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Usefulness of the antigen for diagnosing SARS-CoV-2 infection in
patients with and without symptoms

Sr. Editor:

La pandemia de COVID-19 ha venido acompafiada por la incer-
tidumbre. La necesidad de test para su diagnéstico en tiempo real
ha propiciado el desarrollo de pruebas en tiempo récord sin la vali-
dacién que se hubiera exigido en otras circunstancias.

Las técnicas basadas en deteccién de proteinas ofrecen venta-
jas teodricas sobre las basadas en la amplificacién del ARN (mas
costosas, lentas y requieren equipamiento sofisticado)' y fueron
incluidas en los protocolos diagnésticos de la COVID-192.

Aprincipios de abril dispusimos de la determinacién de antigeno
(Ag) para SARS-CoV-2 (2019-nCoV Ag Test Fluorescence IC Assay®
Shenzhen Bioeasy Biotechnology CO LTD, China, lectura con Bioeasy
Immunofluorescence Analyzer mod EASY-11 Ref YRLE1105) que
detecta proteina de la nucleocapside. Segtn el fabricante, la mues-
tra debia ser transportada en un medio especifico y procesada
preferentemente dentro de los 30 min de su obtencién, aunque
seglin ficha técnica se permite realizar dentro de las 24h y des-
cribe una sensibilidad (S) y una especificidad (E) del 92 y del 100%,
respectivamente.

El grupo de trabajo COVID-19 de nuestro centro decidié incluir
dicha determinacién en pacientes con sintomas respiratorios de
menos de 7dias de evolucién siguiendo recomendaciones de
expertos>. Se recogieron muestras nasales que se procesaron en
un tiempo maximo de 30 min. En caso de resultado negativo, se
realizé PCR. Tras una semana de utilizacién del Ag surgieron dudas
sobre su exactitud (resultados positivos en pacientes asintomaticos
a los que se habia solicitado el Ag a pesar de no estar incluidos en
las indicaciones del protocolo). Por ello se procedié a confirmar a
posteriori por PCR todos los resultados.

Entre el 6 y el 17 de abril se realiz6 deteccién de Ag en 193
pacientes (44 asintomaticos no previstos en el protocolo). En 172
se dispuso de muestra para PCR (tabla 1).

Si consideramos como referenciala PCR,1a S, laE, el VPPy el VPN
del Ag en pacientes sintomaticos fueron del 76%, del 88,33%, del
61,3% y del 93,8%, respectivamente. La concordancia en pacientes
asintomadticos fue mucho menor.

Tabla 1
Deteccion de Ag

Sintomaticos Asintomadticos

PCR PCR
Positiva Negativa Positiva Negativa
Ag Positivo 19 12 0 9
Negativo 6 91 1 34
Total 25 103 1 43

Se analizaron los casos con resultados discordantes valo-
rando clinica/radiologia, resultados PCR previos/posteriores y datos
serolégicos si estaban disponibles. De los 21 pacientes con Ag posi-
tivo/PCR negativa, 13 se consideraron falsos positivos (FP) del Ag (9
asintomadticos y 4 sintomaticos con serologia posterior negativa).
En los 8 restantes el cuadro clinico-epidemiolégico fue compati-
ble con el diagnéstico de COVID-19, no se realizaron otras pruebas
microbiolégicas y se consideraron falsos negativos (FN) de la PCR.

De los 7 pacientes con Ag negativo/PCR positiva, un caso estaba
asintomadtico y en el resto la duracién de los sintomas oscil6 de 1
a 18dias (mediana 4 dias). En 4 pacientes se dispuso de serologia
posterior positiva. Todos se consideraron FN del Ag.

Si consideramos criterios clinico-radiolégicos, serolgicos y PCR
previas/posteriores para definir los casos COVID, la S, la E, el VPP y
el VPN del Ag en pacientes sintomaticos fueron del 79,4%, del 95,7%,
del 87,1% y del 92,8%.

Las discrepancias en los resultados podrian ser debidas a que
las determinaciones Ag/PCR se realizaron en muestras diferentes
(aunque obtenidas el mismo dia) y a que ninguna de las dos técnicas
tiene una Sy unaE del 100%, siendo, segin el metaanalisis de Borger,
la S para la PCR del 73,3% (IC95%: 68,1-78,0)*.

En nuestro centro se retir6 la determinacién de Ag ante los
resultados discordantes con la PCR, las dificultades que suponia
el tiempo limitado para su procesado y la necesidad de medio de
transporte distinto al de la PCR que obligaba a tomar dos muestras.
Estos inconvenientes tendrian que reconsiderarse tras estudios
recientes: Porte et al.> mantuvieron las muestras refrigeradas hasta
48 h con resultados excelentes, con lo que la limitacién del tiempo
quedaria superada, y en otros estudios utilizaron medio de trans-
porte universal para virus®® en vez del propuesto por el fabricante,
con el consiguiente ahorro de material, tiempo e incomodidades
para el paciente al no tener que obtener una segunda muestra para
PCR.

Actualmente la WHO recomienda la PCR como técnica de
eleccién para el diagnéstico de COVID-197, pero conocer el ren-
dimiento, las ventajas y las limitaciones de pruebas aplicadas en
diferentes momentos/muestras/entornos de la pandemia puede
ayudar a desarrollar estrategias adaptadas a situaciones futuras.
A tenor de nuestros resultados y de las Gltimas publicaciones, la
determinacién de Ag podria ser til en pacientes sintomaticos.
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Malignant external otitis by Aspergillus flavus ‘T

Check for
updates

Otitis externa maligna por Aspergillus flavus

Malignant or invasive external otitis (MEO) is a rare disease. It
is mainly caused by Pseudomonas aeruginosa and typically affects
elderly patients with diabetes mellitus (DM) or other immunocom-
promised individuals.'

Aspergillus MEO frequently involves necrosis of the epithelium
and subepithelial tissue of the external auditory canal, bone ero-
sion, and perforation of the tympanic membrane.?

An 80-year-old patient with a history of high blood pressure
and DM was referred to the ENT department for persistent pain
in his left ear for 4 months. At the initial evaluation, only medial
otorrhea was found and antibiotic drops were prescribed. The ear
pain persisted and extended to the left side of the patient’s face
and left buccal mucosa. He was treated with carbamazepine and
tramadol, with no response. At the next visit, he presented with
edema of the external auditory canal, left hearing loss, and a tume-

faction at the left temporomandibular joint with normal cranial
nerve examination results.

A cerebral magnetic resonance imaging (MRI) was performed,
with images suggestive of left MEO, inflammatory changes in the
middle ear and deep cervical spaces, and a small abscess in the che-
wing space, osteomyelitis in the left clivus and left occipital condyle
(Fig. 1A).

Treatment with intravenous piperacillin/tazobactam and van-
comycin was prescribed. A computed tomography (CT) scan of the
skull base showed that soft tissue occupied the external auditory
canal and middle ear, and it also showed erosion and dehiscence
of the tegmen timpani, mastoid sclerosis, and bone erosion in the
left jugular foramen, front and lateral wall of occipital condyle, and
carotid duct.

A biopsy of the external auditory canal was conducted. His-
tologically, granulation tissue by non-specific inflammation was
observed. A. flavus were found in culture, with no malignancy fin-
dings. A. flavus CMI to voriconazole was 0.25 pg/mL. Antibiotic
treatment was simplified to ciprofloxacin and voriconazole, which

Fig. 1. (A) Coronal T1 sequence, gadolinium. Thickening of the left external auditory canal (blue star) and soft tissues (orange star), parotid gland (green star), temporo-
mandibular joint (straight arrow), occipital condyle (red star) and middle ear (curved arrow)]. (B) Similar section after 18 m. Clear improvement, with disappearance of the
occupation of the middle ear and decrease in the volume of the tissues originally affected. Unspecific enhancement at the jugular foramen (red arrow).

358


http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-005X(20)30299-8/sbref0065
mailto:eparada.hj23.ics@gencat.cat
https://doi.org/10.1016/j.eimc.2020.09.009
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.eimc.2020.09.010&domain=pdf

	Utilidad del antígeno para el diagnóstico de infección por SARS-CoV-2 en pacientes con y sin síntomas
	Financiación

	Bibliografía
	Malignant external otitis by Aspergillus flavus
	References
	First isolation in Spain of Paracoccus sanguinis in blood cultures
	Funding
	Conflict of interest

	References
	Bacteriemia secundaria por Kingella kingae asociada a gingivoestomatitis herpetica
	Bibliografía
	Voriconazol y tamsulosina: interaccin farmacolgica clinicamente relevante
	Bibliografía
	Fungemia relacionada con cateter por Geotrichum capitatum en una paciente pediatrica inmunocompetente
	Bibliografía

