji-
dad. Entendemos de importancia encontrar una fuente de financiacion fluida, no sujeta a
concursos de proyectos, para que los laboratorios del pais puedan acceder a los fungibles
necesarios para realizar estas determinaciones genomicas en asociacion con el seguimien-
to epidemiologico de los casos.

Enfatizamos entonces la necesidad de que estos procedimientos se puedan hacer en forma
sostenida y en tiempo real, para generar insumos utiles para la toma de decisiones oportunas.

Para que esto pueda funcionar correctamente hay que resolver problemas de articulacion interin-
stitucional, poder vincular datos disponibles en diferentes sectores/instituciones y tener fondos

para la ejecucion. Los problemas no estan, en principio, en los aspectos técnicos o tecnologicos.
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