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RESUMEN

Introduccion: Las consecuencias de la infecciéon por SARS-CoV-2 son objetivos
primarios de investigaciones debido al conocimiento insuficiente sobre los efectos de
este virus, en especial en pacientes con inmunodeficiencias.

Objetivo: Caracterizar el inmunofenotipo linfocitario en adultos cubanos convalecientes

de COVID-19 con antecedentes de inmunodeficiencias.
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Métodos: Se realizé6 un estudio descriptivo, transversal en el Centro Nacional de
Genética Médica, La Habana, Cuba, que incluyé 251 convalecientes de COVID-19; de
ellos, 10 con antecedentes de inmunodeficiencias. Se cuantificaron las subpoblaciones
de linfocitos B (CD19+), linfocitos T (CD3+CD4+, CD3+ CD8+) y células asesinas
naturales (CD3-CD56+) mediante citometria de flujo. Se analizaron los valores
porcentuales y el conteo absoluto mediante la prueba Z de comparacion de
proporciones y la prueba de Mann Whitney, con un nivel de significacion de p< 0,05.
Resultados: Predominé el antecedente de déficit de anticuerpos (90 %) como tipo de
inmunodeficiencia. EI nimero de células asesinas naturales, fue menor en los
convalecientes con inmunodeficiencia respecto a los que no presentaron esta condicién
tanto en porcentaje (p=0,014) y como en el conteo absoluto (p= 0,034).

Conclusiones: Los convalecientes cubanos de la COVID-19 con antecedentes de
inmunodeficiencias presentaron alteraciones del inmunofenotipo linfocitario, condiciéon
que los predispone a desarrollar complicaciones relacionadas con el sistema inmune.
Palabras clave: COVID-19; convaleciente; inmunodeficiencia; subpoblaciones

linfocitarias;-citometria de flujo

ABSTRACT

Introduction: The consequences of SARS-CoV-2 infection have become primary
objectives of global research, due to insufficient results on the effects of this infection
over time, especially in patients with immunodeficiencies.

Objective: To characterize the lymphocyte immunophenotype in Cuban patients
convalescents from COVID-19 with a history of immunodeficiency.

Methods: An analytical, cross-sectional study was carried out at the National Center for
Medical Genetics, Havana, Cuba, which included 10 convalescents with a history of
immunodeficiencies and 241 without a diagnosis of immunodeficiencies. The

subpopulations of B lymphocyte (CD19+), T lymphocytes (CD3+CD4+, CD3+ CD8+) and
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natural killer cells (NK, CD3-CD56+) were quantified using flow cytometry (Beckman
Coulter Gallios). Percentage values and absolute were analyzed using the Z test for
comparing proportions and the nonparametric Mann-Whitney test. In all cases, p<0.05
was shown as the level of statistical significance.

Results: 3.98% of the convalescents had a diagnosis of immunodeficiency with a
predominance of antibody defects (90%). The percentage of natural killer cells (U=655.0;
p=0.0145) and absolute count (U=729.0; p=0.0344) were lower in convalescents with
immunodeficiency compared to those who did not have this condition.

Conclusions: Cuban COVID-19 convalescents with a history of immunodeficiencies
presented alterations in the lymphocyte immunophenotype, which predispose them to
develop complications related to the immune system.

Keywords: COVID-19 convalescent; immunodeficiency; cell subpopulations; flow

cytometry.

Recibido: 22/11/2024
Aceptado: 22/12/2024

Introduccion

La infeccién por el nuevo coronavirus SARS-CoV-2, (del inglés, severe acute respiratory
sindrome coronavirus 2) causa la heterogénea enfermedad COVID-19 (coronavirus disease
2019).0) Esta infeccion puede provocar secuelas prolongadas e incluso el deceso del
paciente.?

La presencia subyacente de inmunodeficiencias (ID) primarias y secundarias, se asocia

a mayor riesgo de hospitalizacion y mortalidad en la infeccion por SARS-CoV-2. (345

[CD) e |

Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




7 ?EICMCESBH Revista Cubana de Hematologia, Inmunologia y Hemoterapia. 2025;41:e2147

También de manera controversial se reporta en algunos casos un efecto protector de
esta condicion. @

La integridad de la respuesta inmune es esencial para la eliminacion eficiente del virus
SARS-CoV-2 y una rapida recuperacion en el periodo de convalecencia.(®”8) Se describen
factores que propician una respuesta adaptativa exagerada que paradojicamente
generan una respuesta inflamatoria desregulada. (" 12)

Las alteraciones inmunoldgicas en convalecientes de la COVID-19, predisponen a
complicaciones. (314 Ademas, es controversial que la presencia de ID sea un factor de
riesgo que contribuya a desarrollar complicaciones provocadas por el SARS-CoV-2.

El presente trabajo, tiene como objetivo caracterizar el inmunofenotipo linfocitario en

pacientes cubanos convalecientes de COVID-19 con antecedentes de ID.

Métodos

Se realizé un estudio descriptivo, transversal en el Centro Nacional de Genética Médica
(CNGM), La Habana, Cuba, de casos del primer brote de COVID-19, entre el 11 de marzo
y el 11 de junio de 2020. La muestra quedo constituida por 251 convalecientes de la
COVID-19 de todo el pais, seleccionados mediante el método de afijacion de
compromiso;(® divididos en dos grupos: 10 con diagnostico de ID y 241 sin diagndstico
de ID. Se incluyeron pacientes convalecientes mayores de 18 afos, con infeccién por
SARS-CoV-2 confirmada por RT-PCR (siglas del inglés, reverse polymerase chain reaction
real time) que estuvieran de alta clinica y epidemiolégica. (1618)

Los diagndsticos de ID se realizaron segun los criterios establecidos para las ID por
defectos de anticuerpos, basados en la reduccién de inmunoglobulinas, la
cuantificacion de linfocitos B y la respuesta a la vacunacion.('9

Los convalecientes se estratificaron segun la gravedad de acuerdo a los criterios de la

Organizacion Mundial de la Salud (OMS).(9 En el grupo de no graves se incluyeron
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aquellos que presentaron infeccion por SARS-CoV-2 con formas clinicas asintomaticas,
leves o moderadas; y los graves incluyeron los convalecientes que requirieron ingresos
en unidades de cuidados intensivos de acuerdo a la necesidad de oxigeno
suplementario. (19

El inmunofenotipo linfocitario se realiz6 mediante citometria de flujo siguiendo la
metodologia estandarizada en el CNGM. (20 Se disefié un panel para el analisis de las
subpoblaciones B, Ty células asesinas naturales (NK, siglas del inglés natural killer) (Fig.
1). ™ Se utilizaron anticuerpos monoclonales conjugados con fluorocromos de la firma
MACS MiltenyiBiotec (Alemania): anti-CD45 APC-Vio770 (Clone 5B1), anti-CD19 PE-
Vio700 (Clone LT19), anti-CD3 FITC (Clone BW264/56), anti-CD4 PerCP-Vio700 (Clone M-
T466), anti-CD8 APC (Clone BW135/80), anti-CD56 PE (Clone REA196).

[Uespated] FS Aroa | F5 Hoight [Mo agrupades] FS Area / 55 [Discriminacidn de detritus] C045 APCVTTO / S8
| ™ =y - 7 o0 l 1
- i | {{!'4
o w04 / -
| g 2 2
£ mi
o o .l
o 200 S
| ."g“ "r Linfoc |Ioa:
[ m @ 0 =~ w0 ot - = - .
S o C45 APCVTTO
- [Linfocitos] €3 FITC / CO19 PEVTT0 [Linfacitos] CO3 FITC / CD4 PerCpV700 : [Linfocitos] CD3 FITC / CD8 APC = [Lifoitos] CD3 FITC / CO% PE )
TC03-C0159- o313 T T C03C00] ¥ C03-C08e C03+C08s] TN (CD3-COe) T (CO+CO%%)]
i | i | { i |
1 ! 1 F
. o[E] e
g | g | i S i
R o
g :.-1 a T i g o ;@}
K . ,z ¥ | 8
B L | 4 8
g | ;i z | | .. 9 1 -
[ ;(03 D19 ';p_- | e ‘ ‘, | A sjﬁ ; 1
L | I~ 3 ] .- i . :"‘-‘W'
S | I co3-Cos- D308 1 4
g L 45| Ky oL 2.C03.C08 0104 i Co3.C0% 30|
° L o ¥ w [ w w w w w _r‘ w L] v - " :
D3 FITC COIATC O3 FITC CO3ATC

Fig. 1. Estrategia de ventana para identificar inmunofenotipos linfocitarios en sangre periférica

mediante citometria de flujo.

A. Eliminacion de eventos coincidentes, B. Detritus celulares y hematies no lisados, C. Seleccion de los linfocitos,
D. Seleccion de linfocitos CD19+ y de los linfocitos CD3+, E. Seleccion de linfocitos CD3+CD4+,

F. Seleccidn de linfocitos CD3+CD8+, G. Seleccidn de las células asesinas naturales.
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La lectura se realizé en un citometro de flujo Beckman Coulter Gallios de 8
fotomultiplicadores para fluorescencia. El andlisis se efectué con el software Kaluza,
version 1.4. Se adquirieron 50 000 células por tubo. Se obtuvieron los valores
porcentuales y absolutos (células/pL) de cada subpoblacion (19 y se compararon con
los valores de referencia de la poblacion cubana. 29

La normalidad de las variables cuantitativas se verific6 mediante la prueba de Shapiro-
Wilk. Las variables categoéricas se resumieron en las frecuencias absolutas y relativas
(valores porcentuales de las subpoblaciones celulares). Las variables cuantitativas con
distribucion diferente a la normal se expresaron como medianay rango intercuartil (RIC).
Se realizé la comparacion de las variables cuantitativas mediante la prueba no
paramétrica de Mann Whitney. Se empleé la prueba Z de diferencia de proporciones para
comparar los porcentajes de convalecientes con disminucion o aumento de las
subpoblaciones celulares, teniendo en cuenta la presencia de ID. Se utilizaron los
programas SPSS Statistics version 22.0, GraphPadPrism versiéon 9y EPIDAT version 4.1.
El nivel de significacion estadistica fue p<0,05.

La investigacion fue aprobada por el Comité de Etica del CNGM y el Comité de
Innovacion del Ministerio de Salud Publica de Cuba. Se obtuvo el consentimiento
informado escrito de los participantes y de los responsables legales en el caso de
personas con discapacidades cognitivas. En la investigacion se siguieron los principios

universales de investigacion en humanos. @V

Resultados

La mediana de la edad del total de convalecientes fue de 51 (39-63) afos, con
predominio del sexo femenino (142 (55,6 %) y una mediana de tiempo de estudio de 85

(71-95) dias.
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Los 10 convalecientes con ID presentaron defectos de anticuerpos. La mas frecuente
fue la  hipogammaglobulinemia inespecifica  (n=6); seqguida de |la
hipogammaglobulinemia inespecifica con respuesta defectuosa a la vacunaciéon (n=3) y
la inmunodeficiencia secundaria al virus de inmunodeficiencia humana (VIH) (n=1).

La edad fue similar entre los convalecientes con y sin diagnéstico de ID (U=991,0;
p=0,3413) (tabla 1). No obstante, los convalecientes que no presentaron antecedentes
de ID con formas graves de la COVID-19 exhibieron edades superiores respecto a los que

evolucionaron con formas no graves (U=2928,5; p<0,0001) (tTabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas de un grupo de convalecientes de la COVID-19

segun la gravedad clinica y los antecedentes de inmunodeficiencias

CONVALECIENTES / COVID-19

Variables Con Inmunodeficiencia Sin Inmunodeficienica

No grave Grave Total No grave Grave Total

(n=6) (n=4) (n=10) (n=183) (n=58) (n=241)

Edad (afios) | 38 (28-59) 55 (33-65) 45 (30-59) 48 (37-57) | 64 (52,5-74)* | 51,9 (39-63,5)
[m, (RIC)]
Femenino 5(71,4) 2 (28,6) 7 (70) 38 (56,7) 37 (59,6) 135 (56,0)°
[(n (%)]
Masculino 1(33,3) 2 (66,7) 3(30) 29 (43,2) 25 (40,3) 106 (44,0)
[(n (%)]
t-Estudio 85 92 92 83 86 84,5
[m, (RIC)] (57,0-100,8) (87,5-97) (69,5-101,0) (68,8-94,3) (79,3-96) (71-95)

Leyenda: [m, (RIC)] mediana y rango intercuartil, t-Estudio: tiempo desde el diagnéstico hasta que se realizo la extraccion de

sangre. (a) Prueba de Mann Whitney, p<0,05. (b): Prueba Z de comparacién de proporciones, p<0,05.

El sexo femenino predominé en el total de los convalecientes (Z=2,95; p=0,0032;
IC95%=0,04-0,22) y en el grupo que no presenté ID (Z=2,64: p=0,0083; IC95%=0,03-0,21)
(tabla 1). Aunque el 70 % de los convalecientes con ID fueron del sexo femenino, no se
observaron diferencias significativas respecto a la proporcion del sexo masculino (30 %)

(Z=1,79; p=0,0736; IC95% = -0,00 a 0,80) (tabla 1).
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El tiempo de duracion de la COVID-19 fue similar entre los convalecientes con ID y sin ID
(U=982,0; p=0,8779); no obstante, en los pacientes del grupo sin ID se observé que la
infeccion por SARS-CoV-2 tuvo una duraciéon mayor en los enfermos graves (U=3565,5;
0,0162) (tabla 1).

El tiempo de estudio (t-Estudio) fue de 85 dias (rango intercuartil: 71-95) en el total de
convalecientes y fue similar en los convalecientes con ID y sin ID (U=902,5; p=0,5148).
El 40 % (n=4) de los convalecientes con ID presentaron formas clinicas graves de la
COVID-19, mientras que en los que no presentaban ID fue del 24,1 % (n=58), sin
diferencias entre las proporciones (Z=1,14; p=0,252; IC 95 %=-0,47 a 0,15).

En los convalecientes con ID la proporcion de pacientes graves (40 %; n=4) y no graves
(60 %, n=6) fue similar (Z=0,89; p=0,3711; IC95 %: -0,63 a 0,23); mientras que en los que
no presentaron diagndstico de ID predominé la forma clinica no grave (76 %; n=183) de
la COVID-19 (Z=11,4; p<0,0001; IC95 %: 0,44 - 0,59) (tabla 1).

En el analisis del inmunofenotipo de las subpoblaciones linfocitarias, solo existieron
diferencias entre las células NK de los convalecientes con ID, al compararlos con los que
no presentaron diagnésticos de ID. La mediana del porcentaje (U=655,0; p=0,0145) y del
conteo absoluto (U=729,0; p=0,0344) de las células NK fue menor en los convalecientes

con ID respecto a los que no presentaban este diagndstico (fig. 2).
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Fig.2. Analisis de la cuantificacion de las células NK en convalecientes de la COVID-19

segun la presencia de inmunodeficiencia.

Comparacién de las medianas del porcentaje (A) y conteo absoluto (B) de las células asesinas naturales
La linea discontinua representa la mediana correspondiente al valor de referencia. Las lineas continuas horizontales y de
los extremos a la mediana, corresponden a los percentiles entre el 2,5 al 97,5 del rango de referencia. ID:
Inmunodeficiencia. No ID: no presencia de inmunodeficiencia. RIC: rango intercuartil. NK: células naturales asesinas. para
comparar la mediana entre los convalecientes con ID y No ID.

(Prueba U de Mann-Whitney).

Se identificé que en los convalecientes con ID, existié una tendencia a presentar menor
porcentaje y conteo absoluto de las células NK respecto a los que no presentaron ID
(Fig. 3A 'y 3B). Sin embargo, solo en los convalecientes con ID, que presentaron formas
no graves de la infeccién por SARS-CoV-2 fue estadisticamente significativa la

disminucién del porcentaje de células NK (U=253; p=0,0250).
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Fig.3. Andlisis de la cuantificacion de las células NK en convalecientes de la COVID-19
segun la presencia de inmunodeficiencia y de la gravedad de la infeccién por SARS-CoV-

2.

(A): Porcentaje y (B) conteo absoluto de las células NK. Prueba de U de Mann-Whitney. ID: Inmunodeficiencia. No ID: Sin

inmunodeficiencia. NK: células naturales asesinas. RIC: rango intercuartilico.

El grupo de convalecientes con ID presenté una mayor proporcion de individuos con
disminucién de los valores absolutos de los linfocitos T CD4+ (Z= 2,64; p=0,0083; IC95
%: -0,08 a 0,42) y de los linfocitos T CD8+ (Z= -2,30; p=0,0021; IC95 %: - 4,41 a 0,09). Al
comparar ambos grupos de convalecientes, se observé mayor proporcion de pacientes
con disminucién del porcentaje (Z= - 4,84; p=0,0001; IC95 %: -0,66 a -0,05) y del valor
absoluto de células NK (Z= -5,33; p=< 0,0001; IC95 %: - 0,67 a -0,06) en el grupo de

convalecientes con ID (tabla 2).
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Tabla 2. Proporcion de convalecientes de la COVID-19 con subpoblaciones linfocitarias

disminuidas y aumentadas segun la presencia de inmunodeficiencia

Subpoblaciones Convalecientes con subpoblaciones Convalecientes con subpoblaciones
linfocitarias linfocitarias disminuidas [n (%)] linfocitarias aumentadas [n (%)]
ID (n=10) No ID (n=241) ID (n=10) No ID (n=241)
Linfocitos CD19+ (%) 1(104) 25(10,0) 0 0
Linfocitos CD19+(VA) 2(20,0) 39 (16,2) 1(10,0) 0
Linfocitos CD3+ (%) 0 12 (4,98) 2(20,0) 14 (5,81)
Linfocitos CD3+ (VA) 2 (20,0 13 (5,39) 1(10,0) 13 (5,39)
Linfocitos CD4+ (%) 1(10,0) 8(3,32) 0 14 (5,81)
Linfocitos CD4+ (VA) 2 (20,02 8 (3,32) 1(10,0) 7 (2,90)
Linfocitos CD8+ (%) 0 2 (0,83) 1(10,0) 10 (4,15)
Linfocitos CD8+ (VA) 2 (20,0)° 10 (4,15)° 1(10,0) 13 (5,39)
Células NK (%) 4 (40,0)° 10 (4,15)° 0 12 (4,98)
Células NK (VA) 4 (40,0)¢ 8(3,32)¢ 1(10,0) 21 (8,71)
indice CD4+/CD8+ 1(10,0) 10 (4,15) 0 7 (2,90)

Leyenda: ID: inmunodeficiencia: No ID: no antecedentes de inmunodeficiencias. n: nimero de casos. NK: células naturales

asesinas. Prueba Z para la comparacién Significacién estadistica p<0,05. VA: valor absoluto.

Discusion

La pandemia de COVID-19 parece estar controlada en la mayoria de los paises; sin
embargo, las consecuencias de la infeccion han pasado a ser objetivos de
investigadores y decisores de salud, debido a los resultados insuficientes y
controversiales sobre los efectos de esta infeccion, sobre todo en los convalecientes
con ID. (2,4,5,22,23)

La ID por defecto de anticuerpo es la ID que con mayor frecuencia ha sido reportado a
nivel mundial, "9 en el presente estudio también fue las ID de mayor prevalencia, lo que

coincide con lo informado en la literatura. 4
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La implicacion de la presencia de ID en la evolucién de la infeccién por SARS-CoV-2 es
controversial. %22 23) Aynque para algunos autores las ID constituyen un factor de
riesgo para evolucionar de manera desfavorable con la COVID-19, #49 en el presente
estudio no se evidencié una relacién sélida entre la presencia de ID y el curso grave de
esta infeccion, lo que coincide con otros investigadores. 223.24)

Las investigaciones sugieren una importante funcion de las células B en la patogenia de
la COVID-19,29 este postulado es inducido por la observancia que los pacientes con ID
del tipo de la agammaglobulinemia presentaron evolucion y recuperacion mas favorable
que en los pacientes con ID variable comun (IDVC), @ En el presente estudio la mayoria
de los pacientes presentaron ID a expensas de defectos de anticuerpos, pero ninguno
presentd diagndstico de agammaglobulinemia. No obstante, de los tres pacientes que
presentaron diagndstico IDVC, dos presentaron formas clinicas graves. El pequefo
tamano de la muestra puede ser un factor que incide sobre estos resultados.

Se ha descrito un impacto minimo de la COVID-19 en pacientes con ID, lo cual es
atribuido a un alto nivel de conciencia de esta infeccién, a cuidados y medidas
preventivas extremas en este tipo de pacientes, asi como a la respuesta disfuncional
propia de las 1D.® Otra explicacion a este fenémeno es, que solo pudieran estar
afectadas vias inmunitarias especificas como la senalizacion del interferén tipo |, por lo
que la susceptibilidad a la infeccién puede ser heterogénea en los pacientes con ID. @
14 Ademas de estos fundamentos, en los protocolos cubanos para el manejo de la
COVID-19 se adoptaron medidas que tuvieron un impacto significativo en la contencién
de la pandemia, como la aplicacion temprana de tratamiento antiviral con interferén alfa
a los enfermos y sus contactos, a lo que se le sumé el aislamiento estricto de los
contagiados y contactos. & 17. 26)

En convalecientes de la poblacion general se han descrito alteraciones de la respuesta
inmune, ©78) que incluye la disminucion de los linfocitos T CD3+CD4+.("- & 27) En la

presente investigacion la mayor proporcion de pacientes con disminucion de linfocitos
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T CD4+ en el grupo de convalecientes con ID puede ser explicado por los defectos
intrinsecos de la respuesta inmune frente a la COVID-19.09)

Otros mecanismos involucrados en la linfopenia de los linfocitos T CD4+ son la accién
de la apoptosis, ® el secuestro de las células a nivel del pulmén u otros 6rganos, la
presencia de la tormenta de citocinas, la supresiéon de la médula 6sea y limitacion
funcional del timo. ® También se ha documentado en la literatura la recuperacion de los
valores de los linfocitos T CD4+ en convalecientes de COVID-19 con ID, (% asi como sin
ID. 28)

Estudios en convalecientes cubanos de la COVID-19, () asi como de varios paises, (68 14
27.29,30) evidenciaron que durante el periodo de recuperacion, existié un aumento de los
linfocitos T citotdxicos, con mayor preponderancia en los que cursaron con formas
graves de infeccién por SARS-CoV-2, lo que refuerza la funcién antiviral de estas células.
Estos resultados permiten a la comunidad cientifica plantear, que una exposicion
antigénica mayor y prolongada, provoca aumento de estas células, para lograr un
aclaramiento viral efectivo y la reparacién tisular del dano originado por las respuestas
inflamatorias exageradas. 678 27.30)

Las células citotoxicas son biomarcadores de resultados desfavorables en la
convalecencia. 31 Este postulado es congruente con la falta de relacién entre la
gravedad de la enfermedad aguday la presencia de ID en los convalecientes de la COVID-
19.@ La disminucion de los linfocitos T citotoxicos en los pacientes con ID pudiera
también explicar el curso no grave de estos pacientes. @

En pacientes con COVID-19, sin ID, la disminucion de las células NK es un factor de
riesgo para evolucionar a cursos mas graves de la infeccién por SARS-CoV-2.®
Aunque en la literatura se documenta que las células NK en los convalecientes de la
enfermedad se recuperan,(9 también se evidencia un aumento de estas células

posterior a la infeccion por SARS-CoV-2, mas marcado en los que presentaron evolucién
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desfavorable durante el proceso agudo,(” 39 |o cual se relaciona con una persistencia
viral después de la COVID-19 aguda y los efectos de la inflamacion mantenida. ('3

La disminucién de las células NK en los convalecientes con ID del presente estudio,
pudiera estar relacionarse con mecanismos propios de la enfermedad de base. A su vez,
esta citopenia esta en consonancia con que no existiera correspondencia entre la
gravedad y la presencia de ID, debido a que las células NK, participan en la
inmunopatologia de la gravedad de la COVID-19, lo que perpetua estados inflamatorios
que pudieran persistir en los convalecientes. Ademas, el incremento de las células NK
es indicativo de una desregulacion prolongada del sistema inmune. (13.28.30)

A la heterogeneidad de la respuesta inmune en los convalecientes, se le suman factores
como la inmunosenescencia asociada con un estado de "inflamm-aging" (inflamacién
cronica y estéril de bajo grado durante el envejecimiento), donde ocurren cambios que
favorecen alteraciones cualitativas y cuantitativas del sistema inmune. ¢3

Este estudio tiene la limitacién el pequeno niumero de pacientes convalecientes de la
COVID-19 con ID, a predominio del tipo de defectos de la respuesta de anticuerpos. &
27)

Si bien el analisis de citometria de flujo realizado en la presente investigacion permitié
evaluar variados parametros celulares, otro factor limitante podria ser la falta de
estudios de inmunofenotipo celular en células especificas contra el SARS-CoV-2. (7.827)
Los convalecientes cubanos de la COVID-19 con antecedentes de ID presentaron
alteraciones del inmunofenotipo linfocitario predisponentes a desarrollar
complicaciones relacionadas con el sistema inmune en la etapa post-COVID-19; por lo
que es importante el diagndstico temprano y trazar una estrategia terapéutica que
propicie la recuperacion rapida y efectiva de estos pacientes. La presencia de ID en
convalecientes cubanos durante el primer brote de COVID-19, no contribuyé a la

gravedad de la infeccién por SARS-CoV-2.
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