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Resumen

Introduccion: La vacunacién contra SARS-CoV-2 ha logrado alta eficacia y efectividad en la dismi-
nucién de enfermedad grave, hospitalizacién y muerte. Sin embargo, en Colombia a pesar del gran
avance en el Plan Nacional de Vacunacion hasta la fecha el Instituto Nacional de Salud reporta un
total de 5.127.971 personas que han contraido la enfermedad y 129.798 victimas mortales. Objeti-
vo: Caracterizar clinica y sociodemograficamente a los pacientes inmunizados contra SARS-CoV-2,
atendidos por COVID-19. Materiales y métodos: Estudio observacional, descriptivo retrospectivo. Se
incluyeron pacientes con diagnostico de COVID-19 confirmado posterior a la inmunizacién parcial
o completa contra SARS-CoV-2 y atendidos en un hospital universitario de Colombia entre febrero y
noviembre de 2021. Los datos fueron analizados con estadistica descriptiva, usando frecuencias ab-
solutas, relativas, medidas de tendencia central y desviacion estandar. Resultados: Se incluyeron 206
pacientes de los cuales 52,4 % eran hombres. La edad promedio fue de 59,43 (x17,59) afios; 46,6 %
contaba con esquema de inmunizacion completo, siendo Sinovac el bioldgico aplicado con mayor fre-
cuencia; 34,4 % de los pacientes requirio estancia en unidad de cuidado intensivo, con un promedio de
7,67 (£5,42) dias. La mortalidad intrahospitalaria de los pacientes inmunizados fue de 25,7 %. Con-
clusion: La edad continda siendo un factor determinante en la mortalidad de los pacientes infectados
por SARS-CoV-2. Contar con comorbilidades preexistentes aumenta el riesgo de desarrollar formas
graves de la enfermedad, asi como de requerimiento de unidad de cuidado intensivo y la mortalidad.
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PATIENTS PREVIOUSLY IMMUNIZED AGAINST SARS-CoV-2,
WITH DISEASE CAUSED BY THE NEW CORONAVIRUS,
TREATED IN A UNIVERSITY HOSPITAL

Abstract

Introduction: Vaccination against SARS-CoV-2 has achieved high efficacy and effectiveness
in reducing serious illness, hospitalization and death, however, in Colombia despite the great
advance in the National Vaccination Plan, to date the National Institute of Health reports a
total of 5.127.971 people who have contracted the disease, and 129.798 fatalities. Objective:
To characterize clinically and sociodemographically the patients immunized against SARS-
CoV-2, treated for COVID-19. Materials and methods: Observational, descriptive, retrospec-
tive study. Patients with a confirmed diagnosis of COVID-19 after partial or complete immu-
nization against SARS-CoV-2 treated at a university hospital in Colombia between February
and November 2021 were included. The data were analyzed with descriptive statistics, us-
ing absolute and relative frequencies, measures of central tendency and standard deviation.
Results: 206 patients were included, of which 52,4 % were men. The mean age was 59,43
(x17,59) years; 46,6% had a complete immunization schedule, being Sinovac the most fre-
quently applied biological. 34,4 % of the patients required a stay in the intensive care unit with
an average stay of 7,67 (£5.42) days. The in-hospital mortality of immunized patients was 25,7 %.
Conclusion: Age continues to be a determining factor in the mortality of patients infected by
SARS-CoV-2, just as having pre-existing comorbidities increases the risk of developing se-
vere forms of the disease, as well as requiring an intensive care unit and mortality.

Key words: SARS-CoV-2; Vaccine; Mortality; Coronavirus infections; Intensive care unit;
Comorbidity.
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Introduccion

El nuevo coronavirus conocido en el ambito cientifico
como SARS-CoV-2, es el virus causante de la enfer-
medad COVID-19, declarada como pandemia por la
Organizaciéon Mundial de la Salud en el afio 2020. La
pandemia se desatd en Wuhan, China a finales del afio
2019 (1). Segun datos de la Organizacion Mundial de
la Salud y la Organizaciéon Panamericana de la Salud,
desde enero de 2020 hasta diciembre de 2021 se no-
tificaron 293.750.692 casos confirmados y 5.454.131

defunciones en todo el mundo. De estos, el 36,4 % de
los casos y el 44,6 % de las defunciones se presenta-
ron en continente americano. En Colombia, para di-
ciembre de 2021 el Instituto Nacional de Salud reportd
5.127.971 personas que habian contraido la enferme-
dad y 129.798 que fueron victimas mortales (2).

En una carrera contra el tiempo, la comunidad cien-
tifica mundial se volcé a la busqueda y produccion
de vacunas efectivas, que a su vez disminuyan la tasa
de mortalidad y la severidad de la enfermedad. Estas
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proveen de forma eficiente proteccion contra patoge-
nos, mediante la generacién de una respuesta inmune
adaptativa (3). Aunque los resultados de los estudios
son alentadores, y se ha demostrado que la vacunaciéon
logra tener alta eficacia y efectividad en la disminu-
cién de enfermedad grave, hospitalizacion y muerte,
surge entonces la duda de qué es lo que sucede con
aquellos pacientes que ain vacunados parcial o con es-
quema completo de vacunacion, se contagian, requie-
ren hospitalizacion y fallecen. Actualmente Colombia
administra a la poblacién en general la vacuna contra
SARS-CoV-2 segun el Plan Nacional de Vacunacién, y
cuenta con cinco esquemas diferentes aplicados segiin
las prioridades y necesidades establecidas en el territo-
rio nacional.

Ante la poca literatura concerniente a este tema, se
hace necesario realizar un proyecto que logre caracte-
rizar este tipo de pacientes. Por lo anterior, el objetivo
del presente estudio es caracterizar clinica y sociode-
mograficamente a los pacientes inmunizados contra
SARS-CoV-2, atendidos por COVID-19 en una insti-
tucién de salud publica de caracter regional de tercer
nivel de complejidad en Colombia.

Materiales y métodos

Estudio, poblacién y recoleccion de informacion:
Estudio observacional, descriptivo de corte transver-
sal y retrospectivo, que se llevo a cabo en el Hospi-
tal Universitario San Rafael de Tunja. Se incluyeron
206 pacientes que consultaron a nuestra institucion
con diagnéstico de COVID-19 confirmado, posterior
a la inmunizacion, entre el 1° de febrero de 2021 y
el 1° de noviembre de 2021. Se excluyeron pacientes
con infeccion diagnosticada en los primeros siete dias
posteriores a la inmunizacién o con registro médico
incompleto.

La recoleccion estuvo a cargo de seis investigadores.
Para garantizar la homogeneidad de la informacion se

cre6 un formulario virtual con las variables de interés,
y posteriormente se diligencié una base de datos en
Microsoft Excel version 2016. Los datos fueron reco-
lectados del Programa Ampliado de Inmunizaciones
(PAI WEB 2.0) y de las historias clinicas, de manera
sistematizada del servidor institucional.

Analisis estadistico

Los datos fueron analizados en el programa Excel ver-
sion 2016, usando media o mediana como medidas de
tendencia central, y desviacion estandar o rango inter-
cuartilico como medida de dispersion, segtin la forma de
distribucion de los datos; para el caso de las variables cua-
litativas se calcularon frecuencias absolutas y relativas.

Sesgos: Los sesgos en el estudio que se pueden presen-
tar son de seleccion. Para controlarlos se describieron
los criterios de inclusion y exclusion con el fin de selec-
cionarlos de manera adecuada.

Consideraciones Eticas: El estudio cont6 con la apro-
bacion del Comité de Investigacion y Etica del hospi-
tal donde se llevo a cabo, con acta de aprobacion No.
053-2021.

Resultados
Seleccion de participantes

Se realiz6 una busqueda de todos los pacientes regis-
trados en la base de datos del Programa Ampliado de
Inmunizaciones (PAI WEB 2.0) que se encontraran
vacunados contra SARS-CoV-2 con cualquier esque-
ma, y que hubieran consultado a nuestra institucion
con diagnéstico de COVID-19 confirmado posterior a
la inmunizacién. Se verificaron los diagnoésticos em-
pleando los codigos CIE-10 correspondientes (J129;
U071). Se identificaron 672 pacientes registrados en el
PAI WEB 2.0 y posteriormente se excluyeron a todos
aquellos participantes sin inmunizacion y con infec-
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cién por SARS-CoV-2 y registro médico incompleto,
dejando como muestra a 206 pacientes.

Perfil sociodemografico

Durante el periodo de estudio se incluyeron 206 pa-
cientes inmunizados con una o dos dosis dependiendo
del esquema de vacunacién e ingresados a nuestra ins-
tituciéon con infeccion confirmada por SARS-CoV-2.
De estos, el 52,4 % eran hombres y el promedio de
edad fue 59,43 afios (= 17,59) para ambos sexos.

Durante el periodo en estudio, los meses que presen-
taron un mayor porcentaje de pacientes infectados con
requerimiento de atencion hospitalaria fueron mayo,
junio y julio de 2021. La figura 1 muestra la distribu-
cion mensual de la infeccion por SARS-CoV-2 en pa-
cientes inmunizados.

El promedio de dias desde la primera dosis de inmu-
nizacion hasta el momento del inicio de sintomas fue
de 34,04 dias (DE =+ 22,56). El promedio desde la se-

gunda dosis hasta el inicio de sintomas fue de 62,6 dias
(DE = 41,37).

Perfil clinico

De los pacientes inmunizados, 46,6 % (n=96) conta-
ban con esquema de inmunizacién completo y 53,4
% (n=110) tenian esquema incompleto. 47 % (n=97)
recibieron vacuna Sinovac, 32 % (n=66) Pfizer, 19,4 %
(n=40) AstraZeneca y 1,5 % (n=3) Janssen. La tabla
1 muestra la distribucién del esquema de vacunacion
establecido por el Ministerio de Salud y Proteccién So-
cial aplicada en los pacientes incluidos en el estudio.

Solo el 10,3 % (n=22) presentd una tnica comorbili-
dad, mientras que el 89,7 % (n=184) tenian dos o0 mas.
Dentro de las mas frecuentes se encontraron la enfer-
medad cardiovascular, representando al 48,5 % (n=99),
seguido de patologia respiratoria en 20,8 % (n=43), y
diabetes mellitus en 13,5 % (n=28). La tabla 2 muestra
las principales comorbilidades presentes en los pacien-
tes inmunizados infectados por SARS-CoV-2.
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Figura 1. Distribucién mensual de la infeccion por SARS-CoV-2 en pacientes inmunizados.
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Tabla 1. Caracteristicas de la inmunizacién de los pacientes
infectados por SARS-CoV-2 atendidos en un centro de alta
complejidad de Colombia.

Tabla 3. Caracteristicas de la mortalidad en pacientes
infectados por SARS-CoV-2 atendidos en un centro de alta
complejidad de Colombia.

Tipo de Vacuna Frecuencia (n) Porcentaje (%) Femenino Masculino
Sinovac 97 47 Sexo 16 (30,2 %) 37 (69,8 %)
Pfizer 66 32 Esquema completo 6 (11,3 %) 22 (41,5 %)
AstraZeneca 40 19,4 Esquema incompleto 10 (18,8 %) 15 (28,3 %)
Janssen 3 1,5 Edad promedio

Esquema completo 60,73 (+17,62) | 60,64 (+17,28)

Esquema incompleto

61,02 ( 17,56)

60,91 (£ 17,08)

Tabla 2. Principales comorbilidades de los pacientes
inmunizados infectados por SARS-CoV-2 atendidos en un
centro de alta complejidad de Colombia.

Tipo de vacuna

Sinovac

* EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva crénica.
Caracteristicas de la hospitalizacion

El 34,4 % (n=71) de los pacientes requiri6 ingreso a la
unidad de cuidado intensivo (UCI), con una estancia
promedio de 7,67 dias (DE * 5,42). E1 27,7 % (n=57)
requiri6 ventilaciébn mecanica invasiva, y el 10,2 %
(n=21) soporte vasopresor. El promedio de dias de es-
tancia hospitalaria fue de 7,54 (DE * 8,35). La mor-
talidad intrahospitalaria en pacientes inmunizados fue
de 25,7 % (n=53). La tabla 3 muestra las caracteristicas
de la mortalidad en relacién con el sexo.

Esquema completo 5(14,7 %) 17 (50 %)
o . A 0, 0,
Comorbilidades Frecuencia Porcoentaje Esquema incompleto 5(14,7 %) 7 (20,5 %)
(n) (%) Pfizer
Enfermedad cardiovascular 99 48,5 Esquema completo 1(8,3 %) 3 (25 %)
Enfermedad respiratoria Esquema incompleto 3(25 % 5 (41,6 %
(Asma y EPOCY) 43 20,8 q p (25 %) (41,6 %)
. : AstraZeneca
Diabetes mellitus 28 13,5
— Esquema completo 0(0 %) 0(0 %)
Enfermedad tiroidea 13 6,3 -
- Esquema incompleto 2 (33,3 %) 4 (66,6 %)
Cancer 10 48
- Janssen 0(0 %) 1 (100 %)
Enfermedad autoinmune 7 3,3
Miocardiopatia 4 1,9 Di .,
Cirrosis 3 14 Iscusion
Enfermedad de Parkinson 3 1,4 L . .
- — Los distintos tipos de coronavirus representan una gra-
Alteraciones de la coagulacion 2 0,9

ve amenaza para la salud publica mundial, tal como
lo demostré el SARS-CoV-2, un virus de ARN mono-
catenario positivo. Gracias a la proteina S del SARS-
CoV-2, se conoce que este se une a la enzima converti-
dora de angiotensina tipo 2 (ACE-2) humana con una
capacidad 10 a 20 veces mayor que otros coronavirus,
lo que influye en su gravedad. Cuando la enfermedad
progresa ocasionando un sindrome de dificultad respi-
ratoria aguda, representa la causa de mayor mortali-
dad en los trastornos respiratorios agudos (4).

Actualmente el desarrollo de vacunas es sin duda un
proceso complejo que necesita la coordinacion de mul-
tiples laboratorios alrededor del mundo (5). Sin embar-
g0, y pese a las dificultades presentadas, la evidencia
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actual muestra una efectividad superior al 97 %, lo que
las ha convertido en una importante herramienta de
salud publica para mitigar la pandemia por el SARS-
CoV-2 y su impacto a nivel social, econémico y en sa-
lud publica. Sin embargo, hay un gran vacio respecto
a la poblacién que, pese a tener un esquema de vacu-
nacion parcial o completo contra el SARS-CoV-2- pre-
senta la infeccion (3,6).

Hasta el momento este es el primer estudio a nivel
nacional que permite caracterizar de forma clinica y
sociodemografica a la poblacion colombiana que con-
sulté un centro hospitalario con diagnéstico de CO-
VID-19 confirmado por prueba de reaccion en cade-
na de polimerasa o prueba de antigeno, posterior a la
inmunizacién parcial o completa contra SARS-CoV-2
con las vacunas aplicadas en Colombia.

A nivel sociodemografico se obtuvieron resultados simi-
lares en comparacion con cohortes como la de Dagan
N. y colaboradores, que estudiaron a 298 individuos,
encontrando que la distribucion por sexo era simétrica
(7), y la distribucion por edad mostré una mayor pre-
valencia de enfermedad en los pacientes mayores a 50
afios, teniendo en cuenta que en nuestro estudio la edad
promedio fue de 59,43 afios (£17,59) para ambos sexos
(7), contrario a lo reportado por Antonnelli M. y Col.
quienes estudiaron una muestra de 2.370 pacientes, evi-
denciando una mayor distribucion de casos de infeccion
posvacuna en mujeres y en mayores de 60 afios (8).

Nuestro estudio encontrd que los pacientes infectados
por SARS-CoV-2 tuvieron una media de infeccién de
34,04 (+ 22,56) dias después de la primera dosis, resul-
tado inferior al de Antonelli M. y Col. en el que los pa-
cientes se infectaron por SARS-CoV-2 en un promedio
de 73 dias después de su primera vacunacién, mientras
que para la segunda dosis el promedio de dias fue 62,6
(% 41,37), resultado superior al mismo estudio, en el
que los pacientes se infectaron a los 51 dias después de
su segunda vacunacion (8).

En cuanto a la cronologia de la hospitalizacién de los
pacientes infectados por SARS-CoV-2 ya inmunizados
de manera parcial o total, se encontré que los meses
con mayor incidencia fueron mayo, junio y julio del
2021, siendo junio el mes con mayor numero de pa-
cientes, lo que concuerda con los datos arrojados por
el Instituto Nacional de Salud (INS) en su reporte se-
manal para Colombia (9).

En la revision de la literatura realizada por Jain VK y
Col., los pacientes con infeccion por SARS-CoV-2 pos-
vacunacion, mostraron sintomas predominantemente
leves, sin requerir hospitalizacioén ni terapia invasiva
(10), mientras que en nuestro estudio el 27,7 % de los
pacientes requirieron ventilaciébn mecanica invasiva, y
34,3% de los pacientes ingresaron a la unidad de cui-
dado intensivo (UCI) con poca frecuencia de requeri-
miento de soporte vasopresor.

Cabe resaltar que, aunque el promedio de dias de es-
tancia hospitalaria fue menor a 10 dias, la mortalidad
intrahospitalaria en pacientes inmunizados fue de 25,7
%, sin embargo, en otras cohortes como la de Agrawal
U y Col. en la que incluyeron 1.196 pacientes aproxi-
madamente, solo el 0,1 % requiri6 ingreso hospitalario
o fallecieron debido a la enfermedad por COVID-19
después de la aplicacion de la primera dosis de la vacu-
na. Dichos resultados se asociaron principalmente con
pacientes mayores de 80 afios y con comorbilidades
como asma, enfermedad renal crénica, diabetes melli-
tus, cirrosis hepatica, insuficiencia cardiaca, enferme-
dad coronaria y demencia (11).

En el presente estudio se encontré que las comorbili-
dades mas frecuentes en los pacientes hospitalizados
y fallecidos fueron enfermedad cardiovascular, patolo-
gia respiratoria (asma y EPOC) y diabetes; 53,4 % de
los pacientes tenian esquema de vacunacion incomple-
to, lo que fue una limitante significativa para compa-
rar los datos obtenidos con otras investigaciones, dado
que se reconoce que la efectividad de la vacunacion
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disminuye considerablemente cuando el esquema se
encuentra de manera parcial. Atn se desconoce la du-
racion de la proteccion de la vacuna cuando cuenta
con una sola dosis sin importar el tipo de vacuna uti-
lizado (12). También se encontré que la mayoria de
los pacientes tenian condiciones clinicas preexistentes,
siendo la de mayor prevalencia la enfermedad cardio-
vascular, que se presento en el 48,5 % de los pacientes,
lo que es comparable con diversos estudios como el de
Agrawal U y Col. el cual concluye que la insuficiencia
cardiaca y la enfermedad coronaria se encuentran den-
tro de las comorbilidades que con mayor frecuencia
se asociaron a la infeccion por SARS-CoV-2 (11), asi
como sus complicaciones graves, lo que se confirma
con la evidencia cientifica actualizada, en la que las
comorbilidades cardiovasculares como la insuficien-
cia cardiaca y la hipertension arterial, se asocian con
una mayor mortalidad en los pacientes infectados por
SARS-CoV-2 (13,14).

Multiples estudios reportan que la presencia de arritmias
cardiacas se asocia significativamente con el ingreso a la
unidad de cuidado intensivo y aumenta la mortalidad
en estos pacientes. Existen mecanismos fisiopatologi-
cos sugeridos para las arritmias entre los pacientes con
COVID-19, los mecanismos que pueden causar fibrila-
cién auricular en estos pacientes posiblemente se deban
a infeccidn sistémica, lesion directa de cardiomiocitos
virales, hipoxemia y susceptibilidad de la poblacién por
edad avanzada y sus comorbilidades; sin embargo en
nuestro estudio se desconoce si estos pacientes tenian
arritmia preexistente o secundaria a COVID-19 (13,15).
La literatura también nos permite evidenciar que la le-
sion miocardica asociada con la COVID-19 es frecuente
y puede estar involucrada en la aparicion de arritmias.
Por otro lado, se plantea que la severa reaccion infla-
matoria observada en esta infeccion, puede favorecer
su aparicion a través de hiperactividad simpatica y por
efectos de las interleuquinas (especialmente IL-6) sobre
los canales de potasio y en el CYP3A4, que pueden lle-
var a prolongacion de la repolarizacion cardiaca (16).

La segunda patologia de gran interés y prevalencia
encontrada en nuestro estudio fue la patologia respi-
ratoria, que incluye asma y EPOC, seguida de enfer-
medades neurodegenerativas como la enfermedad de
Parkinson. Al compararlo con otros estudios como
el de Agrawal y Col. se encontraron discrepancias,
ya que dicho estudio demuestra que las enfermeda-
des metabdlicas como la enfermedad renal croénica,
diabetes mellitus tipo 2 y las enfermedades neurode-
generativas como la demencia, tienen mayor asocia-
cién con la infeccion por SARS-CoV-2 que las pato-
logias respiratorias (11); no obstante, recalcamos que
la presencia de EPOC genera mayor susceptibilidad
a contraer infecciones virales. La literatura actual
menciona que estos pacientes son mas susceptibles
a contraer la enfermedad al tener una expresion ele-
vada de receptores para la ACE-2, lo que aumenta el
riesgo de infeccidn y conlleva a peores desenlaces en
cuanto a morbimortalidad, dato relevante para nues-
tra muestra, que presento una alta prevalencia de di-
cha patologia, y que ademas es frecuente en nuestra
poblacion (17,18).

Las principales limitantes de nuestro estudio estan re-
lacionadas con el tipo de esquema de inmunizacion
aplicado en nuestro pais, siendo las vacunas mas uti-
lizadas las provenientes de los laboratorios Sinovac,
Pfizer, AstraZeneca y Janssen, lo que obedeci6 a las
directrices politicas estatales del Ministerio de Salud,
por lo que los resultados obtenidos en mayores de 65
afios, en quienes se aplicd principalmente Sinovac,
pueden estar relacionados con el orden de llegada de
las vacunas a nuestro territorio, y por las politicas de
priorizacién poblacional. Por otro lado, el ritmo de va-
cunacion de nuestra poblacion es mas lento que en los
paises desarrollados, lo que pudo favorecer la alta tasa
de complicaciones y requerimiento de UCI en nues-
tros pacientes respecto a otros estudios. En Colombia
no se cuenta con estudios similares sobre la reinfeccion
en pacientes inmunizados, lo que dificulta la compara-
cion de resultados en nuestra misma poblacion.
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Conclusiones

En el presente estudio no se encontraron variaciones
en cuanto a la enfermedad por COVID-19 y su distri-
bucion por sexo. Los resultados reflejan que la edad
continda siendo un factor determinante en la mortali-
dad de los pacientes infectados por SARS-CoV-2, espe-
cialmente en los mayores de 60 afios. De igual manera,
los pacientes con comorbilidades preexistentes tienen
una alta probabilidad de desarrollar formas graves de
la enfermedad, asi como de requerimiento de unidad
de cuidado intensivo y mortalidad.

Es probable que posterior a la infeccion por SARS-
CoV-2 se presenten secuelas y complicaciones deri-
vadas de la misma, por lo que es necesario continuar
estudiando la infeccién en diversas cohortes a lo largo
del mundo, especialmente ante la reciente aparicion de
nuevas cepas del virus que al parecer varian en cuanto
a su patogenicidad. El desarrollo de nuevas vacunas
que aun se encuentran en estudio podria ayudar a mi-
tigar la reinfeccion generando mas tiempo de inmuni-
dad respecto a las ya existentes.
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