Universidad
Norbert Wiener

Powered by Arizona State University

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
Escuela Académico Profesional de Tecnologia Meédica
Tesis

“Caracterizacion de bioanalisis hematoldgico en pacientes oncoldgicos
hospitalizados con covid-19 en el Instituto Nacional de Enfermedades

Neoplasicas, Enero — Junio 2021”
Para optar el Titulo Profesional de

Licenciado en Tecnologia Médica en Laboratorio Clinico y Anatomia

Patologica
Presentado por
Autor: Custodio Diaz, Luis Angel
Codigo ORCID: 0000-0001-8764-5810
Asesor: Dr. Avelino Callupe, Paul Fortunato
Codigo ORCID: 0000-0003-3133-1390
Lima, Peru

2023



b b DECLARACION JURADA DE AUTORIA Y DE ORIGINALIDAD DEL TRABAM DE
4' IMVESTIGACION
Univorsidan VERSION: 01

Horbaart Wianer CODIZ0: UPNW-GRA-FOR-033

PG 01 FECHA: DEM 12022

Yo, Luis Angel Custodio Diaz egresado de la Facultad de Ciencias de la Salud y
Escuela Académica Profesional de Tecnologia Médica en Laboratorio Clinico y
Anatomia Patologica de la Universidad Privada Morbert Wiener declaro que el
trabajo académico “Caracterizacion de bioanalisis hematoldgico en pacientes

0

ncologicos hospitalizados con Covid-19 en el Instituto Nacional de Enfermedades

Meoplasicas, enero — junio 2021° Asesorado por el docente: Paul Fortunato Avelino
Callupe DMNI 41043323 ORCID 0000-0003-3133-1390 tiene un indice de similitud

d
o

e (15) (QUINCE) % con codigo 14912:300009934 verificable en el reporte de
riginalidad del software Turmnitin.

Asi mismo:

1

2
3.
4

Firma de autor

. Se ha mencionado todas las fuentes ulilizadas, identificando comeciamente las citas
textuales o parafrasis provenientes de otras fuentes,

. Mo he utilizade ninguna otra fuente distinta de aquella sefialada en el trabajo.

Se autoriza que el rabajo puede ser revisado en bisqueda de plagios.

. El porcentaje senalado es el mismo que amojé al momento de indexar, grabar o hacer el

depasito en el tumitin de la universidad v,

Asumimos la responsabilidad que corresponda ante cualquier falsedad, ocultamiento w

omision en la informacicn aportada, por lo cual nos sometemos a ko dispuesto en las

normas del reglamento vigente de la universidad.

Mombres y apellidos del Egresado:

L

uis Angel Cusiodic Diaz

DMI:72084156

Mombres y apellidos del Asesor:

Paul Fortunato Avelino Callupe
DMNI: 41043323

L

ima, 25 de noviembre de 2023




TESIS

Caracterizacion de bioanalisis hematol6gico en pacientes oncolégicos hospitalizados con

Covid-19 hospitalizados en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas, enero — junio

2021

Linea de investigacion

Salud y bienestar

Asesor

Dr. Paul Fortunato Avelino Callupe

ORCID: 0000-0003-3133-1390



Dedicatoria

Dedico esta tesis a mi familia quienes me
brindaron  su  apoyo  incondicional,
comprensién y paciencia durante todo este

proceso.



Agradecimiento

Agradezco a Dios por permitirme ser
perseverante en el logro de mis objetivos.
A mi familia por creer en mi y motivarme
siempre a ser un mejor profesional. A la
Universidad Norbert Wiener y en especial
a mi asesor por el gran aporte en la

ejecucion de la presente tesis.



INDICE

CAPITULO I: EL PROBLEMAL.......o ottt st 1
1.1 Planteamiento del ProbIEMA ............cooiiiieiiiiiice e 1
1.2 Formulacion del problema .........cc.oiiiieieieiieeee e 3

121 Problema geNEral..........ccviiiiiie i e 3

122 Problemas eSPECITICOS .......viuiiuiiiiiiie e 3
1.3 ODbjetivos de 12 INVESTIGACION .......ocviiiiiiiiiieieesese e e 3

131 ODJELIVO GENETAL ......ccviiiiiiieee bbbttt b e 3

1.3.2 ODjJELIVOS ESPECITICOS. ... evreeeerieiecteeiieie sttt sre e eneeseeans 3
1.4 Justificacion de 1a iNVESTIGACION ...........coueiuiiieieecc e 4

14.1 LT o RO SUR PP UR PR 4

1.4.2 V021 0T (o] [T T Tor: AP UORUTUPUPPR 4

143 o VoL o OSSR OO RSO PP UTPTRPRPRPN 4
1.5  Limitaciones de 1a INVESTIGACION ........eevueiiiriieieiise st eieie st ee et snesneenens 5

CAPITULO 11: MARCO TEORICO ... ee s st ss s nasnensssssn s naanensans 5
2.1 ANTECEARNTES ...ttt 5
2.2 BASES TEOMICAS. .. vttt bttt b e 11

2.2.1 Bioanalisis HEMAtOIOGICO. .......ccveiiiiiiiiiirie et 11

222 SARS-COV-2 ..ottt ettt ettt ettt 19

223 (070117 To Lt L SRS 21

2.2.4 DefiNICION 08 CONCEPLOS .....ecvveveeieiiecie ettt ettt re s 24
2.3 Formulacion de NIPOLESIS .........ccveieiiiiiiieccie et 25

CAPITULO HI: METODOLOGIA ..ottt 25

vi



3.1 Método de [a INVESTIGACION .....cecviiiiiiiiiieiei s 25

3.2  Enfoque de [ainVeStIgaCion ..........ccciieieiieiiiie et 26
3.3 TiPO A€ INVESLIGACION ...ttt ettt bbb 26
3.4  Diseflo de 1a iNVEStIGACION.........c.coiiiiiciccce e 26
3.5 PoDbIacion, MUESIA Y MUESTIEO........cvcieieiricteeiete ettt sresreereas 26
3.5.1 PODIACION. ... bbb 26
3.5.2 IVIUBSEIE ...ttt nr e e e n e nr e nr e e nne e 27
3.5.3 IVIUBSEIO ...t n et 28
3.6 Variables y OperaCionalizaCiOn.............ccccoeiuiiiiiiiiiiiececse e 28
3.7  Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos ...........coecvreerniiincnseisee e 28
3.7.1 BT g o BSOSO PR PRPPO 29
3.7.2 DesCripCion de INSLIUMENTOS .........cvriiiierieieerie sttt 29
3.7.3 VAHTAACTON ...ttt ettt 29
3.74 CoNFIADIIIAAG. ..o 29
3.8 Plan de procesamiento Y analisis de datos...........c.cceieeieieiieieeiiecic e 30
3.8.1 Plan de ProCeSAMIENTO........cviiiiiiiieiite ettt 30
3.9 ASPECLOS BLICOS. .....eieireeieieite ettt ettt ettt bbbttt bbb bbb s 32
CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS................... 32
A1 RESUIAUOS......ceieiiieeiiet ettt 32
4.1.1 Andlisis descriptivo demografico sobre el contexto de la investigacion...................... 33
4.1.2 Andlisis descriptivo de la variable dependiente: Bioanalisis hematoldgico................. 38
4.2 DiSCUSION 0B rESUIAUOS. .....c.eeueiuiieiiteieieiiete sttt 53
4.3 CONCIUSTONES.......eiiiuiiiieiiite ettt bbbt bbbttt sb e bt 59

vii



4.4 RECOMEBNAACIONES. .....ceuiitieiiesietiite sttt sttt ettt bbb e b e b et e bt b sb e b ese et e ebe b e e 60
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS ...ttt 61
AINEXOS..... ettt ettt ettt ettt teen e Rttt et e R et ereeaneeeneeneeeareenne e e 67

6.1  Anexo N°1. Matriz de CONSISIENCIA. .......veivririirieieiie it s 68

6.2  Anexo N°2. Matriz de operacionalizacion de variables............cc.cooerviniinieneneisicsesnes 69

6.3 Anexo 3: Ficha de recolecCion de datos...........coeieereriieieeie s 71

6.4  Anexo 4: Validacion de instrumento a través de juicio de eXpertos ..........ccoceeevreruennne 72

6.5  Anexo 5: Ficha de validacion del inStrumento ...........ccooooereiniininineisseeee s 76

6.6 Aprobacion del COMILE 08 ELICA.........o.ivvieeeieeeeeeeeeesee ettt 79

6.7  Carta de aprobacion de la institucion para la recoleccion de datos............ccoceeevvririennne 80

viii



INDICE DE TABLAS
Tabla 1. Escalas y baremos de edad agrupada de los pacientes con Covid-19...........ccceeevviveiiereinnns 31
Tabla 2. Escalas y baremos de relacion neutréfilo/linfocito en pacientes con tumores solidos........... 31

Tabla 3. Escalas y baremos de relacion neutrofilo/linfocito en pacientes con Neoplasia hematoldgica

............................................................................................................................................................ 31
Tabla 4. Frecuencia de los pacientes adultos oncologicos con Covid-19..........cccveviniiniiniininenenns 33
Tabla 5. Frecuencia del sexo de los pacientes adultos oncoldgicos con Covid-19..........cccceevivreninnnne 34
Tabla 6. Frecuencia de Neoplasias por localizacion del tumor en pacientes con Covid-19................. 35
Tabla 7. Status de vida de 10S pacientes CoVI-19 ........cooiiiiiiriere e 37
Tabla 8. Prueba de Normalidad en bioanalisis hematoldgico - Prueba de hemograma ............ccccee.... 38
Tabla 9. Prueba de Normalidad en bioanalisis hematoldgico - Diferencial leucocitario ..................... 39
Tabla 10. Prueba de Normalidad en bioanalisis hematoldgico - Pruebas de coagulacion ................... 40
Tabla 11. Analisis descriptivo en bioanalisis hematoldgico - Pruebas de hemograma........................ 42
Tabla 12. Analisis descriptivo en bioanalisis hematoldgico - Diferencial Leucocitario...................... 43
Tabla 13. Analisis descriptivo en bioanalisis hematoldgico - Pruebas de coagulacion........................ 45
Tabla 14. Status de vida de los pacientes Covid-19 asociados a laedad...........ccccevvvvnienninnieneninns 46
Tabla 15. Prueba de Normalidad en Factores en Relacion Neutrofilo/Linfocito...........cccveviccninee. 48
Tabla 16. Analisis descriptivo del Ratio Neutrofilo/Linfocito en dos grupos oncoldgicos.................. 49
Tabla 17. Analisis mortalidad segun nivel de relacion Neutrofilo/Linfocito grupo T.S ... 50
Tabla 18. Analisis mortalidad segun nivel de relacion Neutréfilo/Linfocito - grupo N.H................... 51
Tabla 19. Comparacion de los diversos estudios en la caracterizacién analisis hematol6gico ............ 58



INDICE DE FIGURAS

Figura 1. Frecuencia en porcentaje de la edad de los pacientes con Covid-19 agrupado..................... 33
Figura 2. Frecuencia del sexo en los pacientes adultos oncoldgicos con Covid-19.........ccccvvvvriennnne. 34
Figura 3. Status de vida de 10S pacientes COVIA-19..........ccoeiriiiiirinirse e 37
Figura 4. Status de vida de 10S pacientes COVIA-19.........ccooriiiiiierieisisesee s 47
Figura 5. Niveles de RNL segun estatus de vida en porcentaje - grupo tumores solidos..................... 50
Figura 6. Niveles de RNL segun estatus de vida en porcentaje - grupo neoplasia hematoldgica ........ 52


file:///C:/Users/Luis/Downloads/Tesis_Final_Custodio_corregido_completo_Sustentación_2023.docx%23_Toc150971663
file:///C:/Users/Luis/Downloads/Tesis_Final_Custodio_corregido_completo_Sustentación_2023.docx%23_Toc150971679
file:///C:/Users/Luis/Downloads/Tesis_Final_Custodio_corregido_completo_Sustentación_2023.docx%23_Toc150971695
file:///C:/Users/Luis/Downloads/Tesis_Final_Custodio_corregido_completo_Sustentación_2023.docx%23_Toc150971711
file:///C:/Users/Luis/Downloads/Tesis_Final_Custodio_corregido_completo_Sustentación_2023.docx%23_Toc150971727
file:///C:/Users/Luis/Downloads/Tesis_Final_Custodio_corregido_completo_Sustentación_2023.docx%23_Toc150971728

RESUMEN

Objetivo: Caracterizar el bioanalisis hematoldégico en pacientes oncoldgicos
hospitalizados con Covid-19 en Instituto Nacional de Enfermedades Neoplésicas, enero —
junio 2021. Material y método: El estudio fue de enfoque cuantitativo, de disefio no
experimental, descriptivo, retrospectivo y de corte transversal en pacientes no Uci. La
muestra fue de 263 registros de pacientes oncoldgicos mayores de 18 afios que se
encontraron en el sistema hospitalario. La técnica fue el analisis documental y el
instrumento fue una ficha de captura de datos, sobre los resultados del bioanalisis
hematoldgico separando dos grupos: pacientes con tumores sélidos y pacientes con
neoplasias hematoldgicas a la caracterizacion de los resultados. Anélisis de datos: Se aplico
el test de normalidad Kolmogorov Smirnov demostrando que en la mayoria de parametros
fueron no paramétricos, se realiz6 un andlisis descriptivo a partir de los datos
epidemiologicos y resultados del bioanalisis hematologico obtenido de los registros
aplicando frecuencias y medidas de tendencia central como la mediana al ser no
paramétricos y evitar errores por valores atipicos en cada uno de los indicadores
biométricos. Se utilizd el software Excel 2019 para centralizar la informacion y luego la
aplicacion del estadistico SPSS version 21. Resultados: De los 263 registros de pacientes
procesados encontramos que la frecuencia de tumores sélidos-neoplasia hematoldgica con
mas frecuencia son el cancer de mama, prostata y cérvix y leucemias, teniendo una
mortalidad media de 81%, el bioanalisis hematol6gico-hemograma-diferencial-pruebas
coagulacion encontramos en los dos grupos tumores sélidos/Neoplasia hematoldgica: Rbc
3.95/3.45; Hb 117/100; Hto 35.8/30.4; Wbc 6.57/6.57 PIt 220/164; Rcto Linfocitos :
0.60/1.64; Rcto monocitos 0.29/0.13; Rcto neutrdfilos # 5.36/5.09 Rcto Inmaduros %
1.0/21% ; Linfocitos reactivos % 1.0/1.0, Tp seg. 14.2/16.1 seg. Ttpa seg. 36.15/35.4 seg.
Tt. 17.5/16.5, Fib. 6.03/5.53 ¢/l, Dd 1.457/1.549 y RNL 7.5/8.2 Conclusiones: Los
pacientes con tumores solidos tuvieron menores valores en linfocitos absolutos, Tiempo de
protrombina, dimero d y RNL a diferencia que en las neoplasias hematoldgicas. Estos
parametros pueden apoyar en la monitorizacion de pacientes covid-19 con cancer.
Palabras clave: Hemograma, Covid-19, hospitalizacién, oncol6gico, bioanalisis
hematoldgico.
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ABSTRACT

Objective: To characterize the hematological bioanalysis in oncological patients
hospitalized with Covid-19 at the National Institute of Neoplastic Diseases, January — June
2021. Material and method: The study had a quantitative approach, non-experimental,
descriptive, retrospective and cross-sectional design. non-ICU patients. The sample was
263 records of cancer patients over 18 years of age that were found in the hospital system.
The technique was documentary analysis and the instrument was a data capture sheet, on
the results of the hematological bioanalysis, separating two groups: patients with solid
tumors and patients with hematological neoplasms to characterize the results. Data
analysis: The Kolmogorov Smirnov normality test was applied, demonstrating that the
majority of parameters were non-parametric. A descriptive analysis was carried out based
on the epidemiological data and results of the hematological bioanalysis obtained from the
records, applying frequencies and measures of central tendency. as the median as they are
non-parametric and avoid errors due to atypical values in each of the biometric indicators.
The Excel 2019 software was used to centralize the information and then the application
of the SPSS version 21 statistic. Results: Of the 263 patient records processed, we found
that the frequency of solid tumors-hematological neoplasia was most frequently breast,
prostate and cervix and leukemias, having an average mortality of 81%, the hematological
bioanalysis-hemogram-differential-coagulation tests found solid tumors/hematological
neoplasia in both groups: Rbc 3.95/3.45; Hb 117/100; Hcto 35.8/30.4; Whc 6.57/6.57 Plt
220/164; Lymphocyte count: 0.60/1.64; Rcto monocytes 0.29/0.13; Neutrophil Rct #
5.36/5.09 Immature Rct % 1.0/21%; Reactive lymphocytes % 1.0/1.0, Tp sec. 14.2/16.1
sec. Ttpa sec. 36.15/35.4 sec. Tt. 17.5/16.5, Fib. 6.03/5.53 g/l, Dd 1.457/1.549 and RNL
7.5/8.2 Conclusions: Patients with solid tumors had lower values in absolute lymphocytes,
prothrombin time, d-dimer and RNL unlike in hematological malignancies. These
parameters can support the monitoring of covid-19 patients in cancer patients.

Keywords: Hemogram, Covid-19, hospitalization, oncology, hematological bioanalysis.
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INTRODUCCION

La pandemia de COVID-19 ha tenido un impacto significativo en la salud puablica
mundial. La enfermedad puede causar una variedad de sintomas, incluyendo fiebre, tos,
dificultad para respirar, fatiga, dolor muscular, dolor de cabeza, pérdida del gusto y el olfato,
y nauseas y vomitos. En algunos casos, la enfermedad puede ser grave y provocar la muerte.
A nivel mundial el sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2) llego a
provocar la Covid-19. Diferentes investigaciones realizadas en diferentes paises informan que
el laboratorio de hematologia tiene una gran importancia porque brindan al equipo clinico
marcadores Utiles en la clasificacion y el tratamiento del paciente. EI Ministerio de Salud del
Per( determind que los pacientes con enfermedades oncolégicas sean reconocidos como de
mas alto riesgo. En pacientes con tratamiento de quimioterapia puede presentarse neutropenia
y linfopenia, lo que coloca a la persona en mayor riesgo de contagiarse con el virus del Covid-

19.

Los pacientes oncoldgicos tienen un mayor riesgo de desarrollar una enfermedad grave
por COVID-19. Esto se debe a que el cancer y su tratamiento debilitan el sistema inmunitario.
Los pacientes oncoldgicos también pueden tener comorbilidades, como enfermedades
cardiacas, pulmonares o diabetes, que aumentan su riesgo de complicaciones por COVID-19.
Los laboratorios clinicos desempefian un papel fundamental en la deteccion, el diagnostico y
el tratamiento de COVID-19. Las pruebas de laboratorio que se utilizan para diagnosticar
COVID-19 incluyen pruebas moleculares, como la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR),
y pruebas seroldgicas, como las pruebas de inmunocromatografia. Las pruebas de laboratorio
también se utilizan para evaluar la gravedad de la enfermedad y el prondstico del paciente. Este
trabajo de investigacion tiene como objetivo caracterizar el bioanalisis hematoldgico en
pacientes oncoldgicos hospitalizados con Covid-19 en Instituto Nacional de Enfermedades

Neoplésicas, enero 2021 — junio 2021.
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1 CAPITULO I: EL PROBLEMA
1.1 Planteamiento del problema

En la actualidad existen a nivel mundial muchas corporaciones transnacionales de laboratorios
de bioanalisis quienes desarrollan millones de pruebas anuales los cuales apoyan el diagndstico
clinico, asi como la monitorizacion en la terapéutica clinica, las pruebas que incluyen el
bioanalisis hematologico es una de los mas solicitados en todos los centros hospitalarios y

clinicos el cual fue también solicitado en la monitorizacion de los pacientes con covid-19.

El sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2) llego a provocar la Covid-
19, enfermedad que se inici6 en Wuhan, China en diciembre de 2019 (1). La Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) reconocié como una emergencia de salud publica de importancia
internacional a la Covid-19 el 30 de enero del 2020 y siendo declarada como pandemia el 11
de marzo de 2020 (2). Durante este periodo se enfermaron 400 millones de personas y
fallecieron alrededor de 6.057.000 personas en el ambito mundial (3). Las complicaciones que
se presentaron en estos pacientes fueron neumonia grave, cardiopatias, enfermedades
neuroldgicas, trombocitosis; por estas dificultades las caracteristicas del bioanalisis
hematoldgico en estos pacientes se han visto alteradas (4). Diferentes investigaciones
realizadas en diferentes paises informan que el laboratorio de hematologia tiene una gran
importancia porque brindan al equipo clinico marcadores Utiles en la clasificacion y el
tratamiento del paciente. En estos estudios se identificaron alteraciones hematolédgicas con
impactos y prondsticos desfavorables en los pacientes positivos para SARS-CoV-2, como:
aumento de leucocitos y neutréfilos; disminucion de linfocitos, aumento en tiempo de
protrombina y aumento de dimero D. Estas variaciones conllevaron al paciente al incremento
de la morbimortalidad por encontrarse vulnerables a diversas infecciones (5) (6). La Covid-19
es una infeccion que inicialmente evidencio hallazgos clinicos inespecificos, principalmente

en los problemas respiratorios. El virus al ingresar al organismo se encuentra con receptores

1



ACE-2 que se ubican principalmente en los pulmones, tracto gastrointestinal y corazon. La

réplica viral se encuentra en la disregulacién de la coagulacién sanguinea (7).

En Sudamérica la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) ha reportado que 56 millones
de personas enfermaron de Covid-19 hasta el mes de abril del afio 2022, murieron
aproximadamente 1 millén de personas y la letalidad fue de 6% (8). En Per( se reporto el
primer caso de Covid-19 en marzo del 2020 més de 3 millones de personas se contagiaron hasta
el 2022, 211,000 fallecieron con una tasa de letalidad de 5.98% (9). El Ministerio de Salud del
Perd (MINSA) determiné que los pacientes con enfermedades oncoldgicas sean reconocidos
como de mas alto riesgo, luego los pacientes adultos mayores y con comorbilidad como
sobrepeso u obesidad, diabetes mellitus, hipertension arterial. En pacientes con tratamiento de
quimioterapia puede presentarse neutropenia y linfopenia, lo que coloca a la persona en mayor

riesgo de contagiarse con el virus del Covid-19 (9) (10).

Respecto al bioanalisis hematoldgico se hicieron muy pocos estudios en pacientes oncolégicos
debido a que durante los primeros afios de inicio de la enfermedad se desconocia la importancia
de este parametro hematoldgico para el tratamiento del paciente con infeccion por SarsCov2,
pese a que el resultado mostraba el riesgo de mortalidad por hemorragia o por trombos. Los
profesionales tecn6logos médicos brindan informacion sobre las caracteristicas biométricas;
sin embargo en el Instituto Nacional de Enfermedades Neopléasicas se evidencid en el sistema
de informacion de apoyo al diagnostico SISINEN que hay una gran cantidad de pacientes
oncoldgicos con Covid-19 a los cuales se asociaron diversos pruebas de apoyo al diagndstico
que el cual incluia el estudio bioquimico, inmunoldgico (PCR, procalcitonina), hemograma
(bioanalisis hematoldgico) y pruebas de coagulacion (Tp, Ttpa, Tt, Fib. y dD), estas dos Gltimas
se utilizaron como nuestros objetivos especificos para la caracterizacion en una poblacion

oncologica.



1.2 Formulacion del problema

1.2.1 Problema general

¢Cudles son las caracteristicas del bioanalisis hematologico en pacientes oncoldgicos
hospitalizados con Covid-19 en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas?
1.2.2 Problemas especificos

¢Cudles son las caracteristicas del hemograma en pacientes oncoldgicos hospitalizados con

Covid-19?

¢Cudles son las caracteristicas del anélisis diferencial leucocitario en pacientes oncoldgicos

hospitalizados con Covid-19?

¢Cudles son las caracteristicas de las pruebas de coagulacion en pacientes oncoldgicos

hospitalizados con Covid-19?

1.3 Objetivos de la investigacion

1.3.1 Objetivo general

Caracterizar el bioandlisis hematoldgico en pacientes oncoldgicos hospitalizados con Covid-
19 en Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas, enero 2021 — junio 2021.

1.3.2 Objetivos especificos

1. Caracterizar el hemograma sin analisis diferencial en pacientes oncoldgicos hospitalizados
con Covid-19 en el Instituto Nacional de Enfermedades Neopléasicas, enero 2021 — junio

2021.

2. Caracterizar el andlisis diferencial leucocitario en pacientes oncoldgicos hospitalizados con

Covid-19 en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplésicas, enero 2021 — junio 2021.

3. Determinar las caracteristicas de las pruebas de coagulacion en pacientes oncoldgicos



hospitalizados con Covid-19 en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas, enero

2021 — junio 2021.

1.4 Justificacion de la investigacion

1.4.1 Tedrica

La investigacion aporta en el analisis descriptivo del comportamiento de las variantes virales
del Covid-19 identificados o no en pacientes de una institucién oncoldgica el cual fueron
reportados en el ingreso del paciente y demuestra indirectamente el estado hemostéatico del

paciente.

1.4.2 Metodoldgica

El estudio que se desarrollo fue una investigacion cuantitativa, a la vez tiene un alcance de tipo
observacional descriptivo, ya que se pretende caracterizar el bioandlisis hematolégico y
pruebas de coagulacion, desde un contexto de resultados de pacientes oncoldgicos en una

poblacién adulta.

Los criterios de inclusion y exclusion definidos en la parte metodol6gica son importantes en
una poblacién de tipo oncoldgica, el cual es de mucha importancia rigurosidad para no producir

sesgos en los resultados de la investigacion.

1.4.3 Practica

El presente estudio es relevante en la practica porque permitira conocer el comportamiento de
los analisis hematoldgicos en pacientes oncoldgicos con Covid-19, en este tipo de pacientes no

se han encontrado muchos estudios.

La informacion proporcionada del trabajo de investigacion contribuye en el conocimiento de

la enfermedad, su impacto en las caracteristicas hematologicas asi mismo brinda informacion



al médico para establecer un diagnéstico adecuado.

1.5 Limitaciones de la investigacion

Nuestra investigacion desarrollada nos pudo presentar hasta el momento una limitacion en la
busqueda de una poblacion similar a comparar y discutir entre ambas. Es viable la investigacion
al ser considerado de tipo retrospectivo de cohorte transversal el cual no generé mas recursos

financieros que del total del presupuesto mencionado en la investigacion.

2 CAPITULO II: MARCO TEORICO
2.1 Antecedentes

Zhang L. et al., (2020) en su investigacion el cual tuvo como objetivo “La caracterizacion
clinica de pacientes con cancer infectados con COVID-19” estudio de cohorte retrospectivo .
El estudio fue de tipo cuantitativo, retrospectivo, incluyeron 28 pacientes oncolédgicos con
diagnostico de prueba RT-PCR confirmado, analizaron los registros médicos de los pacientes
encontrando entre otros datos de laboratorio niveles de hemoglobina de 11.8% en 21 personas,
conteo de leucocitos se encontraron con 5.2% en 9 pacientes, linfocitos con valores bajos de
0.7% de 23 pacientes 82.1%. En cuanto al recuento de neutréfilos fue de 4.3% en 5 pacientes,
los niveles de plaquetas 134.5% en 13 pacientes. EI dimero D se encontraba elevado en 11
pacientes con valores 1.0 mg/L. Concluyeron que los pacientes oncologicos se encontraban
con su salud deteriorada y con mala evolucion de la infeccion. Los autores recomiendan que
todos estos pacientes deben contar con anélisis de laboratorio y otras pruebas diagnosticas, para

los correspondientes diagndsticos asegurando un mejor tratamiento (11).

Najjar M, et al., (2020) en su investigacion tuvieron como objetivo principal “Describir las
manifestaciones clinicas, hallazgos de laboratorio, tratamiento y resultados de los pacientes

con cancer e infeccion por COVID-19 en Siria”. El estudio fue de tipo retrospectivo,



multicéntrico y observacional, incluyeron 114 pacientes con cancer con diagnostico
confirmado de COVID-19 de cuatro hospitales en Damascus, Siria, entre marzo de 2020 y
marzo de 2021. Los datos extraidos de las historias clinicas incluian resultados de laboratorio
como: El recuento de neutrofilos fue significativamente mayor entre el grupo de severo a critico
(8.24 x 109/L) en comparacion con el grupo de leve a moderado (5.68 x 109/L; valor de P <
.05). Ambos grupos de infeccion por COVID-19, de leve a moderada y de grave a critica, tenian
anemia de 10,81 g/dl y 9,67 g/dl, respectivamente (valor de P < .05). Los valores de dimero D
dentro del grupo de infeccion COVID-19 de severa a critica 3.57 mg/L) comparado con el
grupo de leve a moderada 1.34 mg/L, respectivamente. La linfopenia, la neutrofilia, las
plaquetas bajas, la hemoglobina baja y dimero D estaban relacionados con el grupo de COVID-
19 grave a critico (valor de P < 0,05). Las conclusiones fueron que los pacientes oncoldgicos
con COVID-19 que recibieron tratamiento contra el cancer tuvieron un tiempo de
supervivencia general mas bajo. Podria considerarse suspender el tratamiento contra el cancer

cuando sea posible en busca de mejores resultados. (12)

Kunyu Yang, et al., (2020) en su investigacion cuyo objetivo fue “Describir las
caracteristicas clinicas y los resultados de los pacientes con cancer y COVID-19, examinar
los factores de riesgo de mortalidad en esta poblacidn . Este estudio fue de tipo retrospectivo,
multicéntrico y de cohorte de 205 pacientes con infeccion por el SARS-COV-2 confirmado por
prueba de laboratorio RT-PCR recolectadas de hisopados nasofaringeos y con diagnostico
patolégico de un tumor maligno en nueve hospitales de Hubei, China, desde el 13 de enero
hasta el 18 de marzo de 2020. Se analizaron los diferentes registros y se encontraron datos de
recuentos de células sanguineas como: conteo de glébulos blancos (mediana) con un valor 5.3
x10% L, del total de pacientes hubo 25 casos de leucocitosis con >10 x10° y 54 de leucopenia
con <4 x10°. El recuento de neutréfilos (mediana) fue de 3.5 x10°, presentando neutrofilia de

<2 x10° en 32 pacientes. El conteo de linfocitos (mediana) 0.99 x 10%L, 102 pacientes



presentaron linfopenia con valores de <1 x10%L. En cuanto a las plaquetas los resultados
encontrados fueron de 188 x10%/L (mediana) donde 25 pacientes presentaron trombocitopenia
con niveles de <100 x10%L. 129 de 185 pacientes tenian concentraciones elevadas de dimero
D >0,5 mg/L. En conclusion, los pacientes con cancer y COVID-19 requieren una atencion
urgente y especial ya que son una poblacion vulnerable con una tasa de letalidad muy superior

a la poblacién general. (13)

Alpert, et al., (2021) en su investigacion que tuvo como objetivo “Comparar las
caracteristicas de los pacientes con COVID-19 con y sin cancer y evaluar si el cancer esta
asociado con la morbilidad o mortalidad por COVID-19”. Este estudio es de tipo cohorte
retrospectivo donde se incluyeron 5556 pacientes positivos para COVID-19 en el Sistema de
Salud de Mount Sinai, Nueva York, Estados Unidos, entre el 1 de marzo de 2020 y el 27 de
mayo de 2020. Se analizaron los registros teniendo como resultado que de los 5556 pacientes
421 tenian cancer de los cuales 325 eran de tumores solidos y 96 de tumores no sélidos. Los
datos de laboratorio (media) fueron: hemoglobina 11,90 g/dL, glébulos rojos 4,06 x10%/uL ,
plaquetas 213.71 x10 /uL, glébulos blancos 7,68 x10 3 /uL, linfocito 0,99 x10 3 /uL, linfocito
14,23 %, eosinofilos 0,03 x10 3 /uL, eosinofilo 0,43 %, basofilos 0,009 x10 2 /uL, baséfilo 0,26
%, monocitos 0,51 x10 2 /uL, monocitos 7,41 %, neutrofilos 6,07 x10 3 /uL, neutrofilo 76,17
%. En las pruebas de coagulacion se encontraron niveles (media): tiempo parcial de
tromboplastina 33,01s, tiempo de protrombina 14,97 s. Concluyendo que los pacientes
COVID-19 con cancer pueden tener un mayor riesgo de resultados adversos. Aunque no hubo
diferencias estadisticamente significativas en cuanto a la mortalidad, los pacientes COVID-19

con céncer tienen un riesgo estadisticamente significativo de tromboembolismo y sepsis. (14)

Mehta, et al., (2020) en su investigacion cuyo objetivo fue “Identificar los factores que
sittan a los pacientes con cancer en mayor riesgo de mortalidad por COVID-19”. Los autores

realizaron una revision de tipo retrospectiva donde identificaron un total de 218 pacientes con



cancer y positivos para COVID-19 desde el 18 de marzo hasta el 8 de abril de 2020 tratados en
Montefiore Health System, Nueva York, Estados Unidos. Los datos obtenidos de las historias
clinicas electrénicas mostraron que 164 pacientes (75%) tenian diagnostico de tumores sélidos
y 54 (25%) con neoplasias hematoldgicas. Esta cohorte incluia 127 hombres y 91 mujeres de
todos ellos las edades tienen una mediana de 69 afos. Mientras que los valores de laboratorio
obtenidos hemoglobina 10.7 g/dL, recuento de plaquetas 177 10%/yuL, leucocitos 5.8 10 3/uL,
recuento absoluto de neutréfilos 4.410 3/uL, recuento total de linfocitos 0.710 %/uL, dimero D
4.1 ng/ml. Una vez que los pacientes oncolégicos fueron diagnosticados con COVID-19 se
observo niveles mas bajos de hemoglobina, recuentos totales de glébulos blancos mas altos y
los recuentos absolutos de neutréfilos mas altos se asociaron con una mayor mortalidad. En
conclusion, estos datos sugieren la necesidad de estrategias proactivas para reducir la
probabilidad de infeccion y mejorar la identificacion temprana en esta poblacion vulnerable de

pacientes. (15)

Pinato, et al., (2020) en su investigacion que tuvo como objetivo ‘“Describir los
resultados en pacientes con cancer durante el brote inicial de COVID-19 en Europa”. Estudio
de tipo observacional multicéntrico retrospectivo donde se trabajoé con 204 pacientes mayores
de 18 afios (media de 69 afios), del total de pacientes 127 eran hombres, 184 tenian diagndstico
de malignidad s6lida y 103 con enfermedad no metastésica, con diagnostico confirmado de
SARS-CoV-2 por reaccion en cadena de polimerasa con transcriptasa inversa RT-PCR y con
antecedente de malignidad solida o hematoldgica, activa o en remision al momento de
diagnostico COVID-19. Estos pacientes vienen de ocho centros de los cuales tres son de Reino
Unido, dos de Italia y tres en Espafia entre el 26 de febrero y 1 de abril del afio 2020. Entre los
datos de laboratorio recolectados (mediana) al momento de diagndstico de COVID-19:
Hemoglobina 115.0 g/L, recuento de leucocitos 6.8 (103mm?), recuento de neutrofilos 5.4

10%/mm3, recuento de linfocitos 0.7 10%/mm3, recuento de plaguetas 188.0 108/mm?.



Concluyeron que la fase inicial de COVID-19 en Europa, la edad y la carga de comorbilidad
dominaron las caracteristicas oncoldgicas para determinar el resultado de COVID-19. Ni el
estadio del tumor, la actividad de la enfermedad o el suministro de terapia anticancerosa activa
en el momento del diagnostico de COVID-19 se enriquecieron en los no sobrevivientes,
mientras que se observo un aumento notable y altamente significativo en la mortalidad para los

pacientes de 65 afios a mas. (16)

Tian, et al, (2020) en su investigacion que tuvo como objetivo “Caracterizar
sistematicamente las caracteristicas clinicas y determinar los factores de riesgo de la gravedad
de la enfermedad de COVID-19 para pacientes con cancer y COVID-19”. Los autores
realizaron un estudio de cohorte retrospectivo multicéntrico, se incluyé a pacientes mayores de
18 afios con infeccion COVID-19 confirmado por prueba RT-PCR que presentaban tumor
solido y neoplasia hematoldgica, ingresaron a nueve hospitales en Wuhan, China, entre el 13
de enero y 18 de marzo de 2020. Entre los datos de laboratorio (media) se encontrd: Recuento
de linfocitos 0.8 pL, recuento de leucocitos 5.5 x10%/L, neutréfilos 73.1% - recuento de
neutrofilos 3.9 x 10%L, eosindfilos 0.6% - recuento de eosindfilos 0.0 x 10%L, recuento de
eritrocitos 3.8 x 10*?/L, hemoglobina 118.0 g/L, recuento de plaquetas 182.0 x10%L. En cuanto
a los pardmetros de coagulacion se encontrd: dimero D 1.2 ug/mL, tiempo de protrombina 13.6
s, tiempo de tromboplastina 35.5 s. Concluyendo que los pacientes oncoldgicos y con COVID-
19 eran més propensos a deteriorarse hasta llegar a desarrollar enfermedad grave que los que
no tenian cancer. Se identificaron factores de riesgo que podrian ser Utiles para la vigilancia

clinica temprana en este tipo de pacientes. (17)

Patel, et al., (2020) en su investigacion cuyo objetivo fue “Evaluar las incidencias
acumuladas de eventos trombdticos y hemorragicos en pacientes hospitalizados con COVI-19
con y sin cancer activo a los 28 dias”. El estudio es de cohorte retrospectivo, se incluyeron a

pacientes con la mayoria de edad del Centro Médico Beth Israel Deaconess, Boston durante el



periodo marzo a mayo de 2020. Para ser incluidos en el estudio los pacientes debian tener PCR
positiva para SARS-CoV-2 y diagnostico de cancer. Se obtuvieron los siguientes resultados de
laboratorio: recuento de plaquetas 168, tiempo de protombina 13.7 s, tiempo de tromboplastina
parcial activada 32.9 s, dimero D 1595 ng/mL, fibrindgeno 501 mg/dL. Concluyeron en que
habia una incidencia similar alta de trombosis y sangrado en pacientes que ingresaron con

COVID-19 con o sin cancer. (18)

Zylberman, et al., (2021) en su investigacion que tuvo como objetivo “Describir las
caracteristicas clinicas y la evolucion de una cohorte de pacientes internados con cancer e
infeccion por Covid-19”. Estudio de cohorte prospectivo donde se trabajé con 74 pacientes
mayores de 18 afios con diagnostico de enfermedad oncoldgica e infeccion positiva para Covid-
19 confirmado mediante reaccion con cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa del
Instituto Alexander Fleming durante el periodo mayo y noviembre de 2020. Los datos de
laboratorio encontrados fueron los siguientes: recuento de leucocitos 6250/mm3, recuento de
linfocitos 868/mm3, recuento de neutréfilos 4464/mm3, indice neutrofilo/linfocito 5.14,

dimero D 1890.3 ng/ml. (19)

Nooh, et al., (2021) en su investigacion cuyo objetivo fue “Evaluar el papel pronostico
de diferentes indices inflamatorios en pacientes con c&ncer con infeccion por Covid-19. Los
autores realizaron un estudio de cohorte retrospectivo donde se incluyé a 84 pacientes
pediatricos y adultos de los cuales 62 eran adultos que presentaban diagnéstico de cancer e
infeccion por Covid-19 del Instituto Nacional del Cancer en el periodo de junio de 2020 y
marzo de 2021. Los resultados de laboratorio en la poblacién adulta fueron: conteo total de
leucocitos 7.9 x 1091, hemoglobina 10.9 mg/dL, plaquetas 284 x 103/uL, neutréfilo 4.9 x 1091,
linfocitos 1.7x 10%1, monocitos 0.73 x 10%1, eosin6filo 0.09 x 10%1, volumen corpuscular
medio 84.9, hemoglobina corpuscular medio 28.2, % de neutrofilos 65, % de linfocitos 20.5,

% de monocitos 8.6, dimero D 4 ug/mL, indice neutréfilo — linfocito 2.838. Concluyeron que
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los pacientes con cancer y Covid-19 tienen indices hematoldgicos e inflamatorios diferentes a

los de los pacientes sin cancer con Covid-19. (20)

Ozer M, Yasin Goksu S, Mahdi M, Gandhi N, (2020) en su investigacion que tuvo como
objetivo fue “Describir las caracteristicas clinicas y los resultados de los pacientes con cancer
diagnosticado con COVID-19 e identificar factores de riesgo asociados con la mortalidad
hospitalaria”. Estudio de tipo retrospectivo, se incluyeron a 68 pacientes con la mayoria de
edad del Capital Health Regional Medical Center durante el periodo marzo y octubre de 2020.
Para ser incluidos en el estudio los pacientes debian tener antecedente de cancer y prueba
positiva para SARS-CoV-2. Entre los datos de laboratorio se encontrd (niveles medios):
recuento de glébulos blancos 7.6 x 10%/L, neutréfilos 67.1 x 10%/L, linfocitos 11 x 10%L, indice
neutréfilo — linfocitos 5.7, dimero D 2.4 mg/L, fibrindgeno 669 mg/dL. Concluyendo en que
los pacientes con cancer tienen una mayor mortalidad por infeccion por Covid-19 que la
poblacion general. Ademas de los factores de riesgo generalmente conocidos, la alta tasa de
mortalidad en pacientes con cancer con Covid-19 esté asociada con varios factores especificos

del cancer. (21)

2.2 Bases tedricas

2.2.1 Bioanalisis Hematoldgico

La investigacion se sustenta en la teoria de las ciencias de la salud en la que el bioanalisis
siendo una prueba de laboratorio permite medir los componentes o sustancias del organismo
para llegar a un diagnéstico médico de enfermedades, sindromes, o trastornos. La
caracterizacion hematoldgica, permite la determinacion de aspectos propios de elementos de la

sangre en determinadas condiciones del ser humano que no se parece con otro. Es decir, los
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aspectos encontrados son y pertenecen Unicamente al problema de salud identificado (cancer y

Covid-19). La investigacion abarcara el analisis del hemograma y las pruebas de coagulacion:

2.2.1.1 Hemograma

La importancia de la medicion del hemograma radica en la identificacion oportuna de los
valores que ponen en peligro la vida del paciente; en pacientes con cancer, estos valores ya
muestran afectacion de la salud, por la disminucién de pardmetros normales, con el Covid-19
estos pacientes son mayormente afectados demostrando que su vulnerabilidad es alta ante
ambas enfermedades los que pueden llevarlos a la muerte; por tanto, es imprescindible contar
con pruebas de diagndstico para una atencion oportuna y el respectivo seguimiento de la
evolucion de la enfermedad. EI hemograma, un examen de laboratorio muy solicitado, se define
como el analisis sanguineo en el que se determinan los niveles de los globulos rojos, leucocitos
y plaquetas, en interaccién con el plasma y otros componentes. Es también denominado como

analisis cuantitativo y cualitativo de los componentes celulares de la sangre periférica. (19)

Los parametros que se mediran con respecto al hemograma son valores que permiten hacer la

revision exhaustiva de las caracteristicas de ambas enfermedades:

- Recuento de eritrocitos: Que consiste en determinar la cantidad de eritrocitos en sangre
periférica por unidad de volumen por microlitro (uL), milimetro cubico (mm3) o litro (L)

de acuerdo con el sistema de unidades adoptado en el laboratorio clinico.

- Hematocrito: Representa la fraccién de volumen eritrocitario y corresponde al volumen

ocupado por los glébulos rojos en relacion con el volumen total de sangre.

- Hemoglobina: La hemoglobina es la proteina transportadora de oxigeno que representa
hasta el 32% de la masa total del eritrocito. Es también el mejor indice para medir la
capacidad transportadora de gases, tanto para oxigeno (O2) como para dioxido de
carbono (CO2) por parte del eritrocito. (19)
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También se encuentran los: indices Corpusculares: que determinan el tamafio y el

contenido de hemoglobina de los eritrocitos, bajo los conceptos del volumen corpuscular

medio, de la hemoglobina corpuscular media y de la concentracion de la hemoglobina

corpuscular media. Volumen corpuscular medio: es conocido como promedio volumen

corpuscular, volumen corpuscular medio, se expresa en femtolitros (fL) y corresponde al

promedio del volumen de los eritrocitos. Hemoglobina corpuscular media: llamado

también promedio de hemoglobina corpuscular, representa la carga media de

hemoglobina, en picogramos (pg), presente en cada eritrocito. Concentracion de la

hemoglobina corpuscular media: se define como la cantidad media de hemoglobina

expresada en porcentaje de cada eritrocito. (20)

Leucocitos: son células encargadas de reconocer y eliminar cualquier agente
extraiio mediante mecanismos de fagocitosis del organismo por tanto son
fundamentales en la lucha contra la infeccién y el desarrollo de la reaccion

inflamatoria. (21)

Diferencial de leucocitos: representa los valores absolutos de los componentes de
los leucocitos presentes en sangre periférica y en los pacientes con Covid-19

pueden ser utilizados como predictores de gravedad. (22)

Existen cinco tipos de células blancas: linfocitos, neutrofilos, monocitos, eosinéfilos y

basofilos

Linfocitos: son agranulocitos que constituyen del 20 al 25% del total de la poblacion
de leucocitos circulantes. Son células redondas en los frotis sanguineos, pero pueden
ser polimorfas a medida que migran a través del tejido conjuntivo. Existen dos tipos
principales de linfocitos: linfocitos B y linfocitos T. En términos muy generales, los

linfocitos B son responsables del sistema inmunitario mediado por anticuerpos,
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mientras que los linfocitos T son responsables del sistema inmunitario mediado por

células. (26)

Neutrofilos: Conocidos también leucocitos polimorfonucleares, son el tipo celular
mas abundante de leucocitos y median las primeras fases de las reacciones
inflamatorias. Los neutréfilos pueden migrar a lugares de infeccion rapidamente tras
la entrada de microbios. Después de entrar en los tejidos actian durante 1 0 2 dias 'y

luego mueren. (24)

Monocitos: representan entre el 5-10 % de los glébulos blancos. Los monocitos son
una poblacion leucocitaria heterogénea con la funcion de iniciar la inflamacién y la
eliminacion directa de microorganismos patogénicos. Se encuentran vigilando el
tejido vascular o permaneciendo infiltrados en los tejidos periféricos ante una posible
invasion microbiana. Son criticos en la eliminacion de bacterias, hongos y parasitos.

(25)

Eosinofilos: son granulocitos sanguineos que expresan granulos citoplasmicos que
contienen enzimas lesivas para las paredes celulares de los parésitos, pero que
también pueden dafar los tejidos del anfitridn. Se localizan en el torrente sanguineo,
aunque también en las mucosas de las vias respiratorias, digestivas y genitourinarias.
Tienen un tiempo de permanencia en la sangre muy corto, siendo méas abundante en
los tejidos. Su principal funcion es la proteccion frente a infecciones originadas por

parasitos. (24) (25)

Basofilos: se encuentran en la circulacion en cantidades muy pequefias,
representando el 0,2-0,5% de los leucocitos; no obstante, en condiciones de
inflamacion se pueden encontrar en tejidos. Derivan de progenitores de la medula

6sea, maduran en la medula 6sea y circulan en la sangre. Normalmente no estan
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presentes en los tejidos, los baséfilos pueden ser reclutados en algunas zonas
inflamatorias. Como el nimero de basofilos es bajo en tejidos su importancia en la

defensa del anfitrion y en las reacciones alérgicas es incierta. (25)

Linfocitos reactivos: son células de estirpe B que son estimuladas por el proceso
infeccioso viral o por la respuesta inmunitaria del paciente. Estos difieren en cuanto
amorfologia y fenotipo de las células normales debido a que son el resultado de una
respuesta inmune policlonal producida por estimulacion antigénica derivada de
varios factores. Pueden hallarse normalmente en 2% en el adulto sano y en nifios

entre 5 a 6 %. (26)

Plaquetas: “también llamados trombocitos son pequefias células discoides (0,5 — 3
pum) anucleadas procedentes de la fragmentacion del citoplasma de los
megacariocitos. Cada megacariocito produce unas 2.000 plaquetas tras un proceso

de maduracion medular que dura entre 4-5 dias”.

“Una vez liberadas desde la medula dsea, las plaquetas pasan a la sangre y sus niveles
normales son de 150-400 x 10° /. No existe una reserva medular de plaquetas, y
normalmente el 80% de las mismas se encuentran circulando y el 20% en la pulpa
roja del bazo. La funcion principal de las plaguetas es activarse cuando pasan por un
endotelio dafiado para formar agregados. Rapidamente exhiben receptores de
membranay seudopodos, se adhieren a elementos del subendotelio y forman el tapén

hemostatico”. (27)

El recuento de plaquetas es un criterio indispensable para definir los conceptos de

trombocitopenia y trombocitosis. (19)
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2.2.1.2 Hemostasia Sanguinea

Muchos pacientes que se infectaron con el nuevo coronavirus Sars-CoV-2 y sufren de
coagulopatia han presentado concentracion elevada de dimero D, disminucion moderada de

plaquetas y la prolongacion del tiempo de protrombina. (31)

La Hemostasia: “denominada asi al conjunto de procesos bioldgicos cuya finalidad es
mantener la fluidez sanguinea y la integridad del sistema vascular, para evitar y detener la
pérdida de sangre tras una lesion. Un balance adecuado de este sistema limitara tanto el
sangrado como la formacion de trombos patologicos. La hemostasia tiene dos componentes
principales: la hemostasia primaria y la secundaria. La primaria depende de las plaquetas y de

los vasos, mientras que la secundaria depende de las proteinas de la coagulaciéon”. (27)

Hemostasia primaria: “es el resultado de complejas interacciones entre proteinas adhesivas de
la pared vascular y plaquetas que tienen como resultado la generacion de un trombo blanco rico

en plaquetas”.

Hemostasia secundaria: “se define como el conjunto de reacciones bioquimicas que
conducen a la transformacion del fibrindgeno en fibrina, lo que da estabilidad al trombo tras la

lesion de un vaso”. (27)

2.2.1.2.1.- Pruebas de coagulacion

Son examenes que tienen como objetivo replicar in vitro la activacion del sistema de la
coagulacion y evaluar la funcionalidad del mismo, lo que permite fundamentar y orientar el
diagndstico clinico. Estas pruebas de laboratorio son Utiles para detectar deficiencias
congénitas o adquiridas de factores de la coagulacién, de alli que se usen para estudiar pacientes

con manifestaciones hemorragicas.
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Para evaluar la coagulacion se emplean pruebas que usan plasma fresco citratado, el cual debe

ser procesado lo méas pronto sea posible y mantenerse en frio, sin ser expuesto a contacto directo

con hielo. (29)

Tiempo de protombina: valora el funcionamiento de la via extrinseca de la coagulacién.
Esta prueba mide el tiempo de formacion de un coagulo en presencia de un exceso de
factor tisular (FT), representado por la tromboplastina o una mezcla comercial que
contiene FT recombinante o de origen tisular, con diferente composicion de fosfolipidos
y cuya heterogeneidad determina diferentes respuestas ante la disminucién en los

niveles de algun factor. (29)

Cociente internacional normalizado (INR, international normalized ratio) “se desarrollo
para estandarizar la expresion de los valores del TP en pacientes anticoagulados con
Warfarina. La estandarizacion es necesaria porque los reactivos de tromblopastina
tienen potencias variables que influyen directamente en el tiempo de protombina; una
tromblopastina puede dar un resultado de TP distinto al de otra cuando se estudia la

misma muestra”. (30)

Tiempo de tromboplastina parcial activada: “mide el tiempo que se requiere para que
el plasma se coagule cuando queda expuesto a reactivos que activan los factores de
contacto. Se afiade PL y Ca2+ y se mide el tiempo para la formacion de un coagulo de

fibrina”. (30)

Esta prueba detecta la deficiencia de los factores VIII, IX, XI'Y XIl. Ademas, el TPTA
se prolonga por deficiencia de los factores de la via comdn como V, X, Il y el
fibrinbgeno en menor grado. EI TPTA no se altera cuando las deficiencias de los
factores son moderadas. EI TPTA también resulta prolongado ante la deficiencia de los

factores que intervienen en la fase de contacto, como la precalicreina, a menos que la
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prueba utilice un reactivo que contenga acido elagico como activador. En ese caso, esta

prueba sera normal, incluso ante la ausencia total de dichos factores. (29)

Tiempo de trombina: mide el tiempo de formacion de fibrina a partir del fibrindgeno
presente en el plasma, en presencia de una cantidad estandarizada de trombina. Esta
prueba es muy util para determinar la presencia de fibrinGgenos anormales

(disfibrinogenemias) o bajos niveles de fibrindgeno circulante. (29)

“La causa mas frecuente de la prolongacion del TT es la presencia de heparina en la
muestra, lo que se puede confirmar documentando la normalizacion del TT cuando la
prueba se repite utilizando un farmaco que se una a la heparina, como sulfato de

protamina”. (30)

“Las alteraciones del fibrindgeno y la presencia de anticoagulantes circulantes similares

a heparina también prolongan el tiempo de trombina”. (30)

Dimero D: es un marcador de fibrinolisis y se detecta en pacientes que son portadores
de trombosis. En una prueba de Dimero D se determinan cuantitativamente productos

de degradacion de la fibrina en el plasma humano. (31)

“La concentracion alta indica coagulacion local extensa o coagulacion intravascular
diseminada. Una valoracion de dimero D con resultados negativos es util para excluir
trombosis mientras que el valor positivo tiene poca especificidad para esta Gltima, sobre
todo en presencia de enfermedades o estados comdrbidos, como infeccién, inflamacion

o enfermedad maligna”. (30)

Determinacion de fibrindgeno: el fibrindgeno es el precursor de la fibrina y puede ser

determinado con métodos funcionales o inmunolégicos. En el método funcional se
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afnade un exceso de trombina a una muestra de plasma diluido y se determina el tiempo

de formacion del coagulo. (27)

Estas cinco pruebas de coagulacion en pacientes con cancer se manifiestan de la siguiente

manera:

Esta comprobado que las células tumorales interactian con todos los componentes
esenciales del sistema hemostatico como la pared vascular, el mecanismo de la

coagulacion, las plaquetas y el sistema fibrinolitico. (32)

La generacion de trombina y la formacion de fibrina estan constantemente presentes en
pacientes con enfermedades malignas, lo que determina el desarrollo de un estado de
hipercoagulabilidad aun sin manifestaciones clinicas de trombosis. En estos casos, la
activacion de la coagulacion puede ser demostrada por resultados de algunas pruebas
de laboratorio especificas. Se ha encontrado que la formacion de fibrina toma parte

también en la progresion y metéastasis tumoral. (32)

La participacion de la coagulacion en el cancer es un fenémeno complejo, en el que
toman parte muchas vias diferentes del sistema hemostatico y un nimero importante de
interacciones de las células tumorales con las células endoteliales, plaquetas, monocitos
y neutréfilos. Ademas de estas acciones, la célula tumoral produce y libera sustancias

con actividad procoagulante, proteinas fibrinoliticas, citocinas, entre otros. (32)

2.2.2 SARS-CoV-2

2.2.2.1 Estructura viral

Este tipo de virus pertenece al género beta coronavirus, poseen forma esférica, con un didmetro
aproximado de 125 a 160 nm. Su genoma esta constituido por RNA de cadena sencilla, con

polaridad positiva, y con una longitud aproximada de 30.000 ribonucle6tidos. Se le conoce
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como coronavirus debido al aspecto que presentan sus viriones al microscopio electrénico,
similar a una corona gracias a sus proteinas que estan distribuidas en su superficie. (33) El
genoma del Sars-CoV-2 codifica 4 proteinas estructurales, la glicoproteina espiga S,
responsable de la unién y fusion del virus con las membranas celulares; la proteina de
membrana (M), responsable del transporte transmembrana de nutrientes, liberacion de la
particula viral y eventual formacion de su envoltura; las proteinas de nucleocapside (N) y las

proteinas de envoltura (E). (34)
2.2.2.2 Replicacion

El inicio de una infeccion viral es la unién a un receptor expresado por células hospedero, asi
es como el receptor celular que se ha identificado para la glicoproteina espiga S del nuevo
coronavirus Sars-Cov-2 es la enzima convertidora de angiotensina 2 (ECA2). Una vez que la
glicoproteina espiga (S) de Sars-CoV-2 se une al receptor ECA2, el complejo resultante es
procesado proteoliticamente por la proteasa de serina transmembrana tipo 2, lo que conduce a
la escision de ECA2 y a la activacion de la glicoproteina espiga S, iniciando asi el proceso de
union y fusion del virus con la membrana celular, finalizando con la entrada del virus a la célula

hospedero. (34)

Cuando finaliza la interaccion del virus con la membrana celular el ARN genémico viral se
libera en el citoplasma para permitir la formacion de las poliproteinas, la transcripcion de los
ARNs subgendmicos y replicacion del genoma viral. Para concluir las particulas virales son

liberadas por la célula y proceden a infectar nuevas células. (34)

2.2.2.2 Transmision del virus

El Sars-CoV-2 es altamente contagioso y se transmite rapidamente de persona a persona a

través de la tos o secreciones respiratorias por contacto cercano.
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Transmision por contacto y goticulas: se puede dar por contacto directo e indirecto con
personas infectadas a través de las secreciones contaminadas las cuales son expulsadas
cuando una persona infectada habla, estornuda o tose. En cambio, la transmision por
goticulas respiratorias se producen cuando una persona entra en contacto estrecho
(espacios cerrados) con otra persona infectada que presenta sintomas en estas
circunstancias, las goticulas respiratorias que contienen el virus pueden llegar a la boca,

nariz u ojos de la persona expuesta y esto podria causar una infeccion. (35)

Transmision aérea: es la propagacion de un agente infeccioso causada por la diseminacién
de nucleos goticulares que siguen siendo infectantes tras permanecer suspendidos en el

aire por tiempo prolongado. (35)

Transmision por fomites: las personas infectadas con Covid-19 al momento de toser o
estornudar expulsan secreciones respiratorias o goticulas y pueden contaminar superficies
y objetos, esto produce fomites (superficies contaminadas). Por lo que cabe la posibilidad
que el Sars-CoV-2 se transmita de manera indirecta al tocar objetos contaminados y luego

tocarse 0jos, boca o nariz. (35)

2.2.3 Covid-19

2.2.3.1 Fases de la enfermedad

Diferentes autores mencionan tres fases de la enfermedad. En la primera fase, el virus se replica
en la mucosa respiratoria y se da la viremia; los sintomas que presenta el paciente son tos seca,
fiebre y en algunos casos vomito o diarrea. Durante la segunda fase la infeccion llega al
pulmén, persisten tos y fiebre; la neumonia puede ser leve o llegar a presentar signos de
gravedad como taquipnea o hipoxia. También se recalca la linfopenia y hay un incremento en
los niveles de dimero D. Al pasar estas dos fases el paciente puede presentar una evolucion

favorable, con eliminacion del virus y paulatina desaparicion de los sintomas o entra en la fase
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3 donde puede entrar en estado critico, extrema dificultad respiratoria lo que requiere

respiracion asistida y un cuadro de respuesta inflamatoria sistémica. (36)

2.2.3.2 Manifestaciones clinicas

El Covid-19 se manifiesta desde una infeccién asintomatica hasta la neumonia grave llegando
al punto de requerir ventilacion asistida. Pacientes con edad avanzada y con comorbilidades
como diabetes, hipertension arterial, enfermedades cardiacas, inmunosuprimidos, entre otros

son mas susceptibles a desarrollar formas graves. (33)

La enfermedad se evidencia con algunos sintomas comunes como: fiebre, tos seca, cansancio
y perdida del gusto o el olfato. Otros menos comunes son dolor de garganta, cefalea, dolores,

molestias, diarrea y como sintoma grave dificultad para respirar o falta de aire. (40)

Pueden presentarse algunas complicaciones como neumonia, miocarditis, dafio renal agudo,

coagulacion intravascular diseminada y sobreinfecciones bacterianas. (33)

2.2.3.3 Diagnéstico

En la actualidad existen diferentes técnicas para el diagndstico correcto del Covid-19, siendo
la RT-PCR el estandar de oro para la deteccion del Sars-Cov-2. Sin embargo, se debe contar

con métodos rapidos y sencillos los cuales permiten la deteccion de la infeccién a gran escala.

Para que una prueba diagndstica sea eficaz depende de factores como la muestra seleccionada,
la técnica utilizada para su recoleccion, el momento en el ciclo de la infeccion y la carga viral

en el paciente. (38)
Entre las pruebas méas usadas estan:

- Reaccion en cadena de la polimerasa en tiempo real (RT-PCR)
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Es una técnica genética que permite la identificacién deteccion y cuantificacion de ARN,
utilizando este como molde para sintetizar ADN complementario, el cual a su vez
constituye la plantilla para una reaccion de PCR en tiempo real. EI aumento exponencial
en las copias de ADN se ve reflejado en la aparicion de fluorescencia cuya intensidad es
directamente proporcional a la cantidad de ARN en la muestra, haciendo que esta reaccion

sea altamente sensible aun a bajas concentraciones de &cidos nucleicos virales. (39)
Prueba antigena

Este tipo de pruebas estan ideadas para detectar directamente las proteinas del Sars-CoV-
2 que son producidas por los virus que se estan replicando en las secreciones respiratorias.
Es probable que las pruebas antigenas ofrezcan un buen desempefio en pacientes con
cargas viricas elevadas, que suelen aparecer en fases presintomaticas (entre 1 y 3 dias antes
de la aparicion de sintomas) y en las fases sintomaticas iniciales de la enfermedad

(primeros 5 a 7 dias). (40)
Pruebas seroldgicas

Estan basadas en la deteccion de inmunoglobulinas M y G contra Sars-CoV-2.
Mayormente estas pruebas ayudan a identificar a los pacientes con infeccion previay a los

que tienen infeccion aguda luego de 10 dias 0 mas de iniciada la enfermedad.

Los anticuerpos IgM son detectables en sangre después de la primera semana de infeccion
mientras que los anticuerpos 1gG aparecen poco después, y perduran en el tiempo. Al
poseer limitada capacidad para discriminar entre infeccion actual e infeccion pasada, su

uso podria contribuir de manera significativa al diagnéstico clinico. (38)
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2.2.4 Definicién de conceptos

e Sistema SISINEN: es un sistema informatizado que trabaja bajo plataforma
herramienta Power builds con base motor de datos Oracle. Es un sistema propio del INEN

registrado en Indecopi
El sistema SISINEN comprende dos tipos de operaciones principales:

Area administrativa: informacion para recursos humanos, confiabilidad, legajos de
personal, mantenimiento, etc.
Area asistencial: informacion que usa el personal médico: la historia clinica, laboratorio

(hematologia, bioquimica, inmunologia, patologia), radiologia, quimioterapia, etc.

e Covid-19: la COVID-19 o la enfermedad por coronavirus 2019, es una enfermedad
respiratoria causada por un nuevo coronavirus que se identificé por primera vez en un

brote de Wuhan, China, en diciembre de 2019. (41)

e Caso confirmado: una persona con prueba confirmatoria de laboratorio a infeccion por

Covid-19, independientemente de los signos y sintomas clinicos. (42)

o Pandemia: afectacion de una enfermedad infecciosa de los humanos a lo largo de un area

geogréficamente extensa. (41)

e Paciente oncoldgico: por paciente oncoldgico se entiende un paciente que tiene o tuvo una
neoplasia maligna. A causa de su condicion clinica particular, el paciente oncolégico
necesita un enfoque multidisciplinario y tiene que ser seguido de una manera diferente a

los pacientes que padecen otras enfermedades. (41)

e Cancer: es un conjunto de enfermedades caracterizadas por la alteracion del componente
genético de las células que adquieren caracteristicas de malignidad, como reproduccion

acelerada, inhibicién de los mecanismos de regulacion, muerte celular y angiogénesis.
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Los tumores se desarrollan en aquellos tejidos en los que la homeostasis celular ha sido alterada
por cambios hiperplasicos, displasicos o regenerativos. Los datos clinicos y experimentales han
demostrado que durante el proceso de division la célula es mas susceptible a los factores
cancerigenos que en reposo. Por ejemplo, los procesos endometriales y mamarios hiperplasicos
sometidos a fluctuaciones hormonales representan el antecedente habitual para la aparicion del
cancer; el carcinoma bronquial en fumadores aparece invariablemente en un fondo displésico
0 metaplasico de las vias respiratorias, el cancer de hueso por lo general ocurre a una edad
temprana, cuando la osteogénesis fisioldgica estd activa. Estos ejemplos demuestran que el

proceso oncogénico es mas frecuente en tejidos con mayor actividad celular. (43)

o Paciente hospitalizado: se identifica como hospitalizado al paciente que es atendido

en el servicio de hospitalizacion y se le ha asignado una cama hospitalaria. (44)

e INEN: Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas

2.3 Formulacion de hipotesis

Esta investigacion es descriptiva por lo que no corresponde formular hipdtesis. Segun
Hernandez, Fernandez y Baptista no corresponde formular hipdtesis en todas las

investigaciones descriptivas se formulan hip6tesis porque no se pronosticara un hecho. (45)

3 CAPITULO IIl: METODOLOGIA
3.1 Meétodo de la investigacion

El método que se utilizd en nuestra investigacion es el hipotético-deductivo segiin Hernandez,
Fernandez y Baptista es un proceso secuencial el que genera conocimiento en base a una o
varias hipdtesis que son sometidas a prueba a través de mediciones de datos cuantitativos

analizados por métodos estadisticos. (45)
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3.2 Enfoque de la investigacion

La presente investigacion es de enfoque cuantitativo porque utilizo los datos numéricos para

medir la variable en estudio segun Hernandez, Fernandez y Baptista. (45)

3.3 Tipo de investigacion

Esta investigacion es de tipo aplicada porque segun Hernandez, Fernandez y Baptista se

contrasto con una base de datos y se encamina para resolver problemas. (45)

3.4 Disefio de la investigacion

La presente investigacion desarrollada siguid un disefio no experimental porque segun
Hernandez, Fernandez y Baptista se realizo sin la manipulacion de la variable y se muestra el
fendmeno investigado tal cual es su naturaleza. Descriptivo porque busca explicar las
propiedades y caracteristicas de la variable. Transversal: porque se estudia la variable de un
determinado tiempo. Retrospectivo: porque el estudio contiene informacion anterior o pasada.

(45)

3.5 Poblacion, muestra'y muestreo

3.5.1 Poblacion

Es el conjunto de todos los casos que concuerdan con determinadas especificaciones segin
Hernandez, Ferndndez y Baptista (45). En la investigacion desarrollada se incluyé a 263
pacientes registrados con caracteristicas de adultos oncoldgicos hospitalizados incluidos en el
sistema de gestion hospitalaria SISINEN durante el periodo semestral enero — junio del afio

2021.
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3.5.2 Muestra

Subgrupo de la poblacion del cual se recolectan los datos y debe ser representativo de esta

segin Herndndez, Fernandez y Baptista (45).

El tamafio muestral por considerar es a partir del célculo de la formula probabilistica de
poblacion finita, el cual se considera un error de 0.5 (5%) con un nivel de confianza del 0.95
(95%).

B Z?’Npxq
S e2(N—-1+ Z%2pxgq

n

n = Tamafio de muestra

Z = Desviacion de la curva normal
P= Probabilidad de éxito (0.5)
g=1-P=05

N= Poblacion

E = 0.05 maximo error

Reemplazado:

~ (1.96)2 264 (0.5) x (0.5)
"= 0.05)2 (264) + (1.96)%(0.5) x (0.5)

n= 157

Se considero en el proyecto en consecuencia obtener un total de mayor de 157 registros
de pacientes, diagnosticados con infeccion Covid-19 en el Instituto Nacional de
Enfermedades Neoplasicas durante el periodo de enero a junio 2021, pero en el desarrollo
practico de la base de datos de la tesis pudimos obtener mas de ese valor proyectado,

llegando a un total de 263 registros de pacientes que seran observados en el capitulo de
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resultados.

3.5.3 Muestreo

Se utilizo muestreo de tipo por conveniencia ya que permite seleccionar aquellos casos
accesibles que acepten ser incluidos segun Otzen y Manterola (46). En este estudio se cuenta

con datos accesibles y de disponibilidad en el sistema para el investigador.

3.5.3.1 Ciriterios de inclusién

e Registros de pacientes con prueba molecular RT-PCR y/o prueba de antigeno
positiva para Covid-19 hospitalizados con cancer durante los meses de enero a junio

de 2021.
¢ Registro de pacientes hospitalizados en el 4to E.

e Registro de pacientes mayores de 18 afios.

3.5.3.2 Criterios de exclusion
e Registros incompletos para bioanalisis hematoldgicos.
e Registros de pacientes menores de 18 afios.

e Registro de pacientes por su severidad en unidad de cuidados intensivos.

3.6 Variables y Operacionalizacion

En relacion a la operacionalizacion de las variables se hace mencion en el anexo 2 para

una mejor explicacion.

3.7 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos
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3.7.1 Técnica

La técnica que se utilizé fue el andlisis documental que consiste en la revision de datos

de pacientes con cancer y Covid-19 que se encuentran en el sistema del INEN.

3.7.2 Descripcion de instrumentos

El instrumento es la ficha de captura de datos donde se utiliz6 una base de datos

(describir, preguntas, tablas, columnas, contenido)

3.7.3 Validacion

Se hizo la validacion de registros con 3 expertos segun juicio de expertos: tecndlogos
médicos especialistas en hematologia y 1 tecndlogo médico especialista en metodologia de la

investigacion.

3.7.4 Confiabilidad

El proceso de confiabilidad es el grado en que un instrumento produce resultados
consistentes y coherentes segin Herndndez, Fernandez y Baptista (45); del instrumento se
aplico a partir de una prueba piloto al 10% del total de registros de la poblacién con
caracteristicas similares de la poblacion, luego de ello se obtuvo el coeficiente de Alfa de
Crombach, se define su interpretacion:

o Por debajo de 0.60 es inaceptable.

o De 0.60a 0.65 es indeseable.

o Entre 0.65y 0.70 es minimamente aceptable.
o De 0.70a0.80 es respetable.

o De0.80a0.90 es buena.

o De .90a 1.00 muy buena.

Se espera contar con un alfa de Crombach mayor a 0.7
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3.8 Plan de procesamiento y andlisis de datos

Considerando que nuestra variable es de tipo cuantitativa, se realiz6 un andlisis descriptivo
a partir de los datos epidemioldgicos aplicando variables categéricas para la medicion de
frecuencias y porcentajes, ademas en los resultados del bioanalisis hematoldgico obtenido de
los registros se aplico las medidas de tendencia central (mediana y rango intercuartilico “RIQ”),
considerando que se demuestre una distribucion normal aplicando el test de Kolmogorov
Smirnov y Shapiro-Wilk en el caso se requiera, para cada uno de las variables y dimensiones

en estudio. Se utilizdé Software estadistico SPSS versién 22.

3.8.1 Plan de procesamiento

Se realizo el procedimiento para obtener la autorizacién del comité revisor del Instituto

Nacional de Enfermedades Neoplasicas.

Se reviso el libro de registro de ingresos de pacientes al servicio de hospitalizacion COVID-19

“4to E” del INEN para identificar a los pacientes hospitalizados durante los meses de enero a

junio de 2021.

Posteriormente se ingresé al sistema SISINEN con la finalidad de obtener datos del

hemograma y pruebas de coagulacion al momento de su hospitalizacion.

Se trabajo con un formato para la recogida de datos del hemograma y pruebas de coagulacion
(anexo 3). La digitacién de la informacion se traduce en base de datos, la cual fue realizada por

el investigador del estudio.

Al desarrollo del analisis demografico se utilizé el baremo para la categorizacion de

rango de edades como se muestra en la tabla 1.
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Tabla 1. Escalas y baremos de edad agrupada de los pacientes con Covid-19

Edad agrupada de pacientes oncoldgicos con covid-19

Denominacién Rangos
Adulto joven 19-36
Adulto 37-56
Adulto mayor 57-76
Adulto anciano 77 - 96

Fuente: Elaboracion propia

En la siguiente tabla a mostrarse es el baremo utilizado para poder agrupar los rangos

entre la relacién neutrofilo/linfocito en pacientes de tumores solidos, ver la tabla 2

Tabla 2. Escalas y baremos de relacion neutréfilo/linfocito en pacientes con tumores solidos

Edad agrupada de pacientes Tumores solidos - RNL

Denominacion Rangos
RNL Nivel bajo 0.93-13.93
RNL Nivel medio 16.94 — 32.93
RNL Nivel alto 32.94 - 49.00

Fuente: Elaboracion propia

Tabla 3. Escalas y baremos de relacion neutrdfilo/linfocito en pacientes con Neoplasias
hematoldgicas

Edad agrupada de pacientes Neoplasias hematologicas - RNL

Denominacion Rangos
RNL Nivel bajo 0.13-22.13
RNL Nivel medio 22.14 - 44.13
RNL Nivel alto 44.14 — 66.00

Fuente: Elaboracion propia
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Se aplico para la obtencion de la tasa de mortalidad media la siguiente formula segun el
Minsa estimacion de indicadores de calidad:
Tasa Media Mortalidad = TMm
Dt-1: Numero de defunciones estimadas en t-1
Dt: Numero de defunciones estimadas en t
Dt+1: Numero de defunciones estimadas en t+1
P: poblacion estimada

Formula TMm: (Dg—1+D¢+D¢y1)/3
t

TMm * 1000

Pt
3.9 Aspectos éticos
Considerando su naturaleza y caracteristica propia del estudio, la presente investigacion
descriptiva no transgrede los derechos humanos de los pacientes y no requiere un
consentimiento informado debido a que la informacién fue obtenida de las historias clinicas, el
sistema hospitalario SISINEN, que estan incluidos en las fichas de recoleccion de datos de la
investigacion. Las identificaciones de los pacientes tuvieron absoluta reserva, protegiendo la

informacién y tomando en cuenta el anonimato.

4 CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

4.1 Resultados

En esta seccion a presentar desarrollaremos los resultados esperados respondiendo a los
objetivos planteados en la investigacion, la primera parte esta basada en responder el objetivo
general y especifico planteado y en la segunda parte esta planteado en responder algunas

discusiones y conclusiones.
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4.1.1 Analisis descriptivo demografico sobre el contexto de la investigacion

En la primera parte del andlisis descriptivo se desarrollé los datos epidemioldgicos
relacionados a la edad de los pacientes oncoldgicos que ingresaron al estudio de Covid-19
donde se baremé la edad como adulto joven 19 a 36 afios, adulto 37 a 56 afios, adulto mayor
de 57 a 76 afos y adulto anciano de 77 a 96 afios (tabla 4) y barras (figura 1):

Tabla 4. Frecuencia de los pacientes adultos oncolégicos con Covid-19

Edad Estratificada Frecuencia Porcentaje
Adulto joven 37 14.1.0%
Adulto 91 34.6 %
Adulto mayor 108 41.0 %
Adulto anciano 27 10.3 %

Total 263 100.0%

Fuente: SPSS V. 22 n= N° Casos

Figura 1. Frecuencia en porcentaje de la edad de los pacientes con Covid-19
agrupado
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Fuente: Fuente SPSS V. 22
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En la Tabla 4 se muestra la frecuencia en porcentaje de la edad de los pacientes con
covid-19 agrupado segun se muestra la figura 1 se muestra que un total de 37 pacientes que
representa un 14.1 % de los pacientes adultos jovenes entre 19 a 36 afios, 91 pacientes que
representa el 34.6% de los pacientes entre 37 a 56 afos, 108 pacientes que representan el 41 %
de los adultos entre 57 a 76 afios y 27 pacientes que representan el 27% de los adultos ancianos
entre 77 a 96 afos de edad.

En la segunda parte del analisis demogréafico se evalud lo datos relacionados al sexo de
los pacientes oncoldgicos que ingresaron al estudio de covid-19 donde se explica la frecuencia
del sexo de los pacientes expresada en porcentaje (Tabla 5) y su comportamiento expresado en
gréfico de barras (Figura 2):

Tabla 5. Frecuencia del sexo de los pacientes adultos oncoldgicos con Covid-19

Tipo de sexo Frecuencia Porcentaje
Femenino 140 53.2%
Masculino 123 46.8%
Total 263 100.0%

Fuente: SPSS V. 22

Figura 17. Frecuencia del sexo en los pacientes adultos oncoldgicos con Covid-19
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En la Tabla 5y figura 2 se muestra la frecuencia en porcentaje del sexo de los pacientes

encontrados con covid-19 segun se grafica en la figura 2 se muestra que un total de 140

pacientes femeninos que representa un 53.2 % de los pacientes, 123 pacientes masculinos que

representa el 46.8 % de los pacientes adultos oncoldgicos con covid-19 encontrados en la

investigacion.

En la tercera parte del analisis demografico se muestra la Tabla 6 el cual representa la

frecuencia de las Neoplasias por localizacion del tumor en los pacientes que tuvieron covid-19

desde enero a junio del 2021.

Tabla 6. Frecuencia de Neoplasias por localizacion del tumor en pacientes con Covid-19

Neoplasias Diagnostico por localizacion Frecuencia Porcentaje

Cérvix 21 8%

Mama 36 13.7%

Estomago 6 2.3%

Prostata 25 9.5%

Tiroides 9 3.4%

Pulmon 10 3.8%

Sistema nervioso central 10 3.8%

Cavidad oral 8 3.0%

Colon 6 2.3%

Otros 4 1.5%

Primario desconocido 7 2.7%

Tumores Rifidn 5 1.9%

Solidos Tejido blandos y peritoneo 1 0.4%

Recto 3 1.1%

Ovario 2 0.8%

Vesicula biliar 2 0.8%

Melanoma de piel 1 0.4%

Pancreas 3 1.1%

Testiculo 4 1.5%

Cuello uterino 2 0.8%

Huesos y cartilagos 1 0.4%

Ojo 1 0.4%

Ano 2 0.8%

Laringe 1 0.4%
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Fosa nasal 2 0.8%

Leucemias 40 15.2%

Neoplasias Linfomas no Hodgkin 34 12.9%
Hematoldgicas | Linfoma de Hodgkin 1 0.4%
Mieloma 16 6.1%

Total 263 100%

En la tabla 6 se detallan las frecuencias de pacientes que se infectaron con Covid-19 y el
tipo de neoplasia que presentaron en el INEN, observandose dos grupos: el grupo que
corresponde a los tumores sélidos corresponde a un total de 172 pacientes con un porcentaje
del 65.4% de casos y las neoplasias hematoldgicas que corresponde a 91 pacientes que
corresponde a un total del 34.6 % de los casos. Luego se puede observar, los 4 primeros casos
con mayores frecuencias de tumores observados: Las neoplasias hematoldgicas como la
“leucemia” representa un total de 40 casos representado el 15.2% de los casos, luego el de
tumor s6lido como el cancer de mama que tiene un total de 36 casos representando el 13.7 %
de los casos, asi mismo tenemos al linfoma No Hodgkin que tiene un total de 34 pacientes que
representa un total de 12.9% de los casos, asi como el tumor de prdstata que tiene un total de
25 casos representando el 9.5% de los casos observados desde enero a junio del 2021.

En la cuarta parte de los datos demograficos se encuentra el status de vida que los pacientes
con covid-19 en el periodo enero a junio del 2021 alcanzaron hasta la recogida de los datos en

nuestra investigacion presente en la tabla 7
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Tabla 7. Status de vida de los pacientes Covid-19

Status de vida Frecuencia Porcentaje
Vivo 199 75.7 %
Fallecido 64 24.3%
Total 263 100.0%

Fuente: SPSS V. 22

Figura 33. Status de vida de los pacientes Covid-19
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En la figura 3 se muestra el status de vida que tuvieron los pacientes con infeccion con
Covid-19 que lograron ser revisados sus historias clinicas el cual al momento de la observacion
se mostro el status de vida a la fecha de recogida de los datos de los pacientes en la ficha de
recoleccion de los datos. Donde se observa que, de un total de 263 pacientes, un total de 199

pacientes que representa el 75.7% se encontraron vivos hasta su alta y 64 pacientes que
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representa el 24.3% se encontraron fallecidos en el registro de ingreso y salida del paciente
entre el mes de enero a junio del 2021. En la parte de discusion explicaremos en relacion a la
importancia de esta informacion obtenida.

A partir de esta informacion obtenida utilizando la formula de la Tasa media de mortalidad
(TMm), podemos obtener los resultados de la tasa de mortalidad media para la poblacion
oncoldgica de nuestra investigacion, donde: Los resultados obtenidos a partir de la aplicacion
de la formula se muestra que la tasa mortalidad media = 64/3 / 263 * 1000 = 81.16, el cual
representa un 81% de mortalidad media en pacientes oncoldgicos con infeccion covid-19 desde

enero a junio del 2021. (50)

4.1.2 Analisis descriptivo de la variable dependiente: Bioanalisis hematol6gico
4.1.2.1 Anadlisis estadisticos previos: Prueba de normalidad

Para el analisis de los datos que incluyen el bioanalisis hematoldgico, se determind la
viabilidad de los datos estadisticos en términos de que estamos frente a datos paramétricos o
No paramétricos, en tal sentido se utilizé la prueba de normalidad de Kolmogorov-Smirnov
tanto para el grupo de tumores sélidos y neoplasias hematoldgicas.

Tabla 8. Prueba de Normalidad en bioandlisis hematolégico - Prueba de hemograma

Grupo Tumores soélidos Neoplasias Hematolégicas

Pruebas del o ) o _
hemograma Estadistico* Sig. Estadistico* Sig.
Eritrocitos x 10'%/L 0.043 0.020 0.081 0.020
Hemoglobina x g/L 0.072 0.008 0.103 0.053
Hematocrito % 0.076 0.004 0.089 0.020
Vem (fl) 0.060 0.050 0.084 0.020
Hem (pg) 0.22 0.000 0.286 0.000
Chem (g/L) 0.085 0.001 0.0238 0.000
Leucocitos x 10%/L 0.137 0.000 0.387 0.000
Plaquetas x 10%/L 0.131 0.000 0.152 0.000

Fuente: SPSS V. 22 * Kolmogorov Smirnov
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En la Tabla 8 se muestra la prueba de normalidad en bioanalisis hematoldgico en la
dimension pruebas del hemograma donde se logra observar que a la aplicacion de la prueba de
normalidad Kolmogorov Smirnov a cada uno de los componentes de las pruebas de
hematologia en los dos grupos de estudio de nuestra base de datos se encuentra que su
significancia estadistica (sig.) < 0.05 en la mayoria de las pruebas son menores considerando
que estamos frente a pruebas no paramétricas y que nos obliga a usar indicadores de medida

de tendencia central como la mediana para pruebas del hemograma.

Luego se aplicd la prueba de normalidad Kolmogorov Smirnov para la variable
bioanalisis hematoldgico en su dimension pruebas del hemograma — diferencial leucocitario,

para los dos grupos de estudio segln la Tabla 9.

Tabla 9. Prueba de Normalidad en bioanalisis hematologico - Diferencial leucocitario

Grupo Tumores solidos Neoplasias Hematoldgicas

Pruebas diferenciales o ) . .

o Estadistico* Sig. Estadistico** Sig.
leucocitario
Recuento de Linfocitos x 10"3/uL 0.476 0.000 0.993 0.083
Recuento de Monocitos x 10"3/uL 0.187 0.137 0.777 0.060
Recuento de Segmentados x 10"3/uL 0.205 0.066 0.966 0.064
Recuento de inmaduros x 10"3/uL 0.288 0.030 0.973 0.683
Recuento de Linfocitos reactivos x 0.225 0.000 0.750 0.000
1073/uL

Fuente: SPSS V. 22 * Kolmogorov Smirnov ** Shapiro Wilk

En la Tabla 9 se muestra la prueba de normalidad en bioanalisis hematoldgico en la

dimension pruebas del hemograma — diferencial leucocitario donde se logra observar que a la
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aplicacion de la prueba de normalidad Kolmogorov Smirnov a cada uno de los componentes
de las pruebas del hemograma (diferencial) en el grupo tumores sélidos de nuestra base de
datos se encuentra que su significancia estadistica (sig.) < 0.05 en la mayoria de las pruebas
son menores considerando que estamos frente a pruebas no paramétricas y que también nos
obliga a usar indicadores de medida de tendencia central la mediana, en el caso del grupo
neoplasias hematoldgicas se aplico la prueba de normalidad Shapiro Wilk observando que
también que en la mayoria de resultados tienen una significancia (sig) < 0.05 el cual demuestra
que también son no paramétricas y se deben utilizar estadisticos de medida central como la
mediana.

Ademas, también se aplico la prueba de normalidad Kolmogorov Smirnov para la
variable bioanalisis hematoldgico en su dimension pruebas coagulacion, para los dos grupos

de estudio segun la Tabla 10.

Tabla 10. Prueba de Normalidad en bioandlisis hematoldgico - Pruebas de coagulacion

Grupo Tumores solidos Neoplasias Hematologicas

Pruebas de coagulacion Estadistico* Sig. Estadistico* Sig.
Tiempo Protrombina (seg) 0.209 0.000 0.271 0.000

T. parcial de tromboplastina 0.126 0.000 0.313 0.000
(seq)

Fibrindgeno (g/L) 0.084 0.066 0.216 0.000
Tiempo Trombina (seg) 0.251 0.000 0.333 0.000
Dimero D (ug/ml) 0.321 0.000 0.348 0.000

Fuente: SPSS V. 22 * Kolmogorov Smirnov
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En la Tabla 10 se muestra la prueba de normalidad en bioanalisis hematolégico en la
dimension pruebas de coagulacion donde se logra observar que a la aplicacion de la prueba de
normalidad Kolmogorov Smirnov a cada uno de los componentes de las pruebas de
coagulacion en el grupo tumores sélidos de nuestra base de datos se encuentra que su
significancia estadistica (sig.) < 0.05 en la mayoria de las pruebas son menores considerando
que estamos frente a pruebas no paramétricas y que también nos obliga a usar para los dos
grupos indicadores de medida de tendencia central como la mediana, para poder evitar errores

por valores atipicos.

4.1.2.2 Andlisis estadisticos de medida de tendencia central:

Para la determinacion de la medida de tendencia central en la variable de investigacion
bioanalisis hematoldgico se pudo determinar como célculo descriptivo el estadistico
“mediana”, el cual demostrara mayor robustes en una condicion No paramétrica, demostrado
previamente. En tal efecto se us6 el software SPSS Version 22 a partir de la busqueda
exploratoria de cada grupo de analisis descriptivo en cual vamos a describir los resultados

siguientes:

4.1.2.2.1 Analisis descriptivo en bioanalisis hematoldgico — Pruebas de hemograma

En este grupo de andlisis descriptivo se mostrara los resultados de la dimensién pruebas
de hemograma, el cual incluye especificamente los resultados obtenidos en la biometria
hematica: Eritrocitos, hemoglobina, hematocrito, volumen corpuscular medio (Vcm),
hemoglobina corpuscular media (Hcm), concentracion de hemoglobina corpuscular media
(Chcm), leucocitos y plaquetas. La evaluacion de cada parametro fue utilizando la mediana
como valor determinante de medida central, el rango intercuartilico que aporta en la medicion
de la dispersion o variabilidad en el conjunto de datos, permitiendo a la vez evadir los valores

atipicos presentes y el valor p. En la Tabla 11 se muestra los resultados obtenidos a partir de
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un valor N=172 para tumores solidos y N=91 para neoplasias hematoldgicas.

Tabla 11. Andlisis descriptivo en bioanalisis hematoldgico - Pruebas de hemograma

Grupo Tumores solidos

Neoplasias Hematoldgicas

Pruebas Mediana Mediana
hemograma IQR p valor IQR p valor
N=172 N=91
Eritrocitos 10*2/L 3.95 p < 0.057 3.45 p <0.1032
(3.49 - 4.43) (2.85-3.97)
Hemoglobina g/L 117 p<1.95 100 p <0.17
(99 - 129) (83 - 120)
Hematocrito % 35.8 p <0.4693 30.4 p <-0.25
(30.8 —39.1) (25.8 — 36.80)
Vem —fl 90.3 p < 0.5672 91.2 p <091
(85.2 -93.5) (85.9 —96.10)
Hcm - pg 29.5 p <0.2108 30.1 p < 0.1005
(27.9 - 30.8) (27.9 - 31.8)
Chem —g/L 326 p <0.84 329 p <227
(311 - 341) (325 - 339)
Leucocitos 10%/L 6.57 p < 0.3545 6.57 p <0.1884
(4.57 — 10.40) (4.03 -13.70)
Plaquetas 10%/L 220 p < 10.68 164 p<3.36
(150.5 - 351) (66— 250)

Fuente: SPSS V. 22

En la Tabla 11 se muestra datos procesados del analisis descriptivo en bioanalisis
hematoldgico — Pruebas de hemograma el cual muestra dos grupos de investigacion: tumores
solidos y neoplasias hematolégicas que seran mencionados entre cada prueba como
respectivamente, se observo que los resultados de eritrocitos tienen una mediana de 3.95 (3.49
—4.43) y 3.45 (2.85 — 3.97) respectivamente, la hemoglobina muestra una mediana de 117 (99
—129) y 100 (83 — 120) respectivamente, el hematocrito tiene una mediana de 35.8 (30.8 —
39.1) y 30.4 (25.8 — 36.80) respectivamente, el Vcm muestra una mediana de 90.3 (85.2 — 93.5)

y 91.2 (85.9 — 96.10) respectivamente, el Hcm se mostré una mediana de 29.5 (27.9 —30.8) y
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30.1 (27.9 — 31.8) respectivamente, la prueba de Chcm muestra una mediana de 326 (311 —
341) y 329 (325 — 339) respectivamente, los leucocitos tienen una mediana de 6.57 (4.57 —
10.40) y 6.56 (4.03 — 13.70) respectivamente y la prueba de plaguetas como Gltimo parametro
procesado mostré una mediana de 220 (150.5 — 351) y 164 (66— 250) respectivamente entre

grupo de tumores solidos y neoplasia hematoldgica.

4.1.2.2.2 Analisis descriptivo en bioanalisis hematol6gico — Pruebas de hemograma —

diferencial leucocitario

En este grupo de analisis descriptivo se mostrara los resultados de la dimension pruebas
de hemograma -diferencial leucocitario, el cual incluye especificamente los resultados
obtenidos en el diferencial leucocitario: recuento de linfocitos, monocitos, neutrofilos en
valores absolutos, a diferencia que también se evalud los recuentos de elementos inmaduros en
valores relativos (%) y linfocitos reactivos relativos (%). La evaluacion de cada parametro fue
utilizando la mediana como valor determinante de medida central, el rango intercuartilico que
aporta en la medicién de la dispersion o variabilidad en el conjunto de datos, permitiendo a la
vez evadir los valores atipicos presentes y el valor p. En la Tabla 12 se muestra los resultados
obtenidos a partir de un valor N=172 para tumores solidos y N=91 para neoplasias
hematoldgicas.

Tabla 12. Analisis descriptivo en bioanalisis hematologico - Diferencial Leucocitario

Grupo Tumores solidos Neoplasias Hematoldgicas
Mediana Mediana -/+

Diferencial Leucocitario IQR p valor IQR p valor

N=172 N=91

Recuento de Linfocitos x 10"3/uL 0.60 - p <0.101 1.64 p<113
(0.39 - 0.78) (0.98 — 2.52)

Recuento de Monocitos x 1073/uL 0.29 p<0.17 0.13 p <0.015
(0.16 — 0.55) (0.07 — 1.70)
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Recuento de Neutréfilos x 1073/ul 5.36 p<187 5.09 p <1361
(3.38-8.72) (2.92-8.67)
Recuento Inmaduros % 1.0 p<10 21.0 p<11.64
(1-3.5%) (11.0 — 26.5%)
Recuento de Linfocitos Reactivos % 1.0 p <0.000 1.0 p <1.00
(1.0 — 1.0%) (1.0 — 1.5%)

Fuente: SPSS V. 22

En la Tabla 12 se muestra datos procesados del andlisis descriptivo en bioanalisis
hematoldgico — Pruebas de hemograma — diferencial leucocitario el cual muestra dos grupos
de investigacion: tumores sélidos y neoplasias hematoldgicas que seran mencionados entre
cada prueba como respectivamente, se observo que los resultados del recuento de linfocitos
absolutos x 10"3/ul tienen una mediana de 0.60 (0.39-0.78) y 1.64 (0.98-2.52) respectivamente,
el recuento de monocitos absoluto x 1073/uL muestra una mediana de 0.29 (0.16-0.55) y 0.13
(0.07-1.70) respectivamente, el recuento de neutréfilos absoluto x 10"3/uL tiene una mediana
de 5.36 (3.38-8.72) y 5.09 (2.92 — 8.67) respectivamente, el recuento de inmaduros en valor
relativo (%) muestra una mediana de 1.0 (1-3.5) y 21 (11-26.5%) respectivamente, el recuento
de linfocitos reactivos relativo (%) se mostré una mediana de 1.0 (1-1%) y 1.0 (1-.1.5 %)

respectivamente entre grupo de tumores sélidos y neoplasias hematologicas.

4.1.2.2.3 Analisis descriptivo en bioanalisis hematoldgico — Pruebas de coagulacion:

En este grupo de analisis descriptivo se mostrara los resultados de la dimensién pruebas
de coagulacion, el cual incluye especificamente los resultados obtenidos: Tiempo de
Protrombina, Tiempo Parcial de tromboplastina, Tiempo de Trombina y Dimero D. La
evaluacion de cada parametro fue utilizando la mediana como valor determinante de medida
central, el rango intercuartilico que aporta en la medicion de la dispersién o variabilidad en el
conjunto de datos, permitiendo a la vez evadir los valores atipicos presentes y el valor p. En la

Tabla 13 se muestra los resultados obtenidos a partir de N=118 para Tiempo Protrombina, un
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valor N=114 para Tiempo Tromboplastina parcial, un valor N=106 para Tiempo de Trombina,

un valor N=130 para Fibrindgeno y un valor N= 172 para Dimero D. en los casos de tumores

solidos. En el caso de pruebas de coagulacion para neoplasias hematoldgicas se obtuvo valores

de N=40 para Tiempo de Protrombina, un valor N=37 para pruebas de Tiempo de

Tromboplastina, un valor de N=47 para Fibrindgeno, un valor N=37 para Tiempo de Trombina

y un valor N=71 para prueba de Dimero D. ello en los casos de neoplasias hematoldgicas. Asi

como se esta mostrando en la tabla 13 siguiente:

Tabla 13. Andlisis descriptivo en bioanalisis hematologico - Pruebas de coagulacion

Grupo Tumores sélidos

Neoplasias HematolG6gicas

Mediana Mediana -/+
Pruebas coagulacion IQR p valor IQOR p valor
106>N<172 37>N<71
Tiempo Protrombina (Seg.) 14.2 p<0.18 16.1 p < 0.6965
(13.30 — 15.60) (14.2 -17.2)
Tiempo Parcial de Tromboplastina 36.15 p<0.90 35.4 p < 15726
(Seg.) (31.8 — 41.10) (31.2 — 39.6)
Tiempo de Trombina (Seg.) 175 p < 0.1945 16.5 p <0.5217
(16.40 — 18.70) (15.4 - 18.10)
Fibrindgeno (mg/dl) 6.03 p <0.1353 5.53 p <0.4914
(4.82-6.94) (4.05-7.61)
Dimero D (ug/dL) 1.457 p <0.2108 1.549 p <0.1991
(607 — 2.797) (818 — 2252)

Fuente: SPSS V. 22

En la Tabla 13 se muestra datos procesados del andlisis descriptivo en bioanalisis

hematoldgico — pruebas de coagulacion el cual muestra dos grupos de investigacion: tumores

solidos y neoplasias hematolégicas que seran mencionados entre cada prueba como

respectivamente, se observo que los resultados de Tiempo de Protrombina tienen una mediana

de 14.2 (13.3-15.6) y 16.1 (14.2-17.2) segundos respectivamente, la prueba de Tiempo Parcial
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de Tromboplastina muestra una mediana de 36.15 (31.8-41.1) y 35.4 (31.2 - 39.6) segundos
respectivamente, la prueba de Tiempo de Trombina tiene una mediana de 17.5 (4.82) y 16.5
(15.4 — 18.1) segundos respectivamente, la prueba de Fibrinbgeno muestra una mediana de
6.03 (4.82-6.94) y5.53 (4.05—-7.61) mg/dl respectivamente, el dimero D mostré una mediana
de 1.457 (607 — 2.797) y 1.549 (818 — 2.252) ug/dl respectivamente entre grupo de tumores

solidos y neoplasias hematoldgicas.

4.1.2.3 Factores asociados a la mortalidad con Covid-19 en pacientes oncoldgicos:

Se considera una diversidad de causas que estan asociadas a la mortalidad de covid-19
como es el caso de la edad, comorbilidades, estadio de la enfermedad, actividad de la neoplasia,
terapia antineoplasica, etc. En esta seccion veremos algunos factores asociados como es el caso
de la edad en los pacientes que ingresaron al estudio de la investigacion a partir de la base de

datos obtenida.

4.1.2.3.1 Edad como factor de riesgo y su relacion entre el estatus de vida
Se observa a continuacion en la Tabla 14 la informacion sobre nuestra investigacion

desarrollada.

Tabla 14. Status de vida de los pacientes Covid-19 asociados a la edad

Edad agrupada Alta (vivo) Fallecido
Total
Adulto joven 29 8 37
Adulto 74 17 91
Adulto mayor 79 29 108
Adulto anciano 17 10 27
Total 199 64 263

Fuente: SPSS V. 22
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En la siguiente figura 4 se mostrara el estatus de vida de los pacientes Covid-19 el cual

se observa en una grafica de barras.

Figura 49. Status de vida de los pacientes Covid-19
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Fuente: SPSS V. 22

En la Tabla 14 y figura 4 se muestran los resultados de los pacientes oncolégicos con
Covid-19 que una vez ingresados en la sala de hospitalizacion entre el mes de enero y junio del
2021 se pudieron determinar su alta (vivo) o muerte entre la agrupacion de la edad de todos los
pacientes. Se encontrd que dentro del grupo de adulto mayor (edad:57-76 afios) se encontro
una mayor mortalidad de 29 casos que representa el 11.03%, seguido del adulto (edad: 37-56
afios) con una mortalidad de 17 casos que representa el 6.46%, luego se observa que la
mortalidad en el adulto anciano (edad: 77-96 afios) se encontré un total de 10 casos que

representa el 3.8%, luego la edad agrupada denominada adulto joven (edad: 19-36 afios).
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4.1.2.3.2 Factor relacién Neutrofilo/linfocito como factor pronostico en Covid-19

En esta seccidn se mostrara los resultados obtenidos a partir de la relacion Neutréfilo/Linfocito
(NRL) el cual ha sido estudiado en muchas investigaciones y recomendados. En la siguiente
tabla se muestra primero la prueba de normalidad de Kolmogorov Smirnov para la relacion

Neutrofilo/Linfocito segun la tabla 15 siguiente:

Tabla 15. Prueba de Normalidad en Factores en Relacion Neutréfilo/Linfocito

Grupo Tumores solidos N=172| Neoplasias Hematoldgicas N=91

Kolmogorov _ _ ) _

_ Estadistico* Sig. Estadistico* Sig.
Smirvov
Ratio RNL 0.223 0.000 0.233 0.000

Fuente: SPSS V. 22

En la Tabla 15 se muestra los resultados obtenidos en la prueba de normalidad usando el
estadistico Kolmogorov Smirnov obteniendo un valor de significancia estadistica (sig.) de <
0.05 el cual se considera que los datos presentan una distribucion no paramétrica para los dos
grupos: tumores solidos y neoplasias hematoldgicas, en tal sentido es necesario utilizar
estadisticos de tendencia de medida central como la mediana para una mejor evaluacion sin

sesgo de medicion por valores atipicos.

Luego de haber obtenido las pruebas de normalidad, procedemos a obtener los resultados

descriptivos de medida central mediana en la obtencion de la relacién neutréfilo/linfocito, asi

como el rango intercuartilico y el valor p, estos resultados se muestran en la Tabla 16.
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Tabla 16. Andlisis descriptivo del Ratio Neutrofilo/Linfocito en dos grupos oncoldgicos

Grupo Tumores solidos

Neoplasias Hematolo6gicas

Mediana Mediana -/+
Factor IQR p valor IQR p valor
N=172 N=91
Ratio Neutrofilo/Linfocito 7.5 p <0.092 8.2 p <0.6028
(RNL) (4.17 — 14.83) (3.82 - 13.67)

Fuente: SPSS V. 22

Se observa en la Tabla 16 los resultados obtenidos para el andlisis descriptivo de la
relacion del neutréfilo/linfocito para los dos grupos de investigacion, donde la mediana es de
7.5 (4.17-14.83) en el grupo de tumores s6lidos y una mediana de 8.2 (3.82-13.67) en el grupo
de neoplasias hematoldgicas respectivamente. Es importante mencionar que los valores
obtenidos con neoplasias hematoldgicas con enfermedad activa fueron excluidos porque

presentan un diferencial leucocitario con elementos blastos o células neoplésicas.

Ademas, se muestra una Tabla cruzada de datos obtenidas a partir de la informacién de
larelacion Neutréfilo/Linfocito (RNL) y el estatus de vida de los pacientes en la investigacion,
incluyendo la mortalidad en cada grupo, considerando que la tasa de media de mortalidad
(TMm) se obtuvo segin Minsa (2022) (x). Los resultados podemos observar la Tabla 15 a

continuacion:

49



Tabla 17. Andlisis mortalidad segun nivel de relacion Neutrofilo/Linfocito grupo T.S

. _ ) Mortalidad
Relacion N/L agrupada  Alta (vivo)  Fallecidos
Total TMm
Grupo Tumores solidos
Nivel RNL Bajo 112 (60.2%) 35 (18.8%) 147 (79 %) 79.36 %
Nivel RNL Medio 20 (10.7%) 7 (3.8%) 27 (14.5%) 86.4 %
Nivel RNL Alto 9(4.84%) 3(1.61%) 12 (6.5%) 83.3%

14 45 N=186 (100%)

Fuente: SPSS V. 22

Ademas ses muestra una Figura el cual se muestra el porcentaje de los niveles de RNL

segun estatus de vida en grupo tumor solido, ver la figura 5.

Figura 65. Niveles de RNL segln estatus de vida en porcentaje - grupo tumores solidos

vida
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En el andlisis de la Tabla 15 se muestra la mortalidad segin el nivel de relacion de
neutréfilos/linfocitos (RNL) en el grupo de tumores sélidos el cual muestra que los niveles de
RNL con valores bajos (RNL: 0.93 a 16.93) representé una mortalidad de 79.4%, el nivel de
RNL con valores medios (RNL: 16.94 a 32.93) represent6 una mortalidad del 86.4% y el nivel
de RNL alto con valores altos (RNL: 32.94 a 49.0) represent6 una mortalidad de 83.3%. Y en
la figura 5 se muestra el porcentaje de los pacientes en alta (vivos) y fallecidos en relacién de

los niveles de la RNL para pacientes agrupados de tumores s6lidos.

En la evaluacion de la siguiente tabla 16 se revisara el analisis de mortalidad segun el

nivel de relacion Neutréfilo/Linfocito en el grupo de Neoplasia hematoldgica, ver ahora:

Tabla 18. Andlisis mortalidad segun nivel de relacion Neutrofilo/Linfocito - grupo N.H

y ) ) Mortalidad
Relacion N/L agrupada Alta (vivo)  Fallecidos
Total TMm
Grupo Neoplasias hematoldgicas
Nivel RNL Bajo 41 (61.1%) 16 (23.9%) 57 (85 %) 93.56 %
Nivel RNL Medio 5 (7.5%) 1 (1.5%) 6 (9 %) 55.6 %
Nivel RNL Alto 3 (4.5%) 1 (1.5%) 4 (6 %) 83.3%

49 18 N=67 (100%)

Fuente: SPSS V.22

Ademas ses muestra una Figura 6 el cual se muestra el porcentaje de los niveles de RNL

segun estatus de vida en grupo de neoplasias, ver la figura 6.
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Figura 66. Niveles de RNL segun estatus de vida en porcentaje - grupo neoplasia
hematol6gica
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En el anélisis de la Tabla 16 se muestra la mortalidad segun el nivel de relacién de
neutrofilos/linfocitos (RNL) en el grupo de neoplasias hematoldgicas el cual muestra que los
niveles de RNL con valores bajos (RNL: 0.13 a 22.13) representd una mortalidad de 93.56 %,
el nivel de RNL con valores medios (RNL: 22.14 a 44.13) represent6 una mortalidad del 55.6
% y el nivel de RNL alto con valores altos (RNL: 44.14 a 66.00) represent6 una mortalidad de
83.3%. Y en la figura 6 se muestran los porcentajes de los pacientes en alta (vivos) y fallecidos

en relacién de los niveles de la RNL para pacientes agrupados de neoplasias hematoldgicas.
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4.2 Discusion de resultados

La Pandemia mundial emergié inesperadamente en todos los niveles de salud publica a partir del
Covid-19, el cual se considera hasta en la actualidad un agente viral a seguir investigando y controlarlo
desde la inmunidad. En nuestra investigacion desarrollada nos permite demostrar que existen
poblaciones mas wulnerables con un nivel de mortalidad media de 81% en pacientes oncolégicos del
INEN-Lima, en la investigacion de Amog et al (2021) en un estudio de meta analisis se muestra un
valor del 60 % de mortalidad en pacientes de cuidados intensivos con cancer y 59.4% en sala no UCI,
se observa que en nuestra poblacion se muestra una tasa de mortalidad mayor sobre los resultados
mostrados en la revision sistémica considerando que Per( es uno de los paises con un alta tasa de
mortalidad es altamente probable que ademas de las condiciones poblacionales que puede proporcionar
la condicién de cancer permite afirmar que son estados criticos de inmunosupresion, tratamiento que
debilitan la inmunidad del paciente infectado. Es también considerar las diferencias entre el grupo de
pacientes con neoplasias hematoldgicas y con tumores solidos se reafirman a lo también indicado por
Amog et al. (51). En nuestra investigacion encontramos que el cancer mas frecuente en el grupo de
tumores sélidos es el cancer de mama, prostata y cervix el cual representaron un 13.7%, 9.5% y 8%
respectivamente, esta informacion es corroborada también con el estudio de Muhammed et al donde
menciona casos mas frecuentes para cancer de mama, prostata y pulmon (51), asi también en el grupo
de neoplasias hematoldgicas el tipo méas frecuente es del grupo de las leucemias con una frecuencia del
15.2%, estas neoplasias fueron las mas frecuentes en nuestra investigacion con pacientes Covid-19
quienes no se encontraban en sala de Uci o pacientes no criticos.

En el bioanalisis hematoldgico relacionado a las pruebas del hemograma (biometria hematica) se
obtuvo valores de la mediana de eritrocitos (Rbc) de 3.95 (3.49-4.43) x x10%/ L en pacientes con
tumores sélidos el cual comparado entre lainvestigacion de Alpert et al con un muestreo de 325 tumores
s6lidos, se muestra un valor medio de 4.06 -/+0.4 x x10%?/ L, al igual que en la investigacion de
Zhang et al con un tamafio muestral de 28 pacientes para tumores solidos se encontr6 una

mediana de 5.2 (3.2-7.2) x10*?/ L, asi también la investigacién de Tian et al en su estudio de

un total de 232 pacientes con cancer no severo obtuvo valores de mediana de 3.9 (3.5-4.3) x
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x10%?/ L y pacientes con cancer severo valores de 3.7 (3.0-4.3) x10'%/ L, en consecuencia,
observamos que nuestra investigacion presenta valores similares en el pardmetro de eritrocitos
(Rbc) en 2 investigaciones mencionados y solo a excepcion de estudio Zhang et al, el cual se
puede inferir que su tamafio muestral al ser de s6lo 28 pacientes de tumores sélidos puede estar
sujeto a errores por tamafio muestral comparado en nuestro estudio y los demés mencionados
de un tamafio mucho mayor, ver Tabla 19. En la evaluacion del pardmetro de leucocitos se
obtuvo valores de la mediana de leucocitos (Whbc) de 6.57 (4.57-10.4) x10°% L en pacientes con tumores
sélidos el cual tiene similitud entre la investigacion de Zhang, Kunyu, Alpert y Mehta y Tian et al con
una mediana de 5.2;5.3; 7.68; 7.33y 5.4 x10% L respectivamente, a excepcion de la investigacion
de Najjar et al con un tamafio muestral de 114 pacientes para tumores solidos y neoplasias
hematoldgicas encontré una mediana de 7.69 -/+2.03 x10% L para su grupo de pacientes leve a
moderado, a la vez que su grupo severo a critico hay diferencias con nuestra investigacion
reportando un valor de medio de 9.9 -/+3.97 x10% L a diferencia de nuestra investigacion, en
consecuencia, se puede deducir que nuestra investigacion se menciona en los criterios de
exclusion a los pacientes con registro en sala de unidad de cuidados intensivos, a diferencia del
autor Najjar que tiene una media mucha mayor comparado con la mediana de nuestra
poblacion. Seguimos observando los resultados de la biometria hematica en la hemoglobina
(Hb) se obtuvo valores de la mediana de hemoglobina (Hb) de 117 (99-129) X g/L en pacientes con
tumores solidos el cual tiene similitud entre la investigacion de Zhang, Kunyu, Alpert y Mehta y Tian
et al con unamediana de 118; 117; 119; 112 (fallecidos) 119 (sobrevivientes) no Uci y 114 x x g/ L
respectivamente, a excepcion de la investigacion de Najjar et al con un tamafio muestral de 114
pacientes para tumores sélidos y neoplasias hematoldgicas encontré una media de 107 -/+18.6
para su grupo de pacientes leve a moderado, a la vez que su grupo severo a critico hay
diferencias con nuestra investigacion reportando un valor de medio de 96.7 -/+21.3 g/ L a

diferencia de nuestra investigacion, en consecuencia, se puede deducir que en la investigacion
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de Najjar et al separa los pacientes severos a criticos los cuales son menores a los obtenidos en
nuestra investigacion que no son ese tipo de pacientes, esto también es confirmado por Mehta
et al que en su grupo en pacientes en Uci encontraron un valor de 99 g/L en mujeres y 107 g/L
en hombres, los datos diferenciales lo podemos observar en la tabla 19. Seguimos comparando
ahora los resultados de linfocitos absolutos (Linfo#) de la biometria hematica - formula
diferencial se obtuvo valores de la mediana de linfocitos absolutos (Linfo#) de 0.60 (0.39-0.78) x10%/
L en pacientes con tumores solidos el cual tiene similitud entre la investigacion de Zhang, Kunyu,
Alpert y Tian et al con una mediana de 0.7; 0.99; 0.99; 1.00 (Covid-19 no severo) 0.7 (Covid-19
severo) no Uci y 114 x 10% L respectivamente, a excepcion de la investigacion de Najjar et al
encontré una media de 1.48 -/+0.71 x10% L para su grupo de pacientes leve a moderado, a la
Vez que Su grupo severo a critico hay diferencias con nuestra investigacion reportando un valor
de medio de 0.93 -/+0.48 x10% L asi también Mehta et al que en su grupo en pacientes en No
Uci encontraron un valor de 1.7 x10% L en pacientes fallecidos y 1.6 x10% L en sobrevivientes,
sus valores de linfocitos absolutos en Uci si son similares a la investigacion, los datos precisos
lo podemos observar en la tabla 19, el cual podemos deducir que sus niveles de linfocitos es
mucho mayor en dos estudios mencionados como Najjar y Mehta et al el cual justos los estudios
utilizan el valor medio como criterio estadistico en su medida de tendencia central mas no la
mediana. En la evaluacion también tenemos al analisis de formula diferencial el parametro
Neutréfilos absoluto (Neu#) el cual pudimos obtener una mediana de 5.36 (3.38-8.72) x10% L
que discrepa con las investigaciones de Kunyn et al y Tian et al quienes obtuvieron medianas
similares de 3.5 (2.5-5.5) y 3.5 (2.6-4.8) x10% L respetivamente en pacientes con Covid No
severo, en el caso del estudio de Najjar et al del grupo de pacientes severo a critico pudo obtener
valores de media de 8.24 -/+3.41 x10% L, estas informaciones se puede corroborar con la tabla
19. Seguimos evaluando algunas diferencias en el parametro de la biometria hematica —

plaquetas el cual se observa en nuestra investigacion una mediana de 220 (150-351) x10% L en
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pacientes con tumores solidos y 164 (66-250) x10% L en pacientes con neoplasias
hematoldgicas al comparar con los estudios de Zhang et al obtuvo una mediana de 134 (100-
203) x10% L el cual discrepa con nuestro estudio, pero las demas investigaciones de Najjar,
Kunyu, Alpert, Mehta y Tian y sus colaboradores en cada estudio confirman valores similares
al igual que nuestro estudio para los grupos de investigacion entre covid no severo y severo,
las comparaciones podemos observar en la tabla 19. En la evaluacién de la caracterizacion del
bioanalisis hematoldgico — Pruebas de coagulacion para el parametro de Tiempo de
protrombina (Tp) y Tiempo de tromboplastina parcial activada (Ttpa) los resultados obtenidos
en solamente dos autores que pudieron muestrear estas pruebas los valores son similares a la
de nuestra investigacion entre cada grupos, solamente existe una diferencia en el caso de la
investigacion de Tian et al para Tp cual en su grupo no severo obtuvo una mediana de 13.2
(11.8-14.1) segundos en comparacion de nuestro estudio que obtuvimos una mediana de
14.2(13.3-15.6) segundos en tumores solidos y 16.1 (14.2-17.2) segundos en pacientes con
neoplasias hematologicas, para la prueba de Tiempo de trombina no encontramos ningun autor
que caracterice este parametro. En el caso del parametro del Fibrinbgeno nuestra
caracterizacion pudo obtener una mediana de 6.03 en tumores solidos y 5.53 en neoplasias
hematoldgicas que son similares a los estudios mencionados por Ozer, Patel y Alpert et al, pero
esta informacion comparada con los valores referenciales (< 4.5 g/l) si demuestran que existe
un proceso infeccioso demostrado. A la vez tenemos la caracterizacion del parametro de dimero
D donde en nuestra investigacion pudimos encontrar una mediana de 1.457 (607-2.797) en
tumores solidos y 1.549 (818-2.252) en pacientes con neoplasias hematoldgicas, en las
investigaciones de Najjar et al para grupo de severo a critico se encontré una media de 3.57-
[+1.44 el cual es un mayor valor comparado con nuestra grupo moderado, en el estudio de
Mehta et al los valores de dimero D muchos mas altos inclusive mostrando un valor de 4.1 en

pacientes vivos y 8.80 en fallecidos, esta informacion demuestra que el dimero D es un
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indicador de actividad fibrinolitica como predictores de mortalidad pronéstica explicado por
Mehta et al en su investigacion (15). El Gltimo parametro determinado en nuestra investigacion
pudimos caracterizar a la relacion neutrofilos/linfocitos (RNL) el cual encontramos mediana
para tumores solidos de 7.5 (4.17-14.83) y neoplasias hematoldgicas de 8.2 (3.82-13.67) el cual
al comparar con las investigaciones de Kunyu et al quienes obtuvieron un valor de > 4.0y
Alpert et al encontré un valor de > 0.5, Nooh et al encontr6 un valor de 2.84 y el autor con
mayor similitud a nuestra investigacion fue de Ozer et (21) al quienes obtuvieron un valor
medio de 4.4 para sobrevivientes y 8.4 para fallecidos en RNL, de aqui podemos deducir que
los valores son mas similares a los fallecidos en parametro RNL y en concordancia que a pesar
de no encontrarse en sala de urgencias y debido a la coyuntura de comorbilidades asociadas a
nuestro grupo de pacientes se observo una alta mortalidad el cual pudimos demostrar una tasa
media de mortalidad (TMm) DEL 81% en pacientes oncologicos totales para covid-19 en un
muestreo de enero a junio del 2021, ello explica que los valores de relacion NRL especialmente
fueron muy altos en nuestra investigacion.

Es muy importante mencionar que los pacientes que se han realizado la investigacion son
pacientes con cancer quienes reciben tratamientos quimioterapéuticos, farmacos
anticancerigenos, nuestra investigacion no se puede demostrar con exactitud que la
quimioterapia o cualquier tratamiento se encuentre relacionado a mayor mortalidad pues
nuestra investigacion no tenia el proposito de un estudio de cohorte prospectivo a fin a ese
objetivo, pero si existen estudios que no asocian el nivel de mortalidad con el tratamiento
reciente del cancer tanto que sociedades como la Sociedad estadounidense de Oncologia
Clinica sugirieron seguir los tratamientos anticancerigenos durante el desarrollo de la
pandemia. Por lo tanto, si podemos mencionar en nuestro estudio enfocado especialmente en
dos grupos de investigacion de tumores solidos y neoplasias hematologicas fueron casi

similares solo excepcion de parametros de Rbc, Hb, Hto y PIt fueron levemente inferiores en
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el grupo de neoplasias hematoldgicas, obviamente por la percepcion de la misma enfermedad.

Tabla 19. Comparacion de los diversos estudios en la caracterizacion andlisis hematoldgico

Custodio, Luis Zhang et al Najjar et al Kunyu et al Alpert et al Mehta et al Tianet al
(2023) (2020) (11) (2022) (12) (2020) (13) (2020) (14) (2020) (15) (2020) (17)
Mediana Mediana Media Mediana Media Media Mediana
IQR IQR DS IQR DS DS IQR
N=172T.S N=28 T.S N=114 N=114 N=325 N=164 N=232
N=91 N.H (TS+NH) (TS+NH) (TS+NH) (TS+NH) (TS+NH)
Grupo Tumores Grupo Leve Covid No severo
s6lidos/neoplasia a moderada vs Covid Severo
he matoldgica Severa a
critica
Edad 58 (19-96) 65 (56-70) 58 (15-90) 63 (56-70) 69-/+7 66 (10-92) 64 (58-69)
Mort. 81% 29 % 5% 37% 82% (46/186)
Rbc 3.95 (3.49-4.43) 5.2 | - 406-/+04 | - 3.9(3.5-4.3)
3.45(2.85-3.97) 3.7(3.0-4.3)
Hb 117 (99-129) 118 (88-132.8) | 107 -/+18.6 117 (105-130) 119 -/+ 10 119(V)112(F)2 120(107-129)
100 (83-120) 96.7 -/+21.3 107(V)99(F)> 114((94-127)
Hto 35.8(30.8-39.1) | = - e | e e
30.4 (25.8-36.8)
vem 90.3(85.2-935) | = - — | e —_— | = e
30.4 (85.9-96.1)
Hem 29.5(27.9-30.8) | = - e | e e
30.1(27.9-31.8)
Chcm 326 (311-341) | - e e I I e
329 (325-339)
Whbc 6.57 (4.57-10.4) 5.2 (3.7-7.2) 7.69 -/+2.03 5.3 (3.9-7.5) 7.68-/+2.0 | 7.33(V)7.55(F)2 5.4(4.3-6.8)
6.57 (4.03-13.7) 9.9 -/+3.97 5.8(V)8.8(F)® 5.7(4.0-8.4)
Linfo# | 0.60 (0.39-0.78) 0.70 (0.5-1.0) 1.48-/+0.71 0.99 (0.61- 0.99 -/+0.30 1.6(V)1.7(F)2 1.0(0.6-1.4)
1.64 (0.98-2.52) 0.93 -/+0.48 0.7(V)0.6(F)® 0.7(0.4-1.2)
1.52)
Moni# 0.29 (0.16-0.55) | - —— | e 051-/+020 | - | -
0.13 (0.07-1.70)
Neu# 5.36 (3.38-8.72) 4.3(2.2-6.2) 5.68-/+1.9 3.5(2.5-5.5) 6.07-/+19 | - 3.5(2.6-4.8)
5.09 (2.92-8.67) 8.24 -/+3.41
4.11(2.8-7.4)
19% 1.0(1-35%) | - — | e — | -
21 (11-26.5%)
Lvo% 1.0(1-1.0%) | - e BT e
1.0 (1.0-1.5%)
PIt 220 (150.5-351) 134 (100-203) 222 -[+72.7 188 (134-246) 214 -/+ 45 225(V)256(F)2 200(147-257)
164 (66-250) 152 -/+59.83 177(V)171(F)> 174(122-226)
Mediana
IQR
106>N<172
Tp 142 (13.3-156) | = - e 149-/+14 | - 13.2(11.8-14.1)
16.1 (14.2-17.2) 13.9(12.9-15.4)
Ttpa 36.2(31.8-411) | = - —— | e 33.01-/+37 | - 33.2(27.8-41.0)
35.4 (31.2-39.6)
37.7(32.5-44.1)
Tt 175(16.4-187) | - e | e e
16.5 (15.4-18.1)
Fib 6.03(4.82-6.94) | = - Ozer etatl 5.89 -/+1.24 Pateletal | -
5.53 (4.05-7.61) 6.69 5.01
Dd 1.457 (607-2797) 1.0 (0.5-2.1) 1.34-/+0.94 >0.5 4.1(V)8.8(F)° 0.7(0.4-1.7)
1.549 (818- 3.57-/+1.44 1.9(0.5-8.0)
2.252)
NLR 75(4.17-1483) | = - Ozer et atl >4.0 >05 Nooh et al Zylverman et al
8.2 (3.82-13.67) 5.7 2.84 5.14

Resultados con a y b corresponden estudio cohorte a Pre-covid (a) y post-covid (b) ademas V(vivo) y F(muerto)
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

4.3 Conclusiones

La caracterizacion del bioanalisis hematoldgico en pacientes oncoldgicos hospitalizados
con Covid-19 se concluye que los resultados para grupo de tumores sélidos como Rbc, Hb,
Hto, PIt Vcm, Hem y Chem son similares al grupo de neoplasias hematologicas, pero el Whc
presenta una mediana igual entre los dos grupos a excepcion que plaquetas es menor en

neoplasias hematoldgicas.

La caracterizacion del analisis diferencial leucocitario en pacientes oncoldgicos
hospitalizados con Covid-19 se concluye que los resultados en el grupo de tumores solidos
tales como recuento de linfocitos absolutos, recuento de neutréfilos y recuento inmaduros %
presentan una mediana menor que en las neoplasias hematoldgicas a excepcion de recuento de
monocitos. En cuanto al recuento de linfocitos reactivos en ambos grupos se observa una

similitud en los valores de las medianas encontradas.

La caracterizacion de las pruebas de coagulacion en pacientes oncoldgicos hospitalizados
con Covid-19 se concluye que los resultados en el grupo de tumores sélidos como Tpy dimero
D presentan una mediana menor que en las neoplasias hematoldgicas a excepcion de Ttp, Tty

fibrinGgeno que son similares.

La caracterizacion del analisis descriptivo de la relacion Neutréfilo/linfocito en el grupo
de tumores s6lidos (RNL=7.5) fue menor que en el grupo de neoplasias hematoldgicas
(RNL=8.2) el cual confirma un analisis de mortalidad mucho mayor entre los niveles de RNL
estratificado para el grupo de neoplasias hematoldgicas.

Los pacientes con tumores solidos tuvieron menores valores en linfocitos absolutos,
Tiempo de protrombina, dimero d y RNL a diferencia que en las neoplasias hematoldgicas.

Estos pardmetros pueden apoyar en la monitorizacién de pacientes covid-19 en pacientes con
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cancer.

4.4 Recomendaciones

Primera recomendacion es seguir con los estudios retrospectivos o de cohorte asociados
a pacientes con Covid-19 considerando pacientes con grupos de investigacion entre
sobrevivientes y fallecidos el cual no fue posible determinar en la investigacion debido a la

pérdida de informacion una vez dada de alta de los pacientes.

Segunda recomendacion esta en funcion de la recoleccion de la informacion y la
generacion de la medida de tendencia central el cual va se representada por cada investigador,
en nuestra recomendacion es el uso de la mediana como medida de tendencia central el cual se
compard y concordo con varias investigaciones mencionadas, pero en menos concordancia con

los que utilizaron como medida de tendencia central la media.

Tercera recomendacion es para los laboratorios clinicos y médicos tratantes es utilizar en
el proceso de monitorizacion de pacientes con Covid-19 a nuestra caracterizacion parametros
como RNL, Fibrinégeno y Dimero D los cuales pueden aportan en los niveles de procesos

infecciosos asociado a la clinica del Covid-19 e inclusive en el nivel de pronéstico posible.

Cuarta recomendacion esta relacionado a la mortalidad del covid-19, considerando que
nuestra investigacion es retrospectiva enfocada en la etapa final de la pandemia, logramos
recomendar gque para generaciones de posibles mutaciones del covid-19 se priorice a estos tipos
de pacientes con estudios de laboratorio clinico y la solicitud del hemograma que permite

evaluar el estado general del paciente, asi como los indicadores como la RNL y el dimero D.
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6.1 Anexo N°1. Matriz de consistencia

“CARACTERIZACION DE BIOANALISIS HEMATOLOGICO EN PACIENTES ONCOLOGICOS HOSPITALIZADOS CON

COVID-19 EN EL INSTITUTO NACIONAL DE ENFERMEDADES NEOPLASICAS ENERO-JUNIO 2021~

FORMULACION DEL

¢Cuéles son las caracteristicas del
hemograma en pacientes oncoldgicos
hospitalizados con COVID19?

¢Cuéles serén las caracteristicas de las
pruebas de coagulacién en pacientes
oncolégicos  hospitalizados  con
COVID19?

Identificar las caracteristicas del
hemograma en pacientes oncoldgicos
hospitalizados con COVID19

Determinar las caracteristicas de las
pruebas de coagulacion en pacientes
oncolégicos  hospitalizados con
COVID19.

hematologico

DIMENSION  2:
PRUEBAS DE
COAGULACION

1.Tiempo de
Protrombina
2.Tiempo de

Tromboplastina
Parcial Activada
3.Tiempo de
Trombina

4.. Dimero D

5. Fibrindgeno

PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES DIMENSION METODOLOGIA
Problema General Obijetivo General General DIMENSION 1: Tipo de investigacion:
¢Cudles son las caracteristicas del Hemograma
bioanélisis hematoldgico en pacientes | Caracterizar el bioandlisis | No Investigacion aplicada, con enfoque
oncoldgicos  hospitalizados  con | hematoldgico en pacientes oncoldgicos | corresponde 1.Eritrocitos cuantitativo.
COVID19 en el Instituto Nacional de | hospitalizados con COVID19 en el | por ser un 2.Hematocrito
Enfermedades Neoplasicas? Instituto Nacional de Enfermedades | estudio 3.Hemoglobina Método y disefio de la investigacion:
Neoplasicas enero — junio 2021. descriptivo. 4.Constantes
Corpusculares
5.Leucocitos Descriptivo, transversal, retrospectivo.
totales
5.Diferencial ~ de | Poblacién:
leucocitos
Problemas Especificos . - 6.Plaquetas Pacientes hospitalizados en el servicio
Objetivos Especificos Bioanalisis 4toE del Instituto Nacional de

Enfermedades Neoplasicas.
Muestra:

Pacientes oncoldgicos mayores de 18
afos con infeccion COVID 19,
diagnosticados entre enero a junio de
2021 en el Instituto Nacional de
Enfermedades Neopléasicas, Lima- Perd,
que cumplan con los criterios de
inclusion.
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6.2 Anexo N°2. Matriz de operacionalizacion de variables

Variable Definicion Definicion Dimensiones Indicadores Definicion Escala de Escala
conceptual operacional medicion valorativa
Son estudios que 1.Eritrocito (RBC) Es la célula més | Cuantitativa 108/ml
miden diferentes numerosa de la sangre.
. Su actividad mas
parametros en  la importante  es la
sangre 'y sus distribucion del
alteraciones. Se oxigeno.
) ~ | dividen en 2.Hematocrito Representa la fraccion | Cuantitativa Porcentaje
hematoldgico es un | os  uno de  los erltFOCItarlo? yI
conjunto de pruebas | ay4 < corresponde a
de J Iaborato?io de e mas volumen ocupado por
Horio - solicitados que glébulos rojos.
o apoyo al dlagnOS,tICO consiste en examinar 3.Hemoglobina Es la  proteina | Cuantitativa gL
Bioanalisis realizadas en el area | |5 cantidad y transportadora de
hematologia, ~ que | cglylas sanguineas o n:‘;s;atotg:
: b S
f(_eran parte ,d_e la | Mientras que las del eritrocito.
biometria hematica y pruebas de 4.Indices corpusculares | Determinan el tamafio | Cuantitativa fL
las  pruebas de coagulacion miden y  contenido  de
coagulacion. la  capacidad de hemoglobina de los
coagulacion de la eritrocitos
9 ) 5.Leucocitos totales Son células | Cuantitativa Células / mm3
sangre del paciente y encargadas de
el tiempo que tarda reconocer y eliminar
en coagular. cualquier agente
extrafio.
6. Diferencial de Expresa en valores | Cuantitativa Porcentaje

leucocitos

absolutos los cinco
componentes de los
leucocitos  presentes
en sangre periférica.
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7. Plaquetas

Son pequefias células
discoides sin nucleo
procedentes de la
fragmentacion del
citoplasma de
megacariocitos.

Cuantitativa

10%/L

Pruebas de
coagulacion
sanguinea

1.Tiempo de
Protrombina (TP)

Valora el
funcionamiento de la
via extrinseca de la
coagulacion.

Cuantitativa

segundos

2.Tiempo de
Tromboplastina Parcial
Activada

Mide el tiempo que se
requiere para que el
plasma se coagule al
quedar expuesto a
reactivos que activan
los factores de
contacto.

Cuantitativa

segundos

3.Tiempo de Trombina

Mide el tiempo de
formacion de fibrina a
partir del fibrindgeno
presente en plasma en
presencia de trombina.

Cuantitativa

segundos

4.Dimero D

Es un marcador de
fibrinolisis y se detecta
en  pacientes con
trombosis

Cuantitativa

ug/dL

5. Fibrindgeno

Es el precursor de la
fibrina y puede ser
determinado con
métodos funcionales
inmunoldgicos.

Cuantitativa

mg/dl
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6.3 Anexo 3: Ficha de recoleccion de datos

|

- | DEPARTAMENT=TSTATUS | - [RBC |- |HB

EDAD |~ SEXO |-/DX
65 2 ] 1
57 2 4 2
47 1 1 3
43 2 ] 2
38 2 23 1
45 2 10 2
53 1 2 4
60 1 2 4
65 1 1 3
45 2 11 5
45 1 1 3
70 2 6 1
47 1 1 3
65 1 9 §
68 1 8 7
45 1 2 4
3 1 14 2
78 2 6 1
] 1 5 2
2 2 4 2
56 1 11 7
76 1 2 3
33 2 4 7
55 1 2 4
59 1 14 2
50 1 10 §
52 1 17 9
4 2 8 3
63 1 2 10
55 1 15 1
41 1 2 10
41 2 28 2
60 1 4 2
19 2 2 3
4 2 4 2
M 1 1 3
68 2 5 2
26 2 5 2
73 1 5 2
53 1 2 4
45 1 2 4
il 1 4 2
54 1 4 2
53 1 1 3
4 1 4 2

1

1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
)
1
1
1
1
2
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
2
1
2
1
1
1
1
1
1

42
24
2%
2%
293
39
366
243
43
48
303
4
416
43
43
45
33
41
35
231
31
35
404
263
445
39
376
38
265
54
455
541
306
363
337
391
445
243
341
37
401
3N
249
465
39

-|o
19
7
B
58
7
13
114
7
10
ug
]
w
10
11
10
133
]
w
1
5
76
%
15
B
19
¥
15
0
8
11
13
17
%
%
%
16
1
7
8
18
1
18
B
136
16

- [vem
%5
213
%7
15
43

£
%1
213
%2
425
%3
352
17

B
975
12
23
%2
27

u
%5
03
33
59
3
35
%3
13
72
as
34
505
74|
03
a7
%2
73
193
53
%3
373
73
%5
038
33

- | Hom
919
®9
%3
8
82
%2
%5
17
%3

7]
856
819
%5
&1
85
%1
87
879
913
912
788
89
§12
%5
99
%01
29
08
%5
a7
87
%33
%02
6
a1
713
53
814
756
26

%
0
%8
817
%05

- cHow
07
16
%6
59
%8
08

31
5
84
02
%9
82
%7
79
%3
n1
%8
%5
33

%
%4
79
84
1
n1
09
05
3
311
17
19
326
30|
71
s

]
79
84
51
314

31
38
%5
w1
n7

- | WBC
334
33
316
313
33
34
315
38
314
38
33
33
301
32
320
338
332
34
342
263
310
32
326
325
316
343
328
33
325
339
345
348
338
320
336
309
3
361
332
331
33
312
331
331
328

- PLT
£.14
164
6.45
123
383
44
6.03
546

b2
137
111
899
754
713
171
458

34
147
6.57
341
108
169
3.86
341
203
542
545
B.02
6.64
712
351
114
155
£.24
3.66
B.63
0.39
0.15
179
378
039
17
125
10.2
532

237
764
425
31
19
119
182
212
42
258
647
116
27
225
458
262
127
37
22
2010
362
150
78
131
315
498
128
3
210
130
143
92
49
123
39
382
21
28
145
216
87
24
169
186

<l one | wono | 0 Bas | sEG Ic | BLasT% [LREacTIVO[T
18 10 0 0 71 1 0 0135
1 2 b 2 2 2 0167
3 3 0 0 % 0 0 00
3 0 0 0 65 2 0 00
3 1 0 0 % 0 0 0132
16 g 0 0 75 0 0 0143
8 3 0 0 Y 0 0 0135
8 3 2 0 1} 0 0 0138
1 5 4 0 & 0 0 0165
12 2 0 0 N 1 0 1126
6 5 0 0 Y 0 0 0162
6 3 0 0 % 1 0 0146
5 4 0 0 9 0 0 0132
12 8 1 0 7 0 0 0137
4 1 0 0 % 0 0 0162
n 12 0 0 3 0 0 0151
2 1 0 0 % 2 0 00
8 4 3 0 & 0 0 0122
5 2 0 0 % 0 0 0145
1 0 2 4 50 2 2 0131
8 4 0 0 & 0 0 0
b} 4 2 0 67 0 0 0
18 2 0 0 ) 0 0 0
1 5 0 1 8 1 0 0
3 3 1 0 % 0 0 0182
i} 7 0 0 66 0 0 0
13 3 0 0 E 0 0 0
4 10 0 0 ] 0 0 1146
1 2 2 0 & 0 0 0
12 5 0 0 B 0 0 0142
e 12 0 0 5 0 0 0132
12 1 0 0 & 0 0 0137
8 1 0 0 9 0 0 0
0 4 0 0 % 0 0 0
15 2 0 0 8l 0 2 0138
4 6 0 2 8 0 0 0131
0 0 0 0 0 0 0 0135
0 0 0 0 0 0 0 0155
8 0 3 1 8 0 0 0168
ol 3 1 0 76 0 0 0132
0 0 0 0 0 0 0 0122
6 4 0 0 % 0 0 0142
4 L} 0 0 % 0 0 0
3 1 0 0 % 0 0 1133
8 3 0 0 8 0 0 1152

17

% 1,03
701,28
0 0
D D
%
8 1,09
% 1,03
%3 1,05
11,7
1070,95
731,24
8 1,12
% 1,02
9 1,04
731,24
81115
0 0
113093
85112
58 147
0 0
0 0
0 0
14 911,06
51142
0 0
0 0
85112
0 0
88 1,09
100
33 1,05
0 0
17 52132
33 1,05
89 1,08
% 1,03
7712
8813
99 1,01
113 0,93
89 1,08
0 0
98 1,01
781,18

TP
35
518

1231
99
85

324
il
24
313
15

48
206

301

823

M5

s

1281
45

53
312
312
59

435
39
83
58

B
1

FIB

6,47

d

£,31
701

4385

317,35
42501
0
0
758

0
41627

47

73
£,03
5,58
979

5,53
£
£,71
405

735
163

172
175
194
186
176
185
189
173
102
188
185
182

182
182
182

21,2

1

186

158
154

176

148

184
151

171
158

]

17

18

71

913
1364
1356

6250
514
521

f121

1953
791

9603

1459
984

1089

1037

10473

4241
607
B18

1720
454
764
453

2165

27360

2662
n

4663

2151
947

i
1034
6607
3079

127
1832
1543
3321

£45

639
1un

1161
1683



6.4 Anexo 4: Validacién de instrumento a través de juicio de expertos

CARTA DE PRESENTACION

Mgtr/Doctor:

Presente

Asunto: VALIDACION DE INSTRUMENTOS A TRAVES DE JUICIO DE
EXPERTO.

Es muy grato comunicarme con usted para expresarle mi saludo y asi mismo, hacer de
su conocimiento que siendo estudiante del programa de Tecnologia Médica en
Laboratorio Clinico y Anatomia Patolégica requiero validar los instrumentos con los
cuales recogereé la informacion necesaria para desarrollar mi investigacion y con la cual
optaré el grado de Licenciado Tecndlogo Medico.

El titulo nombre de mi proyecto de investigacién es: “CARACTERIZACION DE
BIOANALISIS HEMATOLOGICO EN PACIENTES ONCOLOGICOS
HOSPITALIZADOS CON COVID19 EN EL INSTITUTO NACIONAL DE
ENFERMEDADES NEOPLASICAS ENERO — JUNIO 2021 y siendo imprescindible
contar con la aprobacion de docentes especializados para aplicar los instrumentos en
mencion, he considerado conveniente recurrir a Usted, ante su connotada experiencia
en temas del laboratorio de hematologia y hemostasia. El expediente de validacion que
le hago llegar contiene:

- Carta de presentacion.

- Definiciones conceptuales de las variables y dimensiones.
- Matriz de operacionalizacion de las variables.

- Certificado de validez de contenido de los instrumentos.

Expresandole los sentimientos de respeto y consideracion, me despido de Usted, no
sin antes agradecer por la atencion que dispense a la presente.

Atentamente,
Bach. TM Luis Angel Custodio Diaz

Nombre y Firma
D.N.I: 72084156
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“CARACTERIZACION DE BIOANALISIS HEMATOLOGICO EN PACIENTES
ONCOLOGICOS HOSPITALIZADOS CON COVID19 EN EL INSTITUTO

NACIONAL DE ENFERMEDADES NEOPLASICAS ENERO - JUNIO 2021”

Definicion conceptual de las variables y dimensiones

Variable 1: Bioanélisis hematoldgico

Son estudios que miden diferentes parametros en la sangre y sus alteraciones. Se dividen en
hemograma el cual es uno de los examenes mas solicitados que consiste en examinar la
cantidad y caracteristicas de las células sanguineas como eritrocitos, leucocitos y plaquetas.
Mientras que las pruebas de coagulacion miden la capacidad de coagulacién de la sangre del

paciente y el tiempo que tarda en coagular.

Dimensiones:
El proyecto de investigacion describird las caracteristicas del hemograma y las pruebas de
coagulacion en pacientes oncoldgicos adultos con Covid-19 en el INEN. Entre los parametros

estan:

1. Hemograma
- Eritrocito: es la célula mas numerosa de la sangre. Su actividad mas importante es la
distribucién del oxigeno.
- Hemoglobina: es la proteina transportadora de oxigeno que representa hasta el 32% de
la masa total del eritrocito.
- Hematocrito: representa la fraccion de volumen eritrocitario y corresponde al volumen

ocupado por glébulos rojos.
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indices corpusculares: determinan el tamafio y contenido de hemoglobina de los
eritrocitos.
Leucocitos: son células encargadas de reconocer y eliminar cualquier agente extrafio.
Diferencial de leucocitos: expresa en valores absolutos los cinco componentes de los
leucocitos presentes en sangre periférica.
Plaquetas: son pequefias células discoides sin nlcleo procedentes de la fragmentacion
del citoplasma de megacariocitos.

Pruebas de coagulacion
Tiempo de protombina: valora el funcionamiento de la via extrinseca de la coagulacion.
Tiempo de tromboplastina parcial activada: mide el tiempo que se requiere para que el
plasma se coagule al quedar expuesto a reactivos que activan los factores de contacto.
Tiempo de trombina: mide el tiempo de formacion de fibrina a partir del fibrindgeno
presente en plasma en presencia de trombina.
Dimero D: es un marcador de fibrinolisis y se detecta en pacientes con trombosis.
Fibrindgeno: es el precursor de la fibrina y puede ser determinado con métodos

funcionales o inmunologicos.
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NO

DIMENSIONES/items

Pertinencia
1

Relevancia?

Claridad?®

Sugerencias

Variable 1: Bioanalisis
hematoldgicos

Si No

Si No

Dimension 1: Hemograma

Eritrocito

Hematocrito

Hemoglobina

Constantes corpusculares

Leucocitos totales

Diferencial de leucocitos

N[OOI WINE-

Plaquetas

Dimension 2: Pruebas de
coagulacion

Tiempo de Protrombina
(TP)

Tiempo de Tromboplastina
Parcial Activada (TTPA)

Tiempo de Trombina (TT)

Fibrindgeno

Dimero D

Observaciones (precisar si hay suficiencia)

Opinion de aplicabilidad:

Aplicable ( )

Aplicable después de corregir ( )No aplicable ( )

Apellidos y nombre del juez validador: .........cccceiiiiiiiiiiiuiiieiiiiiiiiiiiiiiiieiiiiirirretetenesisasasasenen

DNI: ..

! Pertinencia: El item corresponde al concepto tedrico formulado.

2 Relevancia: el item es apropiado para representar al componente o dimension especifico.

3 Claridad: se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo.

Firma del Experto

Especialidad del validador: ..........ccccevieiiniiniininiiniinecinnnnnn.

75




6.5 Anexo 5: Ficha de validacién del instrumento

N° | DIMENSIONES/items Pertinencia' | Relevancia’? | Claridad® | Sugerencias
Variable 1: Bioanalisis Si No Si No Si No
hematologicos
Dimension 1: Hemograma

1 | Eritrocito 17 L~ L
2 | Hematocrito L L L7
3 | Hemoglobina L b7 P
4 | Constantes corpusculares & v T
5 | Leucocitos totales < i L
6 | Diferencial de leucocitos v L
7 | Plaquetas Ve [ I
Dimension 2: Pruebas de
coagulacion
1 | Tiempo de Protrombina (TP) = 1 7
2 | Tiempo de Tromboplastina
Parcial Activada (TTPA) v v v
3 | Tiempo de Trombina (TT) L U v
4 | Fibrindgeno L~ L [V
5 Dimero D |/ e i

Observaciones (precisar si hay sut:lacigncia)

elipEtE fisnch o0 =L ToyectO N (A

“© s

.......... Neeuoy) eutne Qiaenisionves v UAupA(sS

Opinién de aplicabilidad: Aplicable (7() Aplicable después de corregir ( ) No aplicable ( )
Apellidos y nombre del juez validador:

AvsLunD  Celu e [laul ZLLUN[}L@

) ‘ e B ) .8 #
pni: . SLUOY2DZS oo ialidad del validador: .. £ w*h—'flﬂkmaﬂdy A
! Pertinencia: El item corresponde al concepto tedrico formulado.
2 Relevancia: el item es apropiado para representar al componente o dimension especifico.

, 3 Claridad: se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo.




N° | DIMENSIONES/items Pertinencia' | Relevancia’? | Claridad® | Sugerencias

Variable 1: Bioanalisis Si No Si No Si No
hematolégicos

Dimension 1: Hemograma

Eritrocito

Hematocrito

Hemoglobina

<
~
=

Constantes corpusculares

Leucocitos totales

AARIATA
NN NN

Diferencial de leucocitos p

||| Wb —

Plaguetas

Dimension 2: Pruebas de
coagulacién

Tiempo de Protrombina (TP)

2 | Tiempo de Tromboplastina
Parcial Activada (TTPA)

3 | Tiempo de Trombina (TT)

NN
NN

4 | Fibrindgeno

5 | Dimero D

Observaciones (precisar si hay suficiencia)

, Opinién de aplicabilidad: Aplicah]eM Aplicable después de corregir ( ) No aplicable ( )
Apellidos y nombre del juez validador:
Ntz M Blingall L B G
DNI: H\(G%Q%k{# Especialidad del validador: TJ’)P“Q‘&"%W‘\.\.&%‘”)Q@Q&&
! Pertinencia: El item corresponde al concepto tedrico formulado.

? Relevancia: el item es apropiado para representar al componente o dimension especifico.

3 Claridad; se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo,

STrrRsbesaeratenaan

Lima, BO de..-hfl‘fﬂ"ﬁ\\@'\"i’ del 2022
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N

DIMENSIONES/items

1

Pertinencia

Relevancia?

Claridad?

Sugerencias

Variable 1: Bioanalisis
hematoldgicos

£

No

Si

No

-

No

Dimensién 1: Hemograma

Eritrocito

Hematocrito

T
|

Hemoglobina

Constantes corpusculares

Leucocitos totales

Diferencial de leucocitos

ﬂG\MLwMHl

Plaquetas

Dimensién 2: Pruebas de
coagulacion

Tiempo de Protrombina
(TP)

[y

Tiempo de Tromboplastina
Parcial Activada (TTPA)

Tiempo de Trombina (TT)

Fibrinogeno

Lh[-h L2

Dimero D

ANV SANERNARN AR SN

AN A ASASAERRRRS

TSN NSRRI =

Observaciones (preeisar si hay suficiencia)

..... GS

Opinion de aplicabilidad:

ANEXOQ 4: Ficha de validacion de instrumento

Apellidos y nombre del juez validador:

Aplicable o

Aplicable después de corregir ( )No aplicable ()

.................................................................................

......................

= 2pPE r,fu Hﬁv\ HzmAaTeloe ip\

! Pertinencia: El item corresponde al concepto tedrico formulado,

Especialidad del validador:

2 Relevancia: el ftem es apropiado para representar al componente o dimension especifico.

3 Claridad: se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo.

51
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6.6 Aprobacion del Comité de Etica

uv COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA PARA LA
_— INVESTIGACION

\hiveraidad

Morert Wienar

CONSTANCIA DE APROBACION
Lima, 26 de abril de 2023

Investigador(a)
Luis Angel Custodio Diaz
Exp. N°: 04592013

De mi consideracion:

Es grato expresarle mi cordial salndo y a la vez informarle que el Comité Institucional de
Efica para la investigacion de la Universidad Privada Morbert Wiener (CIEI-UPNW)
evalué ¥ APROBO los siguientes documentos:

s Protocolo fitnlado: “Caracterizacion de Bioanilisis Hematologico en pacientes
oncolégicos hospitalizades con Covid-19 en el Institmto Naciomal de
Enfermedades Neoplasicas emero — junio 2021" Version 01 con fecha
23/01/2023.

* Fomularic de Consentimiento Informade Versidn (no aplica) con fecha (no
aplica)

El cual tiene como mvestigador poncipal al Sr(a) Lms Angel Custodio Diaz v a los
mvestigadores colaboradores (no aplica)

La APROBACION comprende el cumplimiento de las buenas practicas éticas, el balance

niesgo/beneficio, la calificacion del equipo de mwestigacion v la confidencialidad de los

datos, entre otros.

Elmmshgadudﬂemmmﬂemrlmmgmentﬂpmtﬂsdﬁtﬂhﬂmamﬂﬁmmdﬁu

. La vigencia de la aprobacion es de dos afios (24 meses) a partir de la emision

de este documento.

El Informe de Avances se presentara cada 6 meses, v el informe final una vez

conchudoe el estudio.

3. Toda enmienda o adenda se deberi presenfar al CIEI-UPNW y no podra
implementarse sin la debida aprobacion.

4. 5i aplica, la Renovacion de aprobacion del proyecte de investigacién debera
inmiciarse treinta (30) dias antes de la fecha de vencimiento, con su respectivo

[

informe de avance.
Es cuanto informo a usted para su conocimiento v fines perfinentes.
Atentamente,

o .Foﬂ:"%"___;ﬂa\
. P LN
’,,f/ llff'f‘? RS
S Hep
4 "\H*:i:-rw-a-:./
Yemﬁ'Mmmeumu Fuente 3035 _j

Presidenta del CIEI- UPNV ==

Avenida Bepiblica de Chile N°432. Jesus Maria
Universidad Privada Morbert Wiener
Telefoma: TO6-5555 anews 3200 Cel 081-000-698

Correo: comuite sticaginwiensredn. pe
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6.7 Cartade aprobacion de la institucion para la recoleccion de datos

I T | B

*OCCEHIO DE LA IGUAJIAD DE QPORTUNIDALER PARA WILERES ¥ HOMERES"
“ANDCELA UHDAD, LA PAT Y BL JESARROLLO"

Lima, 25 de julic 2523

CARTA N” 046-2023-CRPI-0I-DICON/INEN
Sefar

CUSTODID DIAZ LUIS ANGEL
Investicador Principal

Presents. -

De nusstra considerasan:

Es grato dirigirnos 2 usted para saladare cordialmente y a la ver infomarls gue el Comie Revizar do
Profocchs de investigecidn del INEN, rmvalud el desumento que sondens s levantamisntz de
vhservacionss, APRUEBAN el protoccle Tiulads: “CARACTERIZACION DE BIOAMALISIS
HEMATOLOGICO EN PACIENTES OMCOLOGICOS HOSPITALIZADOS CON COVID-18 EN EL
INSTITUTO NACIOHAL DE ENFERMEDADES NEOPLASICAS, ENERQ-JUNIO 2021, INEN 23.38

D acusrdeo oon las romas deled prasectar un inferme por comee elacimsicn al Ermine del proiocole
o oen su defecto #l seguirento 2 los B o 2 meses sabre los avances dol misme 2 esta Clicing,

=
in otre particalzr, queda mos de usted. / t

Slentamentes, i

M.C. Ofelia Coanqui Genziles ; /

Presidenta del CRFI.|NEN

W.C. Bharon Lindsay Chivez Paredes
Mizmbro Suplente del CRPHINEN

del THEH L.
Siwsadiiva “\d-.'?'}. ‘/;::ﬁ

G
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Turnitin

® 15% de similitud general
Principales fuentes encontradas en las siguientes bases de datos:

« 15% Base de datos de Internet
+ Base de datos de Crossref

+ 4% Base de datos de trabajos entregados

FUENTES PRIMCIPALES

Las fuentes con el mayor nimero de coincidencias dentro de la entrega. Las fuentes superpuestas no se
maostraran.

repositorio.uwiener.edu._pe

Internet

hdl.handle.net

Internet

docplayer.es

Internet

idoc.pub

Internet

dspace.uce.edu.ec

Internet

repositorio.ucv.edu_pe

Internet

Universidad Wiener on 2023-02-03

Submitted works

repositorio.xoc.uam.mx

Internet

+ 5% Base de datos de publicaciones

+ Base de datos de contenido publicado de Crossr

3%

1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%
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