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Cémo el laboratorio ha contribuido a la deteccidn temprana y

control de brotes de infecciones respiratorias?

Identifica el agente causante (ejem:
Influenza, SARS-CoV-2, etc.)

Evalua la sensibilidad de los patogenos a
los antibidticos

Detecta Variantes y Mutaciones Genéticas

Proporciona informacion sobre |a
frecuencia y distribucion de diferentes
patogenos en una poblacion

Determina niveles de Anticuerpos para la
evaluacion Efectividad de las Vacunas
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-Implementar medidas especificas de control vy
tratamiento. Ejem: en el caso de la COVID-19

-Ayuda a guiar el tratamiento adecuado, evitando el
uso inapropiado de antibidticos y reduciendo la
resistencia antimicrobiana

-Ayuda a entender la evolucion del virus y puede
influir en el desarrollo de vacunas y en las
estrategias de vacunacion

-Permite priorizar estrategias de prevencidén vy
control, asi como asignar recursos de manera mas
eficaz.

-Proporciona informacién sobre l|a inmunidad
colectiva y la necesidad de refuerzos o campanas de
vacunacion.
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Infecciones respiratorias agudas

Las infecciones respiratorias agudas
son la principal causa de morbilidad
y mortalidad por enfermedades
infecciosas en el mundo ‘ \\\}‘\\\ \

A

En la regiéon de las Ameéricas, e

I\ ..
representan entre el 50 y 70 % de A “.\\\ \\\}"
todas las consultas en pediatria y
del 30 al 60 % de todas las hvg

hospitalizaciones. Sobre todo en W,
meses frios o muy lluviosos. cinco anos

Cerca de 4 millones de
personas mueren cada afo por
estas infecciones y de ellas

En Colombia, quinta causa de
mortalidad en poblacién
general y dentro de las tres
primeras en menores de

Pueden causar epidemias estacionales (como la gripe) o
pandemias (como la pandemia de influenza HIN1 en 2009 o

Sy la pandemia de COVID-19 causada por el SARS-CoV-2).
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Infeccidn Respiratoria Aguda

* 68% de los antibidticos prescritos por médicos se considera n \ =
inadecuado. l ./
* 39% de pacientes recibieron tratamientos de accion cuestionada o no - ' »
comprobada. (Descongestionantes, expectorantes, mucoliticos y & ”
antitusivos). (=g /} s ’ N/
Cuadro Etiologia bacteriana Uso antibidticos
Catarro - 3% .
La OMS estima que globalmente solo
Gripe - 3% ; . .
podria estar justificado el uso de
Faringoamigdalitis 15-20% 40-80% antibidticos en AP en el
Sinusitis 30-40% 70-85% 15-20% de las Infecciones
Otitis 20-30% 70-87% Respiratorias
Neumonia 80-85% 88%
E‘ Ferro Bricks L, Leone C; Terapéutica de las infecciones respiratorias agudas: Problemas y desafios en la
04 . mejora de las prescripciones pediatricas. Investigacidn IRA (001-188) OMS programa AIEPI, 2003




®® ®Infeccién Respiratoria Aguda (IRA): Manifestaciones clinicas

Cuadros infecciosos de vias
aéreas superiores

Infeccidn respiratoria
aguda grave (IRAG)

Enfermedad similar a Influenza
(ETI/ESI)

Infeccion respiratoria aguda
grave inusitadas (IRAGj)
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Infecciones respiratorias agudas

Via respiratoria superior

Resfriados comunes Cavidad nasal .
~ Altas =—» Amigdalitis (\1

Otitis Faringe e
Sinusitis @Q’\O
Laringotraqueitis Laringe ;
Via respiratoria inferior
Traquea <
. Bronquitis
= q . e, . . - - \!
BaJaS BronCILHOlItIS Bronqwo princip \ N
Neumonia %-: /
Pulmon %

=N

. // Enfermedades infecciosas. Infeccidn respiratorias agudas de adulto. Guia para el equipo de salud. N24. Junio 2009
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Respiratory Infection | Toolkit
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VIRAL PATHOGENS BACTERIAL PATHOGENS

* Respiratory syncytial virus (RSV) . ;.
+ Parainfluenza virus Etlologla viral

+ Rhinoviruses

+ Adenovirus, enterovirus (EV-D68) (80 - 90%)

+ Human metapneumovirus

+ Bocavirus

+ Seasonal influenza, known subtype

Less common vira pathogens Less common, unless at risk or in high-prevalence geographic area
o T

Lo . « Burkholderia pseudomallei

- Hantavns + Rickettsialinfections Los agentes etiolégicos no
Virus that may constitute a public health emergency of international concern ) fﬂmmmfe‘“} se identifican en el 40 al
+ SARS 7 tospi spe 60% de los pacientes

+ SARS-CoV-2 + Bortedella pertussis

+ MERS + Salmonella sp.

+ New subtypes of influenza

+ Other zoonotic viral infections Resistant pathogens

Risk factors for multidrug-resistant pathogens: intravenous antimicrobial therapy within < 90 days.

o e

+ Cytomegalovirus, « Methicillin-resistant 5. aureus (MRSA)
« Herpes simplex viruses « Non-fermenters such as Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii
« Extended spectrum beta-lactamase (ESBL) producers such as E. coli, Kiebsiella, Enterobacter

‘hittps://www.elsevier.es/es-revista-enfermedades-infecciosas-microbiologia-clinica-28-articulo-
diagnostico-microbiologico-infecciones-bacterianas-del-50213005X08727654
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Congestidn nasal.

Sibilancias.

Tos,

Estormnudos.

Dolor de cabeza.

1 Fiebre.

ﬁ Decaimianto.

Falta de apetito.

- Dolor muscular.

O_m. Disfonia.

Complicaciones

 Neumonia
* Insuficiencia respiratoria

* Sinusitis, otitis media, exacerbacion de asma
|| o enfermedad pulmonar obstructiva crénica
 sindrome de dificultad respiratoria aguda

(SDRA), coagulopatias,
e Dafio multiorganico,
* Hospitalizacion
* Muerte

Sintomatologia clinica inespecifica; no es

posible diferenciar el agente etioldgico

https://espanol.cdc.gov/flu/symptoms/flu-vs-covid19.htm
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Los signos radiolégicos son inespecificos

g , - | #
| ‘, ! Neumonia
' R bacteriana
Curr Opin Pulm Med 2014, 20:225-232
H7N9
MERS CoV
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®®° Que pruebas tengo y que es lo que quiero detectar?

_» Antigenos

v'Serologia

~—
~

Anticuerpos

v'Moleculares
(RT-PCR, LAMP,
Gendmica, etc)

v'Cultivo
“Exames indiretos”
. e Marcadores inflamatorios
v Examen directo (hemograma, PCR, procalcitonina, etc)
e Radioldgicos
e Clinicos

...........



" Que pruebas tengo y que es lo que quiero detectar?

Control Line TestLine Sample & Buffer Well

- Antigenos

7/
7/

Serologia ~_

N

X Anticuerpos

Los anticuerpos no son muy utiles para infecciones agudas, en especial las de origen viral

Investigacion de salud publica puede ser de utilidad, estudios de seroprevalencia, actualmente se utilizan para saber el grado
de exposicion o de infeccion leve por el virus de la gripe aviaria A H5N1 de personas que han tenido contacto directo con aves
(cuidadores, veterinarios, etc.)

Mejorar la comprensidon cientifica de las caracteristicas de la respuesta inmunitaria tras la vacunacion contra la influenza que
estdn asociadas a la proteccidon inmunitaria (también conocidas como "correlatos de protecciéon").

Evaluacion y seleccion de los virus candidatos para las vacunas que se usaran en la produccidon de vacunas contra la influenza
pandémica



Pruebas Rapidas en Infeccidon Respiratoria

Las pruebas de diagndstico rapido de la

gripe son practicas:

' e resultado disponible en 15-20 min
eaportan un indicio de la presencia de la
gripe en la comunidad durante una posible

situacion de brote
NO se necesita un espacio robusto

Sensibilidad variable (10%-70%), por
lo que pueden pasar desapercibidas
muchas infecciones

Los Falsos negativos son frecuentes
No permiten diferenciar diferentes
patdgenos (virus) o cepas.

Un resultado Negativo no descarta una infeccion respiratoria

Otros agentes

e busqueda de Antigenos Urinarios para Legionella y S. pneumoniae
e Antigeno urinario para la tuberculosis
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Prueba moleculares: (Reaccién en cadena de la Polimerasa — PCR)

Técnicas de amplificacion de acidos nucleicos

Abiertas Cerradas:

e Alta complejidad. e Moderada complejidad.

e Personal entrenado. e Muestra-Resultado.

e Manipulacion de la muestra: ® Pocas posibilidades de modificar la
Extraccion de ADN. prueba o la interpretacion del resultado.

Preparacion de mix de PCR

rRT-PCR Secuenciacion

- Alta sensibilidad y especificidad. (88 — 95%)
- Proporcionan resultados en cuestion de horas
- Menor Dependencia de Cultivos

https://doi.org/10.7705/biomedica.v39i2.4428
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®®° prueba moleculares: (Reaccién en cadena de la Polimerasa — PCR)

Técnicas de amplificacion de acidos nucleicos
Interpretacion de los resultados

*Estas técnicas detectan la presencia de acidos nucleicos.

*NO prueban la presencia de microorganismos viables ni que dicho
egermen sea el responsable de la infeccion.

*Detectan muy baja concentracion de microorganismos.

*Pueden detectar multiples microorganismos, éco-infecciones?
*Pueden detectar variantes genéticas, nuevas cepas/variantes

DETECCION VIRAL # INFECCION VIRAL

DIAGNOSTICO PROBABLE SIEMPRE INTERPRETAR EN EL CONTEXTO
CLINICO/ EPIDEMIOLOGICO DEL PACIENTE

N

&
BN _}j_
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Trends in Molecular Medicine, October 2014, Vol. 20, No.10



L X
Prueba moleculares: (Reaccidon en cadena de la Polimerasa — PCR)

Técnicas de amplificacion de acidos nucleicos

A tener en cuenta...

- Requiere experiencia técnica

- Los primers/sondas pueden requerir actualizacion debido a las derivas antigénicas

- Son mas costosas en comparacion con otros métodos de diagndstico

- Dependencia de material de consumo especifico: como reactivos y kits de prueba

- Pueden estar sujetas a errores en la toma de muestras, tiempo, procesamiento ¢
interpretacion, lo que puede resultar en resultados incorrectos. -

- Capacidad de procesamiento limitada en tiempos de brotes, pandemias.

Trends in Molecular Medicine, October 2014, Vol. 20, No.10



Situacioén regional: propagacion del virus A(H5N1) y casos
humanos

En la region de las Américas (desde 2014 - primera deteccién de H5N1)

‘ Estados Unidos, abril 2022 (24 focos)

Ecuador, enero de 2023 (1,163 focos)

© chile, marzo de 2023(118 focos)
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Fuente: https://www.paho.org/en/documents/epidemiological-update-outbreaks-avian-

Avian Influenza Outbreak

November 2021 to 4 August 2023
©  Poultry or Domestic Animal
e Wild Animal

A Human Case

Major Flyways
Mississippi
Pacific
West Atlantic
East Atlantic

Brotes de influenza aviar y principales rutas migratorias de aves
silvestres. 2022-2023

influenza-caused-influenza-ah5n1-region-americas-

0#:~:text=As%200f%20epidemiological%20week%20(EW,viruses%20in%20domestic%20b

G Pan American ¢ by World Heal
qé,\\ Health (& jzati
27 organization -

©Pan American Health Organization, 2023. All rights reserved.

iny oping
status of any country,
5. Dotted and dashed lines

5001,000 2,000 km

irds%2C%20farm

PAHO Department/ Information and Risk Assessment Uni\ GIS Team



https://www.paho.org/en/documents/epidemiological-update-outbreaks-avian-influenza-caused-influenza-ah5n1-region-americas-0:~:text=As%20of%20epidemiological%20week%20(EW,viruses%20in%20domestic%20birds%2C%20farm
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Vigilancia integrada de la influenza y el SARS-CoV-2
ALGORITMO DE PRUEBAS DE LABORATORIO

L Laboratorios de sitio centinela que realizan pruebas para influenza y SARS-CoV-2.

Mugstra {sitio centinela)
Refrigerada (2 a 89C)
-70°C

&N
Alicuotar muestras

1alicuota paraa Ll
RT-PCR Analizar con
1alicuota para multiplex Au/SC2

Influenza A
influenza B
SARS-CovV-2

emvio al NIC

SARS-CoV-2 E o [ influenza A influenza B
Positivo : Positivo Positivo gt
:
'
’
v ’ E "4 N
'
'
:!: ; \ I
S '
Enwiar al - Enviar al Positivo
NIC para : e e
iar 28 ' subtipaficaciono
2 gentipificacion
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Algoritmo de diagndstico Virus Respira
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Influenza B
Positivo

Influenza A
Positivo
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-

INMEDIATAMENTE
AL CENTRO
COLABORADOR DE
LA OMS (CDC)

EN 24 HORAS
SEGUN RSI

NFORMAR A L
OPS/OMS
s ccccraran oo mnen -

-
-

Informar
deteccion de
VOC/vOIlafa

OPS/OMS en 24
horas segin RS!




Nuevo vires reordenado

Yirus adar

Virus hamaro
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SARS-CoV-2
Positivo

Sigael
algoritmo de
prueba de
vigilancia de
rutina2
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S

HS Positivo

INFORMARA LA
OPS/OMS

EN 24 HORAS /

SEGUN RSI

Influenza A
Positivo

&
Inmediatamente:

Subtipificar
para H5 por
RT-PCR

Subtipificacion) (subtipificacion

Negativo

ENVIAR
INMEDIATAMENTE
ALCENTRO
COLABORADOR DE
N\, LAOMS (CDC)
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Sigael
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por RT-PCR
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vigilancia de
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Brotes de influenza aviar
[confirmadod en aves]

0 Brotes
< 3 Brotes
1 -4 Brotes

5 — 6 Brotes
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Fuente: Red Nacional de Laboratorios, INS. Colombia

Actividades relacionadas al laboratorio

Brotes de influenza aviar Colombia, 2022-2023
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Positivo - Influenza -
19% : B (18%)

Nota: los pacientes con IRAG se les puede diagnosticar
una sospecha de infeccion por el virus de la gripe A
aviar (por ejemplo, H5N1, H7N9) si ha habido una
exposicion reciente a aves de corral en una zona
endémica.



Que tipos de muestras y su obtencion




HOW TO GUIDE - PUTTING ON PPE
FOR CONTACT/DROPLET PRECAUTIONS

1 Perform hand hygiene

Mleohol bagad handrub

Rub hands for 2030 seconds.
or

Water and soap

Wash hands for 40-50 seconds.

2 Put on the gown

3 Put on the mask
Medical mask

& Put on eye protection

Put onace shield or gogples
A f

5 Put on gloves
Ersaure glowe is placed ver the colf of the gown.

(V’ Organizacién & Organizacion
(| i Panamericana u Mundial de la Salud
i de la Salud &

..................

BN World Heallth
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HOW TO GUIDE - TAKING OFF PPE
FOR CONTACT/DROPLET PRECAUTIONS

Ereum that infeetinus wasts corainers am avaiable far safa dispasal of PPE. Saparats comtainem should ke availabls far musable o,

2 Remove the gown
Enzure gown i3 pulled away from
the body during remival amd that
clothing dies mat become [t
contaminated and dispose of
‘them safely.

3 Perform hand hygiene

Alzahel basad handrub

FRub hands for 20- 30 seconds.
ar

Water and scap

Wash hands for§0-&0 saconds

& Remove eye protection
Remov e face shield or goggles.

B Remove the mask

Enzure you are taking the mask off from the
siraps, avoid lmiching the mask
e

& Perform hand hygiene

Mlzahel basad handrub

Fub hands for 20- 30 seconds,
ar

Water and scap

Wash hands for &0-&0 sacands

2 Workd Health

vy Organization
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Diagndstico bacteriolégico...

Tipos de muestras
Respiratorias no invasivas:
e Esputo.

Respiratorias invasivas:

*Aspirado traqueal.

eLavado bronquial.

*Cepillado bronquial protegido (CBP).
eLavado bronquiolo alveolar (LBA).

eLiquido pleural.

*Biopsia de pulmon: a cielo abierto o puncidn
transtoracica.

*Hemocultivos.

Orina: Deteccion de antigenos.

y [ 3
\‘V J l ( Agar eosina y azul
de metileno Hektoen de bismuto
e — =
'
L

@ Gram (+): purpura
%, Gram (-): roja

Agar entérico Agar de sulfito

Escherichia coli Klebsiella pneumoniae

Salmonella enterica

https://www.elsevier.es/es-revista-enfermedades-infecciosas-microbiologia-clinica-28-articulo-
procesamiento-muestras-osteoarticulares-diagnostico-microbiologico-S0213005X2100032X
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Diagnostico virologico

Hisopado o aspirado nasofaringeo

Toma de muestra
*Debe tener células epiteliales.
*Hisopo con mango de plastico de rayon o
dacron.
*Transporte:
* Medio de transporte apropiado.
e Conservar la muestra a 4°C.

Z

o ‘2




Diagnadstico viroldgico: criterios

\/Cll'nica: Definicidon del caso
\/Calidad de la muestra:

...........

Oportunidad: casos de ESI hasta 5 dias de
iniciado sintomas, IRAG e IRAGi hasta 10 dias

de iniciado sintomas.

Bien colectada (Celularidad): Dinamica viral,
Respuesta inmune

Transporte y conservacion: El tiempo
maximo de envio de las muestras al LSP no
puede superar a las 72 horas (Viabilidad
viral, Integridad de Acido nucleico)

Bioseguridad: Triple embalaje
Técnicas de diagnostico: PCR, IFI
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Immunofluorescence

Viral Isolation
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®®*° Diagnéstico viroldgico:

Hisopado o aspirado nasofaringeo

Toma de muestra

*Debe tener células epiteliales.

*Hisopo con mango de plastico de rayén o
dacron.

*Transporte:
* Medio de transporte apropiado.
* Conservar la muestra a 4°C.

Las muestras deben ser mantenidas y transportadas
en un medio apropiado que es el medio de transporte
viral (MTV) y bajo cierta condicion de temperatura
para preservar su integridad viral

G %, Organizacion  gzbay, Organizacion
\{")) P:l?nmencnna w Mundial de la Salud
Ve de laSalud o Amiricas
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Diagnadstico virolégico:

Hisopado
faringeo

La zona ideal es en la parte posterior de la faringe, detras de las
amigdalas hacia arriba (hacia la nasofaringe), rotando los hisopos
de poliéster con el fin de obtener una muestra representativa para

OPS /%/ el diagnéstico.
o k- Evitar contacto con las amigdalas.

Sap %, Organizacion  ¢zbay Organizacion
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Diagnadstico virolégico:

Analisis viroldgico Analisis patologico

Tejido (s) en formol al 10%

Tejido (s) en solucion salina .
a temperatura ambiente

esteril en refrigeracion,
preferible congelacion




Otros criterios...

Respiratory Infection

Muestras en vias respiratorias bajas: mayor sensibilidad para
patdgenos emergentes. Permite analizar también las infecciones
por bacterias, hongos y parasitos

Obtencion de las muestras cuanto antes:

e Menos de 4 dias de inicio de sintomas

e Gripe zoonotica: vias respiratorias bajas

e Toma de muestra previo al tratamiento antimicrobiano

e Notificar al laboratorio y a las autoridades de salud publica

e Utilizar resultados para toma de decisiones de tratamiento y
en salud publica

La informacion clinica y epidemioldgica son importantes,
necesarios para orientar el diagnostico



Conservacion y Transporte de muestras respiratorias

Transporte las  muestras

laboratorio tan pronto como sea posible
*Almacenar las muestras de 2 a 8°C antes y

durante el transporte al laboratorio.

°Las muestras que no hayan podido ser
enviadas dentro de las 48 horas deben ser

almacenados a -70°C.
*Evitar los ciclos de congelacion
descongelacion de las muestras.
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Contenedor
exterior

Embalar/empacar y trasportar las muestras de diagndstico de
conformidad con el reglamento de la Asociacion de Transporte
Aéreo Internacional (IATA) y los principios de la OMS



Conservacion y Transporte de muestras respiratorias

Recipiente principal o Embalaje exterior o terciario
primario hermético

Embalaje secundario
contenedor secundario
hermético
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Conclusiones...

¢ En ultima instancia, el diagndstico preciso y la vigilancia efectiva son las piedras angulares de una
respuesta eficaz ante las infecciones respiratorias agudas

** Recordemos siempre que detrds de cada muestra que llega al laboratorio hay una historia, una
vida, y nuestro trabajo es contribuir a preservar y mejorar la salud de la comunidad. jSigamos
trabajando juntos en este importante esfuerzo!”

*»* La colaboracién entre epidemiologia y laboratorios es la clave para enfrentar los desafios de las
infecciones respiratorias agudas. Cada resultado de laboratorio es una pieza esencial del
rompecabezas epidemioldgico.
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