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IV. Diagnóstico de los casos de infección 
por SARS-CoV-2/COVID-19

SECCIÓN IV

IV.1 ¿Cuáles son las pruebas diagnósticas para 
establecer caso confirmado por SARS-CoV-2/
COVID-19? 

La prueba recomendada tanto para el seguimiento epide-
miológico de la pandemia en cada país, como para la eva-
luación de pacientes en los ensayos de diagnóstico y de eva-
luación de intervenciones, es la basada en amplificación de 
ácidos nucleicos virales. En este caso una RT-PCR en tiempo 
real, basada en sondas TaqMan fluorescentes. Aunque exis-
ten varios protocolos, desde el primero (Corman, 2020) re-
portado por el Instituto de Virología de Charité (Berlín, Ale-
mania) hasta las estandarizadas en Tailandia, Japón y China. 
La mayor parte de los países han implementado el protocolo 
que fue diseñado por los CDC (por sus siglas en inglés Cen-
ters for Diseases Control) de EE. UU. (US HHS, 2020). Ambas 
pruebas han demostrado alta sensibilidad y especificidad, no 
tiene reactividad cruzada con otros coronavirus ni con virus 
respiratorios estacionales, además pueden ser usadas en 
cualquier contexto1–3.

En este momento no se recomienda realizar diagnósticos de 
COVID-19 por medio de pruebas serológicas, dado que aún 
están en investigación y su uso está recomendado principal-
mente para tener idea sobre la tasa de ataque de la epidemia 
de manera retrospectiva.

En caso sospechoso de COVID-19 las pruebas en orden de 
importancia son1:
•	 Amplificación de ácido nucleico (NAAT) como RT PCR, 

esta prueba detecta secuencias únicas de ARN por NAAT 
(genes virales N, E, S, RdRP). En caso de no estar disponi-
bles remitir a un laboratorio de referencia.

•	 Los estudios serológicos pueden ayudar a la investiga-
ción de un brote en curso y evaluación retrospectiva de 
la tasa de ataque o la extensión del brote en caso de que 
los NAAT sean negativos y exista un fuerte vínculo epide-
miológico. 

•	 Las muestras deben ser pareadas (en la fase aguda y con-
valeciente). Una vez las pruebas serológicas estén valida-

das pueden respaldar el diagnóstico, la mayor dificultad 
es la reacción cruzada con otros coronavirus. 

•	 Secuenciación viral: confirmación de presencia del virus. 
Útil para mostrar mutaciones del genoma viral, que pu-
dieran afectar el desempeño de las decisiones médicas, 
incluidas las pruebas de diagnóstico, también para estu-
dios de biología molecular

•	 Cultivo viral: no se recomienda de rutina.

El diagnóstico de la infección por SARS-CoV-2 es un cons-
tructo, entre el juicio clínico y pruebas diagnósticas como 
son: imágenes como tomografía de tórax con cortes de alta 
resolución, marcadores de compromiso sistémico y estudios 
para documentar directa o indirectamente la presencia del 
virus (RT-PCR (Reacción en cadena de la polimerasa en tiem-
po real) y pruebas serológicas (IgM/IgG por diferentes téc-
nicas)). Desafortunadamente debido a las implicaciones que 
conlleva el diagnóstico de infección por SARS-CoV-2 es ne-
cesario, en lo posible, documentar la presencia del virus. Esta 
situación se dificulta cuando el rendimiento de estas pruebas 
no es perfecto, presentando un porcentaje significativo de 
falsos negativos. Por lo mencionado anteriormente y eva-
luando la cinética de carga viral en vía aérea y la de anticuer-
pos en sangre durante la infección del SARS-CoV-2, se deben 
tener en cuenta las siguientes consideraciones:
•	 El rendimiento diagnóstico de la RT-PCR es sensibilidad 

del 80% y especificidad del 99%. Se ha observado que 
con pasar del tiempo a partir del inicio de los síntomas 
la probabilidad de detectar partículas virales en mues-
tras respiratorias disminuye progresivamente, en especial 
después del día 10, por esta razón, un resultado negativo 
de esta prueba, bajo una sospecha clínica alta, implica 
la necesidad de repetir la prueba. Esto aplica, tanto para 
las PCR realizadas por casas comerciales, como aquellas 
realizadas por laboratorios de salud pública. En un estu-
dio realizado por Lei-Liu et al., se demostró que el ren-
dimiento diagnóstico de la PCR disminuye progresiva-
mente, a tal punto que las pruebas serológicas tuvieron 
una mayor frecuencia de positividad en comparación a la 
prueba molecular principalmente después del día 10 de 



4 ASOCIACIÓN COLOMBIANA DE INFECTOLOGÍA INSTITUTO DE EVALUACIÓN TECNOLÓGICA EN SALUD

Consenso colombiano de atención, diagnóstico y manejo de la infección por SARS-CoV-2/COVID-19 en establecimientos de atención de la salud

síntomas (81% vs 64%)4. Se ha observado que el origen 
de la muestra afecta positiva o negativamente el rendi-
miento diagnóstico de las pruebas moleculares. Las RT-
PCR de muestras del tracto respiratorio inferior (Lavado 
bronco-alveolar, aspirado traqueal e hisopado de hipofa-
ringe) tienen mayor probabilidad de detectar partículas 
virales en comparación a muestras de tracto respiratorio 
superior (hisopado nasofaríngeo o nasal). Igualmente, se 
ha observado que muestras respiratorias (la primera de la 
mañana) tomadas de la hipofaringe tienen un rendimien-
to similar a aspirado traqueal. La prueba de RT-PCR mos-
tró variabilidad en la sensibilidad en diferentes muestras: 
Lavado bronco alveolar (93%), aspirado bronquial o es-
puto (72%) e hisopado naso y orofaríngeo (63%)3. Por 
otro lado, la muestra de esputo tiene un rendimiento 
adecuado comparado con otras muestras respiratorias, 
tiene sensibilidad del 72 %, superior al hisopado nasofa-
ríngeo con 62 % como lo muestra Wang, et al5. En otro 
estudio realizado en Wuham, China muestran que el es-
puto tiene una tasa significativamente más alta de de-
tección comparado con hisopado faríngeo, 76.9 % y 44.2 
% respectivamente. La muestra de esputo debe ser ob-
tenida de manera espontánea y no inducida, esta última 
por mayor posibilidad de generar aerosoles6. Estas son 
recomendaciones dadas por la Organización Mundial de 
la Salud. 

•	 Se ha observado una relación directamente proporcional 
entre la gravedad del cuadro clínico y la probabilidad de 
tener un resultado positivo de RT-PCR de muestra respi-
ratoria7. En caso de que no se pueda obtener una muestra 
adecuada, se puede contemplar la obtención de esputo 
inducido con los elementos de protección adecuados que 
están indicados en la sección de prevención para aeroso-
les (en especial uso de mascarilla de alta eficiencia).

•	 Las pruebas serológicas de detección IgM/IgG por di-
ferentes técnicas (ELISA, Inmunocromatográficas o qui-
mioluminiscencia) deben garantizar un rendimiento 
diagnóstico mínimo con una sensibilidad del 85% y una 
especificidad del 90% con márgenes de error del 5%. Es-
tas deben tener una validación con un número conside-
rable de muestras y ser reproducibles en nuestro medio. 
Es importante tener en cuenta que se requiere que estas 
pruebas tengan una mayor especificidad con el fin de 
disminuir la reacción cruzada con otros tipos de corona-
virus que circulan en nuestro medio y son causantes de 
infecciones respiratorias agudas leves. 

•	 Las pruebas serológicas inmunocromatográficas deben 
garantizar la detección tanto de IgM e IgG a partir de an-
tígenos del virus como la nucleoproteína (N) y la proteína 
S (spike), con el fin de tener una mayor probabilidad de 
lograr el diagnóstico. El contar con ambas inmunoglo-
bulinas (IgM e IgG) permite evaluar con mejor precisión 
el escenario al que nos estamos enfrentando. El estudio 
de Lei-Liu et al. demostró que al realizar siempre los 2 
tipos de inmunoglobulinas se logra detectar una mayor 
cantidad de casos tanto en población confirmada como 
en población sospechosa4. De igual forma Zhengtu Li et 

al. demostraron que la frecuencia de positividad de IgM/
IgG fue mucho más frecuente comparado con resultados 
individuales (95% vs 5%)8.

•	 Las pruebas deben ser confiables, de uso fácil y rápido, 
cuyo análisis pueda realizarse con muestra de sangre ob-
tenida por punción capilar del dedo. Un estudio realizado 
por Zhengtu Li et al. demostró una alta correlación en 
los resultados de pruebas de detección de anticuerpos 
de muestras de punción capilar de dedo vs plasma vs 
sangre venosa en un 100%. Por otra parte, ante la amplia 
oferta de pruebas en el mercado se deben tener en cuen-
ta variables importantes a la hora de decidir qué prueba 
serológica usar como son los resultados de validación en 
otros países y las experiencias de uso descritas8,9.

•	 Teniendo en cuenta la cinética de la respuesta inmune 
en pacientes con infección por SARS-CoV-2 se considera 
que el punto para usar pruebas serológicas son 14 días 
a partir del inicio de los síntomas. Esto debido a que a 
partir de ese momento se ha documentado que hasta la 
mitad de los pacientes infectados ya podrían tener estos 
anticuerpos, y que al combinar estas pruebas con RT-PCR 
de SARS-CoV-2 en algoritmos diagnósticos se aumen-
ta la probabilidad de lograr un diagnóstico. Li Guo et al. 
evaluó el perfil inmunológico de los pacientes con infec-
ción por SARS-CoV-2, demostrando que a partir del día 7 
de síntomas la mayoría de los casos evidenció un aumen-
to importante de la IgM en un valor que es detectable. De 
igual forma Lei-Liu et al. demostraron que al combinar la 
RT-PCR y la medición de inmunoglobulinas se superaba 
el rendimiento diagnóstico de la RT-PCR como prueba 
única debido principalmente a un aumento de la sensi-
bilidad al hacer las 2 pruebas en paralelo4,10. Este estudio 
documentó en pacientes infectados mayor porcentaje de 
positividad cuando se combinaron las pruebas en com-
paración a resultados individuales de las mismas. Por otra 
parte, Zhegtu Li et al. describieron que la inclusión de 
las pruebas serológicas en algoritmos diagnósticos incre-
mentó la sensibilidad a 88% y mantuvo la especificidad 
de 90%8,11.

En Colombia se han validado cinco pruebas rápidas de anti-
cuerpos IgM/IgG en asintomáticos y sintomáticos entre 8 y 
11 días, y luego de 11 días de inicio de los síntomas compara-
do con RT-PCR (Diagnostic detection of 2019-nCoV by real-
time RT-PCR Charité Virology, Berlin, Germany) como están-
dar de referencia12–16. Una de ellas “COVID-19 IgG/IgM Duo” 
configurada por dos casetes separados fue evaluada en 293 
muestras, evidenciando un rendimiento inadecuado antes de 
los 11 días de iniciados los síntomas, sin embargo, después 
del día 11 de inicio de síntomas se encontró una sensibilidad 
del 75 % y especificidad del 94 % para IgM, sensibilidad del 
83.3 % y especificidad 100 % para IgG. Indicando su utilidad 
para detectar y descartar casos especialmente para el test de 
IgG por lo que fue recomendada en este escenario, por otra 
parte, en pacientes en quienes se desconoce el inicio de sín-
tomas, la prueba fue adecuada para descartar la presencia de 
anticuerpos, pero su capacidad para confirmar casos, solo se 
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recomendó siempre y cuando se combine con una RT-PCR. 
El riesgo de falsos negativos se incrementó cuando la prueba 
se toma antes de los 8 días del inicio de síntomas o cuando 
se desconoce la temporalidad de estos13. 

Se realizó también el análisis de exactitud y concordancia 
diagnóstica para la prueba “COVID-19 IgG/IgM RAPID TEST 
DEVICE” en un total de 311 muestras que incluyeron: 120 
muestras de sueros negativos históricos, 120 muestras de 
sueros negativos por RT-PCR, 37 muestras de suero de pa-
cientes asintomáticos con pruebas de RT-PCR positiva y 34 
muestras de suero de pacientes sintomáticos con pruebas de 
RT-PCR positiva. De un total de 191 muestras evaluadas con 
RT-PCR, 35 muestras fueron positivas para COVID- 19 luego 
de la aplicación de la prueba y 156 muestras fueron clasifi-
cados como negativos por la prueba. Los resultados mostra-
ron un rendimiento igualmente bajo en asintomáticos y si el 
inicio de síntomas es menor a 11 días, con una sensibilidad 
de 24.3 % y 13.3 % respectivamente; la especificidad entre 
el 75 y 95 %. Por otro lado, después del día 11 se encontró 
una sensibilidad del 100 % y especificidad del 95.83 % mos-
trando así validez y concordancia diagnóstica de la prueba 
para el diagnóstico de COVID-19. El uso de esta en pacientes 
sintomáticos y asintomáticos sin reconocimiento de los días 

desde la exposición no mostró adecuados resultados, y la 
sensibilidad fue baja a muy baja. La prueba 2019-nCoV IgG/
IgM WB Device mostró utilidad solo en pacientes con mas de 
11 días de iniciados los síntomas, la cual debería realizarse 
junto con RT-PCR12.
 
Las últimas dos pruebas cuya técnica es por inmucromato-
grafía mostraron datos diferentes, “SARS-CoV-2 Antibody 
Test (colloidal gold immuno-chromatography)”14 mostró ren-
dimiento adecuado para ser realizada con sintomáticos inde-
pendiente del tiempo de inicio de síntomas como en aque-
llos con más de 11 días de iniciados los síntomas y por último 
INNOVITA® 2019-nCoV Ab test (Colloidal Gold) no mostró 
utilidad en ningún escenario15. En la tabla 1 se mostrarán los 
resultados de las cinco pruebas. Es importante mencionar que 
ninguna de las pruebas rápidas mostró rendimiento aceptable 
en asintomáticos por lo cual no son útiles en este escenario.

El juicio clínico sigue siendo la herramienta más importante 
en el proceso diagnóstico. De allí que si la sospecha clínica es 
alta y los resultados de las pruebas no son concluyentes es 
necesario realizar nuevamente las pruebas, las cuales deben 
realizarse después de 48 - 72 horas de las primeras con el fin 
de establecer mejor el escenario.
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Recomendaciones

•	 Se recomienda la realización de RT- PCR de SARS-Cov-2/
COVID-19 para hacer diagnóstico de COVID-19 a perso-
nas sintomáticas.  

Fuerte a favor
•	 Se recomienda la realización de una segunda prueba de 

RT-PCR a las 72 horas (según disponibilidad), en pacien-
tes con la primera prueba negativa con alta sospecha de 
neumonía por SARS-Cov-2/COVID-19

Fuerte a favor

•	 Se recomienda la realización de RT-PCR de SARS-CoV-2/
COVID-19 a muestras de esputo, aspirado nasofaríngeo u 
orofaríngeo, aspirado traqueal o hisopado nasofaríngeo 
u orofaríngeo. 

Fuerte a favor

•	 Se recomienda el no uso del esputo inducido por el alto 
riesgo de formación de aerosoles 

Fuerte en contra

•	 Se recomienda antes del día 10 de síntomas realizar 
pruebas moleculares (RT-PCR), para el diagnóstico de in-
fección por SARS-CoV-2

Fuerte a favor

•	 Se recomienda después del día 10 de síntomas realizar 
pruebas moleculares (RT-PCR), si estas son negativas reali-
zar al día 14 pruebas de detección de IgM/IgG (ELISA, Inmu-
nocromatográficas o quimioluminiscencia). En este escena-
rio sería un caso probable de infección por SARS-CoV-2

Fuerte a favor

IV. 2. ¿Cual es la utilidad de las pruebas 
(serológicas) en el paciente asintomático con 
contacto positivo?

El comportamiento epidemiologico de la infección por SARS-
CoV-2 ha demostrado su alta transmisibilidad, con un impac-
to rápido sobre grupos poblacionales grandes; las medidas 
de contención y mitigación han llevado al aislamiento masivo 
de personas y, además, derivado de los procesos de contacto 
y contagio, a medidas estrictas de cuarentena, que han afec-
tado también a trabajadores de actividades labores que se 
consideran críticas o esenciales en estas circunstancias. Así 
mismo, el individuo asintomático infectado, presintomático, o 
con resolución de síntomas del cuadro infeccioso, podría ser 
fuente de transmisión si no se somete a contención y cuaren-
tena17,18. La aplicación de pruebas alternativas a la RT-PCR con 
mayor alcance poblacional, podría ser útil para separar indivi-
duos ya expuestos a la infección que han tenido presentacio-
nes asintomáticas o leves, para considerarlos no susceptibles 
y priorizar su retorno a actividades laborales en comunidad 
que pueden ser consideradas de alto riesgo para adquirir la 
infección por el contacto repetido con otras personas. 

Las pruebas serológicas permiten la identificación de anti-
cuerpos contra antígenos del virus como la nucleoproteína 
y la proteína S (spike) a partir de la respuesta inmunológica 
del individuo, son útiles para evaluar la seroprevalencia de 
enfermedades infecciosas de manera retrospectiva tras las 
fases epidémicas iniciales9,10. 

Guo Li et al. evaluaron en dos cohortes una prueba de detec-
ción de IgA, IgM e IgG utilizando la proteína viral de la nu-
cleocapside recombinante a través de un método de ELISA. 
Se recolectaron 208 muestras de plasma, de 82 casos confir-
mados por qPCR y 58 casos probables con prueba PCR nega-
tiva. En los casos considerados como confirmados la tasa de 
detección de IgM fue del 75,6% y en los probables 93,1%, el 
tiempo medio de detección de la IgM tras el inicio de sínto-
mas fue de 5 días (IQR 3-6) y de 14 días para IgG (IQR 10-18). 
Al combinar la detección de IgM por ELISA con PCR la tasa de 
detección se elevó al 98,6%10.

Long Q, Deng H et al. evaluaron a través de un estudio mul-
ticéntrico de 285 pacientes y un seguimiento adicional de 
una cohorte de 63 pacientes en un único centro la progre-
sión de la respuesta de anticuerpos, con una cohorte de 52 
casos sospechosos y 164 contactos estrechos para evaluar 
igualmente el comportamiento de los anticuerpos4. Utiliza-
ron un inmunoensayo doble sándwich para detección de IgM 
e IgG, con antígenos recombinantes para la nucleoproteína 
y la proteína “spike” del SARS-CoV-2, con un análisis en qui-
mioluminiscencia magnética. Encontraron IgG positiva en el 
100% de los casos cerca de los 20 días del inicio de síntomas, 
el tiempo promedio de seroconversión tanto de la IgG como 
la IgM se ubicó a los 13 días del inicio de los síntomas. Uti-
lizando el criterio de seroconversión de IgG o aumento de 
>4 veces en los títulos de IgG en muestras secuenciales se 
diagnosticó el 82,9% de los pacientes9.

Se utilizó también la prueba en un grupo de 164 contactos 
estrechos, dentro de estos 148 casos no tenían síntomas y 
tenían RT-PCR negativa, los 16 que adquirieron RT PCR po-
sitiva fueron confirmados por la prueba serológica y 7 con-
tactos negativos en la prueba molecular fueron positivos en 
la serológica, lo que indica para esta cohorte de seguimiento 
que el 4,3% de los contactos estrechos infectados no eran 
identificados por la PCR. La tasa de infectados asintomáticos 
se calculo en 6,1% en esta cohorte9. 

El estudio de Liu L-Liu W-Zheng Y et al. evaluó 238 pacien-
tes consecutivos con la aplicación de una prueba de IgM/IgG 
ELISA y de RT PCR, encontrando en 194 muestras de suero 
una tasa de positivos de 81,5% mientras la PCR se informó 
como positiva en el 64,3%. No se observó diferencia sig-
nificativa de la prueba serológica positiva en los pacientes 
confirmados (83,0%, 127/153) contra los casos sospechosos 
(78,8%, 67/85). Se interpreta en esa dirección que los pacien-
tes con sospecha clínica que tenían PCR negativa si estaban 
infectados. En el grupo de muestras procedentes de donan-
tes sanos no se identificaron positivos4 . 
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Tabla 1. Resultado de validación de las cinco pruebas en Colombia

Resultados de exactitud diagnóstica y concordancia de pruebas serológicas frente a RT-PCR

Prueba Escenario Anticuerpo Sen Esp LR (+) LR (-) Kappa Útil para escenario

COVID-19 IgG/IgM Duo

Población sintomática
independientemente
del inicio de síntomas o 
exposición

IgM
70.17% 94.0% 11.69 0.31 0.670 Se recomienda su 

uso combinado con 
RT-PCRIgG 75.43% 100% NC 0.24 0.796

Población sintomática
(entre 8 y 11 días de inicio 
síntomas)

IgM 44.44% 94.0% 7.40 0.59 0.366
No se recomienda*

IgG 33.33% 100% NC 0.66 0.478

Población sintomática
(más de 11 días de inicio 
síntomas)

IgM 75.00% 94.0%
12.5

0.26 0.713
Se recomienda**

IgG 83.33% 100% NC 0.16 0.871

COVID-19 IgG/IgM
RAPID TEST DEVICE”

Población sintomática
independientemente
del inicio de síntomas o 
exposición

IgM / IgG 61.76% 95.83% 14.82 0.40 0.629

Se
recomienda

su uso
combinado
con RT-PCR

Población sintomática
(entre 8 y 11 días de inicio 
síntomas)

IgM / IgG 13.33% 95.83% 3.20 0.90 0.120
No se

recomienda*

Población sintomática
(más de 11 días de inicio 
síntomas)

IgM / IgG 100 % 95.83% 24.00 0.00 0.863
Se

recomienda**

2019-nCoV IgG/IgM WB 
Device

Población sintomática
independientemente
del inicio de síntomas o 
exposición

IgM 54.4% 99.0% 54.4 0.46 0.589
No es útil

IgG 59.0% 99.0% 59.6 0.40 0.640

Población sintomática
(entre 8 y 11 días de inicio 
síntomas)

IgM 22.2% 99.0% 22.2 0.78 0.305 No es
útil*IgG 22.2% 99% 22.2 0.78 0.305

Población sintomática
(más de 11 días de inicio 
síntomas)

IgM 60.41% 99.0% 60.4 0.39 0.650 Es útil combinado 
con RT-PCR**IgG 66.6% 99.0% 66.6 0.33 0.715

INNOVITA® 2019-nCoV 
Ab test (Colloidal Gold)
Inmuno-cromatografía

Población sintomática
independientemente
del inicio de síntomas o 
exposición

IgM 45.6.% 100% N.C. 0.54 0.517

No es útil
IgG 43.8% 100% N.C. 0.56 0.499

Población sintomática
(entre 8 y 11 días de inicio 
síntomas)

IgM 11.11% 100% N.C. 0.88 0.187
No es
útil*IgG 22.2% 100% N.C. 0.77 0.344

Población sintomática
(más de 11 días de inicio 
síntomas)

IgM 52.08% 100% N.C. 0.47 0.595
No es útil

IgG 49.7% 100% N.C. 0.52 0.554

SARS-CoV-2 Antibody 
Test (colloidal 
gold immuno-
chromatography)

Población sintomática
independientemente
del inicio de síntomas o 
exposición

IgM 87.% 89.0% 7.97 0.13 0.756 Es útil solo 
combinada con 

RT-PCRIgG 82.4% 87% 6.34 0.20 0.687

Población sintomática
(entre 8 y 11 días de inicio 
síntomas)

IgM 55.5% 89.0% 5.05 0.49 0.33
No es
útil*

IgG 22.2% 87% 1.70 0.89 0.071

Población sintomática
(más de 11 días de inicio 
síntomas)

IgM 93.75% 89.0% 8.5 0.07 0.79 Es útil combinada 
con RT-PCR**

IgG 93.7% 87% 7.2 0.71 0.766

NC: No calculable
*Probable no circulación de anticuerpos en sangre. Coincide con la literatura sobre generación de anticuerpos posterior al día 9, con mejor rendimiento después 
del día 14; 

**Probable circulación de anticuerpos en sangre, por lo que su detección es recomendable 

Elaborado a partir de (12–16).
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La temporalidad con respecto al inicio de los síntomas demos-
tró como la PCR tiene un mejor rendimiento diagnóstico entre 
los primeros 5 días del inicio de síntomas, pero las pruebas 
de anticuerpos mejoraban su sensibilidad a partir del día 11. 
Dejando la ventana de los 6-10 días del inicio de los síntomas 
para considerar la combinación de la PCR y anticuerpos. 

Kai-Wang To K, et al. realizaron un estudio de cohorte en dos 
hospitales en Hong Kong, incluyendo pacientes con confir-
mación de infección por SARS-CoV-2, en total 23 para eva-
luar de manera seriada cargas virales en sangre, orina, saliva 
de orofaringe posterior por autorecoleccion e hisopados rec-
tales, acompañadas de niveles de anticuerpos contra la nu-
cleoproteína interna (NP) y el receptor de unión a la proteína 
espiga (surface spike proteína receptor binding domain-RBD) 
por EIA. Observaron cargas virales mas altas en muestras au-
torecolectadas de saliva dentro de la primera semana desde 
el inicio de síntomas que caían progresivamente, con un solo 
paciente manteniendo PCR positiva después de 25 días del 
inicio de síntomas. Se dispuso de muestras séricas de 16 pa-
cientes con 14 días o más desde el inicio de síntomas, encon-
trando seropositividad en el 94% para IgG anti NP, 88% IgM 
anti NP, 100% anti RBD IgG y 94% anti RBD IgM19. 

Wölfel R et al. evaluaron el curso virológico en 9 pacientes 
con enfermedad leve de un cluster de pacientes en Alemania, 
con seguimiento por PCR, prueba de ELISA para IgM e IgG y 
cultivos virales; consistente con hallazgos de otros estudios 
encontraron concentraciones más elevadas de RNA viral en 
las muestras iniciales, sin embargo en el aislamiento viral por 
cultivos observaron como habia recuperacion del virus en el 
16,66% de los hisopados y 83,33% de los esputos en la pri-
mera semana, pero no se obtuvo nuevo aislamiento viral en 
ninguna muestra después del día 8, a pesar de que la carga 
viral seguía siendo alta. 

También se observó seroconversión en el 50% de los pacientes 
a partir del día 7 y de la totalidad de estos a partir del día 1420. 

Teniendo en cuenta los hallazgos de la evolución natural de 
producción de anticuerpos y la caída concordante de la carga 
viral, puede considerarse la tamización de individuos conside-
rados de alto riesgo para infección en comunidad, en parti-
cular con contactos estrechos tras haber cumplido el periodo 
recomendado de aislamiento o cuarentena; y con resultados 
positivos a traves de la evaluación secuencial de pruebas de 
IgM/IgG establecer una condición de inmunidad o no suscep-
tibilidad para su reintegración a las actividades laborales. 

En ese sentido y teniendo en cuenta el impacto hasta el mo-
mento observado en el grupo de los trabajadores de la salud 
a nivel mundial, en los que se han informado diferentes tasas 
de infección por COVID-19, reduciendo su capacidad como 
fuerza de trabajo, es imperativo establecer pautas de eva-

luación de la inmunidad frente al virus, que permitan realizar 
orientaciones en función del riesgo para facilitar su reintegro 
al trabajo una vez superen de manera exitosa los periodos de 
aislamiento y cuarentena. 

A partir de la consideración de que la ventana de tiempo más 
consistente para la seroconversión tanto de IgM como de IgG, 
y que simultáneamente tiene correlación con una caída signifi-
cativa de la carga viral y posiblemente menor viabilidad viral, es 
de 14 días, se recomienda este como el momento para la eva-
luación inicial de las pruebas serológicas a partir del contacto. 
Sin embargo y favoreciendo una aproximacion segura al 
tiempo máximo de replicación viral observado en pacientes 
por las pruebas de PCR, en 28 días, se recomienda que los 
seguimientos serológicos no sean inferiores a este momento, 
que además determina el periodo máximo seguro de aisla-
miento o cuarentena cuando el individuo ha sido sintomático. 

No se encontró evidencia publicada del uso del estado o con-
dición serológico frente a alguna patología infecciosa como 
método para considerar un individuo como no susceptible y 
de manera consecuente suspender medidas de aislamiento 
o cuarentena. 

Recomendaciones 

•	 Se sugiere realizar pruebas serológicas IgG/IgM a perso-
nas asintomáticas con historia de contacto estrecho con 
casos sospechosos o confirmados de COVID-19, como 
mecanismo de gestión de riesgo, al cumplir los 14 días 
de aislamiento o cuarentena, donde estas se encuentren 
disponibles.

Débil a favor

•	 Se sugiere realizar pruebas serológicas IgG/IgM a tra-
bajadores de la salud que han tenido contacto estrecho 
no protegido con casos sospechosos o confirmados de 
COVID-19, al cumplir los 14 días de cuarentena o aisla-
miento; siempre que se hayan mantenido asintomáticos 
durante esta, como estrategia de gestión de riesgo para 
reintegración laboral.

Débil a favor

•	 Se sugiere realizar pruebas serológicas IgG/IgM siguien-
do los patrones de seroconversión conocidos hasta el 
momento, al menos cada 4 semanas en aquellas perso-
nas con resultado inicial negativo y según evaluación in-
dividual de riesgo. 

Débil a favor

•	 Se recomienda en personas con contacto estrecho no 
protegido que presenten síntomas durante los 14 días 
iniciales de aislamiento, realizar algoritmo diagnóstico 
(RT PCR o serología IgG/IgM). Si esta es positiva debe ir a 
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14 días más de aislamiento si presenta síntomas leves o 
28 días si presenta síntomas moderados a severos. Si es 
negativa se descarta caso. 

Fuerte a favor

•	 No se recomienda la realización de las pruebas diagnós-
ticas previo a la realización de procedimientos quirúrgi-
cos dado que su rendimiento en pacientes asintomáticos 
no permite predecir el desarrollo de enfermedad.

Fuerte en contra

IV.3 ¿Cuáles son los exámenes de apoyo para un 
paciente con sospecha de infección por SARS-
CoV-2 /COVID-19?

En las diferentes series de casos en China se ha observado 
que la distribución porcentual de la gravedad del proceso 
infeccioso ha sido 81-85% síntomas leves, 10-12% síntomas 
moderado a graves y 3 – 5% curso crítico. Al evaluar la pro-
babilidad de que un caso curse con un cuadro grave a crítico, 
quien al ingreso se encuentre sin alteración de los signos vi-
tales, sin factores de riesgo para gravedad (Edad > 60 años, 
Diabetes Mellitus, Cardiopatía de cualquier tipo, EPOC, Neu-
mopatía estructural e inmunosupresión) y sin desaturación 
(realizado por pulso oximetría), se considera muy bajo; mo-
tivo por el cual no requiere estudios de extensión. Esto con 
el fin de evitar congestionamiento de los servicios de salud, 
y lograr dar prioridad de atención a pacientes con estado 
clínico más grave21,22. 

En los estudios de Young et al., Huang et al. y Guan et al. se 
evidenció que la presencia de Linfopenia (<1000 cel.), neu-
trofilia (>10.000 cel.), LDH elevada (>350 UI/L), PCR elevada 
(>10 mg/dl), Dimero D (> 1 mg/ml), elevación de bilirrubi-
nas (Bilirrubina total), transaminasas, azoados y troponinas 
son marcadores de mal pronóstico. Esto debido a que los 
pacientes con curso grave y crítico presentaron con mayor 
frecuencia estas variables alteradas, con frecuencias que has-
ta duplicaban las de los pacientes sin gravedad. Dentro de la 
fisiopatología de la infección por SARS-COV-2 se evidencia 
que al parecer las células diana de este virus son aquellas 
que tienen altos niveles de receptores de ACE-II (neumocitos, 
células del miocardio y endotelio) explicando los fenómenos 
subsecuentes como son la lesión alveolar (elevación LDH), 
Miocarditis (Elevación de Troponina y alteraciones del EKG) y 
micro trombosis (elevación del Dimero-D), esta última altera-
ción ocasiona disfunción renal y hepática21–23. 

En relación con la Proteína C reactiva se ha observado que 
en pacientes infectados por coronavirus (SARS-CoV y SARS-
CoV-2) tiene un curso peor si se documentan niveles altos 
de proteína C reactiva. Algunos estudios de brotes pasados 
por SARS-CoV mostraron que niveles superiores de PCR > 
30 mg/L implican un mayor riesgo e UCI y muerte situación 

similar a lo descrito en escenarios de infección por influenza 
H1N1 del 2009. Se considera que la elevación de PCR es un 
marcador de inflamación y mayor daño celular lo cual estaría 
en directa relación con la gravedad24–28.

En los estudios de Young et al., Huang et al. y Guan et al. 
también se observó que los pacientes con curso más gra-
ve requirieron al ingreso mayores niveles de oxígeno suple-
mentario, permitiendo de esta manera predecir que a mayor 
trastorno de la oxigenación mayor gravedad. Además, se 
observó que en las fases iniciales de los pacientes con curso 
más grave, algunos presentaron algún grado de hipoxemia 
sin síntoma asociado, motivo por el cual sería un marcador 
de predicción. De igual forma dentro de las guías de manejo 
del paciente con neumonía y sepsis, es necesario realizar es-
calas de predicción de mortalidad que nos permitan clasificar 
rápidamente a los pacientes y poder establecer conductas 
terapéuticas. Dentro de las escalas sugeridas esta SOFA (por 
sus siglas en ingles Sequential Organ Failure Assessment) que 
requiere de información de oxigenación y es una escala con 
buen rendimiento. 

Por otra parte, en estudios realizados en neumonía adquirida 
en la comunidad y neumonía asociado a ventilador se do-
cumenta que la mejoría en los índices de oxigenación es un 
marcador de buen pronóstico y de recuperación. Motivo por 
el cual se debe hacer seguimiento durante el tratamiento y 
evolución de los casos29,30. 

La presencia de coinfección SARS-CoV-2/Bacteria no es fre-
cuente, pero si se ha documentado en brotes de otros virus 
respiratorios. 

Teniendo en cuenta que poder diferenciar entre infección viral 
vs bacteriana clínicamente es difícil, y que las anormalidades 
en los exámenes de laboratorio de extensión no tienen el po-
der suficiente para discriminar estos escenarios, se considera 
que en pacientes con curso grave y critico se deben plantear 
estudios para evaluar la coinfección bacteriana, con el fin de 
dirigir el tratamiento antimicrobiano. Si bien el rendimiento 
del hemocultivo no es alto, es una herramienta de uso univer-
sal en el diagnóstico y tratamiento de pacientes infectados31. 

Por último, desde años atrás se ha descrito a la LDH como 
marcador de daño alveolar en infecciones por SARS-CoV, 
MERS-CoV, Influenza H1N1; esta situación no es ajena a la 
infección por SARS-CoV-2. En un estudio por SARS-CoV de 
Wang et al. en el 2004 se documentó un aumento de OR de 
mortalidad de 1,132 por cada 100 UI/L por encima de 150 
UI/L. En estudios de Influenza H1N1 se documentó que a ma-
yores niveles de LDH mayor mortalidad asociada. Teniendo en 
cuenta el estudio Wang et al., se consideró que con un nivel 
de LDH > 350UI/L se tiene una mortalidad asociada lo sufi-
cientemente alta para considerar marcador de mal pronós-
tico, paciente de alto riesgo y vigilancia intrahospitalaria26,30. 
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Recomendaciones

•	 Se recomienda no solicitar exámenes de apoyo en ausen-
cia de alteración de signos vitales o de la oxigenación y 
sin factores de riesgo. 

Fuerte en contra

•	 En pacientes con alteración de signos vitales de la oxi-
genación y/o con factores de riesgo, con sospecha de 
infección o infección confirmada por SARS-CoV-2, se re-
comienda la realización de hemograma, Proteína c reac-
tiva, enzimas hepáticas, bilirrubinas, función renal, LDH, 
CK, troponinas, EKG y dímero D para definir criterio de 
gravedad y definir hospitalización.

Fuerte a favor

•	 Se recomienda solicitar gases arteriales al ingreso al servi-
cio de hospitalización y en el seguimiento del paciente con 
infección por SARS-CoV-2 en el contexto de índices de oxi-
genación y score de severidad (CURB 65, qSOFA, SOFA).

Fuerte a favor

•	 Se recomienda realizar hemocultivos en pacientes con 
enfermedad grave que presentan SDRA, sepsis o choque 
séptico. 

Fuerte a favor

•	 Se sugiere que un nivel de LDH > 350 ui/L en paciente 
con sospecha o  infección confirmada por SARS-CoV-2 
con factores de riesgo permite definir necesidad de hos-
pitalización 

Débil a favor

IV.4. ¿Cuál es la utilidad de cada uno de los 
exámenes de apoyo para un paciente con sospecha 
de infección por SARS-CoV-2/COVID-19?

Los pacientes infectados por diferentes coronavirus que se 
han descrito (SARS-CoV, MERS-CoV y SARS-CoV-2) tienen en 
común la presencia de linfopenia, pero un valor de linfocitos 
por debajo de 700 células se considera de mal pronóstico. 
Esto debido a que, en los estudios de Young et al., Huang et 
al. y Guan et al. se documentó una mayor frecuencia de valo-
res muy bajos de linfocitos en pacientes graves y críticos. Por 
otra parte, en el estudio del 2004 de Wang et al. se mostró 
un OR de 0.66 por cada 100 linfocitos de aumento. En estos 
mismos estudios se documentó la presencia de trombocito-
penia, independiente de su severidad, en pacientes con curso 
grave y crítico. En relación con la neutrofilia su valor está con 
base a estudios del brote de SARS-CoV donde se documentó 
que valores por encima de 10.000 tiene un OR de 1.28 (IC 
95% 1.04-1.57) para mortalidad21,23,25.

Por otro lado, en infecciones por SARS y MERS-CoV informes 
previos muestran que la lesión renal aguda (IRA) se desarro-
lló en 5% a 15% de los casos y tuvo una tasa de mortalidad 
alta (60% -90%). Al inicio de la epidemia en China informes 

mostraron incidencia entre el 3 y el 9 % de lesión renal aguda 
luego que fue confirmada infección por COVID-1921,32. Estu-
dios recientes muestran una frecuencia mayor de deterioro 
de función renal hasta en el 15 %, como también proteinuria 
y hematuria en el 44%25.

La lesión renal aguda se comportó como factor independien-
te de mortalidad durante la hospitalización, sugiriendo que la 
detección temprana puede ayudar a mejorar el pronóstico33.

La procalcitonina es un biomarcador utilizado inicialmente 
para orientar una probable etiología infecciosa bacteria-
na respecto a una etiología viral. Fue aprobada por la FDA 
(por sus siglas en ingles Food and Drug Administration) para 
guiar el inicio y duración de una terapia antimicrobiana en 
infecciones respiratorias del tracto inferior. Los estudios rea-
lizados para evaluar el desempeño de este biomarcador en 
el ajuste de antimicrobianos en neumonía han mostrado re-
sultados variables, y la mayoría han sido realizados en pobla-
ción pediátrica. Para evaluar la evidencia disponible del uso 
de procalcitonina en neumonía adquirida en la comunidad, 
se realizó el metaanálisis liderado por Ishan Kamat, donde se 
encontró que los resultados de procalcitonina en neumonías 
virales o bacterianas son inespecíficos (sensibilidad 0.55 (IC 
95%.37–.71; I2 = 95.5%) especificidad 0.76 (95% IC, .62–.86; I2 
= 94.1%)), por lo que se considera que la prueba no muestra 
un desempeño adecuado en la orientación de una probable 
sobreinfección bacteriana y no aporta para tomar decisiones 
de cambio terapéutico34.

El metaanálisis realizado a partir de 4 estudios en pacientes 
con COVID-19 severo, encontró que la procalcitonina en la 
mayoría de los casos presentó un valor mayor a 0.5 ng/ml, 
sin embargo, en dicha población con severidad, todos los 
reactantes de fase aguda presentaron cambios significativos, 
lo cual hace que el aporte de esta prueba para realizar un 
cambio en el abordaje terapéutico sea mínimo35.

Finalmente, en las infecciones de tracto respiratorio inferior, 
la instauración de un tratamiento oportuno, direccionado de 
forma adecuada, puede generar un impacto favorable en el 
desenlace clínico de los pacientes. Los resultados de estu-
dios microbiológicos estándar (cultivos) tardan 48 a 72 horas. 
Dada la severidad y la mortalidad asociada a la neumonía en 
presentaciones graves, la realización de una prueba diagnós-
tica que pueda discriminar diferentes agentes etiológicos, 
entre bacterianos y virales, puede modificar el tratamiento 
y de esta forma el pronóstico de los pacientes. En un estu-
dio realizado en Korea en muestras respiratorias de aspirado 
traqueal y esputo, la PCR múltiple mostró respecto al cultivo 
una sensibilidad de 98.5% y una especificidad de 76.5% en la 
identificación de etiología bacteriana. Dada la probabilidad 
de coinfección con virus como influenza, o de desarrollo de 
complicaciones como neumonía post viral (definida como 
neumonía bacteriana en un paciente con infección respira-
toria viral) por microorganismos como Staphylococcus aureus 
o bacilos gram negativos como Acinetobacter spp., Klebsiella 
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spp. Pseudomonas spp. (más frecuentemente documentados 
posterior a neumonías por Coronavirus, Metapneumovirus y 
Virus Sincitial Respiratorio), se sugiere acorde a la disponibili-
dad del recurso, la realización de una prueba de PCR múltiple 
que permita identificar esta condición y de esa manera eva-
luar la necesidad de ajustes al tratamiento36–38.

Recomendaciones 

•	 Se considera que la presencia de anormalidad en el he-
mograma (Linfocitos < 800, Neutrófilos >10000, plaque-
tas < 150.000) linfopenia, neutrofilia o trombocitopenia 
al ingreso del paciente con sospecha o infección confir-
mada por SARS-CoV-2 en pacientes con factores de ries-
go permite definir hospitalización.

Fuerte a favor
•	 Se considera que la presencia de anormalidad en la fun-

ción renal al ingreso del paciente con sospecha o infec-
ción confirmada por SARS-CoV-2/COVID19 que tengan 
factores de riesgo permite definir hospitalización. 

Fuerte a favor

•	 Se recomienda evitar el uso rutinario de procalcitonina 
para evaluar severidad o para definir inicio de antibioti-
coterapia ante la sospecha de coinfección bacteriana.

Fuerte en contra

•	 Se recomienda realizar PCR múltiple anidada en todos los 
pacientes con neumonía grave, SDRA, sepsis o choque sép-
tico para evaluar diagnóstico diferencial de SARS- CoV-2/
COVID-19 e identificar coinfecciones virales o bacterianas.

Fuerte a favor

IV. 5. ¿Cuál es la utilidad de las imágenes de 
tórax en el diagnóstico inicial y seguimiento de 
los pacientes con infección por SARS-CoV-2/
COVID-19?

Los estudios de imágenes diagnósticas en la actualidad no 
desempeñan un papel de primera línea en el diagnóstico de 
infección por SARS-CoV-2/COVID-1939, pero pueden ser úti-
les en los pacientes con sospecha clínica de neumonía por 
SARS-CoV-2/COVID-19 en cuyo caso es recomendable que 
se realice una radiografía portátil de tórax40.

La presencia de opacidades parenquimatosas (vidrio esmerila-
do/consolidación) de distribución periférica y predominio basal, 
pueden sugerir el diagnóstico de neumonía por SARS-CoV-2/
COVID-19, en un contexto clínico apropiado. Los estudios nor-
males de imágenes (radiografía y TC) al inicio de la enfermedad 
no descartan infección por SARS-CoV-2/COVID-1941.

La tomografía computarizada (TC) es más sensible que la ra-
diografía para detectar alteraciones parenquimatosas asociadas 
a neumonía viral y permite definir su distribución de manera 
precisa42. La presencia de áreas de vidrio esmerilado y/o conso-

lidación, subpleurales, de predominio basal, con ingurgitación 
vascular, pueden sugerir el diagnóstico de neumonía por SARS-
CoV-2/COVID-19 en un contexto clínico apropiado43,44.

En el curso de la enfermedad las alteraciones iniciales corres-
ponden a vidrio esmerilado, que progresivamente evoluciona 
a patrón de “empedrado” y consolidación. La consolidación 
incrementa hasta las 2 semanas y comienza a resolverse con 
bandas parenquimatosas y vidrio esmerilado residual. Los 
pacientes que progresan a SDRA o cursan con neumonía en 
organización pueden tener un curso diferente en los estudios 
de imágenes45. Otras alteraciones que incluyen: adenomega-
lias, líquido pleural y nódulos pequeños, no son frecuentes 
en pacientes con neumonía por SARS-CoV-2/COVID-19 y 
pueden sugerir un diagnóstico alterno46.

Las alteraciones imagenológicas descritas en las series de 
pacientes con SARS-CoV-2/COVID-19 pueden presentarse 
en pacientes con otras neumonías virales (SARS – MERS e 
influenza) e incluso en pacientes con neumonía bacteriana, 
por lo que resulta indispensable la confirmación de la etio-
logía por PCR3,47.

La realización de TC en el seguimiento de pacientes con neu-
monía por SARS-CoV-2/COVID-19 debe ser considerada de 
manera individual. En la mayoría de los casos, la TC se indica 
en pacientes con curso clínico no esperado, para detectar 
complicaciones y debería implicar un cambio en la conducta 
terapéutica48.

Recomendaciones

•	 Se recomienda en los pacientes con sospecha clínica de 
neumonía por SARS-CoV-2/COVID-19 realizar una radio-
grafía portátil de tórax

Fuerte a favor

Punto de buena práctica:
•	 Se considera que la presencia de opacidades paren-

quimatosas (vidrio esmerilado/consolidación) de distri-
bución periférica y predominio basal pueden sugerir el 
diagnóstico de neumonía por SARS-CoV-2/COVID-19, en 
un contexto clínico apropiado.

•	 Se recomienda la realización de TC de tórax simple en los 
siguientes escenarios: pacientes con presentación severa 
de la enfermedad, con sospecha de neumonía por SARS-
CoV-2/COVID-19 y radiografía de tórax normal, y aque-
llos con alteraciones radiológicas inespecíficas a quien se 
desea descartar un diagnóstico alterno.

Fuerte a favor

•	 Se sugiere la realización de TC de tórax simple para la 
valoración de pacientes con curso clínico no esperado, 
para detectar complicaciones y se considera que debería 
implicar cambios en la conducta terapéutica.

Débil a favor 
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IV.6. ¿Cuándo están indicadas las pruebas 
diagnósticas invasivas que se pueden utilizar en 
casos sospechosos de infección por SARS-CoV-2/
COVID-19?

Las indicaciones para la broncoscopia en pacientes con infec-
ción sospechada o confirmada de SARS-CoV-2/COVID-19 es 
limitada y está relativamente contraindicada38. El único papel 
de la broncoscopia sería cuando las pruebas menos invasivas 
para confirmar SARS-CoV-2/COVID-19 no son concluyentes 
o se sospeche un diagnóstico alternativo que afecte el mane-
jo clínico del paciente49,50.

La toma de muestras invasivas tales como el lavado bron-
coalveolar (LBA) pueden formar parte la atención inicial de 
pacientes con neumonía grave51 de etiología no conocida52. 
En pacientes con sospecha de infección por SARS-CoV-2/
COVID-19 está indicada la realización de LBA, solo en pa-
cientes con ventilación mecánica, en los que se espera que 
los especímenes del tracto respiratorio inferior permanezcan 
positivos por un periodo extendido de tiempo53. La OMS, en 
su documento sobre gestión clínica de infección respiratoria 
aguda grave cuando la infección por SARS-CoV-2/COVID-19 
es sospechada, recomienda la toma de muestras de LBA en 

pacientes ventilados50 como punto de buena práctica, te-
niendo en cuenta los lineamientos de bioseguridad universa-
les54. La recomendación de la AABIP (por sus siglas en inglés 
American Association for Bronchology and Interventional Pul-
monology) es la realización del procedimiento en pacientes 
ventilados, con la presencia del personal esencial para la re-
colección de la muestra. De esta misma manera se recomien-
da la toma de LBA en niños con sospecha de infección severa 
por SARS-CoV-2/COVID-19 que se encuentren en ventilación 
mecánica55.

Recomendaciones

•	 Las pruebas invasivas recomendadas para el diagnóstico 
de la infección por SARS-CoV-2/COVID-19 serán mini la-
vado bronquial y aspirado traqueal a ciegas con sistema 
cerrado.

Fuerte a favor 

Punto de buena práctica:
•	 Se sugiere restringir la broncoscopia y solo realizarla 

cuando los resultados no son concluyentes, se sospeche 
un diagnóstico alternativo o se espere que los resultados 
permitan modificar la conducta. 

IV.7. ¿Cuál es el flujograma de diagnóstico de la 
infección por SARS-CoV-2/COVID-19?
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*INS: Instituto Nacional de Salud de Colombia; ** VMI: Ventilación Mécanica Invasiva ***TC: Tomografía Computarizada; 
****FBC: Fibrobroncoscopia, BAL: Lavado de líquido broncoalveolar
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IV. 8 ¿Cuál es el flujograma de las pruebas 
(serológicas) en el paciente asintomático con 
contacto positivo SARS-CoV-2/COVID-19?
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