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Reinfection by SARS-CoV-2 in Venezuela: Clinical-epidemiological analysis
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RESUMEN

Introduccion: La pandemia COVID-19 hainfectado a
millones de personas entodo el mundoy muchos paises
han estado sufriendo por el gran niimero de fallecidos.
Reconocer la capacidad del SARS-CoV-2 para mutar
envariantes distintas como virus del ARN e investigar
su potencial para causar reinfeccion es importante
para las futuras directrices de politica sanitaria.
Se penso que los individuos que se recuperaban de
COVID-19, generaban una respuesta inmune robusta
v desarrollan inmunidad protectora; sin embargo,
desde el primer caso de reinfeccion documentada de
COVID-19 en agosto de 2020, se presentaron mds
casos. Sereporta una serie de 15 pacientes evaluados
enla consulta externa, en quienes se documento desde
el punto de vista epidemiologico, clinicoy paraclinico
una primoinfeccion por SARS-CoV-2.

Resultados: Las edades de los pacientes se
encontraban entre 35y 54 aiios (66 %), 73 % procedian
del Distrito Capital y la gran Caracas, el principal
mecanismo de contagio fue por reunion familiar (46 %).
El cuadro clinico predominante fue: tos secal/cefalea
66 %, disnea 60 %, congestion nasal/anosmia 53,5 %,
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escalofrios/sudoracion 46,6 % y fiebre/tos hiumeda/
dolor tordcico 33,3 %. Ninguno presento saturacion
de oxigeno inferior a 97 %. Al examen clinico se
encontro congestion faringeal/crepitantes en campos
pulmonares 53,3 % yroncus. 26,6 %. Los resultados de
laboratorio estuvieron caracterizados por la presencia
de linfopenia y elevacion de los reactantes de fase
rdpida (VSG, PCR, LDH, Dimero D y Ferritina) sin
afectacion de las enzimas hepdticas (SGOT/SGTP).
Las pruebas inmunologicas fueron positivas en todos
los casos 'y el 100 % de los pacientes tuvieron alguna
anormalidad enlaradiologiay/o tomografia de torax.
53,3 % recibio a los 6 meses de la primoinfeccion, la
primera dosis de la vacuna Sputnik V. En el 100 % de
la serie se demostro una reinfeccion por SARS-CoV-2
a los 201 dia sen promedio, y se empleo la misma
metodologia diagnostica.

Discusion: El mecanismo de contagio fue similar
al de la primera infeccion. Fue caracteristico de
la reinfeccion en los pacientes vacunados menor
duracion del cuadro clinico (7 dias frente a los 10 de
la primoinfeccion). La sintomatologia predominante
fue tos seca y rinorrea (100 %), sin cambios en los
hallazgos del examen fisico. Se observé una mayor
elevaciondetodas las pruebas de laboratorio, asi como
nuevas lesiones radiologicas, con un comportamiento
mds benigno de la enfermedad.

Palabras clave: COVID-19, reinfeccion por SARS-
CoV-2, pandemia por COVID-19, Venezuela.

SUMMARY

Introduction: The COVID-19 pandemic has infected
millions of people worldwide and many countries
have been suffering from a large number of deaths.
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REINFECCION POR SARS-CoV-2 EN VENEZUELA

Recognizing the ability of SARS-CoV-2 to mutate into
distinct variants as RNA viruses and investigating its
potential to cause reinfection is important for future
health policy guidelines. Individuals who recovered
from COVID-19 were thought to generate a robust
immune response and develop protective immunity;
however, since the first documented case of COVID-19
reinfection in August 2020, more cases occurred.
We report a series of 15 patients evaluated in the
outpatient clinic in whom epidemiological, clinical,
and paraclinical documentation of a SARS-CoV2
primoinfection was documented.

Results: Patients were aged between 35 and 54 years
(66 %), 73 % came from the Capital District and
greater Caracas, the main mechanism of infection
was through family reunion (46 %). The predominant
clinical symptoms were dry cough/cephalalgia 66 %,
dyspnea 60 %, nasal congestion/anosmia 53.5 %,
chills/sweating 46.6 % and fever/moist cough/chest
pain 33.3 %. None had oxygen saturation below
97 %. Clinical examination showed pharyngeal
congestion/crepitant lung fields 53.3 % and rhonchi.
26.6 %. Laboratory findings were characterized by
the presence of lymphopenia and elevated rapid phase
reactants (ESR, CRP, LDH, D-dimer, and Ferritin)
without liver enzyme involvement (SGOT/SGTP).
Immunological tests were positive in all cases and
100 % of patients had some abnormality in radiology
and/or chest CT. 53.3 % received the first dose of
Sputnik V vaccine 6 months after primary infection.
In 100 % of the series, reinfection with SARS-CoV-2
was demonstrated at 201 days on average, and the
same diagnostic methodology was used.
Discussion: The mechanism of infection was similar
to that of the first infection. Reinfection in vaccinated
patients was characteristic of a shorter duration of the
clinical picture (7 days compared to 10 days in the
firstinfection). The predominant symptomatology was
dry cough and rhinorrhea (100 %), with no changes in
the physical examination findings. A higher elevation
of all laboratory tests was observed, as well as new
radiological lesions, with a more benign behavior of
the disease.

Keyword: COVID-19, SARS-CoV-2 reinfection,
COVID-19 pandemic, Venezuela.

INTRODUCCION

La pandemia del COVID-19 ha causado mas
de 4 millones de muertes en todo el mundo (1).
Los enfoques para el control dependen en gran
medida de la duracién de la inmunidad conferida
por el padecimiento de la enfermedad y la
vacunacion. Sin embargo, predecir la duracién
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de la inmunidad contra el virus que causa
COVID-19, el SARS-CoV-2, continda siendo
dificil de estimar en medio de la pandemia.
Durante la fase de rapida expansion, ha habido
pocas reinfecciones documentadas relacionadas
conlaincidencia general. Estudios longitudinales
a corto plazo de los niveles de anticuerpos
neutralizantes del SARS-CoV-2 (2) en el mejor
de los casos proporcionan limites inferiores
para la durabilidad de la inmunidad (3). Por el
contrario, la disminucién a largo plazo de los
niveles de anticuerpos después de la infeccién
se ha evaluado entre los parientes cercanos de
coronavirus de SARS-CoV-2,incluyendo SARS-
CoV,MERS-CoV,coronavirus humano (HCoV)-
0OC43, HCoV-229E, y HCoV-NL63 (4-8). Se
han recopilado extensos datos de reinfeccién a
lo largo del tiempo para coronavirus endémicos
estacionales (HCoV-OC43 , HCoV-229Ey HCo V-
NL63) (9).

Recientemente el tema de la reinfeccidn,
una nueva infeccién SARS-CoV-2 posterior
a la recuperacion de episodio anterior y, la
reactivacion o recaida, un ARN viral positivo
detectable nuevamente del SARS-CoV-2 en
pacientes recuperados dentro de las primeras 4
semanas de la posteriores a la infeccion anterior,
se hanreportado en varios estudios (10,11). Estos
trabajos pusieron de relieve la posibilidad de
reactivacion y reinfeccion del SARS-CoV-2,y
requiere atencion urgente de los investigadores,
asi como de los responsables de las politicas
de salud publica. Una infeccion SARS-CoV-2
nuevamente detectable se determina cominmente
mediante la prueba de la reaccién en cadena
de la polimerasa con transcriptasa inversa,
en tiempo real (PCR-RT, por sus siglas en
inglés) de un paciente COVID-19 después de la
recuperacion de la infeccién primaria antes de
la confirmacién de la reactivacion o reinfeccion.
Ademas, la positividad de la PCR-RT también
puede detectarse debido a la liberacién viral de
ARN (12) o a errores de pruebas diagndsticas
probables debido a problemas técnicos de los
ensayos de PCR-RT (13).

El presente articulo presenta una serie de
quince (15) pacientes, que acudieron alaconsulta
externa de medicina interna de un centro médico
privado de la ciudad de Caracas, en quienes fue
posible establecer y demostrar la presencia de
reinfeccioén por el virus SARS-CoV-2.
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Descripcion de los Casos Clinicos

Se trata de quince (15) pacientes, ocho (8)
mujeresy siete (7) hombres, que fueron atendidos
por la consultaexternaentre el 01 de agosto 2020
yelO1 dejunio2021. Sus edades oscilaban entre
los 35 y los 54 anos, con un promedio de 46, 61
(DS: 1,21) anos (Cuadro 1).

Cuadro 1

Reinfeccion por COVID-19, segtin caracteristicas
demogrdficas. Caracas, Venezuela. 2021

Variables Masculino Femenino
N % N %
Grupos de edad
25-34 afios 1 14,29 1 12,50
35- 44 anos 2 28,57 2 25,00
45-54 afios 3 42 .86 3 37,50
55-64 afios 1 14,29 2 25,00
Procedencia
Distrito Capital 4 57,14 3 37,50
Guarenas 2 28,57 2 25,00
Los Teques 1 14,29 0 0,00
Maracay 1 14,29 1 12,50

Fuente : Archivo de Historias Médicas. Elaboracion propia.

La infeccion

La primo infeccién fue entre los meses
de agosto y diciembre, incrementandose
discretamente durante ese periodo. El principal
mecanismo de contagio referido fue por reuniéon
familiar 46,67 %, siendo el tiempo promedio de
aparicionde los sintomas de 8 dias. Soloun 20 %
reconoce haber estado en contacto directo con
alguien que teniaCOVID-19. E146,67 % admiti6
conocer familiares o vecinos con sintomatologia
respiratoria no identificada como infeccién por
SARS-CoV-2 (Cuadro 2). En ellos, el tiempo
promedio de duracién de la enfermedad fue de
10 dias, contados desde el inicio de los sintomas
hasta su desaparicién. No incluy6 el periodo de
aislamiento domiciliario que fue de quince (15)
dias. Ninguno requirié hospitalizacién.
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Cuadro 2

Reinfecciéon por COVID-19. Caracteristicas
epidemiolégicas de la infeccion de la COVID-19.
Caracas, Venezuela. 2020

Variables N %

Mes de contagio

Agosto 2 13,33
Septiembre 2 13,33
Octubre 3 20,00
Noviembre 3 20,00
Diciembre 5 33,33
Lugar probable de contagio

Reunion Familiar 7 46,67
Trabajo 5 33,3
No sabe 3 20,00
Tipo de Contacto

Paciente COVID-19 3 20,00
Familiares/Vecinos con

sintomas respiratorios 7 46,67
No sabe 5 33,33

Duracion del cuadro
clinico 10 dias

*Fuente: Archivo de Historias Médicas. Elaboracion propia.

El Cuadro 3 muestra la sintomatologia clinica
asociada, las quejas mas frecuentes fueron: la
tos seca y la cefalea en un 66,6 % de los casos,
disnea en el 60 %, congestion nasal/anosmia en
el 53,3 %, escalofrios y sudoracion en el 46,6 %,
la rinorrea y la ageusia fue referida en un 40 %
de los casos, la fiebre, la tos himeda y el dolor
toracicoenel 33,3 %. LLacefaleafue descritacomo
un dolor completamente diferente al que hubiera
sentido antes, con el comin denominador que
siempre fue de mayor intensidad. La disnea fue
referida principalmente asociada con esfuerzos
moderados o leves y ocasionalmente en reposo
(Clasificacion NYHA) (17). Lafiebre oscil6 entre
38.,5°C y 39°C, apareciendo entre el lero y 6to
dia, los escalofrios y sudoracién, siempre fueron
a predominio vespertino o nocturno. La tos se
caracterizé por ser himeda con expectoracién
no fétida, mucosa clara y el dolor toracico fue
descrita como opresivo, punzante, 0 como ‘‘una
molestia”,que no serelacionabaconlaactividad o
conlatos. Tampoco presentd unritmo circadiano.
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Cuadro 3

Reinfeccién por COVID-19, segtin clinica en la primo
infeccién por la COVID-19. Caracas, Venezuela. 2020

Sintomas N %

Fiebre 5 33,33
Tos Seca 10 66,67
Rinorrea 6 40,00
Congestién nasal 8 53,33
Dificultad respiratoria 9 60,00
Tos humeda 5 33,33
Escalofrios/sudoracion 7 46,67
Astenia 4 26,67
Odinofagia 7 46,67
Dolor toracico 5 33,33
Cefalea 10 66,67
Anosmia 8 53,33
Ageusia 6 40,00

*Fuente: Archivo de Historias Médicas. Elaboracion propia.

Desde el punto de vista de los hallazgos del
examen clinico, no se observaron anormalidades
en la medicion de la presién arterial, frecuencia
cardiaca, respiratoria, y saturacién de oxigeno.
En la exploracion toracica, los signos mas
frecuentes fueron la presencia de crepitantes
bibasales o unilaterales y en campos medios,
también unilaterales O bilaterales. En la esfera
otorrino fue frecuente (53,33 %) la presencia
de congestion faringea, en ocasiones tumefacta,
enrojecida y brillante, eritematosa, amigdalas
hipertréficas y/o cavernosas, con presencia o
no de secreciones, sin afectacion de las cadenas
ganglionares latero-cervicales (Cuadro 4).

Desde el punto de vista de los exdamenes
paraclinicos, hubo leucocitosis con linfopenia,
relacion neutréfilos/linfocitos muy cercana a
3, pero sin revestir signo de alarma o de mal
pronoéstico (18). Se observo elevacion de todos

Cuadro 4

Reinfeccién por COVID-19, segtin hallazgos del examen fisico en la primo infeccién por la COVID-19. Caracas,
Venezuela. 2020

Signos Promedio
Saturacién A/A (% ) 97 %
Frecuencia cardiaca (ppm) 68
Frecuencia respiratoria (rpm) 23
Presion arterial (mmHg) 127/77
Peso (kg) 732
Talla (mt) 1,61
IMC (kg/m?) 2823
Si No

N % N %
Aleteo nasal 0 0,00 15 100,00
Uso de miusculos accesorios 0 0,00 15 100,00
Tiraje intercostal 0 0,00 15 100,00
Respiracion paraddjica 0 0,00 15 100,00
Roncus 4 26,67 11 73,33
Sibilantes 0 0,00 15 100,00
Crepitantes 8 53,33 7 46,67
Disminucién de ruidos respiratorios 0 0,00 15 100,00
Congestion faringea 8 53,33 7 46,67
Adenomegalias 0 0,00 15 100,00
Cianosis central /periférica 0 0,00 15 100,00
Edema miembros inferiores 0 0,00 15 100,00
Inyeccion conjuntival 0 0,00 15 100,00

Fuente: Archivo de Historias Médicas. Elaboracion propia.
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los marcadores sistémicos de inflamacion, sin
afectacion de la funcidén renal, ni de las pruebas
hepaticas (Cuadro 5). Desde el punto de vista
inmunoldégico, las dos pruebas disponibles para
la detenciéon del material genético del virus,
tanto la PCR-RT, también conocida como prueba
molecular, que detecta el material genético del
virus, como la Prueba de antigenos, que detecta
ciertas proteinas en el virus, fueron positivas
en todos los pacientes, lo cual indica que
probablemente se encontraban dentro de los 6
primeros dias del inicio del cuadro clinico, y se
correlacionacon el tiempo promedio de aparicion
de sintomas referido por los pacientes.

Cuadro 5

Reinfeccion por COVID-19, segtn resultados de los
examenes de laboratorio en la primo infeccién por la
COVID-19. Caracas, Venezuela. 2020

Parametros de laboratorio Resultado promedio (DS*)

entre 1 y 3 semanas después de lainfeccion (19).
Sin embargo, se les realizé el examen a todos
los pacientes, cuyos resultados confirman lo
anteriormente planteado. De hecho, algunos de
los pacientes ain no estaban convencidos del
diagnosticode COVID-19 por cuanto el examen
de sangre habia salido negativo.

El Cuadro 6 muestra los resultados de los
estudios imagenolégicos, estos fueron radiologia
simple (RX) y Tomografia Axial Computada
de térax (TAC), estos examenes en su totalidad
mostraron anormalidades que van desde presencia
delesiones en porcentajes variablesentre <25 %
y hasta un 50 % (15), imagenes del tipo vidrio
deslustrado aisladas y con consolidacién (16).

Cuadro 6

Reinfeccién por COVID-19, segtin hallazgos
radiolégicos en la primo infeccién por la COVID-19.
Caracas, Venezuela. 2020

Leucocitos 10 927 (60,2) mm?3 Tipo de estudio N %

Neutréfilos 6352 (4,4) mm3

Linfocitos 1 350 (88,3) mm?3 Rx. Térax

Relacién Neutréfilos/linfocitos 2,8(0,3) <25 % 9 60,00

Hemoglobina (g/dL) 12,5(0,9) 25-50 % 6 40,00

Hematocrito (%) 35 (1,6) 50 -75 % 0 0,00

Plaquetas (uL) 177 000 (9 253,7) >75 % 0 0,00

VSG (mm/H) 16 (2,1)

PCR (mg/L) 8,5 (1,0) TAC de Térax

LDH (UI/L) 280,7 (31.4) Unilateral 5 33,33

Dimero D (ug/L) 3,5(0,7) Bilateral 10 66,66

Ferritina (ng/mL) 431,6 (26.,3) Multilobar 6 40,00

SGOT (U/L) 35,1 (2,1) Periférico 9 60,00

SGTP (U/L) 40,1 (1,6) Vidrio deslustrado c/engrosamiento

Urea (mg/dL) 23,0 (1,8) septal y/o Reticulacién 5 33,33

Creatinina (mg/dL) 1,2(0,2) Vidrio deslustrado aislado 6 40,00
Vidrio deslustrado c¢/consolidacion 3 20,00

1eG Positivos 4 Consolidacion aislada 1 6,66

IgM Positivos 2 Derrame pleural 0 0,00

1gM/1gG Positivos 4

*Fuente: Archivo de Historias Médicas. Elaboracion propia.

Las pruebas de anticuerpos o seroldgicas
también son mostradas en el Cuadro 4, estas
buscan los anticuerpos que se generan luego de
haber sido infectado, no deben usarse porque
podrian no detectar si tiene una infeccién en
curso, porque la respuesta humoral puede tardar
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*Fuente Archivo de Historias Médicas. Elaboracién propia

La reinfeccion

Los quince pacientes (n=15) se habian
infectado y padecido la COVID-19, de estadios
leves a moderados (14) en el ano 2020 y
procedentes del Distrito Capital y region central
del pais. El 53,33 % (n=8) ya habia recibido la
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primera dosis de la vacuna Sputnik. La paciente
identificadaconel N° 3 que se infectd inicialmente
enagosto 2020, seis meses después,y que yahabia
sido vacunada con la primera dosis de la vacuna
Sputnik V (18 de febrero de 2021) fue la primera
en volver a presentar sintomas de reinfeccion,
el 24 de febrero de 2021. Habia participado en
una reunién familiar en Maracay, en etapa de la
flexibilizacion durante el asueto de Carnaval (12
al 16 de febrero). A partir de entonces y hasta
el mes de mayo 2021, fueron reevaluados los
restantes catorce (n= 14) pacientes, por haber
presentado cuadro clinico compatible con la
enfermedad, que luego fueron confirmados con
estudios complementarios, siendo compatible
con reinfecciéon por SARS-CoV-2. EI tiempo
promedio entre la primainfecciény lareinfecciéon
de 210 dias, con una desviacién tipica de 16,5
dias. Porotra parte,los pacientes vacunados (210
dias) en promedio se infectaron mas rapido que
losno vacunados (217 dias), aunque ladiferencia
no fue significativa (p>0,05).

De estos pacientes,ocho (n=8) (53,33 %) yase
habian colocado la 1radosis dela vacuna Sputnik
V. El tiempo promedio entre la aplicacién de
la vacuna y la aparicion de los sintomas fue de
veintitrés (23) dias. No se incluy6 a la primera
paciente porque los lapsos entre la vacunaciony el
iniciodelos sintomas fue de apenas 6 dias, tiempo
enel cual se estin empezando aelevar los niveles
séricos de los anticuerpos neutralizantes (20).
Para esta reinfeccién que ocurrié entre el 1ro de
febrero y el 31 de mayo 2021, el 60 % reconocid
haber estado en una reunién familiar ocho
dias antes del inicio del cuadro clinico, la cual
coincidié con el 60 % que afirmé haber salido
durante los asuetos de Carnaval (12 al 16 de
febrero) cuando se decreté semana flexible (21)
y de Semana Santa (27 de marzo al 04 de abril), a
pesar de haberse decretado semana radical (22).
La duracién promedio del cuadro clinico fue
de siete (n=7) dias. para los pacientes con la
primera dosis de la vacuna Sputnik y de once
(n=11) dias para los no vacunados (Cuadro 7).
Ninguno requirié hospitalizacion.

Cuadro 7
Reinfeccién por COVID-19, Caracteristicas epidemiolégicas de la reinfeccion de la COVID-19. Caracas, Venezuela.
2020
Variables N Yo
Mes de contagio
Febrero 3 20,00
Marzo 3 20,00
Abril 4 26,67
Mayo 5 33,33
Lugar probable de contagio
Reunion familiar 7 46,67
Trabajo 5 33,33
No sabe 3 20,00
Tipo de Contacto
Paciente COVID 19 3 20,00
Familiares/Vecinos con
sintomas respiratorios 7 46,67
No sabe 5 33,33

Duracién del Cuadro
clinico en pacientes
vacunados 7 dias
En pacientes no vacunados
11 dias

*Fuente: Archivo de Historias Médicas. Elaboracién propia.
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Para la mejor comprension de la evolucion
clinica, los casos se analizaran en base a la
vacunacién, como puede observarse en el
Cuadro 8. EI cuadro clinico entre los pacientes
vacunados se caracterizé principalmente por
la presencia de tos seca y rinorrea en todos los
pacientes (100 %), fiebre, congestién nasal,

Cuadro 8

Reinfeccion por COVID-19, segtin sintomas y
vacunacion de los pacientes con reinfeccion de la
COVID-19. Caracas, Venezuela. 2021

Sintomas Vacunados No Vacunados
N % N %
Fiebre 7 87,50 5 7143
Tos Seca 8 100,00 7 100,00
Rinorrea 8 100,00 7 100,00
Congestién nasal 7 87,50 6 85,71
Dificultad respiratoria 7 87,50 7 100,00
Tos humeda 5 62,50 7 100,00
Escalofrios 5 62,50 6 85,71
Astenia 6 75,00 7 100,00
Odinofagia 7 87,50 6 85,71
Dolor toracico 6 75,00 7 100,00
Cefalea 7 87,50 6 85,71
Anosmia 4 50,00 6 85,71
Ageusia 3 37,50 6 85,71

*Fuente: Archivo de Historias Médicas. Elaboracion propia.

disnea, cefalea y odinofagia en el 87,5 %; dolor
toracicoenel 75 % ,tos himeday escalofrios enel
62.5 % y en los no vacunados: tos seca, rinorrea,
disnea, tos humeda, dolor toracico en todos los
casos (100 %), congestion nasal, escalofrios,
odinofagia, cefalea, anosmia y ageusia en el
87.5 % de los casos.

En ambos grupos hubo un incremento de
peso, con incremento consiguiente del indice de
masa corporal, al compararlo con las medidas
antropométricas durante la primo infeccién.

EnelCuadro 9, puede observarse los hallazgos
al examen fisico durante la reinfeccién entre
los pacientes vacunados y no vacunados. No se
observaron variaciones en cuanto a los signos
vitales inter-grupos ni al comprarlos con el
primer episodio. En los vacunados, el elemento
semioldgico predominante fue la presencia de
crepitantes, seguido de roncus y la congestion
faringea. En los no vacunados hubo un discreto
predominio de la congestion faringea sobre los
roncus y crepitantes. En el grupo vacunado la
fiebre solo duré tres dias, y noexcedié los 38,5°C,
siempre vespertina, al contrario del grupo no
vacunado que se presentd durante 5 dias y alcanzé
los 39°C. Las caracteristicas de la rinorrea, tos
himeda, dolor toracico, escalofrios y cefalea
fueron similares en ambos grupos ahoray cuando
hubo el primer episodio.

Cuadro 9

Reinfeccién por COVID-19, hallazgos al examen fisico en los casos de reinfeccion de la COVID-19. Caracas, Venezuela. 2021

Signos Vacunados (n = 8) No Vacunados (n =7)
Promedio Promedio

Saturacién A/A (%) 98 % 97 %
Frecuencia cardiaca (ppm) 68 65
Frecuencia respiratoria (rpm) 23 24
Presion arterial (mmHg) 127/77 126/68
Peso (kg) 76.8 77,1
Talla (Mt) 1,61 1,62
IMC (kg/m?2) 29,62 29,38

Si (%) No (%) Si (%) No (%)
Aleteo nasal 0 (0,00) 8 (100,00) 0 (0,00) 7 (100,00)
Uso de musculos accesorios 0 (0,00) 8 (100,00) 0 (0,00) 7 (100,00)
Tiraje intercostal 0 (0,00) 8 (100,00) 0 (0,00) 7 (100,00)
Respiracion paradéjica 0 (0,00) 8 (100,00) 0 (0,00) 7 (100,00)
Roncus 2 (25,00) 6 (75,00) 4 (57,14) 3 (42,86)
Sibilantes 0 (0,00) 8 (100,00) 0 (0,00) 7 (100,00)
Crepitantes 5(62,50) 3 (37,50) 4 (57,14) 3 (42,86)
Disminucién de ruidos respiratorios 0 (0,00) 8 (100,00) 0 (0,00) 7 (100,00)
Congestion faringea 3(37,50) 5 (62,50) 5(7143) 2 (28,57)
Adenomegalias 0 (0,00) 8 (100,00) 0 (0,00) 7 (100,00)
Cianosis central /periférica 0 (0,00) 8 (100,00) 0 (0,00) 7 (100,00)
Edema miembros inferiores 0 (0,00) 8 (100,00) 0 (0,00) 7 (100,00)
Inyeccion conjuntival 0 (0,00) 8 (100,00) 0 (0,00) 7 (100,00)

*Fuente: Archivo de Historias Médicas. Elaboracién propia.
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Desde el punto de vista de los examenes de
laboratorio, ambos grupos presentaron mayores
elevaciones de la cuenta de glébulos blancos,

linfopenia, e incremento de los marcadores de
inflamacioén e incluso de la relacion neutréfilo/
linfocitos (Cuadro 10).

Cuadro 10

Reinfeccién por COVID-19, resultados de los exdmenes de laboratorio y vacunacién en casos de reinfeccion de la
COVID-19. Caracas, Venezuela. 2020

Parametros de laboratorio Vacunados No Vacunados Valor de p
Resultado Resultado
promedio promedio
Leucocitos 10 927 x mm?3 11 235 x mm3 0,435
Valor absoluto Neutréfilos 6 352 x mm?3 7 320 x mm?3 0,001
Valor absoluto Linfocitos 1 350 x mm?3 1163 x mm3 0,002
Relacion Neutrofilo/linfocito 2,8 3,5 0,001
Hemoglobina (g/dL) 12,5 12,7 0,794
Hematocrito (%) 35 36 0,114
Plaquetas (L) 176 000 183 000 0,001
VSG (mm/H) 20 25 0,001
Proteina C Reactiva (mg/L) 72 8,5 0,035
LDH (UI/1) 280 317 0,001
Dimero D (ug/L) 6.3 4.5 0,001
Ferritina (ng/mL) 562 482 0,003
SGOT (U/L) 35 38 0,001
SGTP (U/L) 40 41 0,808
Urea (mg/dL) 23 22 0,900
Creatinina (mg/dL) 1,2 1,1 0,269
Ag SARS-CoV-2 Positivo Positivo -
PCR (hisopado) Positivo Positivo --
I1gG Positivo 8 Positivo 4 -
IgM Positivo 6 Positivo 3 -
IgM/IgG Positivo 7 Positivo 5 -

*Fuente: Archivo de Historias Médicas. Elaboracién propia.

El analisis inter grupo puso en evidencia que
los incrementos de los parametros hematolégicos
y reactantes de fase rapida fueron mayores en el
grupo no vacunados, sugiriendo la presencia de
un efecto protector de la vacuna (23).

DISCUSION

Lapandemiadelaenfermedad de Coronavirus
2019 (COVID-19) ha afectado a mas de 240
millones de pacientes y ha causado mas de 4.5
millones de muertes a nivel mundial al escribir
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este informe, siendo la crisis sanitaria mas dificil
de este siglo (24). La inmunizacién activa
para la prevencion de enfermedades parece ser
la solucion mas viable para frenar el impacto
médico,econémicoy social de la pandemia (25).
Esto plantea serias preocupaciones sobre si al
declarar la fase de recuperacion debe tenerse
en cuenta las medidas de protecciéon para la
infeccion por COVID-19, y la importancia del
seguimiento, especialmente en la poblacién mas
vulnerable (24).

En esta serie de pacientes, se pusieron en
evidencia: 1) la existencia de la reinfeccién por
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el virus del SARS-CoV-2, 2) las consecuencias
del incumplimiento de las medidas sanitarias,
tanto anivel publico como individual, 3) el efecto
protector de la vacuna y 4) la inutilidad de las
pruebas serolégicas como diagndstico en etapa
aguda de COVID-19.

De acuerdo con algunos estudios pre-
vios (26,27), existen pacientes con COVID-19
que se encontraron positivos de los resultados
de la PCR-RT por segunda vez (normalmente)
dentro de los 5-13 dias siguientes al cese
del aislamiento antes de la confirmacién de
reactivacién o recaida (28-30), mientras que
Se encontré que algunos pacientes presentaban
resultados positivos SAR-CoV-2 al menos 4
semanas del primer episodio de la infeccidn,
indicando la posibilidad de reinfeccion (31,32).
En nuestraserie lareinfeccion,documentada con
la reaparicién del cuadro clinico, demostracion
de la presencia del material genético del virus
(pruebas de RCP y antigenos), elevacion de
reactantes inflamatorios de fase aguda en
ausencia de otro proceso infeccioso y presencia
de nuevas lesiones radioldgicas (radiografias
y tomografias de térax) ocurrieron seis meses
después de la primo infeccion, cuando los Las
células T CD4+ especificas del SARS-CoV-2y
las células T CD8+ disminuyeron con una vida
mediade 3 a5 meses (33). Considerando que el
comportamiento de la enfermedad fue leve, sus
monocitos segregaron abundantes cantidades de
IL-6,IL-8 e IL-1[3 que persistieron en niveles mas
bajos varias semanas después de la recuperacion
con normalizacién concomitante de la expresion
CD69, PD-1 y TIM-3 y restauracién de los
ndameros de células T CD8+ (34). Estuvieron
expuestos a ambientes con alta carga viral,
facilidades de difusién y sin medidas de
proteccién individual. Aunque desconocemos si
estos pacientes previamente eran seropositivos,
la evidencia objetiva antes mencionada deja
pocas dudas con relacién al hecho de haberse
vuelto a presentar un nuevo cuadro clinico
similar al padecido varios meses atras, sobre todo
porque en ninguno de ellos estaban presentes
sintomas sugestivos de COVID-19 prolongado
o de secuelas de la enfermedad (34-38). Las
recurrencias de COVID-19 deben diferenciarse
de complicaciones secundarias como embolia
pulmonar o stper infeccién (39) o persistencia
de trazas de ARN viral que pueden detectarse
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en muestras respiratorias hasta 6 semanas
después del inicio de los sintomas en pacientes
clinicamente curados (40).

En Venezuela, ha sido una observacion
reiterada, el que después de un periodo de amplia
flexibilizacién, como fueron los periodos de
Navidad (noviembre y diciembre 2020) carnaval
(12 al 16 de febrero 2021) y en menor proporcion
Semana Santa (fue decretada semana radical
27 de marzo al 04 de abril 2021) (21,22,41), se
incremente el nimero de casos de COVID-19
(42-44),porque el grueso de la poblacion dejade
cumplir con las medidas de proteccién individual
(usodetapabocas,distanciamiento fisico y lavado
de manos), de forma similar a lo observado en
otros paises de Latinoamérica (45-48).

Las vacunas para prevenir la infeccién por
el SARS-CoV-2 se consideran el enfoque mas
prometedor para frenar la pandemia y se estan
aplicando enérgicamente. A finales de 2020,
varias vacunas estaban disponibles parasuusoen
diferentes partes del mundo, mas de 40 vacunas
candidatas estaban en ensayos con seres humanos
y mas de 150 estaban en ensayos preclinicos.
La Organizacion Mundial de la Salud mantiene
una lista actualizada de vacunas candidatas en
fase de evaluacién (49). Para el mes de febrero
s6lo estaba disponible en Venezuela la vacuna
Sputnik V del laboratorio Gamaleya (50). Esta
vacuna es del tipo vector viral (51), la cual tiene
una eficacia de un 91,6 % (Figura 1) (54). Cabe
destacar que eficaciaen vacunologiasignificaque
en una poblacién como la que se inscribi6 en los
ensayos, con una tasa de ataque de COVID-19
acumulada durante un periodo de 3 meses de
aproximadamente el 1 % sin una vacuna, se
esperaria que aproximadamente el 0,09 % de
las personas vacunadas se contagiaran. Los
indices de eficacia no significan que el 91 % de
las personas estén protegidas de la enfermedad
con la vacuna, lo cual es un concepto erréneo
generalizado (53).

Por otra parte, ha sido un hecho clinico
demostrado que la vacunaevita que los pacientes
desarrollen COVID-19 moderado asevero, severo
y critico cuando ya estan vacunados. Un estudio
realizado con la vacuna ChAdOx1 nCoV-19
(AZD1222) desarrollada en la Universidad de
Oxford y consiste en un vector adenoviral de
chimpancé deficiente en replicaciéon ChAdOx1,
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Figura 1. Linajes de SARS-CoV-2 aislados en Venezuela afio 2020 segtin el sitio de recolecciéon Fuente: Dra. Flor Pujol,2021.

que contiene el antigeno de glicoproteina
estructural de superficie SARS-CoV-2 (proteina
de espiga; nCoV-19), cuyo objetivo primario fue
El objetivo principal fue evaluar la eficaciade la
vacuna ChAdOx1 nCoV-19 contrael COVID-19,
encontré unaeficacia vacunal significativadel 70
4 % después de dos dosis y protecciondel 64 1 %
después de al menos una dosis estandar, contra
la enfermedad sintomatica, ademas de haber
demostrado que es eficaz contra la enfermedad
sintomatica (55).

Sin embargo, los resultados anteriores fueron
en personas que habian recibido una o dos dosis
delavacunay luego contrajeron COVID-19. No
hemos encontrado en la literatura reportes de pa-
cientes que se hayan reinfectado, habiendo reci-
bido una dosis de la vacuna contra COVID-19.
Enunestudiode45 pacientes que se re infectaron,
los hallazgos primarios en la observacion de
pacientes que desarrollaron dos episodios
COVID-19 distintos fueron la gran similitud
entre ambas presentaciones clinicas (56).
Goussef y col. publicaron una serie de casos
de 11 pacientes que presentaron recurrencia
sintomdatica unas semanas/meses después de
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la primera infeccién (57). En su estudio, estos
autores también observaron que la presentacion
clinicade laenfermedad erabastante similarentre
ambos episodios. Precisamente, informaron que
los pacientes con disnea en el primer episodio
desarrollaron disnea en su segundo episodio,
que requirié oxigenoterapia (57). Ademas,
encontraron que la duracién de los sintomas era
mas cortaen el segundo episodio en comparacion
con el primero, lo que puede corroborar nuestras
observaciones. La coincidencia entre el primero
y el segundo cuadro clinico no deberia haber
afectado funciones del olfato y el gusto auto
reportado, sin embargo, el desarrollo de este
sintoma sigue siendo impredecible, en nuestro
caso, si se presento esta coincidencia.

La reinfeccién evidenciada en este trabajo
puede estar asociada al hecho que los pacientes
se expusieron a la presencia de dos variantes
que en cada momento circularon en el pais, la
variante alfa al principio de la pandemia en el
2020y lavariante gamma parael primer semestre
del 2021, de acuerdo con las investigaciones de
la Dra. Flor Pujol (Figuras 2) (58,59).
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[

9094 %
8089 %

ND

Figura 2. Variante gamma. Situacién abril-mayo 2021 en Venezuela. Fuente: Dra. Flor Pujol, 2021 (59).

El haber estado expuesto a una variante no 5.

signific6 haber estado inmune para una segunda
infeccion, bien sea por el tiempo transcurrido y/o
por tratarse de una variante diferente.
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