S

ELS

Since January 2020 Elsevier has created a COVID-19 resource centre with
free information in English and Mandarin on the novel coronavirus COVID-
19. The COVID-19 resource centre is hosted on Elsevier Connect, the

company's public news and information website.

Elsevier hereby grants permission to make all its COVID-19-related
research that is available on the COVID-19 resource centre - including this
research content - immediately available in PubMed Central and other
publicly funded repositories, such as the WHO COVID database with rights
for unrestricted research re-use and analyses in any form or by any means
with acknowledgement of the original source. These permissions are
granted for free by Elsevier for as long as the COVID-19 resource centre

remains active.



E.M. Gdzquez Aguilera, M. Rodriguez Garcia and M.T. Cantén Yebra

La principal reaccién cutanea descrita hasta el momento tras la
administracion de la vacuna Moderna fue una reaccién retardada
cutanea local aproximadamente tras 7 dias desde la primera dosis,
en un 94%, disminuyendo este porcentaje con la segunda dosis, asi
como la magnitud de lalesién cutanea. No se comunicé ningdn caso
de anafilaxia o que supusiese un riesgo vital®>.

Aunque la mayoria de las reacciones posvacunales son leves y
limitadas al sitio de inoculacién, se han descrito casos de vascu-
litis, en concreto de vasculitis leucocitoclastica tras la vacunacién
de la gripe en pacientes mayores* y también frente a neumococo,
varicela y hepatitis A en una paciente inmunodeprimida®.

Respecto alas vacunas desarrolladas contra el coronavirus, toda-
via no se han descrito casos de vasculitis tras su administracién,
pero la hipersensibilidad con vasculitis cutaneas desarrolladas tras
las vacunas antes mencionadas refuerza el papel de la vacunacién
frente al SARS-CoV-2 como un desencadenante de vasculitis.

El caso descrito se comunicé a farmacovigilancia por su relaciéon
temporal con la vacunacién frente a SARS-CoV-2, ya que ocurrié a
los 11 dias de la inoculacién de la segunda dosis de Moderna.

Las vacunas frente a SARS-CoV-2 pueden potencialmente pre-
cipitar una vasculitis cutanea, aunque se necesitan ensayos con un
buen disefio y metodologia para obtener una conclusion definitoria.

Financiacion
La presente investigacién no ha recibido ninguna subvencién.
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Persistencia orofaringea de SARS-CoV-2: )
influencia de la carga viral

Oropharyngeal persistence of SARS-CoV-2: Influence of viral load
Sr. Editor:

Varios factores clinicos se han relacionado con la persistencia
orofaringea de SARS-CoV-2'. En nuestro trabajo determinamos la
cargaviral mediante PCR cuantitativa (Exact Diagnostics SARS-CoV-
2 Standard; Bio-Rad, Texas, USA) en 33 pacientes COVID-19 con PCR
persistente en muestras nasofaringeas > de 4 semanas y 33 contro-
les, ajustados por edad y sexo, que negativizaron antes. Los valores
se expresan como Log10 de la carga viral media (genes Ny R) y
valores del ciclo umbral (Ct). El estudio fue aprobado por el Comité
de ética de Cantabria (CEIm). Se utiliz6 la t de Student o la U de
Mann-Whitney para la comparacién de variables cuantitativas, y la
chi cuadrado o el test de Fisher para las cualitativas. Todos los ana-
lisis se realizaron con el software SPSS 23.0 (Chicago, IL, EE. UU.).
Se considerd la significacién con p <0,05.

La carga viral de los pacientes COVID-19 con enfermedad
leve (ambulatorios) y persistencia de SARS-CoV-2 fue significa-
tivamente mayor que la de sus controles en copias/ml (Log10:
7,04 4+ 1,81 copias/ml frente a 5,15 + 2,14 copias/ml; p=0,018) y Ct

delgenN (25,7 +5,6 frentea 31,3 + 6,7 enlos controles; p=0,02). Su
perfil clinico no mostré peculiaridades (tabla 1). Los pacientes hos-
pitalizados con persistencia de SARS-CoV-2 (49 + 20 dias) tuvieron
la misma carga viral que sus controles (Log10: 6,21 + 2,06 copias/ml
vs. 5,98 4+ 1,97 copias/ml; p=0,73 y valores de Ct del gen Ny R) y no
hubo diferencias en cuanto a sus caracteristicas clinicas (tabla 1).

La eliminacién del virus en muestras respiratorias varia de 2
a 3 semanas tras el inicio de los sintomas, pero llega a descri-
birse hasta los 83 dias?. Diversos factores clinicos se relacionan
con este hecho, entre ellos el sexo masculino, la edad mayor de
65 afos, el uso de ventilacibn mecanica invasiva, la presencia
de inmunodeficiencia o la diabetes?. Algunos trabajos encuentran
que la persistencia es mas frecuente en hospitalizados graves con
alta comorbilidad®; sin embargo, otros lo relacionan con casos
asintomaticos?. El uso de corticoides y lopinavir/ritonavir también
parece asociarse*”. Nuestro trabajo tiene las limitaciones propias
de los estudios observacionales y no conocemos la traduccién cli-
nica de la persistencia de SARS-CoV-2, sin embargo, consideramos
importante seguir analizando el problema de la eliminacién pro-
longada y las fluctuaciones del virus.
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Tabla 1
Pacientes COVID-19
Ambulatorios SARS-CoV-2 Controles, p
persistente, N=15 N=15
Edad (afios) 57 (20) 56 (20) 0,85
Sexo, n (%) 2 (13%) 2(13) 0,64
Dias hasta PCR negativa 45 (9) 18(5) <0,001
Tabaco, n (%) 1(7) 1(7) 0,05
ECA 0 ARA-II, n (%) 2(13) 1(7) 0,55
Comorbilidades, n (%)
Hipertension 3(20) 1(7) 0,35
Dislipidemia 3(20) 3(20) 0,60
Diabetes mellitus 0(0) 1(7) 0,46
Asma 0(0) 0(0) —
Fibrilacién auricular 1(7) 1(7) 0,72
Neoplasia 1(7) 0(0) 0,53
EPOC 0(0) 0(0) =
Sintomaticos, n (%) 11(73) 7 (47) 0,18
Duracion de sintomas, (dias) 15(8) 12(9) 0,48
Radiografia de torax, n (%) 3(20) 1(7) 0,42
Infiltrados pulmonares, n (%) 2/3(66) 0/1(0) 0,36
Carga viral
Log10 (copias/ml) 7,0(1,8) 51(2,1) 0,018
CtGen N 25,7 (5,6) 31,3(6,7) 0,020
CtGenR 25,1 (7,0) 29,8 (7,9) 0,12
Hospitalizados SARS-CoV-2 Controles, p
persistente, N = 18 N=18
Edad (afios) 71 (16) 72 (13) 0,78
Sexo, n (%) 7 (40) 7 (40) 0,63
Dias hasta PCR negativa 49 (20) 16 (9) <0,001
Tabaco, n (%) 0(0) 4(22) 0,10
IECA 0 ARA-IL, n (%) 8 (44) 4(22) 0,14
Comorbilidades, n (%)
Hipertension 11 (61) 7 (39) 0,15
Dislipidemia 7 (39) 10(56) 0,25
Diabetes mellitus 2(11) 2(11) 0,64
Asma 1(5,6) 0(0) 0,50
Fibrilacién auricular 0(0) 2(11) 0,24
Neoplasia 0(0) 1(5) 0,50
EPOC 1(5,6) 3(17) 0,30
Duracion de sintomas (dias) 14 (7) 16 (10) 0,49
Radiografia de torax n (%) 18 (100) 18 (100) -
Infiltrados pulmonares n (%) 12 (67) 17 (94) 0,10
Carga viral
Log10 (copias/ml) 6,21 (2,06) 5,98 (1,97) 0,73
CtGenN 28,0 (6,6) 28,9 (6,1) 0,67
CtGenR 27,3(7,1) 26,8 (5,6) 0,82

Media (DE) o n (%).

ARA-II: bloqueadores de los receptores de angiotensina (ARA); EPOC: enfermedad

pulmonar obstructiva crénica; IECA: inhibidores de la ECA.
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