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RESUMEN

Objetivo: “Determinar la relacion del comportamiento del Dimero D y la Proteina C Reactiva
en pacientes con COVID 19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica
Internacional, Lima. Abril-Julio, 2021”. Metodologia: El disefio de investigacion es de tipo no
experimental, el estudio es observacional, retrospectivo, transversal, descriptivo y correlacional
Resultado: La muestra de la poblacion de la Clinica Internacional fue de 178 pacientes, donde
la mayoria fueron adultos (60.3%), adulto mayor (33.1%), y jovenes (6.7%), con mayor
predominio el sexo masculino (71.3%), y de sexo femenino (28.7%), donde los resultados del
Dimero D se encontraron elevados (63.5%), Los resultados de la Proteina C Reactiva estaban
elevados (95.5%), pero fue mas elevado en el sexo masculino (97.6%) Conclusion: Existe una
relacion directa entre el Dimero D y Proteina C Reactiva en pacientes con COVID 19 que
ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional, presentando el 60,7%
simultdneamente valores elevados de dimero D y Proteina C Reactiva durante el periodo Abril-

Julio,2021.

Palabras clave: Dimero D, Proteina C Reactiva, COVID 19

xiii
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ABSTRACT

Objective: “Determine the relationship between the behavior of D-Dimer and C-Reactive
Protein in patients with COVID 19 who are admitted to the Intensive Care Unit of the
International Clinic, Lima. April-July, 2021”. Methodology: The research design is non-
experimental, the study is observational, retrospective, cross-sectional, descriptive and
correlational. Result: The sample of the population of the International Clinic was 178 patients,
where the majority were adults (60.3%), older adults (33.1%), and young people (6.7%), with a
greater predominance of males (71.3%), and females (28.7%), where the results of Dimer D
were found to be high (63.5%), The results of C-Reactive Protein were elevated (95.5%), but it
was higher in males (97.6%) Conclusion: There is a direct relationship between D-Dimer and
C-Reactive Protein in patients with COVID 19 admitted to the Care Unit Intensive care of the
International Clinic, presenting 60.7% simultaneously high values of D-dimer and C-Reactive

Protein during the period April-July, 2021.

Keywords: D-dimer, C-Reactive Protein, COVID 19
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INTRODUCCION

El avance del coronavirus en el planeta y su repercusion en el mundo ha sido catastrofico pues
a golpeado diferentes aspectos de la vida humana. Por ello una de las 4dreas més afectadas ha
sido el sector salud, que ha mostrado en nuestro pais las carencias en el sistema de salud, asi
como complicaciones en su organizacion y la forma de implementar los protocolos de seguridad,
por lo que es importante realizar un estudio de este flagelo y que tiene como protagonista al

SARS — COV-2, por ello se ha realizado diferentes investigaciones a nivel mundial.

Es en este contexto, que hemos querido abordar uno de estos procedimientos, como es el estudio
del COVID 19, a partir de la relacion del Dimero D y la Proteina C Reactiva. La primera

asociada a la muerte y la segunda asociada, a la mayor gravedad de la enfermedad.

Nuestra investigacion: “DIMERO D Y PROTEINA C REACTIVA EN PACIENTES CON
COVID 19 QUE INGRESAN A LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DE LA
CLINICA INTERNACIONAL, LIMA. ABRIL- JULIO, 2021”, consta de cinco capitulos. En
el primer Capitulo se encuentra el problema de la investigacion donde se desarrolla el
planteamiento y la formulacidn del problema, los objetivos de la investigacion, la justificacion
y las delimitaciones de la investigacion; en el Capitulo II se desarrolla el marco teérico donde
se encuentran los antecedentes de la investigacion, las bases tedricas, la formulacion de la
hipdtesis; en el Capitulo III se describe la metodologia de la investigacion donde se encuentra
el método, enfoque, tipo y disefio de la investigacion, la poblacion muestra y muestreo, técnicas
e instrumento de recoleccion de datos, plan de procesamiento y analisis de datos y aspectos
éticos; en el Capitulo IV se encuentra la presentacion de los resultados, prueba de hipotesis y
discusion de resultados. Por ultimo, en el Capitulo V se formulan las conclusiones y se presentan

las recomendaciones.

XV
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CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1 Planteamiento del problema

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), alert6 a todas las naciones que
el nuevo virus se habia propagado. Su lugar de origen fue Wuhan (Republica
popular China) detectando una declaracion de la comision Municipal de Salud
de Wuhan, el 04 de enero del 2020 la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS), publica que habia muchos casos de neumonia sin victimas mortales en
Wuhan en la provincia de Hubei habiéndose iniciado la investigacion para
poder determinar la causa . El 11 de marzo del 2020 el mismo organismo,
declar¢ la enfermedad COVID 19, como una pandemia, que es causada por el
nuevo coronavirus SARS-CoV-2, siendo hasta la actualidad el evento mas
grande de la historia contemporanea que ha puesto en dificultad a toda la
humanidad, en sistemas de salud, afectando la economia mundial @
Actualmente se estd encontrando estudios con COVID 19 que indican que el
Dimero D elevado estd asociado a la muerte y la Proteina C Reactiva elevada
se asocia a la mayor gravedad de la enfermedad

La pandemia se extendio por los 5 continentes de una manera rapida, en solo
3 meses llego al Perti, y el 06 de marzo del 2020 se confirma el primer caso
segtin el Ministerio de Salud (MINSA) ®. El Instituto Nacional de Salud fue
la inica entidad autorizada para el procesamiento de las muestras y entrega de

los resultados en nuestro pais.
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La clinica Internacional fue uno de los centros que atendid los casos de COVID
19, asi también se realizaron estudios en otros centros nosocomiales como por
ejemplos el realizado por la clinica Delgado donde se realizd estudios
describiendo las caracteristicas clinicas y epidemiologicas de 25 casos, donde
se encontrd que el 40% de los casos requirieron hospitalizacion y solo el 8%
ingreso a UCI ©. Segtin el Instituto Nacional de Salud (INS), del Misterio de
Salud (MINSA) reporto que los distritos de Lima con mayor indice de casos
fueron Cercado de Lima, Jesus Maria y San Juan de Lurigancho, segun el mapa
de calor, herramienta de georeferencia que detallo el avance del COVID 19 en
el pais, este reporte fue dado en noviembre del 2021, este reporte fue
importante para la toma de decisiones durante la pandemia. . Ya que el
sistema de salud de nuestro pais se considera precario e insuficiente, solo
contabamos con 100 camas UCI al inicio de la pandemia, las cuales estaban
concentradas en su mayoria en nuestra capital, donde habitaba el tercio de la
poblacién. Ya después de 100 dias de iniciada la pandemia, se logro tener 1000
camas UCI con muchos casos activos que requerian de hospitalizacion,
contrarrestando en alguna manera la demanda sanitaria, finalmente nos queda
el reto de cambios en nuestra estructura sanitaria, esto nos compromete a todos
a seguir mejorando para entender los cambios que nos permitiran sobrevivir y
estar preparados. @ Hoy con el advenimiento de nuevas tecnologias nos da la
posibilidad de wusar distintos métodos como la inmunofluorecencia,
inmunoturbidimetria, microscopia electrénica y otros para el diagnostico y
tratamiento del COVID 19. )

En el presente trabajo de investigacion abordamos el tema Dimero D y Proteina
C Reactiva en Pacientes con COVID 19 que ingresan a la Unidad de Cuidados
Intensivos de La Clinica Internacional, Lima. Abril-Julio,2021. Donde
informaremos los resultados de los andlisis realizados a los pacientes y el

comportamiento del Dimero D y Proteina C Reactiva.
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1.2 Formulacion del problema
1.2.1 Problema General
(Cuadl es la relacion del comportamiento del Dimero D y la Proteina C Reactiva en
Pacientes con COVID 19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la

Clinica Internacional, Lima Abril-Julio, 2021?

1.2.2 Problemas especificos

(Cuadl es el comportamiento del Dimero D en pacientes con COVID 19 que ingresan
a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional, Lima Abril-Julio,

20217

(Cuadl es el comportamiento de la Proteina C Reactiva en pacientes con COVID 19
que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional, Lima

Abril-Julio, 2021?

1.3 Objetivos de la investigacion
1.3.1 Objetivos general
Determinar la relacion del comportamiento del Dimero D y la Proteina C Reactiva

en pacientes con COVID 19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la

Clinica Internacional, Lima.

1.3.2 Objetivos especificos

Analizar el comportamiento del Dimero D en pacientes con COVID 19 que ingresan

a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional, Lima.

Analizar el comportamiento de la Proteina C Reactiva en pacientes con COVID 19

que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional, Lima.
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1.4 Justificacion de la investigacion
1.4.1 Teodrica
La presente tesis de investigacion estudio el comportamiento del Dimero D y
la Proteina C Reactiva en pacientes cuyo resultado de COVID 19 dio positivo
siendo atendidos en la Unidad de Cuidados Intensivos de La Clinica
Internacional, Lima. Abril-Julio, 2021.Se justifica para dar el aporte al
conocimiento de los parametros de Dimero D y Proteina C Reactiva en el area
de salud en relacion con el COVID 19 reconociendo la gravedad del paciente,

siendo el Pert uno de los paises més afectados ©.

1.4.2 Metodolégica
El presente trabajo de investigacion se realiz6 con los métodos ya establecidos
en la obtencién y procesamiento de la muestra mediante el método de

Inmunoturbidimétrico que ya esté establecido por la Clinica internacional

1.4.3 Practica
Actualmente el Dimero D y la Proteina C Reactiva son pruebas de primera
eleccion que el médico solicita a los pacientes diagnosticados con COVID 19,

es por ello que nosotros utilizamos dichas pruebas para confirmar el diagnostico

de COVID 19.

1.5 . Limitaciones de la investigacion

1.5.1. Temporal
Nuestro trabajo tuvo una duracién de 3 meses y abarcara la informacion de los
andlisis de aquellos pacientes que acudieron a la Clinica Internacional para
luego procesarla, considerandose a aquellos pacientes que dieron como

resultado positivo para COVID 19
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1.5.2. Espacial

La tesis de investigacion se realizo en la Unidad de Cuidados Intensivos de la

Clinica Internacional de Lima.

1.5.3. Recursos
En nuestro estudio para la realizacion de la tesis utilizamos recursos propios y
para la obtencién de la muestra, el procesamiento y los resultados fueron

costeado por la misma Clinica.
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CAPITULO II: MARCO TEORICO
2.1 Antecedentes de la investigacion

Nacional

De acuerdo con el estudio correspondiente a Lozano y Palacios (2020), en el servicio de
Medicina de Emergencia de la clinica Good Hope realizaron una investigacion desde el
periodo de mayo a junio del 2020, que tiene como objetivo principal “Identificar los
factores asociados a la hospitalizacion de los pacientes con COVID 19 en UCI, siendo
una investigacion observacional, trasversal y analitico con 76 pacientes con resultado
positivo para COVID 19 abordado en Emergencia de la Clinica Good Hope. Teniendo
como resultado que los niveles del Dimero D, proteina C-reactiva y la deshidrogenasa
lactica se encuentran relacionados con el ingreso de los pacientes a UCI mientras se
encontraban hospitalizados y esto puede evidenciar la gravedad de este sindrome

respiratorio ®.

En la tesis de Veldsquez, S (2020) tiene como objetivo “Determinar las caracteristicas
clinicas y epidemioldgicas de pacientes fallecidos por COVID 19 en un hospital
nacional”, el método utilizado en esta investigacion es cuantitativa y el tipo de estudio
es observacional, retrospectivay transversal, el nivel de investigacion es descriptivo Se
tiene una muestra de 114 pacientes hospitalizados en el centro de salud Ramiro Prialé
Prialé con el diagnostico positivo a la infeccion por el SARS-CoV-2, recolectaron la
informacion a partir del historial clinico de los pacientes a estudiar desde 31 de marzo
hasta el 15 de julio del 2020 teniendo como resultado los pacientes fallecidos en su
mayoria fueron adultos mayores con 65,7% predominando el sexo masculino con

74,65%. las alteraciones de laboratorio mostraron a la proteina C reactiva con resultado
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promedio de 116,46 ug/mL, el Dimero D con resultado promedio de 1159,57 ug/mL, la
medicacion que se dio a los pacientes fueron los anticoagulantes con 87,7%,
glucocorticoides sistémicos con 94,7%, el antibidtico de Azitromicina con 78,1% y la
ivermectina con 68,4%,esta investigacion llega a la conclusion que los fallecidos por
COVID 19 en su mayoria son adultos mayores, en relacion al laboratorio se encontraron

valores elevados de proteinas C reactiva y el dimero D,

Conforme al estudio realizado por Cardoza (2020), que tiene el objetivo “Investigar la
utilidad clinica del dimero D como factor prondstico de severidad en pacientes con
COVID 19, el método utilizado fue la revision de articulos y se concluyd que los
resultados de laboratorio encontrados en pacientes infectados por el virus COVID 19
con gran posibilidad de tromboembolismo venoso son: tiempo de protombina alterado,
aumento en la concentracion del Dimero D y un moderado descenso aunque leve en el
recuento de plaquetas. Los valores significativamente elevados del Dimero D se

relacionan con el alto riesgo de mortalidad en aquellos pacientes en estado critico 9.

La investigacion que corresponde a Ipanaque, C et al (2021) que tiene como objetivo
“Identificar los biomarcadores asociados al prondstico de formas severas y criticas de
COVID 19”7, el método utilizado en la investigacion es de revision bibliografica de
PudMed y Google Scholar, tomando en cuenta los biomarcadores asociados a la
severidad, ademas también evaltan los resultados y los cambios significativos en el
transcurso de los 5 dias después del ingreso previamente a las manifestaciones clinicas
que son agresivas. Los biomarcadores que incluyen en el articulo son: los pardmetros de
coagulacion donde se encuentra el Dimero D, Los relacionados con la inflamacion como
la proteina C reactiva (PCR) y teniendo como resultado de la revisiéon de 7 articulos
donde se evaluaron los valores del area bajo la curva de diferentes biomarcadores y se
pusieron en una lista los 5 biomarcadores, los valores mas altos fueron proteina C
reactiva (PCR), Dimero D, concluyendo que los biomarcadores se relacionan con el
desarrollo grave, llevando a manifestaciones severas en los pacientes con COVID 19 y

son: El aumento de la proteina C reactiva y el dimero D!V,
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Segun Flores, A (2021), cuyo estudio tiene como finalidad “Determinar el perfil de
laboratorio de los pacientes con infeccion por COVID 19 critico a su ingreso en un
hospital de EsSalud Arequipa”, realizaron un estudio observacional, retrospectivo y
transversal en el Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo de la Red EsSalud
de Arequipa , la muestra de la investigacion fueron 45 infectados que cumplian los
criterios de inclusion diagnosticados con COVID 19 criticos hospitalizado entre los
meses de marzo y mayo del 2020, teniendo como resultado que la mayoria eran de sexo
masculino con un 73,3%, adultos mayores con 73,3%, siendo la edad promedio 66 afios,
con respecto al perfil que se dio en el laboratorio se encontré que la Proteina C reactiva
estaba elevado con un 97.8 %, concluyendo que el perfil de laboratorio tuvo como

caracteristica presentar aumento la proteina C reactiva 2.

Internacional

Segun L.Wang (2020) que realizé una investigacion en la Unidad departamental de
cuidados intensivos del Hospital popular de Qiandongnan Miao, teniendo como objetivo
“Evaluar la utilidad de los niveles de proteina C-reactiva en la etapa temprana de COVID
19 y correlacionarlos con lesiones pulmonares y presentacion grave”, la muestra se
selecciono en la unidad de Fiebre en dos regiones de Guizhou, China con los pacientes
confirmados de COVID 19, se hizo la medicion del didmetro de la lesion pulmonar més
grande en la lesion pulmonar mas grave mediante la Tomografia computarizada del
pulmon, se compararon el didmetro y los niveles de Proteinas C Reactiva en cuatro
grupos: leve, moderado, grave y critico, teniendo como resultado que la lesion pulmonar
mas grande en el grupo moderado fue mas alta que los del leve, los del grupo grave
fueron mas altos que los del moderado y por ultimo los del grupo critico fueron mas altos
que los graves, concluyendo que los niveles de proteinas C reactiva se correlacionan
positivamente con las lesiones pulmonares en la etapa inicial y esto va a reflejar la

gravedad de la enfermedad ¥

Acorde al articulo de Lanceta (2020), se incluyeron a todos los pacientes adultos

hospitalizados mayores de 18afios con COVID 19 confirmado que habian sido dado de
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alta o fallecidos antes del 31 de enero, obteniendo sus datos demograficos, clinicos, de
tratamiento y del laboratorio donde se incluyeron las muestras seriadas en la deteccion
de ARN viral, s¢ empleo el método de la regresion logistica univariable y multivariable
para examinar los factores de riesgos asociados con el fallecimiento hospitalario, en la
investigacion se incluyeron 191 pacientes, 137 fueron dados de alta y 54 murieron en el
hospital, 91 pacientes padecian de comorbilidad siendo la hipertension la méas comun
con 58 pacientes(30%), la diabetes con 36 pacientes (19%), y por ultimo la enfermedad
coronaria con 15pacientes (8%). Concluyendo que los posibles factores de riesgo es la
edad avanzada, puntuacion SOFA alta y el Dimero D mayor a 1 pg/ml ayudarian al
profesional médico a identificar el mal pronéstico de los pacientes en la etapa temprana
(14)

En el desarrollo del articulo de Poggiali,E et al(2020), donde realizaron una
investigacion teniendo como objetivo “la identificacion de una herramienta confiable y
economica para discriminar rdpidamente a los pacientes con un resultado mas
desfavorable”, el método utilizado del estudio fue observacional retrospectivo que
incluyo a 123 pacientes del cual, 91 hombres y 32 mujeres ingresados en el hospital de
urgencia Guglielmo da Saliceto” en Piacenza, Emilia-Romagna, Italia, diagnosticado
con COVID 19 con edad media 63,1 afnos con un rango de 22-94 afios, teniendo como
resultado que hay linfocitopenia y valores elevados de la proteina C reactiva, lactato
deshidrogenasa, aspartato aminotransferasa, alanina aminotransferasa y la creatina
quinasa. En el rendimiento respiratorio de la presion parcial de oxigeno en la sangre
arterial sobre fraccion inspirada de oxigeno (PaO2 / FiO2) existe una fuerte correlacion
inversa con el lactato deshidrogenasa (LDH), y Proteina C Reactiva (PCR), también se
mostro una correlacion inversa con la edad de los pacientes obteniendo como conclusion
que el lactato deshidrogenasa, y Proteina C Reactiva estan relacionada con la funcion
respiratoria y es predictor de la insuficiencia respiratoria en pacientes con COVID 19.
Ademas se le debe de considerar como una prueba para una identificacién temprana de
los pacientes que van a requerir una monitorizacion estrecha y terapias de apoyo para
prevenir un mal prondstico 1.

De acuerdo a la investigacion de Tarragén, B et al (2020) se tiene como objetivo “La

presentacion de la evolucidn clinica de pacientes ingresados por COVID 19 con fracaso
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renal agudo que requirieron atenciéon por Nefrologia en un hospital terciario de la
Comunidad Madrid, Espafia”, El método utilizado en el articulo es de estudio
observacional prospectivo de todos aquellos casos que ingresaron por COVID 19 en la
fecha del 06 de marzo y el 12 de mayo que ingresaron a nefrologia recogiendo datos
clinicos, analitico por lo menos 4 semanas desde la historia clinica electronica del
Hospital. Se incorporaron en la investigacion 41 infectados con 90.2% de varones (37)
y el 9.8% de mujeres (4) y la edad media 66,8 afios. Teniendo como resultado que el
56.1% presentaron neumonias graves o sindrome de distrés respiratorio (SDRA), el
70.7% fue atendido con ventilacion mecanica y el 31.7% necesito de una cama UCI. el
48.8% manifestd tener diarrea. Los pacientes con fracaso renal agudo (FRA)
intrahospitalario se encontraban mdés graves clinicamente y presentaban resultados
elevados de ferritina, Proteina C Reactiva, interleucina 6, LDH, y Dimero D. Al final de
la investigacion 22% de pacientes fallecieron y el 56% dados de alta sin necesidad del
tratamiento sustitutivo renal (TSR), EL 2,4% con obligacion de tratamiento sustitutivo
renal (TSR), los infectados que tuvieron FRA en el transcurso a su ingreso presentaron

Proteina C Reactiva, LDH, y Dimero D (9.

En el desarrollo del estudio correspondiente a Patricia V, Patricia A, Patricia A, Vicente
M, Cecilia P, Lorena T, Fernanda C, et al (2021). En este estudio trabajaron con 32
enfermos internados en el Hospital Roberto Rio, entre el 11/05/2020 al 02/08/2020 con
evaluacion de MIS-C, cuyas declaraciones clinicas comunes fueron cardiovasculares
(84,3%), digestivas (84%), y mucocutaneas (59%). Los que se encontraron en estado
critico fueron 15, los no criticos fueron 17. Los resultados de analisis de sangre al ingreso
de todo el total de pacientes mostraron valores séricos elevados de Proteina C Reactiva,
Dimero D. Los pacientes que pertenecen al grupo critico se caracterizaron por ingresar
con las siguientes caracteristicas: trombocitopenia, prolongacion del tiempo de
protrombina, y valores. Al empeorar el estado de salud se agudizaba la trombocitopenia,
y aumentaban los resultados de la Proteina C Reactiva, es decir aumentaba sus valores
de esta proteina. Concluyendo que la Proteina C Reactiva al ingresar, resulta ser de
importante valor para la identificacion de pacientes que se encontraban con riesgo de

agravamiento clinico 7.

10



Universidad
Norbert Wiener

2.2 Bases teoricas

Dimero D

El Dimero D es el primordial resultado de la degradacion de la fibrina que se produce
en la ultima fase de creacion de trombos. Se origina por dos mondémeros adyacentes
asociados por un enlace de cadena cruzada y por medio del acto sucesivo de estas 3
enzimas como la trombina, el Factor XIIla y plasmina. En términos fisioldgicos, dara
como resultado un complejo no covalente con el dominio E de una unidad de fibrina de
un filamento adyacente del complejo DD/E.

La secuencia de accion de estas tres enzimas es como sigue primero la trombina separa
al fibrindgeno cuyo producto son los mondémeros de fibrina. Luego la trombina estimula
al factor XIII activando la creacion de enlaces covalentes entre los dominios D en la
fibrina polimerizada. Y por ultimo la trombina fracciona al plasminégeno produciendo
la plasmina, quien separa las conexiones cruzadas de la fibrina librando productos de la
degradacion de la fibrina y exponiendo el Ag de DD (%)

En personas sanas hay valores perceptibles de Dimero D, de donde el 2 a 3% de
fibrin6geno se convertird en fibrina. La vida media del Dimero D es entre 6-8 h y es
depurada a nivel renal y por el sistémico reticulo endotelial !,

En neonatos, adulto mayor y mujeres embarazadas los valores generalmente seran
mayores a los niveles de referencia de un adulto esto se da en estado fisiolégicas 19

En estados patologicos van a estar relacionados a trombosis como cuando se da un
accidente cerebrovascular, la trombosis venosa profunda, el tromboembolismo pulmonar
y por ultimo la coagulacion intravascular esparcida, encontraremos valores altos de
Dimero D, que van a depender del potencial fibrinolitico y del transcurso del tiempo
desde la trombosis .

En circunstancias diferentes también se encontraran aumentado este el Dimero D son:
las hemorragias, sindrome de distrés respiratorio, enfermedades hepaticas, enfermedades
renales, el cancer, falla cardiaca congestiva, hemolisis, las infecciones, los traumas, las
quemaduras, artritis reumatoidea, en las cirugias reciente, y en aquellos pacientes que
internados .En la fisiopatologia de la enfermedad producida por el virus SARS-CoV-2,
el Dimero D aumenta por la fibrindlisis que se produce a nivel sistematico forméndose

codgulos en la microvasculatura pulmonar y los posibles trombos venosos esto se

11
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produce en la fuente intravascular y también se producen por la digestion de la fibrina
que se precipita en el espacio aéreo alveolar de los enfermos que progresan a estados
graves de COVID 19 esto ocurre en la fuente extravascular. A si se explicaria los niveles

elevados de Dimero D que son comunicados en muchos estudios .

La Proteina C Reactiva

Es una proteina inespecifica de fase aguda y el nombre proviene de la capacidad que
posee para la precipitacion del polisacarido somatico C Streptococcus Pneumoniae,
posee inmunidad innata en el ser humano y se sintetiza como respuesta del dafio tisular
por inflamaciones, infecciones y neoplasias *.

La Proteina C Reactiva se sintetiza por los hepatocitos y las células del endotelio
vascular, su expresion es regulada por las citocinas, como la interleucina 6(IL-6)
mayormente, la interleucina 1(IL-1) en menor proporcion y por ultimo el factor de
necrosis tubular. La Proteina C-reactiva pertenece a la familia de las proteinas
pentaméricas que son los dependientes de calcio y se llaman pentraxinas @V,

La concentracion sérica de la Proteina C Reactiva puede estar en aumento a mas de
diez mil veces de valores inferiores a 50ug/L a mas de 500mg/L esto sucede en procesos
de fase aguda. La produccion de Proteina C Reactiva inicia ante un estimulo
inflamatorio, y alrededor de las 48horas alcanza su concentracion maxima, por esta razon
se encuentra concentraciones bajas al inicio de una infeccidon respiratoria aguda,
limitando asi su rendimiento diagnostico ",

Sin embargo, en un estudio realizado por Huang y otros (2020), existen muchas
evidencias que en pacientes de estado critico van a presentar caracteristicas de
hiperinflamacion como Proteina C Reactiva, procalcitonina, Dimero D, elevados y
hiperferritinemia. Esto nos indica un papel crucial en la tormenta de citosinas en la
fisiologia del COVID 19, estas pruebas de laboratorio son importantes para determinar
la gravedad de COVID 19. También existen muchos factores que pueden afectar los
niveles de Proteina C Reactiva sérico, como el sexo, la edad, el tabaquismo, los niveles
de lipidos elevados, lesiones hepaticas. Ademas, la Proteina C Reactiva no solo seria
importante como marcador pronostico, también seria importante para el monitoreo de la

enfermedad COVID 19@»

12
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Los niveles séricos de Proteina C Reactiva se correlacionan con la gravedad por COVID
19, asi niveles elevados mostraron mas permanencia en las salas de hospitalizacion,
pudiendo asi distinguir a los pacientes que ingresan por neumonia COVID 19 de
moderada a grave de los que tienen una afeccion leve 2.

La enfermedad de Coronavirus (COVID 19). - Es una enfermedad infecciosa causada
por el virus Sars-CoV-2 se transmite por la via respiratoria, e ingresa a las células por
medio de su glucoproteina S, que va a permitir la unién del virus con sus células diana.
El virus tiene como receptor funcional a la enzima convertidora de angiotensina 2 (ECA
2). Esta enzima es una proteina que la podemos encontrar en el pulmon, el corazon, el
rifién y el intestino y se relaciona principalmente con afecciones cardiacas *,

Cuando el virus ingresa sus antigenos, estos son mostrados a la célula presentadora de
antigeno (CPA), que en la inmunidad antiviral cumple una funcidon importante, las CPA
muestran los antigenos al complejo mayor de histocompatibilidad para ser reconocidos
por los linfocitos T citotoxicos especificos produciendo asi la estimulacion de la
inmunidad celular y humoral mediado por los linfocitos B y T que son especificos para
el virus, con la produccién de inmunoglobulinas g M y G @4,

Al producirse la infeccion viral esta provocard una “tormenta de citoquinas” y en efecto
se producird un dafio celular extenso, al producirse la liberacion extensa de citoquinas
esta puede tener como consecuencia un sindrome de inflamacion sistémica, cuya
peculiaridad es la fiebre y disfuncion organica multiple como caracteristica de la COVID
19. Siendo una razéon comun de muerte en los pacientes es el sindrome de dificultad
respiratoria aguda (SDRA). Uno de los principales efectos del SDRA es exagerada
descarga de células inflamatorias, de citoquinas proinflamatorias (IFN-a, INF-A, IL1b,
IL-6, IL-12, IL-18, IL-33, FNT-0, FNT- B) y de quimosinas (CCL2, CCL3, CCLS,
CXCLS8, CXCL9, CXCL10) .

Los trastornos de la hemostasia que se ven en COVID 19 son sobre todo trombdticas y
se pueden dar en todos los lechos vasculares (arterias, venas, microcirculacion) inclusive
en pacientes que se encuentran en la unidad de cuidados intensivos, con tratamiento
anticoagulante ?%,

De manera que cada vez el entendimiento sobre las alteraciones de la coagulacion es

relativamente comun en pacientes con COVID 19 principalmente en casos mas graves.
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La infeccion por SARS-Cov2, ocasiona estados de hipercoagulabilidad sanguinea por
los reportes observados, de niveles elevados de Dimero D en gran escala de pacientes
relacionado con la progresion de la enfermedad. Esto debido a la desmedida activacion
de la cascada de la coagulacion y de las plaquetas que tiene como consecuencia la
formacion de depositos de fibrina intraalveolares o micro trombos de fibrina sistémicos.
Esta respuesta protrombdtica que procura evitar el dafo alveolar difuso y esquivar la
fuga del agente infeccioso a la circulacion, pero como consecuencia puede resultar en la
creacion de micro trombos pulmonares con resultados negativos en la evolucion de la

salud del paciente ?®.

2.3 Formulacion de las hipotesis
2.3.1 Hipotesis general

Existe relacion entre el Dimero D y Proteina C Reactiva en pacientes con COVID 19
que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional, Lima.
Abril-julio, 2021.
2.3.2 Hipotesis especificas
El comportamiento del Dimero D se encuentra aumentado en los pacientes con COVID
19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional, Lima.
Abril-Julio, 2021.
El comportamiento de la Proteina C Reactiva se encuentra aumentado en los pacientes
con COVID 19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica

Internacional, Lima. Abril-julio, 2021.
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CAPITULO III: METODOLOGIA

3.1 Método de la investigacion

Es hipotético deductivo, es deductivo porque va de lo general a lo particular @7,
Es Hipotética porque tiene hipotesis que demostrar. ?® 2%

3.2 Enfoque investigativo

La presente investigacion es de enfoque cuantitativo porque trabajamos en el area

de las ciencias fisico-naturales y se tuvo en cuenta la relacion de las 2 variables

para cuantificarlas %),

3.3 Tipo de investigacion

El tipo de investigacion es de tipo aplicada, porque es aquella que basandose en
la investigacion basica esta orientada a resolver los problemas sociales de una
comunidad como los problemas de salud, como el andlisis del Dimero D y

Proteina C Reactiva GD(32):

3.4 Diseiio de la investigacion

El disefio de investigacion es de tipo no experimental, porque hemos contado con
datos como historias clinicas, el estudio es observacional, retrospectivo,
transversal y correlacional por que se efectud en el momento determinado de la
evolucion de la enfermedad que fue en abril- julio 2021, ademas no existio
periodo de seguimiento, la medicion fue al mismo tiempo de la investigacion y

se evalud en un momento dado . la recoleccion de los datos se obtuvo por
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medio del laboratorio BLUFSTEIN que asume todos los andlisis de la Clinica

Internacional.

3.5 Poblacion, muestra y muestreo
La poblacion en la presente tesis de investigacion fueron todos los pacientes
que ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos de la clinica Internacional con

diagnostico de COVID 19 desde abril hasta julio del 2021 y fue de 329 pacientes.

Muestra:
Se trabajoé con la muestra de 178 pacientes los cuales se obtuvieron aplicando la

formula que a continuacion describimos.

Formula:

B Z’PQN
"~ (N-1)E2 +72PQ

n

Donde:

n= Es el tamafo de la muestra

Z= Es el nivel de confianza (valor de distribucion normal estandarizada que
corresponde al grado de confianza seleccionado. El valor Z curva normal =1.96
o seguridad es del 95%)

P= Es la proporcion de aciertos (proporcion de la poblacion que cumple con la
caracteristica que nos interesa medir =0.50)

Q= Es la proporcion de errores (proporcion de la poblacion que no cumple con
la caracteristica que nos interesa medir =0.50)

N= Numero de elementos de la poblacion objeto de estudio =329

E= Nivel de precision para generalizar resultados: margen de error permitido
=0.05

A continuacion, se presenta el calculo de la determinacion del tamafio de muestra,
el mismo que se obtuvo a través de la formula estadistica para poblacion finita;

obteniendo como resultado 178 pacientes seleccionadas aleatoriamente.
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1.96% 0.5 % 0.5 = 329

- = 178 Pacient
(329 — 1) x0.052+1.962x0.5+0.5 acientes

n

Muestreo

El método utilizado es el muestreo probabilistico aleatorio simple, para esto se
utilizé el listado de pacientes como un marco de muestreo y mediante un
muestreo aleatorio simple con ayuda del Excel se seleccionaron 178pacientes.De
esta manera se cumple la condicion de que  cada miembro de La poblacion

tiene la misma posibilidad de ser seleccionado.

Criterios de inclusion:

Pacientes de la clinica Internacional con resultado positivo que fueron
diagnosticados por el personal médico con infeccion por SARS-CoV-2 y con los
andlisis del Dimero D y Proteina C Reactiva

Criterios de exclusion:

Pacientes de la clinica Internacional que no cuentan con la prueba del laboratorio
que confirme la infeccion por SARS-CoV-2, ni para aquellos que no se le
realizaron los analisis del Dimero D y/o Proteina C Reactiva

Pacientes que no presenten sintomas de COVID 19 diagnosticado por el personal

médico de dicho nosocomio.

3.6 Variables y operacionalizacion

Variables

Variable 1: Dimero D

Variable 2: Proteina C Reactiva

17
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Operacionalizacion de las variables

Definicion Definicion Escala  de | Escala
Variables Conceptual Operacional | Dimensiones | Indicado | medicion Valorativa
res (niveles 0
rangos)
Es el principal | Determinacion No aplica | No aplica | Cuantitativa | Normal
Variable 1 producto de la del Dimero D /Razén 0-0,55mg/L
degradacion de la | por el método Elevado
Dimero D fibrina por la | Inmunoturbidi 0,56 mg/L
plasmina 'y se | métrico
genera en la parte
final de la
formacion de
trombos Normal
Determinacién 0-6mg/L
Variable 2 Es una proteina | de la Proteina | No aplica Cuantitativa | Elevado
Proteina  C | plasmatica C Reactiva por /Razén 6,01 mg/L
Reactiva aumentando su | el método
concentracion Inmunoturbidi
como respuesta a | métrico No aplica
la inflamacion
Variable Caracteristicas Las No tienen Edad Ordinal Niflos, Jovenes
interviniente | demograficas de | caracteristicas adultos, adulto
los pacientes demograficas mayor
que  podrian Sexo Nominal Masculino/Fe
intervenir  se menino

consideran la

edad y el sexo
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3.7 Técnica e instrumentos de recoleccion de datos
3.7.1 Técnica

La técnica utilizada fue de revision documentaria y el andlisis de los métodos
operatorios proporcionados por la clinica

3.7.2 Descripcion de instrumentos
El instrumento que utilizamos en la tesis es una ficha de datos en Excel ya que recogemos
los resultados de los andlisis hechos a los pacientes de COVID 19 de la clinica
internacional.

3.7.3 Validacion

En la validacion del instrumento, se realizd mediante 4 profesionales Quimicos
Farmacéuticos, con el grado de Doctor o Magister, para lo cual se acompana el
documento correspondiente al anexo 3

3.7.4 Confiabilidad

Este trabajo de investigacion no lleva confiabilidad debido a que la informacion se extrae
de fuentes confiables y validas, en este caso de reportes. Ademas, tiene como

instrumento una ficha de datos por lo cual no es necesario hacer la confiabilidad ¢¥.

3.8 Plan de procesamiento y analisis de datos

Luego de la aplicacion de las técnicas de recoleccion de datos, estos se procesaran
utilizando el paquete estadistico SPSS version 25.0 y el programa para calculos EXCEL
2016 para Windows, esto nos permitira la obtencion de los resultados.

El analisis de las variables de investigacion Dimero D y Proteina C Reactiva se realizo
en dos escalas, primero se aprovecho su naturaleza cuantitativa continua con lo cual fue
posible el célculo de estadisticos descriptivos y la cuantificacion de la correlacion; Por
otro lado se utilizaron los rangos establecidos por la literatura consultada para
categorizar las variables en dos niveles: normal y elevado, con esto se pudieron elaborar
tablas de frecuencias simples y de doble entrada ademas de realizar la comparacion de

los porcentajes mediante la prueba de homogeneidad Chi Cuadrado. De otro lado para
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la comprobacion de hipotesis general, al no poderse demostrar la normalidad de los
datos se utilizd la correlacién no paramétrica de Spearman, mientras que para las
hipoétesis especificas se empleod la prueba paramétrica T de Student, tal como lo indica
Cérdova (2006) que para muestras de tamafio superior a 30 se puede aplicar la prueba

T de Student en poblaciones de distribucién no normal ¢

3.9 Aspectos éticos

La tesis se sometid a la evaluacion del comité de ética de la universidad Norbert
Wiener y de la clinica Internacional, tomando en cuenta la privacidad de los
pacientes y los datos obtenidos en el estudio, solo se usaran para la realizacion del

proyecto.
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CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

4.1 Resultados

4.1.1 Analisis descriptivo de los resultados

Tabla 1. Distribucion de pacientes COVID 19 que ingresaron a UCI de la Clinica

internacional, Lima segun edad y sexo en Abril-Julio, 2021.

Frecuencia Porcentaje

Masculino 127 71,3
Sexo

Femenino 51 28,7

Joven 12 6,7
Edad Adulto 107 60,1

Adulto mayor 59 33,1

Total 178 100,0
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Fuente: Elaboracion propia

Figura 1. Distribucion de pacientes COVID 19 que ingresaron a UCI de la Clinica

internacional, Lima segun edad y sexo en Abril-Julio, 2021.

La tabla 1 y figura 1 muestran que en su mayoria el 71,3% de los pacientes que ingresaron a
la unidad de cuidados intensivos de la clinica internacional, durante el periodo de abril a julio
del 2021 fueron de género masculino mientras que el restante 28,7% fue de género femenino;
Asimismo respecto a los grupos de edad el 60,1% fueron adultos (30 a 59 afios) seguido de
adultos mayores (mas de 60 afios) con un 33,1% y el 6,7% restante fueron jovenes (18 a 29

afos).
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Tabla 2. Dimero D (mg/L) en pacientes COVID 19 que ingresaron a UCI de la Clinica

internacional, Lima por grupo de edad y sexo, Abril-Julio, 2021.

Sexo Edad
Dimero D (mg/L) Adulto Total
Masculino Femenino Joven Adulto
mayor
N 127 51 12 107 59 178
Media 2,0 1,1 0,7 1,6 2,2 1,8
Desviacion
6,4 1,2 0,6 5,9 5,2 5,4
estandar
C.V% 317,4 107,5 81,4 3559 239.0 309,5
Mediana 0,7 0,7 0,6 0,7 0,7 0,7
Minimo 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2
Maximo 59,0 6,0 2,4 59,0 35,2 59,0

La tabla dos muestra las estadisticas descriptivas del valor del Dimero D (mg/L) en los pacientes
COVID 19 del presente estudio, en términos generales en la Gltima columna podemos observar
que el valor promedio fue de 1,8 + 5,4 mg/L, con una amplia dispersion cuantificada por el
coeficiente de variacion (C.V%) , el cual alcanz6 un 309,5% lo cual significa que las mediciones
de este parametro fueron muy heterogéneas entre los pacientes; asi mismo la mediana nos indica
que el 50% de los pacientes presentd valores que fueron iguales o superaron los 0,7 mg/L,
finalmente se pudo observar que un paciente llegd a presentar un valor extremo méaximo de
dimero D equivalente a 59 mg/L. También podemos observar los valores resimenes por grupo
de edad y sexo, observando por ejemplo que los valores maximos fueron muy superiores en el
caso de los pacientes de género masculino y grupos de edad adulto y adulto mayor, con una

menor heterogeneidad en el caso de los jovenes (C.V% =81,4%)
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Figura 2. Segln el diagrama se describe el comportamiento del Dimero D (mg/L) de los

pacientes con COVID 19 que ingresaron a UCI de la Clinica internacional de Lima por grupo

de edad y sexo, Abril-Julio, 2021.

El diagrama de caja presentado en la figura nos permite observar la presencia de un grupo de

pacientes con valores extremos y muy extremos (marcados con un*) los cuales fueron muy

superiores y diferentes a la mayoria de los casos.
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Tabla 3. Distribucion de los niveles de Dimero D en pacientes COVID 19 que ingresaron a

UCI de la Clinica internacional, Lima por grupo de edad y sexo, Abril-Julio, 2021.

Dimero D Chi-cuadrado de
Total
Normal Elevado Pearson
p
n % n % N % Valor df
valor
Masculino 49 38,6 78 61,4 127 100,0
Sexo ,816° 1 0,366
Femenino 16 31,4 35 68,6 51 100,0
Joven 6 50,0 6 50,0 12 100,0
Edad Adulto 41 38,3 66 61,7 107 100,0 2,0102 2 0,366
Adulto mayor 18 30,5 41 69,5 59 100,0
Total 65 36,5 113 63,5 178 100,0

La tabla 3 muestra en su ultima fila que en su mayoria el 63,5% de los pacientes COVID 19 de
la UCI de la Clinica internacional presentaron valores elevados del Dimero D, mientras que al
analizar los resultados segin género se observo que en el caso de las mujeres este porcentaje
fue mayor (68,6%) en comparacion a los hombres, sin embargo las diferencias no fueron
significativas (p valor > 0,05); de manera similar el andlisis por grupo de edad indica que en el
caso de los adultos mayores el porcentaje de pacientes con Dimero D se elevo hasta 69,5%
superando a los jovenes y adultos, pero nuevamente estas diferencias no fueron significativas (p
valor > 0,05), es decir, los porcentajes de pacientes con Dimero D elevado se distribuyen de
manera similar entre hombres y mujeres y también entre pacientes de diferentes grupos etarios.

En la figura 3 se ilustran estos resultados.
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Figura 3. Distribucion de los niveles de Dimero en pacientes COVID 19 que ingresaron a UCI

de la Clinica internacional, Lima por grupo de edad y sexo, Abril-Julio, 2021

Tabla 4. Proteina C Reactiva (mg/L) en pacientes COVID 19 que ingresaron a UCI de la

Clinica internacional, Lima por grupo de edad y sexo, Abril-Julio, 2021.

Sexo Edad
Proteina C

. . . Adulto Total
Reactiva (mg/L) Masculino Femenino Joven  Adulto

mayor
N 127 51 12 107 59 178
Media 124,9 86,6 114,5 112,9 115,6 113,9
Desviacion

esténdar 80,0 79,8 78,4 78,9 88,0 81,6
C.V% 64,0 92,2 68,5 69,9 76,2 71,6
Mediana 114,0 62,5 116,3 110,0 90,0 100,6
Minimo 2,2 1,4 14,5 2,2 1,4 1,4
Maximo 378,9 332,8 2122 378,9 300,9 378,9

La tabla cuatro muestra las estadisticas descriptivas de la Proteina C Reactiva (mg/L) en los
pacientes COVID 19 del presente estudio, en términos generales en la Gltima columna podemos

observar que el valor promedio fue de 113,9 + 81,6 mg/dL, con una dispersion relativa de 71,6%
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lo cual significa que las mediciones de este pardmetro fueron heterogéneas entre los pacientes;
asi mismo la mediana nos indica que el 50% de los pacientes present6 valores que fueron iguales
o superaron los 100,6 mg/L, finalmente se pudo observar que un paciente lleg6 a presentar un
valor extremo maximo de Proteina C Reactiva (mg/L) equivalente a 378,9 mg/L. También
podemos observar los valores resumenes por grupo de edad y sexo, observando por ejemplo que

en el caso de la mediana, este fue muy superiores en el caso de los pacientes de género masculino

los cuales presentaron también una menor heterogeneidad en este parametro de PCR.

400,00

300,00

200,00

100,00

0o

Proteina C Reactiva (mgilL)

Fuente: Elaboracion propia

Figura 4. Proteina C Reactiva (mg/L) en pacientes COVID 19 que ingresaron a UCI de la

Clinica internacional, Lima por grupo de edad y sexo, Abril-Julio, 2021.

El diagrama de caja de la figura cuatro, muestra la presencia de 3 datos atipicos o extremos los
cuales fueron muy superiores al resto de los datos, ademads de esto se puede observar una ligera

mayor concentracion de las mediciones por debajo de los 100 mg/L.
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Tabla 5. Distribucion de los niveles de Proteina C Reactiva en pacientes COVID 19 que
ingresaron a UCI de la Clinica internacional, Lima por grupo de edad y sexo, Abril-Julio,

2021.

Proteina C Reactiva Chi-cuadrado de
Total
Normal Elevado Pearson
p
n % N % N % Valor df
valor
Masculino 3 2,4 124 97,6 127 100,0
Sexo 4,695° 1 0,030
Femenino 5 9,8 46 90,2 51 100,0
Joven 0 0,0 12 100,0 12 100,0
Edad Adulto 4 3,7 103 96,3 107 100,0 1,425¢ 2 0,490
Adulto mayor 4 6,8 55 93,2 59 100,0
Total 8 4.5 170 95,5 178 100,0 --- --- ---

La tabla 5 muestra en su tltima fila que en su mayoria el 95,5% de los pacientes COVID 19, de
la UCI de la Clinica internacional presentaron valores elevados de la Proteina C Reactiva,
mientras que al analizar los resultados seglin género se observo que en el caso de los hombres
este porcentaje fue significativamente mayor (97,6%) en comparacion a los hombres (p valor
< 0,05); por otro lado el analisis por grupo de edad indica que en el caso de los jovenes el
porcentaje de pacientes con Proteina C Reactiva se elevo hasta 100% superando a los adultos y

adultos mayores, pero estas diferencias no fueron significativas (p valor > 0,05).
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Figura 5. Distribucion de los niveles de Proteina C Reactiva en pacientes COVID 19 que

ingresaron a UCI de la Clinica internacional, Lima por grupo de edad y sexo, Abril-Julio,

2021.
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Tabla 6. Distribucion de los niveles de Proteina C Reactiva y Dimero D en pacientes COVID

19 que ingresaron a UCI de la Clinica internacional, Lima, Abril-Julio, 2021.

Proteina C Reactiva

Total
Normal Elevado
n % n % %
; Normal 3 1,7 62 34,8 65 36,5
Dimero
D
Elevado 5 2,8 108 60,7 113 63,5
Total 8 4,5 170 95,5 178 100,0

La tabla 6 y la figura 6 muestra que en su mayoria el 60,7% de los pacientes COVID 19

presentaron simultineamente valores elevados de dimero D y Proteina C Reactiva, mientras

que unicamente el 1,7% presentaron valores normales tanto de dimero D como en Proteina C

Reactiva, Estos resultados se ilustran en la figura 6.
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Figura 6. Distribucion de los niveles de Proteina C Reactiva y Dimero D en pacientes COVID

Fuente: Elaboracién propia

19 que ingresaron a UCI de la Clinica internacional, Lima, Abril-Julio, 2021.

Para decidir en la eleccion de una prueba paramétrica o no paramétrica para la comprobacion
la hipodtesis general de investigacion sera necesario realizar primeramente una prueba de

normalidad de los datos, la cual se presenta a continuacion.

Tabla 7. Prueba de Kolmogorov-Smirnov para una muestra

Dimero D Proteina C Reactiva
(mg/L) (mg/L)
N 178 178
Pardmetros Media 1,7570 113,9148
normales®® Desviacion estandar. 5,43747 81,56667
Estadistico de prueba 0,387 0,089
p valor ,000¢ ,002¢

a. La distribucion de prueba es normal.
b. Se calcula a partir de datos.

c. Correccion de significacion de Lilliefors.

Como el p valor de la prueba de normalidad para el Dimero D (mg/L) y también para la
Proteina C Reactiva (mg/L) es menor a 0,05 se procede a rechazar la hipotesis de que
normalidad, es decir, se concluye que los datos no se distribuyen segin una distribucion
normal. Por tanto, para probar la correlacion se usard el coeficiente de correlacion no

paramétrico de Spearman.
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4.1.2 Prueba de hipdtesis

Hipotesis general

HO: No existe relacion entre el Dimero D y Proteina C Reactiva en pacientes con
COVID 19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica

Internacional, Lima.Abril-Julio,2021.

H1: Existe relacion entre el Dimero D y Proteina C Reactiva en pacientes con
COVID 19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica

Internacional, Lima.Abril-Julio,2021.
Técnica estadistica no paramétrica:
Correlacion Rho de Spearman
Criterio:

e Si el p valor es menor a 0,05 se rechaza la hipotesis nula Ho y se acepta la
hipotesis alterna H1.

e Siel p valor es mayor a 0,05 no se rechaza la hip6tesis nula Ho.

Tabla 8. Correlacion Dimero D (mg/L) versus Proteina C Reactiva (mg/L).

Proteina C Reactiva

(mg/L)
Coeficiente de correlacion 216"
Rho de Dimero D
p valor 0,004
Spearman (mg/L)
N 178

**_ La correlacion es significativa en el nivel 0,01 (bilateral).

Como el p valor de la prueba es menor a 0,05 (p valor = 0,004) se rechaza la Hipdtesis nula
HO y se acepta la hipotesis alterna H1, por tanto, existe relacion, ademas como el coeficiente

es positivo (Rho=+0,216) la relacion es directa o positiva de intensidad débil, de este modo
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se puede concluir que existe relacion significativa directa entre el Dimero D y la Proteina C
Reactiva en pacientes con COVID 19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la

Clinica Internacional, Lima.Abril-Julio,2021
Hipotesis especifica 1

HO: El comportamiento del Dimero D no se encuentra aumentado en los pacientes con COVID
19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional, Lima. Abril-

Julio,2021.

H1: El comportamiento del Dimero D se encuentra aumentado en los pacientes con COVID
19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional, Lima. Abril-

Julio,2021.
Técnica estadistica paramétrica:
T de Student
Criterio:

e Si el p valor es menor a 0,05 se rechaza la hipdtesis nula Ho y se acepta la
hipotesis alterna H1.

e Siel p valor es mayor a 0,05 no se rechaza la hipotesis nula Ho.
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Tabla 9. Prueba t para una muestra Dimero D (mg/L).

Valor de prueba = 0,55 mg/L

Diferencia
t Gl p valor )
de medias
Dimero D
2,961 177 0,003 1,2
(mg/L)

Como el p valor de la prueba es menor a 0,05 (p valor = 0,003) se rechaza la Hipotesis nula
HO y se acepta la hipotesis alterna H1, es decir a nivel promedio, el valor del Dimero D supera
los 0,55 mg/dL en los pacientes con COVID 19 que ingresaron a la Unidad de Cuidados

Intensivos de la Clinica Internacional, Lima. Abril-Julio,2021.

Hipotesis especifica 2

HO: El comportamiento de la Proteina C Reactiva no se encuentra aumentado en los pacientes
con COVID 19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional,

Lima. Abril-Julio, 2021.

HI1: El comportamiento de la Proteina C Reactiva se encuentra aumentado en los pacientes
con COVID 19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional,

Lima. Abril-Julio, 2021.

Técnica estadistica parameétrica:

T de Student

Criterio:

e Si el p valor es menor a 0,05 se rechaza la hipdtesis nula Ho y se acepta la
hipodtesis alterna HI.
e Siel p valor es mayor a 0,05 no se rechaza la hipdtesis nula Ho.
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Tabla 10. Prueba t para una muestra Proteina C Reactiva (mg/L).

Valor de prueba = 6,0 mg/L

Diferencia de
t Gl p valor )
medias

Proteina C Reactiva

(mg/L)

17,651 177 0,000 107.9

Como el p valor de la prueba es menor a 0,05 (p valor = 0,000) se rechaza la Hipdtesis nula
HO y se acepta la hipotesis alterna H1, es decir a nivel promedio, la Proteina C Reactiva supera
los 6,0 mg/L en los pacientes con COVID 19 que ingresaron a la Unidad de Cuidados

Intensivos de la Clinica Internacional, Lima. Abril-Julio,2021
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4.1.3 Discusion de resultados

De acuerdo con los resultados obtenidos en nuestra investigacion aceptamos la Hipdtesis
alterna general que establece que existe una relacion directa entre los niveles de Dimero
D y la Proteina C-reactiva con un 60,7% ambos niveles estan aumentados en los
pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional de Lima.
Nuestros resultados guardan relacién con lo que sostiene Lozano y Palacios (2021),
Ipanaque et al (7) (2021), donde sefialan que el aumento de los niveles Dimero D y la
proteina C-reactiva estan asociados con el ingreso a una unidad de cuidados intensivos
durante la hospitalizacion y podrian reflejar la severidad de la enfermedad. Ademas,
Flores (2021) en el estudio de “Perfil Laboratorial de los Pacientes con Infeccion por
COVID19 critico, al ingreso del Hospital de Essalud Arequipa”, también encontré que
los niveles de Proteina C reactiva estan por encima de los valores normales, Cardoza
(2020), indica que el aumento de Dimero D est4 relacionado con el mayor riesgo de
mortalidad, Velasquez (2020), tiene como resultados que los niveles Dimero D y la
proteina C reactiva estan aumentados en los pacientes fallecidos por COVID 19.

En las investigaciones internacionales como es el caso de Wang (2020), describe que la
Proteina C reactiva se correlaciona positivamente con las lesiones pulmonares y los
niveles aumentados, en dicha investigacion y reflejan la gravedad clinica del paciente.
Lanceta (2020), encontr6 el Dimero D por encima del valor superior a lug/ml al
momento que el paciente ingresa se asocian con mayor probabilidad a la muerte,
Poggiali et al (11) (2020),tuvo como resultado que los niveles de Proteina C Reactiva
se encuentra aumentada al igual que nuestro estudio, ellos manifestaron que podria estar
relacionada con la funcion respiratorio, concluyendo que se deberia de considerar como
una prueba util para la identificaciéon de aquellos pacientes que requieren control
respiratorio estricto y terapias de apoyo que eviten un mal pronostico, Tarragon, et al
(11) (2020), obtuvo como resultado que el Dimero D y la Proteina C reactiva se
encontraban por encima de los valores normales e incluso para aquellos pacientes que
en hospitalizacion hicieron fracaso renal agudo, donde un 22% de la poblacion fallecio.

Estos resultados concuerdan con lo hallado en nuestro estudio.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones

Existe una relacion directa entre el Dimero D y Proteina C Reactiva en pacientes con
COVID 19 que ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de la Clinica
Internacional, presentando el 60,7% simultaneamente valores elevados de dimero D y
Proteina C Reactiva durante el periodo Abril-Julio,2021. Esta relacion del Dimero D
y Proteina C Reactiva no es de causa y efecto, solo se ha establecido la correlacion de

las variables.

El1 63,5% de los pacientes COVID 19 de la UCI de la Clinica internacional presentaron
valores elevados del Dimero D, no se observaron diferencias significativas entre

grupos de edad y sexo.

E195,5% de los pacientes COVID 19 de la UCI de la Clinica internacional presentaron
valores elevados de la Proteina C Reactiva, observdndose mayores casos de esta
condicion en los pacientes del género masculino, en el caso de la edad no se

observaron diferencias significativas.
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5.2 Recomendaciones

e Serecomienda seguir las investigaciones sobre este virus, ya que aun hay muchas
interrogantes sobre el COVID 19.

¢ Que las autoridades se enfoquen mas en los servicios de salud, ya que con esta
pandemia nos demostrd que no estamos para nada preparados para otras posibles
enfermedades y nuevos brotes del coronavirus.

e Sigamos con las medidas de prevencion.
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ANEXOS

Anexo N°1: Matriz de Consistencia

DIMERO D Y PROTEINA C-REACTIVA EN PACIENTES CON COVID 19 QUE INGRESAN A LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DE LA CLINICA
INTERNACIONAL, LIMA. ABRIL-JULIO, 2021.

PROBLEMAS

OBJETIVOS

HIPOTESIS

VARIABLES

METODOLOGIA

GENERAL:

(Cual es la  relacion  del
comportamiento del Dimero D y
Proteina C Reactiva en Pacientes con
COVID 19 que ingresan a la Unidad
de Cuidados Intensivos de la Clinica
Internacional, Lima  Abril-Julio,

20217

ESPECIFICOS:

(Cual es el comportamiento del
Dimero D en pacientes con COVID 19
que ingresan a la Unidad de Cuidados
Intensivos de la Clinica Internacional,

Lima Abril-Julio, 2021?

(Cual es el comportamiento de la

Proteina C Reactiva en pacientes con
COVID 19 que ingresan a la Unidad
de Cuidados Intensivos de la Clinica

Internacional, Lima Abril-Julio, 2021?

GENERAL:

Determinar la relacion del comportamiento del
Dimero D y la Proteina C Reactiva en Pacientes
con COVID 19 que ingresan a la Unidad de
Cuidados Intensivos de la Clinica Internacional,

Lima.

ESPECIFICOS:

Analizar el comportamiento del Dimero D en
pacientes con COVID 19 que ingresan a la
Unidad de Cuidados Intensivos de Emergencia

de La Clinica Internacional, Lima

Analizar el comportamiento de la Proteina C
Reactiva en pacientes con COVID 19 que
ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos de

la Clinica Internacional, Lima.

Hipétesis General:

Existe relacion entre el Dimero D y
Proteina C Reactiva en pacientes con
COVID 19 que ingresan a la Unidad de
Cuidados Intensivos de la Clinica

Internacional, Lima.Abril-Julio,2021.

ESPECIFICOS:

El comportamiento del Dimero D se
encuentra aumentado en los pacientes
con COVID 19 que ingresan a la Unidad
de Cuidados Intensivos de la Clinica

Internacional, Lima. Abril-Julio,2021.

El comportamiento de la Proteina C
Reactiva se encuentra aumentado en los
pacientes con COVID 19 que ingresan a
la Unidad de Cuidados Intensivos de la
Clinica Internacional, Lima. Abril-Julio,

2021.

Variables:

Variable 1

Dimero D

Variable 2

Proteina C reactiva

Variables intervinientes:

Edad

Sexo

IMétodo de Investigacion

Deductivo e Hipotético

[Enfoque de la investigacion

Enfoque cuantitativo

Tipo de Investigacion

Aplicativo.

Disefio de la Investigacion

Es de tipo no experimental

IEl estudio es observacional,
Retrospectivo, transversal y

correlacional

Poblacion 329 pacientes
Muestra 178 pacientes
Muestreo probabilistico aleatorio

simple
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Anexo N°2: Matriz de operacionalizacion de variables

Definicion Definicion Escala de | Escala
Variables Conceptual Operacional Indicadores | medicion Valorativa
(niveles o
rangos)
Es el principal | Determinacion del | No aplica Cuantitativa Normal
Variable 1 producto de la Dimero D por el /Razén 0-0,55 mg/L
degradacion de la | método Elevado
Dimero D fibrina por la | Inmunoturbidimétrico 0,56 mg/L
plasmina y se genera
en la parte final de la
formacion de
trombos
Normal
Es una proteina | Determinacion de la 0-6mg/L
Variable 2 plasmatica Proteina C Reactiva Cuantitativa Elevado
Proteina  C | aumentando su | por el método /Razén 6,01 mg/L
Reactiva concentracion como | Inmunoturbidimétrico
respuesta a la
inflamacion No aplica
Variable Son las | Las caracteristicas | Edad Ordinal Nifios, Jovenes
interviniente | caracteristicas demograficas que adultos, adulto
demograficas de los | podrian intervenir se mayor
pacientes consideran la edad y el | Sexo Nominal Masculino/Fem
sexo enino
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Anexo N°3: Validez del instrumento

DOCUMENTOS PARA VALIDAR LOS INSTRUMENTOS DE MEDICION A
TRAVES DE JUICIO DE EXPERTOS
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TITULO DE LA INVESTIGACION: “DIMERO D Y PROTEINA C-REACTIVA EN
PACIENTES CON COVID 19 QUE INGRESAN A LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS
DE LA CLINICA INTERNACIONAL, LIMA. ABRIL-JULIO, 2021”.

N° | Dimensiones/items Pertinencia | Relevancia | Claridad Claridad

SI |NO |SI NO | SI NO

Variablel: Dimero D

Valores obtenidos para el X X X
1 | Dimero D
Variable 2: Proteina C

2 Reactiva

Valores obtenidos de la X X X

Proteina C Reactiva

Observaciones (precisar si hay suficiencia):

Existe suficiencia pertinencia y claridad en cada enunciado

Opinion de aplicabilidad:
Aplicable (X)) Aplicable después de corregir () No Aplicable ( )
Apellidos y nombres del juez validador. Mg: Hugo Gilberto Villanueva Vilchez

DNI: 06829911

Especialidad del Validador: Profesor de Fisicoquimica Magister en Educacion e
Investigacién Universitaria

Lima 09 de enero del 2022

Ipertinencia:El item corresponde al concepto tedrico formulado.
2Relevancia: El item cs apropiado para representar al componente o dimension especifica del constructo

3Claridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo
Nota: Suficiencia, se dice suficiencia cuando los items planteados son suficientes para medir la dimension.

Firma del Experto Informante

Mg. Hugo Gilberto Villanueva Vilchez
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TITULO DE LA INVESTIGACION: “DIMERO D Y PROTEINA C-REACTIVA EN

PACIENTES CON COVID 19 QUE INGRESAN A LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS
DE LA CLINICA INTERNACIONAL, LIMA. ABRIL-JULIO, 2021”.

N° | Dimensiones/items Pertinencia | Relevancia | Claridad Claridad

SI |NO |SI NO | SI NO

Variablel: Dimero D

Valores obtenidos para el X X X
1 | Dimero D

Variable 2: Proteina C

2 Reactiva

Valores obtenidos de la X X X

Proteina C Reactiva

Observaciones (precisar si hay suficiencia):

Hay suficiencia pertinencia y claridad en cada enunciado

Opiniodn de aplicabilidad:
Aplicable (x) Aplicable después de corregir () No Aplicable ( )
Apellidos y nombres del juez validador.
Mg: ENRIQUE LEON MEJIA
DNI: 09333973
Especialidad del Validador: Analisis Clinicos
Lima 09 de enero del 2022
IPertinencia:El item corresponde al concepto tedrico formulado.
2Relevancia: El item es apropiado para representar al componente o dimension especifica del constructo

3Claridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo
Nota: Suficiencia, se dice suficiencia cuando los items planteados son suficientes para medir la dimension.

Firma del Experto Informante

Mg: ENRIQUE LEON MEJIA
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TITULO DE LA INVESTIGACION: “DIMERO D Y PROTEINA C-REACTIVA EN
PACIENTES CON COVID 19 QUE INGRESAN A LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS
DE LA CLINICA INTERNACIONAL, LIMA. ABRIL-JULIO, 2021”.

N° | Dimensiones/items Pertinencia | Relevancia | Claridad Claridad

SI |NO |SI NO | SI NO

Variablel: Dimero D

Valores obtenidos para el X X X
1 | Dimero D
Variable 2: Proteina C

2 Reactiva

Valores obtenidos de la X X X

Proteina C Reactiva

Observaciones (precisar si hay suficiencia):

Las variables y las dimensiones estan estrechamente relacionados por lo tanto hay suficiencia para

continuar con el presente estudio.

Opinion de aplicabilidad:

Aplicable ( X ) Aplicable después de corregir () No Aplicable ( )
Apellidos y nombres del juez validador: Mg WALTER RIVAS ALTEZ

DNI: 09238422

Especialidad del Validador: Magister Quimico farmacéutico.

Docente Catedratico: Farmacologia, Toxicologia, Quimica Orgénica

Lima 20 de enero del 2022

IPertinencia:El item corresponde al concepto tedrico formulado.

2Relevancia: El item es apropiado para representar al componente o dimension especifica del constructo
3Claridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo

Nota: Suficiencia, se dice suficiencia cuando los items planteados son suficientes para medir la dimension.

Firma del Experto Informante
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TITULO DE LA INVESTIGACION: “DIMERO D Y PROTEINA C-REACTIVA EN
PACIENTES CON COVID 19 QUE INGRESAN A LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS
DE LA CLINICA INTERNACIONAL, LIMA. ABRIL-JULIO, 2021”.

N° | Dimensiones/items Pertinencia | Relevancia | Claridad Claridad

SI |NO |SI NO | SI NO

Variablel: Dimero D

Valores obtenidos para el X X X
1 | Dimero D
Variable 2: Proteina C

2 Reactiva

Valores obtenidos de la X X X

Proteina C Reactiva

Observaciones (precisar si hay suficiencia):

Si hay suficiencia en la investigacion realizada para medir la dimension

Opiniodn de aplicabilidad:

Aplicable (x) Aplicable después de corregir () No Aplicable ()
Apellidos y nombres del juez validador.

Mg: JUAN ROBERTO PEREZ LEON CAMBORDA

DNI: 06050022

Especialidad del Validador: Quimico Farmacéutico

Lima 28 de enero del 2022

IPertinencia:El item corresponde al concepto tedrico formulado.

2Relevancia: El item es apropiado para representar al componente o dimension especifica del constructo
3Claridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo

Nota: Suficiencia, se dice suficiencia cuando los items planteados son suficientes para medir la dimension.

Firma del Experto Informante
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Anexo N°4: Aprobacion del comité de Etica
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RESOLUCION N* 209-2022-DFFB/UPNW
Lima, 22 de mayo de 2022
VISTO:

El Acta N* 174 donde la Unidad Revisora de Asuntos Eticos de la
FFYB aprueba la no necesidad de ser evaluado el proyecto por el Comité
de Etica de la Universidad que presenta el/la tesista CADENAS
CASTILLO, YOVANA IVONNE y CERDAN S0SA, ESTHER NOEMI
egresado (a) de la Facultad de Farmacia y Bioquimica.

CONSIDERANDO:
Que es necesario proseguir con la ejecucion del proyecto de tesis,
presentado a la facultad de farmacia y bioquimica.

En uso de sus atribuciones, el decano de la facultad de farmacia y
bioquimica;

RESUELVE:

ARTICULO UNICO: Aprobar el proyecto de tesis titulado “DIMERO
D Y PROTEINA C REACTIVA EN PACIENTES CON COVID 19 QUE
INGRESAN A LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DE LA CLINICA
INTERNACIONAL, LIMA. ABRIL- JULIO, 2021" presentado por el/la
tesista CADENAS CASTILLO, YOVANA IVONNE y CERDAN SOSA,
ESTHER NOEMI autorizandose su ejecucion.

Registrese, comuniquese y archivese.

Dr. Rubén Eduardo Cueva Mestanza
Decano (e) de la Facultad de Farmacia y Bioquimica
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Anexo N°5: Carta de aprobacion de la Clinica Internacional, Lima para la recoleccion

de los datos

@ Laboratorio

Lima, 15 de Abuil del 2021

N°008-TI-D-DID-CI-2021
Investigador
Cadenas Castillo Yovana Ivonne

Cerdan Sosa Esther Noemi

Presente. -

Informo que ha sido aprobado el campo clinico para el desarrollo del proyecto de investigacion, DIMERO D y
PROTEINA C REACTIVA EN PACIENTES CON COVID 12 QUE INGRESAN A LA UNIDAD DE CUIDADOS
INTENSIVOS DE LA CLINICA INTERNACIONAL, LIMA. ABRIL-JULIO, 2021. El cual se realizara en nuestra
institucion. El acceso al campo clinico sera permitido por un plazo de 8 meses a partir de la fecha que considera
Ia presente, terminando la vigencia del permiso 15 octubre del 2021.

Cabe mencionar que Ud. ha frmado el compromiso de confidencialidad para investigadores de la Clinica
Internacional. Por lo que se encuentra en |a obligacidn de cumplir con lo referido en dicho documento.

Atentamente.
) '/'\, A
L il
N\ Y ¢, 4
l l,(,{.l.":.;/’/
Ova.
mt‘a?@%
- oo
Chimicas MNedewatoos
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Anexo N°6: Informe del asesor de turnitin

turnitin )

Digital Receipt

This receipt acknowledges that Turnitin received your paper. Below you will find the receipt

information regarding your submission.
The first page of your submissions is displayed below.

Submission author:  Yovana Cadenas
Assignment title:  TESI5 2022
Submission title:  Tesis Agosto 2022
File name: TESIS_01-0B-22.docx
Fle size: 692.99K

Page count: 64

Word count: 11,102
Character count: 60,864
Submission date:  01-Aug-2022 06:46PM (UTC-0500)

Submission 1D: 1877881641
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