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RESUMEN

Introduccion. Desde el descubrimiento del virus SARS-
CoV-2 la técnica de reaccion en cadena de la polimerasa
(RT-PCR) se ha convertido en el método fundamental para el
diagnostico de la enfermedad en su fase aguda. El objetivo es
describir la serie basada en la demanda de determinaciones de
RT-PCR recibidas en un Servicio de Microbiologia en un hos-
pital de tercer nivel de referencia durante tres meses desde el
inicio de la epidemia por SARS-CoV-2.

Material y métodos. Se realizo un andlisis retrospectivo
del total de las RT-PCR solicitadas en el servicio de microbio-
logia analizado desde el 25 de febrero de 2020 al 26 de mayo
de 2020 (90 dias). Se agruparon por semanas epidemioldgicas
y servicio peticionario. Se realizd un analisis descriptivo por
edad, género y nimero de solicitudes por paciente. Se conside-
rd significativo un nivel de confianza del 95% (p<0.05).

Resultados. Se recibieron un total de 27.106 de solicitu-
des que correspondian a 22.037 pacientes. Edad mediana 53,7
(RIC 40,9-71,7) afos, mujeres: 61,3%. Proporcion de pacientes
con alguna RT-PCR positiva: 14%. Del total de peticiones de
RT-PCR fueron positivas 3.710. La rentabilidad maxima fue la
semana epidemioldgica 13, con un 39,0%. El servicio peticio-
nario que mas RT-PCR ha solicitado de forma global ha sido
atencion primaria con 15.953 solicitudes. Pacientes con 3 o
mas RT-PCR: 565, de ellos, 19 pacientes presentaron un resul-
tado positivo tras haber sido negativos.

Conclusiones. Las solicitudes han ido aumentando en
funcién de la evolucién de la epidemia. La RT-PCR posee un
elevado rendimiento diagndstico en las fases de mayor conta-
giosidad y/o transmisibilidad del virus.
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ABSTRACT

Introduction. Since the discovery of the SARS-CoV-2
virus, the polymerase chain reaction technique (RT-PCR) has
become the fundamental method for diagnosing the disease in
its acute phase. The objective is to describe the demand-based
series of RT-PCR determinations received at a Microbiology
Service at a third-level reference hospital for a health area
for three months spanning from the onset of the epidemic by
SARS-CoV-2.

Methods. A retrospective analysis of the total of the
RT-PCR requested in the Microbiology Service analyzed from
02/25/2020 to 05/26/2020 (90 days) has been carried out. They
have been grouped by epidemiological weeks and by the pe-
titioner service. A descriptive analysis was carried out by age,
gender and number of requests for each patient. In the tests
carried out, a confidence level of 95% (p <0.05) was conside-
red significant.

Results. A total of 27,106 requests was received corres-
ponding to 22,037 patients. Median age 53.7 (RIC 40.9-71.7)
years, women: 61.3%. Proportion of patients with any positive
RT-PCR: 14%. Of the total requests for RT-PCR, positive 3,710.
Week 13 had the highest diagnosis performance (39.0%). The
primary care has been the service thar has made the most re-
quests (15,953). Patients with 3 or more RT-PCR: 565, of them,
19 patients had a positive result after previously having a ne-
gative one.

Conclusions. Requests have been increasing depending
on the evolution of the epidemic. The RT-PCR has a high diag-
nostic performance in the phases of highest contagiousness
and [ or transmissibility of the virus.

Key-words: SARS-CoV-2; diagnosis; epidemic
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INTRODUCCION

El primer caso de enfermedad por coronavirus 2019 (CO-
VID-19) debido a la infeccion por el denominado Coronavi-
rus-2 del sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2)
fue identificado en China en diciembre de 2019. Desde enton-
ces su extension ha sido continua por todo el mundo y con
especial impacto en nuestro pais en términos de morbimortali-
dad, afectando a alrededor de trescientos mil personas hoy en
dia [1, 2]. La aparicion del SARS-CoV-2 supone un enorme reto
para la comunidad cientifica y médica en general; a pesar de
haber sido identificado y descrito tan solo hace seis meses, la
informacion clinica disponible es muy profusa y rapidamente
disponible.

Aunque todavia es pronto en el marco de la pandemia y
mucha de la informacion disponible es preliminar, podemos
afirmar que se trata de una nueva enfermedad con manifes-
taciones clinicas muy dispares y dificiles de asociar a un unico
mecanismo patogénico [3].

El método que mayor rentabilidad diagnostica ofrece para
realizar la identificacion virologica del SARS-CoV-2 es su de-
teccion molecular mediante reaccion en cadena de la polime-
rasa (PCR). Esta modalidad de diagnostico directo se basa en
la amplificacion del material genético del virus y su posterior
deteccion por multiples métodos, en su mayoria enfocados en
la identificacion de genes como el de la polimerasa (RdRp), gen
Ey gen N del virus [4, 5].

La técnica diagnostica de la PCR para determinacion del
ARN viral de muestras obtenidas mediante frotis nasofaringeo
ylo orofaringeo ha emergido como la base para el manejo ini-
cial de la enfermedad en nuestro medio y en la practica clini-
ca habitual, tanto desde el punto de vista epidemioldgico co-
mo diagnostico y terapéutico e incluso, como aproximacion al
pronostico y evolucion de la enfermedad [6-9]. En el momento
actual se desconoce de qué manera han ido evolucionando las
determinaciones de PCR de SARS-CoV-2 (RT-PCR) a lo largo del
tiempo desde un punto de vista demografico en funcion de las
semanas epidemiologicas a partir del inicio de la epidemia en
nuestro pais; conocer estos aspectos relacionados con la enfer-
medad podria ayudar a valorar el comportamiento del virus en
una poblacion y al control de futuros brotes epidémicos [10]. El
objetivo de la presente contribucion es describir una serie basa-
da en la demanda de determinaciones de RT-PCR recibidas en
un Servicio de Microbiologia en un hospital de tercer nivel de re-
ferencia para un area sanitaria de Castilla y Ledn, con una pobla-
cion asignada de alrededor de 250.000 habitantes durante tres
meses que abarcan el inicio de la pandemia por SARS-CoV-2.

MATERIAL Y METODOS

Se ha realizado un andlisis retrospectivo del total de las
RT-PCR. Solicitadas y realizadas en el Servicio de Microbiologia
del Hospital Universitario Rio Hortega de Valladolid desde el 25
de febrero de 2020 hasta el 26 de mayo de 2020, analizando el
global de determinaciones realizadas agrupando, por la sema-

na epidemioldgica y el servicio peticionario: Atencion Prima-
ria (AP), el Servicio de Urgencias Hospitalario (SUH), Centros
hospitalarios ajenos al propio hospital, Servicios de hospitali-
zacion, consultas hospitalarias y el Servicio de Prevencion de
Riesgos Laborales (SPRL) adscrito a nuestro Hospital. Se estu-
diaron el total de pacientes a los que pertenecian las solicitu-
des realizadas, llevando a cabo un analisis descriptivo por edad,
género y numero de solicitudes de cada paciente.

Se realizo un andlisis de aquellos pacientes a los que se les
habia hecho mas de 3 determinaciones RT-PCR a lo largo del
estudio y habian presentado un resultado positivo tras haber
negativizado previamente en alguna de las pruebas realizadas
anteriormente.

Las técnicas de PCR que se han ido implementando de
modo cronoldgico fueron “Liferiver" (ZJ Bio-tech, Shangai)
[11], "Allplex, 2019-nCoV Assay" (Seegene Inc, Seul, Korea) [12],
“Cobas SARS-CoV-2 (RocheMolecular Systems, Ic, Branchburg,
NJ, USA) [13] y "GeneFinder" Covid-19 Plus (Osang Healthcare
Co Ltd, Gyeonggdi-do, Korea) [14]

Toda la informacion se almaceno en una base de datos
EXCEL finalmente tras la depuracion de los datos mediante
pruebas para determinar valores extremos; se llevo a cabo el
analisis estadistico mediante el paquete SPSS 20.00 (SPSS Inc®,
Chicago I, EE. UU.), con el que se realizo el anlisis estadistico
posterior. Las variables cuantitativas continuas se han descrito
como mediana y rango si la distribucion, al no sequir una dis-
tribucion normal segun la prueba de Kolgomorv-Smirnov. Las
variables cualitativas se describieron mediante frecuencias ab-
solutas vy relativas (9). Para la comparativa de variables cuan-
titativas se utilizé la prueba de U-de-Mann-Whitney. Se utilizé
la prueba de la chi-cuadrado para tablas de contingencia 2x2
0 y contraste de proporciones para estipular la relacion aso-
ciacion o dependencia entre variables cualitativas o la prueba
exacta de Fisher, en el caso que mas de un 25% de las frecuen-
cias esperadas sean menores de 5. En las pruebas realizados se
considero significativo un nivel de confianza del 95% (p<0.05).

RESULTADOS

En el periodo de tiempo evaluado, 90 dias, se han solici-
tado un total de 27.106 RT-PCR que correspondian a 22.037
pacientes, con una edad mediana de 53,7 (RIC 40,9-71,7) afios
y un porcentaje de mujeres del 61,3%. La proporcion global
de pacientes con alguna RT-PCR positiva fue del 14% lo que
representa un total de 3083 personas. La edad mediana de los
pacientes con alguna RT-PCR positiva fue de 65,9 (RIC 49,4-
85,5) afios mientras que la mediana de los negativos fue de
52,5 (40,0-67,7) anos (p<0,001). Segun la distribucion por se-
X0, s comprobo que el 13,4% de las mujeres tenia algun posi-
tivo frente al 14,9% de los varones (p<0,05).

Del total de determinaciones RT-PCR solicitadas, resulta-
ron positivas 3.710 lo que representa una rentabilidad diag-
nostica de la técnica del 13,7%. La primera PCR se solicitd el 25
de febrero de 2020 (semana epidemioldgica 9). Entre la semana
epidemioldgica 9 y 10 se solicitaron 9 RT-PCR, con 1 resultado
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Tabla 1 Distribucion temporal de las solicitudes de RT-PCR segtin las semanas epidemiologicas
analizadas

Semana Epidemioldgica AP SUH Centros externos  Hospitalizacion ~ Consulta externa SPRL Total

n (% +) n (% +) n (% +) n (% +) n (% +) n (% +) n (% +)
9 0(0) 0(0) 6(0) 0(0) 0(0) 0(0) 60)
10 0(0) 1(100) 0(0) 2 (50) 0(0) 0(0) 3(33)
n 0(0) 79(29,1) 1(0) 22 (18,2) 1(100) 1(100) 104 (27,9)
12 29 (31%) 255 (40,8) 12 (50) 76 (22,4) 13 (154) 27 (1,1) 412 (342)
13 79 (29,1) 400 (51,5) 60 (28,3) 186 (23,1) 7(143) 27 (22,2) 759 (39,0)
14 116 (33,6) 290 (34,5) 860 (41,7) 186 (24,7) 27 (40,7) 192(20,8) 1.671 (35,6)
15 3.000 (24,8) 363 (20,7) 1.180(31,9) 228 (17,1) 17(59) 234(11,1) 5.022 (25,1)
16 3.514(7,1) 305 (7,5) 575(18,4) 197 (17,3) 123 (24) 230(12,2) 4944 (9,0)
17 3.233(9) 324 (5,2) 180 (11,7) 142 (17,6) 105 (1,9) 217 (4) 4201 (8,7)
18 2.161 (6,4) 349 (6,6) 91 (0) 123 (17,1) 112 (09) 257 (1,2) 3.093 (6,0)
19 1.920 (8,2) 343 (6,4) 92 (1,1) 128 (14,1) 180 (1,1) 239 (0.8) 2902 (7,0)
20 7057,7) 335 (3,6) 58 (1,7) 106 (9,4) 235(1,3) 92 (3,3) 1.531 (5,4)
21 963 (7,4) 361 (2,2) 45 (0) 114 (7,0) 237 (0,4) 190 (0,5) 1.910 (4,7)
22 233 (47) 107 (0,9) 24(0) 39(7,7) 125 (0) 20 (5) 548 (2.9)
Total 15.953 (11,2) 3512(17,9) 3.184(27,9) 1.549 (17,4) 1.182 (2,4) 1.726(7,1) 27.106 (13,7)

AP: atencion primaria; SUH: servicio de urgencias hospitalarias; SPRL: servicio de prevencion de riesgos laborales; n: numero; %: porcentaje.

positivo (4 de marzo de 2020). Las semanas epidemioldgicas 15
y 16 fueron las que se realizaron mds peticiones: 5.022 y 4.944
respectivamente. La rentabilidad diagnostica desde la semana
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Semana epidemiolégica

Figura 1 Total, de solicitudes de RT-PCR de SARS-CoV-2 y positivos en funcion de la
semana epidemioldgica.

epidemiologica 11 fue del 27,9% y fue maxima la semana 13 completa analizada (Figura 1y Tabla 1)
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la rentabilidad diagnostica fue bajando del 9% hasta el 4,7%
en la semana 21, que se correspondio con la ultima semana
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Tabla 2 Distribucion del numero de solicitudes de RT-PCR segun el
grupo de edad y el sexo en el periodo de tiempo analizado.

Grupo Edad y niimero de Solicitudes Total Varon Mujer p
n (%) n (%) n (%)

0-10 afios

1 Solicitud 369 (93,9) 181 (94,3) 188 (93 ,4)

2 Solicitudes 21 (5,3) 10(5.2) 11 (5,5)

3 Solicitudes 2 (0,5) 0(0) 2(1)

4 Solicitudes 1(03) 1(0,5) 0(0) >0,05
11-20 afios

1 Solicitud 460 (89,1) 220 (89,8) 240 (88,6)

2 Solicitudes 4383) 18(7.3) 25(9,2)

3 Solicitudes 9(17) 5(2) 4(15)

4 Solicitudes 4(08) 2(08) 2(07) >0,05
21-30 afios

1 Solicitud 1.374 (88,6) 475(90,1) 899 (87,8)

2 Solicitudes 134 (8,6) 38(7,2) 96 (9,4)

3 Solicitudes 33(21) 1(2,1) 22 (2,1)

4 Solicitudes 8(0,5) 3(0,6) 5(0,5)

5 Solicitudes 1(0,1) 0(0) 1(0,1)

>=6 Solicitudes 1(0,1) 0(0) 1 (01) >0,05
31-40 afios

1 Solicitud 2.421(85,7) 858 (87,0) 1.563 (85)

2 Solicitudes 305 (10,8) 88(8,9) 127 (11,8)

3 Solicitudes 78 (2,8) 27 (2,7) 51(2,8)

4 Solicitudes 15 (0,5) 9(09) 6(03)

5 Solicitudes 4(0,1) 3(0,3) 1(0,1)

>=6 Solicitudes 2(0,1) 1(0,1) 1(0,1) <0,05
41-50 afios

1 Solicitud 3.507 (86,6) 1.315(85,7) 2.192 (87,2)

2 Solicitudes 404 (9,9) 149 (9,7) 255 (10,1)

3 Solicitudes 95(2,3) 52 (3,4) 43(1,7)

4 Solicitudes 32(0,8) 14(09) 18(0,7)

5 Solicitudes 7(02) 3(02) 4(01)

>=6 Solicitudes 3(0,1) 2(0,1) 1(0) <0,05
51-60 afios

1 Solicitud 3.443 (84,9) 1.206 (81,9) 2.237 (86,5)

2 Solicitudes 416 (10,3) 174 (11,8) 242 (9.4)

3 Solicitudes 141 (3,5) 62 (4,2) 79 (3,1)

4 Solicitudes 39 (1,0) 23(1,6) 16 (0,6)

5 Solicitudes 11(03) 5(0,3) 6(0,2)

>=6 Solicitudes 7(02) 2(0,1) 5(02) <0,0001
61-70 afos

1 Solicitud 1.760 (78,5) 759 (75,1) 1.001 (81,3)

2 Solicitudes 354 (15,8) 170 (16,8) 184 (14,9)

3 Solicitudes 86 (3,8) 55 (5,4) 3125

4 Solicitudes 23 (1) 11 (1,1) 12 (1)

5 Solicitudes 10 (0,4) 9(09) 1(0,1)

>=6 Solicitudes 9(0,4) 6(06) 3(02) <0,001
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Tabla 2 Distribucion del numero de solicitudes de RT-PCR segun el
grupo de edad y el sexo en el periodo de tiempo analizado.
(Cont.)
Grupo Edad y niimero de Solicitudes Total Varon Mujer p
n (%) n (%) n (%)

71-80 afos

1 Solicitud 1.312 (74,6) 641 (71,9) 671 (77,4)

2 Solicitudes 301 (17,1) 169 (19,0) 132 (15,2)

3 Solicitudes 93 (5,3) 51 (5,7) 42 (48)

4 Solicitudes 23(13) 9(1) 14(1,6)

5 Solicitudes 16 (0,9) 12(1,3) 4(0,5)

>=6 Solicitudes 13(0,7) 9(1) 4(0,5) <0,05
81-90 afios

1 Solicitud 1.831(76,9) 671 (74,0) 1.160 (78,7)

2 Solicitudes 372 (15,6) 147 (16,2) 225 (15,3)

3 Solicitudes 120 (5,0) 60 (2,5) 60 (9,4)

4 Solicitudes 42(1,8) 23(2,5) 19 (2,5)

5 Solicitudes 10(04) 4(04) 6(04)

>=6 Solicitudes 6(04) 2(02) 4(03) <0,05
91-99 arios

1 Solicitud 953 (81,2) 240 (79,5) 713 (81,9)

2 Solicitudes 164 (14,0) 48 (15,9) 116 (13,3)

3 Solicitudes 36 (3,1) 10 (3,3) 26 (3,0)

4 Solicitudes 1109 1(03) 10(1,1)

5 Solicitudes 8(07) 3(1) 5(0,6)

>=6 Solicitudes 1(0,1) 0(0) 1(0,1) >0,05
>=100 afios

1 Solicitud 38 (84,4) 5(100) 33(82,5)

2 Solicitudes 6(133) 0(0) 6 (15,0)

3 Solicitudes 1(2.2) 0(0) 1(25) >0,05
Desconocida

1 Solicitud 997 (95,6) 419 (92,7) 578 (97,8)

2 Solicitudes 39(3,7) 29 (6,4) 10(1,7)

3 Solicitudes 6(06) 4(0,9) 2(03)

4 Solicitudes 1(0,1) 0(0) 1(0,2) <0,0001
Todos los grupos edad 1

1 Solicitud 18.465 (83,8) 6.990 (82,0) 1.475 (85,9)

2 Solicitudes 2.559 (11,6) 1.040 (12,2) 1.519 (11,2)

3 Solicitudes 700 (3,2) 337 (4,0) 363 (2,7)

4 Solicitudes 199 (0,9) 96 (1,1) 103 (0,8)

5 Solicitudes 67(0,3) 39(0,5) 28(02)

>=6 Solicitudes 42(0,2) 22 (03) 20(0,1)

Total 22,032 (100) 8.524 (38,7) 13.508 (61,3) <0,0001

Las solicitudes se agruparon en funcion de su proceden-
cia desde las requeridas por atencion primaria (AP), el servi-
cio de urgencias hospitalarias (SUH), hospitalizacion, centros
externos hospitalarios y el servicio de prevencion de riesgos
laborales (SPRL). El servicio que mas RT-PCR ha solicitado de
forma global ha sido atencion primaria con 15.953 solicitudes
lo que representa el 58,9% del total, sequido del SUH (13,0%)
y centros externos (11,7%). Desde la semana 9 hasta la 14 las
RT-PCR se realizaron desde el SUH, mientras que a partir de la
semana 15 la gran mayoria de las peticiones fueron realizadas

por el servicio de AP que globalmente presentd una rentabi-
lidad diagnostica del 11,2%. Los centros externos del centro
hospitalario hicieron solicitudes de forma mas llamativa desde
la semana 14 (860) hasta la 16 (575) siendo su rendimiento
diagnostico el mas elevado (27,9%). Las solicitudes del SUH se
han mantenido muy constantes desde la semana 12; esa se-
mana se solicitaron 255 con un 40,8% de positivos, mientras
que la semana epidemiologica 13 fueron 400 peticiones con
un 51,5% de positivos; la rentabilidad diagndstica en el ser-
vicio de urgencias descendio paulatinamente hasta la semana
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Tabla 3
cinco 0 mas solicitudes

Analisis de los pacientes a los que se ha solicitado

a los que se solicitaron 3 RT-PCR hasta el 6%, 7,3%
y 17,6% entre los pacientes a los que se solicitaron
4,5y 6 0 mas RT-PCR respectivamente.

Nimero de solicitudes ~ Todas PCR negativas Alguna PCR positiva Total D|SCUS|()N
N (%) N (%) N (%)

5 26/(38,8) 41(612) 67 (61,5) La enfermedad por Coronavirus ha supuesto un
auténtico reto para los sistemas de salud y su apa-

6 e 193.1) BIEE) ricion ha condicionado la actividad asistencial en

7 1(10) 9(90) 10(92) la mayoria de los paises y organizaciones, transfor-

8 0(0) 3(100) 3(29) mandose en un complejo problema que excede con

9 0(0) 2 (100) 2019) creces al ambito estrictamente sanitario [1, 2].

15 0(0) 1(100) 1(09) Desde el descubrimiento del virus, las técnicas
de deteccion molecular basadas en PCR se han con-

Total 34(31,2) 75 (68,8) 109 (100)

vertido en el método diagnostico mas fiable para

PCR: reaccion en cadena de la polimerasa; n: numero; %: porcentaje.

epidemioldgica 22 que en la que se observaron un 0,9% de so-
licitudes positivas (Tabla 1).

Se realizd un andlisis de los individuos a los que se les ha-
bia solicitado mas de una RT-PCR, observandose que a 18.470
(83,8%) personas se les realizd una unica RT-PCR, a 2.559 su-
jetos (11,6%) dos solicitudes, a 700 personas (3,2%) tres solici-
tudesy a 42 (0,2%) personas 6 0 mas solicitudes; el maximo de
RT-PCR realizadas en el periodo de estudio a un unico paciente
fue de 15. En el andlisis por edad, sexo y nimero de RT-PCR
realizadas por persona se ha observado que en todos los gru-
pos se han hecho mas solicitudes en el grupo de las mujeres
mientras que de forma proporcional es a los varones a los que
se les ha solicitado un mayor numero de RT-PCR por perso-
na; se ha descrito que existen variaciones segun los grupos de
edad analizados (Tabla 2).

En la Tabla 3 se muestra la distribucion de los pacientes a
los que se ha solicitado 5 0 mas RT-PCR observandose que a
67 personas se ha solicitado 5 PCR, de ellas 26 (38,8%) tenian
todas las RT-PCR negativas, este porcentaje baja al 26,9% en-
tre los que se han solicitado 6 RT-PCR y al 10% entre los que
tienen 7 RT-PCR, mientras que en aquellos pacientes con 8, 9,
y 15 RT-PCR realizadas (6 personas), todos han tenido algun
positivo. El 56% del total de esta sub-muestra eran varones
con una edad mediana de 70,1 (55,7-80,9) afios.

Finalmente se han analizado a los pacientes a los que se
les ha realizado 3 o mas RT-PCR y han presentado el algun
momento un resultado positivo, para después negativizar y
volver a positivizarse posteriormente. De los 565 pacientes
analizados con 3 0 mas RT-PCR vy algun resultado positivo en
19 de ellos se ha presentado este fenomeno, con una edad
mediana de 65,4 (RIC 48,0-85,8) afos frente a los 58,5 (RIC
46,0-74,8) anos del resto siendo varones 10 pacientes (52,6%)
(p>0,05). La edad mediana de los varones en los que se observo
este hallazgo fue de 69,3 (RIC 46,0-85,9) anos mientras que
en el grupo de mujeres bajaba a los 50,3 (RIC 47,8-81,8) afos,
sin observarse diferencias significativas entre ambos grupos
(p>0,05). El porcentaje de paciente entre los que se observo
este hallazgo fue subiendo desde el 0,8% entre los pacientes

determinar tanto un individuo con infeccion acti-

va de un paciente como la posibilidad de que esa
persona transmitiera la enfermedad [6-9]. Sin embargo, con
los datos que exponemos se pone de manifiesto que, en nues-
tro medio, al inicio de la epidemia la solicitud de la RT-PCR
se limito a un determinado perfil de pacientes que tenian que
cumplir una serie de criterios clinicos y epidemioldgicos, lo que
supuso una gran restriccion de estas solicitudes. No seria hasta
la semana epidemiologica 11 (9 de marzo de 2020), coincidien-
do con la declaracion del estado de alarma en nuestro pais y
la existencia de una transmision comunitaria continuada en
muchas zonas cuando se produjo un cambio en el criterio de
solicitud de las PCR, convirtiéndose éste en el criterio clinico, lo
cual determind que el numero de PCR a la semana se multipli-
case por 10 al igual que los diagndsticos de enfermos.

Inicialmente durante las primeras cuatro semanas de epi-
demia las solicitudes de PCR fueron realizadas tanto por los
SUH como por centros hospitalarios ajenos, lo que evidencio,
por una parte, que los SUH fueron los que en esos momento
iniciales realizaron la mayor parte de los diagnosticos en nues-
tra drea de salud vy, por otra parte, respondia al hecho de que
centros hospitalarios de otras dreas de salud que no tenian la
capacidad diagndstica remitian sus solicitudes a centros diag-
nosticos de referencia.

Otro punto de inflexion que tuvo lugar en muestra area
de salud fue la puesta en marcha de una tecnologia capaz de
atender la demanda de 700 RT-PCR al dia, lo que permitio que
a partir de la semana 15, (es decir 4 semanas después del inicio
de la epidemia) cuando desde Atencion Primaria se tuvo acce-
so a la solicitud de esta prueba de forma masiva, se paso a rea-
lizar de forma global alrededor de 5.000 RT-PCR/semana [13].

Uno de los hechos que se ha analizado consistié en eva-
luar el rendimiento diagnostico de la prueba, que fue muy
elevado entre las semanas epidemiologicas 12-16, lo que evi-
dencia que en un medio en el que existe una transmision co-
munitaria continuada esta técnica detecta un porcentaje muy
elevado de infectados, por lo que hoy en dia se hace impres-
cindible para la deteccion y control de la infeccion. Teniendo
en cuenta los periodos de incubacion de la infeccion que ac-
tualmente se describen con un valor mediano de 5-6 dias y
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un maximo de 14 dias [15], cabe apuntar que el SARS CoV-2
inicio su circulacion sobre la semana epidemioldgica 9-10 o in-
cluso antes; tal vez ese tendria que haber sido el momento de
comenzar con una busqueda activa del mismo y tal vez imple-
mentar restricciones mas intensas a la circulacion de personas
que provenian en ese momento de las zonas de mayor riesgo.
Actualmente se sabe que la transmision de la infeccion entre
las personas sintomaticas comienza 1-2 dias antes del inicio de
los sintomas, y se asume que los asintomaticos siguen un pa-
tron muy similar [16, 17]. Todo ello unido al hecho de que las
transmisiones mas importantes se producen a nivel familiar o
en contactos intimos [18], y el conocimiento de que el nimero
maximo de reproduccion a nivel nacional (R) fue maximo en-
tre los dias 27 de febrero de 2020 y el 2 de marzo de 2020 [19].
En nuestro caso son dos semanas después a las sefialadas con
anterioridad cuando la técnica de la RT-PCR obtiene un mayor
rendimiento diagnostico

Con estos hallazgos creemos que en el momento actual
de la epidemia habria que mantener una busqueda activa del
virus, lo que puede optimizar la vigilancia epidemioldgica v, si
somos capaces de identificar nuevos pacientes, cabria inferir
que cuando el rendimiento sube podriamos adelantarnos a la
expansion del virus. Nuestros datos ponen de relieve que la
infeccion se contiene cuando el rendimiento de la técnica se
sitla por debajo del 5%, aspecto que en este primer brote epi-
démico se ha prolongado durante 90 dias. Es evidente que las
medidas de aislamiento social de casos y contactos y la bus-
queda exhaustiva de los infectados es la primera medida que
cabe abordar para evitar acciones tendentes a un mayor con-
finamiento social como las adoptadas en nuestro pais a par-
tir del 14 de marzo y que practicamente han durado 3 meses
desde su inicio [13]

En el analisis de los pacientes a los que se solicitd esta
prueba llama especialmente la atencion que la gran mayoria
de los pacientes fueron mujeres, pero la prevalencia de posi-
tivos fue mayor entre los varones [20]. Ademas, los positivos
fueron significativamente personas de mayor edad, que repre-
sentan el colectivo de mayor riesgo [18,19]. A la gran mayoria
de los pacientes solo se les solicitdé una RT-PCR pero hemos
documentado un numero muy importante de individuos a los
que se solicitaron 2, 3, 4 o mas RT-PCR, llegando a 15 determi-
naciones a uno de los pacientes, datos similares a lo publicado
en otras series [21]. Desde el punto de vista clinico, aunque
inicialmente se establecio el criterio de repetir la RT-PCR entre
los infectados que habian ingresado para poder realizar el alta
hospitalaria, este criterio fue eliminado en el momento en que
la infeccion se expandio, por lo que actualmente el Unico crite-
rio seria el de valorar la posible infectividad de la persona posi-
tiva. Se observa que las repeticiones aumentan en los pacientes
de mayor edad y pacientes varones: dichas pruebas repetidas,
seguramente estén condicionadas por la posible gravedad de
estos pacientes. Entre los pacientes mas graves la carga viral es
mucho mayor que en los pacientes asintomaticos u oligosinto-
maticos, por lo que es normal que inicialmente el numero de
repeticiones de RT-PCR aumentara entre estos individuos; otro
hecho que ha podido condicionar estas solicitudes repetidas

entre la poblacion anciana es que muchos de ellos seqguramen-
te residan en instituciones cerradas; dicho colectivo, como se
ha demostrado, constituye uno de los de mayor riesgo con ci-
fras de mortalidad muy superiores a las resto de la poblacion
y establecer que un residente no pueda transmitir la infeccion,
resulta fundamental [22].

Un hallazgo que hemos constado, ya descrito por otros
autores [23-26], es que un nimero muy pequeno de pacien-
tes en los que se han hecho PCR seriadas tras haber negati-
vizado la PCR, vuelve a ser positiva en alguna PCR posterior;
esta es una situacion que puede tener una gran trascenden-
cia, ya que estos pacientes, aun siendo pocos, una vez que
los calificamos como negativos, las medidas de proteccion en
muchos casos se hacen mas laxas o desaparecen; sobre este
aspecto se han publicado trabajos contradictorios en cuanto
a la infectividad de estos pacientes [26]. En las series en las
que se ha estudiado este fenomeno la carga viral observada o
es muy baja o indetectable, sin que parezca que pueda haber
repercusion clinica [25]. Si parece que este pequefio grupo de
pacientes "re-positivos" son mayores, con una edad cercana a
los 70 afios. Son necesarios mas estudios para poder conocer
las caracteristicas de estos pacientes y poder valorar su signi-
ficado tanto desde el punto de vista clinico como microbiolo-
gico o epidemioldgico.

La mayor limitacion de nuestro estudio es que se trata de
un analisis retrospectivo de un registro, llevado a cabo en un
Unico servicio de microbiologia, esto dificulta la extrapolacion
de los resultados obtenidos.

En conclusion, la demanda de solicitudes de la prueba de
la RT-PCR fue incrementandose progresivamente a lo largo de
las semanas epidemioldgicas en funcion del brote y la disponi-
bilidad y/o accesibilidad de la misma. Por otra parte, la renta-
bilidad diagnostica de la misma ha ido evolucionando, siendo
mas elevada en las fases de mayor contagiosidad y/o transmi-
sibilidad del virus. Finalmente hemos constatado la existencia
de un reducido grupo de individuos que vuelven a ser positivos
tras un periodo de negatividad sin que podamos actualmente
dilucidar o esclarecer el papel que puedan desempefar, entre
otros, en la transmisibilidad del virus.
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