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Los resultados preliminares de este reporte fueron enviados
por el equipo técnico de la Direccion de Banco de Sangre

y Hemoterapia (DIBAN) de la Direccién General de

Introduccién. Peru fue uno de los paises mas afectados por la pandemia de COVID-19, con mas de 220
000 muertes registradas a causa de la infeccion por SARS-CoV-2. Ante las constantes mutaciones del
virus y variantes registradas, es importante realizar investigaciones que reflejen la evolucion del estado
inmunoldgico humoral. Objetivo. Medir la seroprevalencia de COVID-19 en el transcurso de la pandemia en
el departamento de Lima en el periodo comprendido entre el 1 de abril del 2020 y el 30 de junio de 2022,
en muestras de donantes de sangre de 6 bancos de sangre de hospitales publicos de Lima, Peru. Métodos.
Se realizd un estudio descriptivo, transversal, observacional y retrospectivo, que determiné la presencia
de anticuerpos IgM/IgG contra SARS-CoV-2 mediante inmunoensayo cromatografico de flujo lateral en
muestras de donantes de sangre sanos y asintomaticos de bancos de sangre de 6 establecimientos de
salud del departamento de Lima. Resultados. Se observd un aumento progresivo de la seroprevalencia de
IgG y reactividad total de anticuerpos IgM/IgG contra SARS-CoV-2 de la siguiente manera: 22,6% - 32,7%
durante el 2020; 53,9% - 58,1% durante el 2021; 88,9% - 93,3% durante el primer semestre del 2022.

Donaciones, Trasplantes y Banco de Sangre (DIGDOT), el
20/06/23, al Despacho Viceministerial de Salud Publica del
Ministerio de Salud del Pert, para toma de decisiones en
salud publica y como insumo importante para promover las

Fuente de financiamiento: Direccion General de Donaciones,
Trasplantes y Banco de Sangre (DIGDOT, Pert) e Instituto Abstract

Conclusiones. La reactividad y presencia de anticuerpos anti-SARS-CoV-2 aumentaron progresivamente
durante la pandemia COVID-19 de 11,2% al 98,4% en las muestras evaluadas posiblemente con el impacto
de las olas pandémicas y de la activa campafia de vacunacion contra la COVID-19.

vacunas contra el COVID-19 en la poblacion peruana. Palabras clave: Donacién de Sangre; COVID-19; Peru (fuente: DeCS BIREME).

Nacional de Salud (INS, Pert).
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de datos, andlisis e interpretacion de datos, redaccion del
manuscrito, revision critica del manuscrito, aprobacion de
la version final. LPG, PKAC, ASBA, GHSS, APGP y WFAZ
participaron en el material de estudiio, asesoria técnica,
recoleccion de datos, analisis de datos, revision critica y
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Introduction. Peru was one of the countries most affected by the COVID-19 pandemic, with more than
220,000 deaths recorded due to SARS-CoV-2 infection. Given the constant mutations of the virus and
registered variants, it is important to carry out research that reflects the evolution of the humoral immune
state. Objective. Measure the seroprevalence of COVID-19 during the pandemic in the department of Lima
in the period between April 1, 2020 and June 30, 2022, in donor samples from 6 hospital blood banks public
of Lima, Peru. Methods. A descriptive, transversal, observational and retrospective study was carried out
evaluating the presence of IgM/IgG antibodies against SARS-CoV-2 using lateral flow chromatographic
immunoassay in samples from healthy and asymptomatic donors from blood banks of 6 health facilities in
the department of Lima. Results. A progressive increase in the seroprevalence of IgG and total reactivity
of IgM/IgG antibodies against SARS-CoV-2 will be observed as follows: 22,6% - 32,7% during 2020; 53,9%
- 58,1% during 2021; 88,9% - 93,3% during the first half of 2022. Conclusions. The reactivity and presence
of anti-SARS-CoV-2 antibodies progressively increase during the COVID-19 pandemic from 11,2% to 98,4%
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INTRODUCCION

La pandemia de COVID-19 ha tenido
un impacto significativo en América La-
tina y en Perd, con altas tasas de conta-
gio y mortalidad ™. Desde el primer caso
reportado en Brasil en febrero de 2020 y
el primer fallecimiento en Argentina, la
infeccion se propagd rapidamente en La-
tinoamérica. En Perd, el primer caso fue
reportado el 6 de marzo de 2020, y desde
entonces, el aumento de casos fue pro-
gresivo en las olas pandémicas .

La infeccidn viral fue en sus inicios
altamente transmisible y patogénica, e
infectd a mas de 607 millones de perso-
nas en todo el mundo, con mas de 4,1
millones de casos en Per( ©). Los cuadros
clinicos de la enfermedad fueron desde
asintomaticos leves hasta graves. Los
cuadros asintomaticos son los mas inad-
vertidos, pero también pueden trasmitir
activamente la enfermedad, lo que pue-
de subestimar el impacto real de los ca-
sos positivos. Los fallecidos con diagnds-
tico de COVID-19 en el mundo superan
los 6,5 millones, y en Perd, mas de 216
mil fallecidos fueron reportados, lo que
refleja el gran impacto en mortalidad que
causé en el pais @,

Diversos paises del mundo han reali-
zado estudios de seroprevalencia para
conocer el impacto de la pandemia, y se
encontré que, hasta después de la pri-
mera ola pandémica, la mayoria de la po-
blacion humana del mundo todavia era
altamente susceptible a la infeccion por
SARS-CoV-2. Lainmunidad humoral —de-
terminada por la presencia de anticuer-
pos 1gM/IgG— es un elemento impor-
tante en la evaluacion de la inmunidad,
y diferentes estudios de inmunidad en
COVID-19 han mostrado una evolucion
de la inmunidad poblacional ©.

En este contexto, investigadores de la
Direccion General de Donaciones, Tras-
plantes y Banco de Sangre (DIGDOT),
asi como del Instituto Nacional de Salud
(INS), realizaron esta investigacién que
estudio el comportamiento de la inmuni-
dad humoral contra el SARS-CoV2 en las
muestras de los donantes de sangre de
los bancos de sangre de 6 establecimien-
tos de salud de hospitales publicos del
departamento de Lima.

METODOS

Diseiio del estudio

Realizamos un estudio observacional
transversal. Se analizd bases de datos
qgue describian la presencia de anticuer-
pos IgM/IgG contra SARS-CoV-2 determi-
nados mediante inmunoensayo cromato-
grafico de flujo lateral (prueba rapida) en
muestras de sangre de donantes sanos y
asintomaticos a COVID-19 obtenidas en 6
bancos de sangre de Lima. El estudio fue
realizado en coordinacién con la Direc-
cién de Banco de Sangre y Hemoterapia
(DIBAN) de la Direccion General de Do-
naciones, Trasplantes y Banco de Sangre
(DIGDOT).

Evaluacién serolégica

La prueba rapida utilizada correspon-
de a la marca Cellex g Rapid Test del fa-
bricante Cellex Biotech. La prueba deno-
minada cassette Cellex gSARS-CoV-2 IgG/
IlgM permite la deteccidén cualitativa de
anticuerpos IgM/IgG contra el SARS-CoV-2
en muestras de suero. Esta prueba rapi-
da contiene antigenos recombinantes de
SARS-CoV-2 conjugados con oro coloidal
(conjugados SARS-CoV-2) y conjugados
lgG-oro de conejo, ademas, tiene una
tira de membrana de nitrocelulosa que
contiene una linea IgG (linea G) recubier-
ta con anticuerpos anti-lgG humana, una
linea IgM (linea M) recubierta con un an-
ticuerpo anti-lgM humano, y la banda C
(Control) esta cubierta previamente con
lgG de cabra anti-conejo ©. Segin su fa-
bricante esta prueba rapida tiene una
sensibilidad de 93,75% (IC95%: 88,06%
a 97,26%) y una especificidad de 96,40%
(1C95%: 92,26% a 97,78%) para IgG, I1gM
0 ambas .

Ademas, el INS realizd un reporte
técnico de verificacion de estas prue-
bas rdpidas, encontrando sensibilidad
diagndstica de 93,33% para IgM, y de
100% para 1gG; especificidad diagndsti-
ca de 98% para 1gM y de 98% para IgG;
y especificidad analitica de 96,67% para
lgM y de 100% para IgG. Para obtener
la sensibilidad y especificidad diagnos-
tica, se evaluaron 30 muestras de suero
y plasma de personas clinicamente diag-
nosticadas con 7 dias de haber iniciado
la sintomatologia a COVID-19 y con
resultado positivoa RT-PCRentiemporeal
para SARS-CoV-2 y 50 muestras de suero

y plasma de personas sin sintomatologia
con resultado negativo a RT-PCR en
tiempo real para SARS-CoV-2. Para la
especificidad analitica se evaluaron 25
muestras de suero sanguineo positivos
a 7 etiologias infecciosas (Treponema
pallidum, Dengue, Zika, VIH, HTLY,
Citomegalovirus, Malaria) y 5 muestras
de gestantes reactivas a sifilis.

Poblacién y muestra

Se utilizaron 44 477 kits de pruebas
rapidas cassette Cellex gSARS-CoV-2 1gG/
IGM, de los cuales 591 (1,3%) resultaron
ser repeticiones y/o pruebas invélidas,
debido al estado de conservacion de la
muestra. Finalmente, se obtuvo 43 886
resultados validos de muestras de sangre
de donantes entre el 01 de abril del 2020y
el 30 de junio del 2022. Los datos de estas
muestras provienen de la seroteca de los
bancos de sangre de los establecimientos
de salud: Hospital Nacional Arzobispo Loa-
yza, Hospital Nacional Hipdlito Unanue,
Hospital General de Huacho, Hospital Na-
cional Sergio Enrique Bernales, Hospital
Emergencia Ate Vitarte y Hospital Nacio-
nal Luis N. Saénz (Hospital PNP) pertene-
cientes al departamento de Lima. Todas
las muestras de donantes de sangre fue-
ron evaluadas con la prueba rapida.

Criterios de inclusidn y exclusion

Fueron incluidos donantes de sangre,
aparentemente sanos de entre 18 y 70
afios, libres de sintomas recientes posi-
blemente relacionados con COVID-19.
Los donantes fueron sometidos a una
entrevista clinica, evaluacion médica,
historia clinica y analisis de laboratorio
descritos en la «Guia Técnica para la Se-
leccién del Donante de Sangre Humana
y Hemocomponentes» aprobada por
la Resolucién Ministerial N°241-2018/
MINSA, y modificada por las Resolucio-
nes Ministeriales N°440-2018/MINSA
y N°129-2020-MINSA. Los criterios de
exclusion fueron las muestras de sueros
con volumen menores a 300 ul, mues-
tras de donantes sanos cuya edad no po-
dia confirmarse por errores de digitacion
en el sistema y otras muestras que no
contaron con la informacion demografica
del donante de sangre.

Analisis estadistico
Los datos de los donantes de sangre con
los resultados de las pruebas inmunocro-

An Fac med. 2024;85(2):124-130. | 125




Seroprevalencia de COVID-19 en bancos de sangre

Tedfilo José Fuentes Rivera y col.

matograficas fueron recogidos en una hoja
de célculo (Excel) y analizados en el progra-
ma STATA version 17°. Se realizo la limpieza
de los datos, posteriormente se analizaron
de forma descriptiva las variables cualitati-
vas con proporciones y porcentajes. Como
pruebas estadisticas se usd la chi cuadrado
de tendencia con un nivel de significancia
de 0,05. Los graficos y tendencias de sero-
prevalencia se evaluaron utilizando el soft-
ware de analisis estadistico R 3.5.2 (https://
www.r-project.org/).

Consideraciones éticas

El protocolo de estudio fue aprobado
por el Comité Institucional de Etica en
Investigacion del Instituto de Medicina
Tropical “Daniel Alcides Carriéon” de la Uni-
versidad Nacional Mayor de San Marcos
(Constancia de Aprobacion N° CIEI-2023-
11). Se trabajé con datos secundarios
anonimizados. Los donantes de sangre lle-
naron un consentimiento informado antes
de la toma de muestra en donde acepta-
ban donar su muestra de sangre para fines
médicos terapéuticos y de investigacion.

RESULTADOS

Entre las 43 886 muestras de donan-
tes de sangre el 71,8% fueron de varo-
nes. El 39,4% de donantes tuvo 18 a 30

afos, luego de 31 a 40 afios con 32,1%,
de 41 a 50 afios con 20,5%, de 51 a 60
afios con 7,8% y mas de 60 afios con 0,2%
(Tabla 1).

La presencia de anticuerpos IgM de
SARS-CoV-2 disminuyd con el tiempo:
2,9% en el afio 2020, 0,9% en el afio 2021
y 0,1% en el afio 2022. Por otro lado, la
presencia de anticuerpos IgG de SARS-
CoV-2 aumento de 22,6% en el afio 2020,
53,9% en el afio 2021 y 88,9% en el afio
2022 (Tabla 1). Se observd una mayor re-
actividad en la poblacién de 51 a 60 afios
durante el 2021 con 69,4% y en mayores
de 60 afios CON 67,3%. En cuanto a la
reactividad total, se observd un aumento
progresivo de la presencia de anticuerpos
IgM/IgG contra SARS-CoV-2, con 32,7%
en el 2020, 58,1% en el 2021y 93,3% en
el 2022 (Tabla 2).

En la figura 1, se ilustra la evolucién
de la presencia de anticuerpos contra
IgM e IgG de SARS-CoV-2, destacando
un incremento progresivo en los niveles
de anticuerpos IgG, a diferencia de los
anticuerpos IgM, que se presentan en
menor cantidad y muestran una tenden-
cia decreciente. La figura 3 muestra a los
pacientes que resultaron reactivos Unica-
mente a IgM de SARS-CoV-2, con un pico
detectable de 2,9% durante el 2020 que

disminuyo progresivamente en los afios
subsiguientes. Por ultimo, la figura 4 evi-
dencia el crecimiento total de la seropre-
valencia, sobre las sucesivas olas pandé-
micas de COVID-19 y las etapas iniciales
de la campafia de vacunacion contra la
COVID-19. La seroprevalencia indica un
aumento, alcanzando un 98,4% de posi-
tividad en marzo del 2022.

El conteo y porcentajes segun resultado
negativo, positivo sélo a IgM, positivo sélo
a IgG, y positivo I1gM e IgG, en cada DIRIS
de Lima o provincia de Lima, se muestra en
el Material Suplementario 1. Asimismo, el
conteo y porcentajes segun resultado ne-
gativo, positivo solo a IgM, positivo sélo a
IgG, y positivo IgM e 1gG, segln cada mes
de los afios de pandemia, se muestra en el
Material Suplementario 2.

DISCUSION

La decision de seleccionar bancos de
sangre para el presente estudio de sero-
prevalencia de SARS-CoV-2, al igual que
en investigaciones internacionales reali-
zadas en México ®, Egipto @ e India " ha
demostrado ser ventajoso. Los resulta-
dos de las pruebas rapidas empleadas en
el estudio, no sélo mostrd con precision
la respuesta inmunitaria frente al virus en

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas y reactividad 1gM/IgG de SARS-CoV-2 de los donantes de 6 bancos de sangre del departamento de Lima.

e Ao 2020 Ao 2021 Ao 2022 Valo: de
% % p
Total 43 886 100 6803 15,5 26108 59,5 10975 25
Sexo
Masculino 31523 71,8 4937 72,6 18 804 72,1 7782 70,9
Femenino 12 363 28,2 1866 27,4 7304 27,9 3193 29,0 0,279
Edades (afios)
18-30 17278 39,4 2634 38,7 10479 40,1 4165 37,9
31-40 14 091 32,1 2230 32,8 8368 32,1 3493 31,8
41-50 8987 20,5 1456 21,4 5224 20 2307 21 0,102
51-60 3410 7,8 468 6,9 1985 7,6 957 8,7
>60 120 0,2 15 0,2 52 0,2 53 0,5
Presencia de anticuerpos anti-SARS-CoV-2
Ninguna 16 253 37 4578 67,3 10942 41,9 733 6,7
Solo IgM 463 1,1 196 2,9 252 0,9 15 0,1
Sélo IgG 25370 57,8 1540 22,6 14078 53,9 9752 88,9 0,003
IgM + 1gG 1800 4,1 489 7,2 836 3,2 475 4,3

2 Chi-cuadrado de tendencia.
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Tabla 2. Reactividad IgM/IgG de SARS-CoV-2 de los donantes de 6 bancos de sangre del departamento de Lima segun grupos etarios

Afio 2020

Grupo etario Afio 2021 Afio 2022 Valor de
o Resultado

(afos) % p?
Positivos 10343 59,9 842 31,9 5622 51,4 3879 93,1

18-30 <0,001
Negativos 6935 40,1 1792 68,0 4857 46,4 286 6,9
Positivos 8830 62,7 755 33,9 4833 57,8 3242 92,8

31-40 <0,001
Negativos 5261 37,3 1475 66,1 3535 42,2 251 7,2
Positivos 5942 66,1 477 32,8 3298 63,1 2167 93,9

41-50 <0,001
Negativos 3045 33,9 979 67,2 1926 36,9 140 6,1

51-60 Positivos 2431 71,3 146 31,2 1378 69,4 907 94,8

<0,001

Negativos 979 28,7 322 68,8 607 30,6 50 5,2
Positivos 87 72,5 5 33,3 35 67,3 47 88,7

> 60 0,031
Negativos 33 27,5 10 66,7 17 32,7 6 11,3
Positivos 27 633 62,9 2225 32,7 15 166 58,1 10 242 93,3

Reactividad total <0,001
Negativos 16 253 37,0 4578 67,3 10942 41,9 733 6,7

2 Chi-cuadrado de tendencia.

la poblacion, sino que también permitié
un analisis detallado y longitudinal de la
evolucién de la inmunidad, aprovechan-
do la Red Nacional de Bancos de Sangre.
La seleccion de donantes de sangre, que
comunmente representan a individuos
sanos asintomaticos, proporciond una
oportunidad para rastrear tanto la expo-
sicion no detectada como la acumulacion
de inmunidad a lo largo del tiempo, inclu-
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yendo casos asintomaticos. Esta estrate-
gia, que garantiza la calidad de los datos
a través de protocolos estrictos, ha facili-
tado comparaciones internacionales sig-
nificativas destacando la importancia de
adaptar las estrategias de salud publica a
contextos especificos.

Nuestros resultados reflejan un au-
mento de la seroprevalencia desde 11,2%

v

A q a¥ a

en abril del 2020, a 39,6% en diciembre
del 2020, ilustrando el impacto acumu-
lativo de la trasmision del virus, llegando
a 98,4% durante marzo del 2022. Este
hallazgo evidencia una intensa actividad
de infeccidon y respuesta inmunitaria por
infecciones y vacunas. Diversos estudios
han reportado una amplia gama de sero-
prevalencias desde el comienzo de la pan-
demia, desde un 3,38% en 2020 "V hasta

l IgG +/- e IgM
IgM solo

G Dy ¥

Figura 1. Presencia de anticuerpos contra IgM e IgG de SARS-CoV-2 de los donantes de 6 bancos de sangre del departamento de Lima.
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Figura 2. Seroprevalencia IgG de SARS-CoV-2 de los donantes de 6 bancos de sangre de EESS del departamento de Lima.
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Figura 4. Seroprevalencia de SARS-CoV-2 de los donantes de 6 bancos de sangre del departamento de Lima y casos de COVID-19 en el Peru.

un 80% a 90% en 2022 "2, En particular,
la evolucidn de la seroprevalencia muestra
un aumento significativo de los anticuer-
pos IgG a lo largo del tiempo. Este contras-
te enfatiza la necesidad de personalizar
las estrategias de salud publica segun las
condiciones locales y resalta la importan-
cia de realizar estudios longitudinales que
permitan monitorear la seroprevalencia
en esta y otras enfermedades.

La evaluacion de diferentes pruebas
serologicas para detectar la infeccidon por
SARS-CoV-2 ¥ proporciona un marco im-
portante para interpretar nuestros resul-
tados. El analisis de la eficacia de varias
pruebas seroldgicas subraya la necesidad
de seleccionar metodologias adecuadas
que aseguren la fiabilidad y precisiéon de
los datos sobre la seroprevalencia. Este
aspecto es fundamental para la validez
de nuestro estudio, donde la eleccién de
la metodologia de deteccidon puede influir
significativamente en la interpretacion de
la seroprevalencia en la poblacién estudia-

da, en este caso en particular se optd por
una metodologia aprobado por el INS.

En Peru, estudios de seroprevalencia,
mostraron una variabilidad significativa
en diferentes contextos; a gran altitud en
Cusco de 25,9% a 38,8% desde septiem-
bre del 2020 al 2021 **%): en |a selva en
la ciudad de Iquitos la seroprevalencia
fue de 70% para julio del afio 2020 ©9),
mientras que en la costa, en Lambayeque
la proporcién fue 29,5% para junio del
2020 47 en Tumbes, 24,8% en marzo de
2021 18; y en Lima, 20,8% en julio del afio
2020, siendo mas alta en dreas con mayor
hacinamiento y bajo estatus socioecono-
mico "), Diversos estudios en el Perd han
identificado factores ambientales, geo-
graficos, econdmicos y sociales que influ-
yen heterogéneamente en la trasmision
del virus reflejado en la seroprevalencia.
Mostramos la seroprevalencia de 25,5%
a 30% entre los meses de junio y julio del
2020, similar a la prevalencia de 20,8%
reportado por Reyes-Vega et al 9,

Las nuevas variantes impactaron la
dindmica de trasmisién en Pery @9, la
cual fue diferente al inicio y finales de
pandemia COVID-19 @Y al igual que la
respuesta inmunitaria. La emergencia
de las variables resalta la importancia de
adaptar continuamente las estrategias
de salud publica a la evolucién del virus
SARS-CoV-2. En ese sentido, nuestros re-
sultados revelaron un aumento gradual
de los anticuerpos 1gG y una reduccion
de los IgM, con pequefias detecciones de
IgM hasta el final del estudio explicadas
por las constantes infecciones producto
de nuevas variantes.

Las limitaciones de nuestro estudio
fueron que utilizamos solo las muestras
disponibles de los bancos de sangre se-
leccionados, se excluyeron aquellas que
no pudieron ser identificadas o no tenian
muestra suficiente para analisis. Usamos
bases de datos de pruebas inmunocro-
matograficas rapidas para la deteccidn
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de anticuerpos contra IgM e IgG de SARS-
CoV-2. Utilizar anticuerpos neutralizantes
o test cuantitativos hubiera mejorado
nuestro analisis, pero a pesar de ello los
resultados grafican bien la evolucién de
la seroprevalencia durante la pandemia
COVID-19. Otras limitaciones fueron que
no se tenian los datos de donantes infec-
tados por COVID-19, asi como de donan-
tes vacunados por COVID-19 que partici-
paron en este estudio, tampoco se tenia
la informacién de la proporcién de los
donantes vacunados por COVID-19 que
fueron infectados por COVID-19.

En conclusion, la reactividad y pre-
sencia de anticuerpos anti-SARS-CoV-2
aumentaron progresivamente durante la
pandemia COVID-19 hasta el 98,4%, este
incremento es explicado posiblemente
con el impacto de las olas pandémicas y
la campafia de vacunacion contra la CO-
VID-19 en el Peru. La seleccidn de bancos
de sangre para estudios de seroprevalen-
cia de SARS-CoV-2 ha permitido una eva-
luacion adecuada de la respuesta inmu-
nitaria y una monitorizacién longitudinal,
destacando la importancia de adaptar las
estrategias de salud publica ante la evo-
lucién del virus SARS-CoV-2.
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