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RESUMEN

Introduccion: En diciembre de 2019 se produce un brote de coronavirus causante de neumonia
atipica, luego declarado pandemia en marzo del 2020. A la fecha se ha reportado mas de 186 millones
de casos y cerca de 4 millones de muertes a nivel mundial. La inmunidad luego de la primera infeccién
aun esta en el centro de investigacion, con reportes de pérdida de inmunidad, lo que sugiere que tanto
recurrencias como reinfecciones son probables. Presentacion de caso: Paciente femenina de 54 afios
de edad, ocupacién enfermera. Primera consulta en cerco epidemioldgico con sintomas leves, se real-
iza examen de reaccion en cadena de polimerasa a tiempo real (PCR-RT) en hisopado nasofaringeo,
con resultado positivo para SARS-CoV-2. Después de 21 dias presenta PCR-RT negativo volviendo a sus
actividades habituales. Tres meses después la paciente presenta alza térmica, tos, disnea e hipoxemia,
tomografia de tdérax tipica COVID 19, PCR-RT positivo para SARS-CoV-2, inmunoglobulinas positivas. La
paciente requirid ventilacién mecdnica invasiva y evoluciond con falla multiorganica y miocarditis, con
choque e hipoxemia refractarios, falleciendo luego de 22 dias de hospitalizaciéon en cuidados intensi-
vos. Conclusiones: Se presenta un caso de una trabajadora de la salud con alta sospecha de reinfec-
cion severa por SARS-CoV-2 con criterios clinicos imagenoldgicos moleculares y epidemiolégicos. Se ha
reportado pocos casos en el mundo de reinfeccién, los que en su mayoria fueron documentados como
casos de enfermedad leve, en nuestro caso se tratd de una reinfeccion fatal por SARS-CoV-2.

Palabras clave: Coronavirus, inmunidad, recurrencia, sindrome de distrés respiratorio, reinfeccion

ABSTRACT

Introduction: In December 2019 there is an outbreak of coronavirus causing atypical pneumonia, then
declared a pandemic in March 2020. To date, more than 186 million cases and about 4 million deaths
have been reported worldwide. Immunity after the first infection is still in the research center, with re-
ports of loss of immunity, suggesting that both recurrences and reinfections are likely. Case presenta-
tion: 54-year-old female patient, nursing occupation. First consultation in the epidemiological setting
with mild symptoms, a real-time polymerase chain reaction (RT-PCR) test was performed on a na-
sopharyngeal swab, with a positive result for SARS-CoV-2. After 21 days, she presented negative RT-
PCR, returning to her usual activities. Three months later, the patient presented thermal rise, cough,
dyspnea and hypoxemia, typical COVID 19 chest tomography, positive RT-PCR for SARS-CoV-2, positive
immunoglobulins. The patient required invasive mechanical ventilation and evolved with multiple or-
gan failure and myocarditis, with refractory shock and hypoxemia, dying after 22 days of hospitalization
in intensive care. Conclusions: A case of a health worker with high suspicion of severe reinfection by
SARS-CoV-2 is presented with clinical molecular and epidemiological imaging criteria. Few cases of
reinfection have been reported in the world, most of which were documented as cases of mild disease,
in our case it was a fatal reinfection by SARS-CoV-2.

Keywords: Coronavirus, immunity, recurrence, respiratory distress syndrome, reinfection
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1. Introduccién

Coronavirus es un grupo amplio de virus envuel-
tos de material genético de tipo ARN, conocidos
por producir enfermedad en especies menores y
cuadros estacionales en humanos. Desde el siglo
pasado se ha identificado siete tipos de corona-
virus con capacidad de producir infeccién en se-
res humanos: HCoV-229E, HCoV NL63,
HCoV-HKU1 y HCoV-0C43, conocidos por produ-
cir cuadros respiratorios leves. SARS-CoV, MERS-
CoV produjeron sendas epidemias a inicio del si-
glo XXl y en 2019 surge SARS-CoV-2.(1-3) Con
amplia y rdpida diseminacion a nivel mundial,
SARS-CoV-2 llegd a desencadenar una pandemia
en marzo de 2020, que provocd colapso de los
sistemas de salud, haciendo necesaria la aplica-
ciéon de medidas de confinamiento mundial. La
enfermedad en un 80% de los infectados aproxi-
madamente, produce sintomas leves o incluso
puede cursar asintomatica.(4,5) Con respecto a
la enfermedad, se ha reportado varios sintomas,
entre los mas comunes tos seca, fiebre, dificul-
tad respiratoria y en un porcentaje menor enfer-
medad grave con insuficiencia respiratoria
aguda que requiere soporte organico en una
unidad de cuidados intensivos.(6,7)

La novel enfermedad ha producido gran preocu-
pacion tanto por su manera de diseminacion,
con cambios constantes en las recomendaciones
de precaucién, cuanto por su curso, inmunidad y
posibilidad de recaidas y reinfecciones. De este
modo se ha observado persitencia de la sinto-
matologia en pacientes recuperados y que fue-
ron dados de alta o reportes de nueva deteccién
de material genético viral en pruebas de PCR RT
entre 10 y 80 dias después de un test negativo
(8,9). Por lo antes sefialado surge la inquietud si
existe la posibilidad de recaer o volver a infec-
tarse, lo que complicaria las perspectivas de la
enfermedad en cuanto a su propagacién e inclu-
so la posibilidad de inmunidad por la adminis-
tracion de vacunas.

Excluyendo errores por falsos positivos existen
varias razones por las cuales las pruebas de ARN
del SARS-CoV-2 podrian dar positivo, la principal
hace mencién a fracciones virales residuales a
largo plazo o factores inmunoldgicos que pue-
den contribuir a que las personas muestren per-
sistencia de ARN de SARS-CoV-2. Se propone
que la recaida se debe a la liberacién de exoso-

mas que son vesiculas que empaquetan el mate-
rial genético SARS-CoV-2, las que podrian volver
a liberarlo. De este modo, la carga viral de ARN
positiva puede permanecer de 10 a 30 dias y en
el peor de los casos llegar incluso a 80 dias.(10)

Se ha documentado evidencia de recurrencia en
estudios anteriores. Por ejemplo, se reportd re-
currencia del virus en un 9% de casos recupera-
dos en una serie de 55 pacientes, sin embargo
estos se presentaron con enfermedad leve o
asintomatica y en pacientes sin inmunocompro-
miso o alguna comorbilidad.(11) Los limites en-
tre reactivacion y reinfeccion se encuentran al
momento inciertos. Los actuales analisis se cen-
tran en la verificacién de una secuencia genémi-
ca viral diferente en PCRs subsecuentes,
situacion que en paises en vias de desarrollo se
vuelve imposible por el poco acceso a laborato-
rios con posibilidad de secuenciacién genémica.

Se ha hallado por lo menos 32 mil genomas con
200 mutaciones de SARS-CoV-2, lo que demos-
trado su conversién e implica que al haber un
cambio a nivel genético de su cédigo viral cam-
bia su patogenicidad y por lo tanto su agresivi-
dad, lo que conlleva una fuerte posibilidad de
recaida o reinfeccidn.(12) A la fecha existe un
caso reportado de un paciente de 34 afios del
Hospital de Xidu con factor de riesgo de diabe-
tes mellitus que al mes de haber sido dado de
alta de una infeccién severa por SARS-CoV-2 y
con hisopado negativo, se le indica mantener
cuarentena domiciliaria durante al menos 14
dias. En su primer seguimiento a los 15 dias pre-
senta un hisopado positivo pero sin sintomas
acompafiantes por lo que regresa a la unidad
hospitalaria para su tratamiento. Durante su es-
tancia se le realiza cinco hisopados orofaringeos
con resultados positivos. A los 16 dias de estan-
cia, los familiares que ingresaron a cuarentena y
qgue tuvieron contacto con dicho paciente no
presentan sintoma alguno.(13) En el Hospital
General IESS Riobamba se presenta un caso si-
milar, que se presenta a continuacion.

1. Informacion del paciente

Paciente de 54 afios de edad, sexo bioldgico fe-
menino, casada, trabaja como enfermera en
atencién directa de pacientes COVID-19. Previa-
mente unos tres meses antes habia sido diag-
nosticada con COVID-19 a través de prueba de
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hisopado nasofaringeo y PCR-RT. El cuadro clini-
co de ese entonces fue leve y un PCR-RT realiza-
do dos semanas después del primero fue
negativo.

Como antecedentes clinicos presenta hiperten-
sién arterial tratada con enalapril. Entre sus
descendentes quirurgicos se evidencia apendi-
cectomia e histerectomia. Refiere ademas
alergia al tramadol. Entre sus antecedentes fa-
miliares se reporta abuelos con cancer gastro-
esofagico y pulmonar, madre con cancer gastrico
e hipertension arterial, padre hipertenso.

2. Hallazgos clinicos

El 2020/06/30, cerca de 90 dias después del pri-
mer cuadro de COVID-19, la paciente acude a
consulta de emergencia por cuadro de tos,
acompafiado de alza térmica, mialgias, artralgias
y dolor toracico de moderada intensidad. Al exa-
men fisico se observa, temperatura de 38.5°C,
tension arterial (TA) de 130/85 mmHg, pulso 75,
saturacidon 92%. Después de realizar tomografia
de térax que muestra lesiones minimas (Foto 2),
se decide manejo manejo ambulatorio.

El 2020/07/06, la paciente acude nuevamente a
consulta de emergencia por que sus sintomas
persisten, ademas refiere dolor toracico en pun-
ta de costado y dificultad respiratoria que ha ido
aumentando progresivamente. Al examen fisico
de su ingreso vigil, orientada en sus tres esferas,
con una TA 110/80 mmHg, frecuencia cardiaca
de 85 Ipm, frecuencia respiratoria 28 rpm, tem-
peratura 37.9°C, saturacion de oxigeno 90%, con
apoyo de 02 a 5 litros por minuto. Se ausculta
estertores en ambos campos pulmonares, exa-
men cardiaco sin alteraciones, abdomen suave
depresible, no doloroso, ruidos hidroaéreos pre-
sentes. Tomografia de térax muestra multiples
lesiones pulmonares (Foto 3 y 4). Con este cua-
dro ingresa al area de cuidados intensivos el
2020/07/07.

3. Timeline

Paciente en cerco epidemioldgico por contacto
directo con paciente COVID positivo, refiere ini-
cio de sintomas el 2020/04/06. Es revisada el
2020/04/11 y presenta odinofagia y tos. PCR-TR
de hisopado nasofaringeo realizado el

Foto 1. Radiografia de térax. No se evidencia lesiones acti-
vas.

2020/04/15 es positivo. Posterior control reali-
zado el 2020/05/04 muestra PCR-TR de hisopa-
do nasofaringeo negativo.

Aproximadamente dos meses mds tarde, pa-
ciente es ingresada a cuidados criticos de emer-
gencia con tos, alza térmica e insuficiencia
respiratoria. PCR-TR de hisopado nasofaringeo
realizado el 2020/07/06 es positivo. Paciente in-
gresa a cuidados intensivos el 2020/07/07, con
plan de oxigenoterapia y soporte ventilatorio no
invasivo. Se realiza intubacion endotraqueal vy
recibe ventilacion mecanica a partir del
09/07/2020. Paciente es extubada el
2020/07/14. Vuelve a ser intubada el
2020/07/16 debido a disfuncion miocardica agu-
da e hipoxemia. El 2020/07/18 presenta infec-
cion nosocomial, estafilococemia, mas
neumonia por E. coli BLEE. Posteriormente pa-
ciente presenta hipoxemia, inestabilidad hemo-
dindmica progresiva a partir del 2020/07/23 y
finalmente asistolia el 2020/08/01

4. Evaluacion diagnéstica

4.1 Primera Infeccion

Se confirma COVID-19 a través de PCR-RT de hi-
sopado nasofaringeo, el mismo que dos sema-
nas después muestra resultados negativos. No
se evidencia lesiones en radiografia de tdrax (Fo-
to 1).

4.2 Reinfeccion

Durante la primera consulta a emergencia
(2020/06/30) se confirma COVID-19 a través de
PCR-RT que resulta positivo para SARS-CoV-2 po-
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Foto 2. Tomografia de torax. Infiltrados en vidrio esmerila-
do periféricos subpleurales en segmentos basales posterio-
res bilateral

Foto 3. Tomografia de térax. Reconstruccion 3D que mues-
tra presencia de incontables lesiones con patrén en vidrio
esmerilado en ambos campos pulmonares de predominio
derecho.

sitivo, 10 dias después presenta IgG e IgM posi-
tivos. Una tomografia realizada la misma fecha
muestra lesiones tipicas para COVID-19 en mini-
ma cantidad (Foto 2). Una tomografia de tdrax
durante la segunda consulta (2020/07/06) de la
paciente muestra lesiones con patrén en vidrio
esmerilado (Foto 3y 4).

El dia 2020/07/16, se realiza valoracién ultraso-
nografica pulmonar, donde se observa patrén B
en ambos campos pulmonares con predominio
en campo derecho, ademas patréon de consoli-
dacion en base derecha (Foto 5).

El ecocardiograma de la misma fecha muestra
disminucidn global de funcidn sistdlica, fraccion

eyeccién ventricular izquierda (FEVI) menor al
50% con métodos indirectos, indice E- septal de
12 mm, MAPSE de 8 mm e indice de acor-
tamiento bajo, sin regionalidad de ventriculo iz-
quierdo, TAPSE 18, relacidn ventriculo derecho y
ventriculo izquierdo normal, se exploran venas
femorales con colapsabilidad normal.

Se observa ademas elevacién de troponinas y
marcadores inflamatorios, valores de ferritina y
dimero D elevados, ademds de leucopenia. El
dia 2020/07/19, se realiza hemocultivo que evi-
dencia Staphylococcus hominis y cultivo de aspi-
rado traqueal que muestra Escherichia coli BLEE
Positivo, ademas de radiografia portatil de térax,
gue muestra presencia de lesiones extensas en
ambos campos pulmonares (Foto 6).

5. Intervencidn terapéutica

Durante su ingreso a la unidad de cuidados in-
tensivos la paciente es tratada con oxigenotera-
pia a bajo flujo y luego ventilacion mecanica no
invasiva durante 48 horas. Posteriormente, debi-
do a fracaso de ventilacién mecénica no invasi-
va, presentando la paciente aumento de trabajo
respiratorio y requerimiento de altas concentra-
ciones de FiO2 para mantener objetivos de oxi-
genacion, se realiza intubacidon endotraqueal y
ventilacién mecdnica invasiva en decubito
prono, siguiendo protocolos de sedacién y anal-
gesia mas relajacion muscular. Ademas se realiza
tromboprofilaxis mecanica y farmacolégica con
enoxaparina, se mantiene nutricion enteral, se
administra corticoterapia con dexametasona, se
brinda soporte vasopresor con norepinefrina y
durante un evento cardiovascular se administra
dobutamina. Ademas se administra antibiotico-
terapia de acuerdo a resultados microbioldgicos
con levofloxacino y posteriormente linezolid y
meropenem.

6. Discusion

La inmunidad frente a una primoinfeccion es el
tema de debate actual con limites poco estable-
cidos y documentados entre la definicion de re-
caida versus reinfeccidn. Contra la reinfeccién se
ha documentado el aclaramiento lento de mate-
rial genético en vias respiratorias reportandose
tiempos de negatividad tan variables como 30
hasta 104 dias.(15,16) Ademas dentro del traba-
jo diagndstico hay multiples eslabones en con
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Foto 4. Tomografia de térax. Se muestra plano axial,
ventana pulmonar con presencia de incontables lesiones
con patron en vidrio esmerilado en ambos campos
pulmonares de predominio derecho.

Foto 5. Ultrasonido pulmonar. Se observa patrén B coales-
cente bilateral.

Foto 6. Radiografia portatil de térax. Presencia de lesio-
nes con patrén en vidrio esmerilado en ambos campos
pulmonares

fallos en los sistemas de deteccidon que pueden
llevar a errores de interpretacién con falsos po-
sitivos y extrapolando las lecciones de respuesta
inmune de enfermedades respiratorias previas
se pensaba que la reinfeccién era un mito.(17)

A favor de la posibilidad de reinfeccién se ha do-
cumentado la pérdida progresiva de anticuerpos
en el lapso de semanas sobre todo en pacientes
asintomaticos (18), lo que supondria la posibili-
dad de presentar tanto recaidas como reinfec-
ciones e incluso dudas sobre una inmunidad
duradera dada por las vacunas.

Por otro lado, la posibilidad de reinfeccion en
cepas de coronavirus de presentacidn estacional
esta descrita (19), lo que nos lleva a suponer
gue no seria diferente para SARS-CoV-2, ademas
de casos de reinfeccion en macaco rhesus.(20)

Presentamos el caso de una trabajadora de la
salud en contacto con pacientes COVID-19, que
luego de una primoinfeccién con sintomatologia
leve y sin compromiso pulmonar con aclara-
miento viral observado a través de PCR-RT sub-
secuente, sufre cuadro severo de distrés
respiratorio y fallece. La nueva infecciéon se con-
firmé a través de PCR-RT positivo, con IgG e IgM
negativas a su ingreso a la unidad de cuidados
intensivos y positivas 10 dias después.

Otros casos de reinfeccidon se han reportado. El
primero en Hong Kong donde, la reinfeccién
cursé como enfermedad leve. Este reporte su-
giere la posibilidad de adaptacién inmunitaria
luego de la primera infeccidn, lo que produciria
sintomas minimos en cuadros subsecuentes.(20-
26) En nuestro caso, sin embargo, la reinfeccion
tuvo un desenlace fatal.

Se puede pensar entonces que el personal de
salud al estar expuesto a multiples cepas y altas
cargas virales en la practica clinica, podria tener
un riesgo mayor de reinfeccién y muerte subse-
cuente. Este ha sido el caso de la paciente del
presente caso, quien presentd una reinfeccion
fatal, después de un cuadro inicial leve. Lo re-
portado sugiere una situacién de mayor riesgo
del personal de primera linea en contacto con
pacientes COVID-19. Ademas sugiere la necesi-
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dad de identificar nuevas cepas de coronavirus
asociadas a enfermedad severa, las que a su vez
deberian incluirse en futuros esquemas de vacu-
nacién en personas recuperadas.

En nuestro caso en un hospital de provincia en
Ecuador con dificultades de acceso a laborato-
rios de biologia molecular, la identificacién de la
cepa de coronavirus asociada a la muerte de la
paciente no fue posible. De este modo, al no co-
nocerse la cepa durante la primera y la segunda
infeccién, no posible determinar la naturaleza
de la reinfeccion.

6. Conclusiones

Se presenta el caso de una pacientes cuyos ha-
llazgos clinicos y epidemioldgicos sugieren un
cuadro de reinfeccion por coronavirus con de-
senlace fatal.
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