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RESUMEN

La revision bibliografica se realizd con articulos publicados relacionados al tema con reporte de casos o serie de casos
en las plataformas de busqueda COCHRANE, PUBMED, ELSEVIER.

El nuevo virus (SARS-CoV-2) constituye una problematica actual de salud mundial por su réapida propagacion y afectacion
en los servicios de salud y a nivel socioeconémico; los esfuerzos de los cientificos se centran en buscar una posible va-
cuna con poco tiempo de investigacion.

En el actual virus se ha descubierto 103 genomas distinguiéndose en diferentes cepas que podrian evolucionar. En la
mayoria de los casos su afectacion es leve debido a la respuesta inmunolégica mediada principalmente por linfocitos T
(CD4+) y (CD8+) con posterior formaciéon de anticuerpos y memoria inmunolégica de proteccion.

Sin embargo reporte de casos aislados y series de casos en los que se evidencia una aparente reinfeccion; es decir apa-
ricion de signos, sintomas, presencia de virus en pruebas de deteccién, pone en duda si se produce protecciéon inmuno-
|6gica posterior a la infeccion viral o posibles vacunas. La aparicion del primer caso reportado y confirmado de reinfeccion
propone una nueva y mas amplia investigacion sobre el tema.

Existen diferentes alteraciones en la respuesta inmunolégica que pueden ser la causa o contribuyen contra una posible
reinfeccion: variedad gendmica, estado inmunitario del huésped y su respuesta, factores de inmunosupresion, infeccion
por una nueva cepa viral o evolucion de la cepa viral, falsos positivos por muestras mal procesadas, infecciones por virus
respiratorios diferentes, mecanismos de evasion del SARS-CoV-2 a la respuesta inmunolégica.

Palabras clave: Infecciones por Coronavirus, COVID-19, Enfermedad por Coronavirus 2019-nCoV, Infeccién por Coro-
navirus 2019-nCoV

ABSTRACT

The bibliographic review was carried out with published articles related to the topic with case reports or case series in the
search platforms COCHRANE, PUBMED, ELSEVIER.

The new virus (SARS-CoV-2) constitutes a current global health problem due to its rapid spread and impact on health ser-
vices and at the socioeconomic level; The scientists' efforts are focused on finding a possible vaccine with little research
time.

In the current virus, 103 genomes have been discovered, which are distinguished in different strains that could evolve. In
most cases its involvement is mild due to the immune response mediated mainly by T lymphocytes (CD4 +) and (CD8 +)
with subsequent antibody formation and immune protection memory.

However, report of isolated cases and series of cases in which an apparent reinfection is evidenced; that is, the appear-
ance of signs, symptoms, the presence of viruses in the detection tests, casts doubt on whether there is immunological
protection after viral infection or possible vaccines. The appearance of the first reported and confirmed case of reinfection
proposes a new and more extensive investigation on the subject.

There are different alterations in the immune response that can cause or contribute to a possible reinfection: genomic vari-
ety, immune status of the host and its response, immunosuppression factors, infection by a new viral strain or evolution of
the viral strain, false positives due to poorly processed samples, different respiratory virus infections, SARS-CoV-2 evasion
mechanisms to the immune response.

Keywords: Coronavirus Infections, COVID-19, Coronavirus Disease 2019-nCoV, Coronavirus Infection 2019-nCoV.
RESUMO

A revisao bibliografica foi realizada com artigos publicados relacionados ao tema com relatos de casos ou séries de casos
nas plataformas de busca COCHRANE, PUBMED, ELSEVIER.

O novo virus (SARS-CoV-2) constitui um problema de saude global atual devido a sua rapida disseminagéo e impacto
nos servicos de saude e no nivel socioecondmico; Os esforgcos dos cientistas estdo focados em encontrar uma possivel
vacina com pouco tempo de pesquisa.

No virus atual, foram descobertos 103 genomas, que se distinguem em diferentes cepas que podem evoluir. Na maioria
dos casos seu envolvimento é leve devido a resposta imune mediada principalmente por linfécitos T (CD4 +) e (CD8 +)
com subsequente formacao de anticorpos € memaria de protecdo imunoldgica.

No entanto, relato de casos isolados e séries de casos em que se evidencia uma aparente reinfeccéo; ou seja, 0 apareci-
mento de sinais, sintomas, a presenca de virus nos testes de detec¢éo, lan¢a duvidas sobre se h& protecéo imunoldgica
apos a infecgdo viral ou possiveis vacinas. O surgimento do primeiro caso relatado e confirmado de reinfeccéo propde
uma nova e mais ampla investigacao sobre o assunto.

Existem diferentes alteracfes na resposta imune que podem causar ou contribuir para uma possivel reinfeccéo: variedade
gendmica, estado imunoldgico do hospedeiro e sua resposta, fatores de imunossupressao, infec¢ao por uma nova cepa
viral ou evolucéo da cepa viral, falsos positivos devido a amostras mal processadas, diferentes infec¢des respiratérias por
virus, mecanismos de evasédo do SARS-CoV-2 a resposta imune.

Palavras-chave: Infeccoes por Coronavirus, COVID-19, Doenga por Coronavirus 2019-nCoV, Infeccéo por Coronavirus
2019-nCoV.
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Introduccion

En diciembre de 2019, la enfermedad cau-
sada por una infeccién por coronavirus -2
(SARS-CoV-2) relacionada con el sindrome
respiratorio agudo severo surgio en Wuhan,
China, y se ha propagado rapidamente en
todo el mundo. 1

Todos los pacientes con COVID-19 deben
cumplir los criterios de recuperacion antes
del alta hospitalaria: temperatura normal
durante mas de 3 dias, sin sintomas respi-
ratorios, lesiones exudativas agudas que
mejoraron sustancialmente en las image-
nes de tomografia computarizada de térax,
dos pruebas consecutivas de reaccion en
cadena de la polimerasa con transcripcion
inversa (RT-PCR) negativo para el ARN del
SARS-CoV-2 durante mas de 24 horas.1 Sin
embargo, recientemente se informdé sobre
los pacientes con COVID-19 recuperados
(dados de alta) con resultados positivos
en la nueva prueba para el ARN del SARS-
CoV-2. 1

Los Centros de Corea para el Control y la
Prevencion de Enfermedades (KCDC, por
sus siglas en inglés) informaron una de las
series de casos mas grandes de COVID-19
re-positivo, en el que llevaron a cabo una
extensa investigacion epidemiolégica que
incluyo 285 casos re-positivos y 790 contac-
tos. Durante su cribado de rutina en pacien-
tes asintomaticos, la KCDC informd una alta
deteccion de casos re-positivos del 44,7%
(126 de 284) entre los pacientes asintoma-
ticos.13

De forma similar, el estudio COCOREC
(estudio colaborativo de recurrencias por
COVID) tuvo como objetivo resumir los da-
tos clinicos y virologicos de pacientes que
presentaban un segundo episodio de CO-
VID-19, al menos 21 dias después del pri-
mer inicio, y tras un intervalo sin sintomas.
Los casos se recogieron retrospectivamen-
te a un nivel de observacion multicéntrico
a través de la reunion del grupo de estudio

francés COCLICO (Colaboracion clinica por
COVID-19).2

Existe una gran incertidumbre sobre si
las respuestas inmunitarias adaptativas al
SARS-CoV-2 son protectoras o patégenas,
0 si ambos escenarios pueden ocurrir de-
pendiendo del momento, la composicion
o la magnitud de la respuesta inmunitaria
adaptativa.11

Se realiz6 esta revision bibliogréafica con ar-
ticulos con articulos cientificos relacionados
a una posible reinfeccion por COVID-19 en
las diferentes de busqueda PUBMED, CO-
CHRANE, ELSEVIER admitiendo el reporte
de caso confirmado y el resto con ensayos
realizados con mas de 50 personas recupe-
radas con COVID 19 en un tiempo menor a
60 dias debido a que los estudios con mas
tiempo se encuentra en estudio, son casos
aislados , no se hizo el seguimiento de los
casos sospechosos o no hay reporte de
confirmacion de reinfeccion. Se recomien-
da una actualizacion continua de la infor-
macion.

Desarrollo
Analisis gendémico del sars-cov-2.

Con la informacion disponible actualmente,
y analisis genéticos poblacionales de 103
genomas del SARS-CoV-2 indican que este
virus ha evolucionado en dos tipos princi-
pales (designados L y S), definidos por dos
SNP (single nucleotide polymorphism) dife-
rentes. El tipo L (70%) es mas frecuente y
mas agresivo que el tipo S (30%). 6

Respuesta inmunoldgica

Los tipos de respuestas generadas por los
linfocitos T son: Linfocitos T helper (CD4+),
gue organizan la respuesta adaptativa acti-
vando a los linfocitos B en la producciéon de
anticuerpos y linfocitos T citotdxicos (CD8+)
gue son esenciales para matar a las células
infectadas por el virus.5
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Los resultados de un estudio con 128 casos
mostraron que el numero y funcion de los lin-
focitos T citotoxicos (CD8+) fueron mayores
que las respuestas de los linfocitos T helper
(CD4+).5 Igual el analisis unicelular de liqui-
do de lavado broncoalveolar (BALF) de pa-
cientes con COVID-19 revel6 expansiones
clonales de linfocitos T (CD8+) en pacien-
tes leves pero no graves, lo que sugiere que
la presencia de las respuestas adaptativas
de las linfocitos T pueden ser protectoras
en la infeccion por SARS-CoV-2.1°

En el caso de la infeccion primaria por vi-
rus, normalmente se necesitan entre 7 y 10
dias para que las respuestas inmunitarias
adaptativas de los linfocitos T se prepare y
expanda para controlar el virus. Esto coinci-
de con el periodo tipico de tiempo en el que
los pacientes con COVID-19 se recuperan o
desarrollan una enfermedad grave.™

Respecto a los anticuerpos producidos por
los linfocitos B, la inmunoglobulina M (IgM)
se produce cuando la infeccion es reciente,
mientras que, la inmunoglobulina G (IgG) se
produce en etapas mas tardias. El SARS-
CoV-2 induce produccion de IgG contra la
proteina (N), la que puede ser detectada en
el suero a los 14 dias después del inicio de
la enfermedad.®

Deeks y cols, realizaron una revision de 38
estudios que demostraron que la sensibi-
lidad de las pruebas de anticuerpos IgG,
IgM, IgA, anticuerpos totales e IgG / IgM
era baja durante la primera semana desde
el inicio de los sintomas (< 30,1%), aumen-
tando en la segunda semana y alcanzando
sus valores mas altos en la tercera sema-
na. La combinacion de IgG / IgM tuvo una
sensibilidad de 30,1% (IC del 95%: 21,4 a
40,7) durante 1 a 7 dias, 72,2% (IC del 95%:
63,5 a 79,5) durante 8 a 14 dias, 91,4% (IC
del 95%: 87,0 a 94,4) durante 15 a 21 dias.
No hay estudios suficientes para estimar la
sensibilidad de las pruebas mas alla de los

35 dias posteriores al inicio de los sintomas.
7
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Por lo tanto, puede haber un papel en el uso
de pruebas de anticuerpos en COVID-19 en
pacientes con RT-PCR negativa pero con
fuerte sospecha que han pasado mas de
dos semanas desde la aparicion de los sin-
tomas. Esto es de acuerdo con la version
mas reciente del CDC de China (Comision
Nacional de Salud de la Republica Popular
China) en definicién de caso COVID-19.7

Memoria inmunoldgica

La memoria inmunoldgica esta mediada
predominantemente por células del sistema
inmunoldgico adaptativo. En respuesta a la
mayoria de las infecciones virales agudas,
las células B y T que pueden unirse a anti-
genos virales a través de sus receptores de
antigenos se activan, expanden, diferencian
y comienzan a secretar moléculas efectoras
para ayudar a controlar la infeccion.®

Tras la resolucion de la infeccion, aproxima-
damente el 90% de estas "células efectoras"
especificas del virus mueren, mientras que
el 10% persiste como células de "memoria”
de larga duracion.®

Las células de memoria inmunitaria pueden
producir un suministro continuo de molécu-
las efectoras, como se observa en las célu-
las plasmaticas secretoras de anticuerpos
de larga duracion (LLPC).®

En la mayoria de los casos, sin embargo, los
linfocitos de memoria inactiva estan estra-
tégicamente posicionados para reactivarse
rapidamente en respuesta a la reinfeccion y
ejecutar programas efectores impresos en
ellos durante la respuesta primaria. Tras la
reinfeccion, Los linfocitos B de memoria es-
pecificos de patdégenos (MBCS) que expre-
san receptores asociados con experiencia
al antigeno y el factor de transcripcion T-bet
rapidamente proliferan y se diferencian en
IlgG + plasmoblastos (PBS) secretora de
anticuerpos IgG +.2

95

9ISH |

C
o



SALAO PEREZ, E.

Las células T (CD4+) de memoria que ex-
presan T-bet reactivado proliferan, "ayudan’
a activar las MBC y secretan citocinas (in-
cluido el interferon gamma IFN-) para acti-
var las células innatas. Mientras tanto, las
células T CD8 + de memoria pueden matar
las células infectadas por virus directamen-
te mediante la liberacion de moléculas cito-
liticas.®

Estas poblaciones de memoria especifi-
cas de virus mejoradas cuantitativa y cua-
litativamente se coordinan para eliminar
rapidamente el virus, previniendo asi en-
fermedades y reduciendo la posibilidad de
transmision.®

Para infectar las células y propagarse, el
SARS-CoV-2 se basa en la interaccion entre
el dominio receptor-obligatorio (RBD) de su
proteina de spike (S) y la enzima converti-
dora de angiotensina 2 (ACE2) en las célu-
las huésped.®

Multiples estudios han demostrado que
la mayoria de individuos infectados con
SARS-CoV-2 produjeron anticuerpos — S-
y RBD-especificos durante la respuesta
primaria, y los anticuerpos monoclonales
RBD-especificos pueden neutralizar el virus
in vitro e in vivo. Por lo tanto, los anticuerpos
especificos de RBD probablemente contri-
buirian a la proteccién contra la reinfeccion
si se expresan por LLPC o MBC.2

En un estudio de Rodda y cols, reportaron
que las respuestas inmunes humorales se
caracterizan por una primera oleada de
plasmoblastos secretores (PB) de anticuer-
pos de baja afinidad y de corta duracion se-
guida de una respuesta posterior del cen-
tro germinal (GC) que genera MBC de alta
afinidad y LLPC secretoras de anticuerpos.
Las LLPC pueden mantener titulos de anti-
cuerpos séricos detectables durante meses
o muchos afnos, dependiendo de la infec-
cion viral especifica.®

Por lo tanto, es fundamental distinguir la pri-

mera ola de anticuerpos derivados de PB
decrecientes de la ola posterior de anticuer-
pos derivados de LLPC persistentes que
pueden neutralizar infecciones posteriores,
potencialmente de por vida.®

Disregulacion en la respuesta inmune.

En una cohorte de 452 pacientes con CO-
VID-19 confirmado en laboratorio en Wuhan,
China. El aumento de NLR (neutrophil-lym-
phocyte-ratio) que es un recuento de neu-
trofilos en aumento y un recuento de linfo-
citos en descenso durante la fase severa 'y
la linfopenia T, en particular la disminuciéon
de los linfocitos T (CD4+), fueron comunes
entre los pacientes con COVID-19 y més
evidentes en los casos graves, pero ningun
cambio significativo en la cantidad de linfo-
citos T (CD8+) y linfocitos B.4,12 Es posible
que la linfopenia periférica observada en
pacientes con COVID-19 refleje el recluta-
miento de linfocitos al tracto respiratorio o la
adhesion al endotelio vascular respiratorio
inflamado.

En este estudio el laboratorio, los niveles
elevados de citocinas séricas, quimiocinas
y aumento de NLR en pacientes infectados,
se relacion6 con la gravedad de la enferme-
dad y resultados adversos, lo que sugiere
un posible papel de las respuestas hiperin-
flamatorias en la patogénesis de COVID-19;
esta inflamacién excesiva, causara incluso
la muerte.*

Se ha demostrado que los linfocitos T, espe-
cialmente las (CD4+) y los (CD8+), desem-
pefian un papel importante en el debilita-
miento 0 amortiguacion de la hiperactividad
de las respuestas inmunes durante la infec-
cion viral.4 Sin embargo, la hiperactivacion
o hipoactivacion de las células T, o el sesgo
hacia un estado de diferenciacion ineficaz
(por ejemplo, células TH17, linfocitos T ago-
tadas o linfocitos T diferenciados terminal-
mente), podrian no ser dptimas en algunos
pacientes con COVID-19.%2
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La carga viral podria tener un impacto im-
portante en la magnitud y la calidad de la
respuesta de las células T, y los estudios fu-
turos que cuantifiquen la replicacion del vi-
rus deberian proporcionar un contexto para
comprender la evolucion de las respuestas
de las células T durante la infeccion por
SARS-CoV-2."2

Reporte de caso de reinfeccion.

El paciente era un varon de 33 anos residen-
te en Hong Kong, sin antecedentes. Duran-
te el primer episodio, presento tos, esputo,
dolor de garganta, fiebre y dolor de cabeza
durante 3 dias; fue hospitalizado y se confir-
ma diagndstico con muestras orofaringeas.
Fue dado de alta en abril 2020 después de
2 muestras de RT-PCR negativos con dife-
rencia de 24 horas.®

Durante el segundo episodio asintomatico
de COVID-19, el paciente regresé a Hong
Kong desde Espana a través del Reino Uni-
doy dio positivo por RT-PCR de SARS-CoV-2
en muestra orofaringea, en el aeropuerto
de Hong Kong el 15 de agosto de 2020.
Fue hospitalizado y permanecio asintoma-
tico, afebril, y saturacion al aire ambiente
de 98%. Las radiografias de térax seriadas
no revelaron anomalias. No se le adminis-
tré tratamiento antivirico. Con IgG contra la
nucleoproteina SARS-CoV2 positiva el dia 5
después la hospitalizacion.?

Definicion de reinfeccion en el caso

e Primero, el analisis del genoma com-
pleto mostré que las cepas de SARS-
CoV-2 del primer y segundo episodio
pertenecen a diferentes clados / linajes
con diferencias de 24 nucledtidos; lo
que sugiere diferentes cepas.?

e En segundo lugar, el paciente tenia
PCR elevada, carga viral alta con dismi-
nucion gradual y seroconversion de 1gG
de SARS-CoV-2 durante el segundo epi-
sodio, lo que sugiere infeccion aguda.®
e Entercerlugar, hubo una intervalo de

142 dias entre el primer y segundo epi-
sodio. Estudios anteriores han demostra-
do que el ARN viral es indetectable un
mes después de la aparicion de los sin-
tomas en la mayoria de los pacientes. Se
han notificado casos de diseminacion vi-
ral prolongada durante mas de un mes,
pero son raros.®

Posibles causas de la reinfeccion

e Reactivacion del virus: Guangming y
cols, sugiri6 la posibilidad de reactiva-
cion viral y propuso tres categorias de
factores de riesgo: estado de inmunidad
del huésped, factores virolégicos, tipo y
grado de inmunosupresion. Otro estudio
sugiri6 que algunos pacientes podrian
ser portadores del virus después de la
recuperacion. Ademas, Jiajuny cols, en-
contraron que la mayoria de los casos
investigados eran asintomaticos y con
baja carga viral. Por lo tanto, atribuyeron
este fendmeno a una carga viral baja en
lugar de a la reactivacion del SARS CoV-
2_13

e Nueva infeccion con la misma cepa:
esta hipdtesis parece injustificada por-
que todos los pacientes investigados
fueron puestos en cuarentena en casay
no estuvieron expuestos ni en contacto
con casos confirmados, como se indico
en un estudio anterior.™

e Nueva infeccién con otra cepa: al-
guna evidencia sugiere que el virus esta
evolucionando. Algunas cepas pueden
coexistir, como las cepas europeas, nor-
teamericanas y asiaticas, con la posibi-
lidad de diferentes patrones de muta-
cion.™

e [nfeccion por otros virus respirato-
rios: cuando un paciente vuelve a pre-
sentar sintomas después de ser dado
de alta y dar negativo en las pruebas,
existe la posibilidad de una nueva infec-
cion con otros tipos de influenza o espe-
cies corona. Un estudio de 93 pacientes
identificd nuevas infecciones en dos ca-
s0s por adenovirus (2,2%) y un caso de

RECIMUNDO VOL. 4 N2 4 ESP (2020 97
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bocavirus (1,1%).113

Se han descrito resultados dinamicos de RT-
PCR (es decir, pruebas oscilantes positivas /
negativas) en pacientes con COVID-19 con
pruebas positivas que ocurrieron después
de la recuperacion sintomatica, radiografi-
ca y multiples pruebas negativas. Las ex-
plicaciones alternativas propuestas mas co-
munes a la verdadera reinfeccion incluyen
la diseminacion viral prolongada y pruebas
inexactas.®

Muchos virus demuestran una presencia
prolongada de material genético en un
huésped incluso después de la eliminacion
del virus vivo y la resolucion de los sintomas.
Por tanto, la deteccion de material genético
mediante RT-PCR sola no se correlaciona
necesariamente con la infeccion activa o la
infectividad.®

Las pruebas inexactas o imprecisas son
otra explicacion alternativa a la infeccion
recurrente. Se ha informado que la sensi-
bilidad de la RT-PCR para el SARS-CoV-2
esta entre el 66 y 80%, segun el instrumento
utilizado. Un RT-PCR se puede considerar
positiva si se detectan objetivos genéticos
sensibles pero no se detectan objetivos es-
pecificos del SARS-CoV-2.8

Para investigar més a fondo el potencial de
reinfeccion frente a la diseminacion viral o
un resultado de prueba falso positivo, se
analiza los umbrales del ciclo de RT-PCR
necesarios para amplificar un gen diana
particular lo suficiente como para alcanzar
un nivel de deteccion establecido. Cuanto
mayor sea el numero de ciclos necesarios
para la deteccion de genes, menor nume-
ro de copias virales estara presente en una
muestra.®

Si bien la mayoria de las infecciones agu-
das dan como resultado el desarrollo de in-
munidad protectora, los datos disponibles
para los coronavirus humanos sugieren la
posibilidad de que no se produzcan res-

puestas inmunes adaptativas (Choe et al,
2017; Okba et al, 2019; Zhao et al, 2017) y
una inmunidad protectora sdlida puede no
desarrollarse (Callow et al,1990). '

Una falla en el desarrollo de inmunidad
protectora podria ocurrir debido a una res-
puesta de linfocitos T y / 0 anticuerpos de
magnitud o durabilidad insuficientes, y la
respuesta de anticuerpos neutralizantes
depende de la respuesta de los linfocitos T
(CD4+) (Crotty, 2019, Zhao et al, 2016).™

Es muy probable que una respuesta tem-
prana de linfocitos T (CD4+) y (CD8+) con-
tra el SARS-CoV-2 sea protectora, pero es
dificil generar una respuesta temprana de-
bido a los eficientes mecanismos de eva-
sion inmune innatos del SARS-CoV-2 en
humanos (Blanco-Melo et al. al., 2020). La
evasion inmune por SARS-CoV-2 probable-
mente se ve agravada por la reduccion de
la funcién o disponibilidad de las células
presentadoras de antigeno de células mie-
loides (APC) en los ancianos (Zhao et al.,
2011). Los resultados criticos (UCI) y fatales
de COVID-19 estan asociados con niveles
elevados de citocinas y quimiocinas infla-
matorias, incluida la interleucina-6 (IL-6)
(Giamarellos-Bourboulis et al., 2020, Wong
et al., 2004), Zhou et al., 2020).™

Implicaciones en la salud publica.

Los médicos del caso reportado sugieren
que el SARS-CoV-2 puede persistir en hu-
manos como es el caso de otros corona-
virus humanos asociados con el resfriado
comun, incluso si los pacientes han adqui-
rido inmunidad por infeccién natural o por
vacunacion.®

La vacunacion también debe ser considera-
da para aquellos con un episodio de infec-
cion previa por COVID-19, Y ademas deben
cumplir con medidas de control epidemiolo-
gico como el uso de mascaras y distancia-
miento social.®
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Si bien la mayoria de los datos existentes
en torno a la posibilidad de reinfeccion por
SARS-CoV-2 son de observacion, un tra-
bajo reciente en un modelo animal sugiere
gue los monos macacos reexpuestos con la
misma cepa de SARS-CoV-2 después de la
recuperacion de la infeccion inicial no de-
muestran ninguna evidencia clinica, radio-
gréafica, o evidencia histopatoldgica de en-
fermedad recurrente.®

Aungue los datos sobre la vacunacion es-
peran los resultados de los ensayos, los
primeros datos de pacientes con COVID-19
que se han recuperado son prometedores.
Se detectaron linfocitos T (CD4+) de memo-
riay células T (CD8+) en el 100% vy el 70%
de los pacientes que se recuperaron, res-
pectivamente.’?

Ademas, se detectaron respuestas de lin-
focitos T de memoria para multiples protei-
nas del SARS-CoV-2, que incluyen no solo
la proteina de spike (S) sino también la nu-
cleoproteina y la proteina de membrana.™

Conclusiones

Existe en la actualidad una amplia variedad
gendmica del SARS-CoV-2 detallado en la
literatura revisada, dividiéndose en cepas
que la tipo L puede ser mas agresiva y mas
frecuente.

La respuesta inmunitaria observada en CO-
VID-19 es igual a la respuesta observada
en procesos infecciosos virales anteriores,
mediadas principalmente por los linfocitos
T (CD4+) y (CD8+) que al afectar en forma
leve existe una respuesta coordinada entre
estos grupos produciendo la disminucion y
eliminacion de la carga viral y posterior for-
macion de anticuerpos encargados de la
memoria inmunologica de largo plazo; que
se reactivan ante una posible reinfeccion.

En el caso de la infecciéon primaria por virus,
normalmente se necesitan entre 7 y 10 dias
para que las respuestas inmunitarias adap-
tativas de los linfocitos T estén presenten en

sangre por lo que las pruebas de deteccion
del virus 1gG-IgM no se recomiendan antes
de la semana después de la aparicion de
los sintomas, tiempo en el que también se
espera si un paciente con SARS-CoV-2 se
empieza a recuperar o desarrolla una enfer-
medad grave.

Estudios demuestran el desarrollo de me-
moria inmunologica hasta los 35 dias; en-
contrandose en fase de investigacion pos-
terior a este tiempo en los primeros datos de
casos 0 vacunas, por lo que se recomienda
constante actualizacion de la informacion;
sin embargo al existir reportes de casos en
los cuales ya se confirma reinfeccion hacer
un diagnostico acertado con examenes de
laboratorio IgG-IgM y RT-PCR , clinicos y de
imagen (TAC); debemos investigar profun-
damente cada caso antes de confirmar re-
infeccion por SARS-Cov-2.

Las diferentes teorias sobre las posibles
causas de reinfeccion deben ser confirma-
das mediante el estudio y seguimiento de
casos de personas recuperadas de Co-
vid-19, ya que a momento por ser pocos
casos reportados requieren estudios epide-
miolégicos e inmunoldgicos de cada caso,
que se demuestra aparentemente son ca-
sos aislados.
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