i VOL.XIII. .. No.174 ENCUENTROS EN LA BIOLOGIA 6

TECNICAS DE DETECCION DEL SARS-CoV-2
por ROCIO BAUTISTA MORENO(®?, MACARENA ARROYO VARELA® Y M. GONZALO CLAROS

(2,4)

(PLATAFORMA ANDALUZA DE BIOINFORMATICA. CENTRO DE SUPERCOMPUTACION Y BIOINNOVACION. UNIVERSIDAD DE
MALAGA.
(D INSTITUTO DE INVESTIGACIONES BIOMEDICAS DE MALAGA (IBIMA).
(G)UGC DE ENFERMEDADES RESPIRATORIAS. HOSPITAL REGIONAL UNIVERSITARIO DE MALAGA.

(Y DEPARTAMENTO DE BIOLOGIA MOLECULAR Y BroqQuimica, UNIVERSIDAD DE MALAGA; CIBER DE ENFERMEDADES RARAS
(CIBERER); INSTITUTO DE HORTOFRUTICULTURA SUBTROPICAL Y MEDITERRANEA (IHSM-UMA-CSIC).

ROCIOBM@QUMA.ES, MACARROYOQUMA.ES, CLAROSQUMA.ES

Enviado: 19/05/2020
Aceptado: 01/10/2020

Los biomarcadores son moléculas biolégicas ampliamente utilizadas para determinar el estado de una
enfermedad y estan siendo la base de las pruebas de diagnostico clinico, tanto directas como indirectas, de
la infeccién por SARS-CoV-2. Los biomarcadores directos se basan en la identificacién de secuencias del
genoma del virus, como los diagnodsticos por RT-qPCR, por CRISPR-Cas9, o por secuenciacion directa del
genoma del virus en nanoporos (LampPORE). Las determinaciones indirectas se basan en la identificacién
de biomarcadores en respuesta a la enfermedad, como las pruebas serolégicas, donde se identifican las
IgM e IgG. Un nuevo paradigma de detecciéon aparece con el desarrollo de nuevas pruebas basadas en
biosensores, en las diferencias en el estado metabdlico del tejido, en el estudio de imagenes radiolégicas
asistido por ordenador, o incluso en tomar muestras de saliva. Tener pruebas de diagndstico mas rapi-
das permitira dibujar un mapa de la evolucién de la enfermedad en la poblacién, por lo que su uso es esencial.

Biomarkers are biological molecules widely used to determine disease stages. Clinical diagnostic tests in
the SARS-CoV-2 infection, both direct and indirect, rely on biomarkers. Direct biomarkers are based on
the identification of viral genome sequences, such as RT-qPCR diagnostics, those based on CRISPR-Cas9
systems, or direct sequencing of the viral genome by nanopores (LampPORE). Indirect tests are based
on the identification of biomarkers in response to the disease, such as serological tests, where IgM and
IgG are identified. Ongoing, new test based on biosensors, differences in the metabolic status of the tissue,
computer-assisted study of radiological images, or salivary sampling, become a new paradigm. Having faster
diagnostic tests will enable to trace the evolution of the disease in the population, so its use is essential.

pieza en forma de embudo que denominé estetoscopio.
Otra innovacién diagnostica fueron los rayos X para

Biomarcadores diagnésticos: [ oy
g ver los huesos en 1895. Pero ademaés de la observacion,

Desde épocas muy antiguas, la humanidad ha te-
nido mucho interés por entender por qué enfermamos
vy qué medidas debemos tomar para determinar exac-
tamente cudl es el mal que nos aqueja. En muchas
ocasiones, ese mal se creia causado mas por una mano
divina que por un causante biolégico o un cambio
fisiologico. Por suerte, esos tiempos los dejamos atrés
hace muchos lustros.

Antes del siglo XIX, el mecanismo para identi-
ficar una enfermedad se limitaba a la observacion
de los sintomas externos de los trastornos internos.
El austriaco austriaco Joseph Leopold Auenbrugger
introdujo el método de la percusion toracica en 1761,
que el francés René Théophile Héophile Hacinthe
Laennec convirtié en auscultacién de térax con un
cilindro de madera con un conducto interno y una

se empez0 a plantear que también era necesario medir
parametros fisicos, y el primero que aportd nimeros
fue el artilugio publicado por Wexleder en 19460,
capaz de determinar la longitud del cuello del ttero
(pardmetro muy importante en ciertas afecciones gine-
cologicas). Estdbamos en la antesala de una medicina
més precisa. En pocos anos se pasd de poder realizar
mediciones fisicas, a realizar mediciones biol6gicas
que nos marcaban ciertos parametros importantes
para determinar el estado de salud. Como ejemplo,
podemos nombrar el primer glucémetro, inventado
por Anton Hubert Clemens en 1968, que era capaz de
medir la concentracién aproximada de glucosa en la
sangre (glucemia) al detectar la luz emitida por una
tira reactiva (Dextrostix) y asi controlar la diabetes
tipo 1.
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El desarrollo de nuevas técnicas y la adquisiciéon
de conocimiento hizo que en pocos anos fuéramos
capaces de medir una gran cantidad de pardmetros
bioldgicos, los llamados «biomarcadores». Asi, en
el afio 1999, un grupo de expertos de los Institu-
tos Estadounidenses de la Salud (NIH) definié en
2001 los biomarcadores como elementos con unas ca-
racteristicas bioldgicas, bioquimicas, antropométricas,
fisiologicas, etc., objetivamente mensurables, capa-
ces de identificar procesos fisiolégicos o patoldgicos, o
bien de identificar una respuesta farmacologica a una
intervencion terapéutical?'. Desde entonces, muchos
han sido los elementos utilizados como biomarcado-
res con los que se pueden medir procesos biolégicos
(frecuencia cardiaca, tensién arterial, temperatura),
procesos patoldgicos (presencia o ausencia de un pa-
tégeno o la fase de una enfermedad) o la respuesta de
una persona a un tratamiento o medicamento (intole-
rancias o alergias). Pero hay que tener en cuenta que
el riesgo de tener falsos positivos o falsos negativos
en la detecciéon de biomarcadores estd presente en
todas las pruebas de diagndstico, puesto que ninguno
llega al 100 % de acierto.

El SARS-CoV-2 y la COVID-19:

Como ya es sabido, a finales de diciembre, la Co-
misiéon Municipal de Salud y Sanidad de la provincia
de Hubei (China) informé a la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS) de que habian identificado
una serie de pacientes con un cuadro de neumonia
desconocida. Desde entonces, muchos han sido los
estudios realizados que finalmente han derivado en
la identificacién de un nuevo virus perteneciente a la
familia de los coronavirus. Ha sido bautizado como
SARS-CoV-2 porque se parece al coronavirus SARS-
CoV-1 que provocaba el sindrome agudo respiratorio
y severo (SARS). Su material genético es un ARN
monocatenario extremadamente largo (unas 29 900
bases) para ser un virus de ARN. El cuadro clinico
asociado al SARS-CoV-2, en cambio, es muy diferen-
te al SARS y la OMS lo ha denominado COVID-19
(la coronavirosis de 2019, o bien la enfermedad por
coronavirus de 2019'). En unos casos cursa con sin-
tomas leves, pero en otros deriva en una neumonia
atipica grave. Desde ese momento, el virus no ha
parado de extenderse por todos los paises del mun-
do, con lo que ha provocado una pandemia que esta
poniendo en jaque los sistemas sanitarios, con miles
vy miles de muertos en todos los paises.

Durante el confinamiento se ha hablado mucho
de los distintos métodos que existen para confirmar

la infeccién por SARS-CoV-2 en los pacientes, todos
ellos basados en la identificacién de ciertos biomar-
cadores que muestran el estado patolégico en el que
se encuentran los enfermos. Se les denomina test
(pruebas) de diagnéstico, y vamos a intentar ex-
plicar cuales son los fundamentos y las diferencias
de cada uno de ellos. De paso, comentaremos cémo
les afectan los falsos negativos (que nos hacen creer
que el paciente estd sano con consecuencias graves
para el paciente y para la comunidad) y los falsos
positivos (que nos dan una percepcién erréneamente
alta de la inmunidad colectiva).

Diagnéstico directo: la PCR:

Este método utiliza como biomarcador parte de
la secuencia del acido nucleico del genoma del virus
sobre el que se aplica una prueba denominada PCR
(polymerase chain reaction — «reaccién en cadena
de la polimerasa»), disefiada por Kary B. Mullis en
1983 y que revolucioné el mundo de la genética y la
biologia molecular. Mullis recibié por este descubri-
miento el Nobel de Quimica en 1993. Esta técnica
es capaz de realizar millones de copias de un acido
nucleico, por lo que su sensibilidad suele ser muy
elevada. En el campo del diagnéstico se suelen em-
plear robots automatizados con kits estandarizados,
dado que poner a punto la PCR para cada diagnos-
tico necesita que el personal tenga una formacion
especifica.

La PCR se utiliza para amplificar el material ge-
nético del SARS-CoV-2, cuando esté presente. Por
eso, el primer paso consiste en extraer el ARN de las
muestras de los pacientes. Dichas muestras proceden
de la parte posterior de la garganta. Entre los tltimos
avances estd el que no sea necesario purificar el ARN,
sino que baste con lisar las células y desnaturalizar las
proteinas durante 5 a 10 min a 95 °C porque este virus
no sintetiza en ningin momento un ADN intermedio
como si hacen los retrovirus. Como la PCR solo sabe
amplificar ADN, el ARN virico hay que transformar-
lo antes en ADN mediante una enzima denominada
retrotranscriptasa o transcriptasa inversa. Con este
ADN complementario ya podemos realizar una RT-
qPCR que se denomina asi por ser «cuantitativay (q:
quantitative) en «tiempo realy (RT: real time, como
si hubiera un tiempo ‘irreal’). La ventaja es que la
acumulacién de los millones de copias del material
genético del virus, si esta presente en la muestra, se
observa en directo (o sea, en lo que estd de moda
llamar «tiempo realy; Figura 1A). Para el diagnéstico
del SARS-CoV-2 se suelen usar sondas TaqMan, lo

http://mgclaros.blogspot . com/2020/03/covid-19-es-femenino-queridos-mios.html
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que permite detectar varias secuencias (dos del virus
mas un control de carga de una secuencia humana)
en el mismo pocillo). La reaccién de PCR no deberia
ocupar mas de dos horas para garantizar la deteccién
del ARN del virus aunque sea en baja cantidad (el
umbral estd situado en unas 5,2 copias del genoma
en la reaccién). Como puede colegirse, se trata de
una prueba muy especifica (> 96 %) y muy sensible
(> 93%), pero también reviste cierta complejidad
técnica, pues depende mucho de la correcta toma, del
transporte y del procesamiento de la muestra (desde
la inactivacién del virus en una sala P3 hasta la am-
plificacién, pasando por la extraccién del ARN). Por
tanto, el proceso completo puede demorarse hasta
doce horas (se tardaban varios dias en los momentos
méas graves al comienzo de la pandemia). Los labora-
torios de referencia bien automatizados no superaban
las 700 PCR al dia, pero la cesién de maquinas de 384
pocillos de los laboratorios veterinarios y de investi-
gacién, e incluso la donacién de robots como el que
acaban de prometer al Hospital Regional de Malaga,
capaz de hacer 2,400 pruebas al dia', ha servido para
acelerar el proceso. Los falsos negativos suelen venir
de que se tomé la muestra de un lugar donde no
habia virus. En cambio, los falsos positivos suelen
deberse a que la persona que manipula la muestra
estd contagiada y ha contaminado involuntariamente
el hisopo o torunda de muestreo, o a que el laborato-
rio la contamine en algiin momento del proceso. Los
casos de tedrica reinfeccion realmente se deben a que
la PCR detecta el ARN del genoma del virus, sea o
no infectivo.

Hasta ahora, las muestras se han venido toman-
do de la laringe con un hisopo, un proceso bastante
invasivo que tensa tanto en el paciente como en el
personal sanitario, porque aunque dura unos segun-
dos, puede parece eterno cuando provoca nauseas
e incluso dolor. Ademads se suele realizar también
un hisopado orofaringeo que es menos invasivo, pero
igual de desagradable para el paciente. Todas estas
molestias podrian desaparecer desde que sabemos
que el coronavirus esté en el 87-100 % de las mues-
tras de saliva de los contagiados. Por tanto, escupir
en un tubo estéril permite detectar el SARS-CoV-2
de forma simple (no hace falta conservar al muestra
en frio ni extraer el ARN), no invasiva (no se usan
hisopos), flexible (se ha validado con reactivos, ma-
terial fungible y equipos de distintos proveedores),
barata (menos de 5% de fungibles por muestra) y
segura, ademds de reducir el estrés y ahorrar equipos

de proteccién individual. El pasado 15 de agosto, la
FDA ha aprobado el método SalivaDirect”, cuyos
resultados concuerdan en un 94 % con los obtenidos
con el hisopado habitual, y un limite de deteccién de
6 a 12 copias del ARN del coronavirus por mililitro
de muestra. La descripcion se puede encontrar en
una prepublicacién y el protocolo ya es de dominio
ptblico en la plataforma protocols.io®, por lo que no
hay que pagar para usarlo.

Deteccién por CRISPR-Cas y RT-LAMP:

Las bacterias tienen una especie de sistema inmu-
nitario que les permite defenderse frente a patdgenos
viricos gracias a que almacenan en su genoma, a modo
de memoria, parte de la secuencia de cada virus que
la infecta. Este mecanismo de defensa acttia median-
te un complejo denominado CRISPR-Cas (clustered
reqularly interspaced short palindromic repeats —
«grupos de repeticiones palindrémicas cortas a inter-
valos regulares»”), donde Cas es una endonucleasa
imprescindible para su funcionamiento. Este comple-
jo, ante una segunda infeccién de un virus, es capaz
de reconocerle la secuencia y defenderse cortando el
ADN invasor.

Los cientificos han aprovechando esta funciona-
lidad para desarrollar una prueba de detecciéon ra-
pida denominada DETECTR (SARS-CoV-2 DNA
endonuclease-targeted CRISPR trans reporter) 1%
capaz de reconocer, a través de un ARN guia con
secuencias coronaviricas, partes del genoma del SARS-
CoV-2, con lo que lo corta como si actuaran unas
tijeras (Figura 1B). El sistema es tan sensible como
la RT-qPCR, pero con la gran ventaja de que tarda
mucho menos, tan solo unos 40 minutos. Es tan re-
ciente que atn no ha sido homologado como test de
diagnéstico en nuestro pais.

En este sistema, el ARN del virus necesita una
amplificacion isotérmica previa acoplada a retro-
transcrsipcién: una RT-LAMP (reverse-transcription
loop-mediated isothermal amplification) basada en
la «amplificacién isotérmica mediada por bucles»
(LAMP: loop-mediated isothermal amplification). La
LAMP es una alternativa a la PCR, méas simple y de
bajo coste, que se realiza a una temperatura constan-
te entre 60 y 65°C con hasta cuatro cebadores para
amplificar seis regiones diferentes del moldel¥. No
ha desplazado a la PCR para la clonacién ni otras
aplicaciones moleculares, pero si para el diagnésti-
co y la deteccidon de virus, bacterias, tumores, etc.

https://www.malagahoy.es/malaga/desescalada-Malaga-robott-Hospital-Regional-PCR_0_1467753428.html

Zhttps://covidtrackerct.com/about-salivadirect/

3https://www.protocols.io/view/salivadirect—rna—extraction—free—sars—cov—Q—diagno—bjswknfe
‘https://mgclaros.blogspot.com/2015/12/que-significa-cripr-en-espanol.html
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Figura 1: Identificacion del virus SARS-CoV-2 a través de su ARN. A) Por PCR en tiempo real. B) Por CRISPR-Cas

(modificada de [3]).

Como se puede combinar con la retrotranscripcién
(RT-LAMP), se han empezado a idear kits basados en
esta técnica en los que la deteccién es colorimétrica.
Parecen ser igual de sensibles, més baratos y maés
rapidos que los anteriores de CRISPR y RT-qPCR,
como el que tiene en estudio la empresa New England
Biolabs!?l.

Secuenciacién rapida por nanoporos:

! es una reciente

La secuenciaciéon por nanoporos
tecnologia que se viene utilizando cada vez més en
la investigacién. Tiene la gran ventaja de que bas-
ta un instrumento portatil y poco costoso que cabe
en la palma de la mano, al que no suele anadirse
ningln reactivo, sino la muestra. De hecho, la ma-
yor complicacién reside en la preparaciéon de dicha
muestra para que la hebra de ARN consiga atravesar
el poro de una proteina sintética cuyo un didmetro
interior mide 1 nm (de ahi lo de «nanoporoy). Es-
ta proteina estd colocada sobre una membrana de
polimero de baja conductividad, por lo que el paso
del acido nucleico crea una alteracién caracteristica
en la corriente eléctrica que permite identificar cada
nucleétido cuando pasa por el nanoporo. Como no
hay limite de tamafio para los fragmentos secuen-
ciados, se puede obtener todo el ARN del virus en
un solo fragmento (lo que facilita el andlisis bioin-

formatico posterior con respecto a la tecnologia de
lecturas cortas de Illumina y SOLiD). Asi pues, en
tan solo 8 horas consigue secuenciar los casi 29 900 nt
del genoma del SARS-CoV-2. Ya se habia experimen-
tado este ensayo en con los brotes del virus del Ebola
y el del Zika. Para la pandemia de COVID-19, el
pasado mes de mayo se ha propuesto LampPORE?,
una modificaciéon que simplifica y abarata la prueba
todavia mas al realizarla en tan solo 4-5 horas, con
lo se aumenta ademas la vida 1til de cada cubeta de
lectura (flow cell). A pesar del ahorro en reactivos,
de ser portatil, de devolver el genoma como uno o
muy pocos fragmentos, y de ser facil de utilizar, es la
maés cara de todas las mencionadas, pero lo compensa
con el aporte de la secuencia del virus y la deteccién
de nuevas cuasiespecies. Por eso, deberia plantearse
su introduccién en los hospitales para establecer un
sistema de diagndstico y seguimiento de la COVID-19
o cualquier otra infeccién que requiera seguimiento.
Por desgracia, en Espafia ain no estd muy implanta-
da esta tecnologia, si bien muchos grupos que la usan
estan optimizando el protocolo con la mente puesta
en su futura aplicacién en el entorno clinico.

Diagndésticos serolégicos:

En los diagnosticos serolégicos, los biomarcadores
que se utilizan se basan en la respuesta inmunitaria

"https://nanoporetech.com/applications/dna-nanopore-sequencing

Zhttps://nanoporetech.com/covid-19/lampore
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de nuestro organismo a la infeccién, por lo que no
se detecta de forma directa la presencia del mate-
rial genético del virus, sino otro tipo de moléculas:
los antigenos (elementos extranos) y los anticuerpos
(proteinas de tipo inmunoglobulina que reconocen los
antigenos), dos moléculas que se reconocen de forma
especifica. En este caso, se dice que la prueba es una
inmunocromatografia lateral. A diferencia de las
anteriores, tiene la gran ventaja de que puede rea-
lizarse a domicilio y no necesita ninguna formaciéon
especial. Hay dos tipos principales: los que detectan
antigenos del virus, y los que detectan anticuerpos
contra el virus.

En los test de antigenos, lo que detectamos es
la proteina S virica, la proteina que se proyecta hacia
el exterior del virus en forma las espiculas (spikes) o
pepléomeros, y que le dan el aspecto de corona solar
que les da su nombre. Estas proteinas se obtienen de
muestras respiratorias de exudado nasofaringeo. La
prueba se realiza sobre un soporte sélido que lleva
adheridos anticuerpos especificos que reconocen su
antigeno especifico (la proteina S). El resultado es
muy rapido, en minutos, donde un valor positivo nos
muestra que en ese momento estamos infectados por-
que tenemos particulas viricas. El problema principal

de estas pruebas es su baja sensibilidad y especifi-
cidad en comparacion con la deteccién directa del
genoma virico por RT-qPCR.

Los test de anticuerpos utilizan un sistema de
deteccion muy parecido al de los antigenos, pero se
basan en la respuesta inmunitaria de nuestro orga-
nismo ante la presencia del coronavirus. El sistema
inmunitario sintetiza inmunoglobulinas (anticuerpos)
de distintos isotipos para defenderse, isotipos que van
cambiando en funcién de la etapa de la enfermedad.
En la primera respuesta, la rapida, se secretan mas
inmunoglobulinas M (IgM). En la segunda oleada
de defensa se sintetizardn (y se guardaran como me-
moria) las inmunoglobulinas G (IgG). En el test de
anticuerpos se fijan al soporte sélido las proteinas
viricas, normalemente la proteina S. La muestra de
partida ya no es nasofarigea, sino de sangre. Segtin
la Sociedad Espafiola de Inmunologia y el Instituto
de Salud Carlos ITII, las primeras IgM que aparecen
no se acumulan en suficiente cantidad hasta los 5
o 7 dias de la infeccién, unos 2-4 dias después de
la aparicién de los sintomas, por lo que este tipo
de diagnostico no es tan eficaz en la etapa asinto-
matica de la infeccién. La respuesta importante con
IgG es mas tardia: este isotipo de anticuerpos no se
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Figura 2: Otras formas de deteccion del SARS-CoV-2. A) Test seroldgicos. B) Biosensores (imagen tomada del™ ).
C) Espectrocopia (imagen tomada de http: //boscalia. org/ covinirs )
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acumula en gran cantidad antes de los 15 dias de la
infeccién (Figura 2A), por lo que daran resultados
muy fiables a partir de ese momento. La deteccién
de ambas en el mismo test nos puede dar una idea de
la fase de la enfermedad en la que nos encontramos:
al principio (solo IgM), en plena infeccién (estén las
dos) o ya la hemos pasado (solo IgG). Sin embargo,
aunque la deteccién solo tarde unos minutos y no se
necesite personal especializado, vuelve a ser menos
sensible y especifica (se acerca al 80 %) que la detec-
cién directa con el test de RT-qPCR. Si por algin
motivo se quieren detectar las IgA, habria que acudir
a técnicas mas laboriosas basadas en inmunoensayos
enzimaticos con cambio de color (ELISA) o emisién
de luz (CLIA). Cualquier experto interpretard que un
ELISA o un CLIA seran mas precisos que los test ra-
pidos, pero dado que estos andlisis no son portatiles y
necesitan mas cantidad de muestra de sangre venosa
central (sangre extraida con jeringuilla, que es donde
los anticuerpos estdn més concentrados), no son los
preferentes. Lo sorprendente ha sido la coincidencia
entre los ELISA y las inmunocromatografia laterales,
que oscila entre el 90% y el 97 %, lo que respalda
el uso de los test rapidos, que son mas faciles, bara-
tos, rapidos y, sobre todo, menos cruentos para el
paciente. No obstante, cualquiera de estas técnicas
dar4 falsos negativos, que oscilan entre el 20 y el 30 %
debido a que el umbral de deteccién requiere una
cantidad relativamente alta de anticuerpos.

Biosensores:

Por otro lado, se estan desarrollando otros tipos
de técnicas que no se basan en una reacciéon enzima-
tica, sino que utilizan unos dispositivos integrados y
auténomos constituidos por un chip sensor (de ahi
que se denominen «biosensores») que, en contacto
con lo biomarcadores (antigenos, anticuerpos o frag-
mentos del genoma virico) producen una reaccién.
El biosensor contiene un transductor que detecta las
reacciones y las convierte inmediatamente en un va-
lor numérico cuantificable. Su principal ventaja es
que se pueden realizar sin grandes ni costosas infra-
estructuras de laboratorio. Ademés, segun el tipo de
biosensor, se pueden ofrecer medidas inmediatas, en
directo (o como les gusta a otros, en ‘tiempo real’),
sin que haya que amplificar sefiales ni usar marcajes
(va sean de fluorescencia o colorimétricos). Entre los
biosensores que se estan desarrollando hasta el mo-
mento cabe destacar el COVID-19 FET!"), aunque
como sus propios desarrolladores indican, es de dos a

http://boscalia.org/covinirs
2https://dle.rae.es/tac
3https://imagingcovidi9ai.eu/

cuatro veces menos sensible que la PCR (Figura 2B).

Nuevo paradigma de deteccion:

Hasta el momento, todas las técnicas descritas es-
tan basadas en la identificacién, de una forma u otra,
de algtin biomarcador que determine la presencia del
virus en el organismo a través de sus proteinas o su
acido nucleico, o en la percepcién la huella dejada en
el sistema inmunitario. Sin embargo, el nuevo para-
digma lo conforman las técnicas que no se basan en
la deteccién de un tnico biomarcador.

La técnica de espectroscopia del infrarrojo
cercano (Vis-NIRs) se plantea el estudio del esta-
do metabdlico completo de una muestra para detectar
el SARS-CoV-2 en una muestra de exudado nasofa-
ringeo sin necesidad de mas modificaciones. Se basa
en su capacidad para registrar las propiedades de la
materia mediante pulsos de energia aplicados en el
espectro de absorcién, que se extiende desde el visible
(780nm) hasta los 2500 nm. Los pulsos de energia lu-
minica aplicados atraviesan su superficie y provocan
la vibracién de las moléculas, que luego se dispersan
en todas las direcciones en funcién de la composicién
de la muestra. Las vibraciones se corresponden con
los diferentes enlaces moleculares y grupos reactivos
de las sustancias en el exudado, correlacionadas di-
rectamente con el metaboloma. Un espectro infectivo
con el SARS-Cov-2 serd significativamente diferente
de un espectro no infectivo (Figura 2C). Se trata de
una técnica precisa, rapida y econémica que ofrece el
resultados en menos de un minuto sin que se necesiten
otros reactivos, por lo que es, ademads, sostenible’.

Otra de las técnicas que se estan poniendo en
marcha sin necesidad de identificar moléculas es el
examen médico por imagenes, mediante el estu-
dio exhaustivo de las radiografias de rayos X tradicio-
nales o de las tac’. En este sentido, han surgido varias
iniciativas en las que participan hospitales y centros
de investigaciéon de toda Europa, como por ejemplo
la apoyada por la Sociedad Europea de Informatica
de Imagenes Médicas (EuSoMII) y coordinada por el
Instituto del Cancer de los Paises Bajos, denominada
Imaging COVID-19 AI®. El objetivo principal es el
desarrollo de algoritmos que apliquen la inteligen-
cia artificial al andlisis de imagenes, de tal forma
que se permita un diagnéstico preciso y rapido de
la infeccién. El estudio se ha puesto en marcha a
partir de miles de imagenes de pacientes de distinta
gravedad y ha alcanzado una fiabilidad del 80 %.


http://boscalia.org/covinirs
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Como veis, disponemos de pruebas diagnésticas lo que su uso, asi como el aumento de la sensibilidad
cada vez més rapidas que nos pueden dibujar un ma- y especificidad, se hacen completamente necesarios.
pa de evolucion de la enfermedad en la poblacion, por
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