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Introduccién y objetivos: los pediatras de Atencion Primaria necesitamos técnicas de diagnéstico rapi-
do (TDR) fiables para prevenir la propagacion de la enfermedad COVID-19 mediante un cribado tem-
prano y eficaz a la espera de una vacuna. El objetivo de este trabajo fue evaluar como novedad en
Atencién Primaria, tanto en adultos como nifios, sintomaticos y contactos asintomaticos, la sensibili-
dad (S) de los test de antigeno SARS-CoV-2 Panbio del laboratorio Abbott respecto a la reaccién en ca-
dena de la polimerasa (PCR).

Pacientes y métodos: se incluyeron 591 pacientes (222 menores de 14 afios) (249 sintométicos y 342
contactos). Se calculé la sensibilidad (S) y la especificidad (E) junto con sus intervalos de confianza (IC)
del 95%. La independencia de los dos resultados ha sido analizada mediante el test de McNemar.

Resultados: la S del test en adultos fue del 81% (IC 95%: 66,16-96,34) y en nifios del 80% (IC 95%: 34,94-
100) dentro de los 5 primeros dias. En contactos se evalud la S en los cinco primeros dias, en adultos
(68%; 1C 95%: 51,13-86,37), del 5.2 al 9.2 dia (85%) y en nifos (66%; IC 95%: 30,31-100). El tipo de con-
tacto mas frecuente fue domiciliario en un 52% de los casos. La E fue 100% en todos los casos.
Conclusiones: el test rapido de antigeno SARS-CoV-2 Panbio puede ser Util para diagnéstico de adultos
y nifios los primeros cinco dias de inicio de sintomas, asi como entre el 5.2 y 9.2 dia tras el contacto con
positivo COVID-19 confirmado, pendiente de interpretar en futuros estudios.
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Sensitivity of the Panbio COVID-19 rapid antigen detection test in primary care

Introduction and objectives: primary care paediatricians need reliable rapid diagnostic techniques (RDTs)
to prevent the spread of coronavirus disease 19 (COVID-19) through early and effective screening while
awaiting a vaccine. The objective of this study was to evaluate the sensitivity (Sen) of the Abbott labora-
tory SARS-CoV-2 Panbio antigen test, newly introduced in primary care, in both adults and children (symp-
tomatic and asymptomatic contacts) in comparison to the polymerase chain reaction (PCR) test.

Sample and methods: the study included 591 patients (222 aged less than 14 years) from 7 primary
care centres; of who 249 were symptomatic and 342 asymptomatic contacts. We calculated the Sen
and specificity (Spe) with their 95% confidence intervals (Cls). We assessed the independence of the
two results with the McNemar test.

Results: the Sen of the test within 5 days from onset was 81% in adults (95% Cl, 66.16-96.34) and 80%
in children (95% Cl: 34.94-100). In contacts, we assessed the Sen within 5 days, in adults (68%; 95% Cl:
51.13- 86.37),in 5 to 9 days (85%) and in children (66%; 95% Cl: 30.31-100). The most frequent source
of exposure were household contacts (52% of the cases). The Spe was 100% in every case.
Conclusions: the Panbio SARS-CoV-2 rapid antigen test can be useful for diagnosis in adults and chil-
dren within 5 days of onset, and from days 5to 9 in contacts of confirmed COVID 19 cases. Further
studies are required for adequate interpretation of the latter result.

Abstract

Key words:

* COVID-19

® point-of-
care diagnosis
® Primary care
® SARS-CoV-2

Como citar este articulo: Alonso Rubio AM, Garrido Redondo M, Bachiller Luque R, Vega Gutiérrez M, Garcia de Rivera C, Liras Mufioz B, et al.
Sensibilidad del test de diagndstico rapido SARS-CoV-2 Panbio en Atencion Primaria. Rev Pediatr Aten Primaria. 2022;24:2283-e289.

Rev Pediatr Aten Primaria. 2022;24:€283-289
ISSN:1139-7632 - www.pap.es

e283



e284

Ana M.2 Alonso Rubio, et al. Sensibilidad del test de diagnostico rapido SARS-CoV-2 Panbio en Atencién Primaria

INTRODUCCION

La importancia de un diagnostico precoz de la en-
fermedad COVID-19 en Atencidn Primaria radica
en evitar la propagacion del virus SARS-CoV-2 me-
diante un cribado tempranoy eficaz para proceder
a un aislamiento casi inmediato. Para ello son ne-
cesarias técnicas de diagndstico rapido (TDR) que
sean fiables™. El objetivo de este trabajo fue eva-
luar la sensibilidad (S) del uso de los primeros test
inmunocromatograficos de antigeno Panbio CO-
VID-19 (Abbott Diagnostic GmbH, Jena, Alemania)
en los centros de salud, respecto de la reaccion en
cadena de la polimerasa (PCR) hospitalaria, alo lar-
go de los primeros dias tras el inicio de los sinto-
mas o contacto con positivo, tanto en ninos como
en adultos. Varios estudios demuestran que la de-
teccion del antigeno tiene mayor correlacion que
la PCR con el cultivo del virus, lo que podria hacer
mas probable el contagio®®.

MATERIALY METODOS

Participantes

Participaron en el estudio 7 centros de Atencion
Primaria de las provincias de Valladolid y Segovia
(Espafa) entre los meses de octubre y noviembre
de 2020. Se incluyeron pacientes con sintomas CO-
VID-19 y contactos asintomaticos en los que se
solicitd prueba de PCR. Se excluyeron aquellas
muestras con resultado dudoso, toma dificultosa o
que tenian PCR positiva previa conocida (2%) o con
test de anticuerpos positivos para 1gG (7,8%). De
un total de 591 pacientes incluidos, 249 presenta-
ban sintomas compatibles con enfermedad CO-
VID-19 y 342 eran contactos asintomaticos con
positivo.

EI 55,9% fueron mujeresy 222 eran menores de 14
afios (media 6,69 anos, DE [desviacion estandar]
3,9).

Tanto pediatras como personal de enfermeria en-
trenados hicieron dos tomas de frotis nasofarin-
geo a cada paciente. Con la primera muestra se
realizé el test de antigeno Panbio COVID-19 Abbott
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con lectura a los 15 minutos in situ segun las ins-
trucciones del fabricante; mientras el segundo hi-
sopo de muestra se introdujo en medio de trans-
porte universal para virus (Deltalab, MDD, CE 0318,
Espafa) para anélisis en las posteriores 24 horas
de PCR (prueba Cobas® SARS-CoV-2 para su uso en
los sistemas Cobas® 6800/8800 Systems) en el ser-
vicio de Microbiologia del Hospital de referencia
(Hospital Clinico de Valladolid, Hospital del Rio
Hortega, Hospital de Segovia).

El proyecto fue aprobado por el Comité de Etica e
Investigaciones Cientificas de la Gerencia Regional
de Salud. Todos los pacientes a los que se propuso
participar aceptaron voluntariamente el consenti-
miento informado y, en el caso de menores, a tra-
vés de su progenitor o tutor legal.

Los reactivos fueron proporcionados por la Gerencia
Regional de Salud de Castilla y Ledn. No existe con-
flicto de intereses con la industria farmacéutica.

Analisis estadistico

Las variables cuantitativas se presentan con la me-
diayla desviacion tipicay las cualitativas segun su
distribucion de frecuencias.

A partir de las respuestas del test y las obtenidas
en la PCR se ha calculado la Sy la especificidad (E)
junto con sus intervalos de confianza del 95%. La
independencia de los dos resultados ha sido anali-
zada mediante el test de McNemar.

Los datos se han obtenido con el programa esta-
distico IBM SPSS Statistics version 24.0 para Win-
dows y con el programa Epidat version 3.1. Aque-
llos valores de p <0,05 han sido considerados
estadisticamente significativos.

RESULTADOS

De la poblacién total analizada (n = 591), se obtu-
vieron 59 test de antigeno positivos (10%) y 89 PCR
positivas (15%), cuando la prevalencia de enferme-
dad COVID-19 en la poblacion de Castilla y Ledn
erade un 10%.
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Estudio de pacientes sintomaticos

Se analizaron 249 pacientes con sintomas compa-
tibles con COVID-19. La Sy E global en este grupo
con su intervalo de confianza (IC) fueron: S = 68%
(IC 95%: 53,28-83,08), E = 100%. Sin embargo,
cuando analizamos los pacientes con sintomas de
comienzo en los cinco dias previos al test (n =213),
S =81% (IC 95%: 66,16-96,34) y E = 100% y en
aquellos con mas de cinco dias de evolucién de sin-
tomas (n =36) la Sbajaa33% (IC95%: 0,00-69,69),
manteniendo una E de 100% (Tabla 1).

Estudio de contactos

En cuanto al estudio en contactos (n = 342), la S
global del test de antigeno es de 60% (IC 95%:
46,40-75,16); E =100%, mientras que si analizamos
esta entre el 6.2y 9.2 dia desde el ultimo contacto
con positivo sube a S =85% (IC 95%: 52,65-100,00),
E=100% y dentro de los 5 primeros dias es de S =
68% (IC 95%: 51,13-86,37); E = 100% (Tabla 2).

El mayor porcentaje de los contactos estudiados
correspondian a exposiciones en ambito domicilia-
rio (n = 41,9%) seguido de otro tipo de contacto
social (n=27,5%) (Tabla 3). La S del test en los casos
de contactos del ambito familiar y domiciliario re-
sulto ser del 70% (IC 95%: 48,59-90,54), E = 100%
(Tabla 4).

Estudio en menores de 14 aiios

De la muestra total (n =591), 222 eran menores de
14 anos con una media de edad x = 6,69 (DE 3,9)
anos, 54,5% mujeres, 122 sintomaticos y 100 con-
tactos.

La S del test de antigeno Panbio en menores de 14
anos, en los cinco primeros dias de sintomas, es
de 80% (IC 95%: 34,94-100), E 100%. Mas alla de
los cinco dias, solo hay un nifio con PCR positiva
de 10 analizados cuyo resultado del test es nega-
tivo (Tabla 5).

La S del test en estudio de contactos, en ninos, los
5 primeros dias tras el Ultimo contacto (37%) fue
del 66% (IC 95%: 30,3-100) E 100%. En los contac-
tos entre el 6.2 al 9.2 dia (17%) bajé al 50% E 100%
y més alla de 10 dias (45%) el test de antigeno no
detect6 ninguno de los 3 positivos que detecta la
PCR (Tabla 6).

Un 44,2% de los contagios en nifos fueron en el am-
bito domiciliario y un 30% en reuniones sociales.

DISCUSION

El empleo de las TDR ya generalizadas en nuestro
entorno supone una oportunidad a nuestro alcan-
ce para contener la propagacion del virus. Los resul-
tados de nuestro estudio en Castilla y Ledn sobre

Tabla 1. Tabla cruzada de resultados de test y PCR en pacientes sintomaticos. Sensibilidad del test Antigeno

Panbio Abbott segun el inicio de los sintomas <5 dias o >5 dias

Dias sintomas PCRP/N S, E, VPN, VPP Panbio
P
N Recuento 6
9% del total 85,00% 2.80% 581,25% (IC 95% 67,72-94,77)
Test P/N R . % E 100%; VPP 100%; VPN 96,79% (IC
<5 p | nhecuento 95% 94,26-99,31)
% del total 0,00% 12,20%
Recuento 32
Total
% del total 85,00% 15,00%
N Recuento 6
% del total 75,00% 1670% |2 3333%(C95%2,53-6413)
Test P/N R ¢ 3 E 100%; VPP 100%; VPN 81,81% (IC
55 p €cuento 95% 68,65-94,97)
% del total 0,00% 8,30%
Recuento 9
Total .
% del total 75,00% 25,00%

N: negativo; P: positivo; PCR: reaccién en cadena de la polimerasa; S: sensibilidad; VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo

positivo.
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Tabla 2. Tabla cruzada de resultados de test y PCR en contactos. Sensibilidad del test Antigeno Panbio Abbott

seglin <5 dias, 6-9 dias y 210 dias tras el contacto con positivo

Dias contacto PCRP/N S, E, VPN, VPP Panbio
N P
N Recuento % 10 $68,75% (IC 95% 52,69-84,81)
% del total 75,00% 7,80% 112 0 24P ITO,
Test P/N 0 h o > E 100%; VPP 100%; VPN 90,56 (IC
<5 p ecuento 95% 85-96,13)
% del total 0,00% 17,20%
Recuento 96 32
Total
% del total 75,00% 25,00%
N Recuento 6 : $85,71% (IC 95%52,79-111,63)
% del total 88,90% 1,60% Uioe 0261 It
Test P/N R” : 0 - ; - E 100%; VPP 100%; VPN 98,24 (IC
6-9 P ECUENLO 95% 94,83-101,65)
% del total 0,00% 9,50%
Recuento 56 7
Total
% del total 88,90% 11,10%
N Recuento 1 10 §23,07% (IC 95% 0,17-45,98)
% del total 91,40% 6,60% o RO
Test P/N 8 B o 5 E 100% VPP 100% VPN 93,24 (IC
510 p ecuento 95% 89,19-97,28)
% del total 0,00% 2,00%
Recuento 138 13
Total
% del total 91,40% 8,60%

N: negativo; P: positivo; PCR: reaccion en cadena de la polimerasa; S: sensibilidad; VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo

positivo.

la’S del antigeno rapido Panbio COVID-19 en torno
a un 81% en sintomaticos coinciden con otros tra-
bajos a nivel nacional aconsejando su empleo du-
rante los primeros cinco dias tras el inicio de los
sintomas®*®,

Hasta la fecha de realizacion de este estudio, la
mayoria de los trabajos se habian realizado en pa-
cientes hospitalizados o atendidos en servicios de
urgencias’?, donde la tasa de positividad era ma-
yor. Sin embargo, los pediatras de atencion prima-
ria que lo disefiamos creimos que es en nuestro

Tabla 3. Distribucion de pacientes estudiados por tipo
de contacto

Tipo contactoD /S /E/| Frecuencia Porcentaje
valido

Valido Domicilio 122 419
Escolar 26 8,9
Familiar 32 11
Laboral 28 9,6
Otros 3 1
Social 80 27,5
Total 291 100

D: en domicilio; E: escolar; I: laboral; S: social.
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nivel asistencial donde una TDR puede ser mas util
sies eficaz y eficiente.

La S del test Panbio COVID-19 en nuestro estudio
de contactos asintomaticos es del 68% en los pri-
meros cinco dias tras el ultimo contacto, menor a
otros estudios®®. Sin embargo, sorprende que entre
el 6.2y 9.2 dia sube a un 85%, que podria estar rela-
cionado con una replicacion viral mas alta en esos
dias. De hecho, Gremmels*y Van der Moeren*? de-
muestran una correlacién negativa entre la carga
viraly los ciclos de PCR necesarios para la deteccion
del virus, lo que podria explicar que a partir del dé-
cimo dia apenas se detectan antigenos positivos
mientras la PCR es positiva. Albert y Torres? y Pe-
kosz** observan que cuando el test rapido es nega-
tivo, el virus SARS-CoV-2 tampoco crece en medio
de cultivo especifico. Esto explicaria que, a pesar de
la baja sensibilidad del test a partir del décimo dia
(S65%)y coincidiendo con el estudio de una segun-
da PCR en contactos asintomaticos, los falsos nega-
tivos quizas no posean una carga viral suficiente y
seamos capaces de frenar |la propagacion detectan-
do solo aquellos realmente contagiosos.
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Tabla 4. Porcentaje de positivos en funcion del tipo de contacto. Sensibilidad segtin el tipo de contacto referido

Tipo contacto PCR positiva segtin tipo | PCR positivas (%) | Ag positivo seguin tipo de | S, E Panbio

de contacto (%) contacto (%)
Domiciliario / 15 51 10 S70% (IC 95% 48,59-90,54)
familia E100%
Socil 16 ees L $81% (IC 95% 63,43-100)

0 () ,45-

Escolar 23 13 19,2 E100%
Laboral 10,7 7,5 10,7

Ag: antigeno; E: especificidad; PCR: reaccién en cadena de la polimerasa; S: sensibilidad.

Tabla 5. Sensibilidad del test Panbio respecto a PCR en poblaciéon menor de 14 aiios en funcién de los dias de

evolucién de la sintomatologia

Dias sintomas en menores de 14 afios PCR P/N S, E, VPN, VPP Panbio
N P
N Recuento 17 ! S 80% (IC 95% 44,93-115,06)
% del total 95,50% 0,90% . oIS =
res test P/N R" ; . > . > E 100% VPP 100 % VPN 99,07 (IC
<5 p ecuento 95% 97,26-100,88)
% del total 0,00% 3,60%
Recuento 107 5
Total
% del total 95,50% 4,50%
Recuento 9 1
res test P/N N No hay test antigeno positivos
55 / % del total 90,00% 10,00% Y g P
Recuento 9 1
Total
% del total 90,00% 10,00%

N: negativo; P: positivo; PCR: reaccion en cadena de la polimerasa; S: sensibilidad; VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo

positivo.

Tabla 6. Sensibilidad del test rapido respecto a PCR en menores de 14 aiios en funcién de los dias tras el tltimo

contacto con positivo

Dias contacto en menores de 14 afios PCRP/N S, E, VPN, VPP Panbio
N P
N Recuento 28 3
% del total 75,70% 8,10%
Test P/N Recuento 0 6 566,66% (IC 95%35,86-97,46)
<5 P % del total 0.00% 16.20% E 100%; VPP 100%; VPN 90,32 (IC
o gettota LU% 207 95% 79,91-100,73)
Recuento 28 9
Total
% del total 75,70% 24.30%
N Recuento 16 1
% del total 88,90% 5,60%
Test P/N R — 0 1 S50% (IC-19,29-119,29)
6-9 p % del total 0.00% 5 60% E 100%; VPP 100%; VPN 94,11 (IC
o gettota P0% 007 95% 82,93-105,30)
Recuento 16 2
Total
% del total 88,90% 11,10%
Recuento 42 3 ) .
210 Test P/N N 0 test de antigeno positivos
% del total 93,30% 6,70%

N: negativo; P: positivo; PCR: reaccién en cadena de la polimerasa; S: sensibilidad; VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo

positivo.
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En pacientes diagnosticados previamente de CO-
VID-19, parece que ningun estudio detecto virus
con capacidad para crecer en medio de cultivo des-
pués del dia 9 de la enfermedad, a pesar de las car-
gas virales persistentemente altas™. De hecho,
parece que aquellos individuos positivos pero asin-
tomaticos tienen unaeliminacion viral mas rapida,
lo que supone un periodo infeccioso mas corto. En
este sentido, deberiamos plantearnos si fuera ne-
cesario realizar un test de antigeno a aquellos po-
sitivos tras los 10 dias de aislamiento para asegu-
rarnos de que no contagian al alta. Asi, podria
sustituir el test rapido antigénico a la PCR que de
rutina se solicita al personal de residencias y sani-
tarios o profesores, previa a incorporarse al trabajo.

En cuanto altipo de contacto, en nuestro trabajo la
mitad de los asintomaticos positivos derivaban del
ambito familiar, siendo la mayor fuente de conta-
gios seguido del ambito social y menos del escolar
(13%) como refieren otros*®!’. La edad media de
los contactos escolares fue de 16 meses, por lo que
parece que podria corresponder con guarderias y
no tanto con colegios.

En niflosy seguin nuestros resultados, parece util la
realizacion del test en sintomaticos durante los
primeros cinco dias de evolucion de la enfermedad
(S = 80%). En cuanto al estudio de contactos, ha-
bria que valorar si la sensibilidad del 66% de los
primeros cinco dias tras el ultimo contacto con po-
sitivo permite usar el test con la premisa de que
tienen menos carga viral*®, sin querer decir con ello
que no contagien. Sin embargo, podria explicar
menor contagiosidad en ninos sin restar impor-
tancia a las medidas de seguridad que se han lle-
vado a cabo en los colegios.

Serfa interesante diferenciar dentro del mismo es-
tudio los contactos asintomaticos de los que ya
han comenzado con sintomas que en un principio
pueden pasar desapercibidos, asi como analizar los
resultados en funcion de la prevalencia de la enfer-
medad en cada area de salud donde puede influir
en la cantidad de test solicitados con mas o menos
sintomas o tras consultas diferidas en el tiempo
por mayor presion asistencial.
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Alo largo de las diferentes olas de pandemia, he-
mos aprendido que cuando la incidencia ha sido
menor, hemos recurrido a test mas sensible como
la PCR para intentar no perder casos.

En un futuro préximo se deberian definir mejor los
sintomas mas frecuentes en positivos con base en
los datos recogidos por los rastreadores en las
guias asistenciales. Por supuesto, el analisis de
marcadores inflamatorios en la respuesta inmune
tanto en enfermos, contactos asintomaticos e in-
munodeprimidos y en funcion de los dias de evolu-
cioén podria dar explicacién a la pobre expresividad
de la enfermedad COVID-19 en nifios o la suscepti-
bilidad de aquellos que desarrollan un sindrome
inflamatorio multisistémico poscovid.

CONCLUSIONES

El test rapido de antigeno SARS-CoV-2 puede ser
util para detectar sintomaticos positivos los prime-
ros cinco dias tras el inicio de los sintomas, tanto
en adultos como en nifos. Los primeros cinco y
hasta diez dias tras el contacto podria ser util en
adultos asintomaticos.

El test es util para detectar contactos familiares
domiciliarios, que son los mas frecuentes.

La disminucion de la sensibilidad del test respecto
ala PCR a partir del décimo dia deberia interpretar-
se en funcion de los estudios que analizan la corre-
lacion con cargas virales y capacidad de infeccion.

ABREVIATURAS

DE: desviacion estandar ¢ E: especificidad ¢ IC: intervalo de
confianza ¢ PCR: reaccion en cadena de la polimerasa ¢ S: sen-
sibilidad ¢ TDR: técnicas de diagnéstico rapido.
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