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ABSTRACT

Introduction: coronavirus 2019 (Covid-19) is a severe acute respiratory syndrome caused by a new 
coronavirus called SARS-CoV-2. Rapid and effective transmission led to its global spread, with the World 
Health Organization declaring it a pandemic on March 11, 2020. In spite of the little and recent information 
on this new disease, it was a race against time for many countries to create vaccines that would reduce the 
mortality rate, the hospitalization period and the rate of contagion worldwide. Viral surface protein S was 
identified as an optimal antigen for vaccine development.
Objective: to describe the humoral response to different anti-SARS-CoV-2 vaccination schedules, assessed by 
protein S, in the population of San Lorenzo, Santa Fe, Argentina.
Method: the present study, of a descriptive and cross-sectional nature, was carried out based on the sampling 
of people who voluntarily attended the DetectAR Campaign, organized by the Municipality of San Lorenzo 
during the months of October and November 2021. In the selection of the sample, those who complied with 
the complete vaccination schedule (two doses of SP, SP+MO, AZ or SINO) were included and the measurement 
of antibodies in serum was performed by means of the Elecsys® Anti-SARS-CoV-2 test.
Results: 319 participants were included, age was 52 ± 14 years. Anti-S antibody titers developed in 99,3 % 
of the participants, with the exception of 0,6 %, vaccinated with Sinopharm scheme. The median antibody 
titer against the RBD domain was 250 U/mL (250-233,4). The minimum value was 1 U/mL. Levels ≥ 250 U/
mL (maximum reported level of antibody determined by the test) were found in 74,3 % of participants. The 
SINO scheme yielded a median of 169,5 U/mL (250-33,8) and a mean of 142,2 ± 105,3 U/mL, comparatively 
lower than the rest of the schemes. The female sex presented a median of 203,8 ± 83,7 U/mL, while that 
of the male sex was 213,5 ± 78,9 U/mL. The median in participants ≥ 65 years was 250 U/mL (250-250) and 
in subjects ≤ 64 years was 250 U/mL (250-195,2). 76,5 % of participants with comorbidities (n: 34) achieved 
peak antibody titers. 72,8 % of participants who denied having had the disease (n:196) developed titers 
greater than 250 U/ml.
Conclusions: all participants developed Anti-S antibody titers, with the exception of two participants 
vaccinated with Sinopharm scheme. The population with Covid-19 (+) background presented higher antibody 
titers. However, no differences were found in the quantification of the Anti-S humoral response according to 
the variables sex, associated comorbidities or in persons ≥ 65 years with respect to the rest of the sample.
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RESUMEN

Introducción: coronavirus 2019 (Covid-19) es un síndrome respiratorio agudo grave producido por un nuevo 
coronavirus denominado SARS-CoV-2. La transmisión rápida y efectiva derivó en su propagación mundial, 
declarándose pandemia el 11 de marzo de 2020 por la Organización Mundial de la Salud. A pesar de la poca 
y reciente información que se tenía de esta nueva enfermedad fue una carrera contra el tiempo de muchos 
países la creación de vacunas que disminuyeran la tasa de mortalidad, el período de hospitalización y el 
índice de contagios a nivel mundial. La proteína S, de la superficie viral fue identificada como antígeno 
óptimo para el desarrollo de vacunas.
Objetivo: describir la respuesta humoral a los distintos esquemas de vacunación anti-SARS-CoV-2, valorados 
a través de la proteína S, en la población de la localidad santafesina de San Lorenzo.
Método: el presente estudio, de carácter descriptivo y transversal, se realizó a partir de la toma de muestra 
de personas que asistieron de forma voluntaria a la Campaña DetectAR, organizada por el Municipio de San 
Lorenzo durante los meses de octubre y noviembre del año 2021. En la selección de la muestra, se incluyó 
a quienes cumplían con esquema de vacunación completo (dos dosis de SP, SP+MO, AZ o SINO) y se realizó la 
medición de anticuerpos en suero mediante la prueba Elecsys® Anti-SARS-CoV-2.
Resultados: se incluyeron 319 participantes, la edad fue 52 ± 14 años. El 99,3 % de los participantes 
desarrollaron títulos de anticuerpos Anti-S, a excepción de 0,6 %, vacunados con esquema Sinopharm. La 
mediana de títulos de anticuerpos frente al dominio RBD fue de 250 U/mL (250-233,4). El valor mínimo fue 
de 1 U/mL. En 74,3 % de los participantes se encontraron niveles ≥ 250 U/ml (nivel máximo informado de 
anticuerpos determinado por la prueba). El esquema SINO arrojó una mediana de 169,5 U/mL (250-33,8) y 
una media de 142,2 ± 105,3 U/mL, comparativamente menor con el resto de los esquemas. El sexo femenino 
presentó una media de 203,8 ± 83,7 U/mL, mientras que la del sexo masculino fue de 213,5 ± 78,9 U/mL. 
La mediana de los participantes ≥ 65 años fue de 250 U/mL (250-250) y en sujetos ≤ 64 años fue de 250 U/
ml (250-195,2). El 76,5 % de los participantes con comorbilidades (n: 34) alcanzaron los títulos máximos de 
anticuerpos. El 72,8 % de los participantes que negaron haber padecido la enfermedad (n:196) desarrollaron 
títulos mayores a 250 U/ml.
Conclusiones: todos los participantes desarrollaron títulos de anticuerpos Anti-S, a excepción de dos 
participantes vacunados con esquema Sinopharm. La población con antecedente Covid-19 (+) presentó 
mayores títulos de anticuerpos. Sin embargo, no se encontraron diferencias en la cuantificación de la 
respuesta humoral Anti S según las variables sexo, comorbilidades asociadas ni en personas ≥ 65 años con 
respecto al resto de la muestra.

Palabras clave: Covid-19; SARS-CoV-2; Proteína S; Vacunas; Respuesta Inmune; Anticuerpos.

INTRODUCCIÓN
El 23 de diciembre de 2020 el Ministerio de Salud de la República Argentina afirmó que el 14,9 % de los casos 

confirmados correspondía a mayores de 60 años pero, al mismo tiempo, el 82,7 % de los fallecidos pertenecían a este 
grupo. A su vez, la tasa de letalidad por grupo etario en Argentina presentó un incremento sustancial por encima de 
los 70 años, que se evidencia claramente al observar que para todos los grupos de edad la letalidad promedio es de 
2,7 %, mientras que para el grupo de adultos de 70 años y más, esta cifra crece al 18,3 % y alcanza un 30,1 % en el 
grupo de 80 años o más.(1,2,3,4,5,6,7)

Debido a la situación epidemiológica que ponía en alerta al mundo, era inminente la creación de una vacuna que 
disminuyera la tasa de mortalidad, el período de hospitalización y el índice de contagios a nivel mundial.(8,9,10,11,12) 

La proteína S, de la superficie viral ha sido identificada como antígeno óptimo para el desarrollo de vacunas. 
(13,14,15,16) El Ministerio de Salud de la Nación, como organismo rector del sistema de salud, ha diseñado el “Plan 
Estratégico para la vacunación contra la COVID-19 en Argentina” el cual comenzó a implementarse en enero 
del 2021.

Como antecedentes locales sobre el estudio e investigación en la producción de anticuerpos a partir de la 
colocación de vacunas, se han desarrollado estudios epidemiológicos en los Hospitales Vélez Sarsfield de la 
ciudad de Buenos Aires y el Hospital Zonal Especializado Dr. H. Noel Sbarra, de la ciudad de La Plata; ambos 
estudios evaluaron la respuesta al esquema Sputnik V, ya que esta vacuna fue la primera en llegar al territorio 
argentino y, por ende, ser aplicada en los trabajadores de la salud; obteniendo como resultado la seroconversión 
de más del 90 % de la población estudiada.(17,18,19)

Sobre esta vacuna se han reportado informes sobre la eficacia y seguridad en estudios clínicos de fase 3.(20,21,22,23,24,25) 
Sin embargo, debido a las condiciones de urgencia en la elaboración y aprobación de las vacunas en general, resulta 
de interés científico evaluar la respuesta inmune a ésta y otras vacunas en nuestra población.

Tendiente a ampliar los estudios en la relevancia de este tema y debido a la diversidad de plataformas de esquemas 
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de vacunación aprobadas a la fecha, se ha seleccionado analizar la efectividad en la producción de anticuerpos Anti 
S en residentes de la ciudad de San Lorenzo (provincia de Santa Fe) con esquema de vacunación completo (dos 
dosis), teniendo en cuenta variables como edad, sexo, antecedente de enfermedad Covid-19 y comorbilidades. En 
resumen, y teniendo en cuenta la diversidad genética, patológica y etaria de estas personas, el presente trabajo 
intentará resolver el siguiente interrogante:

¿Cuales son los resultados que se han obtenido en la titulación de anticuerpos Anti SARS-CoV-2 con la inoculación 
de los distintos esquemas de vacunación aplicados durante el periodo Octubre - Noviembre de 2021 a la población 
mayor de 18 años que reside en la ciudad de San Lorenzo?

Objetivos: describir la respuesta humoral a los distintos esquemas de vacunación Anti-SARS-CoV-2 en personas 
mayores de 18 años de edad residentes de la localidad de San Lorenzo (Provincia de Santa Fe) durante el periodo 
Octubre - Noviembre de 2021.

MÉTODO
Diseño de la investigación

El estudio fue de tipo cuantitativo, descriptivo, observacional y de corte transversal. La recolección de datos fue 
retrospectiva. El trabajo de investigación se realizó durante el segundo semestre del año 2022.

Ámbito
Este estudio se realizó a partir de los datos de las personas que asistieron de forma voluntaria a la Campaña 

DetectAR, organizada por el Municipio de San Lorenzo durante los meses de octubre y noviembre del año 2021.
La Campaña DetectAR es una política pública que propone el Estado Nacional y que es llevada a cabo por 

Profesionales de la Salud y Administrativos de cada Provincia y/o Municipio. En este caso, fue llevado a cabo por 
médicos, enfermeros, kinesiólogos, psicólogos, paramédicos y personal administrativo de la Secretaría de Salud y 
Medio Ambiente. Se coordinó que cada Dispositivo Territorial fuese llevado a cabo en barrios vulnerables de la ciudad 
como estrategia basada en Atención Primaria de Salud, para lograr el acceso equitativo.

La difusión del evento fue organizada por la Secretaría de Prensa del Municipio de San Lorenzo y se gestionó 
por la coordinación del Dr. Mariano Luis Soria, actual Secretario de Salud y Medioambiente de dicha localidad. El 
operativo se llevó a cabo los días lunes de los meses anteriormente mencionados.

Población y Selección de Muestra
La población de estudio fue conformada por 346 personas que asistieron de forma voluntaria a la Campaña 

DetectAR organizada por el Municipio de San Lorenzo, durante los meses de octubre y noviembre del año 2021.

Criterios de Inclusión
En la presente investigación, se seleccionó una muestra que incluyó a personas de ambos sexos, mayores de 18 

años con esquema de vacunación completo al momento de la toma de muestra.

Criterios de Exclusión
Se excluyó a aquellas personas que no presentaran el certificado de vacunación con las dos dosis informadas 

a la fecha de la toma de muestra o que hubiesen sido inoculadas con más de 2 dosis o refuerzo (3 dosis) y que no 
estuviesen domiciliadas en dicha localidad.

Muestreo
En este trabajo se utilizó el método de muestreo no probabilístico, por conveniencia, ya que se analizó la 

muestra de personas que hayan concurrido a la Campaña DetectAR en tiempo y forma con su respectivo carnet de 
vacunación que certifique las 2 dosis aplicadas y que, además, estén domiciliadas en la localidad de San Lorenzo.

Instrumentos y procedimientos
Se trabajó con la base de datos perteneciente a la Secretaría de Salud y Medioambiente del Municipio de San 

Lorenzo. Allí se encuentran almacenados los datos perteneciente a los resultados de los Anti-Spike realizados 
en los meses de Octubre - Noviembre del año 2021.

Los datos brindados por dicha Institución para esta Investigación, se adquirieron mediante la recolección 
de muestras biológicas por parte del Personal Sanitario durante los Dispositivos DetectAR y su posterior análisis 
en el Centro de Tecnología en Salud Pública (en adelante, CTSP) dependiente de la Facultad de Ciencias 
Bioquímicas y Farmacéuticas de la Universidad Nacional de Rosario.

La toma de muestra de la población se obtuvo por extracción de sangre (5 ml de sangre periférica por 
venopunción) y la determinación de anticuerpos IgG anti el dominio de unión al receptor de la subunidad 
S1 de la proteína de espícula (Spike o S) del virus SARS-CoV-2 en suero fue realizada en el CTSP de Rosario. 
Se analizaron las muestras que cumplieron los criterios de aceptación, mediante la prueba Elecsys® Anti-
SARSCoV-2 S, un inmunoensayo para la detección cuantitativa in vitro de anticuerpos frente el dominio de unión 
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al receptor (RBD) de la proteína de la espícula del SARS-CoV-2 en suero y plasma humanos. La medición fue 
realizada en el analizador automatizado cobas® e411, que utiliza el método de inmunofluorescencia.

Los resultados se expresaron en unidades arbitrarias (U)/ml y el punto de corte es 0,8 U/ml. Aquellos con 
valores menores a 0,8 U/ml fueron considerados negativos.

Se consideraron resultados positivos aquellos mayores a 0,9 U/ml. No obstante los resultados positivos 
fueron discriminados hasta la cifra 250 U/ml, ya que aquellos que superaron dicho valor, se expresaron como 
mayores a 250 U/ml.

Se llenó una ficha de estudio incluyendo información sobre Documento Nacional de Identidad (DNI), fecha 
de nacimiento, sexo, comorbilidades, fecha de la vacunación y antecedente de Covid-19.

Los participantes fueron informados del título de anticuerpos IgG anti S1 SARS-CoV-2 mediante un protocolo 
escrito, dentro de los 15 días post toma de muestra.

Definiciones
•	 Positividad prueba Elecsys® Anti-SARSCoV-2 S: mayor a 0,9 U/ml.
•	 Antecedente COVID-19 (+): demostrado por pruebas microbiológicas (PCR viral o detección rápida 

de antígenos) queda excluido la determinación por criterio clínico epidemiológico (cuadro clínico 
compatible en período de circulación viral).

Variables
•	 Sexo (cualitativa nominal dicotomica): se tomó por sexo al biológico. Queda excluida la percepción 

de género. Operacionalización: femenino/masculino.
•	 Edad (cuantitativa nominal dicotómica): edad en años al momento de la toma de muestra. - 

Operacionalización: ≥ 65 años / ≤ 64 años.
•	 Antecedente de enfermedad COVID-19: comprobado por (Reacción en Cadena de la Polimerasa 

(PCR) o test rápido de antígenos para SARS-CoV-2 (cualitativa nominal dicotómica). Operacionalización: 
positivo/negativo.

•	 Antecedente de comorbilidades: cardiovasculares, obesidad, diabetes, síndrome metabólico, 
asma, EPOC, coagulopatías, enfermedad autoinmune y enfermedad oncológica (cualitativa nominal 
dicotómica).

Análisis de los datos
Se analizaron variables tales como sexo, edad, antecedente de enfermad COVID-19 y comorbilidades 

según los datos aportados por Secretaría de Salud y Medioambiente del Municipio de San Lorenzo, que fueron 
registrados en planillas de Microsoft Excel.

Se confeccionaron tablas que visualizan las distintas variables a describir y que permitieron calcular los 
efectos en los títulos de anticuerpos definidos por la prueba Elecsys® Anti-SARSCoV-2 S según las variables. Se 
utilizaron a su vez, mediante el programa Microsoft Excel, medidas de resumen de tendencia central (media y 
mediana) y de dispersión (desvío estándar, rango intercuartílico).

Consideraciones éticas
El estudio respetó los principios éticos de la Ley 26.529/2009 “Derechos del Paciente en su Relación con los 

Profesionales e Instituciones de la Salud” para la utilización de datos de pacientes con fines en investigación.
Esta investigación asegura la confidencialidad y el anonimato de las personas que sean parte, como lo 

promueve la Declaración de Helsinki y la Ley de Protección de Datos
Personales - Ley 25.326.

DESARROLLO
Características de la cohorte

La n final del estudio constó de 319 sujetos: 228 (71,5 %) mujeres y 91 (28,5 %) hombres. La edad de la 
muestra fue 52 ± 14 años (tabla 1).

Según esquema de vacunación recibido se pudo dividir a la cohorte en 4 grupos: un primer grupo compuesto 
por 87 personas que recibieron AZ+AZ, un segundo grupo de 80 personas que recibieron SINO+SINO, un tercer 
grupo de 44 personas vacunadas con SP+MO y un último grupo de 108 personas con esquema SP+SP (tabla 2).

El registro de los participantes en referencia a haber tenido o no enfermedad por SARS-CoV-2, permitió 
dividirlos en 2 grupos: individuos que no cursaron enfermedad por SARS-CoV-2 o al menos no lo sabían y aquellos 
que dijeron haberla cursado con un test que lo certificara. Hubo 48 personas (15,1 %) en el grupo SARS-CoV-2 y 
271 (84,9 %) en el grupo sin enfermedad SARS-CoV-2 previa (tabla 3).

Del total de participantes, el 89,3 % no presentó comorbilidades asociadas. El porcentaje restante, 
representado por 34 participantes declaró poseer algún antecedente patológico (tabla 4).
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Tabla 1. Características de la cohorte según edad y sexo

Sexo > o = 65 años N (%)

Femenino No 182 (79,8)

Si 46 (20,1)

Total Femenino 228 (71,5)

Masculino No 65 (71,4)

Si 26 (28,5)

Total Masculino 91 (28,5)

Suma total 319

Tabla 2. Características de la cohorte según esquema de 
vacunas recibido

Nombre n (%)

AZ + AZ 87 (27,2)

SINO + SINO 80 (25,1)

SP + MO 44 (13,1)

SP + SP 108 (33,8)

Suma total 319

Tabla 3. Características de la cohorte según 
antecedente de Covid-19

Antecedente Covid-19 n (%)

NO 271 (84,9)

SI 48 (15,1)

Suma total 319

Tabla 4. Características de la cohorte según antecedente de comorbilidades

Comorbilidades n

AR 1

ASMA 1

DBT 2 7

CA DE MAMA 1

ENFISEMA 1

DISLIPEMIAS + OBESIDAD 6

HIPOTIROIDISMO 6

Antec de IAM 1

HTA 17

MARCAPASOS 1

MELANOMA 1

PSORIASIS 1

Comorbilidades 34

NO Comorbilidades 285

Nota: AR (Artritis Reumatoidea), DBT2 (Diabetes Mellitus tipo 2), CA (Cáncer), IAM 
(Infarto Agudo de Miocardio), HTA (Hipertensión)

Es destacable que casi todos los participantes desarrollaron anticuerpos frente al dominio RBD, a excepción 
de dos (0,63 %) de ellos vacunados con esquema SINO+SINO.

La mediana de títulos de anticuerpos frente al dominio RBD fue de 250 U/mL (250-233,4). El valor mínimo 
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fue de 1 U/mL. En doscientos treinta y siete participantes (74,3 %) se encontraron niveles ≥ 250 U/ml, nivel 
máximo informado de anticuerpos determinado por la prueba.

Se logró identificar que la titulación de anticuerpos con el esquema SP +SP tuvo una mediana de 217,5 U/mL 
(250 y 250) y una media de 217,5 ± 70,8 U/mL. De la misma forma, el esquema AZ+AZ confirmó una mediana 
de 250 U/mL (250 y 250) y una media de 230,2 ± 55,9 U/mL. Así mismo y a pesar de tener menor n, el esquema 
SP+MO arrojó mismos resultados para su mediana e índice intercuartil (Me 250 U/mL, 250-250) y una media 
de 250 ± 0 U/mL. Sin embargo el esquema que menor titulación de anticuerpos en relación con los demás fue 
SINO+SINO, con una mediana de 169,5 U/mL (250-33,8) y una media de 142,2 ± 105,3 U/mL.

De los datos anteriormente analizados se pudo observar que la inmunización con AZ, SP+MO y SP produjeron 
una respuesta humoral positiva y similar. No obstante, cuando se compararon los esquemas anteriormente 
mencionados con el esquema SINO, se determinó que los valores son menores. Es decir, la respuesta humoral 
analizada con la vacuna Sinopharm fue, en promedio, menor que con la inmunización con AZ, SP+MO y con SP.

Tabla 5. Clasificación de participantes según comorbilidad, esquema de vacunación y títulos de 
anticuerpos

Comorbilidades Esquema Resultado Anti-S

Paciente 1 HIPOT SP+SP >250,0

Paciente 2 DBT 2, CA DE MAMA SINO+SINO >250,0

Paciente 3 HIPOT SP+SP >250,0

Paciente 4 DBT 2 SP+SP >250,0

Paciente 5 HTA SP+SP >250,0

Paciente 6 OBESIDAD SP+SP >250,0

Paciente 7 AR AZ+AZ >250,0

Paciente 8 HTA AZ+AZ >250,0

Paciente 9 ENFISEMA, HTA Y DISLIPEMIAS SP+SP >250,0

Paciente 10 IAM, DISLIPEMIA, HTA SP+SP >250,0

Paciente 11 HTA, MARCAPASOS SP+MO >250,0

Paciente 12 DISLIPEMIAS, OBESIDAD SP+SP >250,0

Paciente 13 HTA SP+MO >250,0

Paciente 14 HTA SP+MO >250,0

Paciente 15 PSORIASIS AZ+AZ >250,0

Paciente 16 DBT 2 SINO+SINO >250,0

Paciente 17 HTA SP+MO >250,0

Paciente 18 MELANOMA SINO+SINO >250,0

Paciente 19 ASMA AZ+AZ >250,0

Paciente 20 HTA SINO+SINO >250,0

Paciente 21 DBT 2 AZ+AZ >250,0

Paciente 22 HTA SP+MO >250,0

Paciente 23 HTA SP+MO >250,0

Paciente 24 HTA SP+MO >250,0

Paciente 25 DBT 2 SP+MO >250,0

Paciente 26 HIPOT SP+SP >250,0

Paciente 27 HIPOT SINO+SINO 235,8

Paciente 28 HIPOT 61,14 SINO+SINO

Paciente 29 HTA, DBT 2 59,69 SINO+SINO

Paciente 30 HTA 53,23 AZ+AZ

Paciente 31 HIPOT 39,73 SINO+SINO

Paciente 32 HTA 36,75 SINO+SINO

Paciente 33 HTA 23,56 SP+SP

Paciente 34 HTA 11,51 SINO+SINO
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Por otro lado, el sexo femenino presentó una media de 203,8 ± 83,7 U/mL, mientras que la del sexo masculino 
fue 213,5 ± 78,9 U/mL. Los datos arrojados por la clasificación en sexo femenino y masculino mostraron 
resultados similares en la cuantificación de títulos de anticuerpos.

Para la variable edad, se calculó la mediana de las personas ≥ 65 años al momento de la toma de la muestra, 
la cual fue de 250 U/mL (250-250). El título de anticuerpos en sujetos con ≤64 años fue de 250 U/ml (250-
195,2). Dichos valores contemplan que no hubo diferencias en la respuesta humoral entre ambos grupos.

Observación para pacientes con Antecedentes patológicos y/o comorbilidades
La tabla 5 muestra al 10,6 % (n: 34 participantes) de la cohorte total que presentaron antecedentes 

patológicos o comorbilidades.
Del 10,6 % total, el 76,5 % alcanzó los títulos máximos de anticuerpos cuantificables por este método, es 

decir, 26 participantes alcanzaron títulos mayores a 250 U/ml mientras que 8 participantes alcanzaron valores 
menores.

El figura 1 evidencia que de los 8 (23,5 %) participantes que no alcanzaron títulos máximos de anticuerpos, 
6 de ellos habían recibido esquema SINO+SINO.

Figura 1. Recuento de resultados Anti-S menores de 250 U/ml en personas con comorbilidades según esquema de 
vacunación

Observación para pacientes con Antecedentes Covid-19
De los pacientes con respuesta positiva para títulos de anticuerpos Anti-S, el 15,1 % constató haber padecido 

la enfermedad por Covid-19 previamente, mientras que un 84,8 % afirmó no haber tenido contacto con el virus 
(tabla 6).

Tabla 6. Distribución de los pacientes según antecedentes (+) o 
(-) de enfermedad Covid-19

Antec Covid-19 
(+) n (%)

Antec Covid-19 
(-) n (%)

Anti-S > 0,8 U/ml 48 (15,1) 269 (84,8)

Como se observa en la figura 2, el 85,4 % de los participantes con enfermedad previa (41 participantes) 
desarrollaron títulos mayores a 250 U/ml. El resto de los participantes desarrollaron títulos menores.

La figura 3, revela que el 72,8 % de los participantes que negaron haber padecido la enfermedad (196 
participantes) desarrollaron títulos mayores a 250 U/ml. El 13 %, que corresponde a 35 participantes que han 
tenido como resultado títulos menores a 50 U/ml.
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Figura 2. Distribución de títulos de anticuerpos frente al dominio de unión al receptor de la proteína S en U/ml en 
participantes con antecedentes Covid-19 (+)

Figura 3. Distribución de títulos de anticuerpos frente al dominio de unión al receptor de la proteína S en U/ml en 
participantes sin antecedente de enfermedad Covid-19

DISCUSIÓN
La vacunación es uno de los métodos más útiles e importantes en el control de las infecciones virales. La 

historia ha demostrado que esta afirmación es inequívoca: la Viruela es conocida como una enfermedad milenaria 
ya que se han encontrado escritos del año 1000 antes de Cristo, donde se describen signosintomatología de 
dicha patología; aun así no fue hasta el año 1796 que el médico británico Berkeley, Edward Jenner llevó a 
cabo su famoso experimento durante el cual inoculó a un niño de 8 años con material extraído de una mujer 
que ordeñaba vacas; fundamentado en que estos animales tenían una reacción pustulosa en sus ubres, las 
cuales contagiaban a los ordeñadores pero que durante los brotes de Viruela, estas personas no morían. Para 
cerciorarse de que el niño, levemente infectado por la viruela vacuna, había quedado realmente inmunizado 
contra la viruela humana, le inyectó materia virulosa que había extraído con anterioridad de una pústula 
humana. Se la aplicó profusamente mediante varios cortes y punturas, pero no dio lugar a ningún ataque 
de viruela. Casi dos siglos después, en 1979, la OMS, proclamó oficialmente erradicada la viruela en todo el 
mundo. Después de Jenner, el siguiente eslabón en la historia de las vacunas fue el bacteriólogo Louis Pasteur, 
quien durante el siglo XIX creó la vacuna contra el cólera de las aves y el carbunco basándose en administrar 
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una forma debilitada o atenuada del mismo microorganismo que produce una infección. Asi es cómo a partir de 
estos descubrimientos, durante el siglo XX ha habido un gran avance en el área de la vacunología, representado 
por Bacille Calmette Guérin, quien en 1921 posibilitó el empleo de la primera vacuna contra la tuberculosis en 
Francia y entre 1954 y 1958, Jonas Salk y Edward Sabin elaboraron dos vacunas antipoliomielíticas; las cuales 
se siguen empleando hasta la actualidad.(26,27,28,29,30,31)

Dado a que la aplicación de vacunas han logrado erradicar enfermedades a lo largo de la historia, no 
cabe la menor duda de que era inminente la creación de una vacuna anti-SARS-CoV-2 que disminuyera la 
transmisibilidad y morbimortalidad de la población mundial.

En esta investigación se llevó a cabo el análisis de la respuesta inmune humoral en una cohorte de 319 
personas vacunadas con dos dosis de los siguientes esquemas anti-SARS-CoV-2: SP+SP, AZ+AZ, SINO+SINO y 
SP+MO.

Nuestro estudio evidenció la presencia de anticuerpos Anti-S en casi la totalidad de los participantes, a 
excepción de dos participantes con esquema SINO+SINO. Esto corrobora los datos evaluados en otros estudios y 
confirma una adecuada inmunogenicidad en la respuesta humoral.

Nuestros datos son concordantes con el ensayo clínico publicado por Xia et al. quienes encontraron 
respuestas inmunológicas adecuadas en una población de 143 vacunados con esquema Sinopharm.(28,34,35,36,37) 
Con este mismo esquema y similares resultados se encuentra publicado el análisis clínico de 168 personas, 
todas pertenecientes al sistema de salud de Perú.(32,33,34,35,36,37)

Tanto la inmunización con AstraZeneca como con Sputnik V y Moderna fueron las que más hicieron aumentar 
la respuesta humoral estudiada frente a los inmunizados con Sinopharm.

La media de los títulos de anticuerpos producidos por los esquemas SP+SP y SP+MO superaron los 200 U/mL 
y 250 U/ml, respectivamente. En nuestro país, los ensayos realizados en la provincia de Buenos Aires y La Rioja 
con el esquema SP+SP durante el año 2021(38,39,40) concluyeron este mismo resultado, sin encontrarse referencias 
nacionales sobre el esquema SP+MO al momento de escribirse la presente Investigación.(41,42,43,44,45)

Los resultados del esquema AZ+AZ, superaron los 230 U/ml en la gran mayoría de los participantes; este 
valor es consistente con los datos estadísticos publicados en un artículo de la revista científica The Lancet, en 
donde se compararon los resultados de 4 ensayos clínicos controlados y aleatorizados en Reino Unido, Sudáfrica 
y Brasil.(46,47,48,49,50,51) Si bien se ha mencionado que la efectividad fue positiva en todos los esquemas, el análisis 
relevó cierta diferencia en la elevación de los títulos de anticuerpos Anti-Spike del esquema Sinopharm, siendo 
de menor cuantía con respecto a los demás esquemas. En relación al sexo, las estadísticas de esta investigación, 
reflejan que no hay diferencia en la eficacia de las vacunas para dicha variable.(52,53,54,55,56,57) Sin embargo Soto 
et al. plantea que la respuesta humoral en el sexo femenino fue mas elevada.(58,59,60,61) Es posible relacionar 
este resultado con el artículo publicado por Takahashi et al. quienes postularon que la respuesta inmunogénica 
mediada por células T parece ser más intensa en mujeres, lo que ademas se correlaciona con que la severidad 
del cuadro de COVID-19 es menor en el sexo femenino.(62,63,64,65,66)

Con respecto a la edad de los participantes, no existe una disminución de la inmunogenicidad en aquellos 
≥ 65 años. Además, es importante señalar que un estudio con el doble de participantes (660 candidatos) en la 
provincia de Buenos Aires arrojó el mismo resultado.(67,68,69,70)

Todos los participantes con comorbilidades desarrollaron respuesta humoral a la vacunación anti-SARS-
CoV-2. Un 23,5 %, correspondiente a 8 participantes no superaron los 250 U/ml; de los cuales 6 de ellos estaban 
vacunados con SINO+SINO. Sin embargo, se requieren estudios con mayor población para determinar si existen 
diferencias significativas al respecto.

No obstante el tamaño muestral de este trabajo, se condice con otras investigaciones,(71,72,73,74,75,76) las cuales 
señalan que haber padecido enfermedad por SARS-CoV-2 previamente, genera memoria inmune y que ante la 
exposición a la vacuna se producen títulos superiores respecto a aquellos sin infección previa.

En un futuro sería conveniente evaluar la persistencia de los títulos de anticuerpos generados por los 
esquemas de vacunación a lo largo del tiempo. Además, también sería pertinente analizar la inmunidad 
celular que confieren dichos esquemas de vacunación. No obstante se sabe que para este ítem se necesita un 
instrumental muy costoso y que solamente existen en pocos sitios de la República Argentina.(77,78,79)

Limitaciones
Nuestro estudio presenta como limitación tener un punto de corte fijo (250 U/ml). Esto impidió hacer 

comparaciones entre los diversos esquemas de vacunación.

CONCLUSIONES 
Nuestros datos evidencian que todos los esquemas de vacunación presentaron inmunogenicidad.
Los títulos de anticuerpos Anti S en personas con infección previa por Covid-19 en relación a aquellos que no 

han contraído la enfermedad han sido mayores.
Los sujetos con comorbilidades elevaron los títulos de anticuerpos Anti-S en respuesta a la inoculación, al 

igual que los sujetos sanos.
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La población de adultos ≥ 65 años tuvo una respuesta humoral Anti- S elevada, como el resto de la población.
No hay diferencia en la eficacia de las vacunas para la variable sexo.
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