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RESUMEN

El presente trabajo tuvo como principal objetivo investigar el comportamiento de la
biometria hematica en pacientes con COVID-19, para la determinacion de alteraciones
hematoldgicas. Mediante una revision bibliografica, la cual fue realizada en diferentes bases
de datos cientificas. La metodologia fue con un enfoque cualitativo, nivel descriptivo y de
tipo retrospectiva con una poblacion de 60 articulos cientificos de los cuales se tomé una
muestra de 25 fuentes bibliogréficas Gtiles y afines con el objeto de estudio, se recopil6
informacion de las siguientes bases cientificas; Scopus: (5), Britannica Academic: (2),
Britannica Moderna: (3), Scielo: (3), MEDLINE: (3), PUBMED: (4), EMBASE: (3),
ELSEVIER: (2), publicados en los ultimos 5 afios para cumplir el criterio de inclusion y
responder al problema de estudio. Para recolectar los datos se realizd mediante anélisis de
contenidos e interpretacion de los resultados obtenidos en las busquedas bibliograficas y se
seleccion¢ para incorporar solo la informacion de utilidad. La calidad de estudios ha sido
valorada por la Escala de PeDro. Los articulos buscados son en el idioma espafiol e inglés.
Los resultados obtenidos fueron que los linfocitos juegan un papel decisivo en el
mantenimiento de la homeostasis inmune y la respuesta inflamatoria en todo el cuerpo. Se
espera que la comprension del mecanismo de reduccién de los niveles de linfocitos en la
sangre proporcione una estrategia efectiva para el tratamiento de COVID-19 y se observo
también que el recuento bajo de plaquetas se asocia con un mayor riesgo de enfermedad

grave y mortalidad en pacientes con COVID-19.

Palabras clave: linfocitos, plaquetas, biometria hematica, linfopenia, COVID-19.



Abstract
The main objective of this study was to investigate the behavior of blood biometry in
patients with COVID-19 to determine hematological alterations. A bibliographic review
was carried out in different scientific databases. The methodology was qualitative,
descriptive, and retrospective with a population of 60 scientific articles, and a sample of
25 useful bibliographic sources related to the object of study was taken. Information was
collected from the following scientific databases; Scopus: (5), Britannica Academic: (2),
Britannica Moderna: (3), Scielo: (3), MEDLINE: (3), PUBMED: (4), EMBASE: (3),
ELSEVIER: (2), published in the last five years to meet the inclusion criteria and respond
to the study problem. Data was collected using content analysis and interpretation of the
results obtained in the bibliographic searches, and only useful information was selected
for inclusion. The PeDro Scale assessed the quality of studies. The articles searched were
in Spanish and English. The results were that lymphocytes play a decisive role in
maintaining immune homeostasis and inflammatory response throughout the body.
Understanding the mechanism of reduced blood lymphocyte levels is expected to provide
an effective strategy for the treatment of COVID-19, and it was also observed that low
platelet count is associated with an increased risk of severe disease and mortality in

patients with COVID-19.

Keywords: lymphocytes, platelets, blood biometry, lymphopenia, COVID-19.
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CAPITULO |

INTRODUCCION

El COVID-19, es una enfermedad, causada por una cepa mutante del coronavirus llamada
SARS-CoV-2, que se ha propagado por todo el mundo, en pleno siglo XXI, trayendo como
consecuencia una crisis econémica, social y salud jamas vista. Esta enfermedad se presentd
por primera vez en Wuhan China, a fines del mes de diciembre del afio 2019, donde se
presentaron 7 casos de personas con neumonia de etiologia desconocida, para enero del 2020
!, se encontraban hospitalizados 41 pacientes confirmados con COVID-19, mas del 50% de
los pacientes mostraban una patologia como la diabetes, hipertension arterial y enfermedades

cardiovasculares?.

El dia 22 de enero del 2020, en China fueron reportados 571 pacientes positivos en 25
distritos y ciudades y mas de 17 muertes, después de 3 dias, se informaron 1975 pacientes
confirmados con COVID-19 y 56 muertes. EI 30 de enero, reportaron 90 casos fuera de las
fronteras de China, como Taiwan, Tailandia, Vietnam, Malaysia, Nepal, Sri Lanka,
Cambodia, Japon, Republica de Corea, Emiratos, Arabes Unidos, Estados Unidos, Filipinas,

India, Australia, Canad4, Finlandia, Francia, Alemania?.

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) 2020, las cifras a nivel mundial
alcanzaron 113.702 casos confirmados y 4.012 muertes con un estado de riesgo mundial,
que hasta esa fecha se reportaban 109 paises. En la Region de las Américas se han notificado
hasta la fecha un total de 853 casos de 13 paises 2. El 22 de marzo, se ha reportado 335.997

casos confirmados de paciente con COVID-19 en 173 paises ®.

Los paises con mayor afectacion son China con 81.426 casos confirmados, Italia con 59.138
casos confirmados, Estados Unidos 33.276 casos confirmados, Espafia con 28.768 casos
confirmados y Alemania con 24.873 casos. Hasta el 22 de marzo del 2020 se reportaron
14.641 muertes por COVID-19, llevando el primer lugar Italia 5.476 muertes, seguido de
China con 3.270 muertes, tercer lugar Espafia con 1.772 muertes, cuarto lugar Iran con 1.685
muertes y en quinto lugar Francia con 674 muertes. Con estas cifras se puede ver el impacto

de la patologia asi afectando a un 95% de la poblacion en el mundo 2.
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En Latinoamérica el primer caso confirmado por COVID-19, fue en Brasil el 25 de febrero
y la primera muerte por la infeccion se reportd en Argentina el 7 de marzo. Los primeros
casos confirmados eran de personas que llegaban de exterior, las que se fueron multiplicando
por transmision local. En Latinoamérica hasta el 6 de abril reporto mas de 27.000 casos
confirmados y alrededor de 900 defunciones, Brasil con el 80% de casos siendo el pais mas
afectado con 10.278 casos, seguido de Chile con 4.161 y Ecuador con 3.465 seguido por

Perll, Panama, Argentinay México .

El programa de las Naciones Unidas en el afio 2020 indica que la mayoria de los paises de
Latinoamérica pertenecen al cuarto escenario de transmisién comunitaria y una taza
demostrada, en fase de diseminacién, la cual estan en un elevado crecimiento de casos y
contagios tales como la region del Guayas, en Ecuador y Sao Paulo, en Brasil, los mas
afectados hasta esa fecha .

En Ecuador el primer caso que se reportd de COVID-19, fue el 29 de febrero del 2020,
paciente femenino de 71 afios compatriota que llegaba del Pais europeo Espafia que arribo
el 14 de febrero del 2020, el dia 13 de marzo del 2020 se confirmo la muerte de la paciente.

Desde ese momento el 90% de la poblacion se ha contagiado de esta patologia .

En tanto a los reportes del laboratorio, el examen de leucocitos es muy variable en estos
pacientes. Se reportaron leucocitosis, leucopenia, linfopenia, y la Ultima de estas es la méas
comun en hallazgo con la enfermedad con un aproximado de un 70%. La procalcitonina
tiende a elevarse en paciente que ingresas a unidad de cuidados intensivos, la proteina C-
reactiva se ha reportado elevado con un 86% de los pacientes, al igual que el Dimero-D un

nivel elevado presentando una linfopenia que se asocia con mayores muertes 3.

En el ambito social las medidas tomadas condujeron a trastornos psicologicos tales como:
estrés postraumatico, confusion, frustracion, depresion, ansiedad, trastornos de panico y de
conducta, entre otros problemas de salud mental y por su edad y la situacién del
confinamiento producto del COVID-19, las personas adultas mayores tienen una desventaja
social. Actualmente los pacientes presentan sintomas como: remordimiento, resentimiento,

soledad, impotencia, depresion, ansiedad, fobia, enfado y perdida del suefio, ataques de
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panico, de acuerdo al estudio donde al 48% de pacientes diagnosticados con la enfermedad
del COVID-19, mostraron estrés psicoldgico en fase inicial ®

El problema mundial es bastante desbastador para la Salud Publica, a causa del SARS-CoV-
2, y es necesario elaborar estrategias de diagndstico que posibilite salvar vidas, por medio
de estudios que determinar la seriedad del COVID-19. Para el personal de salud existen
muchos retos, que se han visto desde un inicio y aunque existen distintos puntos de vista se
ha varios muchos avances en la prevencion, tratamientos y seguimientos de la enfermedad,

sin embargo, queda mucha por investigar.

El anélisis y resultado del laboratorio clinico es la clave para el diagnéstico de muchas
enfermedades hematologicas, la prueba més solicitada es la biometria hematica para realizar
los estudios rutinarios de una importancia mayor, ya que la informacion proporcionada que
se deriva da una idea fidedigna del estado en que se encuentra el paciente de una forma

general y alin més en tiempos de pandemia.

La investigacion consta de los siguientes capitulos:

Capitulo 1 se indica, la introduccion, planteamiento del problema, capitulo Il marco teorico
donde consta de la definicion del COVID-19, epidemiologia, espectro clinico del COVID-
19, sintomatologia, fases de contagio, secuelas del post COVID-19, biometria hematica
donde se detallan los pardmetros hematologicos normales, el capitulo 111 la metodologia
utilizada para el estudio investigativo, en el capitulo IV donde se detallé los resultados y la
discusion. El objetivo del presente trabajo fue investigar el comportamiento de la biometria
hematica en pacientes con COVID-19, para la determinacion de alteraciones hematoldgicas,
razon por la cual se realizo la revision bibliografica, se analizo las alteraciones hematoldgicas

que se presentan en pacientes con COVID-109.
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CAPITULO Il. MARCO TEORICO

VIRUS DEL SARS-CoV-2

El Sindrome respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2), se encuentra en la clasificacion de
Betacoronavirus, en la subfamilia de Orthocoronavirinae que pertenece a la familia de
Coronaviridae, los SARS-CoV y MERS-CoV, estos son los causantes de llevar a la
enfermedad més grave, en cambio los HKU1, NL63, OC43 y 229E son relacionados con los
sintomas leves’.

El Sindrome respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2), tiene forma redonda, ovalada,
polimorfica, su didmetro es de 60 a 140nm, en la superficie se encuentra la proteina espiga,
tipificada es su forma estructural, contiene la proteina nucleocapside que se encapsula el
viral, que se utiliza como antigeno para el diagndstico, eran desconocidos la enfermedad

como el virus®.

COVID-19

El COVID-19 es una enfermedad infecciosa, pertenece a la familia coronaviridae, nombrada
asi por la Organizacion Mundial de la Salud. Dio inicio en Wuhan, China en el mes de
diciembre del 2019 que desato una emergencia a nivel mundial, que conllevo el sindrome

respiratorio agudo que fue las primeras causas de muerte por el COVID-19 %

Que pertenece a la familia Coronaviridae y al orden Nidovirales, que se encuentran
ampliamente en humanos y mamiferos. Los coronavirus se diferencian en sus 4 generos;
alfa, beta, deltay gamma, de ellos el tipo alfa y beta se sabe que infectan a los seres humanos,
los mismos que pueden provocar desde un resfriado comun hasta situaciones graves, como
lo es el Sindrome de respiracion de Oriente Medio (MERS-COV) y el sindrome respiratorio
agudo severo (SARS-CoV)?3.

Epidemiologia

El periodo de incubacion del COVID-19 es de 1 a 14 dias, estimando una mediana de 5-6
dias, un periodo de percentil 12 dias. El periodo percentil indica cuantos dias es necesario
alarga el periodo de cuarentena, asi comprobar la ausencia de la enfermedad en las personas

expuestas 1°. Este periodo de incubacion se estima en distribuciones paramétricas como:
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Gamma, Weibull o LogNormal. La OMS presume que le periodo de incubacion oscila entre

1 y 14 dias, mientras que le centro de europeo para la Prevencion y Control de las

enfermedades, estima el periodo de incubacion es de 4-5 dias .

Espectro clinico del COVID-19
La seriedad clinica del COVID-19, esta divida en cinco grupos, con sus caracteristicas

clinicas Unicas *°.

Asintomaticas: no presentan sintomas, ni cambios en el examen imagenoldgico,
pero con resultado positivo en la prueba de Reaccion en Cadena de la Polimerasa con
Transcripcion Reversa (RT-PCR) 1°.

Leve: presentan sintomas leves en el tracto respiratorio superior, que presentan
fiebre, malestar general, sin cambio en el examen de imagenologia, pero si con la
prueba de Reaccion en Cadena de la Polimerasa con Transcripcion Reversa (RT-PCR
positivo) °.

Moderada: presentaron signos de neumonia, con un cambio en el examen de
imagenologia y dando positivo a la prueba de Reaccion en Cadena de la Polimerasa
con Transcripcion Reversa (RT-PCR) 0,

Severa: presenta disnea con una frecuencia respiratoria de > 30 respiraciones/min.
En reposo, con una saturacion de oxigeno < 93% o Presion arterial de oxigeno y la
fraccion inspirada de oxigeno (PaFi) <300 mmHg. Con lesiones imagenologicas que
van progresando > 50% en un lapso de 24-48 horas y RT-PCR positivo °.

Critica: Tiene una progresion rapida de la enfermedad con signos de fallo
respiratorio, ayuda de ventilacion mecanica, shock o fallo multiorganico y RT-PCR

positivo 1°.

Factores de progresion de severidad

Algunos factores de riesgo de la evolucidn al espectro severo del COVID-19 que constituye

algunas comorbilidades como:

Diabetes mellitus
Hipertension

Enfermedad pulmonar crénica

18



e Cancer
e Enfermedad renal crénica
e Obesidad

e Tabaquismo °.

Sintomatologia

Segun la Organizacion Mundial de la Salud los sintomas con mas frecuencia del COVID-19
son: fiebre, tos seca, agotamiento. Sintomas con menos frecuencia son: congestion nasal,
cefalea, conjuntivitis, odinofagia, diarrea, perdida del olfato y gusto, erupciones cutaneas,
cambio de color de los dedos. Suelen ser sintomas leves que van gradualmente aumentando

segun el grado de infeccion presente en el paciente 2.

En los casos severamente graves se presenta neumonia, sindrome de dificultad respiratorio

aguda, choque séptico, que llevo al 4,48% de tasa de muestras y adn sigue en ascenso. 8

Los sintomas mas comunes reportados en pacientes con pruebas del laboratorio positivas
son: fiebre (88%), seguido por tos seca (68%), fatiga (38%), expectoraciones (33%), disnea
(19%), odinofagia (14%), cefalea (14%), mialgias y artralgias (15%). Pan et al, confirmo
que mas del 48,5% de los pacientes COVID-19, llegaron al hospital con alguna
sintomatologia gastrointestinal, con anorexia 40,6% Yy con diarrea 14,2%. Al mostrar un
cuadro clinico tan diverso estos pacientes no recibieron atencién médica adecuada, lo que

los Ilevd a complicaciones severas con peor diagnostico ®.

El nivel de infeccion sintomatica surge desde leve hasta critica, pacientes con 81% de
enfermedad leve, pacientes con enfermedad severa con un 14%, como; hipoxia, disnea,
infecto méas 50% por imagen de pulmoén, y enfermedad critica con un 5% como; choque,

falla multiorganica y respiratoria 3.

Fases de contagio
Fase I- Infeccién temprana del COVID-19
En esta fase el virus se replica, y ocurre la viremia en la mucosa respiratoria, inicia con

sintomas leves presentan: tos, fiebre, vémitos y diarreas en algunos aparece linfopenia. Su
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funcion es reconocer el patdgeno para asi desarrollar a las células del sistema inmune

adaptativo =2,

Las células del sistema inmune adaptativo como los neutréfilos y linfocitos, son lo
biomarcadores para poder identificar la gravedad de la enfermedad, esto se puede realizar
mediante un hemograma completo. Al ser evaluados los neutréfilos, linfocitos y encontrarse
en aumento se considera como factores asociados a la de mortalidad, siendo un elemento a
considerar no solo con pacientes infectados con COVID-19 sino también con pacientes en

cancer 4,

Linfocitos T: su regeneracién durante el proceso viral se produce en el mecanismo de los
antigenos de las células dendriticas, de manera que la proteasoma de los linfocitos T extraen
al reconocer la activacion, estos tienen un papel importante ya que van eliminando las células
infectadas por el virus 'y a su vez en el control de la respuesta innata. A los linfocitos TCDS8,
los antigenos del SARS-CoV-2 se los presentan como moléculas MCH-I. La falta de una
respuesta inmediata de las células T antivirales en una edad avanzada, daria lugar a una

respuesta desregulada *°.

Estos linfocitos T se activan mediante las citoquinas. Al encontrarse comienzan a liberar de
manera descontrolada interleucina 6 y el Factor estimulante de colonias granulocitos y
macréfagos (GM- CSF), mientras que el TCD8 mantiene una secrecion ininterrumpida de
Factor estimulante de colonias granulocitos y macrofagos (GM-CSF). A partir de células
epiteliales infectadas se van a reclutar neutrofilos para que liberen interleucina 8 y 6.

Después de la liberacion de los linfocitos, probablemente aparezca linfopenia en la sangre

periférica, con un predominio de linfocitos T 26,

Fase Il (Fase Pulmonar)

En esta la fase el virus se ha extendido a nivel pulmonar y va existir tos y fiebre, y a pesar
de ello la neumonia puede ser leve o grave, de su gravedad depende la valoracion del
Dimero-D. En esta fase el estado del paciente puede llegar a ser favorable, coincidiendo con
la eliminacion del virus, y como consecuencia con la remision de los sintomas, como también
puede entrar en un estado critico, ya que pueden aparecer linfocitos NK y llevar a una

linfopenial’.
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La desregulacion inmunitaria asociada con el COVID-19, implica una produccion de
neutrofilos, que podria asociarse como neutrofilia secundaria, como consecuencia de una
infeccidn bacteriana, ademas el elevado nivel de neutréfilos indica una infeccion temprana
SARS-CoV-2Y,

Fase 111 Inflamacion sistémica extrapulmonar

Se caracteriza por una extrema dificultad respiratoria y un cuadro clinico de respuesta
inflamatoria sistematica, con sus signos que le puede causar un estado de shock séptico en
la que estan elevados los marcadores inflamatorios. En la que la minoria de pacientes con
COVID-19, siguen con a la tercera fase y la mas grave etapa de la enfermedad la que se

manifiesta con un sindrome de hiperinflamacion sistémica extrapulmonar 8,

Aqui se elevan los marcadores como la interleucina (IL)-2, 6, 7, proteina inflamatoria de
macrofagos, factor de necrosis tumoral, proteina C reactiva, ferritina, dimero D. Ademas de
esos tambien pueden estar elevados la troponina, péptido natriurético de tipo B N-terminal
pro, pueden presentar el sindrome hemofagocitico, vasoplejia, insuficiencia respiratoria

incluida miocarditis 8.

El tratamiento en esta etapa es la administracion de corticosteroides unido a inhibidores de
citocinas como lo es el tocilizumab o anakinra e incluida la inmunoglobulina intravenosa
(IGIV). El pronostico es grave en general y la recuperacion en esta etapa es muy critica que

no da muchas posibilidades de sobrevivir 8,

Pruebas

Para la deteccion del SARS-CoV-19 se encuentran pruebas importantes como: Reaccion en
Cadena de la Polimerasa con Transcripcion Reversa (TR-PCR), hisopado, pruebas de

deteccidn de anticuerpos, no obstante, se recomienda los examenes como: hemograma,

ferritina, Dimero D, procalcitonina °.
Para diagnosticar etioldgicamente se realizaron hisopados de nasofaringeo y orofaringeo,

que permite verificar el ARN viral mediante la prueba de (TR-PCR), esta prueba ayuda a

confirmar o descartar la presencia del agente etioldgico, mas no ayuda con una informacion
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si se encuentra en una etapa inicial o grave, por lo que se requiere estudios de laboratorio

para su respectivo seguimiento terapéutico y pronéstico 2.

Las alteraciones hematol6gicas més frecuente en individuos con COVID-19 son: linfopenia,
neutrofilia, eosinofilia, trombocitopenia y trombocitosis.

En el recuento de linfocitos los pacientes tuvieron un recuento menor al 20% los dias 10-12
desde el primer dia de sintomas y menores del 5% los dias 17-18, esto da una referencia de
la existencia de trombocitosis, asi como trombocitopenia la cual esta asociada a un grave

prondstico 2°.

Pruebas seroldgicas

Esta prueba identifica IgA, IgM, 1gG e incluso los anticuerpos contra SARS-CoV-2, que se
realizan en una muestra de sangre, suero o0 plasma, no son complejas como las pruebas
moleculares, pero no son muy utiles en infecciones de etapa aguda ya que tardan en dar su

respuesta para un resultado confiable 2.

Guo y sus colaboradores, para valorar la especificidad en los ensayos serolégicos, utilizaron
los anticuerpos de los coronavirus humanos 229E, NL63, OC43, HKU1 y SARS-CoV-2, la
prueba seroldgica del SARS-CoV-2 mostro una reactividad cruzada en el plasma que tenia
SARS-CoV, en cuanto a lo que es la sensibilidad, el anticuerpo IgM demostré en un 76% de
sensibilidad al séptimo dia desde el inicio de los sintomas con un intervalo de 3 a 6 dias en
casos confirmados por el método molecular. La IgG mostro en un 78% de sensibilidad, en

dia catorce desde la aparicion de los sintomas con un intervalo de 10 a 13 dias 2.

Biometria Hematica

Conocida también como citometria hematica 0 hemograma, es el examen mas requerido por
los pacientes. Esto se debe a que en un solo andlisis se examinan tres lineas celulares distintas
como son: eritroides, leucocitarias y plaquetaria, que no solo se enfoca en patologias
hematoldgicas sino también padecimientos de enfermedades de distintos sistemas y 6rganos
22_

Se los llaman cuerpos de elementos figurados ya que tienen forma definida y diferente al
liquido que constituye la sangre. Tiene valores especificos puesto que los elementos de la

sangre son diferentes morfoldgicamente, dependen de cambios fisiolégicos como: edad,
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sexo, ubicacion geografica. En la biometria hematica el hemograma se divide en tres
parametros para analizar como: serie blanca, serie roja y plaguetas .

Serie Blanca

Conocida también como férmula blanca, esta constituido por glébulos blancos o leucocitos.
Estos se producen en la médula 6sea y tejido linfatico, su didmetro oscila entre 8-20
micrometros, poseen nucleos, mitocondrias y organelos celulares. Los leucocitos se
encuentran temporalmente en la sangre ya que evacuan a través de las paredes de los vasos
sanguineos hacia los tejidos por pequefios orificios, y su funcion principal es transportar los
leucocitos hacia todos los tejidos 2.

Los glébulos blancos se miden en millones por litros (x 10°/L). Los citometros de flujo
permiten determinar con gran exactitud este parametro. El nimero de leucocitos depende de
muchos factores como: edad, peso, habito tabaquico, consumo de hormonas anticonceptivas.
etcetera. Para adultos, los valores de referencia oscilan entre 4 y 12x10°L (4000 a
12000/uL). Cuando la cuantificacion de leucocitos se encuentra por arriba de 12x10°/L se

considera leucocitosis y cuando se encuentra por debajo de 4x10°L es leucopenia 2.

Los leucocitos tienen dos clasificaciones: polimorfonucleares (neutréfilos, basofilos y
eosindfilos) y mononucleares (linfocitos y monocitos), en las que se describe algunas

caracteristicas en la siguiente tabla.

Tabla 1. Funciones de los leucocitos

Células Funcién Valores normales

(célulassfmm3) Porcentaje

Leucocitos Su principal funcién es combatir contra | 5.000-11.000 100

infecciones y cuerpos extrafos.

Neutréfilos La mayor parte constituye en los
leucocitos circulantes, el promedio de
vida es de 6 a 7 horas. La produccion de | 1.800-7.200 54-62
neutrofilos va de manera significativa en
infecciones bacterianas y por

traumatismos.
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Linfocitos Se dividen en tres tipos: las células T que
maduran en el Timo, las células B que
maduran en la médula 6sea y las células
NK. Las células B producen anticuerpos | 1.500-4.000 25-33
y participan en la inmunidad humoral y
las células T participan en las reacciones
inmunitarias de tipo celular. Linfocitos
NK que son los encargados de la
respuesta inmune innata natural pueden
destruir células tumorales o células

infectadas por un virus.

Monaocitos Son de mayor tamafio su diametro es de
18um. Su funcion principal es de
fagocitar. Después de 24 horas de estar en 200-900 3-7
el torrente sanguineo, estos se conducen

al tejido conectivo.

Eosinofilos Su participacion es central en infecciones
de helmintos. Estos se vinculan con el 0-700 1-3

asma, reacciones alérgicas cutaneas.

Basofilos Son los leucocitos con menos nUmeros y
granulocitos mas pequefios, estos 0-500 0-1

contienen histamina y heparina.

Referencia: Garcia GFM, et al. 2012

Serie Roja
Se la conoce también como glébulos rojos ?°. De los elementos figurados, los eritrocitos,

transportan oxigeno a las células a través de la hemoglobina, su principal componente 27.

La hormona que estimula la produccion de eritrocitos es la eritropoyetina (EPO). Este
péptido es producido por los rifiones y regula la produccion de glébulos rojos por un sistema
de retroalimentacion: cuando los niveles de hemoglobina bajan, existe una posibilidad de
anemia, cae el oxigeno entregado a los rifiones y estos producen mas eritropoyetina,

aumentando la produccion de globulos rojos en la médula 6sea. Cuando los niveles de
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hemoglobina suben, los rifiones producen menos eritropoyetina y la médula menos glébulos

rojos?’.

A partir de la muestra de sangre total, se establecen los indices primarios, y a partir de estos
se valoran los indices secundarios, cuyos parametros son: Volumen Corpuscular Medio
(VCM), Hemoglobina Corpuscular Medio (HCM), Concentracion Hemoglobina
Corpuscular Media (CHCM), indice de distribucion eritrocitaria (IDE) 2.

Indices eritrocitarios primarios
* Recuento de eritrocitos: Se relaciona de manera muy cercana con las componentes
de hemoglobina y hematocrito y representa diferentes maneras de determinar el
numero de globulos rojos en la sangre periférica. Se repite de manera seriada en
pacientes con sangrado constante o como parte regular de la biometria hematica

completa y es una parte integral de la valoracion de pacientes anémicos .

e Hematocrito: es una medicion indirecta del namero y volumen de los glébulos rojos
(GR). Se utiliza como una cuantificacion rapida del recuento eritrocitario. Los

valores normales en mujeres 42.4+2.13 y en hombres 47.6+ 2.5 2%,

e Hemoglobina: Su principal funcion es transportar oxigeno que este contenido en los
eritrocitos. La hemoglobina se mide en gramos por decilitros (g/dL) y representa la
cantidad de esta proteina por unidad de volumen. Este parametro debe ser el Unico
que se emplee para definir si hay o no anemia, es decir si las cifras de hemorragia
son inferiores de los valores normales puede asegurarse que existe anemia, sus

valores normales en mujeres 4.62+0.31 y en hombres 5.2+0.3 %8,

indices eritrocitarios secundarios
e Volumen Corpuscular medio (VCM): este parametro expresa el tamafio de los
hematies su valor de referencia aproximadamente 85-95fl la cual permite colocarlas
a las células rojas con €l nombre segun corresponda como: microciticas, normociticas

0 macrociticas, esto se debe segln el glébulo rojo %,
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e Hemoglobina corpuscular medio (HCM): se expresa en picogramos (pg) Yy

representan la cantidad promedio de hemoglobina en cada eritrocito, es decir se habla

de hipocromia y normocrémica cuando el valor de la HCM sea subnormal o normal

respectivamente 2°.

e Concentracién de hemoglobina corpuscular media (CHCM): Es un pardmetro de

la concentracion promedio de hemoglobina en un glébulo rojo.

e Indice de distribucion eritrocitaria (IDE): es un indicador de la variacion del

tamarfio de los Globulos Rojos (GR). Las variaciones en la amplitud de los Glébulos

Rojos (GR) pueden ser de utilidad para clasificar ciertos tipos de anemia 2.

Reticulocitos: Es el antecesor de los eritrocitos, y su densidad proporciona saber de forma

indirecta el lugar eritropoyético en la medula 0sea. Para poderlo reconocer se lo realiza con

una tincion para células vivas e identificar sus finos reticulocitos baséfilos 2.

Eritrocitos anormales: Generalmente los eritrocitos se clasifican segin los cambios

morfoldgicos. Es muy importante el hallazgo de las alteraciones morfoldgicas ya que esto

nos puede sefialar la presencia de patologias, las cuales abarcan trastornos como hereditarios,

diferentes tipos de anemias, deficiencia hepatica u renal %°.

Tabla 2 Valores Normales

indice Calculo Valores Interpretacion
Normales (eritrocitaria)
Volumen VCM= | Microcitico
Corpuscular Hematocrito(%)x10 80-95 fL - Normocitico
Medio GR (millones /mm3 1 Macrocitico*
Hematocrito HCM= | Hipocréomico
Corpuscular Hemaglobina (c%) 510 27-34 pg - Normocrémico
Medio GR (mxll;geg) 1 Hipercromico
Concentracion CHCM= | Hipocréomico
Hemoglobina 30-37 g/dL - Normocrémico
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Corpuscular g ) %100 1 Hipercromico

Hemoglobina (ﬁ

Medio Hematocrito (%)

Referencia: José Carlos Jaime Pérez, David Gdmez Almaguer .

Serie Plaquetaria

Las plaguetas en la biometria hematica es la tercera linea celular, su principal funcion es de
mantener la integridad vascular. A diferente de los leucocitos y eritrocitos, las plaquetas se
mantienen con un numero incesante que a lo largo de la vida varian 150-450x10°/L, los que
miden 1-3 mm/L. Tiene forma discoide y no poseen nucleos, se forman en el citoplasma de
los megacariocitos que se presentan en la médula désea, comprende de: mitocondrias,

glucdgeno, granulos especificos, que participan en la coagulacion 2.

Las plaquetas pasan en el torrente sanguineo ya que solo el 25% se encuentran el bazo e
higado. Su vida promedio es de 7 a 9 dias. Se puede decir que un recuento normal es de
15.0000 a 400.000/mms3, y al tener un contaje menor de 100.000/mms3 estaria sufriendo
trombocitopenia, cuando su valor supera los 400.000/mm3 se confirma la existencia de

trombocitosis 3.

Fase de proceso infeccioso con respecto a la morfologia hematoldgica presente.

La activacion de diferentes mecanismos inmunologicos, durante el desarrollo de la
enfermedad, desencadena la sobreproduccion, principalmente de los leucocitos, produciendo
en las células algunas alteraciones morfoldgicas, las que indica el inicio de gravedad en las

que se encuentra la infeccion por el virus *.

Para el profesional clinico, partiendo de los procesos infecciosos se ha establecidos criterios
para el analisis de las muestras que provienen de pacientes con COVID-19. Para el proceso
de valorar y generar un pronostico en el resultado de infeccidn, estos deben surgir con el

entendimiento del proceso de infeccion viral *2.

El hemograma es una de las pruebas mas utilizadas para el diagnéstico de la enfermedad, se
encuentra alterado, con valores de recuentos celulares inadecuados, sobre todo en leucocitos
y plaquetas. Los leucocitos pueden disminuir en un caso totalmente severo con un valor

menor a <2x10°/L, en cambio se podria llamar linfopenia moderada o severa cuando los
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valores se encuentran 0,5-1x10°/L y < 0,5x10°/L, respectivamente. El riesgo mayor se puede
asociar con un sindrome de distrés respiratorio agudo (ARSD), determinado una alta

probabilidad de ingresar a la unidad de cuidados intensivos (UCI) 2.
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CAPITULO I

METODOLOGIA

Para cumplir los objetivos de la investigacion se utilizo la siguiente metodologia.

Tipo de investigacion.

Esta investigacion tuvo un enfoque cualitativo, se utilizo la recoleccion de datos relacionados
al comportamiento de la biometria hematica en pacientes con COVID-19 para responder a
la interrogante se realizé la interpretacion de los diferentes resultados de las indagaciones.
La investigacion utilizé el nivel descriptivo ya que se obtuvo informacion ligada a la
temética, el comportamiento de la Biometria Hematica en pacientes con COVID-19

planteada en fuentes cientificas.

Asi también fue de tipo retrospectiva, porque se verifico articulos de casos clinicos aleatorios
ya comprobados, asi como al avance del paciente en un tiempo planificado, por medio de
estos articulos se investigo el comportamiento de la Biometria Hematica en pacientes con
COVID-19.

Disefio de investigacion

El disefio de investigacion es no experimental ya que no se manipula las variables de estudio
asi también es documental ya que la recoleccion de informacion sobre la Biometria Hematica
en pacientes con COVID-19 se encontré dentro de las siguientes bases de datos: Scielo,
Pudmed, Google Scholar, Medigraphic, Imbiomed, Biblioteca Nacional de Medicina de
E.E.U.U y dentro de ellos estan almacenados en articulos cientificos, revisiones cientificas
y documentos con informacion relacionada la Biometria Hematica en pacientes con COVID-
19, algunos de los articulos son descartados porque no tenian la informacion completa, o el

afio de los cuales no correspondian a lo planteado.
Técnicas de recoleccion de datos

La técnica para recolectar informacién fue la observacion indirecta, ya que se observo

eventos o casos clinicos que fueron ya tratados por otros investigadores y se encontrd
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informacion relevante en tesis de grado, articulos cientificos. Asi como también revisiones

bibliograficas.

El uso de técnicas en la investigacion es muy amplio por lo que se utiliz6 articulos en inglés,
portugués y espafiol para abarcar mas informacion relevante con el tema de estudio, para dar
el factor de impacto a la investigacion por el cometido de cada uno de los articulos
encontrado como fuente bibliografica. De acuerdo a esto; se hizo un diagrama de flujo que
incluya todos los articulos donde se detalla la razon porque fueron descartados en esta
investigacién ya sea por no constar en fuentes certificadas de alto impacto o no cumplir
correctamente con los criterios de inclusion y los que fueron conservados como aporte para

el desarrollo de esta investigacion dentro del grupo prioritario.

Poblacion de estudio y tamafio de muestra

Poblacion

La poblacion en estudio quedo establecida en 60 articulos cientificos, las cuales abordan con
informacion relevante para la investigacion del comportamiento de la Biometria Hematica
en pacientes con COVID-19. Las que estan publicadas en manuales, articulos cientificos que
estan indexadas o sacados el Elsevier, Google Scholar, Scopus, Medigraphic, Pudmed,
también se uso de sitios web oficiales como la Organizacién Mundial de la Salud, Ministerio
de Salud Puablica del Ecuador, las cuales facilitaron informacion ligada al tema de

investigacion durante el periodo de investigacion.

Muestra

Para determinar la muestra se tomo bibliografia de relevancia mediante los criterios de
inclusion, donde se escogieron 25 publicaciones las cuales conllevan el siguiente orden:
Acrticulos cientificos 25. Scopus: (5), Britannica Academic: (2), Britannica Moderna: (3),
Scielo: (3), MEDLINE: (3), PUBMED: (4), EMBASE: (3), ELSEVIER: (2).

Criterio de Inclusion y Exclusion
Inclusion
Documentos cientificos que se refieren a:

e Biometria hemética con el COVID-19.
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e Alteraciones hematol6gicas de las células frente a una infeccion por el COVID-109.

e Valores hematoldgicos por infecciones en pacientes con COVID-19.

e Formas, tamafios, diametro de las células en pacientes con COVID-109.

o Defunciones en Europa, Asia, América de pacientes con alteraciones biométricas de
referencia en pacientes con COVID-19.

Asi como documentos:

e Escritos en idioma espafiol, inglés, portugués.

e Publicados durante el periodo 2017-2022

Exclusion

Documentos cientificos que no cumplan:
e Escritos en idioma espafiol, inglés, portugués, pero no contengan la informacion
adecuada.
e Biometria hematica en paginas no confiables.
e Publicados antes del afio 2017.
e Defunciones en Europa, Asia, América de pacientes con alteraciones hematoldgicas
ante una infeccion por COVID-19 pero que no pertenece a revistas cientificas de alto

impacto.

Estrategia de busqueda

Se empez0 a ejecutar la indagacion en enero del 2022 buscando informacion en diferentes
bases de datos, instaurando como filtros para depurar la busqueda, articulos de tipo
experimentales y cuasi experimentales de revistas de alto impacto de los afios (2017-2022).
Las diferentes palabras clave que se utilizaron como estrategia de busqueda en este caso
fueron: Biometria Hematica y COVID-19, incidencia de pacientes con alteraciones
hematoldgicas con COVID-19, Relacion del COVID-19 con morbilidades, citometria
hematica y sus valores de referencia, Alteraciones morfolégicas de las células en pacientes
con COVID-19, Biometria Hematica, pandemia siglo XXI, pacientes con la biometria
hematica alterada y COVID-19, Pacientes con valores alterados de la biometria hematica y
COVID-19 en Estados Unidos, el COVID-19 en China.
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Los conectores que se usaron dentro de la investigacion son: “NOT”, “AND”, “OR”, se han
mezclado las palabras claves con los conectores para poder hallar articulos legitimos para el
objetivo de trabajo. Cabe recalcar que el conector “NOT” no se usa demasiado por razones
que provoca desconciertos, “OR” este se usa para unir palabras con una significancia
parecida y “AND” se puede usar entre las palabras para dar claridad y especificar la

busqueda.

Métodos de analisis y procesamientos de datos

Procesamiento de datos

Se realizd mediante andlisis de contenidos e interpretacion de los resultados obtenidos en las
busquedas bibliograficas y se selecciond para incorporar solo la informacion de utilidad. La
calidad de estudios ha sido valorada por la Escala de PEDro, fue desarrollada para ser
empleada en estudios experimentales. Ofrece una importante fuente de informacion para
apoyar la practica basada en evidencias clinicas. (Ver Anexo 1). Presenta 11 criterios y se
coloca un punto por cada uno de los criterios si son cumplidos claramente. El punto para el
primer item no se incluye en la puntuacion, por lo que el baremo total es de 0 al 10. Por lo
cual el primer item influye en la validez externa es decir si el articulo describe la fuente de
obtencion de los sujetos EI baremo de esta escala es buena calidad de 6 a 8 puntos, una

calidad media de 4 a 6 puntos y calidad pobre de 3 0 menos puntos

Consideraciones Eticas
Al tratarse de una investigacion de revision bibliografica, no existiran conflictos bioldgicos,
en consecuencia, se respetaran las normas éticas de la investigacion cientifica, los resultados

se emplearon con fines no maleficentes.
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DIAGRAMA DE FLUJO
PARA LA BUSQUEDA

Formulacion del problema a

investigar

Busqueda de fuentes de

informacién

Base de datos cientificos

Scopus

Britannica ACADEMIC
Britannica MODERNA
Scielo

MEDLINE

PUBMED

EMBASE

ELSEVIER

Cumple con los criterios de
inclusion:
Contiene informacion til para
el desarrollo entre 5-10 afios
de publicada, 5 afios para
articulos cientificos (95%) y
hasta 10 afios libros (5%),
deben ser de base de datos
reconocida y que contengan
resultados de prueba de

diagnostico.

Articulos seleccionados: 25

Investigar el comportamiento de la biometria
hematica en pacientes con COVID-19, para la
determinacion de alteraciones hematoldgicas.

Identificacion de conceptos (Biometria
Hematica, pandemia siglo XXI, pacientes con
la biometria hemética alterada y COVID-19)

Eleccion del idioma espafiol, inglés y

portugués

REVISADAS: 60
Ministerio de Salud Publica 1, Organizacion
Mundial de Salud 3, libros 8, Scopus: 7,
Britannica Academic: 6, Britannica Moderna:
5, Scielo: 9, MEDLINE: 7, PUBMED: 6,
EMBASE: 4, ELSEVIER: 4

Aplicar criterios de inclusion y
exclusion para la seleccion de
articulos y libros

No cumplen con criterios de

inclusion: 35
No contiene informacién util para el
desarrollo del proyecto, mas de 5 afios
los articulos cientificos y mas de 10
afios libros, no incluyen resultados de
pruebas, no son de base de datos
reconocida.

Articulos excluidos: 35
Organizacion Mundial de
Salud (2), libros (3), Scopus:
(1), Britannica Academic: (4),
Britannica Moderna:  (2),

Scopus: (5), Britannica Academic: (2), Scielo: (6), MEDLINE: (6)

Britannica Moderna: (3),

(3), ELSEVIER: (2).

Andlisis, parafraseo de la
informacion y cita con
normas Vancouver

@A), ‘ :
MEDLINE: (3), PUBMED: (4), EMBASE: | | PUBMED: (5). "EMBASE:

(4), ELSEVIER: (2).

Descartan Articulos: 35
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CAPITULO IV

RESULTADOS Y DISCUSION

En la investigacion realizada se encontré los siguientes resultados de las diferentes
indagaciones con el tema ccomportamiento de la biometria hemética en pacientes con
COVID-19, las bases de datos se encuentran distribuidas en 10 revistas con informacion

relevante.

Teniendo en cuenta los resultados principales que aportan a la investigacién los articulos
seleccionados y funcion de los objetivos planteados, se muestran la caracterizacion de los
articulos revisados, en la tabla 1.

e Las alteraciones hematoldgicas que se presentan en el contaje y el recuento

diferencial de leucocitos en pacientes con COVID-109.

Para analizar la alteracion se utilizé la biometria hemaética como parametro principal en
donde mide la concentracion de hemoglobina, hematocrito, indices eritrocitarios, globulos
blancos, plaquetas los cuales son parametros que contribuyen en ver la alteracion que
presentan los pacientes COVID-19 (Ver tabla 1) estas determinaciones son rapidas,

efectivas y sobre todo de bajo costo.
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Tabla 1 Alteraciones hematoldgicas que se presentan en el contaje y el recuento diferencial de los glébulos blancos y plaquetas.

Henao
(2020)

explorativo vy
correlacional

hematoldgicas en el
COVID-19

Titulo Autor Tipo de estudio | Poblacion | Intervenciéon Resultados

1. Anélisis de sangre de | Ferrari, Motta. | Cuantitativo, 207 Analizar los niveles | Los gloébulos blancos se
rutina  como  una | (2020) de disefio | adultos plasméticos de | midieron en todos los 207
herramienta de descriptivo glébulos blancos, | pacientes y fueron
diagndstico potencial transversal, plaquetas, proteina C | significativamente diferentes
para COVID-19 correlacional, reactiva (PCR), | entre los dos grupos. El valor de
retrospectivo. aspartato p tan bajo como <0,001 indicé
aminotransferasa. una fuerte asociacion entre los
pacientes positivos para COVID-
19 el 80% de pacientes
presentaron recuento bajo de
globulos blancos. Los neutréfilos
mas representados y, en menor
medida, los linfocitos, fueron

menores en el grupo positivo.
2. Alteraciones Maria Isabel | descriptivo, de | 30 Conocer las | Del 100% de pacientes el 85% de
hematoldgicas en | Villa Palacio, | corte transversal | pacientes | principales pacientes indicaban que los
COVID-19 Elizabeth Lopez | observacional, alteraciones 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 109/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 que una

21




probabilidad mayor de gravedad
e ingreso a unidad de cuidados
intensivos.

. Alta proporcion de Jiangshan Lian, | Retrospectivo 232 Investigar la | Al ingreso, el 70% de pacientes
neutrdfilos a linfocitos | Ciliang jin, | multicéntrico pacientes | correlacion de la | mostraron niveles de leucocitos
asociada con la Shaorui Hao proporcion de | disminuidos o normales en todos
progresion a una (2020) neutréfilos a linfocitos | los subtipos. El grupo critico
enfermedad critica en (NLR) con | mostrd valores
pacientes mayores con enfermedades criticas | significativamente mas bajos que
COVID-19 en pacientes mayores | los grupos leve y grave

con COVID-19 (P<0,001). Los  niveles de
plaquetas fueron mas bajos en el
grupo critico que en los grupos
leves y graves, pero aun estaban
dentro del rango normal.
Hallazgos de | Amparo Observacional, |54 Describir los hallazgos | Podemos  decir  que la
laboratorio en | Enriquez, transversal  de | pacientes | de los examenes de | enfermedad provocada por
pacientes con COVID- | Patricia corte sangre en pacientes | SARS CoV-2 en la poblacién
19 atendidos en el area | Sanafria,  José | retrospectivo. con COVID-19 pediatrica se presentd en el 57%
de emergencia | Charro de varones, con mayor afectacion
pediatrica del Hospital | (2020) al grupo etéreo comprendido
General IESS del Sur entre 10y 14 afios. Los examenes
de laboratorio son inespecificos
en pacientes que cursan con esta
enfermedad. Mas son una
herramienta para la toma de
decisiones oportunas.
Parametros de | Naivy  Sanchez | Descriptivo 82 Describir los | La edad promedio fue de 55,61 +
laboratorio clinico en | Vera, Danay pacientes | parametros de | 22,04, fue mayoria el sexo
pacientes con la | Saavedra laboratorio clinico en | femenino (57,3 %), hipertensos
COVID-19 Hernandez. pacientes (41,5 %), el 18,3 % reportados de
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(2021)

diagnosticados con la
COVID19.

grave y el 14,6 % fallecid. La
edad avanzada y la comorbilidad
se asociaron al reporte de
gravedad. ElI 70% de pacientes
tuvieron disminucion
significativa de la hemoglobina,
linfocitos; elevacion de la
eritrosedimentacion, dimero D,
creatinina, y-glutamil
transpeptidasa y lactato
deshidrogenasa, sobre todo en
graves.

6. Caracterizacion Luis Del Carpio- | Estudio 100 Caracterizar los | En el analisis del hemograma de
clinica y del | Orantes, Sergio | descriptivo, pacientes | sintomas clinicos y el | los pacientes con COVID-19 el
hemograma de | Garcia-Méndez, | analitico y hemograma de | principal elemento a tomar en
pacientes con | Edna  Rosario | retrospectivo pacientes con | consideracion es la linfopenia.
neumonia por | Contreras (2020) neumonia por | Presentandose en un 90% en los
COVID-19 en COVID-19. casos graves y que tuvieron mal
Veracruz, México prondstico destacd la neutrofilia

con leucocitos normales o
leucocitosis y linfopenia severa,
asi como tendencia  a
plaquetopenia

7. Alteraciones de | Luis  Edgardo | Observacional, |50 Conocer las | En una serie de 12 casos
parametros de | Lopezla, Maria | descriptivo pacientes | alteraciones de | informados, el 78% de los
laboratorio en | Daniela parametros de | individuos presentaron un bajo
pacientes con SARS- | Mazzucco (2020) laboratorio en | recuento de linfocitos que

CoV-2

pacientes con SARS-
CoV-2

expresaban el marcador CD8
(CD8+) y el 35% un bajo
recuento de CD4. La linfopenia
mostrO tener una asociacion
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directa con el pronostico de la
enfermedad.

8. Anormalidades Humberto B. | Observacional, |70 Determinar Se determino linfopenia al
hematoldgicas en | Castellanos- descriptivo pacientes | anormalidades ingreso en el 83.2% de los
pacientes con el | Sinco, Karen hematoldgicas en | enfermos, trombocitopenia en el
SARS-CoV-2 Pellon-Téllez pacientes con el | 36.2% y leucopenia en el 33.7%
(COVID-19) y sus| (2021) SARS-CoV-2 de los casos. En estos mismos
implicaciones estudios aquellos pacientes que
prondsticas desarrollaron enfermedad

severa, presentaron recuentos de
linfocitos mas bajos que los que
no la desarrollaron (promedio de
800 vs. 1,000 por mm3).

9. La linfopenia predice | Lia Tan, Jinya | Descriptivo  y |55 Analizar Si la | EI 76% de pacientes presentaron
la gravedad de la | Ding. (2020) predictivo pacientes | linfopenia predice la | a linfopenia que es un indicador
enfermedad de gravedad de la | eficaz y fiable de la gravedad y
COVID-19 enfermedad de | hospitalizacion en pacientes con

COVID-19: COVID-19. Sugieren que la
TLM se incluya en las pautas
diagnosticas y terapéuticas de
COVID-19.

10. Hallazgos Evangelos Descriptivo 30 Conocer hallazgos | Al ingreso, la gran mayoria de
hematoldgicos y | Terpos, Ismail pacientes | hematoldgicos y | los  pacientes  presentaban
complicaciones de la | Elalamy. (2020) complicaciones de la | linfocitopenia (83,2%), mientras
COVID-19 COVID-19 que el 36,2% presentaba

trombocitopenia 'y el 33,7%
leucopenia. Estas anomalias
hematolégicas  fueron  mas
prominentes entre los casos

graves frente a los no graves
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(96,1% frente a 80,4% para la
linfocitopenia, 57,7% frente a
31,6% para la trombocitopenia y
61,1% frente al 28,1% para la
leucopenia).

11. Caracteristicas clinicas | Wei-jie Guan, Experimental 1099 Analizar las | La linfocitopenia estuvo presente
de la enfermedad por | Zheng-yi Ni, Yu pacientes | caracteristicas clinicas | en el 83,2% de los pacientes al
coronavirus 2019 en | Hu, M. (2020) de la enfermedad por | ingreso. El 92,6% (50/54) de los
China coronavirus 2019 en | pacientes con el criterio de

China valoracion primario compuesto
(ingreso en una unidad de
cuidados intensivos, uso de
ventilacion mecanica 0 muerte)
presentaron linfocitopenia frente
al 82,5% (681/825) de los
pacientes sin el criterio de
valoracion primario (P = 0,056).

12. Caracteristicas Yeming  Wan, | Andlisis 41 Conocer El 8% (1/13) de los pacientes que
clinicas de pacientes | YiHu, (2020) prospectivo pacientes | caracteristicas clinicas | necesitaron atencién en la UCI
infectados con el de pacientes | presentaron un recuento bajo de
nuevo coronavirus infectados con el | plaquetas frente al 4% (1/27) de
2019 nuevo coronavirus los pacientes que no necesitaron

atencion en la UCI (P = 0,45)

13. Caracteristicas Dawei Wang | Descriptivo  y | 138 Analizar El 78% de los casos de UCI
clinicas de | (2020) predictivo pacientes | caracteristicas clinicas | presentaron menor recuento de
hospitalizados con de hospitalizados con | linfocitos (mediana: 0.8, IQR:
neumonia infectada neumonia  infectada | 0.5-0.9) casos no UCI (mediana:
por el nuevo por el nuevo | 0.9, IQR: 0.6-1.2); P = .03. Se

coronavirus de 2019

coronavirus de 2019.

disminucién
los no

observo una
longitudinal en
supervivientes.
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14. Caracteristicas Xuan Dong | Descriptivo 99 casos | Conocer La linfocitopenia fue frecuente
epidemioldgicas y | (2020) de caracteristicas (75% de los pacientes), con una
clinicas por el nuevo neumonia | epidemioldgicas y | mediana de recuento de
coronavirus 2019 en clinicas por el nuevo | linfocitos de 720 por mm?3
Wuhan coronavirus 2019 en

Wuhan

15. Desregulacion de la | Chuan King | Analisis 452 Analizar El 80% de pacientes presentaron
respuesta inmune en | (2020) prospectivo pacientes | desregulacion de la | disminucion de linfocitos. El
pacientes con respuesta inmune en | nuevo coronavirus podria actuar
coronavirus 2019 pacientes con | principalmente sobre los
(COVID-19) coronavirus 2019 | linfocitos, especialmente los

(COVID-19) linfocitos T. La vigilancia de los
subconjuntos de NLR vy
linfocitos es util en la deteccion
temprana de enfermedades
criticas, el diagnostico y el
tratamiento de COVID-19

16. Parametros Dr. Sahuy al Dr. | Descriptivo 191 Conocer  parametros | EI 86% de pacientes presentaron
hematoldgicos en | Siddiqui (2020) pacientes | hematoldgicos en|un recuento mas bajo de
pacientes con pacientes con | linfocitos se asocio con mayores
infeccion por COVID- infeccion por COVID- | probabilidades de muerte en el
19 19 analisis univariado (OR = 0,02,

IC del 95%: 0,01-0,08; P <.001)

17. Covariables Konstantin Descriptivo 81 Obtener una vision | EI 93% de pacientes presentaron
biométricas y | Sharafutdinov, | predictivo pacientes | mas detallada de la | linfocitopenia de los cuales 67
resultado en pacientes | Sebastian influencia de las | requirieron ventilacion mecanica
con COVID-19 Johanes Fritsch covariables (VM). La mortalidad media fue

(2021)

biométricas en el
resultado de los
pacientes con COVID-
19

del 35,8%.
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18. Valor diagndstico y | Yuheng Guo | Descriptivo  y | 6320 Conocer el valor | ElI 81% de pacientes presentaron
pronostico  de  los | (2021) predictivo pacientes | diagndstico y | disminucion de glébulos blancos
marcadores pronostico de los | varios parametros de laboratorio
hematol6gicos e marcadores podrian  asociarse con la
inmunoldgicos en la hematoldgicos e | gravedad y la mortalidad de la
infeccion por COVID- inmunoldgicos infeccion por COVID-19 vy
19 deben evaluarse y medirse

continuamente  durante  la
progresion de esta pandemia.

19. Caracteristicas Muhammed Meta anélisis 40 Evaluar los cambios | EI 70 % de pacientes tienen
hematoldgicas de los | Asghar (2020) pacientes | hematoldgicos trombocitopenia  significativa,
pacientes con observados en la | leucopenia junto con dimero D,
infeccion por infeccion por COVID- | fibrinbgeno 'y  tiempo de
coronavirus 19 19 y su asociacion con | protrombina elevados. Estos

la gravedad de la| hallazgos de laboratorio estan
enfermedad marcados en infecciones graves
por COVID-19 y podrian ser
utiles en el reconocimiento
temprano de una infeccion grave

20. El dilema causa-efecto | Ilham  youssry | Descriptiva 30 Determinar las causas | EI 89% de pacientes en sus
de los cambios | (2022) pacientes |y efectos de los | estudios respaldaron que los
hematoldgicos en cambios globulos blancos, los neutrofilos,
COVID-19: un afo hematoldgicos. las PCR altas, los linfocitos
después del inicio de la bajos, la anemia, las plaguetas
pandemia bajas

21. Los parametros de | David Lillicrap | Descriptivo vy | 183 Describir la funcién de | La mortalidad global fue del 11,5
coagulacién (2020) predictivo pacientes | coagulacion de los| %, los no supervivientes
anormales se asocian pacientes con NCP. revelaron niveles

con un mal prondstico
en  pacientes con

significativamente mas altos de
dimero D vy producto de
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neumonia por el nuevo
coronavirus

degradacion de fibrina (FDP),
tiempo de protrombina y tiempo

de  tromboplastina  parcial
activada méas largos en
comparacion con los

supervivientes al ingreso.

22. La trombocitopenia se | Giuseppe Lippi | Meta andlisis 1779 Conocer Si la | EI 77% de pacientes tenian el
asocia con | (2020) pacientes | trombocitopenia  se | recuento bajo de plaquetas y se
infecciones graves por asocia con | asocia con un mayor riesgo de
enfermedad por infecciones graves por | enfermedad grave y mortalidad
coronavirus 2019 enfermedad por | en pacientes con COVID-19 v,
(COVID-19). coronavirus 2019 por lo tanto, deberia servir como

indicador clinico del
empeoramiento de la
enfermedad durante la
hospitalizacion.

23. Cambios Mafalda Urbano | Experimental 274 Aclarar si algunos | El 80% de pacientes tenian una
hematoldgicos en (2021) pacientes | parametros sanguineos | disminucion de linfocitos y un
pacientes SARS- pueden usarse como | aumento de plaquetas (-1,6 x
COV-2 positivos biomarcadores para [ 10°/L y +60,8 x 10/L,

facilitar el diagnostico | respectivamente). Los

y establecer el | eritrocitos, la hemoglobina y el

prondstico. volumen globular medio tienden
a disminuir (-0,5 x 10, -1,2 g/dL;
-3 fL, respectivamente).

24. Alteraciones del José A. Paramo | Descriptivo 89 Conocer las | EI 75% de pacientes presentan
laboratorio en el Fernandez pacientes | alteraciones del | alteraciones en los globulos
escenario COVID-19 | (2020) laboratorio en el |blancos 'y se  describen

escenario COVID-19

numerosas alteraciones
analiticas en diversos parametros
hematoldgicos y bioguimicos,
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siendo las mas frecuentes:
linfopenia (35-75%), aumento de
proteina C reactiva (75-93%),
aumento de LDH (27- 92%)

25.La proporcion entre

neutréfilos y linfocitos
predice la enfermedad
critica de los pacientes
con Coronavirus del
2019 en una etapa
temprana

Maria Belén
Villacrés (2020)

Experimental

100
pacientes

Analizar la proporcion
entre neutréfilos y
linfocitos predice la
enfermedad critica de
los pacientes con
Coronavirus del 2019

La linfopenia es un principal
hallazgo en este estudio con el
80% de casos con este problema.
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Discusion

La tabla 1 indica los principales hallazgos de los articulos revisados sobre las alteraciones
hematoldgicas que se presentan en el contaje y el recuento diferencial de los glébulos blancos
y plaquetas en pacientes con COVID-19, un tema muy importante ya que en la actualidad el
COVID-19 aln sigue afectando al mundo. Como se muestra en la tabla 1 se presentan 16

articulos relacionados a la tematica.

Entre los resultados mas relevantes nos indica Maria Villa Palacio col, en el afio 2020, que
el 85% de pacientes indicaban que 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 109/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 que una probabilidad mayor de gravedad e ingreso a

unidad de cuidados intensivos .

Asi también Evangelos, Ismail (2020) * manifiesta que, al ingreso, la gran mayoria de los
pacientes presentaban linfocitopenia (83,2%), mientras que el 36,2% presentaba
trombocitopenia y el 33,7% leucopenia. Estas anomalias hematologicas fueron mas
prominentes entre los casos graves frente a los no graves (96,1% frente a 80,4% para la
linfocitopenia, 57,7% frente a 31,6% para la trombocitopenia y 61,1% frente al 28,1% para

la leucopenia).

Wei-jie y col (2020) concuerda con los datos puntualizados en la anterior investigacion ya
que dice que la linfocitopenia estuvo presente en el 83,2% de los pacientes al ingreso. El
92,6% (50/54) de los pacientes con el criterio de valoracion primario compuesto (ingreso en
una unidad de cuidados intensivos, uso de ventilacion mecanica o0 muerte) presentaron
linfocitopenia frente al 82,5% (681/825) de los pacientes sin el criterio de valoracién
primario (P = 0,056). Los casos graves presentaron linfocitopenia con mayor frecuencia
(96,1%, 147/153) frente a los casos no graves (80,4%, 584/726); P < .00,

Tan, Ding (2020) muestra que el 76% de pacientes presentaron a linfopenia que es un

indicador eficaz y fiable de la gravedad y hospitalizacién en pacientes con COVID-19.

Sugieren que la TLM se incluya en las pautas diagnosticas y terapéuticas de COVID-19 3¢,
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Jiangshan'y col (2020), indica al ingreso del hospital, el 70% de pacientes mostraron niveles
de leucocitos disminuidos o normales en todos los subtipos. EI grupo critico mostro6 valores
significativamente mas bajos que los grupos leve y grave (P<0,001). Los niveles de plaquetas
fueron mas bajos en el grupo critico que en los grupos leves y graves, pero aun estaban

dentro del rango normal ¥'.

Por otra parte, Yeming Wan (2020) manifiesta que el 8% (1/13) de los pacientes que
necesitaron atencion en la UCI presentaron un recuento bajo de plaquetas frente al 4% (1/27)
de los pacientes que no necesitaron atencion en la UCI (P = 0,45) 38,

Se debera sistematizar el analisis de sangre en todos los pacientes independientemente de su
grado de afectacion clinica, asi como efectuar un analisis comparativo entre los examenes
de sangre iniciales versus exdmenes de seguimiento durante la hospitalizacion de los casos

que evolucionaron de forma grave, para determinar su incidencia en el pronostico.
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CAPITULOV

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

En la investigacion se concluyo6 que el comportamiento de la biometria hematica en
pacientes con COVID-19 es una de las pruebas mas Utiles en la deteccion temprana
de enfermedades criticas, el diagnostico y el tratamiento de COVID-19. Estos
hallazgos de laboratorio estan marcados en infecciones graves por COVID-19 y
podrian ser ventajosas en el reconocimiento temprano de una infeccion grave. Asi
también la mayoria de los articulos cientificos manifiestan sobre los linfocitos que
juegan un papel decisivo en el mantenimiento de la homeostasis inmune y la
respuesta inflamatoria en todo el cuerpo. Se espera que la comprension del
mecanismo de reduccion de los niveles de linfocitos en la sangre proporcione una

estrategia efectiva para el tratamiento de COVID-109.

En el analisis de los articulos cientificos se observo también que el recuento bajo de
plaquetas y se asocia con un mayor riesgo de enfermedad grave y mortalidad en
pacientes con COVID-19 vy, por lo tanto, deberia servir como indicador clinico del

empeoramiento de la enfermedad durante la hospitalizacion.

De los 25 articulos seleccionados del proyecto de investigacion bibliogréfica
ratifican lo mencionado anteriormente que existe un porcentaje muy alto en los
glébulos blancos como hallazgo principal del comportamiento hematico de los
pacientes con COVID-19. Es decir de los 25 articulos el 95% de las indagaciones
llegan a concluir que los pacientes presentaron linfopenia que es un indicador eficaz

y fiable de la gravedad en pacientes con COVID-19 hospitalizados.
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ANEXOS

Anexo 1: Escala de PeDro parametros de calificacion

Escala “ Evidence Database (PeDro)” para analizar la calidad metodoldgica de los estudios clinicos

CRITERIO
Criterio de elegibilidad fueron especificados (no se cuenta para el total)
Sujetos fueron ubicados aleatoriamente en grupos
La asignacion a los grupos fue encubierta
Los grupos tuvieron una linea de base similar en el indicador de prondstico mas importante
Hubo cegamiento para todos los grupos
Los laboratoristas que dirigieron la intervencion fueron cegados
Todos los tutores calcularon al menos un resultado clave estuvieron cegados
Los cotejos de algunos resultados clave fueron conseguidos en mas de 85% de las personas primeramente encontrados en los grupos

© O N o B W N

Los resultados de los individuos que fueron medidos recogieron el procedimiento o situacion de control, o si no fue este el asunto, los datos da
al menos uno de los resultados clave fueron detallados con intencion de conocer.
10. Los cotejos de los resultados estadisticas entre grupos estuvieron conseguidos en al menos un resultado clave

11. Presenta la investigacion cotejos puntuales que tengan por lo menos un resultado clave
VALIDEZ EXTERNA

VALIDEZ INTERNA
INTERPRETACION ESTADISTICA DE LOS RESULTADOS
TOTAL
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Anexo 2: Imégenes de las anormalidades de las células

Fuente: COVID 19y su impacto en la Citomorfologia hematica 39.

Fuente: COVID 19y su impacto en la Citomorfologia hemética 39.

Fuente: COVID 19 y su impacto en la Citomorfologia hematica 39.

Fuente: COVID 19y su impacto en la Citomorfologia hemética 39.
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Anexo 3: Estructura viral del COVID-19

Glicoproteina S (Spike) Proteina M

Hemaglutinina-Esterasa (HE)

Envoltura

Proteina E ARN fusionado a Proteina N

Fuente: Ciro Maguifia Vargas 1.

Anexo 4: Mecanismo de infeccion del SARS-CoV-2
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Fuente: Coronavirus SARS-CoV-2 40.
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