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Caracterizacion clinica y sociodemografica del
COVID-19 persistente en Costa Rica

(Clinical and sociodemographic characterization of long COVID-19 in
Costa Rica)

Fabiana Rey-Cuadra’, Adriana Rojas-Bermudez?, Sofia Solano-Pérez®, Karla Sofia
Gutiérrez-Gonzaélez*, Gabriela Chavarria-Soley®, Henriette Raventds®

Resumen

Objetivo: describir a una muestra de personas en Costa Rica, que contrajeron el
coronavirus del sindrome respiratorio agudo severo tipo 2 y presentaron sintomas
durante tres meses o mas posterior a la infeccién viral; ademas de comparar estos casos
con aquellos que no reportaron sintomas persistentes, para identificar condiciones
clinicas y sociodemograficas asociadas a la persistencia de los sintomas.

Meétodos: se realizé un estudio retrospectivo y descriptivo de las caracteristicas clinicas y
sociodemograficas de costarricenses adultos, reclutados entre enero y octubre de 2022, con
un diagndstico positivo de infeccién por el Coronavirus del Sindrome Respiratorio Agudo
Severo tipo 2, al menos tres meses antes del reclutamiento, confirmado mediante alguna
prueba de deteccion viral (reacciéon en cadena de la polimerasa, antigenos o anticuerpos).
A los participantes con clinica compatible y antecedente epidemioldgico, pero sin registro
de prueba confirmatoria, se les realizd una prueba serolégica de anticuerpos. Se aplico
un cuestionario en linea para obtener datos demograficos, historial médico, estado de
vacunacion y sintomas. Con la informacion recabada se dividio a los participantes en: 1- casos
con sintomas persistentes durante 3 meses o mas (COVID persistente-fenotipo estricto) y 2-
controles sin sintomas prolongados. Se excluyeron casos con sintomas inespecificos.

Resultados: de 448 participantes, 193 presentaron COVID-19 persistente-fenotipo estricto,
198 conformaron el grupo control y 57 se descartaron por considerarse dudosos. La mues-
tra estuvo compuesta mayoritariamente por adultos jovenes (73,9% menores de 40 anos) y
personas de sexo femenino (61,1%). La mayoria tuvo una tinica infeccién por SARS-CoV-2
(67,3%) y el 56,5% presentd sintomas que afectaron sus actividades diarias durante la fase
aguda. Casi todos los participantes contaban con esquema de vacunacién completo (91,0%).

Se encontr6 una mayor probabilidad de desarrollar COVID persistente en mujeres (razén de
probabilidad = 2,33; p menor que 0,001), personas mayores de 40 afos (razén de probabilidad
= 1,82; p=0.039), personas con sintomas que limitaron sus actividades diarias durante la fase
aguda (razén de probabilidad = 2,09; p = 0,002) y en quienes presentaban problemas de salud
mental (razén de probabilidad = 1,87; p = 0,018). No hubo asociacién con vacunacion, fumado,
alcohol, actividad fisica ni nimero de comorbilidades. El 57% de las personas con Covid-per-
sistente percibi6 un deterioro en su estado de salud en comparacién con su condicién previa.

Conclusion: la mayoria de los datos obtenidos en el presente estudio concuerdan
con los que se han reportado en otras investigaciones de caracter internacional. Los
hallazgos refuerzan la importancia de realizar investigaciones futuras mas detalladas,
que incluyan estudios prospectivos con enfoques diferenciados por sexo y que, por tanto,
permitan comprender mejor las implicaciones a largo plazo de esta condicién. Ademas,
refuerza la necesidad de disenar politicas sanitarias que faciliten un abordaje integral,
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COVID persistente en Costa Rica

con el fin de mitigar el impacto del COVID persistente en la calidad de vida de los
pacientes. Finalmente, el estudio ofrece un primer acercamiento sobre el panorama del
COVID persistente en la poblacién costarricense, sentando bases para entender como
esta condicion y otros sindromes post-infeccion viral afectan a los ciudadanos.

Palabras clave: infecciones por coronavirus, factores de riesgo, demografia, signos y sintomas.

Abstract

Aim: to describe the clinical and sociodemographic profile of adults in Costa Rica who
contracted Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus type 2 and experienced
symptoms for three months or longer after the acute phase of infection—classified as
long COVID—and to compare them with adults without persistent symptoms, in order
to identify factors linked to symptom persistence.

Methods: We carried out a retrospective descriptive study of Costa Rican adults recruited
between January and October 2022. Eligibility required a laboratory-confirmed infection
by Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus type 2 at least three months before
enrolment, documented by polymerase chain reaction, rapid antigen assay, or antibody-
based test. Participants with compatible symptoms and an epidemiological link but no
prior confirmation underwent serological testing for antibodies. An online questionnaire
gathered demographic data, medical history, vaccination status, and symptoms. Based
on these data, participants were classified as (1) individuals with symptoms lasting three
months or longer (long COVID, strict phenotype) or (2) controls without prolonged
symptoms; those reporting only nonspecific symptoms were excluded.

Results: among 448 participants, 193 met criteria for the strict long COVID phenotype, 198
served as controls, and 57 were excluded as indeterminate. The cohort was predominantly
female (61.1 %) and younger than forty years (73.9 %). Most had a single documented
infection (67.3 %), and 56.5 % reported acute-phase symptoms that limited daily activities.
Complete vaccination was recorded in 91 %. The likelihood of long COVID was higher in
females (probability ratio = 2.33; p value less than 0.001), in adults forty years or older
(probability ratio = 1.82; p value = 0.039), in those whose acute symptoms restricted daily
activities (probability ratio = 2.09; p value = 0.002), and in participants with mental-
health disorders (probability ratio = 1.87; p value = 0.018). No associations emerged with
vaccination status, smoking, alcohol use, physical activity, or number of comorbidities.
Fifty-seven percent of long COVID cases reported poorer health than before the infection.

Conclusion: these findings align with international reports and underscore the need for pros-
pective studies—particularly those stratified by sex—to clarify the long-term consequences of
long COVID. They also highlight the urgency of comprehensive health policies to mitigate its
impact on quality of life. This study provides the first snapshot of long COVID in Costa Rica
and lays groundwork for future research on post-viral syndromes in this population.

Keywords: coronavirus infections, risk factors, demography, signs and symptom:s.
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En mayo de 2023, la Organizacion Mundial de la ~ 22/08/2023]. Disponible en: https://www.who.int/news/

Salud levanté la declaracién de emergencia sanitaria
internacional para la enfermedad infecciosa causada
por el SARS-CoV-2, conocida como COVID o COVID-19.!
(World Health Organization. Statement on the fifteenth
meeting of the IHR (2005) Emergency Committee on the
COVID-19 pandemic. Geneva: WHO; 2023. [consultado

item/05-05-2023-statement-on-the-fifteenth-meeting-of-the-
international-health-regulations-(2005)-emergency-committee-
regarding-the-coronavirus-disease-(covid-19)-pandemic). Sin
embargo, muchas secuelas fisicas y mentales posterior
a la recuperaciéon de la infeccién aguda requieren ser
estudiadas.??
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Actualmente, se han reportado mas de 775 millones
de casos de COVID-19 en el mundo y se estima que 10-
30 % de los infectados contintian con sintomatologia
meses después de la infecciéon inicial*® (World Health
Organization. WHO COVID-19 dashboard. Geneva:
WHO; 2024. [consultado 17/06/2024]. Disponible
en: https://data.who.int/dashboards/covid19/cases).
Cuando la sintomatologia persiste después de 3 meses
y no puede ser explicada por un diagndstico alternativo
se le denomina COVID persistente (CP).°8 (World Health
Organization. A clinical case definition of post COVID-19
condition by a Delphi consensus. Geneva: WHO; 2021.
[consultado 06/10/2021]. Disponible en: https://www.who.
int/publications-detail-redirect/WHO-2019-nCoV-Post COVID-19_
condition-Clinical_case_definition-2021.1)

El CP engloba una o mas de 200 manifestaciones
clinicas’, las cuales pueden ser iguales o diferentes a las
experimentadas durante la fase aguda y evolucionar de
forma variable en el tiempo. (World Health Organization.
A clinical case definition of post COVID-19 condition
by a Delphi consensus. Geneva: WHO; 2021. [consulta-
do 06/10/2021]. Disponible en: https://www.who.int/publica-
tions-detail-redirect/WHO-2019-nCoV-Post COVID-19 condition-Cli-
nical_case_definition-2021.1)(Centers for Disease Control and
Prevention. Post-COVID conditions. Atlanta: CDC; 2024.
[consultado 18/06/2024]. Disponible en: https:/www.cdc.
gov/coronavirus/2019-ncov/long-term-effects/index.html). Entre
las mas tipicas se encuentran la neblina mental, la fati-
ga, el malestar post-esfuerzo, la tos, la disnea, la cefalea
y la anosmia/hiposmia y/o ageusia/hipogeusia'® (Natio-
nal Center for Biotechnology Information. Postacute co-
ronavirus (COVID-19) syndrome. Treasure Island (FL):
StatPearls Publishing; 2024. [consultado 23/04/2024].
Disponible en: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK570608/).
La fisiopatologia de las manifestaciones de CP se asocia
a dano tisular!'!, inflamacién crénica por desregulacion de
la respuesta inmune!?, reactivacion de virus latentes, teji-
dos que actiian como depdsito residual del SARS-CoV-2'y
otros mecanismos que se encuentran en estudio.*!>1°

Los factores de riesgo de CP mas reportados en la
literatura internacional se relacionan con enfermedades
preexistentes, severidad de la infeccién por SARS-CoV-2
durante la fase aguda'®?°, género femenino'*-*, fumado?*
y vacunacion?**. Algunos estudios muestran una mayor
frecuencia de CP en personas de 35 a 64 anos.?326:2931-34
Adicionalmente, las caracteristicas socioecondmicas
también juegan un papel importante, ya que los grupos
de menor nivel socioecondémico tienen un mayor riesgo
de desarrollar CP.?>%0%-3 No obstante, es importante des-
tacar que las comunidades socialmente desfavorecidas se
encuentran subrepresentadas en los estudios de investi-
gacion por diversas razones, como el limitado acceso a la
atencién médica y a los recursos locales.*

Ladiversidad de presentacionesydesencadenantes
del CP complican la comprensiéon de esta condicion,
afectan la capacidad diagnoéstica, el manejo clinico y
generan una carga econémica adicional a los sistemas
de salud y a las personas afectadas con discapacidades
resultantes.**2 Por lo tanto, se ha procurado establecer
grupos de pacientes con presentacién clinica similares
de CP, denominados “fenotipos de CP”.** Esto
proporciona un mejor seguimientoy enfoque terapéutico.
Ademas, facilita la comprensién de los mecanismos
fisiopatologicos inherentes de la enfermedad.*

Elpresenteestudiotienecomoobjetivodescribiruna
muestra de personas en Costa Rica con manifestaciones
prolongadas por al menos 3 meses después del cuadro
agudo de COVID-19. Al compararlas con las personas
que no reportaron manifestaciones clinicas prolongadas
potencialmente relacionadas con la infeccién por el virus
SARS-CoV-2, también describimos algunas condiciones
y caracteristicas clinicas y sociodemograficas asociadas a
los cuadros persistentes. Este es el primer reporte de CP
en la poblacién costarricense.

Métodos

El proyecto fue aprobado por el Comité Etico-
Cientifico de la Universidad de Costa Rica y cumplié con
todos los lineamientos éticos internacionales para el
estudio con seres humanos.

Diseiio de estudio. Se emple6 un estudio retrospectivo
y descriptivo de las caracteristicas clinicas, sociodemo-
graficas y genotipicas de un grupo de costarricenses con
un diagnostico confirmado de COVID-19. En este primer
articulo se presentaron solo los resultados clinicos y so-
ciodemogréficos.

Poblacion de estudio. La muestra incluyé a personas
reclutadas entre enero y octubre del 2022, provenientes
principalmente del Valle Central, que cumplian con los
siguientes criterios de inclusién: 1) ser costarricenses,
2) mayores de edad y 3) haber tenido al menos una
infeccion por SARS-CoV-2 tres meses o mas antes del
reclutamiento, confirmada por reaccién en cadena de
la polimerasa o pruebas de diagnostico rapido. A los
participantes que no cumplian con el tercer criterio,
pero sospechaban el diagnostico por sintomatologia y
contacto con una persona positiva, se les confirmé el
diagndstico mediante una prueba de anticuerpos.

Procesamiento y andlisis de muestras biolégicas. Pos-
terior a la firma del consentimiento informado, se ex-
trajo sangre por venopuncion periférica en el Labora-
torio de Genética Humana Molecular, de la Escuela de
Biologia (Universidad de Costa Rica) y en el Hospital
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Clinica Biblica, en dos tubos, uno con acido etilendia-
minotetraacético para extraccion de acido desoxirribo-
nucleico, y el otro con activador de coagulacién mas gel
separador para la confirmacién diagndstica de serologia
por infeccidon por SARS-CoV-2. Para esto se centrifuga-
ron los tubos, se colecto el suero y se realizé un inmu-
noensayo de electroquimioluminiscencia tipo sandwich
de doble antigeno con Elecsys Anti SARS-CoV-2, para
detectar anticuerpos totales contra la proteina spike
del SARS CoV-2 en la plataforma cobas 6000 (Roche
Diagnostics).

Cuestionario. Con la informacion disponible al momen-
to del estudio sobre la presentacion del COVID-19y CP,
un grupo de expertos diseid un cuestionario en linea
que incluy6: edad, sexo, ocupacién, domicilio, estado
de vacunacion (dosis, tipo de vacuna, fechas de vacuna-
cioén), condiciones médicas y tratamiento antes del pri-
mer diagnéstico de COVID-19, actividad fisica, fumado
y consumo de bebidas alcohdlicas antes del contagio por
COVID-19, fechas de contagios, pruebas utilizadas para
el diagnostico y manifestaciones clinicas (ver el cuestio-
nario en el ANEXO 1). Se registraron las manifestacio-
nes clinicas que los participantes presentaron durante
el o los episodios agudos (en caso de haber tenido mas
de un cuadro) y los sintomas de CP que presentaron an-
tes o durante los 3 meses e incluso al momento del re-
clutamiento.

Definicion de COVID Persistente. Para definir CP se cla-
sificé a los participantes en dos grupos: 1) los que repor-
taron manifestaciones que perduraron por 3 meses 0 mas
después del cuadro agudo, que no estaban presentes an-
tes; y 2) los que no presentaron ninguna manifestacién
3 meses después de haber contraido COVID (grupo con-
trol). En el primer grupo de CP se definieron dos subca-
tegorias: (a) fenotipo amplio, donde el tinico criterio fue
la presencia de cualquier sintoma o sintomas 3 meses
después del episodio agudo; y (b) fenotipo estricto, don-
de solo se incluyeron a aquellas personas que reportaron
uno o mas de los sintomas mas caracteristicos del CP, a
saber, disnea, cansancio, cansancio post esfuerzo, neblina
mental, y alteraciones en el gusto o el olfato persistentes.
Debido a que en el primer grupo encontramos personas
con uno o mas sintomas muy inespecificos y frecuentes
en la poblacién general, como cefalea, decidimos clasi-
ficarlas como casos dudosos y se excluyeron del analisis
del presente articulo. Por lo anterior, CP solo incluyé a
personas del fenotipo estricto. El grupo control agrup6 a
personas sin ninguna manifestacion prolongada.

Definicién de categorias

- COVID persistente amplio. Presencia de cualquier
sintoma a los 3 meses o mas después del episodio

agudo de COVID-19y que no estuviera presente previo
a dicho episodio.

- COVID persistente estricto. Presencia de al menos

uno de los sintomas mas caracteristicos del COVID
persistente, a saber, disnea, cansancio, cansancio post
esfuerzo, neblina mental, y alteraciones en el gusto o
el olfato persistentes a los 3 meses o mas después del
episodio agudo de COVID-19 y que no estuviera pre-
sente previo a dicho episodio.

- No fumador. Nunca ha fumado regularmente.
- Ex fumador. Fumaba pero lo dejé.
- Fumador. Fuma ocasional o frecuentemente.

- No consume alcohol. Nunca ha consumido bebidas

alcohdlicas.

- Consumo de bebidas alcohdlicas esporadico.

Consume bebidas alcohdlicas una vez al mes o menos.

- Consumo regular de bebidas alcohdlicas. Consume

alcohol al menos 2-4 veces al mes.

- Poco ejercicio. Realiza solamente tareas que no

demandan esfuerzo fisico.

- Ejercicio moderado. Realiza actividad fisica ordinaria

varios dias de la semana.

- Ejercicio constante. Realiza deportes de resistencia va-

rias horas por semana o diariamente a nivel competitivo.

- Ingresos insuficientes. No le alcanza y tiene

dificultades o grandes dificultades para ahorrar.

- Ingresos suficientes. Le alcanza justo sin grandes

dificultades o le alcanza bien y puede ahorrar.

-1 contagio. Individuo que se infecté con el virus

COVID-19 en una Unica ocasion.

- 2 contagios. Individuo que se infect6 con el virus

COVID-19 en dos ocasiones.

- 3 contagios. Individuo que se infecté con el virus

COVID-19 en tres ocasiones.

- Cuadro asintomatico o leve durante el episodio

agudo. Individuo que no tiene sintomas o los tiene
pero no afectaron sus labores cotidianas.

- Cuadro moderado o severo durante el episodio

agudo.Individuo que se encuentra en casa con
dificultad para realizar actividades diarias y/o requirio6
hospitalizacion.

- Esquema de vacunacion incompleto. Individuo que

recibié menos de tres dosis de la vacuna contra COVID-19.

- Esquema de vacunacién completo: Individuo que

recibid tres dosis de la vacuna contra COVID-19.

- Esquema de vacunacion completo mas refuerzo.

Individuo que recibi6 tres dosis de la vacuna contra
COVID-19y posteriormente una o mas dosis de refuerzo.
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- Sin comorbilidades. Individuo que no presenta
ninguna otra enfermedad o condicién adicional a
COVID-19.

- 1 a 2 comorbilidades. Individuo que presenta de una a
dos enfermedades o condiciones adicionales a COVID-19.

- 3 0 mas comorbilidades. Individuo que presenta tres o
mas enfermedades o condiciones adicionales a COVID-19.

- Tipo de comorbilidad. Nombre de la enfermedad o condi-
cién adicional a COVID-19 diagnosticada en un individuo.

Andlisis estadistico. Los datos del cuestionario se codi-
ficaron y se clasificaron en las categorias definidas en el
recuadro. Se realiz6 estadistica descriptiva, se empled el
programa R version 4.4.2 para calcular el Chi cuadrado
de independencia y también se realizé una prueba de
regresion logistica (con presencia de COVID-19 persis-
tente como la variable dependiente y la informacién

sociodemogréfica, severidad en la fase aguda, estado de
vacunacién, nimero de infecciones y presencia de co-
morbilidades como variables independientes).

Resultados

Se reclutaron 526 personas participantes, de las
cuales se excluyeron 60 debido a resultados negativos en
la prueba de anticuerpos y 18 por no completar el cues-
tionario. De las 448 personas restantes, 193 se clasifi-
caron con el fenotipo estricto de CP, 198 sin CP (grupo
control) y 57 se excluyeron del andlisis preliminar por
corresponder a la categoria de “casos dudosos” segin
la definicion previa. Las caracteristicas demograficas y
socioeconémicas de las 391 personas analizadas se pre-
sentan en el Cuadro 1, mientras que las caracteristicas
clinicas se muestran en el Cuadro 2.

Cuadro 1. Caracteristicas demogrificas y socioeconémicas de la muestra de estudio y su clasificaciéon en
funcion de la presencia o ausencia de COVID prolongado después de 3 meses del episodio agudo de COVID-19

Caracteristicas COVID-P Control Total
N=193 N=198 N=391
<40 131 (67,9%) 158 (79,8%) 289 (73,9%)
Edad >40_ 59 (30,6%) 38 (19,2%) 97 (24,8%)
Sin respuesta 3(1,5%)) 2 (1%) 5(1,3%)
Femenino 136 (70,5%) 103 (52%) 239 (61,1%)
Sexo Masculino 56 (29%) 95 (48%) 151 (38,6%)
Sin respuesta 1(0,5%) 0 1(0,3%)
No fumador 148 (76,7%) 167 (84,3%) 315 (80,6%)
Fumado! Exfumador 20 (10,3%) 13 (6,6%) 33 (8,4%)
Fumador 25 (13%) 18 (9,1%) 43 (11%)
Nunca 37 (19,2%) 39 (19.7%) 76 (19,4%)
Consumo de alcohol? Consumo esporadico 77 (39,9%) 81 (40,9%) 158(40,4%)
Consumo regular 79 (40,9%) 78 (39,4%) 157(40,2%)
Poca 69 (35,7%) 60 (30,3%) 129 (33%)
Actividad fisica® Moderada 72 (37,3%) 76 (38,4%) 148 (37,8%)
Constante 52 (27,0%) 62 (31,3%) 114 (29,2%)
Insuficiente 34 (17,6%) 30 (15,2%) 64 (16,4%)
Ingreso econémico*
Suficiente 159 (82,4%) 168 (84,8%) 327 (83,6%)

(consume bebidas alcohdlicas minimo 2-4 veces al mes).

puede ahorrar).

1: no fumador (nunca ha fumado regularmente), ex fumador (fumaba, pero lo dej6), fumador (fuma de vez en cuando o frecuentemente).
2: nunca (no consume bebidas alcohdlicas), consumo esporadico (consume bebidas alcohdlicas una vez al mes o menos), consumo regular

3: poca (hace tareas no demandantes fisicamente), moderada (actividad fisica ordinaria varios dias de la semana), constante (deportes de
resistencia por varias horas por semana o diariamente a nivel competitivo).
4: insuficiente (no le alcanza y tiene dificultades o grandes dificultades), suficiente (le alcanza justo sin grandes dificultades o le alcanza bien y
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Cuadro 2. Caracteristicas clinicas de la muestra de estudio y su distribucion en funcion de la presencia o ausencia de
COVID prolongado después de 3 meses del episodio agudo de COVID-19

Caracteristicas COVID-P Control Total
N=193 N=198 N=391
Unica vez 111 (57,5%) 152(76,8%) 263 (67,3%)
N° de contagios Dos veces 64 (33,2%) 38 (19,2%) 102 (26,1%)
Tres veces 18(9,3%) 8 (4%) 26 (6,6%)
Asintomatica o leve 62 (32,1%) 103 (52%) 165 (42,2%)
z;‘:;aif'ad en fase Moderada o grave 129 (66,9%) 92 (46,5%) 221 (56,5%)
Sin respuesta 2 (1%) 3(1,5%) 5(1,3%)
Esquema I 4(2,1%) 3(1,5%) 7 (1,8%)
Vacunacién? Esquema C 16 (8,3%) 12 (6,1%) 28 (7,2%)
Esquema C+R 173 (89,6%) 183(92,4%) 356 (91%)
Sin comorbilidades 73 (37,8%) 106 (53,5%) 179 (45,8%)
1 a 2 comorbilidades 92 (47,7%) 77 (38,9%) 169 (43,2%)
3 0 mas comorbilidades 28 (14,5%) 15 (7,6%) 43 (11%)
gDei:l):Ctieosn(;lc))lo tipoI oIl no se considera diabetes 7(.6%)  4(2,0%) 11 2,8%)
fnr;f)ecl;;;l;iia)ld coronaria o ataque al corazon (infarto al 3(1,6%) 0 3.(0,8%)
Hipertension (presion arterial alta) 28 (14,5%) 12 (6,1%) 40 (10,2%)
Sobrepeso 38 (19,7%) 35 (17,7%) 73 (18,7%)
Obesidad 11 (5,7%) 7 (3,5%) 18 (4,6%)
Accidente vascular 1(0,5%) 0 1(0,1%)
Formacion de coagulos en piernas y/o pulmones 3(1,6%) O 3(0,8%)
Enfermedad renal en dialisis 0 0 0
N° Comorbilidades
Tipo de Comorbilidad Hepatitis B o C crénica u otra enfermedad hepética cronica 1(0,5%) 0 1(0,1%)
Anemia 4(2,1%) 1(0,5%) 5(1,3%)
Asma 32 (16,6%) 29 (14,6%) 61 (15,6%)
eOr':gas :ﬁ;cién pulmonar como EPOC, bronquitis crénica o 52,6%) 3(1,5%) 8 (2%)
Cancer 2(1,0%) 1(0,5%) 3(0,8%)
g;);(iigi(i’)s ggre k?rflesf)tr? el cerebro y los nervios (por ejemplo 0 1(0,5%) 1(0,1%)
VIH 3(1,6%) 0 3(0,8%)
Artritis 3(1,6%) 2(1,0%) 5(1,3%)
Tuberculosis 0 0 0
Otra afeccion que causa un sistema inmunitario debilitado 14 (7,3%) 6 (3,0%) 20 (5,1%)

Problemas de salud mental (depresion, ansiedad, otros

0, [¢) O,
trastornos) 68 (35,2%) 40(20,2%) 108 (27,6%)

1: Asintomatico/leve (asintomdtico o en casa con sintomas leves), moderada/grave (en casa con dificultad para realizar
actividades diarias y/o hospitalizacion).
2: esquema I (incompleto), esquema C (completo), esquema C + R (completo y refuerzo).
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Cuadro 3. Prediccion del riesgo de COVID persistente en poblacion costarricense mediante regresion logistica

Variables ¢] SE z p RP IC 95%
Constante -0,79 0,65 1,23 0,220 0,45 0.13-1.61
Edad > 40 anos 0,6 0,29 2,06 0,039 1,82 1.03-3.22
Sexo Masculino -0,85 0,24 3,51 <.001 0,43 0.27 - 0.69
3X COVID-19 1,11 0,49 2,25 0,024 3,05 1.16 - 8.03
2X COVID-19 0,8 0,27 3,01 0,003 2,23 1.32-3.75
Severidad relevante 0,74 0,23 3,14 0,002 2,09 1.32-3.31
Vacunacién 0,04 0,16 0,24 0,812 1,04 0.75-1.43
Exfumador 0,18 0,46 0,39 0,693 1,2 0.49-2.94
Fumador 0,46 0,39 1,19 0,234 1,58 0.74 - 3.37
Consumo esporadico alcohol -0,1 0,31 0,33 0,744 0,9 0.49 - 1.67
Consumo regular alcohol 0 0,32 0 1 1 0.53-1.89
Actividad fisica moderada -0,12 0,27 0,42 0,672 0,89 0.52-1.52
Actividad fisica constante -0,26 0,3 0,89 0,372 0,77 0.43-1.37
Ingreso econdmico insuficiente 0,15 0,32 0,49 0,624 1,17 0.63-2.17
Comorbilidades previas a COVID
Diabetes 0,62 0,7 0,88 0,377 1,86 0.47 - 7.42
Hipertension 0,75 0,46 1,63 0,103 2,11 0.86-5.19
Sobrepeso -0,63 0,34 1,86 0,063 0,53 0.28-1.04
Obesidad 0,01 0,57 0,02 0,985 1,01 0.33-3.11
Anemia 1,47 1,23 1,19 0,233 4,35 0.39 - 48.74
Asma 0,14 0,32 0,44 0,659 1,15 0.62-2.14
Afeccion pulmonar 0,22 0,81 0,28 0,782 1,25 0.25-6.15
Artritis -0,87 1,12 0,77 0,439 0,42 0.05 - 3.8
Sistema inmune debilitado 0,28 0,59 0,47 0,64 1,32 0.41-4.22
Problemas de Salud mental 0,63 0,27 2,36 0,018 1,87 1.11-3.15

B = Coeficiente Beta; SE = Error Estandar; z = Estadistico z; p = p-valor; RP = Raz6n de probabilidad; IC = Intervalo de confianza

A continuacién, se presentan algunos resultados
descriptivos relevantes. El 73,9% de los participantes
tenian menos de 40 anos y el 61,1% eran del sexo femenino.
El 67,3% reporté haber tenido una tUnica infeccién por
SARS-CoV-2. Respecto a la severidad del cuadro agudo
durante la infeccion, el 56,5% indic6 que los sintomas les
impidieron continuar con sus actividades diarias, mientras
que el 42,2% no reportd afectaciones. El 14,1% requirid
atencion hospitalaria. El1 91,0% contaba con el esquema
de vacunacién completo, incluyendo refuerzo. En relaciéon
con los habitos de salud, el 80,6% no fumaba, el 40,4%
consumia alcohol de forma esporadica, el 40,2% de manera
regular y el 37,8% realizaba actividad fisica moderada. El
83,6% senald contar con un ingreso econémico suficiente.

Entre las personas clasificadas con CP, el 71% corres-
pondia al sexo femenino y el 29% al sexo masculino. E147,7%
presentd entre una y dos comorbilidades. Las comorbilidades
mas frecuentes fueron problemas de salud mental (35,2%),
sobrepeso (19,7%), asma (16,6%) e hipertension (14,5%).

En la Figura 1 se muestran las asociaciones estadisti-
camente significativas con CP. Entre ellas, el sexo femenino
tiene mayor probabilidad de padecer CP en comparacion a
los varones con una razon de probabilidad (RP) igual a 2,33
(p < 0,001). Las personas mayores de 40 anos también mos-
traron un mayor riesgo (RP = 1,82; p=0,039). Quienes repor-
taron sintomas agudos que interfirieron con sus actividades
cotidianas tuvieron el doble de probabilidad de desarrollar
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CP, en comparacion con quienes no presentaron sintomas o
los presentaron de forma leve (RP = 2,09; p = 0,002). Dentro

de las comorbilidades, los problemas de salud mental au-
mentaron el riesgo de CP (RP = 1,87; p=0,018).

Variables significativas RP IC 95% P
< 40 afos : 1
Edad 2 40 aftos e 182 103-322 0039
Sexo Masculino : 1
Femenino L 233 1,45-370 <0,001
1X 1
Contagios COVID-19 2X — . 223 132-375 0,003
3X L 3,05 1,16-803 0,024
s Asintomatica/leve 1
ridad Moderada/Grave — 2,09 132-331 0,002
Comorbilidades previas a COVID
No - 1
Problemas de salud mental si P } 187 111-315 0018
1 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
RP

Probabilidad de riesgo COVID prolongado

Figura 1. Variables asociadas con COVID persistente en una cohorte costarricense. RP= Razon de probabilidad; IC = Intervalo de confianza,
p = p-valor; 1X = Contagiado 1 vez de COVID-19, 2X = Contagiado 2 veces de COVID-19, 3X = Contagiado 3 veces de COVID-19.

El nimero de infecciones también se asocié con un
mayor riesgo: las personas con dos contagios mostraron
mas del doble de probabilidad de presentar CP (RP = 2,23;
p=0,003) yaquellas con tres contagios tuvieron un riesgo
tres veces mayor (RP = 3,05; p = 0,024), en comparacién
con quienes se contagiaron una sola vez. No se observo

una asociacién estadisticamente significativa entre la
condicion de no vacunado y el riesgo de CP (Figura 2).
Tampoco se identificaron asociaciones significativas
con otros factores como el fumado, el consumo de
alcohol, la frecuencia de actividad fisica o la cantidad de
comorbilidades (Figura 2).

Variables NO significativas RP IC 95% P
Vacunacion Eompieta : ;
Incompleta (= =] 1,04 0,75-1,43 0812
No fumador : 1
Fumado Exfumador »—r-—< 1,2 0,49-294 0,693
Fumador - 1,58 0,74-337 0234
No consume 1
Alcohol (Consumo) Esporadico  +—=— 0,9 0,49-167 0,744
Regular —— 1 0,53-1,89 1
Poca : 1
Actividad fisica Moderada  +#—i 0,89 052-152 0672
Constante =+ 0,77 043-137 0,372
Ingreso econémico Suflueﬁte 3 !
Insuficiente i 1,17 0,63-2,17 0,624
Comorbilidades previas a COVID
. No : 1
Diabetes Si : 186 047-7,42 02377
Hipertension Ho ;
Si i 2,11 086-519 0,103
Sobrepeso Np . L
Si -— 0,53 028-104 0,063
No : 1
Obesidad Si —— 1,01 033-311 0985
Anemia N? L
Si : 435 0,39-4874 0,233
Asma N? p .
Si —— 1,15 062-2,14 0,659
Afeccion pulmonar Ng : .
Si : 1,25 025-6,15 0,782
) No H 1
Arriis si ] 0,42 005-38 0439
) ) . No : 1
Sistema inmune debilitado Si 132 041-422 064
1.0 1 2 3 4 5 6 7 8 10 50
RP

Probabilidad de riesgo COVID prolongado

ee—

p=p-valor.

Figura 2. Variables no asociadas con COVID persistente en una cohorte costarricense. RP = Razdén de probabilidad; IC = Intervalo de confianza,
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La Figura 3 presenta la autopercepcion del estado de
salud en personas con CP, antes y después de la infecciéon
aguda. E1 57% reportd un deterioro posterior al contagio.

En el grupo sin CP, el 16% indic6 un empeoramiento. La
relacién entre CP y el deterioro de la salud fue estadistica-
mente significativa (X?=73,35; g.1.= 2; p < 2.2x1071¢).

Después

Estado de salud [ne193 @
Mejoria 6 (3.11%)
Sin cambios 77 (39.9%)
Deterioro 110 (57.0%)

Antes
Excelente
Muy bosna
K
Regular a
B
episodio agudo de COVID-19.

Figura 3. Percepcion de salud auto reportada por personas clasificadas con COVID persistente en Costa Rica, antes y después del

Discusion

Los resultados de este estudio sugieren que
algunos factores demograficos y clinicos, como la edad,
el sexo, la severidad del cuadro agudo, el nimero de
reinfecciones y antecedentes de salud mental, estian
asociados con una mayor probabilidad de desarrollar CP
en la poblacién costarricense, tal como se ha reportado
en otras investigaciones.*-*2Especificamente, se observo
un mayor riesgo de CP en personas mayores de 40 anos, a
pesar de que lamuestra estuvo compuesta principalmente
por adultos jévenes. Este hallazgo es consistente con
investigaciones previas que han identificado una
relacion entre la edad avanzada y una mayor prevalencia
de CP. 152533345051 Egta relacién podria explicarse por la
inmunosenescencia asociada al envejecimiento, la cual
promueve una mayor inflamacién inducida por el virus y
favorece la apariciéon de comorbilidades, incrementando
asi la susceptibilidad de las personas mayores a
desarrollar esta condicion.

Asimismo, la mayor incidencia de CP en el
sexo femenino coincide con estudios que apuntan a
diferencias inmunolégicas y hormonales como posibles
explicaciones.?>**%> Se cree que las diferencias en los
correlatos inmunoldgicos entre hombres y mujeres
podrian estar relacionadas con la forma en la que

el sistema inmunoldgico de cada sexo responde a la
infeccién, influenciado por factores hormonales vy
genéticos.’*% Este patron destaca la necesidad de incluir
un enfoque diferenciado por sexo en la investigacién de
sindromes post-infecciosos, como lo es el CP.

Otro hallazgo relevante es la asociacion entre la
severidad de los sintomas en la fase aguda y el desarrollo
posterior de CP, lo cual sugiere que la intensidad inicial
de la infeccién podria influir directamente en la duracién
y persistencia de sus efectos a largo plazo, reforzando la
hipétesis de que una respuesta inicial mas intensa podria
predisponer a efectos duraderos.’>#>* No obstante, a
diferencia de lo observado en otros estudios>®-®2, variables
como tabaquismo, actividad fisica o vacunacién no
mostraron asociaciones significativas. Esta discrepancia
podria explicarse por el tamano reducido de los subgrupos
correspondientes (por ejemplo, solo un 11% fumadores y
7% no vacunados), lo que limita la potencia estadistica
para detectar diferencias.

En relacién con la salud mental, se confirma la
asociacion entre trastornos preexistentes y una mayor
probabilidad de desarrollar CP.%3% Las personas que
presentan depresion, ansiedad, estrés, preocupacion o
soledad antes de la infeccion tienen un riesgo mds alto de
mostrar sintomas persistentes de COVID-19.9% Ademas,
se ha identificado una asociacién entre trastornos de

ISSN 0001-6012 « eISSN 2215-5856 / Acta méd. costarric. 2025 / abril-junio; 67 (2): 1-13 9



COVID persistente en Costa Rica

salud mental preexistentes y la persistencia de sintomas
no solo en el contexto de la COVID-19, sino también
en otras enfermedades infecciosas.®® Por otro lado, se
identificé una correlacién entre el nimero de contagios
y la presencia de CP, lo que sugiere un posible efecto
acumulativo del virus.!»3% Sin embargo, los resultados
sobre este tema son variables segin la poblacion
estudiada. Si bien algunas investigaciones sugieren un
efecto protector de inmunidad adquirida por vacunacién
o infeccién previa3®¢’, otras, como la presente, sefialan
que cada nueva infecciéon puede incrementar el riesgo de
sintomas persistentes, aunque de menor severidad.®®

Un aspecto particularmente destacado es la percep-
cién de salud entre quienes presentan CP, donde mas de la
mitad reportaron percibir un deterioro de la salud, frente
a un 16% en el grupo sin sintomas prolongados. Esta di-
ferencia no solo refleja un deterioro fisico, sino también
un impacto en el bienestar emocional y funcional. Estu-
dios previos han documentado que el CP compromete la
calidad de vida de forma multidimensional, afectando
capacidades fisicas, neurocognitivas y neuropsiquiatri-
cas necesarias para realizar actividades diarias.®®’*"! Es-
tos hallazgos refuerzan la urgencia de politicas sanitarias
que prioricen un abordaje multidisciplinario, adaptado a
las necesidades particulares de esta poblacién.™

Entre las limitaciones del estudio se encuentran las
barreras inherentes a los estudios retrospectivos que de-
penden de la memoria de los participantes.’ Al tratarse de
un cuestionario autoadministrado, es posible que algunas
preguntas hayan sido comprendidas de forma distinta por
los participantes, lo que introduce una variabilidad que
puede afectar la generalizacién de los resultados. A pesar
de lo anterior, este estudio representa un aporte valioso
al ofrecer un primer analisis detallado del CP en Cos-
ta Rica. Ademas, permite identificar tendencias que po-
drian orientar la elaboracion de politicas de salud publica
y mejorar la atencién médica. Estos hallazgos resaltan la
importancia de continuar investigando el CP mediante
estudios prospectivos, para una mejor comprension de su
impacto a largo plazo y asi contribuir al bienestar de nues-
tra poblacion. Adicionalmente, comprender el CP en un
contexto local aporta insumos para el abordaje de otros
sindromes post-virales, cuyas repercusiones en la salud
colectiva pueden ser igualmente significativas.
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