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Estimada Dra. Rojas y Dr. Polanía,
 
Con la presente comunicación, hago entrega del quinto informe Técnico Trimestral presentado por el
Laboratorio de Infección e Inmunidad de la Universidad Surcolombiana del proyecto titulado
“FORTALECIMIENTO DE LAS CAPACIDADES INSTALADAS DE CIENCIA Y TECNOLOGÍA DE LA
GOBERNACIÓN DEL HUILA Y LA UNIVERSIDAD SURCOLOMBIANA PARA ATENDER
PROBLEMÁTICAS ASOCIADAS CON AGENTES BIOLÓGICOS DE ALTO RIESGO PARA LA SALUD
HUMANA EN EL DEPARTAMENTO DEL HUILA” BPIN 2020000100145, financiado por el SGR. Este va
acompañado de todos los soportes que son mostrados en la sección de “ANEXOS” al final del texto, como
apoyo a la información brindada.
 
El informe también se hará llegar a la oficina del SGR del Departamento del Huila. Como notará, este
informe ya fue revisado y avalado por la Vicerrectoría de Investigación y Proyección Social de la
Universidad Surcolombiana (quien recibe copia de este correo) y ya reposa en sus archivos. También se
radicó en físico ante la Secretaría de Salud.
 
Es altamente recomendable que se una con los resultados científicos, técnicos y financieros obtenidos por
la Secretaría de Salud Departamental y se haga llegar desde la entidad ejecutora al Ministerio de Ciencia
como ente que ejerce la secretaría técnica de la respectiva convocatoria. El informe general trimestral debe
reposar en los registros del Ministerio de Ciencia como un compromiso crítico de la propuesta. Recomiendo
que adjunte como anexo si lo desean, el informe de la Universidad, lo que permitirá tener una perspectiva
más clara de todos los resultados obtenidos.
 
Cualquier inquietud, no duden en contactarme,
 
Cordialmente,
 
 
 
CARLOS FERNANDO NARVÁEZ MD., Ph.D.
Jefe División de Inmunología – Universidad Surcolombiana
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1.   INTRODUCCIÓN  
  
En  el  presente  informe  se  describen  de  forma  soportada  las  actividades  llevadas  a  cabo  

por  el  Laboratorio  de  Infección  e  Inmunidad  (I&I  Lab)  de  la  División  de  Inmunología  para  

el   cumplimiento   de   los   objetivos   del   proyecto   titulado   “FORTALECIMIENTO   DE  

CAPACIDADES  INSTALADAS  DE  CIENCIA  Y  TECNOLOGÍA  DE  LA  GOBERNACIÓN  

DEL   HUILA   Y   LA   UNIVERSIDAD   SURCOLOMBIANA   PARA   ATENDER  

PROBLEMÁTICAS   ASOCIADAS   CON   AGENTES   BIOLÓGICOS   DE   ALTO   RIESGO  

PARA  LA  SALUD  HUMANA  EN  EL  DEPARTAMENTO  DEL  HUILA”,   financiado  por  el  

sistema   general   de   regalías   del   Departamento   del   Huila,   describiendo   los   avances  

realizados  en  los  meses  de  septiembre,  octubre  y  noviembre  del  2021.  

  

Para  la  última  semana  de  noviembre  de  2021,  la  pandemia  por  SARS-­CoV-­2  ha  reducido  

sus  números,  manteniéndose  en  un  nivel  bajo  tanto  en  el  número  de  infecciones  como  el  

número   de   casos   fatales,   éste   último   llegando   en   promedio   a   48   casos   para   todo   el  

territorio   nacional   (https://www.ins.gov.co/Noticias/Paginas/Coronavirus.aspx).   Sin  

embargo,  recientemente  ha  sido  reportada  otra  variante  genética  de  interés  (Ómicron  [o])  

que  ha  mostrado  ser  altamente  infecciosa  y  que  se  espera  empiece  a  ganar  dominancia  

en  los  próximos  meses.  Adicionalmente,  teniendo  en  cuenta  la  temporada  de  fin  de  año,  

se  espera  un  reporte  de  casos  en  los  meses  de  enero  –  febrero  de  2021  con  tendencia  

al  incremento.  

  

En   este   proyecto   se   considera,   además   del   SARS-­CoV-­2,   a   otros   patógenos   de  

importancia  para  la  salud  pública  del  país  como  son  los  Flavivirus  del  dengue  y  del  zika.  

Para  el  Dengue,  datos  del  Instituto  Nacional  de  Salud  (INS)  con  cohorte  de  la  semana  

epidemiológica  47  (21  al  27  de  Noviembre  de  2021),  muestran  un  marcado  incremento  

en  el  número  de  casos  con  2,205  eventos  en  una  semana  y  llegando  a  un  acumulado  

anual  de  43,773,  de  los  cuales  42,977  y  976  corresponden  a  dengue  y  a  dengue  grave,  

respectivamente   (https://www.ins.gov.co/buscador-­
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eventos/BoletinEpidemiologico/2021_Boletin_epidemiologico_semana_47.pdf).   Los  

casos  acumulados  en  el  2021  para  el  Departamento  del  Huila  a  la  respectiva  fecha  fueron  

de  1,098  también  con  clara  tendencia  al  aumento.  Estos  datos,  apoyan  significativamente  

la  pertinencia  de  este  proyecto  para  la  región  y  validan  los  esfuerzos  colaborativos  acá  

realizados.  Prueba  de  esto  es  que  durante  este  5  informe  trimestral  de  ejecución  de  la  

propuesta,   se   presentan   los   resultados   completos   de   la   caracterización   clínica   y  

paraclínica  de  los  pacientes  con  infección  probable  por  dengue  virus  incluidos  en  la  base  

de  datos  del  la  División  de  Inmunología  y  el  Grupo  de  Parasitología  y  Medicina  Tropical  

de  la  Facultad  de  Salud  de  la  Universidad  Surcolombiana,  con  un  n  que  supera  los  2,000  

pacientes   analizados   quienes   fueron   incluidos   durante   los   últimos   años   de   ciclos  

endémicos-­epidémicos  en  el  Departamento  del  Huila.  

  

Debido  a   que   la   propuesta   también   contempla   un  alto   contenido   científico,   durante   el  

periodo  de  tiempo  registrado  en  este  informe,  se  consolidaron  varios  trabajos  productos  

del  proyecto  que  fueron  presentados  en  el  XVII  Encuentro  de  Investigación  organizado  

por  el  Instituto  Nacional  de  Salud  en  donde  la  alianza  División  de  Inmunología  USCO  –  

Secretaría  de  Salud  Departamental  del  Huila,  presentó  3  trabajos  de  investigación  en  las  

modalidades  de  oral  y  en  cartel.  

  

En  resumen,  en  el  presente  informe  se  demuestran  los  avances  del  proyecto  dirigidos  a  

cumplir   todos   los   objetivos   originalmente   propuestos.   Como   ha   sido   usado   en   los  

anteriores   informes,   para   mantener   un   orden   secuencial   en   la   presentación   de   los  

resultados,   durante   este   quinto   informe   se   listarán   cada   una   de   las   actividades  

registradas   en   el   proyecto   original   cuyo   desarrollo   lleva   al   cumplimiento   de   sus   dos  

objetivos  específicos  y  se  reportan  en  resumen  como  un  %  de  avance  para  mejorar  el  

entendimiento.  

  

  

  

  



 

 6 

2.   DESCRIPCIÓN  DE  LOS  AVANCES  DE  LAS  ACTIVIDADES  LLEVADAS  A  CABO  
PARA  EL  CUMPLIMIENTO  DE  LOS  OBJETIVOS  DEL  PROYECTO  

  

Objetivo  general:    
Mejorar  las  capacidades  en  CTeI  del  departamento  del  Huila  para  atender  problemáticas  

asociadas  con  agentes  biológicos  de  alto  riesgo  para  la  salud  humana.  

  

Objetivos  específicos  (OE):  
  

2.1.   OE1:   Prestar   servicios   científicos   y   tecnológicos   para   atender   problemáticas  
asociadas  con  agentes  biológicos  de  alto  riesgo  para  la  salud  humana.  

  

Actividades  asociadas  al  OE1,  resultados  obtenidos  y  porcentaje  de  avance.  

  

2.1.1.   Realizar  entrenamiento  especializado  del  talento  humano  (en  identificación  
y  estudio  de  agentes  virales  por  métodos  moleculares  y  serológicos).  

  

En  el  marco  del  proyecto,  se  propuso  realizar  el  entrenamiento  especializado  en  métodos  

moleculares  y  serológicos  de  4  profesionales  en  bacteriología  quienes  estarían  a  cargo  

de  las  actividades  de  apoyo  diagnóstico  de  SARS-­CoV-­2  y  validación  de  métodos  para  

Flavivirus  en  la  población  del  Departamento  del  Huila.  Este  entrenamiento  realizado  en  

un  reconocido  centro  de  estudio  de  enfermedades  virales  de   la  ciudad  de  Bogotá,   fue  

realizado   en   los   primeros  meses   de   la   propuesta   como   originalmente   planeado.   Los  

respectivos   certificados,   además   de   evidencia   fotográfica   fueron   reportados   en   el  

segundo  Informe  Técnico  Trimestral  de  la  propuesta.    

  

Porcentaje  de  cumplimiento:  100%.  

  

Adicionalmente,  las  dos  entidades  aliadas  en  la  presente  propuesta  están  planeando  la  

ofrecer  un  curso  teórico-­practico  en  el  abordaje  de  enfermedades  virales  emergentes  que  
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será  ofrecido  al  personal  de  salud  perteneciente  a  la  red  departamental  de  salud  pública  

(de  naturaleza  tanto  estatal  como  privada)  del  departamento  del  Huila,   teniendo  como  

objetivo  fortalecer  conceptos  de  Biología  Molecular  e  Inmunología  aplicados  a  los  virus  

de   SARS-­CoV-­2   y   Dengue.   Con   esta   actividad,   demostramos   la   transferencia   de  

conocimiento   adquiridas   con   la   propuesta   al   personal   de   salud  de   la   región  quien   se  

encuentra   en   la   primera   línea   de   lucha   contra   la   pandemia   por   COVID-­19   y   quienes  

también  han  estado  vinculados  a  las  estrategias  de  control  para  el  dengue.  Esperamos  

presentar  los  resultados  finales  del  curso  en  siguiente  Informe  Técnico  Trimestral.  

  

2.1.2.   Detectar  SARS-­CoV.2  por  métodos  moleculares.  
  

Este  es  uno  de  las  actividades  más  importantes  de  la  propuesta,  teniendo  en  cuenta  la  

necesidad  regional  de  contar  con  espacios  y  personal  adecuados  para  apoyar  el  esfuerzo  

diagnóstico   departamental   de   COVID-­19   en   la   población   huilense.   Durante   todos   los  

informes  pasados  (1º,2  º,3  º  y  4º)  se  han  descrito  detalladamente  los  resultados  obtenidos  

en  el  cumplimiento  de  esta  actividad.  De  forma  resumida  podemos  reportar  que:  

  

-­   Actualmente  el  Laboratorio  de  Infección  e  Inmunidad  (I&I  Lab)  de  la  Universidad  

Surcolombiana,   esta   avalado   por   el   Instituto   Nacional   de   Salud   (INS)   para   la  

realización  de  pruebas  moleculares  para  SARS-­CoV-­2  con  fines  diagnósticos  (Ver  

soportes  Informe  Técnico  Trimestral  1)  y  actualmente  hace  parte  activa  de  la  Red  

Nacional   de  Diagnóstico  COVID-­19.  Para  mantener  esta   condición  de  aval   por  

parte  de  los  entes  reguladores  de  salud  pública,  la  División  de  Inmunología  y  el  I&I  

Lab  han  mantenido  altos  estándares  de  calidad  en  el  laboratorio  acogiendo  todas  

las  actividades  planeadas  por  el  Sistema  de  Gestión  de  Calidad   tanto  externos,  

como  los  propios  de  la  Universidad  Surcolombiana  (ver  Anexo  1).  

  

-­   En  la  propuesta  original,  se  propuso  que  la  Universidad  Surcolombiana  a  través  

del   I&I   Lab,   realizara   en   el  marco  de   la   propuesta   2,500   ensayos  moleculares  

diagnósticos   para   SARS-­CoV-­2,   en   población   del   departamento,   apoyando   los  
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esfuerzos  diagnósticos  de  lucha  contra  la  pandemia  realizados  por  la  Secretaría  

de  Salud  Departamental  del  Huila  (SSDH).  En  mayo  del  2021,  el  I&I  Lab  cumplió  

con   el   número   de   test   requeridos   y   a   la   fecha,   el   I&I   Lab   de   la   Universidad  

Surcolombiana  ha  realizado  más  de  3,000  ensayos  moleculares  diagnósticos  para  

SARS-­CoV-­2,   todos   ellos   reportados   en   el   Registro   Nacional   de   Pacientes   y  

Resultados  –  SISMUESTRAS  (ver  Anexo  2).  Como  ha  sido  reportado  por  la  SSDH  

en  sus  informes,  entre  la  alianza  formada  en  esta  propuesta,  dentro  del  marco  del  

proyecto   se   han   realizado  más   de   16,000   test  moleculares   para  COVID-­19   en  

apoyo  a  la  salud  pública  departamental  y  en  especial  durante  el  segundo  pico  de  

COVID-­19,  la  alianza  División  de  Inmunología  –  SSDH  aportó  el  60%  del  total  de  

la   capacidad   departamental   de   pruebas  moleculares   para   infección   por   SARS-­

CoV-­2.  

  

Teniendo   en   cuenta   los   datos   anteriores,   reportamos   un  %   de   cumplimiento   de   esta  

actividad  del  135%.  

  
2.1.3.   Realizar  la  estandarización  y  validación  local  de  pruebas  moleculares  para  

detectar  DENV  y  ZIKV.  
  
La   otra   parte   de   la   propuesta   esta   dirigida   a   la   estandarización   y   validación   local   de  

métodos  moleculares  para  la  identificación  y  el  estudio  de  dos  Flavivirus:  Dengue  virus  

(DENV)  y  Zika  virus  (ZIKV).  

  

En   el   tercer   Informe   Técnico   Trimestral,   se   describió   preliminarmente   el   ensayo   de  

reacción  en  cadena  de  la  polimerasa  retrotranscrita  en  tiempo  real  (RT-­qPCR)  usado  en  

la  detección  de  ZIKV  (ver  tercer  Informe  Técnico  Trimestral)  (Lanciotti  RS  et  al.  Emerg.  

Infect  Dis.  2008).  En  él  se  muestra  además  un  ensayo  de   formación  de   foco  (FFA  en  

inglés)  desarrollado  en  el  I&I  Lab,  que  permitió  la  cuantificación  en  frecuencias  absolutas  

del  número  de  partículas  virales  infectantes  presentes  en  los  sobrenadantes  de  los  stocks  

de  DENV1-­4  y  ZIKV  producidos  a  través  de  cultivo  celular  y  entregados  a  la  SSDH  dentro  
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del  marco  de  transferencia  entre  las  entidades  de  la  alianza  (ver  cuarto  Informe  Técnico  

Trimestral).  

  

Combinando  el  ensayo  de  RT-­qPCR  preliminarmente  descrito  (ver  tercer  Informe  Técnico  

Trimestral)  y  en  FFA  desarrollado,  se  logró  establecer  que  el   límite  de  sensibilidad  del  

ensayo  establecido   inicialmente  fue  de  0.8  -­  1  FFU/mL.  Además,  este  ensayo  no   tuvo  

reacción   cruzada   con  DENV1-­4  puesto   que  no   hubo   señal   de   amplificación  en   niños  

febriles  agudos  con  infección  confirmada  por  DENV.  

  

En  cuanto  a  los  métodos  moleculares  para  DENV,  se  ha  probado  con  éxito  la  RT-­PCR  

de  punto  final,  que  ha  sido  propuesta  originalmente  como  nuestro  estándar  de  oro  para  

la   validación   de   la   RT-­qPCR   serotipo-­específica   (Lanciotti   RS   et   al.   J   Clin   Microbiol.  

1992).  En  el  tercer  y  cuarto  Informe  Técnico  Trimestral,  se  demuestra  la  funcionalidad  del  

ensayo.   Usando   este   método   ya   se   han   conformado   los   grupos   de   pacientes   con  

infección  confirmada  y  con   infección  descartada  por  DENV  que  serán  usados  para   la  

validación  del  ensayo  de  RT-­qPCR  serotipo-­específica  propuesto  en  el  proyecto.    

Teniendo  en  cuenta  los  resultados  descritos  podemos  concluir  lo  siguiente:  

  

-­   Se  cuenta  con  la  RT-­PCR  de  punto  final  en  óptimo  funcionamiento  que  es  usada  

como  el  ensayo  estándar  de  oro  para  la  detección  serotipo-­específica  de  DENV1-­

4,  como  fue  propuesta  originalmente  en  el  proyecto.  

  

-­   Ya   se   cuenta   con   un   protocolo   para   detección   de   ZIKV   por   RT-­qPCR   que   ha  

mostrado  buenos  resultados  preliminares,  mostrando  un  límite  de  detección  de  0.8  

-­  1  FFU/mL,  sin  reactividad  cruzada  para  DENV1-­4.  

  

-­   Se  tienen  conformado  los  grupos  de  muestras  confirmadas  positivas  y  negativas  

para  la  validación  de  los  métodos  moleculares  de  DENV1-­4  y  ZIKV.  Sin  embargo,  

con  respecto  a  este  último,  se  informa  la  dificultad  encontrada  para  la  obtención  

de   la   suficiente   cantidad   de   especímenes   positivos   con   infección   natural  
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necesarios  para  la  validación  de  este  protocolo.  Se  han  buscado  alternativas  como  

solicitar  en  conjunto  con  la  SSDH  especímenes  al  INS,  aunque  aún  no  ha  habido  

respuesta.  Como  alternativa,  se  plantea  también  la  posibilidad  de  experimentos  de  

“spike”,   que   son   muy   usados   en   el   análisis   del   desempeño   de   métodos  

moleculares.  Esto  se  llevará  a  mesa  técnica.  

  

-­   Se  esta  a  la  espera  de  la  entrega  de  reactivos,  especialmente  enzimas,  primers  y  

sondas   para   realizar   la   validación   tanto   de   la   RT-­qPCR   de   DENV   serotipo-­

específica  como  la  RT-­qPCR  para  detección  de  ZIKV.  

  

Teniendo  en  cuenta  los  resultados  anteriormente  descritos,  se  reporta  un  porcentaje  de  

avance  en  esta  actividad  del  40%.  

  

2.1.4.   Efectuar   la   estandarización   y   validación   de   un   inmunoensayo   ligado   a  
enzima  para  detectar  anticuerpos  IgG  e  IgM  circulantes  anti-­SARS-­CoV-­2.  

  

Este  proyecto  consideró  tempranamente  en  la  pandemia,  la  evaluación  de  anticuerpos  

SARS-­CoV-­2  específicos  en  circulación.  Para  cumplir  con  esta  actividad,  era  necesario  

contar  con  un  grupo  de  especímenes  clínicos  previamente  caracterizados  con  infección  

natural  confirmada  como  se  ya  fue  reportado  (segundo  Informe  Técnico  Trimestral,  pag  

31).  Para  cumplir  con  esta  actividad,  inicial  y  tempranamente  se  estableció  colaboración  

con  los  departamentos  de  Medicina  Interna  del  Hospital  de  II  nivel  San  Vicente  de  Paúl  

del   municipio   de   Garzón,   el   Hospital   Universitario   de   Neiva   y   el   Laboratorio   Clínico  

privado  Diagnosticamos  de  la  ciudad  de  Neiva.  Mediante  estas  colaboraciones  se  logró  

abrir   2   cohortes   de   pacientes   expuestos   naturalmente   al   SARS-­CoV-­2.   La   primera  

cohorte   correspondió   a   pacientes   hospitalizados   por   infección   moderada/severa   por  

SARS-­CoV-­2  en  el  Hospital  San  Vicente  de  Paúl  y  el  Hospital  Universitario  de  Neiva.  A  

todos   los   pacientes   sintomáticos   durante   la   hospitalización   se   les   realizó  RT-­qPCR   o  

inmunocromatografía   en   muestra   de   hisopado   nasofaríngeo   diagnóstica   para   SARS-­

CoV-­2   y   la   infección   fue   confirmada.   Durante   este   quinto   trimestre   de   ejecución   del  
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proyecto  se  consolidaron  los  grupos  control  de  infección  confirmada  o  no  por  SARS-­CoV-­

2   y   se   empezó   a   caracterizar   su   exposición   en   cuanto   a   variables   como   el   tiempo  

transcurrido  desde  la  infección  natural,  resultados  de  la  prueba  diagnóstica,  y  variables  

clínicas   de   los   pacientes   hospitalizados   con   formas   clínicas   moderada/severa   de   la  

infección.  El  diseño  de  la  cohorte  hospitalaria  es  mostrado  en  la  Figura  1.    

  

  
Figura  1.  Diseño  de  la  cohorte  de  pacientes  con  COVID-­19  moderado/severo  que  fueron  
incluidos  en  el  grupo  de  pacientes  caracterizados  con  infección  confirmada  por  SARS-­

CoV-­2   para   la   validación   de   métodos   basados   en   ELISA   para   detección   de  

Inmunoglobulinas  (Igs)  virus-­específicas  circulantes.    

  

  

Como  mostrado  en  la  Figura  1,  100  pacientes  hospitalizados  por  sospecha  de  COVID-­19  

fueron  incluidos.  De  ellos,  79  fueron  confirmados  por  prueba  diagnóstica,  la  gran  mayoría  
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RT-­qPCR   para   SAR-­CoV-­2   en   hisopado   nasofaríngeo.   De   los   79   pacientes  

hospitalizados  con  COVID-­19  confirmado,  en  17  de  ellos  la  infección  tuvo  un  desenlace  

fatal.  Veintiocho  voluntarios  sanos  fueron  también  incluidos  como  grupo  control  negativo  

(Figura  1).  

  

Durante   el   quinto   trimestre   de   ejecución   de   la   propuesta,   también   se   colectaron   y  

analizaron  variables  clínicas  de  importancia  en  los  pacientes  hospitalizados  con  COVID-­

19.  El  análisis  de  las  variables  clínicas  y  de  laboratorio  es  mostrado  en  la  Tabla  1.  

  

Tabla   1.   Características   epidemiológicas,   clínicas   y   bioquímicas   de   los   individuos  
incluidos  en  la  cohorte  hospitalaria.  
          Groups  included            

Parameters  
Healthy  
n=28  

COVID-­19  
Survivor  
n=62  

COVID-­19    
Non-­survivor  

n=17  

Non-­COVID-­19  
n=21  

p  

Age  [Years]    
Median  (range)  

30  (20-­58)   44.5  (15-­84)   68  (36-­91)   42  (16-­77)   <0.0001a  

Male,  n  (%)   23  (82)   28(45.1)   14  (82.3)   8  (36)  
0.0004b  

Female,  n  (%)   5  (18)   34  (54.9)   3(17.7)   13  (64)  

Admission  Laboratory,  Median  (range)  

PaO2/FiO2   NA   231  (75-­566)   85  (51-­165)   190  (81-­449)   <0.0001a  

D-­Dimer  (ng/ml)  
REF  [<500  ng/ml]  

NA   485  (100-­17,701)  
1,895  

(408-­22,212)  
926  (100-­2,298)   0.0058  a  

Ferritin  (ng/ml)  
REF  [30-­400]  

NA   962  (11,13-­4946)   1,817  (323,7-­5631)   90,1  (18,4-­4290)   0.0343  a  

LDH  (U/I)  
REF  [225-­400]  

NA   316  (3.8-­808)   653  (314-­920)   269  (155-­467)   <0.0001a  

C-­Reactive  Protein  
(mg/dl),  REF  [<0.5].  

NA   6.6  (0.14-­103.8)   17.27(0.0-­39)   2.71(0.39-­27.45)   0.0218  a  

  

  

  



 

 13 

Continuación  Tabla  1.  
Troponin  I  STAT  (ng/ml)  
REF  [<0.16]  

NA   0.1  (0.03-­4.82)   0.1(0.1-­2.05)   0.2  (0.1-­1.67)   0.3278a  

White  cell  Count    
REF  [4,000-­10,000]  

NA   8,700  (3,130-­25,530)   13,130  (5,140-­
132,360)  

9,960  (4,170-­11,210)   0.0117a  

%  Neutrophils  [50-­70]   NA   82.8  (39.4-­94.9)   87.40  (58.2-­96.2)   84.1(51.1-­89.9)   0.1297a  

Neutrophils  Count  
REF  [2000-­7000]  

NA   7,600  (1,480-­24,170)   11,310  (3,690-­

132,200)  

11,310  (3,690-­

132,200)  

0.0224a  

%Lymphocytes  [20-­40]   NA   11.1  (3-­51.80)   8.1  (1.4-­23.70)   10.1  (6.5-­37.3)   0.0749a  

Lymphocytes  Count  
REF  [800-­4000]  

NA   880  (420-­3,360)   950  (270-­3,360)   1,170  (490-­2,500)   0.6937a  

Comorbilities  n  (%)  
              

Hypertension   NA   14  (22.5)   6  (35.2)   3  (14.2)   0.3077b  

Mellitus  diabetes   NA   10  (16.1)   3  (17.6)   5  (23.8)   0.7303b  

Overweight/obesity   NA   31  (50)   12  (70)   9  (42.8)   0.2064b  

REF:  Valor  de  referencia  para  el   respectivo  marcador.  a  Valor  de  P  establecido  por   la  
prueba  de  Kruskal-­Wallis.  b  Valor  de  P  establecido  por  la  prueba  exacta  de  Fisher.  
  

Como  notado  en  la  Tabla  1,  los  pacientes  incluidos  fueron  divididos  para  su  análisis  en  

pacientes   con   COVID-­19   sobrevivientes,   no   sobrevivientes.   Como   controles   se  

compararon  los  resultados  con  un  grupo  hospitalario  respiratorio  sin  COVID-­19  además,  

de   un   grupo   control   sano.   Los   datos   socio-­epidemiológicos   mostraron   diferencias  

significativas   en   cuanto   a   la   edad   y   género   de   los   pacientes   analizados,   dados  

especialmente   porque   el   grupo   de   voluntarios   sanos   invitados   a   participar   fue  

considerablemente  más   joven  que   los   grupos  de  pacientes   hospitalizados,   además   la  

mayoría  de  ellos  de  género  masculino  (Tabla  1).  

  

Los  marcadores  de  severidad  tomados  al  momento  del  ingreso  fueron  analizados  en  esta  

cohorte.   Como   esperado,   la   PaO2/FiO2,   que   corresponde   a   un   parámetro   de   función  

respiratoria  que  evalúa  la  oxigenación  tisular  periférica,  fue  significativamente  más  baja  

en  los  pacientes  con  infección  fatal  por  SARS-­CoV-­2  que  en  los  otros  grupos  analizados  

(Tabla   1).   Además,   otros   marcadores   bioquímicos   circulantes,   bien   establecidos   en  

formas  severas  de  COVID-­19  como  el  Dímero  D,  la  Ferritina,  la  Deshidrogenada  Láctica  
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(LDH)  y  la  Proteína  C  reactiva  (PCR)  fueron  también  significativamente  más  altos  en  el  

grupo  de  no  sobrevivientes  a  la  infección  por  SARS-­CoV-­2  (Tabla  1).  Adicionalmente,  de  

los   79   pacientes   con   infección   confirmada   por   SARS-­CoV-­2,   30   contaron   con   una  

segunda  muestra   de   plasma   tomada   entre   el   11   y   30   día   de   iniciados   con   síntomas  

respiratorios.  De  notar,  esta  son  los  especímenes  con  más  alto  valor  en  la  validación  de  

un  ELISA  para  detección  de  IgM  e  IgG  plasmáticas  SARS-­CoV-­2  específica,  puesto  que  

en  ese  rango  de  tiempo  se  espera  que  haya  en  un  alto  %  de  pacientes  con  anticuerpos  

virus-­específicos  de   isotipo   IgM  e   IgG   inducidos  por   la   infección  a  niveles  detectables  

(Guo  Li  et  al.  Clin  Infec  Dis.  2020;;  Bashits  S.K.  Diagnostics.  2020;;  Xiang  F  et  al.  Clin  Infect  

Dis.  2020;;  Zhao  J  et  al.  Clin  Infect  Dis.  2020).  Los  resultados  del  análisis  de  los  pacientes  

con  COVID-­19  incluidos  en  la  Tabla  1,  fueron  presentados  en  un  evento  científico  (  

  

Además  de  la  cohorte  hospitalaria,  a  través  de  colaboraciones,  se  conformó  una  segunda  

cohorte  de  pacientes  ambulatorios  a  quienes  se  les  evaluó  semicuantitativamente  la  IgM  

e  IgG  SARS-­CoV-­2  específica  circulante  por  medio  del  ensayo  comercial  VIDASÒ  SARS-­

CoV-­2   IgM   (Biomérieux,   catálogo   #:   423833-­01)   y   VIDASÒ   SARS-­CoV-­2   IgG  

(Biomérieux,  catálogo  #:  423834-­01),  estuches  comerciales  que  corresponden  a  ensayos  

de   fluorescencia   ligado   a   enzima   (ELFA)   altamente   usados   en   la   evaluación   de  

Inmunoglobulinas  SARS-­CoV-­2  específicas  (Renard  N  et  al.  2021.  J  Clin  Microb;;  FDA.  

Approval  number:  EUA201554.  2021).  

  

Durante  el  periodo  del  quinto  Informe  Técnico  Trimestral,  se  logró  caracterizar  a  fondo  

esta   cohorte   ambulatoria,   todo   con   el   objetivo   de   avanzar   en   el   cumplimiento   de   la  

validación   de   métodos   para   la   detección   de   IgM   e   IgG   SARS-­CoV-­2   específicas  

circulantes.  Como  producto  de  esta  caracterización,  se  logró  establecer  que  el  pool  de  

especímenes   biológicos   de   la   cohorte   ambulatoria   con   previa   detección   de  

Inmunoglobulinas  (Igs)  por  ELFA  destinados  a  la  validación  de  detección  de  IgM  e  IgG  

SARS-­CoV-­2  por  ELISA  es  de  163  voluntarios  (Figura  2).  
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Figura   2.   Muestras   de   plasma   colectadas   de   la   cohorte   ambulatoria.   A   todos   los  
especímenes  incluidos  (N=163)  se  les  evaluaron  los  niveles  de  Inmunoglobulinas  (Igs)  

específicas   para   SARS-­CoV-­2   por   ELFA   (VIDASÒ   IgM-­SARS-­CoV-­2   y   VIDASÒ   IgG-­

SARS-­CoV-­2,   BIOMERIEUX,   Francia),   dividiendo   el   grupo   en   pacientes   positivos   o  

negativos  para  la  presencia  de  Igs  virus-­específicas.  Los  especímenes  positivos  fueron  a  

su  vez  clasificados  dependiendo  si  se  detectaron  uno  o  los  dos  isotipos  simultáneamente.  

  

También  como  producto  de  esta  caracterización  se  conoció  que  de  90  muestras  positivas  

para  Igs  SARS-­CoV-­2  específicas  colectadas,  65  tuvieron  un  resultado  de  RT-­qPCR  o  

antígeno  positivo  para  el  virus.  Un  análisis  entre  el  tiempo  (en  días)  trascurrido  desde  el  

inicio  de  los  síntomas  y  el  valor  relativo  de  Igs  de  isotipo  M  e  isotipo  G  dado  en  unidades  

relativas  de  fluorescencia  (RFU)  del  ELFA,  mostró  un  área  bajo  la  curva  mayor  desde  el  

día  5  hasta  el  día  40  de  inicio  de  síntomas  (Figura  3).  Valores  detectables  de  IgM-­SARS-­

CoV-­2  persistieron  hasta  el  día  80.  A  partir  del  día  100,  hasta  el  140  (último  día  evaluado),  

valores  muy  bajos,  pero  detectables  de  IgM-­SARS-­CoV-­2  (2  RFU)  que  no  cambiaron  a  

lo   largo   del   tiempo   fueron   observados   (Figura   3).   Debido   las   2   características   antes  

mencionadas,  se  asumimos  que  esos  valores  correspondieron  a  un  ruido  de  fondo  del  

ensayo.    

  

Especímenes
N=163

Igs0SARS4CoV420positivas
por0ELFA
n=90

Igs0SARS4CoV420negativas
por0ELFA
n=73

IgM+0IgG4
n=8

IgM+0IgG+
n=61

IgM4 IgG+
n=21

IgM4 IgG4
n=73
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Figura  3.  Cantidades  relativas  de  IgM-­SARS-­CoV-­2  (línea  continua,  área  negra)  e  IgG-­
SARS-­CoV-­2  (línea  punteada,  área  gris)  representada  a  través  del  tiempo  (días)  iniciando  

a  partir  del  comienzo  de  síntomas.  Los  valores  de   IgM  e   IgG  circulantes  SARS-­CoV-­2  

específica  fueron  detectados  por  ELFA,  que  es  el  ensayo  estándar  de  oro  que  será  usado  

para  compara  con  el  ensayo  de  ELISA  a  validar  en  la  presente  propuesta.  De  notar,  los  

puntos  representados  son  participantes  individuales  independiente  no  relacionados.  La  

flecha  negra  señala  el  lugar  de  la  curva  para  IgM-­SARS-­CoV-­2  que  posee  la  mayor  área.  

Las  fechas  grises  indican  incrementos  en  el  área  bajo  la  curva  para  la  IgG-­SARS-­CoV-­2.  

RFU:  Unidades  relativas  de  fluorescencia.  Days:  Días  después  del  inicio  de  síntomas.  

  

A   diferencia   de   la   IgM-­SARS-­CoV-­2,   bajos   valores   de   área   bajo   la   curva   fueron  

observados  para  la  IgG-­SARS-­CoV-­2  evaluada  antes  del  día  20  (Figura  3).  Después  del  

día  20,   incrementos  en   la  cantidad   relativa  de   IgG  virus-­específica   fueron  observados  

hasta  el  día  90  y  altas  cantidades  de  IgG-­SARS-­CoV-­2  específica  persistieron  hasta  por  

140  días  que  correspondió  al  tiempo  máximo  de  seguimiento  realizado  (Figura  3).  Estos  

resultados  del  análisis  de  la  respuesta  humoral  específica  a  SARS-­CoV-­2  es  comparable  
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a  estudios  previamente  reportados  (Xiang  F  et  al.  Clin  Infect  Dis.  2020;;  Sun  B  et  al.  Emerg  

Microbes  Infection.  2020).  

  

En   resumen,   durante   el   quito   trimestre   de   ejecución   del   proyecto,   se   caracterizaron  

epidemiológica,   clínica   e   inmunológicamente   los   grupos   de   participantes   que   serán  

usados  para  la  validación  del  ELISA  para  detección  de  IgM  e  IgG-­SARS-­CoV-­2  específica  

circulante.  

  

Adicionalmente,   al   final   del   tiempo   de   cobertura   de   este   quito   informe   (noviembre  de  

2021),   la  División  de  Inmunología  recibió  las  proteínas  recombinantes  de  SARS-­CoV-­2  

que  es  el  requerimiento  más  importante  en  la  validación  del  ELISA  para  detección  de  IgM  

e  IgG  SARS-­CoV-­2  específica.  El  documento  de  recibido,  se  muestra  como  Anexo  3.  De  

notar,  con  la  llegada  de  estos  reactivos  se  podrá  continuar  en  firme  con  el  cumplimiento  

de  esta  actividad  de  la  propuesta.    

  

Basado   en   lo   descrito   anteriormente,   durante   el   quinto   trimestre   de   ejecución   de   la  

propuesta  reportamos  un  40%  del  cumplimiento  de  esta  actividad.  

  

2.1.5.   Efectuar   la   estandarización   y   validación   de   un   inmunoensayo   ligado   a  
enzima   para  detectar   anticuerpos   IgG   e   IgM   circulantes  anti-­DENV   y   anti-­
ZIKV.  

  

Durante   este   quinto   trimestre   de   ejecución,   se   consolidaron   los   grupos   de   muestras  

caracterizadas   que   serán   usadas   para   la   validación   de   la   detección   de   IgM   e   IgG  

específicas  para  Flavivirus.  Como  reportado  en  el  segundo  Informe  Técnico  Trimestral,  

página  30-­32,  el  número  de  especímenes  caracterizados  para  la  validación  de  ELISAS  

para  detección  de  Igs  DENV-­específicas  es  de  196  casos  confirmados  positivos  y  138  

casos   confirmados   negativos.   De   notar,   reportamos   que   estos   dos   grupos   ya   se  

encuentran  consolidados  y  almacenados  en  criopreservación.    
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Sin  embargo,  con  respecto  a  los  especímenes  biológicos  para  la  validación  de  IgM  e  IgG  

de  ZIKV,  contamos  con  un  número  limitado  de  especímenes.  Se  ha  solicitado  ayuda  a  la  

SSDH  para   obtener  muestras   biológicas   tomadas  durante   la   epidemia  de  ZIKV  2015-­

2016  y  en  respuesta  se  nos  hizo  llegar  un  grupo  de  muestras  biológicas  con  sospecha  

de  infección  por  ZIKV  que  se  están  caracterizando,  sumado  a  un  grupo  de  muestras  de  

plasma  con  infección  confirmada  por  ZIKV  que  hacen  parte  del  repositorio  del  Grupo  de  

Parasitología  y  Medicina  Tropical  de  la  Universidad  Surcolombiana.  Una  alternativa  para  

aumentar  el  número  de  especímenes  positivos,  podría  ser  la  inclusión  de  algunos  casos  

de  ensayos  de  “spike”,  que  corresponde  a  la  adición  de  cantidades  conocidas  de  virus  a  

muestras  de  plasma  a  partir  de  las  cuales  se  realizan  los  ensayos  de  detección.  De  notar,  

estos  ensayos  son  muy  utilizados  en  determinar  los  límites  de  detección  de  los  ensayos  

y  validación  de  pruebas.  

  

Como  fue  mencionado  ya,  durante  la  parte  final  del  quinto  trimestre  se  recibieron  además  

de   las  proteínas  recombinantes  de  SARS-­CoV-­2,   las  proteínas  recombinantes  NS1  de  

cada  uno  de  los  4  serotipos  de  DENV  además  de  ZIKV.  Con  la  llegada  de  este  reactivo  

crítico  que  será  usado  como  antígeno  de  detección  en  los  ensayos,  se  espera  avanzar  

decididamente  en  el  cumplimiento  de  esta  actividad.  

  

Debido  a   la   conformación  del   pool  de  especímenes  de   infección  natural   de  DENV,   el  

avance  en  la  conformación  del  pool  de  muestras  de  ZIKV  y  la  llegada  de  la  proteína  viral  

NS1  de  DENV1-­4  y  ZIKV  se  informa  un  avance  de  esta  actividad  del  45%.  

  

2.1.6.   Aplicar  las  pruebas  moleculares/serológicas    
  

Una  de   las  actividades  más   relevantes  de   la  propuesta  es   la  caracterización  clínica  e  

inmunológica  de  los  pacientes  pediátricos  incluidos  en  la  el  repositorio  criopreservado  del  

Grupo  de  Parasitología  y  Medicina  Tropical  y  la  División  de  Inmunología  de  la  Facultad  

de  Salud  de  la  Universidad  Surcolombiana.  Este  repositorio  consta  alrededor  de  2,000  

muestras  de  plasma  que  han  sido  tomadas  en  un  periodo  de  cerca  de  una  década  de  
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trabajo.  Durante  el  quinto  trimestre  de  ejecución  del  proyecto  se  culminó  el  análisis  clínico  

y   de   laboratorio   de   los   pacientes   incluidos   en   el   repositorio,   todo   con   el   apoyo   del  

departamento  de  Pediatría  de  la  Universidad  Surcolombiana  y  el  Hospital  Universitario  

de  Neiva.  En  la  Tabla  2,  se  presentan  los  resultados  de  dichos  análisis.  

  

Tabla  2.  Características  socio-­epidemiológicas  de  la  cohorte  de  pacientes  del  sur  
colombiano   conservados   en   el   repositorio   de   la   División   de   Inmunología   de   la  
Universidad  Surcolombiana,  con  infección  probable  por  DENV.  

Parámetro  
   Dengue        

DSSA  
(n=423)  

DCSA  
(n=1,736)  

DG  
(n=281)  

P  

Edad  (años).   13  (1-­78)   7  (1-­82)   5  (1-­23)   <0.0001a  

Género,  F/M.   196/285   754/982   136/145   0.12b  

Días  de  inicio  de  fiebre,  Mediana  (rango).   3  (1-­11)   5  (1-­25)   5  (2-­22)   <0.001a  
Cefalea*,  %.   260/356  (57%)   811/1,623  (50%)   104/213  (49%)   <0.001b  

Mialgias  y  artralgias*,  (%).   204/356  (57%)   638/1,623  (39%)   69/215  (32%)   <0.001b  

Dolor  abdominal*,  (%).   43/412  (10%)   1,170/1,678  (70%)   173/256  (67%)   <0.0001b  
Vómito*,  (%).   40/412  (9%)   1,058/1,678  (63%)   176/256  (69%)   <0.0001b  

Rash*,  (%).   90/356  (25%)   349/1,309  (26%)   32/136  (23%)   0.841b  

Sangrado*,  (%).   2/412  (0.5%)   245/1,678  (15%)   49/256  (19%)   <0.0001b  
Hemoglobina,  Mediana  (rango).   12.9  (9.5-­17.2)   13.2  (7.8-­19)   13.3  (3-­19)   0.08a  

Hematocrito,  Mediana  (rango).   37  (13-­53)   37  (10-­56)   39  (9-­53)   0.03a  

(DSSA)  Dengue  sin  signos  de  alarma;;  (DCSA)  Dengue  con  signos  de  alarma;;  (DG)  Dengue  grave.  a.  Valor  
de  P  obtenido  con  la  prueba  de  Kruskal-­Wallis.  b.  Valor  de  P  obtenido  con  el  test  exacto  de  Fisher,  para  
variables  categóricas.  *.  Número  de  eventos  positivos/total  de  eventos  evaluados,  (%).  
  

Como  mostrado  en   la  Tabla  2,  un   total  de  2,440  pacientes  con  diagnóstico  clínico  de  

infección  por  DENV  incluidos  desde  2010  a  2020  fueron  analizados.  De  ellos,  423,  1,736  

y   281,   tuvieron   un   diagnóstico   de  dengue   sin   signos   de  alarma   (DSSA),   dengue   con  

signos   de   alarma   (DCSA)   y   dengue   grave   (DG),   respectivamente.   La   importante  

diferencia  en  la  edad  de  los  grupos  se  debió  a  que  el  grupo  de  DSSA,  es  producto  de  una  

colaboración  establecida  entre  la  SSDH  y  la  División  de  Inmunología,  en  donde  pacientes  

con   sospecha   clínica   de   infección   por   DENV,   independientemente   de   la   edad   y  

provenientes  de   todos   los  municipios  del  Huila,   fueron   incluidos.  De  ellos,  220  casos,  

correspondieron  a   pacientes   <14  años.   Sin   embargo,   para   el   propósito   de  mostrar   la  
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mayoría  de  casos  de  infecciones  del  departamento,  los  pacientes  >  de  14  años  de  edad  

con  diagnóstico  clínico  de  DSSA  fueron  analizados  en  conjunto  con  los  casos  pediátricos.  

Una  menor  duración  en  días  de  fiebre  fue  notada  en  el  grupo  de  DSSA  con  respecto  a  

los   otros   dos   grupos   (P<0.001,   Kruskal-­Wallis   test),   similar   a   la  mayor   frecuencia   de  

síntomas  tempranos  como   la  cefalea  y   las  mialgias/artralgias  observados   también  con  

mayor  frecuencia  en  este  grupo  (Tabla  2).  El  dolor  abdominal  fue  significativamente  más  

frecuente   en   el   grupo   de   DCSA   y   como   esperado,   la   presencia   de   sangrado   y   el  

hematocrito,  que  son  dos  eventos  marcadores  de  severidad  clínica  de   la  enfermedad,  

fueron  significativamente  más  altos  en  el  grupo  de  DG  que  en  los  otros  dos  grupos  (Tabla  

2).  En  conjunto,   los  datos  clínicos  soportan   la  adecuada  clasificación  realizada  en   los  

grupos   de   pacientes   según   el   grado   de   severidad   de   la   enfermedad   y   siguiendo   las  

recomendaciones  de   la  Guía  Revisada   Para   el  Manejo   y   Abordaje   de   Pacientes   con  

Dengue  actualmente  vigentes  (PHO.  Guía  de  Dengue.  Actualización  2015)  

  

Adicionalmente   a   los   parámetros   clínicos,   a   todos   los   pacientes   con   registros   clínicos  

disponibles,   un   profundo   análisis   de   marcadores   hematológicos   y   bioquímicos   fue  

también  realizado  entre  los  grupos  de  severidad  clínicamente  clasificados.  Dentro  de  los  

marcadores  hematológicos,  se  analizaron  el  número  absoluto  de  plaquetas  y  leucocitos  

circulantes,  además  de  la  frecuencia  relativa  de  polimorfonucleares  neutrófilos  y  linfocitos  

(Figura  4).  Además  de  parámetros  hematológicos  celulares,  también  fueron  analizados  

el   tiempo   de   protrombina   (PT)   y   el   tiempo   parcial   de   tromboplastina   (TPT),   como  

marcadores   de   la   función   de   la   vía   extrínseca   e   intrínseca   de   la   coagulación,  

respectivamente.  Como  mostrado  en  la  Figura  4,  marcada  trombocitopenia  fue  observada  

en  los  pacientes  con  DENV,  que  fue  significativamente  más  profunda,  en  los  pacientes  

con  formas  graves  de  la  infección  (P<0.0001  en  todas  las  comparaciones),  Figura  4.  Los  

pacientes   con   formas   graves   de   la   infección   mostraron   leucocitosis   a   expensas   de  

linfocitos   (P<0.001,   DSSA   Vs   DG),   con   una   caída   en   la   frecuencia   relativa   de  

polimorfonucleares  neutrófilos  (Figura  3)  
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Figura   4.   Análisis   de   los   marcadores   hematológicos   de   los   3   grupos   de   pacientes  
clínicamente  clasificados  siguiendo  la  Guía  revisada  para  atención  integral  del  paciente  

con  dengue,  actualmente  vigente.  DSSA:  Dengue  sin  signos  de  alarma.  DCSA:  Dengue  
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con   signos  de  alarma.  DG:  Dengue  grave.   **  P  <0.01  Dunn´s   post   test.   ***  P  <0.001  

Dunn´s  post  test.  

  

Cuando   los   tiempos   de   coagulación   fueron   analizados   una   significativa   prolongación  

tanto   en   el   TP   como   en   el   TPT   fue   identificada   en   los   pacientes   con   dengue   grave  

comparado  con  las  otras  dos  formas  de  infección  por  DENV  (Figura  4).  

  

  
Figura  5.  Marcadores  bioquímicos  circulantes  evaluados  en  los  3  grupos  de  severidad  
clínica.   Las   enzimas   hepáticas   aspartato   aminotransferasa   (AST)   y   alanino  
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aminotrasnferasa  (ALT)  fueron  evaluadas  en  los  3  grupos  de  severidad  de  la  infección  

por   DENV.   La   citidina   kinada   (CK)-­total   y   la   isoforma   cerebro-­miocardio   de   la  misma  

enzima  (CK-­MB)  fueron  también  evaluadas.  DSSA:  Dengue  sin  signos  de  alarma.  DCSA:  

Dengue  con  signos  de  alarma.  DG:  Dengue  grave.   **  P  <0.01  Dunn´s  post   test.   ***  P  

<0.001  Dunn´s  post  test.  

  

Nuestro  análisis  de  los  pacientes  con  dengue  también  incluyó  marcadores  bioquímicos  

de  lesión  de  órganos  como  el  hígado,  músculo  estriado  y  miocárdio.  Como  mostrado  en  

la   Figura   5,   un   significativo   incremento   en   ambas   enzimas   hepáticas,   pero  

particularmente  de  la  AST  plasmática  fue  notado  en  la  forma  más  severa  de  la  infección  

por  DENV,   comparado   con   las   otras  dos   (P  <0.001,  Dunn´s   post   test),   corroborando,  

como  previamente  notado,  el  gran  tropismo  y  efecto  del  DENV  sobre  este  órgano  (Wang  

XJ  et  al.  Acta  Tropica.  2016;;  Prasad  D  et  al.  Pediatr  Infect  Dis  J.  2020)  y  apoyando  su  

uso  como  un  marcador  de  severidad  de  la  enfermedad.  Por  otro  lado,  cuando  la  CK-­total  

y  CK-­MB  fueron  analizadas,  no  se  encontraron  importantes  diferencias  entre  los  grupos  

(Figura  5).  

  

En   resumen,   durante   el   quinto   trimestre   de   ejecución   de   la   propuesta,   se   logró   la  

caracterización  clínica  y  de  paraclínica  de  los  pacientes  incluidos  en  la  seroteca  del  Grupo  

de  Parasitología  y  Medicina  Tropical  de   la  Universidad  Surcolombiana.  Se  espera  que  

con   la   llegada  de   las   proteínas   recombinantes   de  DENV1-­4   que   serán   usadas   como  

antígeno  en  los  ELISAS  para  detección  de  Igs  DENV-­específicas  circulantes,  se  logre  la  

caracterización   inmunológica   de  estos   pacientes   y   se   conozca  parte  de   la   historia   de  

exposición  al  DENV  a  nivel  regional  durante  los  últimos  años.  

  

Basado  en  los  datos  antes  proporcionados  reportamos  un  avance  en  esta  actividad  del  

40%.  
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2.1.7.   Realizar  la  administración  del  proyecto.  
  

Debe  ser  recordado  que  la  entidad  ejecutora  de  la  propuesta  es  la  SSDH  y  la  Universidad  

Surcolombiana  actúa  como  entidad  aliada.  La  coordinación  y  administración  del  proyecto  

la  realiza  una  persona  de  planta  de   la  SSDH  designada  al   inicio  de   la  ejecución  de   la  

propuesta  y  establecida  también  en  el  modelo  de  Gobernanza.  

  

En  cuanto  a  esta  actividad,  se  informa  que  como  responsable  de  los  aspectos  científicos  

del  proyecto  y  como  miembro  de  la  mesa  coordinadora,  se  ha  participado  en  todas  las  

mesas  técnicas  que  regularmente  se  realizan  con  participación  conjunta  de  la  SSDH,  la  

Universidad  Surcolombiana,  el  Departamento  de  Planeación  Departamental  y  la  Oficina  

Coordinadora   de   Regalías   del   Departamento.   Toda   esta   información   puede   ser  

constatada  en  las  actas  de  las  mesas  técnicas  que  cubren  el  periodo  del  quinto  Informe  

Técnico  Trimestral  como  las  realizadas  en  los  meses  de  septiembre  y  noviembre  de  2021.  

  

Basados  en  lo  anterior,  reportamos  una  participación  del  100%  en  esta  actividad.  

  
2.2.   OE2:  Fortalecer  la  Infraestructura  para  el  desarrollo  de  investigación  para  

atender  problemáticas  asociadas  con  agentes  biológicos  de  alto  riesgo  
para  la  salud  humana  del  departamento  del  Huila.  

  

2.2.1.   Gestionar  la  compra  e  instalación  de  equipos  
  

Todos  los  equipos  planeados  originalmente  y  necesarios  para  cumplir  con  las  actividades  

y   objetivos   del   proyecto   fueron   adquiridos   según   cronograma   original.   A   los   equipos  

adquiridos   con   la   propuesta   se   les   ha   dado   un   uso   correcto,   siguiendo   todas   las  

recomendaciones   del   fabricante   y   del   proveedor.   Actualmente   están   en   óptimas  

condiciones  y  en  completa  operatividad,  realizando  los  procesos  necesarios  para  cumplir  

las  actividades  del  proyecto.  Durante  el   tiempo  cubierto  por  el  quinto   Informe  Técnico  
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Trimestral,  a  todos  los  equipos  adquiridos  con  la  propuesta  por  el  Departamento  del  Huila,  

se  les  realizó  el  mantenimiento  preventivo  anual  recomendado.  Los  reportes  de  dos  de  

ellos   son  mostrados   como  Anexo  4.  En  estos   reportes   se   puede   verificar   las   óptimas  

condiciones  operativas  en  que  se  encuentran  y  soporta  el  buen  manejo  y  cuidado  que  se  

tenido  con  ellos.  

  

Basados  en  la  anterior  información  se  reporta  cumplimiento  del  100%  en  esta  actividad.  

  

2.2.2.   Adquirir  insumos  para  laboratorio  
  

Todos   los   insumos  necesarios  para  realizar  el  apoyo  diagnóstico  molecular  de  SARS-­

CoV-­2  ya  fueron  adquiridos  y  usados.  Esto  le  permitió  a  la  alianza  SSDH-­USCO,  realizar  

más  de  17,000  ensayos  diagnósticos  de  RT-­qPCR  para  SARS-­CoV-­2  en   la  población  

Huilense  dentro  del  marco  de  la  propuesta  (al  menos  14,000  realizados  por  la  SSDH  y  

más   de   3,000   realizados   por   la   División   de   Inmunología   de   la   Universidad  

Surcolombiana).  

  

Según   información  suministrada  por   la  entidad  ejecutora  continúan  algunos  problemas  

de  contratación  y  retrasos  en   la  entrega  de   insumos  para   las  actividades  relacionadas  

con  Flavivirus.  Esto  ha  tratado  de  ser  solucionado  e  informamos  que  al  final  del  periodo  

cubierto   por   el   quinto   Informe   Técnico   Trimestral,   fueron   recibidas   por   la   División   de  

Inmunología  las  proteínas  recombinantes  de  Flavivirus  y  SARS-­CoV-­2  que  serán  usadas  

como  antígeno  en  los  ensayos  serológicos  y  por  lo  tanto  son  parte  más  que  crítica  en  las  

actividades  relacionadas  con  la  detección  de  Igs  virus-­específica.  El  Anexo  2  muestra  el  

respectivo  soporte.  

  

2.2.3.   Realizar  mantenimiento  y  calibración  de  equipos  de  laboratorio  
  

El   mantenimiento   de   equipos   y   dispositivos   necesario   para   la   realización   de   las  

actividades   del   proyecto   se   realizó   según   cronograma.   Adicionalmente,   según  
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información  suministrada  por  la  entidad  ejecutora,  ya  se  ha  contratado  la  calibración  de  

los   equipos   y   el   cumplimiento   de   esta   actividad   se   reportará   en   el   siguiente   Informe  

Técnico  Trimestral.  

  

Por  lo  tanto,  reportamos  un  avance  del  80%  en  esta  actividad.  

  

2.2.4.   Adelantar  obras  de  adecuación  de  espacios  
  

Según  información  recibida  desde  la  entidad  ejecutora  y  con  la  información  discutida  

en   las   mesas   técnicas   de   septiembre   y   noviembre   de   2021,   el   proceso   de  

estructuración   de   la   contratación   se   esta   llevando   a   cabo   por   parte   de   la   entidad  

ejecutora.  Se  están  estructurando  los  pliegos  para  ser  publicados  en  la  página  oficial  

de  la  Gobernación  del  Huila.    

  

Reportamos  avance  del  35%  en  esta  actividad.  

  

3.   RESULTADOS   INVESTIGATIVOS   OBTENIDOS   DURANTE   EL   QUINTO  
TRIMESTRE  DE  EJECUCIÓN  DE  LA  PROPUESTA.  

  

Con  el  desarrollo  de   las  actividades   investigativas  colaborativas   llevadas  a  cabo  en  el  

marco   del   proyecto   se   han   obtenido   resultados   que   fueron   presentados   en   el   XVII  

encuentro  científico  “Ciencia,  Tecnología  e  Innovación  al  servicio  del  plan  de  respuesta  a  

la  pandemia  en  Colombia”,  organizado  por  el  Instituto  Nacional  de  Salud  los  días  24,  25  

y  26  de  noviembre  de  2021.  Los  trabajos  presentados  fueron:  

  

Perilla   P.M,   Delgado   S.L,   Rojas   M.C,   Narváez   C.F.   Eficiencia   de   la   extracción  
automatizada   de   ARN   viral   usando   el   dispositivo   KingFisherTM   Flex   para   estudios   de  
Dengue  en  una  zona  hiperendémica  del  sur  de  Colombia.  Biomédica  2021;;  41  (Supl.  3):  
261.  
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Bolívar  S,  Salgado  D.M,  Narváez  C.F.  Frecuencia  de   Infecciones  por  el   virus  de  Zika  
durante  su  pico  epidémico  en  pacientes  pediátricos  con  sospecha  de  dengue  hospitalario.  
Biomédica  2021;;  41  (Supl.  3):  220.  
  

Bolívar  S,  Lastra  G,  Narváez  C.F.  Niveles  tempranos,  altos  y  sostenidos  de  interleucina  
(IL)-­6  circulante  son  encontrados  en  no  sobrevivientes  de  la  infección  por  SARS-­CoV-­2.  
Biomédica  2021;;  41  (Supl.  3):  60.  
  

De   notar,   con   estos   trabajos   se   demuestran   varios   aspectos   que   corroboran   la  

colaboración  efectiva  entre  las  dos  instituciones:  

  

1.   Hay   participación   en   calidad   de   coautores   del   personal   adscrito   a   las   dos  

Instituciones.  

2.   Responden   a   preguntas   investigativas   que   involucran   los   patógenos   virales  

emergentes   y   reemergentes   ejes   de   la   propuesta   investigativa:   SARS-­CoV-­2,  

DENV  y  ZIKV.  

3.   Para   la   realización   de   estos   trabajos   investigativos   se   usaron   a   plenitud   los  

dispositivos  de  alta  tecnología  adquiridos  por  el  Departamento  del  Huila  a  través  

de  la  presente  propuesta.  

4.   El  personal  de  bacteriología  que  recibió  entrenamiento  en  biología  molecular  en  el  

marco  del  proyecto,  contribuyó  como  coautoras.  

  

Todos  los  soportes  con  respecto  a  estos  trabajos,  son  mostrados  como  Anexo  6.  

  

4.   ANÁLISIS  DE  RESULTADOS  
  
Durante   el   quinto   Informe   Técnico   Trimestral,   demostramos   avances   en   varias  

actividades   del   proyecto   como   la   consolidación   y   caracterización   de   los   grupos   de  

especímenes   biológicos   que   serán   usados   en   la   validación   de   la   RT-­qPCR   para   la  

detección  serotipo-­específica  de  DENV1-­4  además  de  ZIKV.  Se  cumplió  totalmente  con  

el  número  original  de  pruebas  moleculares  planeadas  para  detección  de  SARS-­CoV-­2  en  

población   del   Huila,   prestando   servicios   técnicos-­tecnológicos   al   departamento   y  
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aumentando   la   capacidad   regional   para   el   análisis   de   casos   COVID-­19,   todos   ellos  

reportados  al  sistema  de  salud  a  través  de  la  plataforma  SISMUESTRAS.  La  División  de  

Inmunología  –  Laboratorio  de  Infección  e  Inmunidad  de  la  Universidad  Surcolombiana,  

se  encuentra  avalado  por  el  INS  para  la  realización  de  pruebas  moleculares  diagnósticas  

para  COVID-­19  y  es  miembro  activo  de  la  RED  AMPLIADA  DE  LABORATORIOS  PARA  

DIAGNÓSTICO  COVID-­19.  

  

Se   analizaron   clínica   y   serológicamente   los   pacientes   con   infección   confirmada   por  

SARS-­CoV-­2  de  la  cohorte  hospitalaria  y  ambulatoria  que  serán  incluidos  a  su  vez  en  la  

validación   de   la   detección   de   IgM   e   IgG-­SARS-­CoV-­2   específica   por   ensayo   de  

inmunoabsorción  ligado  a  enzima.  

  

Además,  se   realizó   la  caracterización  de   los  más  de  2,000  pacientes  con  diagnóstico  

clínico  de  infección  por  DENV  que  hacen  parte  del  repositorio  de  especímenes  del  Grupo  

de  Parasitología  y  Medicina  Tropical.  Se  analizaron  signos  y  síntomas  clínicos,  además  

de  la  factores  hematológicos  y  bioquímicos  que  en  conjunto  son  útiles  para  clasificar  a  

los  pacientes  en  dengue  sin  signos  de  alarma,  dengue  con  signos  de  alarma  y  dengue  

grave.  

  

Un  avance  importante  en  cuanto  a  los  ensayos  serológicos  del  proyecto,  es  la  llegada  de  

las  proteínas  recombinantes  de  SARS-­CoV-­2,  DENV1-­4  y  ZIKV  que  serán  usados  como  

antígenos  en  los  ensayos  de  inmunoabsorbancia.  Esto  asegura  que  se  pueda  iniciar  en  

firme   la   validación   de   métodos   basados   en   ELISA   para   la   detección   de   IgM   e   IgG  

circulantes  virus-­específicas.  

  

Finalmente,   resultados   preliminares   de   la   propuesta   fueron   presentados   en   el   XVII  

encuentro  de  investigación  del  Instituto  Nacional  de  Salud.  
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5.   PROBLEMAS  Y  PROPUESTAS  PARA  SU  SOLUCIÓN  
  
Durante   el   periodo  de   ejecución   cubierto   por   el   quinto   Informe   Técnico   Trimestral   se  

presentaron  lo  siguientes  inconvenientes:  

-­   Retrasos   en   la   adquisición   de   reactivos   para   Flavivirus.   Sin   embargo,   según  

información  conocida,  se  están  ajustando  las  formas  de  contratación  para  cumplir  

con   esta   actividad,   teniendo   en   cuenta   los   cambios   en   las   actividades  

contractuales   debidas   a   la   proximidad   de   entrada   en   vigencia   de   la   ley   de  

Garantías.    

  

-­   Retraso  en  el  proceso  de  contratación  de  las  adecuaciones.  Sin  embargo,  según  

la  última  actualización  los  pliegos  finales  fueron  aprobados  y  están  próximos  a  ser  

publicados  en  la  plataforma  de  contratación.    
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MEMORANDO No. 009 
 
 
 
Neiva, 07 de septiembre del 2021 
 
 
PARA:   CARLOS FERNANDO NARVAEZ 

Coordinador del Laboratorio de Infección e Inmunidad 
     
 
DE:    MAYRA ALEJANDRA BERMEO BALAUERA 

Coordinadora Sistema de Gestión de Calidad 

 
 
 
Cordial saludo, 
 
 
Por medio del presente informo que el Doctor Carlos Fernando Narváez como 
Coordinador del Laboratorio de Infección e Inmunidad ha realizado seguimiento y 
entrega de cada uno de los compromisos que tiene ante el Sistema de Gestión de 
Calidad con referencia a la documentación de salidas no conformes, actualización 
de documentación, indicadores de gestión, administración de riesgos, seguimiento 
del cronograma de actividades, hoja de vida de equipos y programa de 
Mantenimiento de Equipos del laboratorio que coordina. 
 
Agradezco la atención prestada, 
 
 
 

 
 
MAYRA ALEJANDRA BERMEO BALAGUERA 
Coordinadora del Sistema de Gestión de Calidad 
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D. 
E. 
F. 
G.
H.
I.

1 de 2

4. CONCLUSIONES FINALES DEL SERVICIO:

Revisión y limpieza del sistema de motores paso a paso y correas. 

Revisión y limpieza de tarjetas electronicas.
Revisión y ajuste por software al cabezal magnetico.
Ensamble del equipo.

3. MEDICIÓN DE VOLTAJES DE ALIMENTACIÓN:
VFN

Puesta en marcha y pruebas de calentamiento del equipo.

128 VNT N.A.120 VFT 123

FLUORESCENCIA

SERIE:

Desarme del equipo para mantenimiento general interno.

Revisión y limpieza sistema cabezal magnetico

1. ESTADO INICIAL DEL EQUIPO:
Equipo se encuentra apagado, es hallado en buenas condciones fisicas, se realiza prueba de funcionamiento 
incial.

2. DESCRIPCIÓN DEL MANTENIMIENTO REALIZADO:
Verificación inicial del equipo. 

VDC

Revisión y limpieza de carcasa del equipo.

CÓDIGO F-016

VERSIÓN 01

FECHA 30-11-2012
MANTENIMIENTO DE EQUIPOS

FECHA: 24/11/2021 CÓDIGO: US-005

Departamento de servicio técnico

Equipo queda en buenas condiciones  de funcionamiento, se 
realiza ajuste por software al sistema de cabezal magnetico 
para su correcto funcionamiento, Equipo es entregado a 
Satisfacción. 
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Fernando Posada Hernández

EQUIPO: MARCA:
SISTEMA AUTOMÁTICO PARA 
EXTRACCIÓN Y PURIFICACIÓN

UNIVERSIDAD SURCOLOMBIANA

THERMO SCIENTIFIC

UBICACIÓN:

MODELO:

INVENTARIO:

SOLICITANTE:

KINGFISHER FLEX

NO PORTA

711-82787
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5. FOTOGRAFÍAS ANTES DEL MANTENIMIENTO:

INVENTARIO: NO PORTA UBICACIÓN: FLUORESCENCIA

SOLICITANTE: UNIVERSIDAD SURCOLOMBIANA

EQUIPO:
SISTEMA AUTOMÁTICO PARA 
EXTRACCIÓN Y PURIFICACIÓN

MARCA: THERMO SCIENTIFIC

MODELO: KINGFISHER FLEX SERIE: 711-82787

MANTENIMIENTO DE EQUIPOS
CÓDIGO F-016

VERSIÓN 01

FECHA 30-11-2012

FECHA: 24/11/2021 CÓDIGO: US-005



A.
B.
C.
D.
E.
F.
G.
H.
I.
J.
K.
L.
M
N.

1 de 2

Se realiza actualización del firmware
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VFN 120 VFT 120 VNT 0,20 VDC

-80 -80 0
Patrón Indicador Error

Fernando Posada Hernández

Departamento de Servicio Técnico

El equipo se encuentra en optimas condiciones físicas y de 
funcionamiento, 
Se recomienda para el proximo mantenimiento realizar 
cambio de bateria de 12 vol.
Se recomienda realizar limpieza de lona cada 3 meses ubicada 
en la parte delantera inferior al frente del equipo.

5. Verificación de temperatura (°C):

El equipo se encuentra descongelado y apagado.

EQUIPO: MARCA:ULTRACONGELADOR THERMO SCIENTIFIC

1. ESTADO INICIAL DEL EQUIPO:

SERIE:

UBICACIÓN:

MODELO:

INVENTARIO:

SOLICITANTE: UNIVERSIDAD SURCOLOMBIANA

TDE50086LA

NO PORTA

1120088901200701

CONSERVACION DE 
MUESTRAS

CÓDIGO F-016
VERSIÓN 01

FECHA 30-11-2012
INFORME MANTENIMIENTO DE EQUIPOS

FECHA: 25/11/2021 CÓDIGO: US-006

Limpieza externa de tuberias,valvulas,recibidores de aceite, compresores.

2. DESCRIPCIÓN DEL MANTENIMIENTO REALIZADO:

4. OBSERVACIONES DEL MANTENIMIENTO:

Limpieza de serpentín de condensador.

Limpieza general externa del equipo.

Pruebas de funcionamiento e indicación del equipo.

Se retirar exceso de escarcha de las puerta del equipo.

Limpieza de etapa de potencia con limpiador electrónico.

Revisión y limpieza de tarjetas electrónicas del equipo.

Revisión y limpieza de ventilador de condensador.

Verificación de componentes eléctricos y consumo de corriente de compresores de alta y baja.

Verificación de empaque y hermeticidad de la puerta.

Conexión y puesta en marcha del equipo post mantenimiento.
N.A.

Se realiza instalación de kit de optimización de aire en el condensador.

Se realiza ajuste de la puerta.
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INFORME MANTENIMIENTO DE EQUIPOS
CÓDIGO F-016

VERSIÓN 01

FECHA 30-11-2012

FECHA: 25/11/2021 CÓDIGO: US-006

EQUIPO: ULTRACONGELADOR MARCA: THERMO SCIENTIFIC

MODELO: TDE50086LA SERIE: 1120088901200701
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4.IMAGENES DEL EQUIPO:

INVENTARIO: NO PORTA UBICACIÓN: CONSERVACION DE MUESTRAS

SOLICITANTE: UNIVERSIDAD SURCOLOMBIANA



  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

ANEXO  5.  
  














