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Introduccién / puntos clave

El virus respiratorio sincitial (VRS) es la causa principal de infecciones de las vias aéreas inferiores en nifios menores
de 2 afos, especialmente de la bronquiolitis aguda (BA). Es responsable de entre el 50 y el 80% de las bronquiolitis
en época epidémica. En Espafia, se ha estimado que el VRS motiva de 15.000 a 20.000 visitas a urgencias/afio y de
7.000 a 14.000 hospitalizaciones/afio. La incidencia de la infeccién por VRS es muy variable, aunque es conocido que
aumenta mucho en la época epidémica. En el hemisferio norte es mas frecuente entre noviembre y abril con un pico
en enero-febrero. La llegada de la pandemia por SARS-CoV-2 ha supuesto un cambio en la epidemiologia y
estacionalidad habitual del VRS y de otros virus respiratorios.

La infeccion por VRS no genera una respuesta inmunitaria protectora por lo que son frecuentes las reinfecciones.

La bronquiolitis no tiene un tratamiento especifico eficaz aparte de las medidas de sostén y la oxigenoterapia cuando
sea necesario. Se debe evitar el uso rutinario de broncodilatadores. Los corticoides inhalados y sistémicos no han
demostrado utilidad. Otras medidas como la nebulizacién de suero hiperténico no han demostrado la eficacia que
prometian algunas publicaciones. Existen diversos farmacos (antivirales, bioldgicos) en distintas fases de ensayos
clinicos que aun no han sido aprobados ni comercializados. Asimismo, existen numerosas vacunas contra el VRS en
diversas fases de investigacion con resultados preliminares esperanzadores.

El diagndstico de la bronquiolitis es clinico y existen controversias sobre el diagndstico microbioldgico. Sin embargo,
las principales razones para realizar pruebas rapidas para la deteccidn del VRS son: el conocimiento epidemiolégico,
el aislamiento en caso de hospitalizacidn, el diagndstico en el caso de presentaciones clinicas atipicas y para evitar
otras pruebas diagndsticas o tratamientos antibidticos innecesarios. Estd demostrada la relacion entre infecciones
por VRS en la infancia y asma: documentar la etiologia de las bronquiolitis podria tener valor prondstico en los nifios
que desarrollen asma.

En general, en la practica diaria, dado que no cambia el manejo ni el prondstico, se recomienda restringir la realizacion
de un test de diagnéstico rapido (TDR) de VRS a los nifos ingresados por BA con las reservas ya indicadas.

Los TDR para VRS que existen actualmente son cémodos de usar, baratos, inmediatos (15-30 minutos) y utilizables
por personal no especializado. Los métodos moleculares (PCR en tiempo real) son mas caros y no estan disponibles
en todos los centros (la reciente pandemia por SARS Cov2 ha contribuido a aumentar esa disponibilidad), pero existe
tendencia a usarlos mas frecuentemente debido a su mayor sensibilidad y mejoria en el tiempo de obtencién de los
resultados.

Cambios mas importantes respecto a la version anterior: se especifican otros métodos de diagnéstico
como son las técnicas moleculares de PCR que se estan generalizando por su mayor sensibilidad y agilidad en los
resultados.


http://www.guia-abe.es/
https://www.guia-abe.es/temas-clinicos-bronquiolitis

Diagnéstico microbiolégico VRS?

Test Tiempo Ventajas Desventajas
Cultivo celular? | 3-7 dias M Especificidad Limitada sensibilidad
Laboriosa
RT-PCR3 1-4 horas* M Sensibilidad Instalaciones gran nivel y experiencia
Cuantitativas Caro
Posibilidad de Gran sensibilidad en co-deteccién
paneles multiples virica: dificil diferenciar colonizacién-
infeccion.
IF 1 hora Rapido Limitada sensibilidad
Experiencia (personal entrenado)
Test rapidos Minutos Rapido Limitada sensibilidad
antigenos® Facil de usar

Pruebas rapidas para la deteccion de antigenos del VRS

e  Especificidad elevada (95%)

e  Sensibilidad algo menor, entre 80-90%.

e La IF tiene mejor sensibilidad, pero es mas laboriosa y requiere un laboratorio y personal entrenado,
por lo que esta cayendo en desuso.

e las técnicas de EIA y de IC son menos sensibles pero mas sencillas de realizar e interpretar. Se
comercializan en kits especiales que las hacen muy utiles para su uso a la cabecera del enfermo.

Inmunocromatografia e Se valora el comportamiento de la muestra estudiada en dos lineas (de
(I0) reaccién y de control) con anticuerpos especificos, una de ellas marcada con
oro coloidal.
e  Técnica rapida, resultados en 15-30 minutos.
Enzimoinmunoanalisis e la presencia del antigeno de la muestra estudiada se pone de manifiesto
(E1A) tras su reaccién con anticuerpos especificos conjugados con enzimas que a

su vez cambian de color en presencia de sustratos especificos.

Pueden ser realizados casi todos a la cabecera del paciente, aunque
habitualmente se realiza en el laboratorio de Microbiologia.

Se obtiene el resultado en 15-30 minutos

Elevada especificidad, mayor del 90%

Pruebas de diagndstico molecular por Reaccién de Polimerasa en Cadena en tiempo real (PCR-TR)

Se consideran el gold standard.

RT-PCR (convencional)

Se realiza en dos fases:

o fase de extraccidn del RNA o DNA viral de la muestra, de unos

60 minutos de duracion, y

o fase de amplificacién de unos 120 minutos horas de duracién.
Se pueden realizar en multiples muestras a la vez. En la practica se suele
esperar el tiempo necesario para agrupar muestras (segun el centroy la
capacidad del aparato termociclador utilizado) y mejorar asi el coste de
la prueba.
Precisa personal cualificado para su realizacion e interpretacion.




e  Realiza la prueba en un solo paso, con una duracién de menos de 1 hora
(30-50 min).

e  Engeneral, los aparatos solo admiten una muestra.

e  Pueden tener 3 dianas genéticas (3 genes del mismo microorganismo,
como el SARS-CoV-2, o de distintos, como gripe-VRS-adenovirus).

e  Esuna técnica cuantitativa, mas sencilla (no precisa personal cualificado)
y mas cara que la anterior.

TR-PCR Nested e  Realiza dos amplificaciones secuenciales.

e  Puede dirigirse a multiples dianas, por lo que se puede utilizar para
paneles de distintos virus respiratorios.

e Es una técnica muy sensible, pero solo cualitativa (lo que limita la
interpretacion de los resultados)

e  Eslamadscarade lastres.

TR-PCR (en un solo
paso)

Pruebas para la deteccidn rapida del VRS. Presentaciones, sensibilidad/especificidad y precio

Producto Técnica Muestras Tiempo | Sensibilidad | Especificidad | Precio®

ID NOW RSV (Abbott) RT-PCR Torunda 13 min 98.6% 98% 30€*
nasofaringea

Cobas®Liat Influenza RT-PCR Torunda 20 min 97.8% 98.4% 30€*
A/B & RSV nasofaringea

STANDARDQ RSV Ag Fra IC Lavado nasal, 15 min 92.45% 98.44% *

® (SD BIOSENSOR) torunda

nasofaringea

BinaxNow RSV Test® IC Lavado nasal 15 min 89-100% 93% *

(Abbott) Torunda
nasofaringea

Directigen RSV® (Becton- | EIA Lavado, 15 min 93-97% 90-97% *
Dickinson) aspirado,
torunda

nasofaringea

Directigen EZ RSV® IC Lavado, 15 min 80% 90-91% *
(Becton-Dickinson) aspirado,
torunda

nasofaringea

*Los precios de los distintos test varian de forma importante segun los distintos centros en funcién la modalidad de financiacién
de los reactivos y aparatos, el volumen de compra, etc. Por ejemplo, dentro de los test de PCR-TR, los convencionales pueden
estar alrededor de 35 Eur, los test rapidos PCR-TR simple casi duplican ese precio y los PCR-TR Nested lo triplican.


https://www.guia-abe.es/anexos-guia-para-la-toma-de-muestras-destinadas-a-realizar-estudios-microbiologicos-completo

Recomendaciones practicas de uso

e Los TDR de antigenos del VRS no necesitan un laboratorio especializado.
e  Pueden realizarse en una consulta o sala de urgencias en pocos minutos.
e Los TDR del VRS de inmunocromatografia (IC) son mas utilizados y probablemente mas Utiles por su
rapidez, sencillez y disponibilidad.
e Llastécnicas moleculares de PCR ofrecen:
o  mayor sensibilidad
o mas informacidn (detecién cuantitativa, paneles con multiples dianas genéticas).
e  Un test negativo no descarta totalmente la infeccidn por VRS, porque puede haber habido:
o error de procedimiento en la técnica
o volumen insuficiente
o incorrecta recogida de la muestra
o bajo nivel de eliminacidn del virus.
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Abreviaturas: BA: bronquiolitis aguda. EIA: enzimoinmunoanalisis. IC: inmunocromatografia. IF:
inmunofluorescencia. Min: minutos. PCR: reaccion en cadena de la polimerasa. PCR-TR: reaccién en cadena de la
polimerasa en tiempo real. TDR: test de diagndstico rapido. VRS: virus respiratorio sincitial.

Notas aclaratorias

1 Supone la identificacidn del virus en las secreciones respiratorias. Hay 4 estrategias principales disponibles para el
diagnéstico de VRS: cultivo celular, reaccidn en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa (RT-PCR), test por
inmunofluorescencia directa (IF) y test rapidos de antigenos.

2 Tradicionalmente considerada gold standard.

3 Nuevo gold standard. Puede ser demasiado sensible porque detecta titulos virales bajos clinicamente
insignificantes.


https://seup.org/pdf_public/pub/protocolos/5_Bronquio.pdf

4 Las técnicas moleculares nuevas tardan 15-20 minutos en obtener el resultado.

5 Inmunocromatografia y Enzimoinmunoanalisis.

Notas: la Guia ABE se actualiza peridédicamente (al menos cada 2 afos). Los autores y editores recomiendan aplicar estas
recomendaciones con sentido critico en funcién de la experiencia del médico, de los condicionantes de cada paciente y del
entorno asistencial concreto; asi mismo se aconseja consultar también otras fuentes para minimizar la probabilidad de
errores. Texto dirigido exclusivamente a profesionales.
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