m Pujana y col. Proporcidn de pacientes positivos para COVID-19 en individuos asintomdticos

ARTICULO ORIGINAL

Proporcion de pacientes positivos para COVID-19 en individuos asintomaticos
Proportion of COVID19-positive patients among the asymptomatic population

Pujana Pentreath, Matias®"; Arratia, Micaela Cristal’; Chalub, Ariel Antonio®; Simunovich, Tania Cristina'; Main, Sabina
Marcelal; Toledo, Rocio®; Ceballos, Gabriel Alberto?; Rodriguez, Alejandral; Ligo, Claudial; Dominguez, Celial; Dahinten,
Ernesto Roberto?

Laboratorio Diagnos. Comodoro Rivadavia, Chubut, Argentina.
*Contacto: Matias Pujana Pentreath, Laboratorio Diagnos, Espafia 578, Comodoro Rivadavia, Chubut; matias.pujana@diagnoslab.com.ar

Resumen

Introduccién: Los casos asintomaticos de COVID - 19 han sido el principal problema para controlar el
avance de la pandemia en todas partes del mundo. Objetivo: El objetivo de este estudio es conocer la
proporcién de pacientes positivos para COVID -19 en poblacién asintomatica. Materiales y métodos: Fue-
ron estudiados 1097 individuos sin sintomas de infeccién por SARS-CoV2, de los cuales 140 refirieron
haber sido contacto estrecho de un caso confirmado de COVID -19. Para su estudio se realizé RT-Real Time
PCR sobre muestras de hisopado nasofaringeo. Resultados: El indice de positividad en personas asin-
tomaticas fue de 3,10%. El grupo de pacientes que no refirieron haber sido contacto estrecho presenté
un indice de positividad de 2,13%, mientras que, dentro del grupo de contactos estrechos, la positividad
fue de 10,23%. Conclusiones: Los indices de positividad obtenidos refuerzan el hecho de que en nuestra
poblacién existe un gran nimero de personas portadoras de SARS-CoV2 con absoluto desconocimiento
de su situacion, por eso este estudio arroja evidencia concreta de que las medidas sanitarias que se han
aplicado desde la llegada del SARS-CoV2 a nuestro pais son de gran utilidad y estrictamente necesarias
para frenar el avance de la pandemia y evitar el colapso del sistema sanitario.
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Introduction: Asymptomatic cases of COVID19 have been the main problem in controlling the pandemic
in the whole world. Objectives: To determine the proportion of COVID19-positive patients in the asympto-
matic population. Materials and methods: We studied 1,097 individuals without symptoms of SARS-CoV2
infection, 140 of whom reported having been in close contact with a confirmed case of COVID19. For this
study, RT-Real Time PCR was performed on nasopharyngeal swab samples. Results: The positivity rate in
asymptomatic people was 3.10%: that in patients who did not report having been in close contact with a
confirmed case of COVID19 was 2.13%, whereas that in the group of close contacts was 10.23%. Conclu-
sions: The positivity rates obtained reinforce the fact that, in our population, a large number of people are
carriers of SARS-CoV2 without knowing their situation. This study provides concrete evidence that the
health measures that have been applied since the arrival of SARS-CoV-2 in our country are very useful and
strictly necessary to stop the increase in COVID-19 cases and prevent the collapse of the health system.
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Introduccién

En el mes de diciembre de 2019, se dio a conocer al mundo
la aparicién de un nuevo virus perteneciente a la familia Co-
ronaviridae. Taxonémicamente, se lo ubicd dentro del género
Betacoronavirus, subgénero Sarbecovirus y fue denominado
“SARS-CoV2”. EImismo fue identificado como agente etioldgico
de un brote de neumonia en la ciudad de Wuhan, China. Se ob-
servo que, al igual que otros virus de |a familia, puede generar
cuadros clinicos diversos, que van desde un curso asintoma-
tico de la enfermedad a cuadros respiratorios graves, con un
perfodo de incubacién de entre 2 y 14 dias® 2.

La enfermedad por Coronavirus 19 (COVID-19] fue declara-
da pandemia por la Organizacién Mundial de la Salud el 11 de
marzo de 2020. Segun datos de esta misma organizacién, al
mes de junio de 2021 el nimero de casos confirmados en todo
el mundo superaba los 170 millones, con mas de 3,5 millones
de muertes confirmadas? >,

Uno de los mayores problemas con los que se han encon-
trado las autoridades sanitarias en todo el mundo para contro-
lar esta enfermedad son las transmisiones por parte de per-
sonas asintomaticas. Diversos estudios han demostrado que
estos pacientes cuentan con cargas virales muy similares a
las de las personas sintomaticas, por lo cual son igualmente
contagiosos, pero el hecho de no presentar sintomatologia cli-
nica vuelve muy dificil su identificacién para tomar medidas
de contencién epidemioldgica® °. En estudios previos se han
descripto proporciones variables de casos positivos asinto-
méticos en diversas poblaciones®. ChenY et al. trabajaron con
una poblacién de contactos estrechos (CE) y describieron un
indice de positividad de 6,15%. En el mismo estudio, dentro de
los CE positivos, el 15,7% fueron asintomaticos®.

En la ciudad de Comodoro Rivadavia, provincia de Chubut,
la circulacién comunitaria del virus fue declarada en el mes de
agosto del 2020 y para el mes de junio del 2021, la cantidad
de casos confirmados ascendia a 29.142, entre los cuales se
encontraban 562 fallecidos.

El objetivo de este trabajo es conocer el indice de positivi-
dad para SARS-CoV-2 enla poblacién asintomatica en la ciudad
de Comodoro Rivadavia, lo cual resulta de gran importancia
para obtener un mejor entendimiento epidemioldgico de la
pandemia. Asimismo, los resultados de este estudio permiti-
ran obtener una mejor comprensién de la dindmica de conta-
gios que ocurre entre la poblacién asintomatica, ya que es uno
de los mayores problemas para controlar los brotes de COVID
-19.

Materiales y métodos

Se realizé un estudio observacional de tipo transversal,
llevado a cabo en un laboratorio al cual acuden pacientes
ambulatorios, en la ciudad de Comodoro Rivadavia, Chubut.
Para el estudio se trabajé con poblacién asintomatica que
concurrié al laboratorio de forma espontanea entre los me-
ses de enero y junio del 2021. El dnico criterio de exclusién
para la seleccién de pacientes fue la presencia de cualquier
sintoma relacionado con COVID-19 (fiebre, tos, dolor de
garganta, dificultad respiratoria, rinitis/congestién nasal,
dolor muscular, cefalea, diarrea y/o vémitos y pérdida brus-
ca del olfato y/o gusto). Se estudiaron 1097 personas que
se encontraban asintomaticas al momento de la toma de
muestra, de las cuales 140 refirieron haber sido CE de un
caso positivo de SARS-CoV-2. En estos ultimos, se consider6
como dia de CE el primer dia de contacto dentro de los 14
dias previos al andlisis.

En este estudio, no fue posible distinguir pacientes
asintomaticos de presintomaticos, ya que no se realizé un
seguimiento de los mismos en el tiempo para evaluar la apa-
ricién de sintomas posteriores a la realizacién del estudio.

Para llevar a cabo el estudio de deteccién de SARS-CoV?2,
se tomaron muestras combinadas de hisopado nasofarin-
geo y orofaringeo en todos los pacientes. Ambos hisopados
se colocaron en un tubo estéril con 2 ml de solucién fisiol6-
gica y fueron almacenados a 4 - 8°C hasta el momento del
procesamiento. Todas las muestras fueron procesadas an-
tesdelas 48 h.

La extraccidn de acidos nucleicos de las muestras clini-
cas fue realizada de manera manual con el kit Quick RNA-
Viral Kit, Zymo Research. La deteccion de SARS-CoV2 se
realiz6 mediante RT-PCR Real Time, siguiendo las recomen-
daciones establecidas por el Instituto Charité/Berlin”. En to-
das las muestras analizadas se realiz6 un estudio de prime-
ra linea amplificando el gen E y las muestras con resultado
positivo fueron confirmadas mediante la amplificacién del
gen RdRp. El equipo utilizado para la deteccidn es un termo-
ciclador Bio-Rad CFX96.

Resultados

Los resultados obtenidos de los 1097 pacientes estu-
diados se resumen en la tabla 1. En la poblacién que refirié
haber sido CE, el indice de positividad fue de 10,23%, mien-
tras que los pacientes que refirieron no haber sido CE pre-
sentaron una positividad del 2,13%. Si evaluamos a toda la

Tabla I. Positividad para SARS-CoV2 en pacientes asintomaticos.

Positivo para SARS-CoV2 Negativo para SARS-CoV2 Total % positividad
Grupo CE 13 127 140 10,23%
Grupo NCE 20 937 957 2,13%
Total 33 1064 1097 3,10%

» CE, contacto estrecho; NCE, no contacto estrecho
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Tabla Il. Valor de Ct de pacientes asintomaticos positi-

vos para SARS-CoV-2.

Paciente Ct CE Dias desde CE
1 31,41 NO
2 22,88 S| SD
3 21,72 NO
4 20,51 NO
5 19,42 NO
6 34,98 SI SD
14 18,04 NO
8 33,60 NO
9 24,02 S 9
10 34,90 NO
11 29,73 NO
12 33,10 NO
13 16,05 NO
14 24,24 NO
15 25,57 S| SD
16 24,21 S SD
17 29,12 S 6
18 27,81 NO
19 25,80 S| 3
20 25,36 NO
21 33,71 S 3
22 27,92 NO
23 32,91 S 4
24 16,09 NO
25 16,10 SI 10
26 15,75 NO
27 27,89 NO
28 24,84 S 5
29 25,08 NO
30 21,57 S| SD
31 31,35 NO
32 28,02 S| 14
33 26,47 NO

» Ct, ciclo umbral; CE, contacto estrecho; SD, sin datos.

poblacién asintomatica, sin tener en cuenta si fueron CE o
no, la positividad fue de 3,1%.

Los valores de ciclo umbral (Ct) de los pacientes en los
cuales se detectd SARS-CoV2 varian entre 15,75 y 34,98
con un promedio de 25,76, como puede observarse en la
tabla 2. El Ct promedio entre las personas asintomaticas
que refirieron haber sido CE fue de 26,44, mientras que en
el grupo de individuos asintomaticos que no fueron CE, el Ct
promedio fue de 25,32. A su vez, en el grupo de pacientes
que refieren haber sido CE, pareceria no haber relacién entre
el Ctyla cantidad de dias que pasaron desde el contacto.

Discusién

Los estudios previos en poblacién asintomatica presentan
gran variabilidad en cuanto a resultados, con indices de posi-
tividad discordantes en distintas partes del mundo.

Day M. reporté un screening poblacional de 3000 indi-
viduos realizado en una ciudad italiana en aislamiento que
llevd a la identificacién de 88 portadores e incluia 50 - 75%
de individuos asintomaticos®. Nishiura et al. reportaron 13
individuos positivos para SARS-CoV2, incluyendo 4 (30,8%)
asintomaticos, con una prevalencia de 0,/% en 564 ciudada-
nos evacuados de Wuhan®. Cloutier et al realizaron un trabajo
con poblacién asintomatica en aislamiento, es decir, perso-
nas que no fueron CE de casos confirmados, y describieron
un indice de positividad del 1,82%0. Ralli et al. estudiaron
una poblacién de 298 pacientes, de los cuales 9 eran positi-
vos asintomaticos, lo que revela un indice de positividad del
3%, Estas investigaciones demuestran que el rango posible
de indices de positividad en individuos asintomaticos es su-
mamente amplio. Sin embargo, si nos centramos en el dise-
fio del estudio, el trabajo realizado por Cloutier en agosto de
2020 es el que mas se asemeja al nuestro debido a que se
trabajé Unicamente con poblacion asintomatica que se en-
contraba viviendo bajo restricciones sanitarias establecidas
por el gobierno al momento del estudio, y sus resultados son
concordantes con el 2,13% de positividad observado en nues-
tra poblacién.

El 10,23% de positividad observado en CE asintomaticos
demuestra la necesidad de rastreo e identificacién de estas
personas, asi como la importancia de su aislamiento y segui-
miento.

Los indices de positividad obtenidos refuerzan el hecho de
que en nuestra poblacién existia, al momento del estudio, un
gran nimero de personas portadoras de SARS-CoV2 con ab-
soluto desconocimiento de su situacién y, como ya ha sido
descripto en varias oportunidades, los portadores asintoma-
ticos son fuentes potenciales de contagio® 12, Esto represen-
taunade las mayores dificultades a la hora de tomar medidas
epidemiolégicas para controlar la diseminacién del virus a
nivel poblacional. Creemos que este estudio arroja evidencia
concreta de que las medidas que se han adoptado desde la
llegada del SARS-CoV2 a nuestro pais son de gran utilidad y
estrictamente necesarias para frenar el avance de la pande-
mia y evitar el colapso del sistema sanitario.
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