Universidad
= Continental

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD

Escuela Académico Profesional de Tecnologia Médica Especialidad en
Laboratorio Clinico y Anatomia Patoldgica

Tesis

Niveles de dimero D y tiempo de protrombina en
pacientes atendidos con COVID-19 en el Hospital I
EsSalud Pasco en el periodo de enero a julio, 2021

Rober de La Cruz Congora
Vereniz Crimaneza Marcelo Romero

Para optar el Titulo Profesional de
Licenciado en Tecnologia Médica con Especialidad
en Laboratorio Clinico y Anatomia Patologica

Huancayo, 2024



Repositorio Institucional Continental

Tesis digital

Esta obra esté bajo una Licencia "Creative Commons Atribucion 4.0 Internacional” .




INFORME DE CONFORMIDAD DE ORIGINALIDAD DE TRABAJO DE
INVESTIGACION

A : Decana de la Facultad de Ciencias de la Salud
DE : Mg. Maria Esther Lazaro Cerron
Asesor de trabajo de investigacion
ASUNTO : Remito resultado de evaluacion de originalidad de trabajo de investigacion
FECHA : 16 de Agosto de 2024

Con sumo agrado me dirijo a vuestro despacho para informar que, en mi condiciéon de asesor
del trabajo de investigacion:

Titulo:
NIVELES DE DIMERO D Y TIEMPO DE PROTROMBINA EN PACIENTES ATENDIDOS CON COVID-19
EN EL HOSPITAL Il ESSALUD PASCO EN EL PERIODO DE ENERO A JULIO 2021

Avutores:

1. ROBER DE LA CRUZ CONGORA - EAP. Tecnologia Médica - Especialidad en Laboratorio
Clinico y Anatomia Patoldgica

2. VERENIZ CRIMANEZA MARCELO ROMERO - EAP. Tecnologia Médica - Especialidad en
Laboratorio Clinico y Anatomia Patolégica

Se procedié con la carga del documento a la plataforma “Turnitin” y se realizé la verificaciéon
completa de las coincidencias resaltadas por el software dando por resultado 20 % de similitud
sin encontrarse hallazgos relacionados a plagio. Se utilizaron los siguientes filtros:

« Filtro de exclusién de bibliografia N

e Filtro de exclusidon de grupos de palabras menores Sl
N° de palabras excluidas (en caso de elegir “sI”): < 30

¢ Exclusion de fuente por trabajo anterior del mismo estudiante S

En consecuencia, se determina que el trabajo de investigacién constituye un documento
original al presentar similitud de otros autores (citas) por debajo del porcentaje establecido por
la Universidad Confinental.

Recae toda responsabilidad del contenido del trabajo de investigacion sobre el autory asesor,
en concordancia a los principios expresados en el Reglamento del Registro Nacional de
Trabajos conducentes a Grados y Titulos — RENATI y en la normativa de la Universidad
Confinental.

Atentamente,

La firma del asesor obra en el archivo original
(No se muestra en este documento por estar expuesto a publicacion)

NO[ ]

NO[ ]



Dedicatoria
A Dios, por concedernos la existencia y por habernos dado la fuerza espiritual y salud.

A nuestros padres, por habernos dado la vida, carifio y apoyo incondicional.



Agradecimientos

A Dios por ser nuestro principal guia, a nuestros padres por darnos las fuerzasnecesarias para

salir adelante y lograr alcanzar nuestras metas.
A nuestras familias, por la confianza y compresion.

A la Universidad Continental por darnos la oportunidad de aprender y forjarnos como
profesionales.

A nuestra asesora Mg. Maria Esther Lazaro Cerrdn, por su paciencia y dedicacién en la
realizacion de la presente tesis.



Indice

[D1Te 1or=1 o] o - TP PRUPPPPORIPR iii
A =T L=Tol [ Y11 Y o 1SR iv
IAICE oottt ettt ettt ettt ettt ettt ettt ettt et et ettt et et et et et et et et ea et eteseteseteseteteaeteseees v
INAICE D@ TADIAS «....vvcveeeeeecece ettt ettt ettt ettt s ettt s et et et eas s et etesens s et et enens s etesenenn s viii
TN TICE G FIGUIAS ..ottt ettt et et e et et e et e et e et eae et es et er et esennene e eseeeeeeeseeeeeaeenens ix
L[4 1= o TN X
Y o1 o - Yot A PP PP PP xi
INEFOAUCCION ...ttt et e sttt e e st e e s sb bt e s s abbeeesaabbeeesambeeeesnreeeeaane Xii
CAPITULD |ttt 13
PLANTEAMIENTO DEL ESTUDIO ...coiiiiiiiiiieniiee sttt siteestte et sbeesbeessibeesbeesateesnbeesbeesnnseesares 13
1.1. Delimitacidon de 12 iNVESTIZACION .....ccouuiiiiiiiiiiiiieee ettt e e s ee e 13
1.1.1 Delimitacion LerritOrial .......ouuiiiieiiie e 13
1.1.2 Delimitacion tEMPOTal........uueeiieiiieiciriieee et e e e e e e rbr e e e e e e e e e nraraeaeeeeas 13
1.1.3 Delimitacion CONCEPTUAL ......ueiiiiii it e e e e e e e tbaaeeeeeeeas 13
1.2. Planteamiento del problema........ccoooiiiiiiiiii e, 13
1.3. Formulacidon del problema ..., 15
1.3.1 Problema general .....ccccooiiiiiiii 15
1.3.2 Problemas @SPECITICOS .....uuurriieiiieiiirieeie ettt eecrre e e e e st e e e e e e e trareeeeeeeas 15
1.4. Objetivos de 1a iNVestigacion ........ccovviiiiiiiiiii e, 15
R R O o T 1= Yo I 4= o T=T - Y SR 15
1.4.2 ODbjetivos eSPECIfICOS ..oiuuririiiieii it e e e 15
1.5. Justificacion de 1@ iNVeStiGaCiON..........eveiieiii i 16
1.5.1 JUSHIfiCACION TEOMICA .eeeeiuiiiee ettt et et e et e e s e e s 16
NS0 N TV i o= Tl To T T o = Lot ] o SRS 16
CAPITULO 1l ettt 17
MARCO TEORICO ..ottt 17
2.1. Antecedentes de 12 iNVESTIZACION .....ccivriiiiiiiiiie ettt e st eae e s saeeee s 17
2.1.1 Antecedentes internacionales ...........cccovcieeiiiiieiiniiiee e 17



R - T Y= A=Y o ] f[or= L TR 20

2.2.1 Dimerody tiempo de protrombing ........cccceiiiiiiiiiiiiiiiiieee e 20
2.2.2 DIMEIO D oottt ettt ettt sttt sttt s bt e eate e s b e enaes 22
2.3. Definicion de tErminos BASICOS. .....ccutiiiiiiiiieiee e 29
CAPITULO [ttt 30
HIPOTESIS Y VARIABLES........coovveteteeieetetetcee et teteee et e tetesss et sese st seas et et tesensasesesesessesesesennasns 30
I R o [T oY (=T [P UUPRRRRP 30
I I A o Vo Yo Y LTy E =T o [T =1 PPNt 30
3.2. Identificacion de variables.........cooiii i e 30
3.3. Operacionalizacion de Variables .............oecoiiiieiiie e e 31
CAPITULO IV ..ttt 33
METODOLOGIA ...ttt 33
4.1. Método, tipo y nivel de 1a investiZaciOn .........ccuviiiiieii i 33
4.1.1 Método de |a inVestigation.....cccceeeeeieiiiice i 33
4.1.2 Tipo de 1a iNVeSTIGACION .....uuieiieiieciieecce e aan 33
4.1.3 Nivel de [ainVeStiGaCiON ......cccoi i e e e e e 33
4.1.4 Disefio de 1a iNVeStIGACION .....ccoceiiiiiiiee e e e e e e e 34
VB R ao] o - Tol o] TRV o [T - PSSR 34
3 R o] o - Yol o o H O OO PO PP PO PPRPPPOTOPPRROPRON 34
4.2.2 IMIUBSEIA et e e 34
4.3. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos ........cccceeeriierieeiiieeniee e 35
4.3.1 Técnicas de recoleccion de datos........cueiiiiiie ittt 35
4.3.2 Instrumentos de recoleccion de datos.......cceeeeiiiiieeiiiiieiiiieee e 35
4.3.3 Técnicas de analisis de datos .........eeeiiiiieiiiiiieie e 36
4.3.4 CoNSIAEracion@Ss ELICAS ..eeeervrieeriirieeiiiite e st ee e et e e e st e e e e st e e e ssnreeeessabeeeesmeeeeesnneeeens 36
CAPITULOD V.eoteiteiie s 37
RESULTADOS ...ttt ettt ettt sttt ettt ettt ettt ettt ettt ettt e st e sttt s abte e sabeesabteesbeesabeesabteesabeesabeeenteenares 37
4.1. Presentacion de resUltados . ......uieiiiiiieiiiiiee ettt ettt s s 37
4.2. DisCUSION dE reSUITATOS. .....eiiiiiiiie ettt ettt e et e e e e e s 46

Vi



(00 Yo Vol [T 1] LTSRN 49

RECOMENAACIONES ...eiiieetie ettt ettt e e ettt e e e b bt e e s eab bt e e saabbee e snbeeeesabeeeesanreeeean 51
Referencias biblOGrafiCas . ....uiivvuuiiiiiiie e s s 52
AANEXOS e a e e e e e e e e e e e e e e aaeaaeas 56
Anexos 01. Matriz de CONSISEENCIA ...ueieriuriiiieiiiee ittt 57
Anexo 02. Matriz de operacionalizacion de la variable..........cccccovviiiiiiniiiiiic e, 59
Anexo 03: Ficha de recoleccion de datos .......c..eeeiriieiiiiiiiee e 60
Anexo 04. Autorizacion de recoleccion de datos........covcueevriieiiieeniiieiriee et 61
Anexo 05. Validacidn del inStruMENnto .....ccoo ittt 62

Vii



Indice de tablas

Tabla 1 Distribucion de la muestra SEgUN GENEIo .............uuuueieeeeeceiiieeeeeeeeesceeeeee e e e essrreeeeaee e 37
TADIA 2 ettt e ettt e e a b et e e e bte e e e aabe e e e e ntaeeeaneeeeeane 38
Tabla 3 Resultados positivos a COVID 19 segun pruebas utilizadas .............cccoeeueeeveceeeiniiinnennnns 39
Tabla 4 Distribucion de pacientes segin comorbilidades ................oocceeevecieiiiniiieeiiniieeeniieee s 40
Tabla 5 Resultados del tiempo de Protrombing ...............ccceeevcceieiiiiieeeiniieeesriee e e seeee s 41
Tabla 6 Resultados del diMEro D ............coocueieiiiiiiiiiiiee ettt ettt e s saaae e s saeeeesaes 42
Tabla 7 Niveles de dimero D y tiempo de protrombinag segun género ..............uueeeeeeveeevveeveeennnns 44
Tabla 8 Niveles de dimero D y tiempo de protrombina segun grupo etario................eeeeevvvevnnnes 45
Tabla 9 Niveles de dimero D y tiempo de protrombina segun comorbilidades .......................... 45

viii



Indice de figuras

Figura 1 Distribucion de la poblacion Segun género .............ccceeeeeeeceiveeeeeeeeeicccreeeee e e esscnsveeeens 37
Figura 2 Distribucion de la muestra segun grupo €tario ..........ccccoeeeeevveeeeeeeeeiceiineeeeeeeeescervneeens 38
Figura 3 Resultados positivos a COVID 19 segun pruebas utilizadas ............c.cccoeevueeeeniueiinncnnennn. 39
Figura 4 Distribucion de pacientes segun comorbilidades...............cccocouivinciiiiniiiiiiniieeeeneeeenn 40
Figura 5 Resultados del tiempo de protrompbing..............cccceeeeeuieiinsiiieeiiiiee et sseee e 41
Figura 6 Resultados del diMero D.............oocuiiiiiiiiiiiiiiiiiesiee ettt sbeee s 42
Figura 7 Niveles de dimero D y tiempo de protrombing ..................eeeeeeeeeeeeeeeeeveeeveeeeeeeeeresesennens 43



Resumen

La presente investigacion tuvo el proposito de determinar la relacién entre los niveles de
dimero D y el tiempo de protrombina en pacientes atendidos con COVID-19 en el Hospital
EsSalud Pasco Il entre enero de 2021 y julio de 2022. En la metodologia, la investigacion fue
de tipo bésica, disefio no experimental, de corte transversal y retrospectivo. La poblacion
estuvo constituida por 400 pacientes positivos a COVID-19 y se utilizdé la ecuaciéon de
poblaciones finitas para definir el tamafio de la muestra, mediante un muestreo probabilistico
aleatorio y considerando los criterios de inclusion y exclusion obteniendo un total de 196
pacientes, a los cuales se les procesaron las pruebas de dimero D y tiempo de protrombina.
Para la obtencion de los resultados la evaluacion estadistica se realizo haciendo uso de la
estadistica inferencial y descriptiva, el estadistico empleado fue el chi-cuadrado. Se concluy6
que existe una relacién directa y significativa entre el nivel de dimero D y el tiempo de

protrombina en pacientes con COVID-19 atendidos en el Hospital 1l EsSalud Pasco, 2021.

Palabras clave: dimero D, tiempo de protrombina, mortalidad, COVID 19.



Abstract

The objective of this study was to determine the relationship between D-dimer levels and
prothrombin time in patients treated for COVID-19 at Hospital Essalud Pasco Il - 2021. The
general objective of the study is to determine D-dimer and prothrombin levels. for patients
treated for COVID-19 at Hospital EsSalud Il in Pasco between January 2021 and July 2021.
The study was of a substantive, basic research type, non-experimental, cross-sectional, and
retrospective design. The population consisted of 400 patients positive for COVID-19 and a
restricted population equation was used to find the samples through random probabilistic
sampling and considering the inclusion and exclusion criteria to obtain a total of 196 patients,
which includes D-dimer and prothrombin time results. The statistical evaluation of the results
was carried out using inferential and descriptive statistics, the statistic used was the chi-square.
It was concluded that there is a direct and significant relationship between the level of D-dimer

and prothrombin time in patients treated with covid-19 at Hospital Il Essalud pasco, 2021.

Keywords: d-dimer, prothrombin time, mortality, COVID 19
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Introduccion

A fines del afio de 2019, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) notifico un
conjunto de casos de enfermedad infecciosa de origen desconocido en Wuhan, China. EI 11
de febrero de 2020, la causa de la enfermedad conocida como enfermedad por coronavirus
2019 (COVID-19) fue identificada como un nuevo coronavirus denominado sindrome
respiratorio agudo severo Coronavirus 2 (SARS-CoV-2). (1)

Desde que inicid la pandemia por el virus SARSCoV-2 hasta la actualidad mas de
60 000 peruanos perdieron la vida (2). Son 1 903 615 los casos confirmados de COVID-19 en
el Perd segun la pagina internacional de la Universidad Johns Hopkins (3). La localidad de
Piura con un total de 109 419 casos confirmados de COVID-19, y 4 365 fallecidos en total por

esta enfermedad, es una de las jurisdicciones mas perjudicadas.

Nuestra investigacion evalué dos pruebas de coagulacién muy usadas en el monitoreo
de los pacientes SARS-CoV-2. Estos pacientes generalmente presentan cuadros trombdticos
relacionandose con una probabilidad mayor de muerte y problemas tromboembélicos venosos
y arteriales. Como la prueba mas relevante en los estudios realizados ponemos en mencién al
dimero D por su alto valor esta asociado con el incremento de la posibilidad de muerte del
paciente positivo con el COVID -19 y al tiempo de protrombina, como pruebas muy

importantes para el diagnéstico, seguimiento y pronéstico de las coagulopatias.

La estructura de nuestra tesis es la siguiente: el Capitulo I brinda una introduccion en
la que se describe brevemente el tema de estudio, se muestra el planteamiento del problemay
la organizacion de los proyectos, Capitulo Il, presenta toda la informacion teérica y cientifica,
se da explicaciones detalladas y explicacion del tema, el Capitulo Il incluye métodos de
investigacion, tipos y razones para el desarrollo; el Capitulo IV, expresa ideas y procesos en
una variedad de formas, representan y describen la poblacion de interés y sus diferentes
caracteristicas humanas, incluyen el uso de criterios de eleccion de datos y herramientas en la
toma de decisiones y el Capitulo V incluye el andlisis e interpretacion de los resultados
presentados en las tablas y graficos relacionados, las conclusiones y recomendaciones, la

bibliografia y anexos.
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CAPITULO I
PLANTEAMIENTO DEL ESTUDIO
1.1.  Delimitacién de la investigacion
1.1.1 Delimitacion territorial

El trabajo de investigacion se realizé en el Hospital EsSalud |1, provincia de Pasco, region

Pasco.
1.1.2 Delimitacion temporal
Se realizé en el periodo de enero a julio del 2021.
1.1.3 Delimitacion conceptual

Dentro de las pruebas mas usadas para el diagnostico de problemas de coagulacion, se
usaron el tiempo de protrombina y los niveles del dimero D, que son pruebas muy importantes
para la monitorizacién de los pacientes COVID 19 relacionadas por la presencia de trombosis,

problema muy frecuente en esta enfermedad.
1.2.  Planteamiento del problema

Una enfermedad nueva, ha atacado en todo el mundo y se originé en China en el afio 2019
Illamada COVID-19 de hipotético origen zoon6tico en Asia, la transmisién se produce de un
individuo a otro o mediante fluidos corporales de persona a persona fue declarada oficialmente

por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) como pandemia el 11 de marzo de 2020. (1)

El primer caso reportado en América, fue en EE. UU., el 23 de enero de 2020, pero fue a
finales de marzo que el nimero de casos aumento significativamente, considerandose como una

nueva epidemia. En Sudamérica, aparecié por primera vez en febrero de 2020 en Argentina,
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mientras que Brasil, Chile y Ecuador fueron los paises de esta parte del continente méas afectados
hasta el momento. El 6 de marzo de 2020 se descubrié el primer caso conocido de infeccidn en la
poblacidn de nuestra nacidn, el nimero de casos aumento rapidamente, la primera muerte ocurrié
el 19 de marzo (tres personas el mismo dia) y dos casos después. En Perd, al 6 de abril de 2020
se habian realizado 414 pruebas diagnosticas con resultados positivos en 2.561 casos probables
de SARS-CoV-2 y 387 pacientes fueron ingresados en hospitales, 89 pacientes en la unidad de

atencion intensiva en un punto con respiradores, 92 defunciones. (4)

El Hospital Nacional Edgardo Rebagliati, propiedad de Servicios de Atencién Social
(EsSalud), ha sido designado El centro de referencia de COVID-19 de Lima es el punto focal de
esta fase y ha atendido a un nimero importante de pacientes hospitalizados, méas alla de la
capacidad de los establecimientos especializados obteniéndose méas de un millén quinientos mil

casos asi en el Perl y una tasa de mortalidad de 3,36 %. (5)

Los pacientes fueron ingresados en la unidad de cuidados intensivos, la mayoria sufria de
coagulopatias como embolismo pulmonar, complicaciones intravasculares difusas y trombosis
venosa profunda, algunas de las posibles complicaciones, y todas ellas hicieron que el paciente
acudiera a hospitales sobrepasando la capacidad de respuesta de los mismos, pues no tenian
suficientes camas en la unidad de cuidados intensivos, ademas del oxigeno, asi como sus
problemas de salud. Para diagnosticar los problemas de coagulopatias se utilizaron el tiempo de
protrombina, el dimero D, el tiempo de tromboplastina parcial activada (APTT), el fibrindgeno y

marcadores inflamatorios como la proteina Creactiva y la procalcitonina. (6)

La presencia de pacientes con cuadros trombéticos e infeccion por COVID-19 se
relaciona con un mayor riesgo de muerte y una gran proporcion de pacientes con cuadro clinico
grave presentan problemas tromboembdlicos venosos y arteriales, que muchas veces pasan
desapercibidos hasta que se realiza una autopsia. Los datos disponibles de hallazgos clinicos y
series de autopsias permiten diferenciar la coagulopatia asociada a COVID-19 de la trombopatia
microangiopatica y la coagulacion intravascular diseminada (CID), coagulopatia inducida por
sepsis. Se pueden observar interacciones potenciales en pacientes criticamente enfermos en los
que la insuficiencia circulatoria, la disfuncién de maltiples 6rganos, la hipoxemia refractaria y la
enfermedad respiratoria grave conducen a una DIC leve y pulmonar combinada, trombopatia

microangiopatica, que puede causar insuficiencia organica y dafio importante en pacientes graves.

(7)

Muchos pacientes con enfermedades de fondo como la diabetes, la presion arterial alta,

el cancer y la obesidad son los mas propensos a contraer el COVID 19, y que los cuadros
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tromboticos y presentan mayor severidad, en estos casos la prueba del dimero D es el mas

apropiado. (7)

Nuestra investigacion nace del interés de conocer cuales son los niveles de dimero D y
tiempo de protrombina, y si existe relacion entre ellos, en pacientes COVID 19, en una ciudad a

4520 msnm, de altitud como es Cerro de Pasco.
1.3.  Formulacién del problema
1.3.1 Problema general

¢Cudles son los niveles de dimero D y tiempo de protrombina en los pacientes atendidos
con COVID-19, en el Hospital 11 EsSalud de Pasco, en el periodo enero a julio 2021?

1.3.2 Problemas especificos

1. ¢Cuéles son los niveles del dimero D y tiempo de protrombina segin género en
pacientes atendidos con COVID-19, en el Hospital 11 EsSalud de Pasco, en el periodo enero a
julio 20217

2. ¢Cuéles son los niveles del dimero D y Tiempo de Protrombina, segin grupo etario
en pacientes atendidos con COVID-19, en el Hospital Il EsSalud de Pasco, en el periodo enero
a julio 20217

3. ¢Cual es el nivel de dimero D y el tiempo de protrombina, segun las enfermedades
relacionadas en pacientes atendidos con COVID-19, en el Hospital Il EsSalud de Pasco, en el

periodo enero a julio 2021?
1.4, Objetivos de la investigacion
1.4.1 Obijetivo general

Determinar los niveles del dimero D y tiempo de protrombina en los pacientes atendidos

con COVID-19, en el Hospital Il EsSalud de Pasco, en el periodo enero a julio 2021.
1.4.2 Obijetivos especificos

1. Determinar los niveles del dimero D y tiempo de protrombina segin género en
pacientes con COVID-19 atendidos en el Hospital 11 EsSalud Pasco en el periodo de enero a julio
del 2021.

2. Determinar los niveles del dimero D y tiempo de protrombina segin grupo etario en
pacientes atendidos con COVID-19, en el Hospital 11 EsSalud Pasco en el periodo de enero a julio
del 2021.
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3. Establecer el nivel de dimero D y el tiempo de protrombina, segun las enfermedades
relacionadas en pacientes atendidos con COVID-19, en el Hospital 1l EsSalud de Pasco, en el

periodo enero a julio 2021.
1.5.  Justificacion de la investigacion
1.5.1 Justificacion tedrica

La presencia de cuadros tromboticos en pacientes infectados con COVID-19 se relaciona
con una probabilidad mayor de muerte. EI COVID 19, causa en muchos pacientes problemas
tromboembolicos venosos y arteriales. Como la prueba mas relevante en los estudios realizados
ponemos en mencion al dimero D por su alto valor estd asociado con el incremento de la
posibilidad de muerte del paciente positivo con el COVID -19 y al tiempo de protrombina, como

pruebas muy importantes para el diagndstico, seguimiento y prondstico de las coagulopatias.
1.5.2 Justificacion practica

Estas pruebas son muy beneficiosas en el monitoreo del paciente COVID 19, nos estamos
refiriendo al dimero D y al tiempo de protrombina utilizada en laboratorios hospitalarios, donde
no ha habido mucha investigacion sobre este tema, vale la pena revisar esta informacion para el
monitoreo del tratamiento médico en referencia a las coagulopatias, sindromes y afecciones
provocadas por el COVID-19. Finalmente, los datos obtenidos seran los primeros cuando no se
hayan promocionado estudios relacionados al tema en altura como es Cerro de Pasco, plasmando
una contribucion significativa a la comunidad cientifica tratindose de una poblacién de estudio
en altura. Este estudio ser& muy importante para el equipo de salud que realiza el tratamiento de

coagulopatias relacionadas al COVID 19, y servira de base para futuras investigaciones.
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CAPITULO I
MARCO TEORICO
2.1.  Antecedentes de la investigacion
2.1.1 Antecedentes internacionales

Yang L, et al., (2021) publicaron un articulo sobre la relacién entre COVID-19 y la
mortalidad hasta el 4 de junio de 2020. Se obtuvieron datos que incluyeron caracteristicas clinicas
y pruebas de laboratorio. Entre los sintomas comunes de la infeccion por COVID-19, la fatiga, la
produccién de esputo, la hemoptisis, la disnea y la opresion en el pecho fueron predictores
independientes de muerte. Con respecto a las pruebas de laboratorio, el recuento absoluto de
glébulos blancos, LDH, PCT, dimero D y ferritina, asi como la disminucion absoluta de linfocitos
antes del tratamiento en los no sobrevivientes, también afectaron negativamente la mortalidad en
pacientes con COVID. (8)

En el articulo académico Moreno G, Carbonell R, Bodi M, & Rodriguez A. (2020),
titulado Revision sistematica sobre la utilidad pronéstica del dimero D, coagulacion intravascular
desimanada y tratamiento anticoagulante en pacientes graves con COVID-19 concluyen que,
durante la nueva pandemia provocada por el SARS-CoV-2, hubo poca evidencia sobre aspectos
de la enfermedad como la coagulopatia y la interpretacion de los niveles de dimero D, su
asociacion con la coagulacién intravascular diseminada (CID) y la controversia sobre los
beneficios de la anticoagulacion. Para ello, se realizd una revision sistematica para determinar el
papel del dimero D en la enfermedad, la prevalencia y el valor pronostico de la CID y la eficacia
del tratamiento anticoagulante en estos pacientes. Una revision actual de pacientes con COVID-
19 sugiere niveles mas altos de dimero D en pacientes con peor pronostico, posiblemente
sobrediagndstico de DIC en la enfermedad en curso y no existe evidencia a favor de la terapia de

coagulacion en sus inicios con datos aislados de laboratorio. (9)
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Estudios realizados concluyeron que los decesos con el SARS-Cov-2 se liga con los
cuadros trombaticos, y CID con niveles mayor a 1 pg/ml de dimero D en un OR de 2,2 (IC 95 %:
1,4-3,3).

En el articulo académico de Gaceta médica de México Alvarez et alt., (8) (2020) Estudio
descriptivo de una cohorte de pacientes con COVID-19 hospitalizados en Espafia Se han
publicado varios estudios descriptivos sobre grupos de pacientes afectados por COVID-19.
Objetivo: describir las caracteristicas de los pacientes ingresados en un hospital universitario con
infeccion por SARS-CoV-2 de La Plana de Castellon, Espafia. Métodos: estudio de cohorte
observacional retrospectivo que incluyé pacientes de 18 afios a mas hospitalizaciones
consecutivas con infeccion confirmada por SARS-CoV2; se describen las caracteristicas
demogréficas, las comorbilidades, los sintomas clinicos, los hallazgos de laboratorio y los
estudios radioldgicos. Resultados: el estudio incluyd 255 pacientes con una edad promedio de 70

afios; El 54,9 % eran hombres. Las comorbilidades méas comunes son:

Hipertension arterial (58 %), dislipidemia (42,4 %), diabetes (25,5 %) y obesidad (24,3
%). El promedio de dias desde el inicio de los sintomas clinicos antes del ingreso fue siete. Las
manifestaciones previas al ingreso mas frecuentes fueron fiebre (74,5 %). Tos seca (61,2 %),
malestar general (51,8 %) y dificultad para respirar (51,0 %); 19 pacientes (7,4 %) ingresaron en
el departamento de cuidados intensivos con una tasa de mortalidad del 50%; la mortalidad global
fue del 16,9 %. Conclusiones: nuestro grupo tiene caracteristicas similares a otras series europeas.

La mortalidad fue menor que en estudios similares. (10)

De la revista Habanera de ciencias médicas, Plascencia-Urizarri T, et al., (2020)
Comorbilidades y gravedad clinica de la COVID-19: revision sistematica y meta-analisis. La
emergencia del COVID-19 se ha convertido en un grave problema de salud mundial. Identificar
las comorbilidades asociadas con las manifestaciones clinicas graves de COVID-19 es
fundamental para el manejo terapéutico adecuado de los pacientes afectados. Del estudio para la
comorbilidad diabetes mellitus, Un metaanalisis actual basado en un anélisis de 13 estudios con
diabetes mellitus arrojo un indice 1% del 59 % y un chi-cuadrado de 29,18 (p = 0,004), lo que
indica una heterogeneidad significativa entre estos estudios. Por esta razon, utilizamos un modelo
de efectos aleatorios para estimar el efecto general. Los pacientes con diabetes mellitus tenian un
riesgo global de 3,53 (IC 95 %: 2,79-4,47; p<0,001) de tener COVID-19 grave. Hipertension
arterial, Los resultados se obtuvieron del analisis de 11 estudios. La heterogeneidad entre estudios
fue moderada (1>=40%) y no significativa (A>=16,59; p=0,08). Como resultado, estimamos los
efectos globales utilizando un modelo de efectos fijos. Los pacientes con hipertension arterial
tenian un mayor riesgo de sintomas clinicos graves, con un efecto global de 4,05 (IC 95 %: 3,45-
4,74; p<0,001). (11)
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Segun Sandoval M, et al., en su entrevista de La ferritina y Dimero D en la evaluacion y
evaluacion de pacientes COVID - 19, Se sabe bien que existen tres fases la COVID-19, en la cual
la fase pulmonar (resfrio comun), es donde agrava la respuesta inflamatoria es donde se produce
las complicaciones como la neumonia y la trombosis, cuando hay trombosis se realiza estos dos
marcadores. Cuando hay enfermedad se agrava esta respuesta inmunolégica innatamente.
Llamada tormenta de citoquinas donde se produce el dafio celular, para realizar se utilizados
marcadores para esta evaluacion. Dr. Sandoval indica que el aumento de la ferritina puede ser
causado por una hipoxia y explosién de citoguinas nos hace referencia a innumerables estudios
internacionales donde se observo el aumento del valor de la ferritina y dimero D en pacientes con
COVID -19 con probabilidades de mortalidad. Finaliz6 su conferencia con puntos muy
importantes como, ejemplo: mencion6 que algunos factores que se deben de tomar en cuenta al
interpretar la elevacion de estos marcadores, fundamentalmente la ferritina, factores como el sexo,
la edad, la raza presentan valores altos de ferritina, en el caso de dimero D hay un punto de cohorte
ya establecido internacionalmente que >0.5 se considera ya expuesto se menciona que puede
haber alguna interferencia en el procesamiento de la muestra dependiendo del método que se
utiliza, existen ya algunos exdmenes que ayudan a evaluar la evolucion del paciente COVID -19

como el hemograma, proteinas C reactiva, troponina, acido lactico y procalcitonina. (12)

Moore N, realiz6 un disefio basico, descriptivo, cuantitativo, trasversal que plantea como
problema de investigacion: Cuéles son los valores del Dimero-D, Tiempo protrombina, Tiempo
parcial de tromboplastina activada en pacientes COVID-19 Hospital Regional de Huancavelica
2020 en lo cual nos menciona en el analisis de los resultados: predomina el sexo masculino del
femenino entre 56 %-44 % y 59 % de adultos frente a los adultos mayores que alcanzé 41 %; y
presentaron las siguientes comorbilidades HTA 38 %; Obesidad 38 %; diabetes 36 %; y anemia
27 %, Fei Zhou (2020) reportd hipertension 30 %: diabetes 19 % y enfermedad coronaria. En
relacion al método de diagnostico de COVID-19 se utilizaron pruebas de anticuerpos (IgG/IgM)
36 %; y Antigénica 64 %, otros estudios confirmaron su diagnéstico mediante pruebas de

anticuerpo, antigénica, y molecular PCR. (13)

En el estudio de Lozano Y, realizé una investigacion en la cual su objetivo principal fue
Identificar los factores asociados a la hospitalizacion de los pacientes con COVID 19 en UCI,
siendo una investigacion observacional, trasversal y analitico con 76 pacientes con resultado
positivo para COVID 19 abordado en emergencia de la Clinica Good Hope. Teniendo como
resultado que los niveles del dimero D, proteina C-reactiva y la deshidrogenasa lactica se
encuentran relacionados con el ingreso de los pacientes a UCI mientras se encontraban

hospitalizados y esto puede evidenciar la gravedad de este sindrome respiratorio. (14)
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2.2.  Bases teoricas
2.2.1 Dimero dy tiempo de protrombina
2.2.1.1 Tiempo de protrombina (TP)

El sistema de hemostasia y coagulacion es un equilibrio homeostéatico entre los factores

gue promueven la coagulacion y los factores que promueven la disolucién del trombo. (15)

La primera respuesta de nuestro organismo al sangrado activo es la vasoconstriccion esto
puede ser suficiente para formar una cubierta permanente sobre la herida hasta que cicatrice. El
paso principal del mecanismo hemostatico implica la agregacién plaquetaria en los vasos
sanguineos, seguida de la hemostasia. La primera parte del proceso se conoce como la hemostasia
primaria; mientras que el factor XIl y otras proteinas forman un complejo en el colageno
subendotelial del vaso dafiado. Como resultado de la secuencia de reaccidn, se forma el factor XI
activado (Xla), que estimula el factor IX (IXa). EI factor X activado (Xa) se combina en un

complejo formado por los factores VIII, IXy X.

Esto controla los factores externos y provoca una combinacion entre la tromboplastina
tisular (factor I11) y el factor VII, lo que da como resultado la formacidn del factor VII activado
(VHa). El factor Vlla puede inhibir el factor X directamente y, a su vez, puede inhibir los factores
IX'y X juntos. (15)

En la tercera parte del proceso, el factor X se procesa con la ayuda de proteasas creadas
como resultado de los dos métodos anteriores y se utiliza el factor 1X. Este proceso es un proceso
comun que crea relaciones entre los sistemas internos y externos. EI PT mide la capacidad de los
factores | (fibrindgeno), Il (protrombina), V, VIl y X para formar un codgulo. Si estos materiales
de cobertura estan disponibles en cantidades insuficientes, el PT tardard mas. El tiempo de
protrombina (PT) se utiliza para determinar el correcto funcionamiento de los procesos externos

y la actividad general en la sangre para su coagulacion de la sangre. (15)

Para la realizacion de la prueba del tiempo de protrombina se requiere sangre que
contenga anticoagulante como el citrato de sodio, ya que su funcion principal es absorber calcio.
Es importante pensar en la dosis correcta de medicamentos antiinflamatorios ya que pueden dar
resultados muy diferentes que causan confusion por parte del médico ya que la cantidad de citrato
depende del calcio utilizado para dicha prueba. Otro punto importante a considerar es el tiempo
entre la toma de sangre y la prueba, ya que, si han pasado mas de 4 horas, algunas sustancias
inestables como V y VII no se utilizaran, lo que agregara tiempo, no necesariamente para mostrar

la situacion del estado natural del paciente. (15)
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Cuando se agrega factor tisular o tromboplastina y calcio, el tiempo de protrombina
provoca la coagulacion. El resultado promedio es de 12 a 15 segundos y el nivel de rendimiento
es >75 %. Segun el tipo de tromboplastina inyectada, los resultados pueden ser muy diferentes,
por lo que se ha desarrollado un método estandar para reflejar estas diferencias: Coeficiente

internacional normalizado (INR). (16)

La importancia de este pardmetro es que puede usarse para evaluar el efecto
anticoagulante de los antagonistas de la vitamina K, pero es de poca utilidad en otras condiciones

coagulopéticas, como la insuficiencia hepatica. (16)

2.2.1.2 Importancia de los resultados de la prueba de tiempo de

protrombina.
Si el proceso de coagulacion tarda un tiempo inusualmente largo, esto indica:

Las deficiencias genéticas en los factores de coagulacion ocurren en trastornos

hemorrégicos como la hemofilia y la enfermedad de Von Willebrand. (17)

Es una enfermedad del higado, ya que la mayoria de los factores de coagulacion son

producidos por el higado.

Podriamos tener algunas alteraciones en los resultados del tiempo de protrombian por

problemas hepaticos y estas pueden influir en la sintesis de la vitamina K,

El tratamiento con warfarina, un farmaco anticoagulante, influye directamente en los

valores del tiempo de protrombina.

Si el proceso de coagulacion lleva un tiempo ligeramente prolongado, puede ser por las

siguientes condiciones:
Que el paciente reciba suplementos de vitamina K.

Comer mas alimentos ricos en vitamina K, como ejemplo: higado, brécoli, guisantes, té

verde, repollo, hojas de nabo y productos de soya.

Medicamentos que contienen estrdgeno, como las pildoras anticonceptivas y la terapia de

reemplazo hormonal. (17)
Valores de referencia: tiempo de protrombina: 11-14 (segundos)

2.2.1.3 Descripcion del método

Coagulometria. La adicion de un reactivo al plasma del paciente en presencia de iones
de calcio inicia la aplicacion de la coagulacion externa. Mide el tiempo que tarda en la formacion

del coagulo. (18)
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2.2.2 DimeroD

El dimero D es el producto final de la descomposicion de un trombo gque contiene mucha
fibrina, que se lleva a cabo por la accién secuencial de 3 enzimas: trombina, factor Xllla y
plasmina. Comenzé como una prueba rapida y sencilla, con un lugar tnico en los algoritmos de
tromboembolismo venoso (VTED), se ha publicado el diagnéstico de coagulacion intravascular,

y en los Gltimos afios, la prediccion primero con trombosis venosa recurrente. (18)
2.2.2.1 Produccion de dimero D

El fibrindgeno es una glicoproteina plasmatica que, después de ser escindida por la
trombina, forma monémeros de fibrinas altamente estables (19). En el primer paso, la trombina
escinde el fibrindgeno, exponiendo los sitios de polimerizacién que permiten la union de otras
moléculas de fibrindgeno o a los mondmeros de fibrina. Los mondmeros de fibrina se unen entre
si a la molécula de fibrina (19). El plasma permanece fluido hasta que la trombina escinde del 25
al 30 % del fibrindgeno plasmatico, lo que permite el uso simultaneo del factor XIII plasmético
por parte de la enzima (19). Durante la segunda fase de la produccion del dimero D, el factor
Xllla se une a los residuos de lisina y glutamina mediante la union covalente y la formacion de
una red de fibrina inestable. El antigeno dimero-D permanece indetectable hasta que se libera del
entrecruzamiento de fibrina por la accion de la plasmina. En la ltima fase, el uso de plasmindgeno
sobre el tejido da lugar a la formacion de plasmina, que penetra su sustrato, la fibrina, en
determinadas zonas; Algunos productos de descomposicion de la fibrina tienen un alto peso
molecular, incluidos los productos que contienen dimero D (19). De todo lo anterior se deduce
que siempre es posible ver un nivel aumentado de dimero D ante una actividad fibrinolitica
aumentada, por el contrario, y, al menos en teoria, los niveles normales de dimero D indican la
presencia de trombosis. . Se observa un aumento en los niveles de dimero D al principio de la

formacién de trombos y este aumento persiste durante aproximadamente 1 semana. (19)
2.2.2.2 Las pruebas de laboratorio se utilizan para detectar dimero D.

Actualmente, las pruebas disponibles para detectar el dimero D son variadas y diferentes.
Entre los productos de descomposicién del fibrinégeno, el antigeno D-dimérico esta presente en
varios tamafios; Los anticuerpos monoclonales reconocen diferentes epitopos, los parametros de

medicion, las herramientas y los formatos de prueba son diferentes. (19)

Las diferentes pruebas de dimero D presentan una elevada sensibilidad y una baja
especificidad (98-100 % y 35-39 % respectivamente), su verdadera utilidad radica en su alto
valor predictivo negativo (98-100 %). Se incluyeron datos de pacientes con COVID-19

confirmados relacionados con complicaciones tromboembolicas y niveles de dimero D. (19)
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El SARS-CoV-2 infecta células con receptores de enzima convertidora de angiotensina 2
(ECA 2) como los neumaocitos Il del alveolo pulmonar, epitelio intestinal y endotelio vascular. La
captacion viral estd dada por la serina proteasa transmembrana tipo 2 (TMPRSS2) que activa la
proteina espiga del SARS-CoV-2 y escinde la ECA 2 de la célula. El virus ingresa por endocitosis
y libera su ARN para replicarse, las células infectadas producen respuesta inflamatoria al activar
el sistema de complemento con formacion de C3a y Cba lo cual recluta células liberadoras de
citoquinas proinflamatorias, que en aquellos con enfermedad severa provocarian la “tormenta de
citoquinas” producto de alta carga viral El aumento de angiotensina Il en el plasma dado por el
alto consumo de ECA 2 por el virus, producira activacién plagquetaria y mas liberacién de
citoquinas proinflamatorias. Este exceso de citoquinas proinflamatorias junto al dafio endotelial
producido por el virus y la estimulacion del mecanismo de muerte celular llegan a sobre activar
la cascada de coagulacidn con produccion de gran cantidad de trombina generando situaciones
clinicas de tromboembolismo venoso (TEV) como embolia pulmonar (EP), coagulacion
intravascular diseminada (CID), trombosis venosa profunda (TVP). La infeccion por COVID 19
produce un estado de hipercoagulabilidad sanguinea debido a la activacion excesiva de la cascada
de coagulacion y de las plaquetas, lo que produce la formacién de micro trombos de fibrina a
nivel sistémico. El dimero D surge de la conversion de fibrindgeno a fibrina, de la reticulacion de
fibrina por el factor XIl1 activado y de la degradacion de la fibrina por plasmina. Por lo tanto, la
elevacién del dimero D depende de la coagulacién y de la fibrindlisis. Los cambios en el curso
clinico de pacientes con COVID 19 conllevan a una estancia méas prolongada en hospitalizacion,
ingreso a UCI y altas tasas de mortalidad. Aquellos con mala evolucién clinica son propensos a

desarrollar tromboembolismo venoso (TEV). (20)

Segun Séenz O, et al., (21) el dimero D es un producto de degradacion de la fibrina y su
formacion esta mediada principalmente por 3 enzimas: la trombina, el factor XIll ay la plasmina;
normalmente los productos de degradacién de la fibrina (complejo E- dimero-D). asimismo, es
importante resaltar que los valores de dimero D se incrementan con la edad y en adultos mayores
de 60 afos y en pacientes con infeccién por el virus SARS-CoV-2 y se asocid a mayor riesgo de

presentar fendmenos trombocitos.

Las experiencias clinicas de algunos especialistas en el tratamiento de COVID-19
describen variaciones laboratoriales tales como elevacion de los valores de dimero D,
prolongacion del tiempo protrombina, reduccion del nimero de plaquetas e incremento de
productos de degradacion de fibrina, lo que indicaria a un estado de hipercoagulacion y, por ende,

a un mal prondstico. (22)

Mereles R, et al., el dimero D es un marcador de activacion de la coagulacion. Ha sido

propuesto como un biomarcador de laboratorio de utilidad pronostica al ingreso durante la
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internacion como marcador de severidad a mortalidad en pacientes que desarrolla la enfermedad
de COVID-19. (23)

Los autores reportaron niveles elevados de dimero D y tiempo de protrombina se
presentan significativamente en pacientes mayores de edad y con factores de riesgos evidenciando

los pacientes con COVID-19 severo en comparacion con pacientes con COVID-19 leve. (22) (23)
Valores de referencia
0 - 0.5 mg/mi
SARS-CoV-2/COVID-19

El (COVID-19) es causado por el coronavirus del sindrome respiratorio agudo grave tipo2
(SARS-CoV-2), un coronavirus de reciente aparicién que se identifico por primera vez en Wuhan
provincia de Hubei (china) en diciembre del 2019. SARS-CoV-2 es un virus del ARN
monocateriano de hebra positiva que es contagioso para los seres humanos. Es el sucesor del
SARS-CoV-1, La cepa que causo el brote epidémico de SARS-CoV-2 entre 2002 y 2004. (24)

El virus SARS-CoV-2 es muy contagioso y se transmite rapidamente de persona apersona
a través de la tos o secreciones respiratorias y por contactos cercanos; las gotas respiratorias de
maés de 5 micras, son capaces de transmitirse a una distancia hasta de dos metros, y las manos o
los fomites contaminados con estas secreciones seguido del contacto con la mucosa de la boca,

nariz u o0jos. (24)
Epidemiologia

Desde la afirmacion de los principales casos de COVID-19 hasta el 2 de diciembre de
2021, se han contabilizado 260.547.9454 casos afirmados de COVID-19 a nivel internacional,
incluyendo 5.195.833 contagios en todo el mundo. (25)

En el Perd, desde el 6 de marzo de 2020 hasta el 17 de diciembre del 2021 se han
notificado un acumulado de 2.263.739 casos confirmados y 200.154 defunciones por COVID-19,

con una tasa de ataque acumulada de 8.9 por cada 100 mil habitantes.

Es importante mencionar que dos de cada tres defunciones por COVID-19 ocurren en
adultos mayores, personas con algun factor de riesgo. Tanto en el 2020 y 2021 la tasa de letalidad

en nuestro pais fue mayores en varones y adultos mayores. (25)
Estructura viral

Son virus envueltos, pleomorfos o esféricos, que presentan ARN como genoma y cuyo

tamafio oscila entre 80 a 120 m de didmetro. Superficialmente pueden observarse proyecciones
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de glicoproteinas spike (S), y al igual de que la mayoria de los betacoronavirus posee dimeros de
pretinas hemaglutinina-esterasa (HE). La envoltura viral consta de dos proteinas que resaltan; la
proteina My la proteina E, siendo la primera la mas abundante, mientras la segunda de caracteriza
por su caracter hidrofébico; ambas proteinas se encuentran fusionadas con membranas lipidicas
obtenidas de la célula hospedera. EI genoma esta constituido por ARN de cadena simple, no
segmentado y de polaridad positiva cargado con aproximadamente entre 27 a 32 Kkilo bases, las
cuales codifican para 16 proteinas no estructurales; para evitar la desintegracién del genoma el
ARN se encuentra unido a otro a otra proteina estructural conocida como nucleoproteina (proteina
N). (26)

Patogénesis

El SARS-CoV-2 reconoce a los receptores de la encima convertidora de angiotensina 2
(ACE2) como puerta de entrada para establecer la infeccidn, mismo receptor utilizado, pero con
una afinidad 10 a20 veces mayor. Los ACE2 son receptores de membrana ampliamente
expresados en casi todos los tejidos como pulmon, corazon, rifién, via biliar, higado e intestino.
ACE2 es una proteina transmembrana responsable de la conversion de angiotensina | en
angiotensina Il, la que tiene un rol, importante en la homeostasis y en la respuesta pro-

inflamatoria. (26)

En el tejido pulmonar los ACE2 estan expresados en la célula alveolar tipo 2 también
estan presentes en monocitos, macréfagos y células endoteliales. En el proceso de unién al
receptor ACE2, SARS CoV-2 utiliza la glicoproteina S, responsable de mediar dos procesos
fundamentales en la infeccién a través de dos subunidades denominadas S1 y S2. La subunidad
S1se une al receptor ACE2 y la subunidad S2 determina la fusion permitiendo la entrada del virus

por endocitosis. (26)

La elevacion de la citoquina IL-2, IL-7, IL-10, G-CSF, IP-10, MCP-1, MIP-1A 'y TNFa
produce dafio microvascular, activacion del sistema a de coagulacion, inhibicion de la fibrindlisis
con induccion de coagulacion intravascular diseminada expresada en aumento progresivo del
dimero D, troponina | y fibrin6geno. Estos fendmenos explicarian el sindrome de dificultad
respiratoria aguda, la insuficiencia respiratoria y falla organica multiple, principales causas de

muestre en pacientes con COVID-19 (26).
Manifestaciones clinicas

La infeccién por SARS-CoV-2 se presenta como una infeccion asintomatica hasta

caracteristicas del paciente con infeccion por COVID -19
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La forma asintomaética y las presentaciones leves son mas comunes en nifios, adolescentes
y adultos jovenes, en tanto que las formas graves se observan en adultos mayores, personas con
condiciones crénicas como diabetes, enfermedades pulmonares, cardiovascular, hipertension,

cancer e inmusuprimidos. (27)

El periodo de incubacién es de 2 a 5 dias luego de la exposicion con un rango de 2 a 14
dias, presentando sintomas comunes como fiebre, tos, fatiga, mialgia, cefalea, dolor de garganta
en los casos mas graves como neumonia, dificultad de respirar, el dafio renal agudo y la

sobreinfeccion bacteriana, los trastornos de coagulacion, (27)
Factores de riesgo

Las condiciones y comorbilidad asociados a severidad y mortalidad son edad avanzada,
obesidad, diabetes e hipertension. La enfermedad méas severa y critica esta asociada con dafio de
6rganos afectando principalmente el corazén, higado y rifiones. La inflamacion y la disfuncién de

la coagulacion también son factores de mal prondstico. (24)

El Ministerio de Salud en la Guia de manejo y tratamiento COVID-19 menciona los

factores de riesgo:
Edad: mayores de 65 afios
Presencia de comorbilidades:

Hipertensién arterial: es el principal factor de riesgo en pacientes con COVID -19,
enfermedad que afecta a los vasos sanguineos arteriales, generandose una inflamacién de manera
cronica. Pude presentarse de distintas maneras como el incremento persistente de la presién

arterial sistélica o diastélica es de 140mmHg/ 90mmHg. (28)

Obesidad: es una enfermedad crénica que se caracteriza por el acumulo excesivo cd tejido
adiposo, desde el punto de vista inmunolégico el incremento de citoquinas inflamatorias ocasiona

una moderada activacion del sistema inmunologico innato. (28)

Diabetes: es un trastorné metabolico que se caracteriza por la hipoglucemia crénica y los
trastornos del metabolismo de los carbohidratos, las grasas, las proteinas como consecuencia de

las anomalias de la secrecion de la insulina. (29)
Diagnostico del COVID-19
a. Pruebas de deteccidn de acidos nucleicos (PCR)

La prueba de respuesta de la cadena de polimerasa con transcripcion inversa, también

conocida como RT-PCR o QRT-PCR (si se cuantifica en tiempo real), es una técnica molecular
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que se utiliza para encontrar y potenciar los acidos nucleicos, también conocidos como material
genético, ARN, de SARS-CoV-2 en una variedad de muestras bioldgicas clinicas. Por el
momento, esta técnica es tanto el estdndar de oro como el método de eleccidn para el diagndstico
de la COVID-19. (30)

b. Pruebas deteccién de antigeno

Los viriones de coronavirus consisten en una nucleocapside, que consta del genoma de
ARN viral unido a una proteina de nucleocapside (N) rodeada por la espiga viral (S), la cubierta

(E) y proteinas de membrana. (31)

Las pruebas de deteccion de antigeno (Ag) se basan en la deteccion de proteinas
especificas del virus SARS-CoV-2, como la proteina N y las subunidades S1 o S2 de la proteina

espiga, en la muestra.
¢. Pruebas deteccion de anticuerpos (1gG, IgM)

La prueba de deteccidn de anticuerpos IgM e IgG frente SARS-CoV-2 en una muestra de
sangre total, suero y plasma. Hay TDR que detectan anticuerpos totales y otros TDR que
distinguen entre IgM e IgG y pueden detectar 1gG o IgM o ambos por separado en un solo Kkit.
(31)

Marcadores de coagulacion

Los limites sugeridos en las contaminaciones COVID-19, ordenadas por importancia,

son: dimero-D, tiempo de protrombina y recuento de plaquetas.

El dimero D es igualmente un importante signo prondstico de mortalidad, siendo su
incremento mas sucesivo en pacientes con enfermedades genuinas pasadas y sugiriendo una
mayor tasa de mortalidad. Numerosos examenes demuestran que los niveles superiores a 1000
ng/mL son un factor de riesgo libre para la conjetura desafortunada, hasta el punto de que se
recuerdan a partir de ahora para el cribado de todos los pacientes asociados a tener COVID-19.
(32)

Dimero D

El dimero D es el resultado de la degeneracion de la fibrina por la plasmina. El
fibrindgeno se transforma completamente en fibrina por la actividad enzimatica de la trombina,
que se une a los fribrinopéptidos A y B, provocando la dimerizacion de los espacios D. La fibrina
es el resultado final del desbordamiento de la coagulacion. De este modo, el extremo C se une al

factor XIll y a la organizacién insoluble de la fibrina. La plasmina media en la corrupcion de la
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fibrina, que prioriza sus valores y produce los dimeros D y la pieza E. En consecuencia, la

presencia del dimero D muestra el inicio de la coagulacion y el entramado fibrinolitico. (18)

El componente fundamental del incremento del dimero D es creado por la hiperactividad
de la reaccion insusceptible y una tormenta de citoquinas que inician el dafio endotelial vascular,
promueven el marco de coagulacién y frenan los marcos fibrinoliticos y anticoagulantes. Por lo
tanto, este aumento puede ser un indicio de apoplejia venosa profunda, embolia neumoénica o

coagulacion intravascular dispersa. (18)
Pruebas para la deteccion dimero D

Para poder establecer un diagnostico de enfermedades trombdticas es necesario realizar
examenes de laboratorio como la medicién del dimero D, en cuyo método la base fundamental es

la generacion de anticuerpo monoclonales.
Prueba de Elisa

La prueba de Elisa da resultados cuantitativos y de alta sensibilidad, se utiliza para la
busqueda de anticuerpos especificos de un antigeno microbiano en las muestras de los pacientes,
es rapido en plasma que se requiere un aproximado de 35 minutos para dar resultados cuantitativos
con una sensibilidad de 92 %- 100 % y especificidad de 29 %-62 %, caracteristica que lo hace

método més sensible para su aplicacion en emergencia. (33)
Aglutinacion en latex

La prueba de aglutinacion de latex para el dimero D es una prueba con particulas de latex
recubiertas con un anticuerpo monoclonal que provoca la aglutinacién en presencia de un
producto de fibrina. Esta prueba es una alternativa de ELISA por su bajo costo y por la obtencién
de resultados rapido, aunque regularmente arroja resultados mayores falsos negativos en
comparacion con ELISA. Su interpretacion es cualitativa o semicuantitativa y depende de la
lectura del interpretador. Tiene una sensibilidad 78 % - 96 % Yy especificidad 48-72 %. (33)

Aglutinacion de células rojas

La prueba de aglutinacion de globulos rojos es un examen de sangre cualitativo de
Estados Unidos que especifica anticuerpos de humanos y dimero D, en la existencia de elevacion
de estos anticuerpos se produce aglutinacion de lasén. Aln no se determina la exactitud de esta
prueba comparativamente con el ELISA su interpretacion es cualitativa y se basa en la
visualizacion del intérprete. Su sensibilidad de 77 %-100 % y su especificidad 54-75 %. (33)
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Tiempo de protrombina

Esta prueba evalla la via de coagulacion extrinseca. Comprende la incitacion a la
coagulacion mediante la union del factor tisular (FT) de citrato de plasma, los fosfolipidos vy el
calcio, para el consiguiente reconocimiento Optico de la coagulacién conformado por el auto
analizador. Se concentra en la fiabilidad de los elementos subordinados de la vitamina K (1, I1, IX
y X), V y fibrindgeno y se utiliza para examinar el tratamiento con los malos de la vitamina K.
Este tiempo se utiliza ademas para observar el tratamiento anticoagulante oral, comunicado como
INR (proporcion estandarizada mundial), para el que cada reactivo se considera lista de respuesta
global (1SI): INR= (tp paciente/tp ordinario). (33)

2.3. Definicion de términos basicos

Coagulacion: mecanismo por el cual la sangre que estd en estado liquido pasa a
convertirse a estado de coagulos de sangre semisélidos. Este proceso ayuda a que la sangre no se

pierda al momento de ver un dafio a nivel del vaso sanguineo. (15)

COVID-19: los Coronavirus son una gran familia de virus que pueden originar
enfermedades en animales y humanos. Se sabe que varios coronavirus causan infecciones
respiratorias, que van desde el resfriado comln hasta enfermedades més graves como el sindrome
respiratorio del Oriente Medio (MERS) y el sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2).

Un coronavirus recién descubierto causa la enfermedad del COVID-19. (24)

Dimero D: es un producto de la degradacion de la fibrina detectada cuando el trombo, en

un proceso de coagulacion, es proteolizado por la plasmina. (15)

ARN: Abreviatura de 4cido ribonucleico. Es una cadena de polinucleétida en la que el
azUcar ribosa reemplaza al azlcar desoxirribosa y el uracilo reemplaza a la timina en la cadena
de ADN. Participa en la sintesis de proteina (27). El SARS-CoV-2 tiene una Unica cadena de
ARN. (15)

Grupo de alto riesgo: tienen un alto riesgo de enfermedades graves que puede causar la
muerte si se infectan. Para el COVID-19, los grupos de alto riesgo incluyen personas mayores de
60 afios, personas con afecciones crénicas graves como enfermedades cardiacas, diabetes o

enfermedades pulmonares y personas con sistemas inmunitarios debilitados. (15)

SARS-CoV-2: es el nombre técnico del nuevo coronavirus, que pertenece a la misma

familia que el virus que causa el SARS o sindrome respiratorio agudo severo. (24)
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CAPITULO Il
HIPOTESIS Y VARIABLES
3.1.  Hipotesis
3.1.1 Hipotesis general

Al ser un estudio descriptivo no exige la construccion de una hipotesis de trabajo, si es

que la finalidad del mismo asi no lo amerita (Hernandez y cols. 1998)
3.2. Identificacion de variables

Primera variable: dimero d

Definicion conceptual

Es un producto de descomposicién de la fibrina, el componente principal de los coagulos,
por la plasmina. Un nivel sérico alto refleja los efectos de la infeccidén debido a un estado de
hipercoagulabilidad y la presencia de coagulos en la sangre. En pacientes en estado critico, los
niveles de dimero D estéan significativamente elevados, lo que lleva a una coagulacion sanguinea

anormal e incluso a la muerte por COVID-19. (18)
Segunda variable: tiempo de protrombina

El tiempo de protrombina mide el tiempo que tarda una muestra de sangre en formar un
coagulo de sangre. La capacidad de coagulacion es importante para prevenir el sangrado excesivo.
Si no hay suficientes factores de coagulacion, o si algunos de ellos no funcionan tan bien como
deberian, la formacién de un coagulo puede tardar mas de lo normal. Esta prueba ayuda con el

diagndstico y el tratamiento. (34)
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3.3. Operacionalizacion de variables

VARIABLES DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION DIMENSIONES SUBDIMENSIONES OPERACIONALIZACION
OPERACIONAL
INDICADORES | ESCALA DE TIPO DE
MEDICION VARIABLE
Variable 1 Es el producto de la Pruebas de los Resultados de (Normal) < a Razoén Cuantitativa
i degradacion de la fibrina niveles de ; determinacion del 0,50 mg/mL
Dimero D L , Dimero D ,
componente principal del dimerod dimero d.
. (Elevado) > a
trombo por la plasmina.
0,50 mg/mL
Variable 2 Un andlisis de sangre que Pruebas de los Resultados de Norma (11- Razoén Cuantitativa
Ti q mide el tiempo que tarda la tiempos de Ti q determinacién del 14s)
'€mpo b? parte liquida de la sangre protrombina Iempo b? tiempo de Elevad 1
protrombina (plasma) en coagularse. protrombina protrombina evado (> 14s)
Variables Pruebas rapidas
Intervinientes . . . » . o
La epidemia provocada por Confirmacion de | Pruebas Prueba molecular Positivo Dicotdmica
COVID-19 el coronavirus la infeccion confirmatorias al Prueb o N . Nominal litati
recientemente descubierto, COVID-19 rueba antigenica egativo omina Cualitativa
tiene manifestaciones
clinicas que van de leves a
graves (25).
riesgo estilos de vida o situaciones Diabetes Si/No Nominal
gue nos exponen a mayor
riesgo de presentar una Obesidad Si/No
enfermedad . ,
Hipertenso Si/No

31




Demograficas

Comorbilidades

Grupo etario

Género

Asma

Oncolégico

Edad
Masculino

Femenino

Si/No
Si/No

Razdn
Dicotdmica

Dicotdmica

Cuantitativa

Cualitativa
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CAPITULO IV
METODOLOGIA
4.1. Meétodo, tipo y nivel de la investigacién
4.1.1 Método de la investigacion

En el desarrollo de la presente investigacion se recurrié al método cientifico, porque
planteamos el problema de la investigacidn definiendo el objetivo y las preguntas, después
se revisd estudios del problema de investigacidn; seguidamente precisamos el problema de
investigacion, seleccionando una teoria que explica de manera satisfactoria a la pregunta
sobre la base de estudios previos; después pasamos a la aplicacion del instrumento
formulados por cuestionarios; y finalmente, se analizé los datos y la informacion producto
de la aplicacién del instrumento para obtener conclusiones acerca de la variable de estudio.
(35)

4.1.2 Tipo de la investigacion

En la planificacion de observacion, el segmento de observacién que se llevara a cabo
es bésica, debidamente identificado con el problema establecido, la clase de andlisis es de
prestigio dado que podemos ejemplificar los niveles de dimero D y tiempo de protrombina en
un poblado de pacientes afectados con COVID 19 del mismo estilo asentird conseguir

documentacidn relevante en una ciudad de altura.
4.1.3 Nivel de la investigacién

El nivel es descriptivo, Carrasco S, refiere que dicha formacion consiste en el analisis
de los elementos de la muestra, y permite la caracterizacion de la meta es decir se estudian las
circunstancias que diferencian al propoésito de otros que lo hacen unicos, relacional debido a

que evaluaremos la relacidn que tienen entre las dos variables. (35)
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4.1.4 Disefio de la investigacion

El disefio del estudio fue el no experimental, retrospectivo y transversal, ya que los
datos fueron recolectados en un momento dado para describir variables y analizar su

ocurrencia en el tiempo. (36)

El disefio segin Hernandez R, Fuente especificada no vélida., corresponde al

descriptivo-correlacional que presenta el siguiente esquema:
M _’ O
Donde:
M = Muestra de la investigacion
— = Instrumento
@) = La observacion
4.2.  Poblacion y muestra
4.2.1 Poblacion

Un campo de estudio es una caracteristica definitoria del conocimiento cientifico, y
asi, como lo define Arias F, una poblacion es “un conjunto finito o infinito de elementos con
una caracteristica comun cuyas conclusiones deben ser escrutadas”. Inspeccion. Estad

determinada por la pregunta y los objetivos de la investigacion. (37)

La poblacion esté constituida por 400 pacientes con prueba de laboratorio positivos al
COVID-19, Hospital Il EsSalud Pasco en el periodo de enero a julio del 2021.

4.2.2 Muestra

Segun Hernandez R, Fuente especificada no valida., Un campo de estudio es una
caracteristica definitoria del conocimiento cientifico, y asi, como lo define Arias F, (37), una
poblacién es “un conjunto finito o infinito de elementos con una caracteristica comtn cuyas
conclusiones deben ser escrutadas”. Inspeccion. Esta determinada por la pregunta y los
objetivos de la investigacion. Para determinar el tamafio de muestra se aplico la formula del
tamafio muestral para la poblacion seleccionada que corresponde a 400 pacientes
hospitalizados.

Z2. 62 . N

= 2 (N_1)+ 22 o2

Donde:

N = 400 pacientes poblacion.
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Z = 1,96, constante segln el nivel de confianza del 95 %.
o = 0,5 desviacion estandar de la poblacion

e2 =5 % (0.05) error de precision

Aplicando la formula se tiene:

1.962 (0,5)2 (400 )
n=

(0,05)2 (400-1) + 1,962%(0,5)?

384,16

0,9975 + 0.9604
n = (384,16/1.9579) = 196.21
n=196

Por lo tanto, la muestra estara conformada por 196 pacientes atendidos en el Hospital

I1 EsSalud Pasco en el periodo de enero a julio del 2021
Criterios de inclusion

¢ Todo paciente con diagnostico positivo al COVID-19

e Mayores de 20 afios de ambos géneros que fueron atendidos en el Hospital Il
Essalud Cerro de Pasco 2021

¢ Pacientes con datos completos en la historia clinica.

Criterios de exclusion

e Todos los pacientes con prueba negativa al COVID -19
¢ Pacientes menores de 20 afios
e Pacientes que tengan observaciones en el registro de datos

4.3, Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos
4.3.1 Técnicas de recoleccion de datos

La recopilacion de datos es la parte operativa de la investigacion, es decir, son las
técnicas para recopilar datos sistematicos a partir de los datos. Este estudio se llevara a cabo
utilizando métodos de observacion directa. En lo que a la observacion se refiere, en este estudio

permitira percibir y comprender el comportamiento de la variable propuesta. (37)
4.3.2 Instrumentos de recoleccion de datos

Se haréa uso del formulario de recojo de datos, que servira de base para la investigacion.
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Un formulario de recoleccién de datos o también conocido como verificacion de
validacién es basicamente un instrumento utilizado en una evaluacion que muestra algunos
criterios que se deben seguir para abordar de manera efectiva una determinada actividad en
variables que pueden ser analizadas y observadas. Andlisis especifico (37). En definitiva, esta
herramienta nos proporciona valoraciones muy Utiles porgque proporciona informacion precisa

sobre el andlisis realizado sin afectar a las variables observadas.
A. Confiabilidad

La confiabilidad de un instrumento es especifica y es la capacidad de obtener los
mismos resultados para el mismo grupo de personas, pero fueron utilizados en diferentes

momentos. (36)

Siempre que se utilice el método de medicidn, la confiabilidad del instrumento es

adecuada y nos brinda resultados consistentes y l6gicos bajo cualquier incertidumbre.
B. Validez

Se refiere al grado en que el instrumento mide realmente la variable de investigacion
que se esta midiendo, es decir, la correccién y comparacién de la presentacion del contenido
y el contraste del indicador con los items que mide las variables que seré llevado al juicio de

expertos antes de la ejecucion de los. (36)
4.3.3 Técnicas de analisis de datos

Se adoptd el excel y SPSS version 25, ademas se procedid al uso de la estadistica

descriptiva, plasméandose los obtenidos en gréficos y tablas.
4.3.4 Consideraciones éticas

Al realizar dicha investigacion se respetard la confidencialidad de resultados mediante
la proteccion de la privacidad, ya que la obtencién de datos serd mediante cédigos. No se
trabajara directamente con los pacientes, sino con las historias clinicas. Por estas razones, no

se hard uso del consentimiento informado de los pacientes.
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CAPITULO V
RESULTADOS
4.1. Presentacion de resultados

La investigacion actual se llevo a cabo en el Hospital 11 EsSalud Pasco, ubicada en el

distrito de Cerro de Pasco, a una elevada altura, en una muestra de 196 pacientes COVID 19.

Tabla 1
Distribucion de la muestra seguin género

Frecuencia Porcentaje
Masculino 89 45,4
Femenino 107 54,6
TOTAL 196 100,0

Fuente: elaboracion propia

Figural

Distribucion de la poblacion segln género

89
107 [45.4%
54.6%
Masculino Femenino

Fuente: elaboracion propia
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Analisis 1:

Segun la Tabla y Figura 1, podemos observar que, de un total de 196 pacientes Covid-
19, el 45,4 % (89) son del género masculino, mientras tanto que el 54,6 % (107) de ellos son
de sexo femenino. Concluyendo que las personas de sexo femenino fueron las mas atacadas por
el virus SARS COV-2.

Tabla 2

Distribucion de la muestra segn grupo etario

Frecuencia Porcentaje
De 30 a 40 afios 52 26,5
De 41 a 50 afos 78 39,8
De 51 a 60 afios 66 33,7
TOTAL 196 100,0 Fuente:

elaboracidn propia

Figura 2
Distribucion de la muestra seguin grupo etario

807

60

407

Recuento

78
39,80%

207

De 30 a 40 afios De 41 a 50 afios De 51 a 60 afios

Grupo Etario

Fuente: elaboracion propia
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Andlisis 2:

De la Tabla 2 y Figura 2, podemos observar que, de un total de 196 pacientes que
tienen COVID-19 Hospital 1l Essalud Cerro De Pasco 2021, 52 pacientes (26,5 %) se

encuentran entre 30 a 40 afios, 78 (39.8 %) se encuentran entre 41 a 50 afios y 66 (33,7 %) se

encuentran entre 51 a 60 afios. Concluyendo que el grupo etario entre 41 a 50 afios fue el méas
afectado por el virus SARS CoV-2

Recuento

Tabla 3

Resultados positivos a COVID 19 segun pruebas utilizadas

Frecuencia Porcentaje

Prueba rapida 52 26,5
Prueba molecular 19 9,7

Prueba antigena 125 63,8
TOTAL 196 100,0

Fuente: elaboracion propia

Figura 3

Resultados positivos a COVID 19 segun pruebas utilizadas

120

100

804

60—

40—

20+

Pruebha Rapida Prushka Molecular Prusha Artigena

Tipo de Prueba

Fuente: elaboracion propia
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Analisis 3:

Segln la Tabla 3 y Figura 3, podemos observar que, de un total de 196 pacientes que
tienen COVID-19 Hospital 11 EsSalud Cerro de Pasco 2021, al 9,7 % de ellos se realizaron la

prueba molecular, el 26,5 % de ellos se realizaron la prueba rapida, mientras tanto el 63,8 %

de ellos se realizaron la prueba antigena. Concluyendo que dentro de las pruebas que més se

utiliz6 fueron las pruebas rapidas, no asi la prueba Gool-standart PCR molecular.

Tabla 4

Distribucion de pacientes segun comorbilidades

Frecuencia Porcentaje
Ninguno 185 94,4
Diabetes 2 1,0
Obesidad 4 2,0
Hipertenso 4 2,0
Oncoldgico 1 0,5
TOTAL 196 100,0

Fuente: elaboracion propia

Figura 4

Distribucidn de pacientes segun comorbilidades

200

150

100

Recuento

Minguno

Diabetes Obesidad Hipertenso

Comorbilidades

Fuente: elaboracion propia

1
0,51%

T
Oncologico
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Andlisis 4:

De la Tabla 4 y Figura 4, podemos observar que, de un total de 196 pacientes que
tienen COVID-19 Hospital Il EsSalud Cerro de Pasco 2021, el 0,5 % de ellos tiene como factor
de riesgo enfermedad oncoldgico, el 1,0 % de ellos tiene como factor de riesgo diabetes,
2.0 % hipertension arterial, 2.0% obesidad, mientras tanto el 94,4 % no tiene ningun factor de
riesgo. Concluimos el estudio acerca de las comorbilidades, encontrando porcentajes bajos
alcanzando niveles mas altos pacientes diabéticos y pacientes hipertensos, el mayor

porcentaje se encontrd en paciente sin comorbilidades.

Tabla 5

Resultados del tiempo de protrombina

Frecuencia Porcentaje

Normal (11 a 14 s.) 65 33,2
Elevado (> de 14 s.) 131 66,8
TOTAL 196 100,0

Fuente: elaboracion propia

Figura b
Resultados del tiempo de protrombina

Recuento

Mormal (11 a 14 seg.) Elevado (= de 14 seqg.)

Tiempos_Protombina

Fuente: elaboracion propia
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Analisis 5:

Segun la Tabla 5y Figura 5, observamos los resultados del tiempo de protrombina en
los 196 pacientes que tienen COVID-19 Hospital Il EsSalud Cerro de Pasco 2021, el 66,8 %
presento un resultado elevado del tiempo de protrombina por encima de 14 segundos, mientras

tanto el 33,2 % presentd valores normales el tiempo de protrombina (11 — 14 segundos)

Concluimos comprobando que mas de la mitad de los pacientes presento el tiempo

de protombina por encima de 14 segundos significando este un valor alto.

Tabla 6
Resultados del dimero D

Nivel de dimero D Frecuencia Porcentaje

(Normal) <a 0,50 94 48,0
mg/mL
(Elevado) > a 0,50 102 52,0
mg/mL
TOTAL 196 100,0

Fuente: elaboracion propia

Figura 6
Resultados del dimero D

120

100

60—

Recuento

40—

207

(Mormal) = a 0,50 mg/mL (Elevado) = a 0,50 mgdmL

ValorDimeroD

Fuente: elaboracion propia
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Analisis 6:

De la Tabla 6 y Figura 6, podemos observar que, de un total de 196 pacientes que
tienen COVID-19 Hospital 1l EsSalud Cerro de Pasco 2021, el 48 % de ellos presentaron

valores normales de dimero D, mientras tanto el 52,0 % de ellos presentaron valores elevados.

Se comprob6 que el valor de dimero D se encontr6 alto en més de la mitad de la

poblacidn en estudio.
Obijetivo general

Determinar los niveles de dimero D y tiempo de protrombina en los pacientes
atendidos con COVID-19, en el Hospital Il EsSalud Pasco en el periodo de enero a julio del
2021.

Figura 7

Niveles de dimero D y tiempo de protrombina

Valor Dimero D

(Elevado)
(Normal)<a >a0,50
0,50 mg/mL mg/mL Total

Tiempos de Normal (11 a 14 s) Recuento 33 32 65
Protrombina
% del total 16,8 % 16,3% 33,2%
Elevado (> de 14 s) Recuento 61 70 131
% del total 31,1 % 357% 66,8%
TOTAL Recuento 94 102 196
% del total 48,0 % 52,0% 100,0 %

Fuente: elaboracién propia

De la Tabla 7. Del total de 196 muestras de pacientes atendidos con COVID-19 en el

Hospital Il EsSalud Pasco—2021 el 35.7 % (70) tienen un nivel elevado de Dimero D mayor de
0.50 mg/mL, y valores elevados del tiempo de protrombina mayor de 14 s. Ademas, el 16.8 %
(33) tienen un nivel normal de Dimero D menor a 0.50 mg/ml y un tiempo normal de

protrombina de 11 a 14 s.
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Objetivos especificos

1. Determinar los niveles de dimero D y tiempo de protrombina segun género en los
pacientes con COVID-19 atendidos en el Hospital Il EsSalud pascé en el periodo de enero a
julio del 2021.

Tabla 7

Niveles de dimero D y tiempo de protrombina segin género

Tiempos de Protrombina Valor Dimero D

(Elevado) >

Normal (11 a Elevado (>de (Normal)<a a 0,50

14 s) 14 s) 0,50 mg/mL mg/mL
Recuento Recuento Recuento Recuento
Distribucién de la Masculino 25 64 39 50
poblacién segun
Femenino 40 67 55 52

género

Fuente: elaboracion propia

De la Tabla 8 los niveles del dimero d y tiempo de protrombina se observaron mas
elevados en el género femenino, los niveles de dimero d de valor elevado mayor a 0.50 mg/ml
en 52 pacientes, y los tiempos de protrombina con valor elevado mayor a 14 s, en 67 pacientes.
En el género femenino en relacion a valores normales se obtuvo un dimero d normal menor a
0.50 mg/ml en 55 pacientes, y el tiempo de protrombina con valor normal entre 11 a 14 s, en

40 pacientes.

En cuanto al género masculino respecto a los niveles del dimero d elevado mayor a
0.50 mg/ml en 50 pacientes y los tiempos de protrombina con valor elevado mayor a 14 s, es
64 pacientes. En referencia a los valores normales para los niveles de dimero d (valor normal
menor a 0.50 mg/ml) se dio en 39 pacientes y el tiempo de protrombina con valor normal entre

11 a 14 segundos en 25 pacientes.

2. Determinar los niveles de dimero D y tiempo de protrombina segln grupo etario
en los pacientes con COVID-19 atendidos en el Hospital Il EsSalud Pasco en el periodo de

enero a julio del 2021.
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Tabla 8
Niveles de dimero D y tiempo de protrombina segln grupo etario

Tiempos_protrombina Valor dimero D

Normal (11 a (Elevado)
14 s) Elevado (> (Normal)<a >a0,50
de 14s) 0,50 mg/mL  mg/mL

Recuento Recuento Recuento  Recuento

Distribucion De 30 a 40 19 33 25 27
de la afios
poblacion
Segl]n grupo De 41 a 50 25 53 38 40
etario anos
De 51 a 60 21 45 31 35
afnos

Fuente: elaboracion propia

De la Tabla 9 en el grupo etario de 41 a 50 afios se observa una mayor casuistica de
los niveles de dimero d elevado mayor a 0.50 mg/ml (40 pacientes) y los tiempos de
protrombina con valor elevado mayor a 14 s, (53 pacientes). En segundo lugar, para los valores
elevados el grupo etario de 51 a 60 afios los niveles de dimero d de valor elevado en 35
pacientes y los tiempos de protrombina con valor elevado en 45 pacientes. En tercer lugar,
para los valores elevados el grupo etario de 30 a 40 afios los niveles de dimero d de valor

elevado en 27 pacientes y los tiempos de protrombina con valor elevado en 33 pacientes.

3. Establecer el nivel de dimero D y el tiempo de protrombina, segin las
enfermedades relacionadas en pacientes atendidos con COVID-19, en el Hospital 11 EsSalud

de Pasco, en el periodo enero a julio 2021.

Tabla 9
Niveles de dimero D y tiempo de protrombina segln comorbilidades

Tiempos_protrombina Valor dimero D

(Normal) < (Elevado) >

Elevado (> de 14 a 0,50 a 0,50
Normal (11 a 14 s) S) mg/mL mg/mL
Recuento Recuento Recuento Recuento
Ninguno 60 125 90 95
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Diabetes 0 2 1 1

Enfermedades Obesidad 3 . i 2
relacionadas Hipertenso 1 3 ! >
Oncoldgico 1 0 0 '

Fuente: elaboracion propia

En la tabla 10 se puede apreciar que los niveles de dimero D y tiempo de protrombina
segun enfermedades relacionadass, los hipertensos presentan tiempo de protrombinay dimero
D en primer lugar con 3 pacientes respectivamente. La diabetes presenta resultados elevados
respecto al tiempo de protrombina (2 pacientes) y dimero D (1 paciente). Los obesos
presentan resultados elevados respecto al tiempo de protrombina (1) y dimero D (2 pacientes).
En cuarto lugar, los pacientes oncoldgicos presentan resultados elevados respecto al dimero
D (1 paciente).

4.2. Discusion de resultados

Para realizar la discusion de resultados del presenta trabajo de investigacién debo de
acotar que al tratarse de un estudio descriptivo los objetivos planteados no es la interpretacion

en el trabajo solo la descripcién de los objetivos planteados:

De acuerdo con el objetivo general: determinar los niveles del dimero D y tiempo de
protrombina en pacientes atendidos con COVID-19, en el Hospital 11 EsSalud de Pasco, en el
periodo enero a julio 2021. En base a los resultados obtenidos, podemos decir que de 196
pacientes el 52.0 % (102) tuvieron niveles elevados mayor a 0.50mg/mL de dimero D, por otro
lado de los 196 pacientes el 66.8 % (131) tuvieron niveles elevado mayor a 14 segundos de
tiempo de protrombina como lo confirma Carbonell, Bodi & Rodriguez en su estudio “utilidad
y el anuncio del dimero D, coagulacion intravascular desiminada y tratamiento anticoagulante
en paciente graves con COVID-19” revel6 que los pacientes que padecen el virus suelen tener
niveles més alto de dimero D, el cual concuerda con nuestros resultados de niveles altos de

dimero D. Esta afirmacion lo confirma Cardoza.

De acuerdo con el primer objetivo especifico: determinar los niveles de dimero D y
tiempo de protrombina segun género en los pacientes con COVID-19 atendidos en el Hospital
I EsSalud Pasco en el periodo de enero a julio del 2021.” De los resultados obtenidos en las
pacientes femeninas hallamos valores de dimero D Elevado (> a 0.50 mg/mL) 26.5 % para el
Tiempo de Protrombina para el género femenino se hall6 el 34.2 % (67) con valores elevado

(> de 14 segundos). EI Dr. Sandoval (12) menciona que en muchos estudios internacionales
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han observado valores elevados de dimero D en pacientes con COVID_19 con mayor
posibilidad de muerte. Hay algunos puntos como: Hay algunos factores que son ciertos el
factor mas importante a considerar al interpretar la altura de estas marcas como el sexo, la
edad y la raza suelen mostrar valores de ferritina mas altos que el dimero D ha establecido un

punto de cohorte > 0,5 mg/ml a nivel internacional considerado peligroso.

Por lo tanto, se observé un ascenso en el nivel del tiempo de protrombina pero los mas
importantes son los dimeros D, que corresponden a pacientes varones de mayor tamafio y
menor nimero de mujeres. Es por ello el género es muy importante para demostrar el alto

valor de estos examenes de laboratorio.

De acuerdo al segundo objetivo especifico: determinar los niveles de dimero D y
tiempo de protrombina segin grupo etario en los pacientes con COVID-19 atendidos en el
Hospital Il EsSalud Pasco en el periodo de enero a julio del 2021. De los 196 pacientes con
COVID-19 el grupo etario que tuvo niveles elevados de Dimero D (> a 0.50 mg/mL) son los
de 41 a 50 afios con 20.4 % (40), y también para este mismo grupo etario el tiempo de
protrombina elevado (> de 14 segundos) 20.4 % (40). Del articulo de Alvarez, et al., (28)
incluyeron pacientes de 18 afios 0 mas que tuvieron un resultado positivo al momento de la
inscripcion y describieron caracteristicas demograficas, complicaciones, sintomas clinicos,
resultados de laboratorio. Asi, este estudio mostr6 que, entre 255 pacientes con una edad media
de 70 afios, el 54,9 % son varones, lo que difiere de otros estudios en términos de edad, como
en China, donde los pacientes mas jovenes tenian entre 47 y 56 afios a diferencia de este
estudio y otros estudios de cohortes occidentales con edad > 60 afios, la razon hombre-mujer

no difirio entre los estudios.

De esta forma, nuestros resultados son similares a los de otros estudios previos, por lo
gue podemos ver un aumento en el nivel de tiempo en cuanto a la protrombina, especialmente
el dimero D, se observé en pacientes de los siguientes grupos de edad 51 a 70 en comparacion
con otros grupos de edad, por lo que sabemos. La edad también es un factor importante en el

aumento de estos valores de prueba.

Con respecto al tercer objetivo especifico de la investigacién: establecer el nivel de
dimero D y el tiempo de protrombina, segun las enfermedades relacionadas en pacientes

atendidos con COVID-19, en el Hospital 11 EsSalud de Pasco, en el periodo enero a julio 2021.

De los 196 pacientes para los valores de dimero Del 94.4 % (185) resultaron que no
tienen algun factor de riesgo, el 2 % (4) tiene obesidad, 2 % ( 4) tiene hipertension, 1 % (2)
sufre de diabetes, y 0.5 % ( 1) tiene problemas oncol6gicos. Plasencia-Urizarri TM, Aguilera-
Rodriguez R, Almaguer-Mederos LE. Comorbilidades y gravedad clinica de la COVID-19:

revision sistemaética y meta-analisis. Rev haban cienc méd [Internet]. Concluyeron que La
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enfermedad renal crénica, la enfermedad cardiovascular, la hipertension arterial y la diabetes
fueron las comorbilidades con mayor riesgo de manifestaciones clinicas graves en los
pacientes con COVID-19, seguidas de la inmunodeficiencia, el tabaquismo, la enfermedad
respiratoria crénica y la enfermedad hepética crénica. Estos hallazgos son importantes para el
tratamiento adecuado de los pacientes afectados y el desarrollo de estrategias asistenciales
dirigidas a la prevencion y tratamiento de las complicaciones médicas asociadas a la
enfermedad. De donde podemos afirmar que nuestros resultados son similares con respecto a

las comorbilidades de hipertensién y diabetes.
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Conclusiones

En el estudio efectuado, se ha determinado que, de 196 muestras de pacientes
atendidas, el 35.7 % tiene un nivel elevado de dimero D mayor de 0.50 mg /mly
valores elevados del tiempo de protombina mayor de 14 s. y un 16.8 % tiene un
nivel normal de dimero D menor a 0,50 mg /ml y tiempo normal de protombina
de 11 a 14 s. en los pacientes atendidos con COVID-19, en el Hospital Il EsSalud

Pasco en el periodo enero a julio 2021.

Se ha determinado los niveles segun género, que 52 pacientes presentan niveles
elevados de dimero D mayor 0.50 mg /ml y el tiempo de protombina con un valor
elevado mayor a 14 s. en 67 pacientes del género femenino. En cuanto al género
masculino los niveles del dimero D elevado mayor 0.50 mg /ml en 50 pacientes
y el tiempo de protombina con un valor elevado mayor a 14 s. en 64 pacientes.
Con valores normales del dimero D menor a 0,50 mg /ml en 55 pacientes y el
tiempo protombina con un valor normal entre 11 a 14 s. en 40 pacientes del género
femenino, los niveles de dimero D menor a 0,50 mg /ml se dio en 39 pacientes y
el tiempo protombina con un valor normal entre 11 a 14 s., en 25 pacientes género
masculino; en los pacientes atendidos con COVID-19, en el Hospital 1l EsSalud

Pasco en el periodo enero a julio 2021.

Se ha logrado determinar que los niveles de dimero D y tiempo de protombina,
segun el grupo etario, de 41 a 50 afios, presentan una mayor casuistica los niveles
del dimero D elevados mayor 0.50 mg /ml en 40 pacientes y el tiempo de
protombina con un valor elevado mayor a 14s. en 53 pacientes. El grupo etario de
51 a 60 afos los niveles dimero D con valor elevado en 35 pacientes y el tiempo
protombina con un valor elevado en 45 pacientes. El grupo etario de 30 a 40 afios
los niveles dimero D con valor elevado en 27 pacientes y el tiempo protombina
con un valor elevado en 33 pacientes; en los pacientes atendidos con COVID-19,

en el Hospital 11 EsSalud Pasco en el periodo enero a julio 2021.

Se ha determinado los niveles de dimero D y tiempo de protrombina, segun las
enfermedades relacionadas, los hipertensos presentan tiempo de protombina y
dimero D en primer lugar con 3 pacientes. Los diabéticos presentan resultados
elevados respecto al tiempo de protombina 2 pacientes y dimero D, 1 paciente.
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Los obesos presentan resultados elevados respecto al tiempo de protombina 1
paciente y dimero D, 2 pacientes. Cuarto lugar los pacientes oncoldgicos
presentan resultados elevados respecto al dimero D, 1 paciente; de los pacientes
atendidos con COVID-19, en el Hospital 11 EsSalud Pasco en el periodo enero a

julio 2021.
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Recomendaciones

La trombosis es una de las principales complicaciones de la COVID. Se recomienda
conocer el riesgo que tiene el paciente, de hacer trombosis, cuando un paciente ingresa
en el hospital, es un dato esencial para administrar el tratamiento anticoagulante que

evite el evento trombotico.

Se recomienda diagnosticar la gravedad del evento tromboético, y también los
tratamientos anticoagulantes administrados con diferentes dosis de heparina de bajo

peso molecular y de otros anticoagulantes para proceder a tiempo.

Identificar los factores de riesgo de cada paciente, como obesidad, hipertension arterial,

asma, diabetes entre otros.
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Anexos 01. Matriz de consistencia

TITULO: NIVELES DE DIMERO D Y TIEMPO DE PROTROMBINA EN PACIENTES ATENDIDOS CON COVID-19 EN EL HOSPITAL II
ESSALUD PASCO EN EL PERIODO ENERO A JULIO 2021

segln género en
los pacientes
atendidos con
COVID-19, en el
Hospital Il
EsSalud de
Pasco, en el

COVID-19, en el
Hospital 1l EsSalud
de Pasco, en el
periodo enero a
julio 2021.

Indicadores:

Normal de 11 — 14 s.

PROBLEMAS OBJETIVOS HIPOTESIS I\lilADFIQCI:f“AIIlebERSEg METODOLOGIA POBLACION Y MUESTRA
General General Hipétesis Variable: Dimero D Método: Poblacién:400 pacientes
¢, Cudles son los Determinar los general Método Cientifico
entre los niveles niveles del dimero
del Dimero Sy Dy tiempo de
tiempo de Protrombina en los 3
protrombina en pacientes Muestra:196 se hara uso de
pacientes atendidos con Indicadores: un muestreo probabilistico
atendidos con COVID-19, en el T ' aleatorio simple
COVID-19, enel | Hospital Il EsSalud | HIPOTests Normal <a 0,50 mg/mL | Tipo (por FINALIDAD Y
Hospital |1 de Pasco, en el especificas ' ALCANCE):
EsSalud de periodo enero a Elevado > a 0,50 mg/mL ’
PaS_Cgl en el julio 2021. Basica, retrospectivo

eriodo enero a Anni apid
]FL"O 20217 Especificos gz::on;f:as de recopilacion de
Especificos Determinar los I

niveles del Dimero Variable: Tiempo de Recopilacién documental

¢Cuales son los Dy Tiempo de Protrombina
niveles del Protrombina segun
Dimero Dy género en los Enfoque:
Tiempo de pacientes o
Protrombina atendidos con Cuantitativo

Instrumentos:

Ficha de recoleccion de
datos
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periodo enero a
julio 202172

¢ Cudles son los
niveles del
dimeroDYy
tiempo de
protrombina
segun grupo
etario en los
pacientes
atendidos con
COVID-19, en el
Hospital Il
EsSalud de
Pasco, en el
periodo enero a
julio 20217

¢ Cudl es el nivel
de dimero Dy el
tiempo de
protrombina
segun las
enfermedades
relacionadas en
los pacientes
atendidos con
COVID-19, en el
Hospital Il
EsSalud de
Pasco, en el
periodo enero a
julio 20217

Determinar los
niveles del dimero
Dy tiempo de
protrombina segun
grupo etario en los
pacientes
atendidos con
COVID-19, en el
Hospital 1l EsSalud
de Pasco, en el
periodo enero a
julio 2021.

Establecer el nivel
de dimero Dy el
tiempo de
protrombina, segin
las enfermedades
relacionadas en
pacientes
atendidos con
COVID-19, enel
Hospital Il EsSalud
de Pasco, en el
periodo enero a
julio 2021.

Elevado > de 14 s.

Disenfo:

Descriptivo

Técnicas de analisis de
datos:

Estadistica descriptiva
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Anexo 02. Matriz de operacionalizacion de la variable
TITULO: NIVELES DE DIMERO D Y TIEMPO DE PROTROMBINA EN PACIENTES ATENDIDOS CON COVID-19 EN EL HOSPITAL Il ESSALUD PASCO EN EL

PERIODO ENERO A JULIO 2021

VARIABLES DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION DIMENSIONES SUBDIMENSIONES OPERACIONALIZACION
OPERACIONAL
INDICADORES ESCALA DE TIPO DE
MEDICION VARIABLE
Es el producto de la degradacién de la Pruebas de Dimero D Resultados de (Normal) < a Razon Cuantitativa
Variable 1 fibrina componente principal del los niveles de determinacion del 0,50 mg/mL
Dimero D trombo por la plasmina. dimerod dimero d. (Elevado) > a
0,50 mg/mL
Un analisis de sangre que mide el Pruebas de Resultados de Norma (11- Razon Cuantitativa
Variable 2 tiempo que tarda la parte liquida de la | los tiempos Tiempo de determinacion del 14s)
Tiempo de sangre (plasma) en coagularse. de protrombina tiempo de protrombina Elevado (> 14s)
protrombina protrombina
Variables Pruebas rapidas
Intervinientes La epidemia provocada por el Confirmacioén | Pruebas Prueba molecular Positivo Dicotédmica
Covid-19 coronavirus recientemente dela confirmatorias | Prueba antigénica Negativo Nominal Cualitativa
descubierto, tiene manifestaciones infeccion al CovID-19
clinicas que van de leves a graves (25).
Ninguna
Condiciones, conductas, estilos de vida Diabetes
o situaciones que nos exponen a Obesidad Si/No Dicotémica
mayor riesgo de presentar una Comorbilidades | Hipertenso Si/No Nominal
Factores de enfermedad Asma Si/No
riesgo Oncolégico Si/No
Si/No Razdn
Grupo Etario Edad Si/No Dicotomica Cuantitativa
Demograficas Genero Masculino Dicotémica Cualitativa
Femenino
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Anexo 03: Ficha de recoleccion de datos

Fecha N° de Historia Clinica N° de Ficha
[
1.1 DATOS GENERALES:
Edad
Nifio Adolescente Joven Adulto Adulto mayor i
0-11 afios 12-17 afios 18-29 afios 30-59 afios De 60 afios a Femem,no
mas Sexo | Masculino

1.2 DATOS CLINICOS

FACTORES DE RIESGO: COMORBILIDADES

Diahético

Hipertension Arterial

Obesidad

Otros

13 EXAMENES DE LABORATORIO

Prueba covid-19

Positivo

Megativo

Tipo de Prueba

Dimero D

Valaores referenciales
(0-0.5 mg/ml}

Mivel
(Mormallelevado)

Tiempo de protrombina

Walares referenciales
(11—-14 segundos)

Mivel
(Mormal/elevado)
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Anexo 04. Autorizacion de recoleccion de datos

Afx EsSalud

Comprometidos contigo “AfSo de la Unided, la Paz y ¢l Desarrelle”

NOTA N* 016-CIEI-HIIP-RAPA-ESSALUD-2023

Cerro de Pasco, 07 de diciembre del 2023

Sefior:
ing. Joel De La Cruz Bermidez
Jefe de la Oficina de |la Planeamiento y Calidad

Red Asistencial Pasco - EsSalud
Presente. -
ASUNTO : AUTORIZACION DE RECOPILACION DE DATOS
REFER : a)NOTA N* 236-OPYC-RAPA-ESSALUD-2023
b) PROVEIDO 1725-2023

Es grato dirigirme a Usted, para hacerle llegar mis cordiales saludos, asimismo hacer de
su conocimiento que el Comité Institucional Etica en Investigacion acepta la
autorizacion de recopilacion de datos del Proyecto Niveles de dimero D y tiempo de
protrombina en pacientes atendidos con covid-19 en el hospital Il ESSALUD - Pasco
2021, de los sefores DE LA CRUZ CONGORA ROBER y MARCELO ROMERO VERENIZ

Sin otro en particular, me suscribo de usted.

B AN

c Inart du etica on Investigacion

CNSIy

Cc Archive
NIT: 1287-2023.5266
Folios 39

! Slempg 5{2%: mererTuarno

' 3000 - 3mie
~
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Anexo 05. Validacién del instrumento

INFORMACION DEL ESPECIALISTA

Nombres y
Apallidos >

Cﬁs:..r nﬁn“l Sq’nc‘l(}_ A‘,I&C“‘
Profesidn y
Aeadimicn L;CWC.'G\JO ) ’rec,\nd\)%.’c ncfd-'(e.,
Especioldad L;\,oychn‘o Cltnica
Instituci
n;ﬁt;cj:y GVW/W-JO de Uwverviided Mecamel
expedencia | [edevice Villayres |
dce(:qu:ﬂ:’ TQQJ‘IO,LJ‘)3 nc’dl:a L&S\Ncbuo C).’m‘ro
octuaimente | Mospi k| qupc-s Teyaceja

Puntoje del Instrumento Revisado: 92/
Opinién de aplicabliidad:
APUCABLE (X] APUICABLE LUEGO DE REVISION [ ) NO APUCABLE ( |

L Cnar Mowusy s Alpdos
FUMROGO ATRCO
i ole
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! Nombrees y
Apeiicos
|

INFORMACION DEL ESPECIALISTA

fﬂ-’-‘» Ex gavcéo cpfamitins

riacslece

,' Protlesidn y
‘ Grado

|
| fzenolete HEDIce

| Acodémico

Especialidod

{ll; "yew

|
Jlﬂ Gorptceis (larrico ¢ PBHA Toriep re

Inshiucidn y

| anos de

i
J
V”lv‘:‘):ﬁﬁo FahwwADO ,-p'"._pF/“,v P"n-‘v'(/l

|

T Cargo que
desempena

| experiencio

f DoceEnTe

actualmente
| B

Punfaje de Instrumento Revisado:

9

Opinién de oplicabilidad”
APLICABLE LUEGO DE REVISION | )

APLICABLE [ X1

5 Kewitk

Nombres y apelidos

oni: o834 29

COLEGIATURA:

£527 cTny

NO APLICABLE |
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INFORMACION DEL ESPECIALISTA

[ N()I;‘\Dii'sy T .
Apeldos ,,'?t.oor DAMTF (jR”}UflA Ul'[lAk
B T —
Grado 7{"(‘]01060 r-[E Dic o

Académico

| Especiondod ' [ABOPATOR'.O
|

[ institociony HOSPITAL REGIONAL Dcfcu 7€ HATER AU
anos de ' JINFANTIL “ELCARHEN'" 27an0> |
expeviencio :
Corgo que .
I gesempena ' 7EcnOloEQ ITEDICO, -

| octuaimente |

Puntgie ael Instrumenta Revisado: __Sj___

Opinién de oplicabllidad.
APLICABLE [n) APLICABLE LUEGC DE REVISION | |

.

2y D. Ovibucta Vilawr

Tecrcsopa Meico
CTMP 1080

Nombres y opelidos

DI ‘\‘1820525
COLEGIATURA: 10 g9

NO APLICABLE |
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HOSPITAL Il ESSALUD PASCO

CASA PIEDRA HOSPITAL Il ESSALUD PASCO
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