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RESUMEN

El objetivo es determinar la asociacion entre los indicadores hematicos y la
presencia de anticuerpo IgM e IgG en pacientes con Cowvid-19, Hospital
Principe de Paz, abril a junio 2021. EIl tipo de estudio fue un estudio

correlacional, descriptivo, prospectivo y transversal.

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen anemia el
5,1% es IgM positivo. Los pacientes que tienen anemia el 2,6% es IgG/igM
positivo. Los pacientes que tienen bajo hematocrio el 2,6% es IgG positivo.
Los pacientes que tienen bajo hematocrio el 17,9% es IgM positivo. Los
pacientes que tienen bajo hematocrio el 7,7% es IgG/igM positivo. Los
pacientes que tienen alta hemoglobina el 7,7% es IgG positivo. Los que
tienen baja hemoglobina el 10,3% el IgM es positivo. Los que tienen baja
hemoglobina el 5,1% es IgG/igM positivo. Los que tienen leucocitosis el
5,1% es IgG positivo. Los pacientes que tienen leucocitosis el 12,8% es IgM
positivo. Los que tienen leucopenia el 2,6% es IgM positiva. Los pacientes
que tienen leucocitosis el 7,7% es IgG/igM positivo. Los que tienen
trombocitopenia el 5,1% es IgG positivo. Los pacientes que tienen
trombocitosis el 5,1% es IgM positivo. Los que tienen trombocitopenia el
2,6% es IgM positivo. Los pacientes que tienen trombocitosis el 5,1%
IgG/IlgM es positivo. Los que tienen trombocitopenia el 2,6% es IgG/igM

positivo.
Se recomienda realizar pruebas con hematocrito, leucocitos y plaquetas
porque son los indicadores con mas frecuencia de hematocrito bajo y

leucocitos.

Palabras claves: Covid-19, indicadores hematicos, anticuerpos IgM e IgG.

Xi



CAPITULO |
INTRODUCCION

La nueva pandemia de la COVID-19 se origind en Wuhan, provincia de
Hubei, China, en diciembre de 2019. El agente etioldégico es un nuevo
coronavirus de supuesto origen zoondtico con similitud estructural con los
virus responsables del sindrome respiratorio agudo severo (SARS) y el

sindrome respiratorio del Medio Oriente (MERS).!

La expansion de este virus (SARS-CoV-2) ha logrado infectar a mas de cinco
millones y medio de personas en todo el mundo y provocado mas de
trescientos mil muertes, con una letalidad alrededor del 6 %, tanto a nivel
mundial como en la regién de las Américas.? Ademas de las pruebas de PCR
en Tiempo Real (RT-PCR), que ofrece informacion certera sobre el
diagnéstico de la infeccion por el SARS-CoV-2,2 otras pruebas de laboratorio

han sido evaluadas como indicadores pronésticos de gravedad.*

Aunque la informaciébn en algunos casos esta limitada, los hallazgos
disponibles establecen que las variables hematolégicas representan una
herramienta esencial en el manejo de pacientes afectados.® Se ha reportado
variacion en el recuento de glébulos rojos, presentando caso de anemia y
alteracion de hemoglobina, en pacientes sin estado critico, pero que pueden
agravar la situacion clinica. Los indicadores hematologicos pueden ser
predictores inicales si se realiza un seguimiento periddico para identificar las

alteraciones.

Siendo necesario determinar la asociacion entre los indicadores hematicos y
la presencia de anticuerpo IgM e IgG en pacientes con Covid-19, Hospital
Principe de Paz, abril a junio 2021. El tipo estudios es correlacional, con la
prueba d chi cuadrado para aceptar o rechar la hipétesis nula, también

descriptico, prospectivo y tansversal.



1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En el Hospital Principe de Paz a los pacienes que ingresan por consulta
externa y emergencia se les realiza la prueba de Covid — 19, la cual es
realizada en emergencia con la Prueba rapida mediante la técnica de
inmunocromatografica, los resultados muestran IgM e IgG con una
sensibilidad del 90,7%. Una vez realizada la prueba cuando el paciente sale

positiva pasa a la sala de Covid-19.

Se ha observado alteraciones en la serie roja y blanca especfficamente en
los leucocitos, plaquetas y glébulos rojos; siendo necesario estudiar todos los
parametros, tomando en cuenta que la alteracién hemostatica se da a nivel
de los factores de coagulaciéon que pueden incidir en los otros de la serie

roja, lo cual no hay estudios especificos en pacientes con COVID - 19.

Lo mas alarmante es que en la sala Covid-19, hay Obito y se observa que
llegan a terapia intensiva que la mayoria de los casos son porque nunca se

hicieron las pruebas.

La presente investigacion intenta identificar los trastornos hematicos de la
serie blanca tomando en cuenta que las literaturas realizadas en diferentes

paises dan mayor énfasis a las alteraciones de la coagulacion.

1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA

Por todo lo mencionado nace la interrogante de:

¢, Cual es la asociaciéon entre los indicadores hematicos y la presencia de

anticuerpo IgM e IgG en pacientes con Covid-19, Hospital Principe de Paz,
abril a junio 20217.



1.3. JUSTIFICACION

a) Relevancia Personal

La investigacion nace al identificar que los pacientes de la sala de Covid-19
han presentado trastornos heméticos de la serie blanca, roja y en las
plaguetas. Estas variaciones deben ser estudiadas porque existe alteracion

hematoldgica.

b) Relevancia Social

Los resultados obtenidos en la investigacidén pueden servir para alertar a las
autoridades, tomando en cuenta que los pacientes deban realizar la prueba
de covid-19, para proteger la salud de la poblacion y realizar intervenciones
inmediatas para evitar el Obito, ademas que se deben tener protocolos de

seguimiento a la poblacion.

c) Relevancia Cientifica

La biometria heméatica puede pronosticar con cierta aproximacion la
evolucion de los pacientes con Covid - 19, lo cual permitira tomar medidas
adecuadas de manejo, soporte y pronostico, asi como la elaboracion de
protocolos aplicables en el hospital, porque la evolucién del virus no solo es
de adultos ha mutado. Esta investigacion se desarrollo en la tercera ola, aun
falta el desenlace en la cuarta ola en la cual se espera el viurs mutado con la

variante delta D.



1.4. OBJETIVOS

1.4.1. OBJETIVO GENERAL

Determinar la asociacion entre los indicadores hematicos y la presencia de
anticuerpo IgM e IgG en pacientes con Covid-19, Hospital Principe de Paz,
abril a junio 2021.

1.4.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Describir las caracteristicas del paciente con resultados positivos de
Covid-19 segun edad y sexo.

e Evaluar las alteraciones de la serie roja segun la relacion de los glébulos
rojos, hematocrito y hemoglobina con los resultado del Covid 19.

e Verificar las alteraciones de los leucocitos y plaguetas con los resultado
del Covid 19.

e Identificar la presencia de anticuerpos IgG, IgM o ambos en pacientes

positivos a Covid-19, con pruebas rapidas de anticuerpos.

1.5. HIPOTESIS

Hipotesis de investigacién: Existe asociacion entre los indicadores

hematicos y la presencia de anticuerpo IgM e IgG en pacientes con Covid-19,

Hospital Principe de Paz, abril a junio 2021.

Hipdtesis nula: No existe asociacidon entre los indicadores heméticos vy la
presencia de anticuerpo IgM e IgG en pacientes con Covid-19, Hospital

Principe de Paz, abril a junio 2021.



CAPITULOII
MARCO TEORICO

2.1. MARCO REFERENCIAL

En el afio 2020, se realiza la investigacion en Cuba para analizar los cambios
de variables hematolégicas y VSG en pacientes diagnosticados con la
COVID-19 en estado no critico, ingresados en el Hospital Provincial Docente
Clinico Quirurgico Dr. “Ledén Cuervo Rubio” de Pinar del Rio, entre el 16 de
marzo y el 4 de mayo de 2020. Se realiz6 un estudio observacional analitico
y longitudinal prospectivo con datos de 44 pacientes no criticos con la
COVID-19. Se examinaron muestras de: hemoglobina, hematocrito, conteo
global de leucocitos, neutrofilos, linfocitos, células de tamafio medio y la
eritrosedimentacion; al ingreso, a las 48 h, al octavo dia y al egreso. Se
analizaron los cambios longitudinales de dichas variables por medio de la
prueba no paramétrica de Friedman. Las variables hematoldgicas:
hemoglobina, hematocrito, conteo global de leucocitos, neutréfilos y linfocitos
no tuvieron modificaciones significativas durante el seguimiento. Solo las
células de tamafio medio disminuyeron significativamente en los nifios, al
comparar su valor medio al egreso con relacién al ingreso (p=0,028) y al
segundo dia de hospitalizacién (p=0,01). Los cambios observados en las
variables hematologicas evaluadas, especialmente el de las células de
tamafio medio en nifios, y eritrosedimentacion en hombres con la COVID-19

en estado no critico, responden a una evolucion clinica favorable.®

Investigacion realizada en Peru en el afio 2021 para determinar el pefrfil
laboratorial de los pacientes con infeccién por COVID-19 critico a su ingreso
en un hospital de EsSalud Arequipa. Métodos: Se realiz6 un estudio
observacional, transversal y retrospectivo, en la Red EsSalud Arequipa.

Criterios de Inclusién: Pacientes con diagnéstico de COVID-19 critico



hospitalizados entre marzo y mayo de 2020. Criterios de Exclusion: Historias
clinicas con datos incompletos. Se hallaron 45 pacientes que cumplian los
criterios establecidos, 73,3 % de sexo masculino, 73,3 % eran adultos
mayores, edad promedio de 66 afios, las principales comorbilidades fueron
hipertension arterial 40 % y obesidad 20%, 20% no presentaba patologias y
44% otras, el laboratorio tenia principalmente leucocitosis 33%, neutrofilia
44%, linfopenia 37,8%, trombocitosis 17,8%, hiperglicemia 48,9%,
Transaminasa Glutdmico Oxalacética (TGO) elevado 42%, Transaminasa
Glutamico Piravica (TGP) elevado 42%, creatinina elevada 26,7%, Proteina
C reactiva (PCR) elevado 97.8 %, LDH elevado 26,7% e International
Normalized Ratio (INR) elevado 77,8%. El perfil laboratorial se caracterizd
por presentar leucocitosis con neutrofilia y linfopenia, aumento de TGO, TGP,
creatinina, PCR, LDH e INR, resultados que se asemejan a investigaciones

realizadas en otras regiones. ’

Investigacion realizada en Bolivia La Paz, la pandemia por COVID-19
también ha afectado a mujeres embarazadas. Aunque en menor porcentaje,
reportes de eventos graves maternos y compromiso fetal generan
preocupacion. Igualmente, alteraciones como linfopenia y eosinopenia en
gestantes con COVID-19. Se realiz6 un estudio longitudinal descriptivo de
tipo retrospectivo que incluyd 295 mujeres embarazadas a término con
positividad para SARS-COV-2, internadas para fines de parto y
alumbramiento en el Hospital de la Mujer de la ciudad de La Paz-Bolivia
situada a 3640 msnm. Se analizO resultados de hemogramas, glicemia,
creatinina, proteinas totales y coagulograma. El promedio de edad fue 28,5
afios, la edad gestacional correspondi6 a 37,4 semanas. Estudios
laboratoriales reflejaron promedios de hemoglobina 13,0 g/dl, leucocitos 9825
mm?3 y plaguetas 266000 mm3; el coagulograma y las concentraciones de
glicemia, creatinina, proteinas totales y albumina estuvieron dentro de

parametros normales. Un 39 % de las gestantes presentaron leucocitosis



asociada a neutrofilia y un 1.4 % linfopenia. Las gestantes no presentan
linfopenia; sin embargo, su presencia sirve de alerta para tomar medidas de

accién temprana. 8

2.2. FUNDAMENTO TEORICO

2.2.1. DESCRIPCION DE VIRUS SARS-COV-2

El virus del sindrome respiratorio agudo severo tipo-2 (SARS-CoV-2),
causante de COVID-19, se ubica taxonémicamente en la familia

Coronaviridae.?

Esta familia se subdivide en cuatro géneros: Alphacoronavirus,

Betacoronavirus, Gammacoronavirus y Deltacoronavirus.®

Los viriones de coronavirus son esféricos con diametros de
aproximadamente 125 nm, como se describe en estudios de tomografia

crioelectrénica y microscopia crioelectronica.**

La caracteristica muy conocida de los coronavirus son las proyecciones en
forma de maza que emergen de la superficie de los viriones. Estos picos son
una caracteristica definitoria del virion y les dan el aspecto de una corona
solar al inspirar el nombre de coronavirus. La nucleocipside se encuentra
dentro de la envoltura del viridbn. Los coronavirus poseen nucleocapsides
helicoidales simétricas, que son poco comunes en los virus de ARN de
sentido positivo, pero son mucho mas comunes en los virus de ARN de
sentido negativo. Las particulas del virus del coronavirus contienen cuatro
proteinas estructurales primarias. Estas son las proteinas de pico (S),
membrana (M), envoltura (E) y nucleocépside (N), todas codificadas dentro

del extremo 3 'del genoma viral. La proteina S (disponible a 150 kDa),



controla la secuencia de sefiales de los N-terminales para llegar al RE. La
proteina M es, con mucho, la proteina estructural mas abundante presente
en el virion.*2

Estudios recientes sugieren que la proteina M existe como un dimero en el
virion, y puede adoptar dos configuraciones diferentes para promover la

curvatura de la membrana asi como la union de la nucleocapside.*

En pequefias cantidades dentro del viribn, estd contenida la proteina E
(primeros 8 a 12 kDa). La proteina del coronavirus E es muy divergente, pero

suele tener un disefio estructural comudn.*

La topologia de la membrana de la proteina E no se conoce por completo,
pero la mayoria de la evidencia dice que es una proteina transmembrana.
Esto permite que el virus se instale y publique, pero también tiene otros
beneficios. Por ejemplo, la proteina E no es necesaria para la replicacion
viral en el funcionamiento de los canales idnicos en el SARS-CoV, pero es

necesaria para la patogénesis.*®

La Unica proteina contenida en la nucleocapside es la proteina N. Consiste
en dos dominios separados, un dominio N-terminal (NTD) y un dominio C-
terminal (CTD), ambos capaces de unirse al ARN in vitro, pero cada dominio
usa multiples modos para unirse al ARN. Una quinta proteina estructural, la
hemaglutinina-esterasa (HE), se encuentra en un subconjunto de -

coronavirus.

La proteina actia como una hemaglutinina que une los acidos sialicos a las

glicoproteinas de superficie y tiene actividad acetilesterasa.*®

Se sugiere que estos comportamientos mejoran la entrada de células

mediadas por proteina Sy la propagacién del virus a través de la mucosa.*’



Una investigacion mas reciente para examinar la base estructural del SARS-
CoV-2 mostré que su cisteina proteasa viral similar a la 3-quimotripsina (3CL
pro ) se retiene en el SARS-CoV-2 ( Fig.1).®

Ademas, los investigadores encuentran que el SARS-CoV-2 es bastante
similar al murciélago-SARS, como el coronavirus 3CL pro, que comparte un
99,02% de identidad de secuencia, con diferencias clave con otros beta-

coronavirus.!®

Las caracteristicas fisicoquimicas mostraron que contiene polipéptidos de
306 aminoéacidos de longitud con un peso molecular de 33.796,64 Da y una

puntuacion de Gravy de —-0,019.2°

La proteina también se ha descrito como estable, hidréfila y capaz de formar

enlaces de hidrégeno basandose en andlisis fisico-quimicos.2*

El analisis BLAST encontr6 mutaciones de 12 puntos entre las enzimas 3CL
pro SARS-CoV y SARS-CoV-2, excepto que Leu fue reemplazada por Ala en
la posicion 286. Es probable que tales mutaciones afecten la estructura y
funcion de 3CL pro. Varios analisis morfologicos 3D mostraron que el disefio
estructural es compatible con la estructura cristalina del SARS-CoV, con una
desviacion cuadratica media entre el modelo de homologia y el prototipo de

aproximadamente 0,629 A.

El sitio de unién para los sustratos esta situado en una hendidura entre el
dominio |y el dominio Il en SARS-CoV-2 3CL pro. Un bucle de residuos 184
a 199 cruza los dominios N-terminal y el Dominio I, que también se
denomina 135 dominio C-terminal e incluye un grupo antiparalelo de cinco

hélices. 24



Figura 1. Animacion médica 3D de la estructura del coronavirus.

Fuente:

https://commons.wikimedia.org/wiki/File:3D_medical_animation_coronavirus_structure.jpg

2.2.2. RESPUESTAINMUNE EN LA COVID-19

2.2.2.1. FASE I: RESPUESTA INMUNE INICIAL

Las evidencias acumuladas han demostrado que la infeccién por SARS-CoV-
2 sigue una progresion por distintas etapas relacionadas. Los sindromes de
dificultad respiratoria aguda (SDRA) observados en una proporcion
significativa de pacientes fragiles, aproximadamente después de la segunda
semana no parece estar relacionada exclusivamente con la replicacién viral

no controlada, sino mas bien con respuesta del huésped.?!

La respuesta inmune inicial, implica receptores Toll Like (TLR), el gen
inducible por &cido retinoico (RIGI), receptores NOD-like (NLR) y otros
receptores de virus en las células epiteliales respiratorias que son criticos

para reducir la carga viral y alertar al huésped.??

La respuesta comienza con el reclutamiento de inmunidad innata. Si la
autopropagacion viral no se ve limitada, el creciente nimero de células
epiteliales infectadas y los restos celulares desencadenan una liberacién

masiva de citoquinas: la llamada “tormenta de citoquinas”, con hiper-
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inflamacion e inmunosupresion, caracterizada por un aumento de Thl7 y
actividad citotéxica CD8 y disminucion de la memoria CD4 + T células

auxiliares.z3

La respuesta inmune antiviral representa un delicado equilibrio entre la
eliminacion del virus y la lesién pulmonar inmunomediada. Los estudios de
histopatologia revelaron que la lesion pulmonar comienza en la interfaz
epitelial-intersticial-endotelial con aumento de la permeabilidad vascular y
extravasacion de células inmunes (principalmente macrofagos vy
granulocitos). La exudacion reduce la produccién de surfactante en el
espacio alveolar, deteriorando la permeabilidad alveolar y la difusidon

gaseosa.?*

Las células epiteliales infectadas y los restos se unen receptores de células
inmunes, que desencadenan la liberaciéon de citocinas inflamatorias
(predominantemente IL-6, IL-1 y TNF alfa) y activan fibroblastos.

2.2.2.2. FASE Il: PROPAGACION VIRAL NO CONTROLADA

La segunda fase comienza cuando la propagacion viral no controlada induce
citotoxicidad dirigida por la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE?2), lo
que desencadena un circulo vicioso que conduce a la hiperactivacion de las

células inmunes, empeorando el estado de hiper-inflamacion.

Los pacientes también muestran linfopenia con reduccion de células B, CD4,
CD8 y células naturales killer CD16 +, probablemente debido a un aumento
en la extravasacion de linfocitos disfuncionales y apoptosis inducida por la

inflamacion.
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La tormenta de citocinas conduce a una mayor coagulacion e inflamacion

vascular, que produce tromboembolismo diseminado y shock.2>

Aungque una respuesta inmune equilibrada parece mantener la infeccion viral
bajo control, una pequefia fraccion de pacientes evoluciona pasando por

estas etapas.

En estos casos criticos, la prioridad para evitar el dafio pulmonar grave es
reducir la hiper inflamacién y el tromboembolismo asociado con el aumento

de la mortalidad.
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Figura 3. Vias de activacion del sindrome de liberacion de citocinas.

Fuente: Modificado de Moore JB, June CH. Cytokine reléase sindrome in severe COVID-19,
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2.2.2.3. FASE lll: TORMENTA DE CITOCINAS EN LA COVID-19

Un incremento exacerbado de citocinas ante la presencia de virus que
atacan el sistema respiratorio se define como tormenta citocinas. Varios
estudios han demostrado que elevadas cantidades de citocinas
proinflamatorias en el suero se asocian a la inflamacién y al extenso dafio
pulmonar provocado por el SARS-CoV, MERS-CoV y recientemente, en
SARS-CoV-2 se estan encontrando mas evidencias.Contrariamente, existen
b ajos niveles de interferones tipo I, que normalmente forman parte de la
respuesta inmune innata. Esto trae como consecuencia la supresion de

respuestas cooperadoras Thl, lo que favorece al tipo Th2.

El incremento de citocinas inflamatorias en pacientes con COVID-19 ha sido
demostrado no solo a nivel transcripcional 18, sino también a nivel proteico
en muestras de 452 pacientes donde se encontré un incremento en suero del
factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a, por sus siglas en inglés),
interleuquinas (IL)-2R, IL-6, IL-8 y IL-10 en pacientes con enfermedad grave
comparados a los de curso no grave, lo que sugiere un posible rol en el
desarrollo de la respuesta hiperinflamatoria de COVID-19.

Un estudio con 41 pacientes con SARS-CoV-2 demostrd que sus plasmas
presentaban mayor cantidad de TNF-a, IL-183, IL-1Ra entre otras citocinas, lo
que demostraria el posible efecto de tormenta de citocinas; sin embargo, al
existir también elevacion de algunas citocinas antiinflamatorias (p. ej., IL-4,
IL-10) se requiere mas estudios para demostrarlo. Es conocido que IL-17
tiene efectos proinflamatorios sobre la induccién de IL-1B, IL-6 y TNF-q,

quimiocinas y metaloproteinasas de la matriz.

Ademas, IL-17 junto con IL-22 induce péptidos antimicrobianos en mucosas

con los que contribuirian a la formacion de un edema potencialmente mortal
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enriquecido con mucinas Y fibrina, visto en el SARS-CoV-2. El TNF-a y la IL-
1 se producen en los pulmones de pacientes con COVID-19 y son fuertes
inductores de hialurano sintetasa en células epiteliales CD31+, células
epiteliales alveolares EpCAMH+, y fibroblastos. La hialurano sintetasa puede
reducir el hialurano, lo que minimizara la absorcion de agua y la formacion de

una gelatina que invade el pulmén y que contribuye al estrés respiratorio.26

Otro mecanismo que se activaria por la unién del ARN viral de SARS-CoV-2
al receptor tipo Toll (TLR-9) es la produccion de IL-1B que se produce a
través de la activacion del inflamasoma. Esta citoquina causa no solo la

inflamaciéon pulmonar sino también la fiebre y la fibrosis.2”

En este caso, los anticuerpos primero se uniran al virus y luego a los
receptores Fc de una IgG presentes en células inmunes con lo cual mediaran

el ingreso del virus a estas células.?8

Por tanto, la ADE promueve la ingesta celular de complejos virus-anticuerpo
a través del receptor FcR u otros receptores, facilitando la infeccién viral, lo
gue a su vez promueve las respuestas inflamatorias y la persistente

replicacion viral en los pulmones de algunos pacientes (Figura 1).2°

Citoquinas y
quimioquinas
inflamatorias,

. 4% 8
Macréfagos M1
¢ 0

Figura 4. Mejora dependiente de anticuerpos (ADE)
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En determinados casos es posible que se produzcan anticuerpos que formen
inmunocomplejos con los virus por lo general producto de respuestas
secundarias. Estos anticuerpos mejorarian el ingreso viral a las células

huésped que posean receptores Fc para el anticuerpo IgG.

La ADE se produce también en células proinflamatorias como los macréfagos
M1 induciendo la sefalizacion de vias que producen la liberacion de citocinas
proinflamatorias. Leyenda: FCR= Receptor de Fragmento cristalizable de una
inmunoglobulina IgG; PLC= Fosfolipasa C; PI3K= Fosfatidilinositol 3 kinasa;

MAPK= Proteina quinasa activada por mitdgeno; S= SARS-CoV-2.30

Los estudios de los epitopes de la proteina S de los virus SARS-Cov y
SARS-Cov-2 indican que existen regiones que no son comunes y que
podrian explicar la aparicion de la ADE, y que como SARS-CoV, estos
anticuerpos también se generarian en pacientes recurrentemente expuestos

en un lapso corto al SARS-CoV-2.

La presencia de una ADE debera ser evaluada cuando se disefien vacunas o
se utilicen anticuerpos monoclonales contra la infeccién por SARS-CoV-2.
Dado que aun no existen estudios que expliquen los mecanismos sobre la
respuesta inflamatoria en SARS-CoV-2, se postula que pueden ocurrir una
ADE en dos estadios diferentes: uno en la respuesta primaria y el otro en la

secundaria.3!

Luego de que ingresa el virus y antes de que aparezcan los primeros
anticuerpos neutralizantes, la respuesta inflamatoria primaria es dirigida por
una activa replicacion viral, desregulacion y respuestas antivirales del
huésped, lo que puede incrementar la produccion de citocinas y quimiocinas
y el dafio celular por apoptosis 0 piroptosis. Se dice que la mayoria de los

pacientes tolerarian este tipo de respuesta con una reduccion de la carga
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viral o incluso eliminacion completa del virus seguida por una atenuaciéon de
la inflamacion; mientras que, en la respuesta inflamatoria secundaria, se
inicia con wuna inmunidad adaptativa y produccion de anticuerpos
neutralizantes que pueden disminuir la carga viral, existiendo el problema de
una ADE que puede disparar respuestas inflamatorias y causar severos

dafios pulmonares.3?

Un dato importante es que en el SARS-CoV el desarrollo de la enfermedad
aguda coincide con la seroconversion de IgG antiviral en el 80% de
pacientes. Otro posible mecanismo que acompafia a la infeccion es la ADE
en los macréfagos (Figura 1).33
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Figura 5. Cronologia de eventos durante la infeccién por SARS-CoV-2.
Fuente: Modificada de Tay, M.Z., Poh, C.M., Rénia, L. et al. The trinity of COVID-19:
immunity, inflammation and intervention. Nat Rev Immunol (2020).
https://doi.org/10.1038/s41577-020-0311-8
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En este caso, en modelos experimentales del SARS-CoV se ha demostrado
que la ADE facilita la infeccion de macréfagos, pero el virus no logra
replicarse y no altera el programa de produccion de citocinas inflamatorias.
En consecuencia, la hipGtesis de una posible muerte masiva de células

inmunes queda descartada. 34

Es posible, en casos especificos, el uso de inmunoglobulinas intravenosas
(IG\V) como estrategia terapéutica en pacientes con seroconversion
temprana con el fin de inhibir la ADE mediada por receptor Fc y la produccion
de citocinas proinflamatorias por los macréfagos. También se aplica con la
intencidn de neutralizar a los virus de pacientes infectados; sin embargo, se
requieren evidencias mas robustas ya que solo existen reportes combinados

con antivirales sobre el efecto benéfico de esta inmunoterapia.3®

2.2.3. ALTERACION DE LOS VALORES DEL HEMOGRAMA

Las manifestaciones de la infeccibn por SARS-CoV 2 se presentan
principalmente a nivel del tracto respiratorio; sin embargo, pueden involucrar
otros sistemas como el hematopoyético. Las personas con comorbilidades
tienen un mayor riesgo de complicaciones, entre ellas, miocarditis fulminante

y coagulacion intravascular diseminada.36

Una de las pruebas utilizadas para el apoyo diagndéstico de la enfermedad es
el hemograma, en el cual se observan recuentos celulares alterados,
principalmente leucocitos y plaquetas. Los leucocitos pueden estar
disminuidos con valores totales en casos severos menores de < 2 x 109 /L.
La linfopenia se presenta de forma moderada o severa con valores absolutos
de e 0,5-1 x 10%/L y < 0,5 x 109/L, respectivamente, y se asocia con un riesgo

mayor de desarrollar sindrome de distrés respiratorio agudo (ARDS) al igual
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que una probabilidad mayor de gravedad e ingreso a unidad de cuidados

intensivos.3’

En el extendido de sangre periférica es comun observar la presencia de
linfocitos reactivos con caracteristicas plasmocitoides. Los neutréfilos en
pacientes con enfermedad severa pueden presentar valores absolutos de
11,6 x 109 /L.38

La morfologia reportada en la linea granulocitica comprende
hipergranulacion, hiposegmetacion e hipercondensacion nuclear, asi como la

posibilidad de hipersegmentacién.3®

Finalmente, los datos relacionados con el recuento plaquetario son muy
heterogéneos; algunos han sugerido su asociacibn con un curso
desfavorable de la enfermedad y pueden estar entre 100000 y 150000 /

mms3.40

2.2.3.1. LINFOPENIA

La linfopenia es un hallazgo comun en los pacientes con infeccion por
COVID-19 y se cree que representa una respuesta inmunitaria defectuosa al
virus. En su primer estudio de 41 adultos con infeccion por COVID-19
confirmada por RT-PCR, Huang et al observaron que la linfopenia (definida
como un recuento absoluto de linfocitos <1,0 x 10°/L) se observaba en 26

(63%) de los pacientes.

Esto es tipico de las series notificadas en la literatura médica. Un meta-
andlisis reciente observd que entre el 35% y el 75% de los pacientes
desarrollaron linfopenia, que fue una caracteristica mas frecuente de los

pacientes que murieron de la enfermedad. En su analisis de 67 pacientes de
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COVID-19 de Singapur, Fan et al identificaron que un recuento de linfocitos
de <0,6 x 10° /L era predictivo del ingreso en la unidad de cuidados

intensivos (UCI).

Parece haber cierta variabilidad geografica en el porcentaje de pacientes con
COVID-19 que presentan linfopenia. Por ejemplo, en un articulo sobre una
serie de pacientes con COVID-19 de Singapur se identific6 un porcentaje
mucho menor de pacientes con linfopenia, al igual que en un analisis
retrospectivo de pacientes con COVID-19 de la provincia de Zhejiang,

situada a unos 650 kilbmetros de Wuhan.

Por el contrario, en una serie de pacientes de Italia, los pacientes que se
presentan en el servicio de urgencias muestran linfopenia en muchos casos.
Las razones de estas discrepancias y otras similares no estan claras, aunque
probablemente sean multifactoriales. Debido a las aparentes mutaciones
gendmicas del virus, es posible que la respuesta inmunolégica al virus
cambie a medida que la pandemia se expanda a otros paises. Otra
posibilidad es que las pruebas realizadas a los pacientes no sean uniformes
y, dependiendo del momento de la presentacion, el grado de linfopenia
pueda variar. Por lo tanto, se recomienda una revision minuciosa de los

datos notificados en relacién con estas cuestiones.

En los nifios, la linfopenia es mucho menos frecuente. En su metaanalisis de
66 casos notificados en la literatura china, Henry et al identificaron linfopenia
en el 3% de los pacientes. Esto contrasta con otras infecciones virales
similares, como el SARS, en las que la linfopenia era un hallazgo mucho mas

comun en los nifos.
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2.2.3.2. LEUCOCITOSIS

La leucocitosis, independientemente de si representa una neutrofilia, una
linfocitosis 0 ambas, se observa en una minoria de pacientes infectados por
COVID-19 y parece anunciar una infeccion bacteriana o una sobreinfeccion.6
Un metaandlisis de la literatura existente observd que la leucocitosis se
identific6 en el 11,4% de los pacientes con enfermedad grave en
comparacion con el 4,8% de los pacientes con enfermedad leve a moderada
(odds ratio [OR] 2,54; intervalo de confianza [IC] del 95% 1,43-4,52).

2.2.3.3. NEUTROFILIA

Los datos sobre la neutrofilia son incompletos y no se han abordado
ampliamente en la literatura. Los datos disponibles sugieren que la neutrofilia
es una expresion de la tormenta de citocinas y del estado hiperinflamatorio
que tienen un importante papel patogénico en la COVID-19 y en infecciones

relacionadas como el SARS.

Se han descrito anomalias morfoldgicas citoplasmaticas y nucleares, desde
nicleos hiposegmentados hasta apoptosis, en los granulocitos circulantes en
el momento del ingreso hospitalario, posiblemente en relacién con el estado
hiperinflamatorio con tormenta de citocinas. Suelen preceder al aumento de

los linfocitos reactivos.

La neutrofilia también puede indicar una infeccién bacteriana superpuesta.6
Por ejemplo, Fan et al observaron que la neutrofilia es frecuente en los
pacientes tratados en la UCI durante la hospitalizacién (11,6 frente a 3,5 x
109L).
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2.2.3.4. MARCADORES DE INFLAMACION SISTEMICA

En los dltimos afios, una serie de biomarcadores de inflamacion sistémica,
incluida la sepsis, han pasado a estar disponibles como elementos
notificables de los principales analizadores de sangre disponibles en el
mercado como parte del hemograma ampliado o como parametros medidos

en modo de investigacion.

Entre ellos se encuentran la expresion de neutréfilos CD64, el volumen
celular medio de neutréfilos y monocitos, la fraccion de granulocitos
inmaduros, el indice de neutrofilos delta y la anchura de distribucion de
monocitos (MDW). Es concebible que muchos de estos marcadores puedan
ser Utiles en la identificacion de pacientes con riesgo de sepsis bacteriana

secundaria, aunque se carece de datos en este momento de la pandemia.

Una excepcion es el MDW (Beckman Coulter), del que se ha informado que
esta aumentado en casi todos los pacientes infectados por COVID-19, en
particular en aquellos con los peores sintomas clinicos, basandose en datos
personales no revisados por pares que se han comunicado recientemente en
una revision. Los datos del MDW deben interpretarse con precaucién, ya que
la presencia de linfocitos reactivos en pacientes positivos a COVID-19 puede

dar lugar a un MDW falsamente elevado.

Otra posible aplicacién de los datos derivados del hemograma seria utilizar
formulas como el cociente neutrofilos-linfocitos (NLR), el cociente plaquetas-
linfocitos y el cociente monocitos-linfocitos para actuar como sustitutos para
evaluar el grado de inflamacién sistémica. Aunque en este momento no hay
estudios exhaustivos, Qin et al han informado de un aumento del NLR en los

pacientes con enfermedad grave en comparacion con los que no la padecen.
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2.2.3.5. TROMBOCITOPENIA

La trombocitopenia es un indicador importante de la gravedad de la
enfermedad en los pacientes con COVID-19, tal y como ha puesto de
manifiesto una reciente revision de los datos disponibles revisados por
expertos. Esto no es sorprendente, ya que el recuento de plaquetas es
utilizado por sistemas de puntuacion como el Multiple Organ Dysfunction
Score, el Simplified Acute Physiology Score Il y el Acute Physiology and
Chronic Health Evaluation Il, y la trombocitopenia es un indicador de

enfermedad grave en estos sistemas.*!

Un meta-analisis que agrupa datos de nueve estudios mostré que la
trombocitopenia ha sido reportada en la mayoria de los pacientes. Esto es
similar a los datos notificados en el brote de SARS, en el que la
trombocitopenia se notificé en ~55% de los casos y se correlaciond con un

mayor riesgo de enfermedad grave.*?

En los pacientes con infeccion grave, la trombocitopenia se identifica hasta
en el 57,7% de los pacientes frente al 31,6% de los pacientes con sintomas
menos significativos (OR 2,96; IC del 95% 2,07-4,22).43

Curiosamente, la trombocitosis se ha identificado en una minoria de
pacientes, por ejemplo por Chen et al, que informan de este hallazgo en ~4%

de los casos.#4

El uso del recuento de plaquetas junto con otros factores asociados a la
enfermedad grave no se ha comunicado, hasta donde sabemos, en
pacientes con COVID-19, aunque se ha revelado su utilidad en el SARS. Por

ejemplo, Zou et al informaron de que el recuento de plaquetas, junto con la
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hipoxemia, se utilizd6 en un modelo de prondstico para el SARS que predijo la

enfermedad grave con una precision del 96,2%.%

Ademas, los elementos del hemograma ampliado Utiles en la evaluacion de
la sepsis, como el volumen medio de plaquetas y el recuento de plaguetas
reticuladas, no se han notificado, hasta donde sabemos, en la literatura de la
COVID-19, pero pueden ser Utiles en la estratificacion del riesgo y la toma de

decisiones clinicas.

2.2.4. PRUEBAS RAPIDAS

Li et al. (2020) realiz6 un estudio clinico para validar la eficacia de un kit de
prueba basado en inmunoensayo de flujo lateral para la deteccion simultanea
de anticuerpos IgG e IgM contra el virus del SARS-CoV-2 en muestras de
sangre de 397 pacientes con diagnéstico confirmado de COVID-19 por RT-

PCRYy 128 pacientes negativos en ocho hospitales de China. 46

El estudio de Li et al. estimd valores de sensibilidad de 88,66% y de
especificidad de 90,63% para la prueba de deteccién de anticuerpos
combinados IgG/IgM para SARS-CoV-2, en comparacion con RT-PCR como
estandar de referencia. La sensibilidad de deteccion de los anticuerpos
combinados IgG/IgM fue mayor que la prueba individual de anticuerpos. En
un subgrupo de siete pacientes se identificd una consistencia de 100% entre
los resultados positivos y negativos de muestras obtenidas de puncion digital,
suero y plasma sanguineo. Los autores del estudio refieren que la existencia
de algunos falsos negativos podria deberse a bajas concentraciones de
anticuerpos, variabilidad individual en la produccion de anticuerpos y la
disminucion de la concentracion de IgM que ocurre después de dos semanas
de infeccién, dado que resulta dificil establecer desde cuando estuvieron

infectados los pacientes. Asimismo, el estudio no pudo verificar la
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interferencia de otras IgM e IgG, inducidas por diferentes infecciones virales.
Finalmente, los autores concluyen que la deteccion simultanea de IgG e IgM
podria usarse para el diagnostico temprano y el seguimiento durante el

tratamiento.

Xiang et al. (2020) se realiz6 un estudio clinico para evaluar la precision
diagnéstica de un método basado en ensayo por inmunoabsorcién ligado a
enzimas (ELISA, por sus siglas en inglés) para la deteccién de anticuerpos
IgG e IgM contra el virus del SARS-CoV-2 en muestras de sangre de 62
pacientes con diagnéstico confirmado de COVID-19 por RT-PCR y 35
individuos sanos. El estudio fue desarrollado en el primer hospital designado
para pacientes con COVID-19 en Wuhan, China. Cabe mencionar que este
estudio corresponde a un reporte preliminar no certificado por una revision
por pares, distribuido en forma de pre-impresion (manuscritos completos,
pero no publicados). Principales hallazgos.*” Estimé valores de sensibilidad y
especificidad del orden de 87,3% y 100% para la prueba de deteccion de
anticuerpos combinados IgG/lgM para SARS-CoV-2, en comparacion con
RT-PCR como estandar de referencia. La sensibilidad de la prueba de
anticuerpos combinados IGg/lgM fue mayor a la obtenida en pruebas
individuales de IgG o IgM (82,5% y 44,4%, respectivamente). Los autores
concluyen que el método ELISA para la deteccion de anticuerpos IgM e IgG
especificos ofrece una alternativa de alto rendimiento para facilitar una
identificacion mas completa de casos infectados, reduciendo el riesgo de
infeccién para el personal de salud y obteniendo resultados de una forma

mas rapida que las pruebas moleculares estandar.
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CAPITULO Il
MATERIALES Y METODOS

3.1. TIPO DE INVESTIGACION

e Correlacional: Porque relaciona las variables biometria hemética de la
serie roja, blanca y plaquetas.

e Descriptivo: Porque describe las alteraciones de las biometria heméatica
a partir de datos de laboratorio.

e Prospectivo: Porque se realizard de abril a junio a partir de la realidad
actual.

e Transversal: Porque la recoleccion de datos se tomara en cuenta de abril

a junio en un corte de 3 meses.

3.2. UNIVERSOY MUESTRA

El total de pacientes que se diagnosticaron con Covid — 19 en los tres meses

de estudio fueron 123.

La muestra es el 32% del universo siendo un muestreo no probabilistica con

un total de 39 pacientes los cuales cumplen con los criterios de inclusion.

3.3. CRITERIO DE INCLUSION

Criterio de inclusion:

e Pacientes que dieron positivo a los anticuerpos IgG, IgM o ambos.

e Pacientes de consulta externa o emergencia.
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Criterio de exclusion:

e Pacientes que dieron negativo a los anticuerpos IgG, IgM o ambos.

e Pacientes de control prenatal.

3.4. VARIABLES

Variable dependiente: Indicadores hematicos (serie roja, blanca y
plaguetas)
Variable Independiente: Covid - 19

Variable Interviniente: Edady sexo

3.5. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Objetivo 1. Describir las caracteristicas del paciente con resultados positivos

de covid-19 segun edad y sexo.

Variable Definicion Tipo Rango Indicador

Es el tiempo

transcurrido a

partir del e <30 afos
nacimiento de o e 31 a 40 afios ]
o Cualitativa Numero y
Edad un individuo . e 41 a 50 afios ,
ordinal porcentaje
hasta el e 51 a 60 afios
momento de la e >61 afios

evaluacion del

paciente.
Es la diferencia o _ ]
i Cualitativa | ¢ Femenino Numero y
Sexo de géneros de _ _ _
nominal e Masculino porcentaje

una persona.

Fuente: Elaboracion propia
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Objetivo 2. Evaluar las alteraciones de la serie roja segun la relacién de los

glébulos rojos, hematocrito y hemoglobina con los resultado del Covid 19.

Variable Definicion Tipo Rango Indicador
Valor de
Es un examen referencia:
de sangre que Hombres :4.0 a
) mide la cantidad | Cualitativa 5.5 millones NUumeroy
Globulos rojos ) ) _
de glébulos ordinal (cel/mm3)} porcentaje
rojos en un mm? Mujeres: 3.5 a
de sangre 5.0 millones
(cel/mm3)
Volumen de
Valor de
glébulos con ]
» referencia:
relacion al total o i
_ Cualitativa Hombres: 40- Ndmeroy
Hematocrito de la sangre; se ) .
ordinal 54% porcentaje
expresa de
Mujeres : 37-
manera
47%
porcentual.
El andlisis Valor de
de hemoglobina referencia:
_ mide los Cualitativa Hombres: 12— Ndmeroy
Hemoglobina . . :
niveles ordinal 16g/dl porcentaje

de hemoglobina

en la sangre

Mujeres: 11- 15
g/dl

Fuente: Elaboracién propia
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Objetivo 3. Verificar las alteraciones de los leucocitos y plaquetas con los

resultado del Covid 19.

Variable Definicion Tipo Rango Indicador

Son parte del Valor de referencia:

sistema inmunitario 5.000-

del cuerpo. estos o 10.000cel/mm?
Globulos .| Cualitativa L NUumeroy

ayudan a combatir _ Interpretacion: _
blancos _ _ ordinal _ porcentaje

infecciones y otras e Leucopenia

enfermedades e Normal

e lLeucocitosis
Son pequefas
células que :
g Valor de referencia:
circulan en la
150.000-450.000
sangre, participan
gre, p P cel/mm?

en la formacionde | Cualitativa y Ndmero y
Plaquetas i _ Interpretacion: _

coagulos ordinal porcentaje

sanguineos y en la
reparacion de
vasos sanguineos

dafados

e Trombocitopenia
e Normal

e Trombocitosis

Fuente: Elaboracion propia

Objetivo 4. Identificar la presencia de anticuerpos IgG, IgM o ambos en

pacientes positivos a Covid-19, con pruebas rapidas de anticuerpos.

Variable Definicion Tipo Rango Indicador
Son parte del -
_ _ o e 1gG (positivoy
_ sistema inmunitario ,
Presencia o negativo) )
del cuerpo. estos Cualitativa . Numero y
de ) ) e IgM (Positivoy ]
_ ayudan a combatir | ordinal _ porcentaje
anticuerpos | _ negativo)
infecciones y otras ; o
e IgG/IgM (Ambos
enfermedades 9G/IgM ( )

Fuente: Elaboracion propia
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3.6. TECNICASE INSTRUMENTOS DE INVESTIGACION

a) Obtencién de la informacion

La informacioén de los pacientes se recopild en una planilla de recoleccion de

datos, en la toma de muestra y en la lectura de los resultados:

e Datos del paciente.
e Resultados positivos.

e Andlisis de los resultados.

b) Procesamiento de la Informacion

Con los datos obtenidos de las historias clinicas y de los estudios de
laboratorio , se credé una base de datos en Microsoft Excel, que facilitd su
procesamiento estadistico en el programa para analisis epidemioldgico y

estadistico SPSS (version 22.1), segun los objetivos planteados.

Para determinar si existe asociacion entre los anticuerpos IgG, IgM o ambos

y las variables estudiadas, se utiliz6 como medidas el chi cuadrado (x2).

3.7. PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO

Se solicitdé permiso escrito para realizar la investigacion y para tener acceso a
la informacion requerida, obteniendo la autorizacion verbal y escrita, se

procedio a la obtencion de datos de las fuentes primarias y secundarias.
Se procedié aplicar las planillas para ambos grupos de estudio, paralelo

cada uno. Los datos fueron tabulados en Excel y el informe realizado en
Word.
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3.8. CONSIDERACIONES ETICOS

Se solicitd carta de autorizacidon a las autoridades pertinentes, las cuales
fueron aceptadas. Se respetd el derecho al anonimato, no se reveld6 nombre

alguno de los participantes.
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CAPITULO IV

RESULTADOS
Tabla N°1.
Pacientes con Covid - 19, segun edad, Hospital Principe de Paz, abril a
junio 2021.
Edad Namero Porcentaje
<30 afios 3 8
31 a 40 afios 11 28
41 a 50 afos 10 26
51 a 60 afios 9 23
>61 afos 6 15
Total 39 100%

Fuente: Elaboracién propia

Grafico N°1.
Pacientes con Covid - 19, segun edad, Hospital Principe de Paz, abril a
junio 2021.

100
90
80
70
60
50
40

28 26 23
30 15
- U &
10 |-

<30 afios 31a40 41 a 50 51 a60 >61 afios
afos afnos afnos

Fuente: Tabla 1
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Segun edad se identifico que el 28% de los pacientes con Covid-19 tienen de
31 a 40 afios, el 26% tienen de 41 a 50 afios, el 23% tienen de 51 a 60 afos,

el 15% tienen mas de 60 afios y el 8% tienen menos de 30 afios.
La mayoria de los pacientes con Covid-19 que participaron en el estudio

tienen de 31 a 50 afios de edad, se debe aclarar que son pacientes de la

tercera ola de epidemia.
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Tabla N°2.

Pacientes con Covid - 19, segun sexo, Hospital Principe de Paz, abril a

junio 2021.

Sexo NUmero Porcentaje
Masculino 24 62
Femenino 15 38

Total 39 100%

Fuente: Elaboracion propia

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

Grafico N°2.
Pacientes con Covid - 19, segun sexo, Hospital Principe de Paz, abril a
junio 2021.
62
Masculino Femenino

Fuente: Tabla 2

Segun sexo se identificé que el 62% de los pacientes con Covid-19, son del

sexo masculino y 38% es del sexo femenino.

La mayoria de los pacientes que participaron en el estudio son del sexo

masculino, existe una diferencia significativa con el sexo femenino.
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Tabla N°3.

Relacién de los glébulos rojos con IgM de Covid-19, Hospital Principe

de Paz, abril ajunio 2021.

_ IGM
Globulos rojos : _ Total
Negativo Positivo
Recuento 1 2 3
Anemia
% del total 2,6% 5,1% 7,7%
Recuento 23 13 36
Normal
% del total 59,0% 33,3% 92,3%
Recuento 24 15 39
Total
% del total 61,5% 38,5% 100,0%

Fuente: Elaboracion propia

Indicador Valor gl
Chi-cuadrado de Pearson| 1,092 1
Total 39

Fuente: Elaboracién propia

Se observa que 2 casillas (50,0%) han esperado un recuento menor que 5.

El recuento minimo esperado es 1,15. Existe relacion entre variables.
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Gréafico N°3.
Relacién de los glébulos rojos con IgM de Covid-19, Hospital Principe

de Paz, abril ajunio 2021.

100.0% = |gM Negativo = |gM Positivo

90,0%
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59,0%

33,3%

26% 1%

Anemia Normal

Fuente: Tabla 3

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen anenia el

2,6% es IgM negativo y el 5,1% es IgM positivo.

Los pacientes con valores normales de globuos rojos el 59% dieron IgM

Negativo y el 33,3% dieron IgM Positivo.
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Tabla N°4.
Relacién de los glébulos rojos con IgG de Covid-19, Hospital Principe

de Paz, abril ajunio 2021.

lgG
Globulos rojos : _ Total
Negativo Positivo
Recuento 3 0 3
Anemia
% del total 7,7% 0,0% 7,7%
Recuento 24 12 36
Normal
% del total 61,5% 30,8% 92,3%
Recuento 27 12 39
Total
% del total 69,2% 30,8% 100,0%

Fuente: Elaboracion propia

Indicador Valor gl
Chi-cuadrado de Pearson| 1,444
Total 39

Fuente: Elaboracién propia
Se observa que 2 casillas (50,0%) han esperado un recuento menor que 5.

El recuento minimo esperado es 0,92. Por tanto existe relacion entre

variables.
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Gréfico N°4.
Relacién de los glébulos rojos con IgG de Covid-19, Hospital Principe

de Paz, abril ajunio 2021.

100.0% *1gG Negativo “ |gG Positivo

80,0% 61,5%
60,0%

40,0%
7,7%

20,0% ﬂ

0,0%

0,0%

Anemia Normal

Fuente: Tabla 4

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen anenia el
7,7% es IgG negativo.

Los pacientes con valores normales de globuos rojos el 61,5% dieron IgG
Negativo y el 30,8% dieron IgG positivo.
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Tabla N°5.
Relacién de los glébulos rojos con IgG/IgM de Covid-19, Hospital

Principe de Paz, abril a junio 2021.

lgG/igM
Globulos rojos Negativo Positivo para| Total
para ambos ambos
) Recuento 2 1 3
Anemia
% del total 5,1% 2,6% 7,7%
Recuento 26 10 36
Normal
% del total 66,7% 25,6% 92,3%
Recuento 28 11 39
Total
% del total 71,8% 28,2% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor gl
Chi-cuadrado de Pearson| 0,042 1

Total

39

Fuente: Elaboracién propia

Se observa que 2 casillas (50,0%) han esperado un recuento menor que 5.

El recuento minimo esperado es 0,85. Existe relacion entre variables.
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Gréfico N°5.
Relacién de los glébulos rojos con IgG/IgM de Covid-19, Hospital

Principe de Paz, abril a junio 2021.

100.0% ®|gG/IgM Negativo  “ IgG/IgM Positivo
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66,7%

Anemia Normal

Fuente: Tabla 5

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen anenia el
5,1% es IgG/IgM negativo y el 2,6% es IgG/igM positivo.

Los pacientes con valores normales de glébuos rojos el 66,7% dieron

lgG/IgM negativo y el 25,6% dieron IgG/igM positivo.
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Tabla N°6.
Relacién del hematocrito con IgG de Covid-19, Hospital Principe de Paz,
abril a junio 2021.

. lgG
Hematocrito . _ Total
Negativo Positivo
Recuento 11 1 12
Bajo
% del total 28,2% 2,6% 30,8%
Recuento 16 11 27
Normal
% del total 41,0% 28,2% 69,2%
Recuento 27 12 39
Total
% del total 69,2% 30,8% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor gl
Chi-cuadrado de Pearson| 4,096 1
Total 39

Fuente: Elaboracién propia

Se observa que 1 casillas (25,0%) han esperado un recuento menor que 5.

El recuento minimo esperado es 3,69. Existe relacion entre variables.
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Gréafico N°6.

Relacion del hematocrito con IgG de Covid-19, Hospital Principe de Paz,

abril a junio 2021.

100,0% = 1gG Negativo = |gG Positivo
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Bajo Normal

Fuente: Tabla 6

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen bajo

hematocrio el 28,2% es IgG negativo y el 2,6% es IgG positivo.

Los pacientes con valores normales de hematocrito el 41% dieron IgG

negativo y el 28,2% dieron IgG positivo.
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Tabla N°7.
Relacién del hematocrito con IgM de Covid-19, Hospital Principe de Paz,
abril a junio 2021.

: lgM
Hematocrito . _ Total
Negativo Positivo
_ Recuento 5 7 12
Bajo
% del total 12,8% 17,9% 30,8%
Recuento 19 8 27
Normal
% del total 48,7% 20,5% 69,2%
Recuento 24 15 39
Total
% del total 61,5% 38,5% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor gl
Chi-cuadrado de Pearson| 2,892
Total 39

Fuente: Elaboracién propia

Se observa que 1 casillas (25,0%) han esperado un recuento menor que 5.

El recuento minimo esperado es 4,62. Existe relacion entre variables.
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Gréfico N°7.
Relacion del hematocrito con IgM de Covid-19, Hospital Principe de Paz,
abril a junio 2021.

100,0% = |gM Negativo “ |gM Positivo
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Bajo Normal

Fuente: Tabla 7

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen bajo

hematocrio el 12,8% es IgM negativo y el 17,9% es IgM positivo.

Los pacientes con valores normales de hematocrito el 48,7% dieron IgM

negativo y el 20,5% dieron IgM positivo.
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Tabla N°8.
Relacién del hematocrito con IgG/IgM de Covid-19, Hospital Principe de

Paz,abril ajunio 2021.

. lgG/igM
Hematocrito . _ Total
Negativo Positivo
_ Recuento 9 3 12
Bajo
% del total 23,1% 7,7% 30,8%
Recuento 19 8 27
Normal
% del total 48,7% 20,5% 69,2%
Recuento 28 11 39
Total
% del total 71,8% 28,2% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor gl
Chi-cuadrado de Pearson| 0,088 1

Total

39

Fuente: Elaboracién propia

Se observa que 1 casillas (25,0%) han esperado un recuento menor que 5.

El recuento minimo esperado es 3,38. Existe relacion entre variables.

44



Gréafico N°8.
Relacién del hematocrito con IgG/IgM de Covid-19, Hospital Principe de
Paz,abril ajunio 2021.

100,0% = gG/IgM Negativo = IgG/IgM Positivo
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Fuente: Tabla 8

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen bajo
hematocrio el 23,1% es IgG/IlgM negativo y el 7,7% es IgG/IlgM positivo.

Los pacientes con valores normales de hematocrito el 48,7% dieron IgG/IgM

negativo y el 20,5% dieron IgG/IgM positivo.
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Tabla N°9.

Relacion del hemoglobina con IgG de Covid-19, Hospital Principe de

Paz,abril ajunio 2021.

lgG
Hemoglobina . _ Total
Negativo Positivo
Recuento 0 3 3
Alto
% del total 0,0% 7,7% 7, 7%
_ Recuento 6 0 6
Bajo
% del total 15,4% 0,0% 15,4%
Normal Recuento 21 9 30
% del total 53,8% 23,1% 76,9%
Recuento 27 12 39
Total
% del total 69,2% 30,8% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor o]
Chi-cuadrado de Pearson| 9,425 2
Total 39

Fuente: Elaboracion propia

Se observa que 4 casillas (66,7%) han esperado un recuento menor que 5.

El recuento minimo esperado es 0,92. Existe relacién entre variables.
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Relacion del hemoglobina con IgG de Covid-19, Hospital Principe de
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Gréafico N°9.

Paz,abril ajunio 2021.
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Fuente: Tabla 9

Relacionando los resultados del Cowvid-19 los pacientes que tienen alta

hemoglobina el 7,7% es IgG positivo.

Los que tienen baja hemoglobina el 15,4% es IgG negativo. Los pacientes

con valores normales de hemoglobina el 53,8% dieron IgG negativo y el

23,1% dieron IgG positivo.
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Tabla N°10.

Relacion del hemoglobina con IgM de Covid-19, Hospital Principe de

Paz,abril ajunio 2021.

IgM
Hemoglobina . _ Total
Negativo Positivo
Recuento 3 0 3
Alto
% del total 7,7% 0,0% 7,7%
_ Recuento 2 4 6
Bajo
% del total 5,1% 10,3% 15,4%
Normal Recuento 19 11 30
% del total 48,7% 28,2% 76,9%
Recuento 24 15 39
Total
% del total 61,5% 38,5% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor o]
Chi-cuadrado de Pearson | 3,932 2
Total 39

Fuente: Elaboracion propia

Se observa que 4 casillas (66,7%) han esperado un recuento menor que 5.

El recuento minimo esperado es 1,15. Existe relacién entre variables.
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Gréfico N°10.
Relacion del hemoglobina con IgM de Covid-19, Hospital Principe de

Paz,abril ajunio 2021.
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Fuente: Tabla 10

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen alta

hemoglobina el 7,7% es IgM negativo.

Los que tienen baja hemoglobina el 5,1% es IgM negativo y el 10,3% es

positivo.

Los pacientes con valores normales de hemoglobina el 48,7% dieron IgM

negativo y el 28,2% dieron positivo.
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Tabla N°11.

Relacién del hemoglobina con IgG/IgM de Covid-19, Hospital Principe

de Paz, abril ajunio 2021.

. lgG/igM
Hemoglobina . _ Total
Negativo Positivo
Recuento 3 0 3
Alto
% del total 7,7% 0,0% 7,7%
_ Recuento 4 2 6
Bajo
% del total 10,3% 5,1% 15,4%
Normal Recuento 21 9 30
% del total 53,8% 23,1% 76,9%
Recuento 28 11 39
Total
% del total 71,8% 28,2% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor o]
Chi-cuadrado de Pearson| 1,304 2
Total 39

Fuente: Elaboracion propia

Se observa que 4 casillas (66,7%) han esperado un recuento menor que 5.

El recuento minimo esperado es 0,85. Existe relacion entre variables.
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Grafico N°11.
Relacién del hemoglobina con IgG/igM de Covid-19, Hospital Principe
de Paz, abril ajunio 2021.
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Fuente: Tabla 11

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen alta
hemoglobina el 7,7% es IgG/lgM negativo.

Los que tienen baja hemoglobina el 10,3% es IgG/igM negativo y el 5,1% es

positivo.

Los pacientes con valores normales de hemoglobina el 53,8% dieron IgG/IgM

negativo y el 23,1% dieron positivos.
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Tabla N°12.

Relacién de globulos blancos con IgG de Covid-19, Hospital Principe

de Paz, abril ajunio 2021.

lgG
Glébulos blancos . _ Total
Negativo Positivo
o Recuento 9 2 11
Leucocitosis
% del total 23,1% 5,1% 28,2%
_ Recuento 1 0 1
Leucopenia
% del total 2,6% 0,0% 2,6%
Normal Recuento 17 10 27
% del total 43,6% 25,6% 69,2%
Recuento 27 12 39
Total
% del total 69,2% 30,8% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor o]
Chi-cuadrado de Pearson| 1,761 2
Total 39

Fuente: Elaboracion propia

Se observa que 3 casillas (50%) han esperado un recuento menor que 5. El

recuento minimo esperado es 0,31. Existe relacién entre variables.
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Grafico N°12.
Relacién de globulos blancos con IgG de Covid-19, Hospital Principe

de Paz, abril ajunio 2021.
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Fuente: Tabla 12

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen

leucocitosis el 23,1% es IgG negativo y el 5,1% es positivo.
Los que tienen leucopenia el 2,6% es IgG negativo. Los pacientes con

valores normales de globulos blancos el 43,6% dieron IgG negativo y el

25,6% dieron positivos.
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Tabla N°13.

Relacién de globulos blancos con IgM de Covid-19, Hospital Principe

de Paz, abril ajunio 2021.

IgM
Glébulos blancos . _ Total
Negativo Positivo
o Recuento 6 5 11
Leucocitosis
% del total 15,4% 12,8% 28,2%
_ Recuento 0 1 1
Leucopenia
% del total 0,0% 2,6% 2,6%
Normal Recuento 18 9 27
% del total 46,2% 23,1% 69,2%
Recuento 24 15 39
Total
% del total 61,5% 38,5% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor o]
Chi-cuadrado de Pearson| 2,127 2
Total 39

Fuente: Elaboracion propia

Se observa que 3 casillas (50%) han esperado un recuento menor que 5. El

recuento minimo esperado es 0,38. Existe relacion entre variables.
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Gréfico N°13.
Relacién de globulos blancos con IgM de Covid-19, Hospital Principe

de Paz, abril ajunio 2021.
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Fuente: Tabla 13

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen

leucocitosis el 15,4% es IgM negativo y el 12,8% es positivo.
Los que tienen leucopenia el 2,6% es IgM positiva. Los pacientes con valores

normales de glébulos blancos el 46,5% dieron IgM negativo y el 23,1%

dieron positivos.
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Tabla N°14.

Relacién de glébulos blancos con IgG/ IgM de Covid-19, Hospital

Principe de Paz, abril a junio 2021.

] lgG/igM
Glébulos blancos . _ Total
Negativo Positivo
o Recuento 8 3 11
Leucocitosis
% del total 20,5% 7,7% 28,2%
_ Recuento 1 0 1
Leucopenia
% del total 2,6% 0,0% 2,6%
Normal Recuento 19 8 27
% del total 48,7% 20,5% 69,2%
Recuento 28 11 39
Total
% del total 71,8% 28,2% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor o]
Chi-cuadrado de Pearson| 0,425 2
Total 39

Fuente: Elaboracion propia

Se observa que 3 casillas (50%) han esperado un recuento menor que 5. El

recuento minimo esperado es 0,28. Existe relacion entre variables.
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Grafico N°14.
Relacién de glébulos blancos con IgG/ IgM de Covid-19, Hospital
Principe de Paz, abril a junio 2021.

100,0%
= |gG/IgM Negativo = IgG/IgM Positivo

90,0%
80,0%
70,0%
60,0% 48,7%
50,0%
nor
10,0% ’
0,0%
Leucocitosis Leucopenia Normal

Fuente: Tabla 14

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen
leucocitosis el 20,5% es IgG/lgM negativo y el 7,7% es positivo. Los que

tienen leucopenia el 2,6% es IgG/igM negativo.

Los pacientes con valores normales de glébulos blancos el 48,7% dieron

IgG/IgM negativo y el 20,5% dieron positivos.
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Tabla N°15.
Relacién de plaquetas con IgG de Covid-19, Hospital Principe de Paz,
abril a junio 2021.

lgG
Plaguetas . _ Total
Negativo Positivo
Recuento 21 10 31
Normal
% del total 53,8% 25,6% 79,5%
) ) Recuento 2 2 4
Trombocitopenia
% del total 5,1% 5,1% 10,3%
Recuento 4 0 4
Trombocitosis
% del total 10,3% 0,0% 10,3%
Recuento 27 12 39
Total
% del total 69,2% 30,8% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor o]
Chi-cuadrado de Pearson| 0,425 2

Total

39

Fuente: Elaboracion propia

Se observa que 3 casillas (50%) han esperado un recuento menor que 5. El

recuento minimo esperado es 0,28. Existe relacién entre variables.
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Grafico N°15.
Relacién de plaquetas con IgG de Covid-19, Hospital Principe de Paz,
abril a junio 2021.
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Normal Trombocitopenia Trombocitosis

Fuente: Tabla 15

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen

trombocitosis el 10,3% es IgG negativo.

Los que tienen trombocitopenia el 5,1% es IgG negativo y el 5,1% es

positivo.

Los pacientes con valores normales de plaquetas el 53,8% dieron IgG

negativo y el 25,6% dieron positivos.
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Tabla N°16.
Relacién de plaquetas con IgM de Covid-19, Hospital Principe de Paz,
abril a junio 2021.

IgM
Plaguetas . _ Total
Negativo Positivo
Recuento 19 12 31
Normal
% del total 48,7% 30,8% 79,5%
) ) Recuento 3 1 4
Trombocitopenia
% del total 7,7% 2,6% 10,3%
Recuento 2 2 4
Trombocitosis
% del total 5,1% 51% 10,3%
Recuento 24 15 39
Total
% del total 61,5% 38,5% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor o]
Chi-cuadrado de Pearson| 0,532 2

Total

39

Fuente: Elaboracion propia

Se observa que 4 casillas (66,7%) han esperado un recuento menor que 5.

El recuento minimo esperado es 1,54. Existe relacién entre variables.
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Gréfico N°16.
Relacién de plaquetas con IgM de Covid-19, Hospital Principe de Paz,
abril a junio 2021.

100,0%

90.0% “ |gM Negativo “ |gM Positivo
80,0%
70,0%
60.0% 48, 7%
50,0%
40,0% 308%
,0%
30,0%
20,0% 77% 2,6% 51% 0
100% .. o
—
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Normal Trombocitopenia Trombocitosis

Fuente: Tabla 15

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen

trombocitosis el 5,1% es IgM negativo y el 5,1% es positivo.

Los que tienen trombocitopenia el 7,7% es IgM negativo y el 2,6% es

positivo.

Los pacientes con valores normales de plaquetas el 48,7% dieron IgM

negativo y el 30,8% dieron positivos.
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Tabla N°17.

Relaciéon de plaquetas con IgG/igM de Covid-19, Hospital Principe de

Paz,abril ajunio 2021.

lgG/igM
Plaguetas . _ Total
Negativo Positivo
Recuento 23 8 31
Normal
% del total 59,0% 20,5% 79,5%
) ) Recuento 3 1 4
Trombocitopenia
% del total 7,7% 2,6% 10,3%
Recuento 2 2 4
Trombocitosis
% del total 5,1% 51% 10,3%
Recuento 28 11 39
Total
% del total 71,8% 28,2% 100,0%
Fuente: Elaboracion propia
Indicador Valor o]
Chi-cuadrado de Pearson| 1,047 2
Total 39

Fuente: Elaboracién propia

Se observa que 4 casillas (66,7%) han esperado un recuento menor que 5.

El recuento minimo esperado es 1,13. Existe relacion entre variables.
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Grafico N°17.
Relaciéon de plaquetas con IgG/igM de Covid-19, Hospital Principe de
Paz,abril ajunio 2021.

100,0%
= |gG/IgM Negativo = |gG/IgM Positivo

90,0%
80,0%
70 0% 59,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30.0% 20,5%

,0%
20,0% 7,7% 2,6% 51% 5104
10,0% ’

) —

0,0%
Normal Trombocitopenia Trombocitosis

Fuente: Tabla 16

Relacionando los resultados del Covid-19 los pacientes que tienen

trombocitosis el 5,1% es IgG/ IgM negativo y el 5,1% es positivo.

Los que tienen trombocitopenia el 7,7% es IgM negativo y el 2,6% es

positivo.

Los pacientes con valores normales de plaquetas el 59% dieron IgG/igM

negativo y el 20,5% dieron positivos.
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CAPITULOV
CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. CONCLUSIONES

Se describié las caracteristicas del paciente con resultados positivos de
covid-19 segun edad y sexo. Mas de la mitad de los pacientes tienen de 31

a 50 afios y son del sexo masculino.

Se evalud las alteraciones de la serie roja segun los valores de referencia de
los glébulos rojos, hematocrito y hemoglobia, todos relacionados con los
resultados positivos de Covid — 19. Presentaron anemia la minoria de los
pacientes con anticuerpos IgM positivo y IgG/IgM positivo para ambos. Para
los resultados con hematocrito la minoria presentd bajo hematocrito para
IgG, IgM vy IgG/ilgM. En los pacientes que tienen alta hemoglobina la minoria

dieron IgG positivo, los de baja hemoglobina IgM y ambos.

Se verificé las alteraciones de la serie blanca segun los valores de referencia
de los leucocitos y plaquetas en relacion con los resultados de Covid — 19.
Ninguno de los anticuerpos presentd leucopenia, pero si leucocitosis.
También presentaron trombocitopenia tanto el IgG, IgM y cuando ambos

dieron positivos. Presentaron trombositosis los anticuerpos IgM y ambos.

Se identificé la presencia de anticuerpos IgG, IgM o ambos en pacientes
positivos a Covid-19, con pruebas rapidas de anticuerpos. Se puede afirmar
que existe alteraciones de la serie roja, pero pueden variar, no son en todos
los pacientes, pero se nota que la mayoria es cuando los resultados dieron
postivos para IgG. Para la serie blanca las alteraciones son mas notorias con

los anticuerpos IgM o ambas cuando dan positivos.
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5.2. RECOMENDACIONES

Para la institucion:

Se debe realizar estudios sobre las alteraciones de la serie roja para prevenir
la anemia de los pacientes con Covid — 19, que puede agravar el cuadro
clinico.

Paralos pacientes:

Se debe alertar a los pacientes de posibles casos de anemia en el proceso
del Covid — 19 y postconvalecencia del paciente, porque cuando dieron IgG e
IgM positivos para ambos, también presentaron anemia.

La leucocitosis es comun en los tres resultados con Covid — 19 para IgG, IgM
y para ambos positivos, siendo necesario revisar el protocolo del Covid, para

hacer estudios en la serie blanca.

Se debe ampliar otros estudios sobre las alteraciones en las plaguetas

porque presentaron bajo porcentajes en los pacientes.
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