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Resumen

Objetivo. Describir la evidencia sobre la presencia e infecti-
vidad de SARS-CoV-2 y otros coronavirus en aguas residuales
y su potencial uso como herramienta de vigilancia epidemio-
l6gica. Material y métodos. Busqueda de publicaciones
en PubMed y medRxiv desde enero 2003 hasta el 8 de junio
de 2020 de acuerdo con la guia de revisiones rapidas de
Cochrane. Resultados. Se incluyeron 29 publicaciones.
El ARN de SARS-CoV-2 no infectivo se encontré en agua
residual hospitalaria, agua residual cruda, tratada y lodos de
plantas de tratamiento. Los niveles cuantitativos de ARN viral
en agua residual presentan relacion con el nimero de casos
de Covid-19.SARS-CoV-1 y otros coronavirus permanecieron
infectivos en agua residual cruda hasta por dos dias. Con-
clusiones. Hasta esta revision no existe evidencia sobre la
presencia de virus infectivos de SARS-CoV-2 en agua residual
cruda o tratada. La cuantificacion de ARN de SARS-CoV-2 en
agua residual es Util para la vigilancia epidemioldgica.
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Abstract

Objective. To describe the current evidence on the pre-
sence and infectivity of SARS-CoV-2 and other coronaviruses
in wastewater; and its potential use as an epidemiological
surveillance tool. Materials and methods. A search was
performed in PubMed and medRxiv databases from January
2003 to June 8,2020 according to the Cochrane Rapid Review
Guide. Results. Twenty-nine publications were included.
Non-infective RNA of SARS-CoV-2 has been detected in
hospital sewage; raw and treated wastewater, and primary
sludges from sewage treatment plants. Quantitative levels
of viral RNA in wastewater are related with the number of
Covid- 19 cases.SARS-CoV-| and other coronaviruses remai-
ned infective in wastewater up to two days. Conclusions.
Currently, there is no evidence of the presence of infective
SARS-CoV-2 in wastewater and its inactivation through
treatment/disinfection has been proven. Quantification of
SARS-CoV-2 RNA in wastewater can be a useful epidemio-
logical surveillance tool.
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ARTICULO DE REVISION

Cruz-Cruz C y col.

I brote de Covid-19, causado por el nuevo coronavi-

rus SARS-CoV-2, inici6 a finales de 2019 en Wuhan,
China, y se ha diseminado a 203 paises mds. El 11 de
marzo de 2020 la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) lo declar6 pandemia después de la evaluacion de
sunivel de propagacién y gravedad.'? Varios paises han
implementado medidas de mitigacién de la transmision
sin precedentes, incluyendo a México, que reporté el
primer caso confirmado por Covid-19 el 28 de febrero
de 2020, con un franco ascenso en el nimero de casos
en los ultimos meses.?

La via respiratoria y el contacto directo son los
principales vehiculos de transmisién de SARS-CoV-2.4
Ademds, hay evidencia de que el virus se excreta a través
de las heces de personas sintométicas, asintomaticas, y
recuperadas.”® Entre 29 y 53% de las personas sintomd-
ticas excretan material genético (ARN) de SARS-CoV-2
por via fecal con una carga viral entre 550 y 1.21 x 10°
copias/mL.”!° A la fecha no se ha comprobado la trans-
mision fecal-oral de SARS-CoV-2; sin embargo, durante
la epidemia de SARS-CoV-1 en 2003 se evidencié que
los aerosoles generados desde las aguas residuales
fueron una fuente de exposicién a SARS-CoV-1.1"12Por
lo tanto, el estudio de la presencia de SARS-CoV-2 en
aguas residuales es una tarea necesaria, sobre todo en
paises en donde son reutilizadas.

En México, el uso de agua residual tratada es incen-
tivada en el sector agricola.’!* Estados como Hidalgo,
Chihuahua, Puebla, Morelos, Michoacdn, Tamaulipas,
Aguascalientes y Durango utilizan aguas residuales
tratadas o mezcladas en sus actividades agricolas en al
menos un distrito de riego, contabilizando un total de
14 de 86 distritos de riego en México, siendo los mds
importantes los distritos en el Valle del Mezquital en
Hidalgo.">!” Durante 2017, en México, 63% del caudal
de las aguas residuales fue captado por el sistema de
alcantarillado. Se estima que del total de caudal colec-
tado, s6lo 57% es tratado en Plantas de Tratamiento de
Agua Residual (PTAR). Del total de PTAR instaladas
en el pafs, solamente 3.4% realiza tratamiento terciario
disefiado para remover bacterias y virus de las aguas
residuales.'®

La excrecién de SARS-CoV-2 por via fecal y la evi-
dencia previa con SARS-CoV-1 sugieren que el nuevo
coronavirus podria estar presente en aguas residuales
con cierto nivel de infectividad y se ha hipotetizado su
posible transmision fecal-oral. Asf, surgen las preguntas
para la presente revision: jlas aguas residuales repre-
sentan un vehiculo potencial para la transmisién del co-
ronavirus SARS-CoV-2? y ;la presencia de SARS-CoV-2
en aguas residuales tiene utilidad para la vigilancia
epidemioldgica? Por lo tanto, resulta necesario recabar
informacién y comunicar sobre la presencia e infectivi-

1o

dad de coronavirus en aguas residuales. Los objetivos
de la presente revision son describir la evidencia sobre
la presencia e infectividad de SARS-CoV-2 y otros co-
ronavirus en aguas residuales, y su uso potencial como
herramienta de vigilancia epidemiolégica.

Material y métodos

La presente revision se realiz6 acorde con los lineamien-
tos de la metodologia de revisiones rdpidas Cochrane
modificada.” La pregunta de investigaci6n fue definida
por el grupo de trabajo multidisciplinario del Instituto
Nacional de Salud Publica (INSP). La estrategia de
busqueda incluy6 14 términos relacionados con la in-
feccion por el nuevo coronavirus SARS-CoV-2 y otros
coronavirus, y seis términos para identificar la fuente de
contaminacién en agua limpia y agua residual (cuadroI).

Asimismo, se incluyeron estudios epidemiolégi-
cos, experimentales y/o ambientales, que analizaron
la presencia y/o infectividad de SARS-CoV-2 y otros
coronavirus en muestras de agua residual, publicados
en inglés, desde el 1 de enero de 2003 hasta el 8 de
junio de 2020. Se utiliz6 el buscador PubMed para in-
cluir manuscritos revisados por pares y medRxiv para
preprints. Los titulos y resiimenes fueron revisados por
pares. Posteriormente, los manuscritos incluidos fueron
revisados en su version extensa por pares entre los siete
investigadores. Asimismo, el grupo de investigacién
definié el formato estandarizado de la informacién a
extraer de cada estudio.

Resultados

Labtsqueda realizada en Pubmed y medRxiv emiti6
2 481 publicaciones, las cuales fueron revisadas por
titulo y resumen, posterior a esta revisién, 74 ma-
nuscritos fueron considerados para ser revisados en
extenso, de los cuales se excluyeron cuatro publica-

Cuadro |
TERMINOS DE BUSQUEDA. MExico, 2020

(“2019nCoV”’[All Fields] OR“2019 novel coronavirus”[All Fields] OR
“COVID |9”[All Fields] OR“New coronavirus”[All Fields] OR “novel
coronavirus”[All Fields] OR“SARS CoV-2"[All Fields] OR“SARS”[AIl
Fields] OR “MERS”[All Fields] OR “Faecal-oral-transmission”[All
Fields] OR (Wuhan[All Fields] AND (*“coronavirus”[MeSH Terms]
OR *“coronavirus”[All Fields])) OR “SARS-CoV”[All Fields] OR
“MERS-CoV”’[All Fields] OR “Coronaviruses”[All Fields] OR “se-
vere acute respiratory syndrome coronavirus 2”[All Fields]) AND
(“Wastewater”[All Fields] OR “Water”[All Fields] OR “Potable
water reuse”[All Fields] OR “Sewage”[All Fields] OR ((*“waste
water”[MeSH Terms] OR (“waste”[All Fields] AND “water”[All
Fields]) OR “waste water”[All Fields]) AND reuse[All Fields])) AND
(“2003/01/01”[PDAT] :2020/04/15”[PDAT])
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ciones en mandarin, 11 cartas al editor u opiniones,
un documento que no se encontrd en extenso, 14

Buasqueda en Pubmed
y medRxiv
n= 1248l

articulos que no evaluaron muestras de agua, nueve
articulos que eran revisiones narrativas, cinco estaban
duplicados y un articulo sobre evaluacién del riesgo
microbiano cuantitativo. Al finalizar la bisqueda y
seleccion, 29 documentos fueron sometidos al proceso
de extraccién de la informacién (figura 1) y se enlistan
en el cuadro II. La version extendida del cuadro Il se
encuentra disponible en linea.?

Los articulos revisados fueron clasificados por el
tipo de virus estudiado y su disefio: 20 publicaciones
fueron estudios de monitoreo ambiental del virus
SARS-CoV-2, en su mayoria preprints, dos estudios
experimentales y tres reportes de monitoreo ambiental
del virus SARS-CoV-1 y cuatro estudios de abordaje

Primer autor
y afio

Wang | 2020

> Exclusion por titulo y resumen
n= 2407

A 4

Revision en extenso

Idioma en mandarin n= 4

n=74 Cartas al editor u opinién n= ||

No se encontré en extenso n= |
» No se evaluaron muestras de agua n= 14
Revisiones narrativas n= 9

Extraccion de
informacion

Duplicados n=5
Evaluacion del riesgo microbiano
cuantitativo n= |

n=29

FiGURA |. FLUJOGRAMA DE SELECCION DE ARTICULOS.
MExico, 2020

Cuadro Il

ARTiCULOS INCLUIDOS EN LA REVISION RAPIDA. MExico, 2020

Estudios de SARS-CoV-2.Vigilancia epidemiologica de SARS-CoV-2 basada en aguas residuales

Sitio de estudio

China Hospital

de la Universidad
Zhejiang

19 al 24 de febrero
de 2020

Tipo de estudio y
método de andlisis

Estudio de moni-
toreo bioldgico y
ambiental
Presencia e infec-
tividad RT-PCR y
cultivo celular

Tipo de muestras
analizadas

33 muestras de
pacientes, 36 mues-
tras de superficies
de objetos y 5
muestras de agua
residual con proba-
ble SARS-CoV-2

Resultados principales

EIARN del SARS-CoV-2 se detect6 en agua residual no
tratada, en el intervalo de Ct de 29-32,y sélo una muestra
débilmente positiva con un Ct de 33 después del primer
proceso de desinfeccion. Todas las muestras fueron negativas
al finalizar el proceso de desinfeccion. El cultivo celular no
detect6 virus infectivo.

Estudio de monito-

2 muestras instan-

PTAR de Bozeman, reo ambiental taneas y 5 muestras  En todas las muestras se detectd ARN del SARS-CoV-2. La
Nemundryi A Montana (USA) Presencia y cuantifi- compuestas de concentracion del virus estuvo entre 500 y | 500 copias/L
2020% 23 de marzo al 8 de  cacion de ARN por 24 horas de agua a la mitad del periodo estudiado y disminuy6 abajo de 500
abril de 2020 RT-gPCR residual cruda de la  copias/L al final del periodo de estudio.
PTAR municipal
Las muestras de febrero fueron negativas. En marzo, 5 de 8
TP e o demor s sk ke daspur) A
les y aeropuerto. reo ambiental 24 muestras yendo el aeropu,erto) Al comparar estos resEItados con los
3 ; .
Medema G 2020 Holanda Presencia glel compuestas flujo casos confirmados ajustados por el tamafio de la poblacion
5 al 7 de febrero ARN del virus por : ) o .
dependiente de 24h  en las mismas fechas, indican que el virus se puede detectar
y4al5yI5de RT-PCR . . .
en agua residual algunos dias antes de que se empiece a
marzo de 2020 - .
reportar la confirmacion de casos (ciudad Amersfoort) o
cuando la prevalencia es baja.
Estudio de monito-
PTAR de Massachu-  reo ambiental 10 muestras com- Todas las muestras de marzo fueron positivas y presentaron
Wu F 2020% setts, USA Presencia y cuantifi- uestas de 24 horas |" titulo viral estimado entre 10-230 copias/mL y Ct prome-
Preprint 18 al 25 de marzo cacion del ARN por 5 idual dio por debajo de 40 ciclos (34-39). Las muestras colectadas
de 2020 RT-gPCR © agua residua en enero fueron negativas.
Estudio de monito- 23/23 muestras de agua residual cruda y 6/8 muestras de
3 PTAR de Paris ) 23 muestras de agua tratada fueron positivas a ARN de SARS-CoV-2.A princi-
23 . reo ambiental . > . . A
Waurtzer S 20202 Francia ; . agua residual cruda,  pios de marzo, los titulos virales se encontraron entre 1074 a
: Presencia y cuantifi- N . ; . .
Preprint 5 de marzo al 7 de cacion del ARN por 8 muestras de agua 1075 copias/L, mientras que en abril los titulos aumentaron a
abril de 2020 P residual tratada 1076-10"7 copias/L. Las aguas tratadas presentaron una carga

RT-qPCR

viral 100 veces menor.
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Cruz-Cruz C y col.

3 PTAR de Paris
Francia

Estudio de monito-
reo ambiental

Alrededor de 30

Todas las muestras de agua residual fueron positivas a
SARS-CoV-2.El 5 de marzo se cuantificé un titulo de 5.104
copias/L, al inicio de la epidemia. El titulo aumento en 2-log

3 ; ;
Warezer $ 20206 5 de marzo al 23 de Pre-slenjal);\%zngf‘:- mu%strzlas dedagua con un crecimiento exponencial hasta 3.10%6 copias/L el 9 de
abril de 2020 ‘c/?:L::n o: RT PCI: residual cruda abril. Posteriormente se observé una disminucion de |-log
P q en promedio.
El 12 de febrero no se detectd ARN del virus. El 24 de febre-
3 PTAR Valencia Estudio de monito- 15 muestras de ro en una de las dos muestras se detecté ARN de SARS-
RandazzoW 2020%  Espafia ’ reo ambiental agua residual CoV-2, con un Ct 38 y 1075 copias/L. Entre el 9 de marzo y
12 de febrero al 14 Presencia y cuantifi- cruday 9 muestras |4 de abril se detecté SARS-CoV-2 en 12/12 muestras con
de abril de 2020 cacion de ARN por  en agua residual Ct entre 34 y 38 correspondiente a un rango de copias entre
RT-qPCR tratada 1075 y 1076 copias/L. Durante abril, 9/9 muestras de agua
residual tratada fueron negativas.
83% (35/42) de las muestras de agua residual cruda de las
42 muestras de PTAR resultaron positivas a SARS-CoV-2. El 1% (2/18) de
Estudio de monito- influente de PTAR  muestras de agua residual con tratamiento secundario y 0%
6 PTAR Murcia, reo ambiental y 18 muestras de (0/12) de agua residual con tratamiento terciario fueron
R 4 Espafa . . efluente con trata-  positivas.
andazzo W 2020 Presencia y cuantifi- . ) o .
12 de marzo al 14 cacion del ARN del ~ Miento secundario  12% de muestras de agua residual cruda presentaron Ct
de abril de 2020 . RTPCR 7 12 de efluente entre 37,40 y 29% de muestras de influente un Ct de 34-37.
virus por -q con tratamiento En promedio se encontraron titulos de ARN de SARS-CoV-2
terciario en agua residual de 105 copias/L. Una muestra de efluente
tuvo un titulo de 1075 copias/L.
27% (21/78) de las muestras de |3 distritos resultaron
PTAR de 38 Estudio de monito- 78 muestras de positivas a RNA de SARS-CoV-2; 30% (6/20) de las muestras
Sharif S 2020% distritos de Pakistan reo ambiental agua residual no colectadas en |7 distritos entre el 20 de marzo y 9 de abril
Preprint entre 20 de marzo  Presencia del tratada (una mues-  fueron positivas a ARN de SARS-CoV-2, de las cuales 4

y 28 de abril de
2020

ARN del virus por
RT-PCR

tra de IL en el pico
matutino de flujo)

tuvieron valores de Ct entre 32-38;y 2 un Ct entre 36-38;
24% (14/56) de las muestras colectadas entre 6 y 28 de abril
fueron positivas a RNA de SARS-CoV-2.

Haramoto E 2020%

PTAR de Yamanashi
Japon, entre 17 de
marzoy el 7 de
mayo de 2020

Estudio de monito-
reo ambiental
Presencia y cuantifi-
cacion de ARN por
RT-gPCR

5 muestras de agua
residual cruda y

5 en tratamiento
secundario previo
a cloracion desde
PTAR;y 3 muestras
de agua de rio

EIARN de SARS-CoV-2 fue detectado en 20% (1/5) de las
muestras de agua residual con tratamiento secundario, su
valor de Ct de 39.96 equivalente a 2.4 x 10”3 copias/L. El
ARN de SARS-CoV-2 no fue detectado en las muestras de
influente ni en las muestras de rio.

PTAR y estacion de
bombeo del Sureste
de Queensland

Estudio de monito-
reo ambiental

| muestra de una
estacion de bom-
beo y 8 muestras

22.2% (2/9) de las muestras colectadas en la PTAR B fueron
positivas a ARN de SARS-CoV-2,y ninguna de la PTARAy la
estacion de bombeo.

Los valores de Ct para las muestras de las PTARA 'y B

Ahmed W 2020% Australia, entre 23 Pre'slencia y cuantifi- desde dos PTAR (A estuvieron entre 37.5-39 equivalentes a 12y 1.9 copias/100
de febrero y 7 de cacion del ARN del y B) del sureste de ml, respectivamente. ) . o
abril de 2020 virus por RT-qPCR Queensland La prevalencia mediana estimada de Covid- 19 fue de 0.096%
(0.064,0.142%) en el area de estudio durante los 6 dias de
monitoreo.
12 muestras de
PTAR de Mildn y Estudio de monito-  influentes de aguas ~ Deteccion de fragmen_tos de ARN del SARS-CoV-2 en agua
La Rosa G Roma: Italia. Entre reo ambiental residuales de PTAR  residual de Italia. Disefio de un nuevo ensayo de PCR anidado
2020 febrer:o y al;ril de Presencia del de Milan (circula- especifico para SARS-CoV-2, (til para fines de deteccion. No

2020

ARN del virus por
RT-PCR

cion epidémica alta)
y Roma (circulacion
epidémica baja)

se obtuvieron resultados positivos mediante RT-qPCR en
tiempo real.

Bar-Or 1 2020%
Preprint

PTAR de Israel. Red
de drenaje enTel
Aviv, un hospital
Covid-19 y un sitio
de confinamiento.
10 de marzo al 24
de abril de 2020

Estudio de monito-
reo ambiental
Presencia del ARN
por RT-PCR

26 muestras
compuestas de 24
horas

En 10/ 26 muestras de agua residual cruda de Israel se de-
tectd ARN de SARS-CoV-2. La concentracion del ARN viral
Ct de 33 a 37 en la ciudad de Bnei Brak correlacion6 con

el niimero de casos confirmados. Los cambios en el tiempo
detectados en las PTAR de Jerusalén con un Ct de 38 el 30
de marzo y un Ct de 35y 37 el 21 de abril reflejan cambios
en la dindmica de la infeccion en esta ciudad. En las muestras
de PTAR de Beer Sheva y Haifa (ciudades con pocos casos de
Covid-19) no se detectd ARN viral (Ct >40). Las muestras de
sitios de confinamiento fueron positivas (Ct entre 33-38 en
el mes de abril).
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Kocamemi BA

PTAR de Estambul,

Estudio de monito-
reo ambiental

2 muestras de lodos

Se detecto el genoma de SARS-CoV-2 en todas las muestras.

2020%7 Turquia Presencia y cuan- primarios y 7 de Las copias genomicas de SARS-CoV-2 se detectaron en un
Preprint 7 de mayo de 2020 tificacion del ARN  lodos activados intervalo de 1.7 x10"4 a 4.02 x10"4 copias/L.
viral por RT-qPCR
ARN de SARS-CoV-2 se detectd en agua con tratamiento
primario (entre 7,5 y 15 copias/mL) pero no en agua con
tratamiento secundario. EI ARN de SARS-CoV-2 se detectd
PTAR Ourense Estudio de monito- en el decantador primario (10-40 copias/mL) y sélo se
Balboa 2020% Espafia reo ambiental |5 muestras de detect6 en una ocasion en el lodo bioldgico (7,5-10 copias/
Preprint 5 de marzo al 23 de Presencia y cuantifi- aguay 35 muestras  mL),lo que sugiere que las particulas del virus tienen una
abril de 2020 cacion de ARN viral  de lodo mayor afinidad por el lodo. No se detecté material genético
por RT-gPCR SARS-CoV-2 en el efluente de agua.Valores Ct: agua residual
cruda entre 33.61 y 39.6.Tratamiento primario entre 34.09
y 37.68. Lodos del tratamiento primario entre 33.41 y 39.88.
Mezclado de lodos espesado entre 33.79 y 39.03.
PTAR de New Estudio de monito-  Muestras diarias EIARN viral de SARS-CoV-2 fue detectable en todas las
Peccia | 2020°! Haven, Connecticut  reo ambiental de lodo primario muestras entrel.7 x 103 a 4.6 x 105 copias/mL-1.La
EUA. Del 19 de Presencia y cuan- de la instalacion concentracion mas baja correspondio a un Ct de 38,75.En

marzo al | de mayo
de 2020

tificacion del ARN
viral por RT-qPCR

de tratamiento de
aguas residuales

general, 96.5% de todos los valores de Ct fueron inferiores a
38y los valores entre 38 y 40 se informaron como positivos.

Green H 2020%
Preprint

PTAR, planta de
bombeo, intercep-
tor en Nueva York,
6y 13 de mayo de
2020

Estudio de monito-
reo ambiental
Presencia y cuan-
tificacion del ARN
viral por RT-qPCR

I'l muestras
enmayo 6y |1
muestras en mayo
I3 de agua residual
en plantas de
tratamiento de agua
residual en inter-
ceptor, planta de
bombeo y PTAR

Mayo 6:7/11.Tres muestras abajo del limite de cuantificacion.

Positivas en un rango de 1.51 x10* a [.12 x10"2 copias/mL.
Mayo 13: 11/11.Tres muestras abajo del limite de cuantifi-
cacion. Positivas en un rango de 7.50 x1070 a, 6.92 x 071
copias/mL. Con una media de copias por litro: 42.7. La razén
SARS-CoV-2: crRAssphage se correlacioné con la incidencia
acumulada por codigo postal.

Zhang D 20207
Preprint

China: Hospitales
Jinyitan, Huoshen-
shan, and Wichang
Fangcang. Marzo-
abril 2020

Estudio de monito-
reo ambiental
Presencia y cuan-
tificacion del ARN
viral por RT-qPCR

73 muestras: 28
agua, |6 aerosoles,
15 suelo, 14 superfi-
cie de paredes

Jiyintan: Tanque de ajuste: 255 copias/L, en efluentes no se
detectd. Houshenshan:Agua cruda del tanque de ajuste: 633
copias/L, ocasional en reactor de lecho movil con biofilm
(505 copias/L) y tanque de sedimentacion (2 208 copias/L).
Sin deteccion en el agua de efluente posterior a desinfec-
cion.Wuchang Fangcangl: 557 a 18 744 copias/L en tanques
sépticos desinfectados con 800 mg/L NaClO y no detectado
a concentracion de 6 700 mg/L.

Kocamemi BA
202077
Preprint

PTAR y alcantarillas
Estambul, Turquia,
21y 25 de abril de
2020

Estudio de monito-
reo ambiental
Presencia y cuan-
tificacion del ARN
viral por RT-qPCR

Muestras compues-
tas de 24 horas de
aguas residuales
influentes de 7
PTAR y muestras
compuestas de

24 horas de dos
alcantarillas

Muestras 5/7 PTAR y dos muestras de alcantarilla fueron po-
sitivas a SARS-CoV-2. La cuantificacion de ARN estuvo entre
103 a 104 copias/mL y Ct entre 37 y 39.En las alcantarillas
la concentracion fue de 4.49 x1074 (Ct=35.91) y 9.33 x10"4
(Ct=34.7). Se encontré mayor concentracion del virus en
alcantarillas cercanas a hospitales.

Rimoldi SG 20202

3 PTAR y 2 sitios
en rios Milan, Italia,
14y 22 de abril de
2020

Estudio de monito-
reo ambiental
Presencia del ARN
del virus por RT-
PCR, Infectividad
del virus por medio
de cultivo celular
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Muestras instanta-
neas de influente y
efluente de 3 PTAR
y 2 sitios en rios
tomadas en dos
fechas diferentes

a la misma hora
simultaneamente en
todos los sitios

Las muestras de influentes (4/4) de PTAR fueron positivas, y
las muestras de efluente de PTAR de tratamiento tercia-
rio (2/2) fueron negativas para el ARN del virus. El virus

se encontro en rios, probablemente debido a “sobreflujo
combinado de drenaje”. No detectaron virus infectivos en
ninguna muestra.

(continta...

<
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Estudios de SARS-CoV-1

Estudio experi-

Muestras biologicas (suero,
esputo, orina, heces) y
ambientales (madera, vidrio,
mosaico, metal, tela, papel,
plastico, agua, suelo) fueron

En agua y suelo se encontré una infectividad
persistente hasta 60 h después de la inoculacion, la
cual disminuy6 después de 72 hy a las 120 h ya no

Duan SM Beijing China No mental : lad ) q 5. Los virus f bl
20034 indicado Infectividad de inoculadas con coronavi- se detecto. Los virus fueron estables a temperaturas
CoV-P9 rus CoV-P9. El periodo de bajas (4°) y ambiente (20 y 37°C); e inactivados a
ensayo fue de 120 horas con  temperaturas mayores de 50°C y con luz UV por
sometimiento a distintos 60 min.
periodos de temperatura y
radiacion UV
La cepa BJOI de SARS-CoV
. . fue mocglada en muestras de SARS-CoV mostré una infectividad persistente en
Estudio experi- agua residual de hospital y ) o L
mental viviendas; muestras de agua agua residual hospitalaria, doméstica, y agua de la
. Presencia e infecti-  potable del grifo; y muestras llave duran'te 2 d:as 220°Cy en muestras similares
Wang XW 200522 Beijing, China 2003 hasta 14 dias 2 4°C
’ vidad de SARS-CoV  de heces y orina SARS-CoV fue i " d d .
or RT-PCR y El ensayo evalué a condicio- -CoV fue inactivado en muestras de agua resi-
E ltivo celular nes de 4 y 20°C v uso de dual después de 30 min de exponerse a solucion de
uitive celu ceny 8Ly uso cloro (10 mg/L) o de diéxido de cloro (40mg/L).
desinfectantes comparando
con los controles
Estudio de monito- EI ARN del SARS-CoV se detecto en las muestras de
reo ambiental agua residual durante |4 dias a 4°C y 8 dias a 20°C.
2 hospitales Beijing, o . . No se encontré SARS-CoV infectivo en las muestras
Wang XW China I al 15 de Presencia e infecti-  Agua residual tratada con de agua residual tratada con cloro de los dos
2005b* T vidad de SARS-CoV  cloro de 2.10 muestras 8 o . )
junio de 2003 or REPCR hospitales que recibian pacientes con SARS. El virus
Eultivo celula):' permanecié infectivo mas de 14 dias a 4°C en agua
residual sin tratamiento, y solo 2 dias a 20°C.
Estudio de monito- A ) EI ARN de SARS-CoV se identific en agua residual
) gua residual no tratada, d desinfeccion. Tras la desinfeceion. el ARN
2 hospitales Beijing reo ambiental excepto por desinfeccion antes de su desinfeccion. Tras la desinfeccién, el A
Wang XW China |1 al 15 iunio Presencia e infecti- con cloro. de 2 hospitales de SARS-CoV fue detectado en muestras de 3 dias
2005c* ! vidad de SARS-CoV L g en un hospital. EIARN fue detectado en agua resi-
de 2004 de Beijing. Se analizaron 10 p - L
por RT-PCR y muestras dual durante 8 dias, y el virus estaba inactivo. No se
cultivo celular detectd virus SARS-CoV infectivo en agua residual.
Estudio de moni-
toreo biologico y 2l Se detecto la presencia de SARS-CoV en agua re-
: muestras de heces y ) h
. ambiental . sidual cruda y en algunas muestras de agua residual
Wang XW 2 hospitales Beijing P ia e infecti orina. |0 muestras de agua desinfectad |
2005d% China 2003 resencia e Infectl- - esidual antes y después de esinfectadas con cloro.
vidad de SARS-CoV ser desinfectada con cloro No se encontré evidencia de virus infectivos en
por RT-PCR y muestras de agua residual.
cultivo celular
Estudios experimentales de otros coronavirus
Muestras de agua de la llave
filtrada, no filtrada, de agua
residual cruda y tratada El tiempo de supervivencia de los coronavirus fue
Estudio experi- colectada inoculada con menor que los poliovirus. La inactivacion de los
Arizona USA mental P coronavirus FIPV (virus de virus fue mayor a mayor temperatura.A temperatura
Gundy PM 2009 No indicado Infectividad por peritonitis infecciosa felina), ~ ambiente se requieren 10 dias para que se elimine la

cultivo celular

coronavirus humano 229E

(HCoV) y poliovirus | (PVI).

Ensayo con duracion de 21
dias a temperaturas de 4
y 23°C

infectividad de los coronavirus, mientras que a 4°C
este tiempo sube a mas de 100 dias. Los coronavirus
se inactivan en agua residual en 2 a 4 dias.

Carolina del Norte,

Estudio experi-
mental

Los coronavirus de la
gastroenteritis transmisible
(TGEV) y de hepatitis muri-

na (MHV) fueron inoculados

en muestras de agua grado

Los virus estudiados permanecieron infecciosos en
agua de grado reactivo, agua ambiental natural y agua
residual, durante periodos de semanas. Esta supervi-

Casanova L 20097  USA - . vencia a largo plazo se observo a 4y 25°C. El titulo
- Infectividad por reactivo, agua de lago y L : A
No indicado . . de virus infeccioso disminuyé mas rapidamente a 25
cultivo celular agua residual de una planta o ) VRN
de tratamiento. El periodo que a 4°C. El virus se inactivd mas rapido en agua
] p residual que en agua grado reactivo.
de ensayo fue de 49 dias a
temperaturas de 4y 25°C
(continta...)
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Estudio experi-
mental

Hojas de lechuga se ino-
cularon con el coronavirus
bovino 88 en medio de culti-

En lechugas se detecto ARN viral hasta 30 dias des-
pués de refrigeracion. La cantidad de ARN detectada
fue menor en muestras expuestas a una suspension
fecal de mayor concentracion. Suspensiones fecales

I USA Presencia e infecti- ) . ; ) . .
Mullis L 2012 No indicado vidad por REPCR vo o suspensiones fecales de  mas concentradas evidenciaron menor infectividad.
cuItivcfceIuIar 7 diferente concentracion y se La suspension fecal de menor concentracion tuvo
almacenaron a 4°C durante  virus infectivos hasta el dia 12 o 14. La suspension
30 dias fecal mas concentrada tuvo virus infectivos hasta el
segundo dia de refrigeracion.
Las cepas de virus envueltos
(MHV-coronavirus y L . .
Lo . La inactivacion del coronavirus MHV fue mas
(p6-cistovirus); y virus no . .
= rapida en agua residual cruda (13 horas) que agua
envueltos (MS2-levivirus . o S
; pasteurizada (19 horas) a 25°C. La inactivacion fue
A . y T3-podovirus) fueron X o )
Estudio experi- ! mas lenta a 10°C (36 horas) en agua residual cruda
inoculados en muestras de . >
YeY Ann Arbor, USA mental asua residual cruda de PTAR Y 2842 pasteurizada (149 h). Los virus no envueltos
2016% No indicado Infectividad por g permanecieron activos mas tiempo que los envuel-

PTAR: Planta de Tratamiento de Agua Residual

cultivo celular

y posterior a su pasteu-
rizacion. Los virus fueron
inoculados en muestras de
agua residual cruda. Ensayo
de 48 horas a temperaturas
de 10y 25°C

tos, sin disminucion de infectividad durante 48 h a
10y 25°C;26% de virus envueltos se adsorben en la
fraccion sélida del agua residual comparado con 6%
de virus no envueltos.

Ct: Umbral del ciclo hace referencia al nimero de ciclos en un ensayo de RT-PCR necesario para amplificar el ARN viral para alcanzar un nivel detectable

experimental de otros coronavirus; 11 estudios utilizaron
la técnica de la reaccién en cadena de la polimerasa con
transcriptasa inversa (RT-PCR, por sus siglas en inglés)
paraidentificar el ARN del virus; 14 estudios utilizaron
una variante de esta prueba que permite amplificar
y, simultdneamente, cuantificar de forma absoluta el
producto de la amplificacion (RT-qPCR, por sus siglas
en inglés). Por otra parte, 10 estudios evaluaron la in-
fectividad de los virus mediante cultivo celular.

Estudios sobre infectividad y
deteccion de SARS-CoV-2

En primer lugar, describimos dos estudios que explora-
ron la infectividad de SARS-CoV-2 mediante cultivo en
células Vero-E6, asi como la deteccién y cuantificacion
del ARN. Un estudio realizado en China, con aguas
residuales crudas y tratadas procedentes de un hospital
que atendfa pacientes infectados, cuantificé el ARN viral
de SARS-CoV-2 y no encontré virus infectivos.?! Otro
estudio desarrollado en Italia con aguas residuales cru-
das y tratadas de tres plantas de tratamiento y muestra
de agua de dos rios de Mildn —ciudad con transmisién
epidémica alta- cuantificé el ARN viral de SARS-CoV-2
y no encontré virus infectivos.? Los datos reportados
sugieren que el nuevo coronavirus no se encuentra
infectivo en agua residual. Sin embargo, es necesario
incrementar la evidencia que permita concluir si el agua
residual es o no una via de transmision para la infeccion
con SARS-CoV-2.

salud puiblica de méxico [ vol. 63, no. 1, enero-febrero de 2021

En segundo lugar, seis estudios evaluaron la presen-
cia del ARN de SARS-CoV-2 en agua residual sometida
a tratamiento secundario y terciario de PTAR, ninguno
evalud infectividad.?* Cuatro de dichos estudios no
encontraron presencia del virus SARS-CoV-2 en las
aguas tratadas.”>*? Sin embargo, un estudio realiza-
do en Francia y otro en Murcia, Espafia reportaron la
presencia del ARN de SARS-CoV-2 en agua residual
tratada.”**El estudio de Esparia es en el que se encontrd
una concentracién 100 veces menor en las aguas trata-
das en comparaci6n con las crudas.? Esta informacién
contrapuesta sugiere la necesidad de ampliar estudios
sobre la eficiencia de los tratamientos de agua residual
convencionales que erradiquen la presencia del ARN
viral de SARS-CoV-2 en agua residual tratada, asf como
realizar estudios de infectividad en plantas que llegan
hasta el tratamiento primario de sus aguas residuales.

Vigilancia epidemiolégica de
SARS-CoV-2 basada en aguas residuales

Nueve articulos revisados por pares en China,?! Austra-
lia,”® Espafia®*? e Italia?»? Estados Unidos,**?! Jap6n,*
Holanda® y 11 reportes no revisados por pares (pre-
prints) del afio 2020, en Estado Unidos,*?* Esparia,®*
Francia,?? en Turquia,’?® China,? Israel, ¥ y Pakistdn,*
reportaron la presencia y cuantificacién del ARN de
SARS-CoV-2 mediante la técnica de RT-PCR o RT-qPCR
en muestras compuestas o instantdneas de aguas resi-
duales crudas de PTAR. El periodo en el que se realiza-
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ron los estudios oscil6 entre febrero y mayo de 2020. Los
estudios que analizaron muestras de agua residual cruda
reportaron la deteccién y cuantificacion del ARN viral
en un intervalo de 10" hasta 10° copias /L.%-28:303637,38

Un estudio realizado en Holanda fue el primero
en utilizar la deteccién del ARN de SARS-CoV-2 en
agua residual como una herramienta temprana de
vigilancia de Covid-19, evidenciando la circulacién
del virus a pesar de la baja cantidad de casos confir-
mados.* Posteriormente, Nemudryi y Wu en EUA
implementaron esta metodologfa para monitorear la
epidemia en sus ciudades y llevaron sus resultados
hasta el andlisis filogenético del virus circulante.*** Los
estudios de Haramoto en Jap6n,* Rimoldi y La Rosa
en Italia,*** y Kocamemi en Turquia®* demostraron
que el ndmero de copias estd asociado con la cantidad
de casos. Ademds, Rimoldi** reporté que el nimero
de copias de ARN viral en agua se relaciona con el
comportamiento en el niimero de casos de Covid-19.
Los estudios realizados por Medema en Holanda,*
Randazzo en Murcia y Valencia,*** y de Wurtzer en
Francia® robustecen la evidencia sobre la deteccion y
cuantificacién de SARS-CoV-2 en agua residual cruda
como herramienta para seguir el curso de la epidemia
en el tiempo y sobre la capacidad de identificar el inicio,
pico méximo y descenso de la presencia del virus en
la comunidad con dfas de anticipacién.

Finalmente, existe evidencia previa de que los virus
envueltos se absorben en la fraccién sélida de las aguas
residuales, por ello, estudios realizados por Balboa en
Esparia,® Peccia en EUA® y Kocamemi en Turquia®
exploraron el uso de lodos primarios y lodos espesados
de las PTAR para la deteccién de SARS-CoV-2. Ellos
encontraron ARN viral mds estable en un intervalo de
concentracién de 10° a 10* copias/L, observandose que
estas concentraciones siguieron las curvas epidemiol6-
gicas establecidas con el niimero de casos confirmados e
ingresos hospitalarios. Esto sugiere que laincidencia de
Covid-19 podria seguirse en muestras de lodo primario
y espesado adicional al uso de agua residual cruda, lo
cual puede ser particularmente ttil en paises donde la
capacidad de pruebas clinicas es limitada. Considerando
los hallazgos de los estudios anteriores se demuestra la
factibilidad de la deteccién y cuantificacion del ARN de
SARS-CoV-2 en agua residual cruda, enlodo primario y
espesado de PTAR y la utilizacién del monitoreo de las
aguas residuales como una herramienta adicional para
la vigilancia de la pandemia de Covid-19.

Estudios de SARS-CoV-I

Los estudios de SARS-CoV-1 se desarrollaron en el
contexto de la epidemia ocurrida en 2003. El primer
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estudio experimental con la cepa CoV-P9 evidencié su
capacidad infectiva en el agua hasta por 60 horas y su
inactivacion tras el tratamiento con radiacién ultravio-
leta y temperaturas arriba de 50°C.*! El segundo estudio
experimental demostré que la cepa BJ01 permanece
infectiva en muestras de agua potable, aguas residuales
hospitalarias y domésticas por dos dias a 20°C y hasta 14
dfas a 4°C. El tratamiento de estas muestras con solucién
clorada (10 mg/L) y di6xido de cloro (40 mg/L) por 30
minutos fue suficiente para inactivar el virus.*?

Tres estudios de monitoreo ambiental desarrollados
en hospitales con casos de SARS-CoV-1 en Beijing, China
reportaron la deteccién del ARN viral en muestras de
aguas residuales crudas por 14 dfas a 4°C y por dos
dfas a 20°C, sin virus infectivos reportados. Ademds,
en algunas muestras de aguas residuales, el ARN viral
fue detectado aun después de su tratamiento con so-
luciones cloradas.** Los resultados demuestran que
el virus SARS-CoV-1 se detecta y permanece infectivo
en agua residual entre 2 a 14 dias dependiendo de la
temperatura. Ademds, la desinfeccién es fundamental
para inactivar los coronavirus como SARS-CoV-1.

Estudios experimentales de otros
coronavirus

Los estudios experimentales se realizaron con otros coro-
navirus; virus de peritonitis infecciosa felina (FIPV), coro-
navirus humano 229E (HCoV), virus de la gastroenteritis
transmisible (TGEV), virus de hepatitis murina (MHV) y
coronavirus bovino 88 comparando en dos estudios con
otros tipos de virus como poliovirus 1 (PV1), cystovirus
(96), levivirus (MS2) y podovirus (T3). Estos estudios
demostraron la presencia e infectividad de coronavirus
en diferentes tipos de muestras de agua y alimentos.

En uno de los estudios se comparo la infectividad
de los coronavirus FIPV y HCoV con el poliovirus PV1
inoculados en muestras de aguas residuales crudas,
tratadas y en agua de la llave filtrada y sin filtrar. Los
estudios evidenciaron que los virus contenidos en mues-
tras de agua dela llave a temperatura ambiente reducen
su infectividad en un periodo de 10 dfas, en tanto que
a temperatura de refrigeracién (4°C) se requiere mds
de 100 dfas. Los coronavirus estudiados perdieron su
capacidad infectiva en un periodo de dos a tres dias en
muestras de aguas residuales crudas.* En ese mismo
sentido, los experimentos desarrollados con los corona-
virus TGEV y MHV en muestras de agua grado reactivo
y de lago, confirmaron su presencia e infectividad por
semanas, mientras que en aguas residuales, perdian su
infectividad en cuestion de dfas.”

Un estudio realizado con coronavirus bovino
evidencio la persistencia de la infectividad en hojas de
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lechuga hasta por dos semanas cuando éstas se alma-
cenaron en refrigeracién, asi como la deteccién de su
ARN hasta por 30 dfas.*

Otro estudio que compard la infectividad de virus
envueltos y no envueltos en muestras de aguas residua-
les crudas demostré que a 25°C el coronavirus MHV
(envuelto) permanece infectivo hasta por 19 horas en
agua residual cruda pasteurizada. A temperatura de
10°C los tiempos para la inactivacion se prolongaron
a 149 horas respectivamente. Los virus no envueltos
permanecieron viables, sin reduccién significativa de
su infectividad en el mismo periodo de tiempo y tem-
peraturas del estudio.”’

Los trabajos evidencian que los coronavirus perma-
necen infectivos por periodos de tiempo mds prolonga-
dos en refrigeracién y agua limpia, en comparacion con
los que se encuentran a temperatura ambiente y en agua
residual cruda.

La principal limitacién de la presente publicacién
es su cardcter de revisién rdpida, ya que, si bien com-
pila informacién relevante dado el masivo volumen de
informacién disponible sobre el tema, incluye evidencia
solamente de dos fuentes de bases de datos: Pubmed
y medRxiv. Esta tdltima, si bien incluye documentos
cientificos relevantes, son publicaciones que atin se
encuentran en proceso de revisién por pares.

Conclusiones

La evidencia hasta ahora reportada sugiere que el virus
infectivo de SARS-CoV-2 no se encuentra en aguas resi-
duales crudas, tratadas, ni en agua de rfo, por lo que esta
ruta de exposicién no es significativa para la transmisién
del nuevo coronavirus. Sin embargo, la evidencia encon-
trada desde SARS-CoV-1y otros coronavirus abona a la
presencia del virus infectivo por un periodo prolongado
en muestras de agua limpia, en refrigeracion y en agua
residual cruda hasta por dos dias. Por lo que es impor-
tante incentivar el tratamiento y desinfeccién del agua
residual, especialmente en las aguas procedentes de
focos de contagio como los hospitales y agua residual
doméstica. Los reportes revisados evidenciaron que la
identificaciéon del nuevo coronavirus en aguas residuales
crudas, lodos primarios y espesados hace factible utili-
zar su presencia y cuantificacion como herramienta de
vigilancia epidemiolégica de la pandemia de Covid-19.

Los hallazgos encontrados en la presente revisién
sugieren que en México es necesario realizar monitoreos
delas PTAR para conocer si el SARS-CoV-2 estd presen-
te, es infectivo y si es eliminado bajo los tratamientos
convencionales. Se recomienda atender la vigilancia del
agua residual desde distintas fuentes como: drenajes
abiertos con uso agricola, cuerpos de agua que reciben
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aguas residuales sin tratar y tratadas, agua desbordada
desde el sistema de alcantarillado, asi como vigilar el
manejo de los lodos primarios y espesados procedentes
de plantas de tratamiento, como potenciales muestras
para la deteccién temprana del SARS-CoV-2. Otra
recomendacién especial es el establecimiento de un
sistema de vigilancia epidemioldgica basado en aguas
residuales para detectar y cuantificar el ARN viral y
emplearlo como una herramienta para detectar cambios
en la dindmica de la infeccién por SARS-CoV-2 a nivel
poblacional.®

Declaracion de conflicto de intereses. Los autores declararon no tener conflicto
de intereses.
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