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RESUMEN

Han transcurrido dos anos del primer caso reportado de COVID-19 en la provincia
de Hubei, China y a pesar de las extensas campafnas de vacunacion que se han
implementado en muchos paises, aln nos encontramos en la practica médica, con
pacientes con COVID-19 que han rehusado vacunarse y que ademas no recuerdan
haber padecido la enfermedad. ;Es esto una sentencia de muerte para ellos?, y a
pesar de lo anterior, cuentan con titulacion de anticuerpos positivos, ja qué se
debe y puede esto cambiar la historia natural de la enfermedad vy
consecuentemente el pronostico de estos pacientes?

Comentamos la evolucion de dos casos clinicos con estas caracteristicas, y la
posible explicacion a dicha evolucion y pronostico. Consideramos importante la
divulgacion de esta informacion ya que se trata de un tema actual, interesante y
de utilidad cientifica para la aplicacion en la practica clinica.
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ABSTRACT

Two years have passed since the first reported case of COVID-19 in the province
of Hubei, China and despite the extensive vaccination campaigns that have been
implemented in many countries, we still find ourselves in medical practice, with
patients with COVID-19 who have refused to be vaccinated and who also do not

remember having previously suffered from the disease. Is this a death sentence
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for them? And despite the above, they have positive antibody titers, why is this
and can this change the natural history of the disease and consequently the
prognosis of these patients?

We comment on the evolution of two clinical cases with these characteristics,
and the possible explanation for their evolution and prognosis. We consider the
dissemination of this information to be important since it is a current issue,
interesting and scientifically useful topic for application in clinical practice.

Keywords: antibodies; COVID-19 prognosis; variants; vaccination.
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Si bien, han pasado mas de dos afnos del primer caso de COVID-19 reportado en la
provincia de Hubei, ciudad en Wuhan, China, donde se informo la existencia de
27 casos de neumonia de etiologia desconocida, con siete pacientes graves!y a
pesar que las campafas de vacunacion han realizado un arduo trabajo en muchos
paises para lograr aplicaciones numerosas de bioldgicos disponibles, sin embargo
hoy en dia aun nos enfrentamos en muchas ocasiones en la practica clinica, con
personas no vacunadas que rehusaron hacerlo, sumandose a esto, la presencia de
diferentes variantes del virus, por lo que cabe preguntarse: ;es esto una sentencia
de muerte para ellos?, y a pesar de esto, cuentan con titulacion de anticuerpos
positivos: ja qué se debe y puede esto cambiar la historia natural de la

enfermedad y consecuentemente el prondstico de esos pacientes?.

Las variantes del SARS-CoV-2 surgen de modificaciones, ya sea mutaciones o
deleciones, en su genoma, siendo el elevado nimero de individuos infectados y
no vacunados el principal factor de seleccién, ya que a medida que se propaga y
se replica, el virus tiene mas oportunidades de cambiar, lo que sucede en la
poblacion no vacunada.® De modo que la alta cobertura de vacunacion en la
poblacion reduce la propagacion del virus y ayuda a prevenir la aparicion de

nuevas variantes.
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Las variantes mas importantes son aquellas que presentan mutaciones en el gen
que codifica a la proteina de la espicula (gen S) y que afectan fenotipicamente la
union al receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2. Salud Publica
clasifica estas variantes en: variantes de investigacion, variantes de interés y
variantes de preocupacion; teniendo estas Ultimas menor tasa de eliminacion,
mayor transmisibilidad y pueden escapar en mayor o menor medida a la
inmunidad conferida por la infeccion natural o la vacunacién, con mayor riesgo
de hospitalizacion e ingreso en Unidad de cuidados intensivos (UCI). En algunos

casos pueden ser letales.®)

Desde el 23 de noviembre de 2021, el Ministerio de Sanidad Espanol, proporciona
informacion sobre los casos de COVID-19 en Espana y su relacién con la vacunacion
para estimar el distinto impacto del virus SARS-CoV-2 en personas vacunadas y no

vacunadas. @

A la luz de estos datos, la posibilidad de contagio es significativamente mayor
para quienes no estan inmunizados en todas las franjas de edad, reportando una
tasa media por cada 100,000 habitantes de contagios de 364,68 casos en la
poblacion vacunada en comparacion con 1164,54 casos en la poblacion no

vacunada.®

En relacion a las hospitalizaciones, la tasa media por cada 100,000 habitantes se
incrementa paulatinamente con la edad. El grupo de 80 afnos y mas llego a
registrar 19,19 casos en poblacion vacunada contra 195,95 casos en poblacion no
vacunada, y lo mismo sucede con la tasa de fallecimientos: en el grupo etario de
30 - 59 anos se reporta 0,07 casos en personas vacunadas versus 0,38 casos en
personas no vacunadas. En el grupo de edad de 60 - 79 afos, el reporte indica
0,68 casos en pacientes vacunados contra 16,22 en pacientes no vacunados y en
el grupo de edad de 80 anos y mas, se presentan 3,73 casos en poblacion vacunada

contra 65,61 en la poblacion no vacunada.®
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Los resultados muestran una alta efectividad de la vacunacion en los diferentes
grupos de edad, sobre todo en la prevencion de eventos graves como
hospitalizacion, en que la reduccion del riesgo supera 90 % en la mayoria de los

grupos y 91 - 92 % frente a fallecimientos. (4).

El SARS-CoV-2 pertenece a la familia Coronaviridae, subfamilia Orthocoronavirinae.
Es un virus ARN de hebra simple, cuyo genoma es aproximadamente 27 - 32 kb, que
codifica proteinas no estructurales, como proteasas, helicasas y ARN polimerasas; y
proteinas estructurales: de membrana, de envoltura, nucleocapside y la proteina
espiga. El SARS-CoV-2 utiliza la proteina espiga para infectar a las células epiteliales
de pulmén e intestino a través de una proteina receptora de membrana, la enzima

convertidora de angiotensina 2.¢)

Hoy en dia, es bien conocida la generacion de anticuerpos neutralizantes durante
el curso de la infeccion por SARS-CoV-2, que son aquellos que, se dirigen a una
zona concreta de la proteina S que coincide con la region de union a las células
humanas (receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2).(® Las técnicas
seroldgicas que utilizan como antigenos virales la nucleoproteina y la proteina S,
han demostrado su utilidad diagnostica, en las cuales se detectan anticuerpos IgM
e IgG, con una sensibilidad creciente en el curso de la infeccion, que es mayor
del 90 % a la segunda semana tras el inicio de los sintomas para la IgM y a la

tercera semana para IgG.")

Realizar la deteccidon de anticuerpos mediante técnicas comerciales es muy
variable, ya que depende del tipo de prueba que se utilice, también pueden
descender los titulos de anticuerpos por debajo del umbral de deteccion de la
prueba. Ademas, se sabe que la generacion de los mismos puede ser menor en
personas sin sintomas o con sintomas leves, las cuales de forma caracteristica

tienen una respuesta inmune menor.

En una serie de casos,® a las 8 semanas del diagnodstico, la negativizacion de la

prueba serologica por quimioluminiscencia fue del 40 % en pacientes
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asintomaticos y 13 % en personas con sintomas. También se ha demostrado que la
infeccion por SARS-CoV-2 produce una respuesta celular de CD4+ y CD8+ potente,

lo que esta a favor de la inmunidad protectora tras la infeccion natural.®

Se han detectado respuestas de células T entre 40 - 60 % de las personas no
expuestas previamente al virus, lo que puede reflejar cierto grado de inmunidad
preexistente de reaccion cruzada al SARS-CoV-2 con otros coronavirus, en algunas
personas, pero no en todas, lo que puede ser de valor en la inmunidad protectora

para estos pacientes.®

Después de analizar esta informacion y recibir dos pacientes femeninas adultas
en la practica clinica, en los primeros dias de la enfermedad con COVID-19 y
verificar que no habian recibido vacunacion previa, tampoco recordaban haber
padecido la enfermedad, sin factores de riesgo anadidos y con edades de 53 anos
y 63 anos respectivamente, se realizd determinacién de anticuerpos con
resultados positivos en ambos casos a I1gG (proteina S). Las pacientes cursaron la
enfermedad, sin complicaciones, realizandose PCR al dia 14, con resultado

negativo.

A partir del conocimiento actualizado sobre de la COVID-19, la presencia de
distintas variables del virus, la red de vacunas disponibles y de la renuencia de
algunos grupos de poblacion para aplicarselas, resulta un tema de actualidad,
conocer, que al adquirir la enfermedad la poblacion no vacunada, esto no
necesariamente resulta en una evolucion térpida con mal pronostico, ya que
algunos pacientes pueden reflejar cierto grado de inmunidad preexistente de
reaccion cruzada al SARS-CoV-2 con otros coronavirus, lo que pudiera ser de valor
en la inmunidad protectora para ellos. Ademas, no se debe olvidar, que, si los
pacientes no tienen antecedentes de salud importancia, es decir se encuentran

saludables, podran hacer frente de mejor manera a la enfermedad.

Se concluye que es importante la divulgacion de esta informacion interesante y

de utilidad cientifica para la aplicacion en la practica clinica, ya que se puede
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encontrar pacientes que cursan la enfermedad y no recuerdan exposicion previa

y no han iniciado esquema de vacunacion.
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