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Resumen

La COVID-19 sigue siendo un reto para el sector salud al nivel mundial, en el campo de
laboratorio clinico conocer las alteraciones de los examenes en pacientes infectados es de
utilidad en el diagndstico, pronostico y monitoreo de la enfermedad. Tuvo como objetivo:
Determinar si existe relacion entre los marcadores inflamatorios en vacunados y no vacunados
contra COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre
2021. Materiales y Métodos: Se aplico un enfoque sistematico y usé métodos de investigacion
cuantitativa para analizar y sintetizar 96 historias clinicas con resultados de marcadores
inflamatorios (PCR, recuento de leucocitos, recuento de linfocitos, dimero D y ferritina) de
pacientes infectados antes y después de recibir la vacuna contra la COVID-19.

Resultados: Se incluyo pacientes de ambos sexos atendidos en el area de emergencia, la edad
media en no vacunados fue 40.92 afios y en los vacunados fue 55,65 anos, del total 56 (58 %)
fueron hospitalizados, 54 % no vacunados y 46 % vacunados y el promedio de dias
hospitalizados fueron de 10.96 y 10.65 respectivamente. 20(21 %) de los pacientes ingresaron a
UCI, del cual 75% corresponde a no vacunados y 5% vacunados. En los pacientes no vacunados
contra COVID-19, la concentracion media de PCR fue 6.37+£5.92 y en vacunados 3,01+2,82,
leucocitos 9338,33+4698,48 y 8496,25+3099,07, linfocitos 14,85%+7,09 y 21,29%=*10,2,
dimero D 1,48+1,08 y 0,72+0,58, ferritina 735,30+428,96 y 470,0+272,01 respectivamente.
Conclusiones: Las concentraciones de PCR, dimero D, ferritina y recuento de linfocitos fueron
menor en los pacientes vacunados en relacion a los no vacunados, en cuanto al recuento de
leucocitos no hubo diferencias significativas.

Palabras Claves: SARS-CoV-2; COVID-19; marcadores de laboratorio; pardmetros de

laboratorio, vacuna contra SARS-CoV-2.
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Abstract

COVID-19 remains a challenge for the health sector worldwide, in the field of clinical laboratory
to know the alterations of the tests in infected patients is useful in the diagnosis, prognosis and
monitoring of the disease. The objective was to determine if there is a relationship between
inflammatory markers in vaccinated and unvaccinated patients against COVID-19 treated in a
Level III Hospital in the city of Lima; January - December 2021. Materials and Methods: A
systematic approach was applied and quantitative research methods were used to analyze and
synthesize 96 medical records with results of inflammatory markers (CRP, leukocyte count,
lymphocyte count, D-dimer and ferritin) of patients infected before and after receiving the
COVID-19 vaccine. Results: Patients of both sexes attended in the emergency area were
included, the mean age of unvaccinated patients was 40.92 years and 55.65 years for vaccinated
patients. Of the total 56 (58 %) were hospitalized, 54 % were unvaccinated and 46 % vaccinated,
and the mean number of days hospitalized was 10.96 and 10.65 respectively. Twenty (21 %) of
the patients were admitted to the ICU, of which 75 % were unvaccinated and 5 % vaccinated. In
patients not vaccinated against COVID-19, the mean CRP concentration was 6.37+5. 92 and in
vaccinated 3.0142.82, leukocytes 9338.33+4698.48 and 8496.25+3099.07, lymphocytes
14.85%+7.09 and 21.29%=+10.2, D-dimer 1.48+1.08 and 0.72+0.58, ferritin 735.30+428.96 and
470.0£272.01 respectively. Conclusions: The concentrations of CRP, D-dimer, ferritin and
lymphocyte count were lower in vaccinated patients in relation to non-vaccinated patients, as for

leukocyte count there were no significant differences.

Keywords: SARS-CoV-2; COVID-19; laboratory markers; laboratory parameters; SARS-CoV-2

vaccine.
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Introduccion
Esta investigacion se llevo a cabo con el proposito de determinar si existe relacion entre los
marcadores inflamatorios en vacunados y no vacunados contra COVID-19 atendidos en un
Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021. Para facilitar su comprension, la

investigacion se dividié en capitulos y subcapitulos que se describen a continuacion.

El primer capitulo se ocupa de la identificacion del problema y su adecuada formulacion, ademas
de mencionar los problemas especificos; también se definen los objetivos y la justificacion del

estudio.

El segundo capitulo presenta los antecedentes tanto a nivel nacional como internacional del tema
en cuestion, asi como la fundamentacion tedrica que respalda esta investigacion. En este capitulo

también se propone la hipotesis general y las hipotesis especificas que se pretenden evaluar.

El tercer capitulo trata sobre la metodologia; se describe el método, el enfoque, el tipo y el
disefio del estudio, asi como la poblacion, la muestra de estudio y el muestreo. Asimismo, se
incluyen las variables y las técnicas e instrumentos que se emplearon para la recoleccion de

datos.

El capitulo cuarto revela los resultados obtenidos, tanto de manera descriptiva como inferencial,

utilizando un estadistico de prueba no paramétrica para la verificacion de hipotesis.

Finalmente, el quinto capitulo presenta las conclusiones derivadas del analisis de los resultados
obtenidos en la investigacion, y también incluye las recomendaciones ofrecidas por el autor

como contribucion a la comunidad educativa.



CAPITULO I. EL PROBLEMA

1.1. Planteamiento del problema

La ultima pandemia coronavirus 2019 (COVID-19) comenzd en diciembre de 2019
teniendo como epicentro Wuhan, una ciudad de China. Los primeros casos se notificaron a
mediados de diciembre manifestandose como neumonia de etiologia desconocida en un grupo de
personas que laboraban en un mercado pesquero de Wuhan. Posteriormente el 07 de enero del
2020 se aisla el virus en muestras del tracto respiratorio inferior de este grupo de personas, y se
le identifica con el nombre de un nuevo coronavirus causante de la patologia denominado
sindrome respiratorio agudo severo tipo-2 (SARS-CoV-2) debido a su relaciéon genética muy

cercana con SARS-CoV humano (80%) identificado en 2003 (1,2,3,4).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) anuncia el 11 de marzo de 2020 que la
humanidad enfrenta una nueva pandemia, para ello el COVID-19 se habia expandido en 114
paises con mas de 118.000 infectados y se reportaron 4291 personas fallecidas (5). En la Region
de las Américas, el primer infectado por el nuevo virus se registr6 el 20 de enero del 2020 en
Estados Unidos (EE.UU), y Latinoamérica confirma su primer caso el 26 de febrero del 2020 en
Brasil (1,5). El primer infectado en Pert se registré el 6 de marzo del 2020, y al 04 de febrero del
2023 se han documentado 4, 482 582 personas infectadas con COVID-19, con una letalidad de

4.89 % (3).

El aporte del laboratorio clinico ha sido crucial desde que se puso en marcha la pandemia
por COVID-19, primero contribuyendo con el diagnostico etiolégico del SARS-CoV-2, en la
monitorizacion terapéutica, como también en la vigilancia epidemiolodgica (6). Diversos estudios

resaltan a los principales marcadores inflamatorios que ayudan a mejorar el manejo clinico y
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prevenir graves complicaciones en las personas que se contagian con el virus; entre los que
destacan: conteo de leucocitos, linfocitos y neutréfilos, dosaje de dimero D, proteina C reactiva

(PCR), ferritina, deshidrogenasa lactica (DHL), entre otros marcadores (7).

En el Perti los laboratorios clinicos también han contribuido aportando informacion en la
valoracion clinica y en el monitoreo de los pacientes infestados por COVID-19. Desde
comienzos de la pandemia y hasta el dia de hoy el hemograma y proteina C reactiva son los
principales marcadores de inflamaciéon medidos en los puestos sanitarios mas lejanos de la
capital; ademas son de obtencion rapida y comunmente accesible (8). Por ello la necesidad del
estudio para contribuir con la evaluacion clinica, mediante marcadores de laboratorio eficaces y

predecir complicaciones e internamiento en unidades de cuidados intensivos.

Al 04 de marzo de 2023, en el Peri atn se siguen registrando casos confirmados e
incluso defunciones por COVID-19. (3). Las evidencias indican que las vacunas han ayudado a
prevenir la propagacion del virus mediante la inmunidad colectiva global (9). Incluso un estudio
realizado el 2021, en Pert con el objetivo de “Estimar la efectividad del plan de la vacunacion
contra el COVID-19 para prevenir la mortalidad en mayores de 18 afios”. Afirman que la
letalidad en vacunados se redujo a 17,5% y en los que no recibieron la vacuna fue 78,8% (10).
En el Pert hasta la el 04 de marzo del 2023 sdlo el 26.51% de la poblacion tiene la cuarta dosis
(3). Ante lo expuesto surge la necesidad de estudiar los marcadores inflamatorios en pacientes
vacunados que se infectan con SARS-CoV-2, ya que hay poca evidencia sobre el
comportamiento de estos en vacunados, y asi poder determinar si el proceso de inflamacion en

pacientes con COVID-19 disminuye en relacioén con la aplicacion de la vacuna.

1.2. Formulacion del problema



1.2.1. Problema general
(Existe relacion entre los marcadores inflamatorios en vacunados y no vacunados contra
COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre

20217

1.2.2. Problemas especificos

a) ;(Cudl es la concentracion de proteina C reactiva en vacunados y no vacunados contra
COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre
20217

b) (Cual es la concentracion de leucocitos en vacunados y no vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 20217

c) /Cual es la concentracion de linfocitos en vacunados y no vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 20217

d) (Cuadl es la concentracion de dimero D en vacunados y no vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021?

e) (Cual es la concentracion de ferritina en vacunados y no vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021?

1.3. Objetivos de la investigacion

1.3.1. Objetivo general
Determinar si existe relacion entre los marcadores inflamatorios en vacunados y no
vacunados contra COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima;

enero - diciembre 2021.



1.3.2. Objetivos especificos
a) Identificar la concentracion de proteina C reactiva en vacunados y no vacunados contra
COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre

2021.

b) Establecer la concentracion de leucocitos en vacunados y no vacunados contra COVID-

19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021

¢) Medir la concentracion de linfocitos en vacunados y no vacunados contra COVID-19

atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

d) Determinar la concentracion de dimero D en vacunados y no vacunados contra COVID-

19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

e) Determinar la concentracion de ferritina en vacunados y no vacunados contra COVID-

19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

1.4. Justificacion de la investigacion

1.4.1. Teorica

El anélisis de los marcadores inflamatorios ha tomado interés en el campo de la
medicina durante las ultimas décadas. Desde que se descubri6 por primera vez la proteina
C reactiva (PCR); se han estudiado nuevos marcadores debido a que estos nos
proporcionan informacidn sobre el proceso fisiopatologico del organismo (11). En la nueva
pandemia COVID-19, la medicina de laboratorio se ha enfocado en el estudio de
marcadores que ayuden a reflejar la existencia e intensidad de procesos inflamatorios en

aquellos infectados por SARS-CoV-2 (12). También las investigaciones sugieren el estudio



de marcadores inflamatorios especificos que puedan ayudar a prevenir complicaciones o

incluso evitar el ingreso de los infectados a las unidades de vigilancia intensiva (6,7).

Al 2023 hay poca informacion sobre el estudio de estos marcadores en aquellos
pacientes infectados por SARS-CoV-2 después de haber sido vacunada. Teniendo en
cuenta que la vacuna ha ayudado a reducir los contagios y las complicaciones en las
personas infectadas (13,14), surge la necesidad del estudio ya que los resultados nos
aportaran informacion sobre el desempefio de los marcadores inflamatorios en aquellos

infectados después de haberse aplicado algun nimero de vacuna contra COVID-19.

1.4.2. Metodologica
El estudio siguid6 un enfoque sistematico y utilizd métodos de investigacion
cuantitativa para analizar y sintetizar los marcadores inflamatorios de los pacientes antes y
después de recibir la vacuna contra la COVID-19, con el objetivo de ordenar los factores

descriptivos y explicativos por orden de importancia.

1.4.3. Practica
En la préctica, se justifica la investigacion porque permitird analizar los resultados
y fortalecer los conocimientos sobre el comportamiento de los marcadores inflamatorios en
pacientes infectados antes y después de aplicarse la vacuna. El estudio busca proponer el
uso de marcadores especificos en aquellos pacientes vacunados que se infecten con el
SARS-CoV-2. Los resultados podrian permitir al clinico una mejor decision en el manejo,

tratamiento y seguimiento de la enfermedad, y prevenir futuras complicaciones.

1.5. Limitaciones de la investigacion

1.5.1 Temporal



El recojo de informacion se llevo a cabo entre abril y mayo del afio 2024.

1.5.2 Espacial

El estudio se realiz6 en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima, Pert.

1.5.3 Recursos

No se presentaron limitaciones ya que el presupuesto previsto estuvo al alcance del investigador.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes de la investigacion
2.1.1. Antecedentes internacionales

Escobar et al. (2022) tuvo como objetivo “Identificar los biomarcadores
inflamatorios que estan asociados a mortalidad en pacientes con neumonia a SARS-CoV-
2”. Realizaron un estudio observacional, mediante la técnica de revision de expedientes
clinicos, analizd una muestra no probabilistica de 237 pacientes con edades comprendidas
entre 21 y 90 afos, siendo el 66,7% de sexo masculino y del total 79 fallecieron y 158
recibieron alta médica. Se encontrd en el grupo de sobrevivientes y muertos diferencias
notables en varios marcadores laboratoriales, pero destacan, globulos blancos (12600
células/mm3 vs 9672 células/mm3; p=0,001), ferritina (1312 ng/mL vs 1049 ng/mL;
p=0,020), PCR (15,40 mg/dL vs 10,97 mg/dL; p=0,002), troponina I (1,71 ng/mL vs 1,87
ng/mL; p=0,003), dimero D (15,725 pg/mL vs 3,714 pg/mL; p=0,004). Se concluye
afirmando una asociacion directa y significativa entre la mortalidad y la elevacion de los

leucocitos, ferritina, PCR, troponina I y dimero D (12).

Mendoza U. (2022) tuvo como objetivo “Comprobar la asociacion y el valor
predictivo del Dimero D, ferritina, y proteina C reactiva entre pacientes COVID-19
moderados y graves”. Realizd un estudio de disefio longitudinal prospectivo entre junio y
noviembre de 2021, examinando una muestra probabilistica de 280 pacientes, con edades
comprendidas entre 21 y 97 anos, de los cuales 95 se consideraron como casos de grado
moderado y 185 graves. Hubo predominio de hipertensos en ambos grupos. Las personas
con vacuna anti-COVID vy el sexo femenino predominaron entre los moderados, mientras

que los hombres y las enfermedades cronicas, entre los graves. Se encontré6 mayores
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niveles de la ferritina, la PCR y dimero D en el grupo grave (Mann-Whitney p < 0.05), a la
vez estos marcadores mostraron tener capacidad en el prondstico independientemente del
agravamiento y la mortalidad. En los pacientes graves se encontrd valores de ferritina: 366
ng/L; proteina C reactiva: 36,25 mg/L y dimero D: 1,02 pg/mL. También se mostraron los
valores predictivos antes del agravamiento: ferritina: 362 pg/L; proteina C reactiva: 20.10
mg/L y dimero D: 0.77 pg/mL y en los decesos fueron a partir de: ferritina: 1005 pg/L;
proteina C reactiva: 110.7 mg/L y dimero D: 5.07 ug/mL [areas bajo la Curva COR > 0,5;
p < 0.05]. Se concluye que la presencia de comorbilidades crénicas y la falta de vacunas
son factores predominantes en la severidad de la patologia, mientras los marcadores de
inflamaciéon como: la ferritina, la PCR y dimero D tienen capacidad prondstica en la

enfermedad COVID-19 (15).

Zambrano et al. (2023) tuvo como objetivo “investigar sobre los marcadores
inflamatorios y severidad de COVID-19”. Utilizando la técnica de revision bibliografica,
realizaron un estudio de disefio documental descriptivo y explicativo, y utilizaron un
proceso de seleccion aleatoria para elegir 104 articulos de 150. Se observo en los casos
graves disminucién en el conteo total de linfocitos, plaquetas y de la hemoglobina;
observandose también aumento del dimero D, la LDH, la PCR, la Procalcitonina,
Interleucina 6 (IL-6) y entre otros marcadores. El estudio revela que para determinar la
gravedad de la enfermedad por SARS-CoV-2, es fundamental caracterizar los marcadores
inflamatorios como el dimero D, la PCR, la LDH, la procalcitonina y el conteo de

linfocitos (16).

Sanchez et al. (2020) tuvo como objetivo “Describir los parametros de laboratorio

clinico en pacientes diagnosticados con la COVID-19”. Realizaron un estudio
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observacional de alcance descriptivo, en base a la probabilidad seleccionaron una muestra
de 82 pacientes hospitalizados con la COVID-19 mayores de 18 afios de ambos sexos, la
edad promedio es de 55 afos, predominando el sexo femenino con el 57.3 %. El 18,3 % de
la poblacion en estudio se establecieron como casos graves. En los marcadores de
laboratorio, generalmente observaron el recuento de linfocitos por debajo de los limites de
referencia informados y, por el contrario, la velocidad de sedimentacion globular (VSG),
creatinina, dimero D, GGT y LDH, se mostraron superiores a los limites de referencia. En
los pacientes graves, se evidencio diferencias significativas en el recuento diferencial
reportandose neutrofilia (9,07 + 4,95) y linfopenia (0,90 + 0,69), asi mismo se muestra
aumento de LDH (608,54 = 267,28) y dimero D (2.58 + 1.17). Concluyen que los pacientes
con hipertension arterial egresaron vivos y en los marcadores de laboratorio hay alteracion

significativa de: recuento de linfocitos, neutréfilos, dimero D y LDH en pacientes graves

(17).

Motta et al. (2020) tuvo como objetivo “Evaluar los factores asociados con el
desarrollo de la enfermedad grave en pacientes hospitalizados con diagndstico de infeccion
por SARS-CoV-2, asi como los factores pronosticos de la mortalidad”. Utilizando la
técnica de revision documental, realizaron un analisis de cohorte observacional
ambispectivo sobre una muestra no probabilistica de 104 pacientes, cuya edad media fue
de 59 afios; 52,8 % de sexo masculino, el 31,7 % de los casos fueron graves y 9,6 %
fallecieron. Encontraron en los casos con infeccion graves marcadores de laboratorio
elevados como: Proteina C reactiva (16,5 mg/L), leucocitos (9588 cél/uL), LDH (476,1
UI/L) y se interpretdé como un factor protector al conteo de linfocitos > 1.100 cél/uL.

Concluyen que los niveles de LDH, PCR, y el aumento de leucocitos aunados a
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hipertension, diabetes, enfermedad renal cronica, desnutricion y cirrosis, son factores

predictivos de importancia en la mortalidad (18).

Scruzzi et al. (2022) tuvo como objetivo “Conocer la efectividad de la vacunacion
contra SARS-CoV-2 para prevenir el desarrollo de enfermedad y muerte por COVID-19 en
Cordoba, Argentina, en el periodo enero-junio de 2021”. Por medio de la técnica de
revision de documentos, realizaron un estudio de cohorte retrospectivo en el que analizaron
una muestra probabilistica de 1 139 458 personas inmunizadas y no inmunizadas, con
edades entre 18 y 110 afos, 55% mujeres y 45% varones. En el 57% (n=650 256) del total
de la poblacidn que tenian una dosis de la vacuna disminuy¢ la posibilidad de desarrollar la
enfermedad en un 98,8% y de fallecer 83%, respecto a los no vacunados; el 15% (n=165
684) del total de la poblacion que habia recibido dos vacunas disminuy6 la posibilidad de
desarrollar la enfermedad a 99,3% y de fallecer 96.5%, respecto a los no vacunados. En
aquellos contagiados con el coronavirus después de la primera dosis, la posibilidad de
fallecer disminuyd en 57% y en aquellos con segunda dosis 80%. Se concluye que la
vacuna es eficaz y reduce los posibles contagios con COVID-19, evolucion severa o

fallecimiento (14).

2.1.2. Antecedentes nacionales

Escobar et al. (2020) tuvo como objetivo “Describir las caracteristicas
demograficas, clinicas y laboratoriales de pacientes con COVID-19 fallecidos en el
servicio de emergencia de un hospital terciario de la seguridad social de Lima”. Utilizando
técnicas de analisis estadistico, realizaron un estudio observacional de alcance descriptivo
en 14 pacientes fallecidos con COVID-19. Las edades de los pacientes oscilaban entre 26 y

97 afios, y el 78,6 por ciento de ellos eran hombres. Segin los hallazgos de laboratorio, el
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71,4% de la poblacion tenia niveles de proteina C reactiva alterados (22 mg/dl +/-4,8%),
64.3 present6 Linfopenia (<1000 células/mm3) y el 28.6 tuvo aumento de leucocitos

(>12000 células/mm3), estos acompanados de sintomas mas habituales como: fiebre, tos y

disnea (19).

Guzman et al. (2020) tuvo como objetivo “Presentar las caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas de los pacientes con COVID-19 atendidos en un hospital privado de
Lima”. Realizaron un andlisis seccional, retrospectivo y descriptivo. Incluyen una muestra
de 25 pacientes entre 11 y 67 afios atendidos en sala de emergencia, 48% corresponde a
varones. El 40% de los casos fueron hospitalizados, el 8% de los cuales requirieron ingreso
en una unidad de cuidados intensivos (UCI), sin reportarse fallecidos. En los resultados de
laboratorio hubo incremento de la PCR (0.04 - 14,5 mg/L) y los valores de linfocitos

(1723,4 células/mm3) mostrandose dentro del rango referencial (20).

Acosta et al. (2020) tuvo como objetivo “describir las manifestaciones clinicas en
pacientes atendidos por COVID-19 grave en el servicio de emergencia del Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins”. Realizaron un estudio observacional con medidas
descriptivas utilizando métodos de analisis estadistico. Se estudid una muestra de 17
pacientes con edades comprendidas entre 25 y 94 afos. Fiebre, tos, disnea, polipnea y
estertores respiratorios fueron algunos de los signos y sintomas tipicos encontrados. Las
investigaciones de laboratorio revelaron proteina C reactiva elevada (7 y 34 mg/dL),
linfopenia (<900 células/mm3) y un 23,5% present6 leucocitosis (>10.000 células/mm3)

21).

Collins et al. (2020) tuvo como objetivo “Identificar los resultados de laboratorio

asociados con el riesgo de muerte en pacientes hospitalizados por la COVID-19”. Mediante
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andlisis estadistico, realizaron un estudio observacional descriptivo sobre una muestra
probabilistica de 433 pacientes, con una edad promedio de 61 afos. De ellos, s6lo el 28%
fueron del sexo femenino. En los resultados de laboratorio se observé leucocitosis > 10
000 por mm3 en 55% del total de casos y 69% en los pacientes fallecidos, también 59%
presentd linfopenia relativa (<10%) y en pacientes fallecidos el 73%, el 54% tuvo la
proteina C reactiva > 150 mg/L y 62% en los decesos, el 42% present6 valores de lactato
deshidrogenasa > 450 U/L. Concluyen que los decesos por COVID-19 se asocian con

leucocitosis y lactato deshidrogenasa > 450 U/L (22).

Arana et al. (2022) tuvo como objetivo “Identificar caracteristicas demograficas,
clinicas, laboratoriales y de tratamiento asociados a la mortalidad en pacientes
hospitalizados con neumonia por SARS-CoV-2 en un Hospital I del Seguro Social del Peru
de la Red La Libertad”. Utilizando analisis estadistico, llevaron a cabo un estudio
observacional descriptivo en 158 pacientes, con edades comprendidas entre 52 y 77 afios.
De ellos, el 68,99 % de sexo masculino, 39.9 % de la poblacion global lograron el alta
hospitalaria y 60.1 % fallecieron. En los marcadores de laboratorio se evidencid de manera
global leucocitosis (>10000 células/mm3), linfopenia relativa (<10%) y proteina C reactiva
(48 y 96 mg/dL), y en el grupo de muertos 80.22 % tuvo leucocitosis (11600-19300
células/mm3) y linfopenia (<10%) en el 82.61 %. El estudio llega a la conclusion de que la
oxigenoterapia de alto flujo, la hipoxemia y la leucocitosis relacionada con la linfopenia

son factores de riesgo de mortalidad a partir del momento de la hospitalizacion (23).

2.2. Bases teoricas

2.2.1. Marcadores inflamatorios
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Se define como marcadores inflamatorios al conjunto de moléculas que se liberan

de manera anormal durante un proceso de inflamacion ya sea aguda o cronica. Dichas
moléculas (citosinas proinflamatorias y otras) provocan la activacion de linfocitos y
migracion de neutrédfilos hacia los tejidos afectados, por otra parte, estimulan la sintesis de
proteinas como la proteina C reactiva, la ferritina y el dimero D. Su medicion es util
porque permite a los médicos conocer el progreso de una patologia, aportandoles

informacion para su valoracion clinica y medidas terapéuticas (24, 25,26).

El estudio de los marcadores inflamatorios se inicia en 1930 con el descubrimiento
de la proteina C reactiva. Desde entonces se han descrito multiples marcadores séricos que
sufren cambios como respuesta a un proceso infeccioso o inflamatorio. En los ultimos afios
el uso de los marcadores inflamatorios se ha posicionado como herramientas de gran ayuda
para el clinico, facilitando informacién en la diagnosis, prondstico y monitoreo terapéutico

de las infecciones (12,25).

2.2.2. Marcadores inflamatorios en COVID-19

En la nueva pandemia iniciada el 2019, el principal rol del laboratorio clinico ha
sido encontrar y describir marcadores inflamatorios especificos que permitan conocer el
proceso patoldgico y asi poder predecir o estimar posibles complicaciones o agravamiento
del paciente (6). También se destaca que en COVID-19 la medicion de los marcadores
inflamatorios tiene importancia clinica ya que ademas de reflejar su presencia permite
determinar la intensidad del proceso inflamatorio. Otras evidencias importantes respaldan
el uso de marcadores inflamatorios como sistema de alerta temprano, ademas permiten
evaluar la gravedad de la enfermedad y en la monitorizacion la solicitud de estos

marcadores de forma seriada orienta al clinico en la progresion o fallo terapéutico (25). Un
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estudio recopild informacion sobre los diferentes marcadores de laboratorio alterados
segun el estado del paciente, permitiendo de esta manera diferenciar casos graves y no
graves. En los casos graves destacan el hemograma completo; donde se evidencia
disminucion significativa de linfocitos y un aumento en los neutréfilos, también se observa

incremento de dimero D, PCR, procalcitonina y LDH (27).

Otro estudio realizado el 2022 que tuvo como objetivo mostrar la correlacion entre
la ferritina, la PCR y el dimero D con la enfermedad COVID-19 moderada y grave;
encontrd estos marcadores menos elevados en los casos moderados en comparacioén con los
de grado grave, resaltando la importancia de la vacuna, ya que en el estudio uno de los
factores para el agravamiento de la enfermedad estaba el no tener ninguna vacuna contra

COVID-19 (15).

2.2.3. Principales marcadores inflamatorios laboratoriales en COVID-19

Desde el comienzo de la pandemia de COVID-19 se han descrito numerosos
marcadores de importancia clinica, pero en el transcurso de la extension de la enfermedad
se han identificado a ciertos pardmetros denominado marcadores inflamatorios; debido a
que estos se alteran en la respuesta inflamatoria sistémica al virus o en coinfecciones

bacterianas (24).

Comprender los mecanismos patogénicos del SARS-CoV-2 a través de los
marcadores de laboratorio pueden ayudar garantizar el tratamiento oportuno, asi lo sefala
un estudio realizado en el 2020, al inicio de la enfermedad, donde se describen como
marcadores inflamatorios a: Procalcitonina, Ferritina sérica, PCR, dimero D, tiempo de

protrombina, interleucina-2, interleucina-6 (IL6), interleucina-8, e interleucina-10 (28).
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La medicién temprana de los marcadores de inflamacion durante las primeras
etapas de la enfermedad COVID-19 puede ayudar a identificar posibles complicaciones
que las personas pueden enfrentar; asi lo explica un metaanalisis en el que identifican
como marcadores inflamatorios a: Recuento total de leucocitos, IL6, PCR, Procalcitonina,

Ferritina sérica, dimero D y fibringeno (24)

Para evaluar el grado de enfermedad en pacientes con COVID-19, es crucial
identificar marcadores inflamatorios especificos, segiin un metanalisis y revision sistémica
publicado en 2023. Los marcadores descritos son la procalcitonina, dimero D, la PCR, la

LDH, y conteo de linfocitos (16).

Seglin otra investigacion, los biomarcadores de la respuesta inflamatoria como la
ferritina, la PCR y el dimero D permiten la estratificacion y prediccion de una progresion

adversa de la enfermedad COVID-19 (15).

Segtn otro estudio, un predictor paraclinico de la infeccion por COVID-19, el
hemograma, que enfatiza el recuento de linfocitos y leucocitos, es una de las pruebas mas

solicitadas en el laboratorio clinico (29).

Proteina C Reactiva (PCR)

La PCR se caracteriza por ser un reactante de fase aguda de naturaleza inespecifica,
producido por las células endoteliales vasculares y los hepatocitos, su produccion es
estimulada por la IL6. Un resultado positivo puede significar una infeccion, inflamacion o
un proceso de dafio tisular. Para eliminar las infecciones que se infiltran en el organismo,
esta proteina puede actuar activando el complemento y promoviendo la fagocitosis. (24,

26,30)
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En la infeccion por COVID-19; la elevacion de la PCR se ha correlacionado con los
resultados de la tomografia computarizada toracica, observandose en esta una mayor
extension de las lesiones pulmonares. Por ello varios estudios sugieren utilizar la PCR

como predictor temprano de deterioro y progresion de la enfermedad (24,)

Recuento de leucocitos

Los leucocitos son un tipo de células involucradas en la defensa del cuerpo,
activandose principalmente ante la presencia de patdgenos infecciosos y elementos
extrafios. Como encargados de llevar a cabo la respuesta inmune, su origen comienza en

médula 6sea y en los tejidos linfaticos de diversas estirpes (29).

En los infestados con SARS-CoV-2 se ha observado recuento de leucocitos dentro
de los valores de referencia en los estados inicial de la enfermedad o cuando esta es leve, y
se han reportados valores elevados en los estados mas avanzados o criticos; también se
correlaciona la neutrofilia con leucocitosis (31). En pacientes con COVID-19, la
leucocitosis y una proteina C reactiva elevada también funcionan como indicadores de un

mal prondstico (32).

Linfocitos

Los linfocitos es uno de los tipos de leucocitos, de origen dseo y derivan de la
célula madre CD 34, para que estas células maduren reciben inicialmente el estimulo de la
interleucina siete (IL-7). Tienen como rol principal combatir las infecciones virales agudas
y las infecciones de origen bacteriano cronicas; tras recibir la sefial por la presencia de un
antigeno especifico, los linfocitos migran al lugar de la infeccion para eliminar al antigeno

y a las células que han sido alteradas. Segin su funcion se ha clasificado a los linfocitos en
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tres grupos: linfocitos B; células encargadas de producir anticuerpos y combatir
principalmente a patogenos extracelulares, linfocitos T; actuan segregando citotoxinas
(TC) y son las encargadas de combatir principalmente a los patdgenos intracelulares,
hongos y células tumorales, linfocitos citoliticos naturales (NK, natural killer); son capaces
de establecer contacto y destruir directamente a las células extrafias o alteradas por virus,

también son las principales encargadas de producir interferon y (IFN-y) (24,33).

En la patologia por COVID-19 se ha evidenciado en muchos pacientes disminucion
del recuento de linfocitos; se postula que se debe por agotamiento funcional y destruccion
directa de estas células por parte de SARS-CoV-2. Esto se hace posible por la liberacion
intensa de citosinas inflamatorias y por la alteracion funcional que sufre la ECA-2;
Ademas, se afirma que la carga viral (ARN) del SARS-CoV-2 determinara la destruccion

de los linfocitos (29).

Los estudios muestran que en los pacientes con COVID-19, la linfopenia se asocia
con mayores tasas de gravedad y mortalidad; bajo este contexto afirman la importancia del
uso de este marcador con cardcter predictivo en pacientes hospitalizados. También
comprender el comportamiento de este marcador, ha permitido buscar y desarrollar

estrategias farmacologicas eficaces frente al SARS-CoV-2 (29).

Dimero D

El dimero D es un compuesto proteico que se genera por la lisis de la fibrina, esto
debido a la plasmina que actua disolviendo los codgulos de fibrina. El dimero D se usa
principalmente para valorar el nivel de actividad de la plasmina y trombina, permitiendo

tener informacion sobre algiin proceso trombotico o de coagulacion intravascular
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diseminada. Tiene una vida media de 6 a § horas y se elimina principalmente por el rifion y
por el sistema reticulo endotelial (SRE), se puede detectar normalmente pequefias

cantidades de dimero D, ya que entre 2 y 3 % del fibrindgeno es convertido en fibrina (34).

Existe evidencia que relaciona la gravedad de la infeccion por SARS-CoV-2 con un
aumento del dimero D, esto debido al incremento de la actividad fibrinolitica sobre
trombos venosos y trombos formados en los microvasos pulmonares (origen intravascular),
también la fibrin6lisis aumenta a nivel intraalveolar y endotelial (origen extravascular).
Bajo este contexto el dimero D se esta solicitando como un biomarcador de utilidad
pronostica en las primeras etapas de la enfermedad y como marcador de gravedad en

pacientes que se encuentran hospitalizados por COVID-19 (24, 34).

Ferritina

La proteina ferritina es producida por células de Kupffer, macréfagos y hepatocitos,
tiene como funcion principal la fijacion y almacenamiento de hierro, su concentracion
sérica refleja la reserva de hierro con la que dispone el organismo, por tanto su medicion es
crucial para el diagnodstico diferencial de la anemia. La ferritina también actia como un
reactante de fase aguda, aumentando su concentracion dentro de 24 a 48 horas de iniciada
la enfermedad aguda, alcanzando su pico maximo dentro de 3 a 5 dias y su concentracion
puede permanecer por varias semanas. La concentracion de ferritina aumenta en procesos
inflamatorios agudos, procesos infecciosos, necrosis hepatica aguda, leucemias, tumores

germinales, entre otras enfermedades (30, 35,36).

Segun algunas teorias, los niveles elevados de ferritina observados en pacientes

infectados por SARS-CoV-2 son el resultado de una sobreproduccion de citocinas
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proinflamatorias, en particular IL-6, IL-10 y factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a)
liberadas por los macréfagos y que son responsables del dano celular. Un estudio realizado
en 2021 resalta la importancia de su medicién ya que los niveles elevados se relacionan

con etapas de mayor inflamacion, siendo util en el pronostico y severidad de la patologia

(12,26).

2.2.4. Vacuna

La vacuna es una sustancia bioldgica que se prepara con patdgenos vivos
debilitados o inactivados que causan una determinada enfermedad. Después de ser
administrados en el receptor, producen una infeccion parecida a la natural generando una
respuesta del sistema inmune y como resultados se forman anticuerpos contra un germen
especifico, de esta manera se reduce el riesgo de infectarse o enfermarse. En resumen la
vacuna da como resultado la capacidad del cuerpo para producir inmunidad sin causar

enfermedad (37, 38, 39).

2.2.5. Evolucion historica de las vacunas

La vacuna ha permitido salvar la vida de millones de personas de todas las edades,
su descubrimiento se inicia hace 200 afios con su primer precursor Edward Jenner, quien
experimentd con un niflo inoculandole pus de las lesiones de una ordefiadora que habia
contraido la viruela de un ganado vacuno, inicialmente el nifio enferma, pero después que
se le inocula nuevamente las pustulas de una paciente ya no desarrolla la enfermedad. Los
experimentos de Jenner permitieron crear la vacuna contra la viruela, siendo la primera

aplicada en seres humanos (40).
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Con los programas y campafias de vacunacion de cada pais se ha logrado prevenir
enfermedades infecciosas de origen bacteriano y virales como: la viruela, rabia,
tuberculosis, difteria, tifus, tétanos, tos ferina, fiebre amarilla, poliomielitis, sarampion,
parotiditis, rubéola, meningitis A y C, hepatitis A y B, neumococo, varicela, haemophilus
influenzae, meningitis B, fiebre hemorragica Argentina y rotavirus, y en el 2020
incorporada la vacuna anti-COVID-19. La vacunacion también ha permitido prevenir y
erradicar la viruela a nivel mundial segun la certificacion de la OMS en 1980 y en 1994 la

OMS certifica la ausencia de poliomielitis en los paises del continente americano (38,40).

A lo largo de la historia, las vacunas se han desarrollado mediante aproximaciones
diferentes: 1) Vacunas basadas en patogenos integros (bacterias o virus), en esta
aproximacion se puede actuar inactivando al patdégeno mediante un método fisico o
quimico, debilitando al agente infeccioso por medio de replicaciones en lineas celulares
para virus o medios de cultivo para bacterias, o también usando patdégenos que han tenido
una modificacion genética; 2) Vacunas basadas en fragmentos del agente patégeno, aqui la
inmunidad se puede generar aplicando una parte antigénica del agente infeccioso; 3)
Vacunas elaboradas con el material genético del patdgeno, mediante modificacion genética
del ARN o ADN se logra producir proteinas capaces de desencadenar una respuesta

inmune (37).

2.2.6. Vacunas contra COVID-19

Con el proposito de controlar la pandemia de COVID-19, en diciembre del 2020 se
comienza aplicar las primeras vacunas en Reino Unido y en el Pert, el proceso de
vacunacion se inicia en febrero del 2021. La vacunacién contra COVID-19, ha sido

recomendada por la OMS como medida preventiva clave para limitar el impacto sanitario y
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economico de la pandemia. Aplicar la vacuna contra COVID-19 cumple con el propdsito
de cuidar a la poblacion disminuyendo el indice de personas enfermas y fallecidas, causada

por la enfermedad y lograr mantener la capacidad de respuesta del sistema sanitario

(41,42).

Efectividad de las vacunas contra la COVID-19 frente a su impacto

Eficacia de la vacuna

Hay eficacia cuando en las personas vacunadas disminuye el numero de porcentaje para
enfermar o infectarse de COVID-19 en comparacion con el grupo no vacunado;

determinada a partir de ensayos clinicos aleatorios debidamente controlados (42,43).

Efectividad de la vacuna

Hay efectividad cuando en las personas vacunadas disminuye el nimero de porcentaje para
enfermar o infectarse de COVID-19 en comparacién con el grupo no vacunado. Los casos

y controles reales se evallan mediante cohortes y estudios epidemiologicos (42,44).

Eficiencia de las vacunas

Se considera que hay eficiencia vacunal cuando los gastos y costos tienen relacion con la

eficacia o efectividad alcanzada (41,43).

Impacto de las vacunas

Se considera que hay un impacto de la vacuna cuando la incidencia de la enfermedad
disminuye, tomando como punto final de valoracion las hospitalizaciones o gravedad de
los casos, depende del nivel de cobertura y como resultado de los efectos directos en

personas vacunadas o indirectos mediante la inmunidad colectiva (41).
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Vacunado

Persona que ha recibido una vacuna con la finalidad de estimular su sistema inmunitario
frente a una enfermedad determinada y reducir el riesgo de infectarse o sufrir

complicaciones (13, 45,46).

Edad de vacunacion

La edad es una variable de importancia en la vacunacién, porque permite considerar varios
factores, como el riesgo de enfermedad especifico de la edad, la maduracion del sistema
inmunologico, transferencia de anticuerpos de forma fisioldgica por via transplacentaria y

la capacidad del organismo para responder a la vacuna (46).

Disponibilidad de las vacunas contra COVID-19

La aplicacion de la vacuna para combatir la COVID-19 comenz6 en Reino Unido el
08 de diciembre de 2020, y al nivel mundial hasta el 21 de noviembre del 2021 se habia
alcanzado administrar alrededor de 7 780 millones de dosis. En Latinoamérica un 66% de
los habitantes habia recibido al menos una dosis (31,47). El proceso de vacunacion en Peru
comenzé en el 2021 exactamente el 09 de febrero y al 06 de noviembre del mismo afio un
total de 15 847 512 habitantes se habian aplicado la segunda dosis de la vacuna,

alcanzando una cobertura de 55,18% (10).

En Europa y Latinoamérica inicialmente el enfoque de vacunacion contra la
COVID-19 se establecio considerando la disposicion progresiva del nimero de dosis. Por
lo tanto, en base a principios éticos fue necesario priorizar a la poblacion con factores de

riesgo. Igual que en Europa, el Pert inici6 vacunando a los mas vulnerables y al grupo
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poblacional con mayor exposicion a la enfermedad; encontrdndose personal sanitario,

mayores de edad y personas con comorbilidades (10,47).

Para mayo del 2021, se habian elaborado un promedio de 287 vacunas candidatas
para COVID-19, de los cuales 34 se encontraban en fase 2 y 3 de ensayo clinico y s6lo 5
habian completado la fase 4, estando la vacuna de: Sinovac (CoronaVac), Cansino (Ad5-
nCoV-S), AstraZeneca (ChAdOx1 nCoV-19), Moderna (mRNA-1273) y Pfizer-BioNTech
(BNT162b2), teniendo una eficacia de 50,3-78 %, 65,7 %, 70,4 %, 94,1 % y 95 %

respectivamente (31).

La vacuna Pfizer-BioNTech (BNT162b2), Moderna (mRNA-1273) y AstraZeneca
(ChAdOx1 nCoV-19), son las primeras vacunas aprobadas en Europa por la Agencia
Europea de Medicamentos (47), en Latinoamérica, las agencias reguladoras de
medicamentos autorizaron inicialmente con caracter de emergencia las vacunas de: Pfizer-
BioNTech, AstraZeneca, CanSino, Sinopharm, Sinovac, Gamaleya (48), y en el Pert, hasta

abril del 2021 se habia vacunado a la poblacion con Sinopharm, Pfizer y AstraZeneca (10).

2.2.7. Tipos de vacunas contra el SARS-CoV-2

La fabricacion de la vacuna contra el SARS-CoV-2 se ha basado usando la tecnologia
tradicional, administrando las proteinas del virus al paciente con el propdsito de estimular
su sistema inmune y desarrolle los anticuerpos virales. Pero también se han elaborado
vacunas usando la nueva tecnologia donde se usa el material genético del virus, aqui se le
administra al receptor el ARN mensajero del virus modificado genéticamente para que sus
células en un inicio produzcan las proteinas virales y posteriormente activen al sistema

inmune generando la produccion de anticuerpos (49).
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Vacuna inactivada

Se produce inactivando al SARS-CoV-2 mediante un método fisico o quimico. No hay
modificacion en su estructura externa del virus, pero no tiene la capacidad de replicarse.
Entre las vacunas elaboradas por este método destacan: Sinopharm, Sinovac y Bharat

Biotech (37,50).

Vacunas con vectores virales

Utilizan virus genéticamente modificados capaces de transportar informacién instructiva
para que las células del organismo sinteticen la proteina S del virus, la cual activara al
sistema inmune generandose la produccion de anticuerpos. Entre las vacunas elaboradas

por este método destacan: Johnson y Johnson, AstraZeneca, CanSino y Gamaleya. (37,50).

Vacunas basadas en Fragmentos del virus

Aqui la inmunidad se puede generar inoculando directamente la proteina S del SARS-
CoV-2, junto al adyuvante Matrix-M. Novavax es la principal vacuna elaborada por este

método (37,50).

Vacunas elaboradas con el ARNm del virus

El ARNm posee las instrucciones para producir la proteina S en las células humanas, capaz
de desencadenar una respuesta inmune. Entre las vacunas elaboradas por este método

destacan: Moderna y Pfizer-BioNTech (37,50).

2.2.8. Caracteristicas estructurales de SARS-CoV-2

Los coronavirus son virus encapsulados que poseen un genoma de ARN, y

taxondmicamente pertenecen a la familia de los Coronaviridae, distinguiéndose a la vez en
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cuatro géneros: alfa, beta, delta y gamma. El Betacoronavirus SARS-CoV-2
estructuralmente dispone de cuatro proteinas que estan relacionadas con la infeccion del
virus, encontrandose: la nucleocapside (N); ejerce la funcion de proteccion del ARN,
proteina transmembranal (M); participa dandole forma a los viriones y en la estabilizacion
de la nucleocapside, proteina de envoltura (E); responsable de ensamblar y liberar a los
viriones y de espiga (S); proteina encargada de mediar la unién con la enzima convertidora
de angiotensina 2 (ACE2). Aun no estd claro su origen, si pasd directamente del

murcié¢lago o hubo un intermediario antes de infectar al humano (1, 2,51)

Inicialmente se descubri6 su existencia en animales y en 1965 se identifico el
primer coronavirus en humanos (HCoV-229E), se afirma que algunos coronavirus son
patoégenos zoonoticos y que pasan a los humanos a través de un intermediario, esto debido
a la relacion genética muy estrecha como en el caso del coronavirus que causa el sindrome
respiratorio de Oriente Medio (MERS), Sindrome respiratorio agudo grave (SARS) y
SARS-CoV-2 que sus genomas son muy similares al coronavirus que infectan a los
murci¢lagos (52). Hasta la actualidad se han descubierto siete coronavirus que repercuten
en la especie humana, teniendo estos importancia médica y pertenecen al género alfa y
beta, de este grupo se estima que son cuatro los que pueden afectar a todas las personas en
distintas ocasiones de la vida causandoles infecciones leves como: conjuntivitis,
infecciones a nivel gastrointestinal o respiratorio; y tres de ellos se han registrado como
endémicos: SARS (2003), MERS (2012) y Covid-19 (2020), estos causan sintomas como
un resfriado comun hasta problemas graves del sistema respiratorio que pueden causar

hasta la muerte (2,52).

2.2.9. Mecanismos patogénicos y de transmision por SARS-CoV-2
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Evidencias cientificas sefalan que el SARS-CoV-2 se propaga cuando hay exposicion
directa y prolongado a distancias cortas (1,5 m) aproximadamente con una persona
infectada, mediante pequefias gotas de saliva que este emite al estornudar, toser o hablar
(7,53). El SARS-CoV-2 ingresa principalmente por el aparato respiratorio superior, y
produce la infeccion utilizando en su anclaje a la enzima convertidora de angiotensina 2
(ACE2) (54). El tiempo estimado de incubacion del virus oscila entre 4 a 5.1 dias, y segiin
las caracteristicas clinicas se han clasificado como: asintomaticos, infeccion de grado leve,
moderada, severa y critica. Un 98% de las personas con sintomas presentan fiebre, 76% tos

seca, 44% malestar general, 28% cefaleas, 3% diarrea. (51).

2.2.10. Fisiopatologia de la enfermedad COVID-19

La fisiopatologia del COVID-19 se inicia basicamente con la identificacion del
virus por parte del sistema inmune del organismo, activindose inicialmente macrofagos y
células dendriticas como presentadores de antigenos, seguido por los linfocitos que
mediante diferentes mecanismos actuan produciendo anticuerpos y lisando las células
dafiadas por el virus, posteriormente se comienza a producir y liberar citoquinas que atraen
al lugar de la infeccion a otras células inmunes como: neutréfilos, monocitos, linfocitos T,
entre otras. Todo este proceso realizado con el propdsito de eliminar el virus genera un
dafio inflamatorio de los tejidos afectados (50,51). De esta manera la respuesta inflamatoria
por parte del organismo permite comprender la alteracion de ciertos marcadores de

laboratorio (50).

Para fines de estudio y acorde a las investigaciones citadas, seran consideradas las
dimensiones: proteina C reactiva, recuento de leucocitos, recuento de linfocitos y dimero

D.
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2.3. Formulacion de hipotesis

2.3.1. Hipotesis general
Hi: Existe relacion directa entre los marcadores inflamatorios en vacunados y no

vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.

Ho: No existe relacion directa entre los marcadores inflamatorios en vacunados y no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.

2.3.2. Hipéotesis especificas
a) Hi: La concentracion de proteina C reactiva es menor en vacunados en comparacion con
los no vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima;

enero - diciembre 2021.

Ho: La concentracion de proteina C reactiva no es menor en vacunados en comparacion
con los no vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de

Lima; enero - diciembre 2021.

b) Hi: La concentracion de leucocitos es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.

Ho: La concentracion de leucocitos no es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.
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c¢) Hi: La concentracion de linfocitos es menor en vacunados en comparacioén con los no

vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.

Ho: La concentracion de linfocitos no es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.

d) Hi: La concentracion de dimero D es menor en vacunados en comparacioén con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.

Ho: La concentracion de dimero D no es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.

e) Hi: La concentracion de ferritina es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.

Ho: La concentracion de ferritina no es menor en vacunados en comparacioén con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.
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CAPITULO III: METODOLOGIA

3.1. Método de investigacion

El presente estudio aplico el método hipotético-deductivo ya que finalmente se describiran

conclusiones basandose en una hipoétesis que se cree real (55).
3.2. Enfoque investigativo

Se aplicod un enfoque cuantitativo dado que los datos recolectados se analizaron estadisticamente
para probar las hipotesis establecidas, ademas nos permite establecer con precision el

comportamiento de nuestras variables (55).
3.3. Tipo de investigacion

La investigacion es bésica porque esta orientada en generar conocimientos con el proposito de

que estos sean utilizados en el monitoreo y prevencion del COVID-19 (56).
3.4. Diseiio de la investigacion

El disefio que se aplicod es no experimental, dado que las variables independientes del estudio ya

han sucedido y no han sido manipuladas (55).
3.4.1. Corte

Este estudio es transversal, ya que los datos se recopilaron en un momento determinado

(55). Retrospectivo; debido a que recopild eventos registrados en el pasado. (55)
3.4.2. Nivel o alcance

El estudio es de alcance correlacional porque busca identificar si hay relacion en las

variables establecidas (55).
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3.5. Poblacion, muestra y muestreo
3.5.1. Poblacion

Nuestra poblacion estuvo integrada por 128 historias clinicas de pacientes con COVID-19,
junto con los resultados de las pruebas diagnosticas; atendidos de manera ambulatoria en el
area de emergencia de un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021
(59).

3.5.2. Muestra

La muestra estuvo conformada por 96 historias clinicas de pacientes con COVID-19, con
resultados de prueba diagnostica y de marcadores inflamatorios, las cuales se seleccionaron
mediante muestreo probabilistico, especificamente el aleatorio simple. Mediante este
método se eligid una muestra de una poblacion finita usando la formula descrita
posteriormente (55).

3 Z?N ¢?
" T 7252+ (N - De?

Donde:

n = Tamafio de la muestra.

N = Tamaiio de la poblacion.

o = Desviacion estandar de la poblacion.
Z = Nivel de confianza.

e = Error maximo tolerable

B (1.96)2(128) (0.5)?
" T (1.96)2 (0.5)2 + (128 — 1)(0.05)2
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~ (3.8416)(128)(0.25)
"= (3.8416)(0.25) + (127) (0.0025)

n = 96.19

3.5. 2.1. Criterios de inclusion
1. Historias clinicas con reporte de caracteristicas demograficas y clinicas de los
pacientes con diagndsticos de COVID-19 no vacunados mayores de 18 afios
atendidos de enero - diciembre de 2021.
2. Historias clinicas con reporte de caracteristicas demograficas y clinicas de
pacientes con diagnodsticos de COVID-19, vacunados con primera, segunda y
tercera dosis mayores de 18 afios atendidos de enero - diciembre 2021.
3. Historias clinicas de pacientes con diagnoéstico de COVID-19 con reporte de
marcadores inflamatorios (PCR, Leucocitos, Linfocitos, Ferritina y Dimero D).

3.5. 2.2. Criterios de exclusion

1. Se excluyeron historias clinicas carentes de informacion completa

(demografica, clinica, diagnostica o de algiin marcador inflamatorio).

3.5.3. Muestreo: Probabilistico aleatorio simple

En este estudio se realizdé un muestreo probabilistico, especificamente el aleatorio simple
Incluyendo 48 historias de pacientes infectados sin tener la vacuna contra COVID-19 y

48 historias clinicas de pacientes que recibieron de 1 a 3 dosis de la vacuna (55,57).

3.6. Variables y operacionalizacion



3.6.1. Variable dependiente.

Marcadores inflamatorios.
3.6.2. Variable independiente.

Vacunado contra COVID-19
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3.6.3. Operacionalizacion de variables
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. Definicién Definicién L . Escala de Escala
Variables . Dimensiones Indicadores s valorativa
conceptual Operacional medicion .
(Niveles o rangos)
Variable dependiente: Definicion Definicion Normal: 0.0 - 0.5 mg/dL
Marcadores conceptual Operacional Proteina C Reactiva Alto: > 0.50 mg/dL
inflamatorios Conjunto de  moléculas
liberadas de manera anormal Para determinar la relacion que existe Normal: 4000 - 10000 cel./mm?
durante un proceso entre los marcadores inflamatorios, se Leucocitos Leucopenia:<4000 cel./mm?
inflamatorio. Dichas | extraera de sus historias clinicas de los Leucocitosis: >10000 cel./mm?
moléculas  (citosinas  pro pacientes los resultados de laboratorio
inflamatorias y otras) | obtenidos de los equipos automatizados Normal: 20 - 40%
provocan la activacion de hematologicos e inmunobioquimico. Linfocitos Concentracion Continua Linfopenia: <20%
linfocitos y migracion de Linfocitosis: >40%
neutrofilos hacia los tejidos
afectados, por otra parte, Normal: 0-0.5 mq/L
estimulan la sintesis de Dimero D Alto: > 0.5 mqg/L
proteinas como la proteina C
reactiva, la ferritina y el Normal: 30 - 400 ng/mL
dimero D (29) Ferritina Bajo <30.00 ng/mL
Alto: > 400 ng/mL
Recombinante
Tipo de vacuna Vectorial Razon % de vacunados
Cultivo celular
Variable Persona que se le ha El nimero de dosis y tipo de la vacuna
independiente: administrado una vacuna contra COVID-19, se extraeréa de la
Vacunado contra para reducir el riesgo de historia clinica del paciente. Dosis de vacuna Numero de vacunas Continua Vacunacion comp]eta
COVID-19 contraer la enfermedad (46) Vacunacion incompleta
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3.7. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

3.7.1. Técnica
Se realizd un analisis documental, para el cual se obtuvieron datos de las historias clinicas
fisicas con resultados de marcadores inflamatorios de pacientes infectados con SARS-

CoV-2 vacunados y no vacunados atendidos entre enero - diciembre de 2021.

3.7.2. Descripcion
Se uso6 una ficha de recoleccion de datos donde se transcribio de las historias clinicas, los

resultados de marcadores inflamatorios, datos demograficos y otros datos de interés.

3.7.3. Validacion
Se realizo la validacion de los instrumentos de recoleccion de datos a través de juicio de

expertos por docentes especializados.

3.7.4. Confiabilidad
Por tratarse de informacion que se obtuvo de una fuente secundaria como historias clinicas,

no necesitd un analisis previo de confiabilidad (55).

3.8. Procesamiento y analisis de datos

Después de la aprobacion y autorizacion del comité de ética del hospital Nivel III de la
ciudad de Lima, se accedi6 al area de archivo para obtener las historias clinicas fisicas de
pacientes infectados con SARS-CoV-2. Se obtuvieron registro de resultados de marcadores

inflamatorios (Concentracién de Proteina C reactiva, leucocitos, linfocitos, dimero D y
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Ferritina), vacuna, datos socio demograficos y otros datos clinicos de interés. Todos estos
datos registrados en la ficha de recoleccion de datos han sido tabulados en una tabla matriz
segun el orden de las variables de estudio, y se analizdé mediante estadistica descriptiva en
un sistema informatico SPSS v26.0; mediante este sistema también se construyeron tablas
y graficos. El andlisis de las variables cualitativas y cuantitativas se realizO6 mediante
frecuencias y porcentajes en barras simples y agrupadas, y para el andlisis de correlacion
entre las principales variables se aplico la prueba de Rho de Spearman tomando un nivel de
significancia del 95%.

3.9. Aspectos éticos

El proyecto tiene la autorizacion del comité de ética de la Universidad Privada Norbert Wiener,
asi como también fue evaluado y aprobado por el comité de ética del Hospital nivel III de la
ciudad de Lima previa a su ejecucion, de esta manera se cumple con los aspectos éticos de
investigacion.

El autor se compromete con respetar los principios establecidos en la declaracion de Helsinki y
guardar confidencialidad de la informacion obtenida. Ademads, por tratarse de un estudio
retrospectivo y tener la previa consideracion y aprobacion del comité de ética de la institucion

donde se recolectaron los datos, se excluye el uso del consentimiento informado.
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CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

4.1 Resultados

4.1.1 Analisis descriptivo de resultados

De acuerdo con los criterios de inclusion del estudio, se analizaron 96 historias clinicas de
pacientes infectados con SARS-CoV-2 atendidos entre enero - diciembre 2021, de las cuales 48
corresponde a pacientes que no recibieron ninguna dosis de vacuna contra el virus y 48 historias
de pacientes que recibieron entre 1 a 3 dosis. Las pruebas de ayuda diagnostican fueron
molecular (7 %), prueba rapida (8 %) y antigeno (85 %). En los no vacunados la edad media es
de 40.92 aios, el rango 18-78, y el 66,7% de las historias corresponden al sexo femenino. En los
vacunados la edad media es de 55,65 afios, el rango 26 - 91, y el 60,4% de las historias
corresponden al sexo masculino. Todos los pacientes fueron atendidos por el drea de emergencia
del cual 56 (58 %) fueron hospitalizados, 54 % no vacunados y 46 % vacunados y el promedio
de dias hospitalizados fueron de 10.96 y 10.65 respectivamente. 20(21 %) de los pacientes
ingresaron a UCI, del cual 75% corresponde a no vacunados y 5% vacunados, el promedio de
dias fueron 22 y 19.6 respectivamente. 20(21 %) de la poblacién no requirieron hospitalizacion
correspondiendo15% no vacunados y 85% vacunados. Los sintomas mas relevantes fueron
malestar general (57 %), tos (47 %), dificultad para respirar (31 %), fiebre (16 %), cefalea (15
%), dolor de garganta (18 %), fatiga (11%). En la poblaciéon de vacunados todos recibieron la
primera dosis de Sinophar (48), la segunda dosis 14 recibieron Sinophar y 34 Pfizer, y solo 6

pacientes completo la tercera dosis con Pfizer (Tabla 1).



Tabla 1.

Tabla sobre caracteristicas demogrdficas y clinicas de los pacientes infectados con

atendidos en un Hospital Nivel Il de la ciudad de Lima, enero - diciembre 2021.
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SARS-CoV-2

EDAD
Caracteristicas N=96 % Edad media Rango edad
NO VACUNADOS 40,92 18-78
< 30 aflos 12 25
30 a 59 afios 32 67
> 60 afios 4 8
VACUNADOS 55,65 26 -91
<30 anos 2 4
30 a 59 afios 24 50
> 60 afios 22 46
SEXO N=96 %
NO VACUNADOS 32 66,7

16 333
VACUNADOS 19 39,6

29 60,4

No vacunados Vacunados
Hospitalizacion N=96 % N° % N° %
Sin Internamiento 20 21 3 15 17 85
Internamiento 56 58 30 54 26 46
Dias de internamiento 10.96 10.65
Ingreso a UCI 20 21 15 75 5 25
Dias en UCI 22 19.6
Sintomatologia
Dificultad para respirar 30 31 24 80 6 20
Tos 45 47 23 51 22 49
Fiebre 15 16 60 40
Cefalea 14 15 4 29 10 71
Dolor de garganta 17 18 53 8 47
Fatiga 11 11 9 82 2 18
Malestar General 55 57 29 53 26 47
Vacuna N=48 % tipo de vacuna
Sinophar Pfizer AstraZeneca

Primera dosis 48 100 48 100
Segunda dosis 14 29
Segunda dosis ® 100 34 71



Tercera dosis

37

13

4.1.1.1 Concentracion de marcadores inflamatorios en pacientes no vacunados y vacunados

contra COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.

Tabla 2.

Tabla de concentracion de marcadores inflamatorios en pacientes no vacunados y vacunados contra COVID-19

atendidos en un Hospital Nivel Il de la ciudad de Lima, enero - diciembre 2021.

Dentro del Fuera del
Rango rango ref. rango ref.
Variables Media Desviacion . :
referencial
N % N %
No vacunados 6,37 5,92 0 0 48 100
PCR (mg/dL) 0,00 - 0,50
Vacunados 3,01 2,82 12 25 36 75
LEUCOCITOS No vacunados 9338,33 4698,48 4.000-10.000 30 62 18 38
(Cel/mm3) Vacunados 849625 3099,07 26 54 2 46
No vacunados 14,85 7,09 15 31 33 69
LINFOCITOS (%) 20-40
Vacunados 21,29 10,20 21 44 27 56
. No vacunados 1,48 1,08 4 25 30 75
* DIMERO D (mgq/L) 7 58 0,00-0,50
Vacunados ’ ’ 23 63 17 38
No vacunados /330 428,96 7175 33 825
* FERRITINA (ng/mL) 30-400
Vacunados 470,00 272,01 20 50 20 50

* En 16 fichas no se registraron resultados de dimero D y ferritina, de las cuales 8 fichas

corresponden a vacunados y 8 fichas de no vacunados.
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Como podemos observar en la tabla 2, en los pacientes no vacunados contra COVID-19, la
concentracion media de PCR en no vacunados fue 6.37+5.92 y en vacunados 3,01+2,82,
leucocitos 9338,33+4698,48 y 8496,25+3099,07, linfocitos 14,85%+7,09 y 21,29%+10,2,

dimero D 1,48+1,08 y 0,72+0,58, ferritina 735,30+428,96 y 470,0+272,01 respectivamente.

4.1.1.2 Concentracion de PCR en pacientes no vacunados y vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

Figura 1
Concentracion de PCR en pacientes no vacunados y vacunados contra COVID-19
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En la figura 1 y tabla 2 se puede evidenciar que el 100% de los pacientes no vacunados contra
SARS-CoV-2 tuvieron valores de PCR >0.50 mg/dL, siendo todos patologicos, mientras en los
pacientes vacunados el 25 % tuvieron valores <0.50 mg/dL considerados dentro del rango
referencial. La concentracion maxima de PCR en los no vacunados fue de 26,20 mientras en los

pacientes vacunados fue de 11,21.

4.1.1.3 Concentracion de leucocitos en pacientes no vacunados y vacunados contra COVID-

19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

Figura 2

Concentracion de leucocitos en pacientes no vacunados y vacunados contra COVID-19
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En la figura 2 y tabla 2 se muestra que la concentracion de leucocitos en los pacientes no
vacunados oscilo entre 4,560 -19,490 Cel/mm3, mientras en los vacunados fue de 3,340-13,710
Cel/mm3. También se observa que 18(38%) de los pacientes no vacunados estan elevados al rango
referencial siendo los valores elevados entre 10,770 - 19,490 Cel/mm3, en tanto en los pacientes
vacunados 22(46%) alcanzaron valores fuera del rango referencial y los valores mas elevados

fueron de 10,330 - 13,710 Cel/mm3.

4.1.1.4 Concentracion de linfocitos en pacientes no vacunados y vacunados contra COVID-
19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

Figura 3

Concentracion de linfocitos en pacientes no vacunados y vacunados contra COVID-19
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La figura 3 y tabla 2 nos muestra la concentracion media de linfocitos en no vacunados de 14,85%
y los rangos oscilaron entre 4,00% - 29,00%, mientras en los pacientes vacunados la media fue
21,29% y los valores oscilaron entre 6,00% - 38,00%. Se pudo apreciar que 33(69%) de los
pacientes no vacunados presentaron un conteo de linfocitos menor al rango referencial, y en los
pacientes vacunados 27(56%) tuvieron un conteo de linfocitos menor al rango referencial.
También se puede observar que los rangos normales alcanzados en los no vacunados fueron de
20- 29%, en tanto en los vacunados alcanzaron rangos de 29 - 38% demostrandose en los no

vacunados una disminucion del conteo de linfocitos al contraer el covid-19.

4.1.1.5 Concentracion de dimero D en pacientes no vacunados y vacunados contra COVID-
19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

Figura 4

Concentracion de dimero D en pacientes no vacunados y vacunados contra COVID-19
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En la figura 4 y tabla 2 podemos observar que la concentracion de dimero D en los no vacunados
oscilo entre 0,39 - 4,20, mientras en los pacientes vacunados fue de 0,05 - 2,17. En los pacientes
no vacunados se puede apreciar que el 75% presentaron valores mayores al rango referencial
(>0.5) oscilando entre 0.54 - 4.2 y en los vacunados 63% presentaron valores dentro del rango y

38% presentaron valores mayores al rango referencial oscilando entre 0.60 - 2.17

4.1.1.6 Concentracion de ferritina en pacientes no vacunados y vacunados contra COVID-

19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

Figura 5

Concentracion de ferritina en pacientes no vacunados y vacunados contra COVID-19
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En la figura 5 y tabla 2 podemos observar que la concentracion de ferritina en los pacientes no
vacunados fue 735,30 oscilando los valores entre 180,00 - 1720,00, mientras en los pacientes

vacunados fue 470,00 y los valores oscilaron entre 115,00 - 1200,00. En los pacientes no
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vacunados 33 (85,5%) presentaron valores mayores al rango referencial y en los vacunados

20(50%) presentaron valores dentro del rango.

4.1.2. Analisis inferencial

4.1.2.1. Prueba de normalidad

Para determinar la normalidad de los datos se considerd la prueba de Kolmogorov-Smirnov

debido a que la muestra es mayor a 50.

Tabla 3: Prueba de normalidad

Estadistico

Kolmogorov-Smirnov?®

gl

Sig.

PCR no vacunados
PCR vacunados

Leucocitos no vacunados

Leucocitos vacunados

Linfocitos no vacunados

Linfocitos vacunados

Dimero D no vacunados

Dimero D vacunados

Ferritina no vacunados

Ferritina vacunados

,466
,403

360
456
371
,504
486
528

,476

48

48
48

48

48

48

48

48

48

48

,000
,000

,000
,000
,000
,000
,000
,000

,000

La tabla 3 nos muestra que el valor p obtenido para las variables y sus dimensiones es inferior a

0,05, esto indica que la distribucion de los datos no es normal. En consecuencia, se utilizara el

estadistico no paramétrico conocido como coeficiente Rho de Spearman para llevar a cabo la

prueba de hipdtesis.
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4.1.2.2. Prueba de hipotesis

Criterios considerados:

Nivel de significancia: 0,05

Prueba estadistica: Correlacion de Spearman

Regla de decision:

Sip > 0,05: aceptamos la hipotesis nula (Ho)

Sip < 0,05: aceptamos la hipotesis alterna (Ha)

4.1.2.3. Prueba de hipotesis general
H1: Existe relacion entre los marcadores inflamatorios en vacunados y no vacunados contra

covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

Ho: No existe relacion entre los marcadores inflamatorios en vacunados y no vacunados contra

covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

Tabla 4: Prueba de hipotesis general



VACUNA
MARCADORES
CONTRA
INFLAMATORIOS
COVID-19
Coeficiente de correlacion 1,000 378"
Sig. (bilateral) ,000
MARCADORES
96 96
INFLAMATORIOS
Intervalo de confianza al Inferior 1,000 ,258
95% Superior 1,000 ,490
Rho de Spearman
Coeficiente de correlacion ,378™ 1,000
VACUNA Sig. (bilateral) ,000
CONTRA N 96 96
COVID-19 Intervalo de confianza al Inferior ,258 1,000
95% Superior ,490 1,000
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Nota. La tabla 4 nos sefiala un nivel de significancia de 0.000 y es menor que 0,05 en

consecuencia rechazamos la hipotesis nula y aceptamos la hipotesis alterna, llegando a

concluir que existe relacion entre los marcadores inflamatorios en vacunados y no

vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.

4.1.2.4. Prueba de hipotesis especificas

Prueba de hipdtesis especifica 1

Hi: La concentracion de proteina C reactiva es menor en vacunados en comparacion con

los no vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima;

enero - diciembre 2021.
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Ho: La concentracion de proteina C reactiva no es menor en vacunados en comparacion
con los no vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de

Lima; enero - diciembre 2021.

Tabla 5: Prueba de hipotesis especifica 1

Correlacion Rho de Spearman de la concentracion de PCR en pacientes vacunados y no

vacunados contra COVID-19

o Intervalo de
N Confianza rho p valor

Concentracion de PCR - vacuna

0
contra COVID-19 96 95% 0,365 0,000

Nota. La tabla 5 nos sefiala un nivel de significancia de 0.000 y es menor que 0,05 en
consecuencia rechazamos la hipdtesis nula y aceptamos la hipotesis alterna, llegando a concluir
que la concentracion de proteina C reactiva es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.

Prueba de hipotesis especifica 2
Hi: La concentracion de leucocitos es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.
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Ho: La concentracion de leucocitos no es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.
Tabla 6: Prueba de hipotesis especifica 2

Correlacion Rho de Spearman de la concentracion de leucocitos en pacientes vacunados y no

vacunados contra COVID-19

o Intervalo de
N Confianza rho p valor
Nivel de leucocitos - vacuna contra .
COVID-19 96 95% -0,085 0,413

Nota. La tabla 6 nos sefiala un nivel de significancia de 0.413 y es mayor que 0,05 en
consecuencia rechazamos la hipotesis alterna y aceptamos la hipdtesis nula, llegando a concluir
que la concentracion de leucocitos no es menor en vacunados en comparaciéon con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.

Prueba de hipotesis especifica 3
Hi: La concentracion de linfocitos es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.
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Ho: La concentracion de linfocitos no es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.
Tabla 7: Prueba de hipotesis especifica 3

Correlacion Rho de Spearman de la concentracion de linfocitos en pacientes vacunados y no

vacunados contra COVID-19

o Intervalo de
N Confianza rho p valor

Nivel de linfocitos - vacuna

0 -
contra COVID-19 96 95% 0,297 0,003

Nota. La tabla 7 nos sefiala un nivel de significancia de 0,003 y es menor que 0,05 en
consecuencia rechazamos la hipdtesis nula y aceptamos la hipotesis alterna, llegando a concluir
que la concentracion de linfocitos es menor en vacunados en comparacion con los no vacunados

contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

Prueba de hipotesis especifica 4
Hi: La concentracion de dimero D es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.
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Ho: La concentracion de dimero D no es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.
Tabla 8: Prueba de hipotesis especifica 4

Correlacion Rho de Spearman de la concentracion de dimero D en pacientes vacunados y no

vacunados contra COVID-19

o Intervalo de
N Confianza rho p valor

Nivel de dimero D - vacuna

0
contra COVID-19 80 95% 0,453 0,000

Nota. La tabla 8 nos sefiala un nivel de significancia de 0,000 y es menor que 0,05 en
consecuencia rechazamos la hipdtesis nula y aceptamos la hipotesis alterna, llegando a concluir
que la concentracién de dimero D es menor en vacunados en comparacion con los no vacunados

contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

Prueba de hipotesis especifica 5
Hi: La concentraciéon de ferritina es menor en vacunados en comparaciéon con los no
vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.
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Ho: La concentracion de ferritina no es menor en vacunados en comparacioéon con los no

vacunados contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -

diciembre 2021.
Tabla 9: Prueba de hipotesis especifica 5

Correlacion Rho de Spearman de la concentracion de ferritina en pacientes vacunados y no

vacunados contra COVID-19

o Intervalo de
N Confianza rho p valor
Nivel de ferritina - vacuna .
contra COVID-19 80 95% 0,334 0,002

Nota. La tabla 9 nos sefiala un nivel de significancia de 0,002 y es menor que 0,05 en
consecuencia rechazamos la hipdtesis nula y aceptamos la hipotesis alterna, llegando a concluir
que la concentracion de ferritina es menor en vacunados en comparacion con los no vacunados

contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.
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4.1.3. Discusion de resultados

Conforme al objetivo principal se identific una correlacion positiva baja Rho de Spearman (0.
378, p<0.000) entre los marcadores inflamatorios en vacunados y no vacunados contra COVID-
19 a similitud de lo encontrado por Mendoza U (2022) que mostré una asociacion significativa
(correlacion de Spearman, p < 0,05) entre los marcadores inflamatorios (PCR, dimero D y
ferritina) y los pacientes identificados como graves y moderados (area bajo la curva > 0,5; p <
0,05), siendo los valores de marcadores inflamatorios mas elevados en el grupo de los graves
donde todos los pacientes no habian recibido ninguna dosis de la vacuna contra COVID-19 en
relacion a los moderados donde la mayoria habia recibido més de una dosis de la vacuna contra
el virus. De igual manera Scruzzi et al. (2022) manifestaron que del total de la poblacion
estudiada que se contagid después de recibir la segunda dosis de la vacuna contra COVID-19 se
redujo la posibilidad de fallecer a 80%, encontrandose una similitud con nuestro estudio donde el

75% de la poblacion que ingresoé a UCI corresponde a los no vacunados.

De acuerdo al primer objetivo especifico se identificd una correlacion positiva baja Rho de
Spearman (0,365, p<0.000) donde nos indica que la concentracion de PCR es menor en vacunados
en comparacion con los no vacunados contra covid-19 a similitud de lo encontrado por Mendoza
U (2022) que mostrd una asociacion significativa (correlacion de Spearman, p < 0,05) donde la
concentracion de PCR fue menor en los pacientes que habian recibidos mas de una dosis de la
vacuna contra el virus en relacion a los no vacunados. La concentracion media de PCR en no
vacunados fue de 6,37 mg/dL y en vacunados fue de 3.01 mg/dL, también se pudo observar que
la concentracion de PCR en no vacunados que ingresaron a UCI fue de 9.05 mg/dL y en

vacunados 2.74 mg/dL, segun los resultados encontrados podemos afirmar que existe una
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relacion positiva de la vacuna, al respecto Mendoza U (2022) present6 valores de PCR de 7.40
mg/dL en los casos moderados donde se encontraban los pacientes vacunados y PCR de 90.8
mg/dL en los casos graves donde todos los pacientes no habian recibido ninguna dosis de la

vacuna.

En relacion al segundo objetivo se pudo determinar estadisticamente que la concentracion de
leucocitos no es menor en vacunados en comparacion con los no vacunados contra covid-19. La
concentracion de leucocitos en no vacunados contra COVID-19 fue 9338,33 células/mm3 y en
vacunados 8496,25 células/mm3, respecto a la concentracion de leucocitos, Escobar et al. (2022)
encontraron un recuento de leucocitos de 9672 células/mm3 en aquellos pacientes sobrevivientes
después de infectarse con SARS-COV?2 siendo menor en relacion a los pacientes que fallecieron

donde la concentracion de leucocitos fue de 12600 células/mm3.

En concordancia con el tercer objetivo especifico se identificd una correlacion negativa baja Rho
de Spearman (p<0.003) donde nos sefiala la concentracion de linfocitos menor en vacunados en
comparacion con los no vacunados contra covid-19. En los pacientes vacunados contra COVID-
19 la concentracion de linfocitos fue de 21,29 % y en no vacunados fuel4,85 %. En relacién a la
concentracion de linfocitos, Collins et al. (2020) encontraron linfopenia relativa (<10%) en el
59% de su poblacion de estudio y en pacientes fallecidos el 73%, por otra parte, Arana et al.
(2022) identificaron linfopenia (<10%) y en el grupo de los fallecidos el 82.61% tuvo un

recuento de linfocitos <10%.

En concordancia con el cuarto objetivo especifico se encontrd una correlacion positiva baja Rho

de Spearman (p<0.000) sefialandonos que la concentracién de dimero D es menor en vacunados
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en comparacion con los no vacunados contra covid-19 a similitud de lo encontrado por Mendoza
U (2022) que mostr6 una asociacion significativa (correlaciéon de Spearman, p < 0,05) donde la
concentracion de dimero D fue menor en los pacientes que habian recibidos més de una dosis de
la vacuna contra el virus en relacion a los no vacunados. La concentracién de dimero D en los
pacientes no vacunados fue 1,48 mg/L y en vacunados 0,72 mq/L con referencia a Mendoza U. (2022)

que determind la concentracion de dimero D: 1.02 pg/mL en pacientes graves y en los decesos 5.07
pg/mL encontrando una correlacion positiva en ambos grupos (p < 0.05). Por otra parte, Sdnchez
et al. (2020) encontraron la concentracion de dimero D 2.58 + 1.17 en los pacientes graves de su

estudio.

En coherencia con el quinto objetivo especifico se encontré una correlacion positiva baja Rho
(p<0.002) indicandonos que la concentracion de ferritina es menor en vacunados en comparacion
con los no vacunados contra covid-19 a similitud de lo encontrado por Mendoza U (2022) que
mostrd una asociacion significativa (correlacion de Spearman, p < 0,05) donde la concentracion
de ferritina fue menor en los pacientes que habian recibidos mas de una dosis de la vacuna contra
el virus en relacion a los no vacunados. En pacientes vacunados contra COVID-19 la
concentracion de ferritina fue de 470,0 ng/mL y en no vacunados fue 735,3 ng/mL, al respecto
Mendoza U. (2022) determind la concentracion de ferritina 366 pg/L en el grupo de pacientes graves
donde los pacientes contaban con mas de una dosis de la vacuna y en los decesos 1005 pg/L
donde todos los pacientes no tenian ninguna vacuna contra COVID-19, encontrando una
correlacion positiva en ambos grupos (p < 0.05). También Escobar et al. (2022) encontraron en el
grupo de sobrevivientes la concentracion de ferritina 1049 ng/mL y en los decesos 1312 ng/mL;

mostrando una correlacion positiva en ambos grupos (p=0,020).
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Entre los principales sintomas donde se observa diferencias significativas en ambos grupos;
destacan: dificultad para respirar en los pacientes no vacunados 80% y en vacunados 20%, fatiga
en no vacunados 82% y en vacunados 18%, fiebre en no vacunados 60% y en vacunados 40%.
Al respecto, Escobar et al. (2020) encontraron estos tres sintomas mas habituales (fiebre, tos y
disnea) acompafiados de leucocitosis, linfopenia y PCR elevada en pacientes que fallecieron por

covid-19.



55

CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones

Primera:

Se concluye que existe relacion directa entre los marcadores inflamatorios en vacunados
y no vacunados contra COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de
Lima; enero - diciembre 2021.

Segunda:

La concentracion de proteina C reactiva es menor en vacunados en comparacion con los
no vacunados contra COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima;

enero - diciembre 2021.

Tercera:

La concentracion de leucocitos no es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima;
enero - diciembre 2021.

Cuarta:

La concentracion de dimero D es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima;

enero - diciembre 2021.

Quinta:
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La concentracion de ferritina es menor en vacunados en comparacion con los no
vacunados contra COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima;
enero - diciembre 2021.

Sexta:

La vacuna contra COVID-19 redujo el ingreso a hospitalizaciéon en aquellos pacientes
infectados con el virus.

Séptima:

Se redujo el ingreso a UCI en los pacientes vacunados contra COVID-19 en relacion a los
no vacunados.

Octava:

La aplicacién de la vacuna contra COVID-19, reduce el riesgo de enfermar gravemente,
ingreso a hospitalizacion, ingreso a UCI y la muerte.

Novena:

La aplicacion de la vacuna contra COVID-19, reduce la concentracion de marcadores
inflamatorios en relacion a los que no se aplican la vacuna, asi como también reduce el

riesgo de enfermar gravemente, ingreso a hospitalizacion, ingreso a UCI y la muerte.
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5.2 Recomendaciones

1.

Se sugiere la medicion de marcadores inflamatorios en pacientes con COVID-19 ya que el
estudio y otras investigaciones han demostrado su importancia en el diagnéstico y monitoreo
de la enfermedad.

Se sugiere la medicion de PCR, recuento de leucocitos, recuento de linfocitos, dimero D y
ferritina, como principales marcadores en la monitorizacion de pacientes que se infecten con
COVID-19, dado que nuestro estudio revela a estos marcadores alterados principalmente en
la enfermedad, asi como también lo describen otras investigaciones que respaldan al estudio.
Se sugiere a las areas de inmunizacién seguir promoviendo en la poblacion las vacunas
contra COVID-19 ya que estas reducen el riesgo de enfermar gravemente, ingreso a
hospitalizacion, ingreso a UCI y la muerte en las personas que se infectan con el virus, como
lo demuestra nuestro estudio.

El estudio muestra los beneficios que se puede alcanzar al aplicarse la vacuna contra
COVID-19, respaldada por otros estudios cientificos. Por ello se sugiere a las autoridades de
salud seguir promoviendo y brindando informacién a la poblacion sobre sus ventajas de su

aplicacion.
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Marcadores inflamatorios en vacunados contra COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021

Formulacion del problema

Objetivos

Hipotesis

Variables

Disefio metodolégico

Problema general

(Existe relacion entre los marcadores
inflamatorios en vacunados y no vacunados
contra COVID-19 atendidos en un Hospital
Nivel III de la ciudad de Lima; enero -
diciembre 2021?

Problemas especificos

(Cual es la concentracion de proteina C
reactiva en vacunados y no vacunados contra
COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel
IIT de la ciudad de Lima; enero - diciembre
20217

(Cual es la concentracion de leucocitos en
vacunados y no vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la
ciudad de Lima; enero - diciembre 2021?

(Cual es la concentracion de linfocitos en
vacunados y no vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la
ciudad de Lima; enero - diciembre 2021?

(Cual es la concentracion de dimero D en
vacunados y no vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la
ciudad de Lima; enero - diciembre 2021?

(Cual es la concentracion de ferritina en
vacunados y no vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la
ciudad de Lima; enero - diciembre 2021?

Objetivo general

Determinar si existe relacion entre los
marcadores inflamatorios en vacunados y no
vacunados contra COVID-19 atendidos en un
Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero -
diciembre 2021.

Objetivos especificos

Identificar la concentracion de proteina C
reactiva en vacunados y no vacunados contra
COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III
de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

Establecer la concentracion de leucocitos en
vacunados y no vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad
de Lima; enero - diciembre 2021.

Medir la concentracion de linfocitos en
vacunados y no vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad
de Lima; enero - diciembre 2021.

Determinar la concentracion de dimero D en
vacunados y no vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad
de Lima; enero - diciembre 2021.

Determinar la concentracion de ferritina en
vacunados y no vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad
de Lima; enero - diciembre 2021.

Hipotesis general

Hi: Existe relacion entre los marcadores
inflamatorios en vacunados y no vacunados contra
covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la
ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

Hipotesis especificas

La concentracion de proteina C reactiva es menor en
vacunados en comparacion con los no vacunados
contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III
de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

La concentracion de leucocitos es menor en
vacunados en comparacion con los no vacunados
contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel IIT
de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

La concentracion de linfocitos es menor en
vacunados en comparacion con los no vacunados
contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel IIT
de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

La concentracion de dimero D es menor en
vacunados en comparacion con los no vacunados
contra covid-19 atendidos en un Hospital Nivel III
de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

La concentracion de ferritina es menor en vacunados
en comparacion con los no vacunados contra covid-
19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad
de Lima; enero - diciembre 2021.

Variable dependiente:
Marcadores inflamatorios

Dimensiones
Concentracion de PCR

Concentracion de leucocitos

Concentracion de linfocitos

Concentracion de Dimero D

Concentracion de ferritina

Variable independiente:
Vacunado contra COVID

Dimensiones
Tipo de vacuna
Dosis de vacuna

Tipo de investigacion:
Descriptiva Correlacional.

Método
Hipotético-deductivo

Diseiio de la investigacion:

No experimental de corte
transversal
Poblacion:
Historias clinicas con

resultados de laboratorio de
pacientes con diagnosticos de
COVID-19; vacunados y no
vacunados, atendidos de
manera ambulatoria en un
Hospital Nivel III de la ciudad
de Lima; enero - diciembre
2021.

Muestra:

Conformada por 96 historias
clinicas de pacientes con
COVID-19, con resultados de
prueba diagnostica y de
marcadores inflamatorios, que
cumplan con los criterios de
inclusion y exclusion.
Muestreo: Probabilistico
aleatorio simple.

Estadistica: Descriptiva
correlacional. SPSS-Excel




Anexo 2. Instrumentos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS N°

I. Datos demograficos

NF° de historia clinica: Afios de edad:

Sexo:

Marcadores inflamatorios
II. Resultados de marcadores inflamatorios antes de recibir la vacuna

Concentracion de PCR:

Concentracion de Leucocitos:

Concentracion de Linfocitos:

Concentracion de Dimero D:

Concentracion de Ferritina:

III. Resultados de marcadores inflamatorios postvacuna

Concentracion de PCR:

Concentracion de Leucocitos:

Concentracion de Linfocitos:

Concentracion de Dimero D:

Concentracion de Ferritina:

Vacunados contra COVID-19
IV. Dosis de vacuna

a) Primera
b) Segunda
c) Tercera
d) Ninguna
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V. Tipos de vacuna

a) Pfizer
b) AstraZeneca
¢) Sinophar

VL. Prueba diagndstica usada para SARS-CoV-2

a) Prueba rapida (anticuerpos IgG/IgM)
b) Prueba de antigeno
c) Prueba molecular
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Formato para validar los instrumentos de medicion a través de juicio de expertos

Marcadores inflamatorios en vacunados contra COVID-19 atendidos en un Hospital Nivel III de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.

N | DIMENSIONES / items Pertinencia! Relevancia® Claridad? Sugerencias

Datos demograficos
Si No Si No Si No

Edad X X X
Sexo X X X
Historia clinica X X X
Variable dependiente: Marcadores inflamatorios
DIMENSION 1

1 | Concentracién de PCR ‘ X ‘ X ‘ X
DIMENSION 2

2 | Concentracion de leucocitos X X X
DIMENSION 3

3 | Concentracioén de linfocitos ‘ X ‘ X ‘ X
DIMENSION 4

4 | Concentracion de Dimero D X X X
DIMENSION 5

5 | Concentracion de ferritina ‘ X ‘ X ‘ X
Variable independiente: Vacunado contra COVID-19
DIMENSION 1

6 | Tipo de vacuna X X X
DIMENSION 2

7 | Dosis de vacuna X X X
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Anexo 3. Validez del instrumento

La validez del instrumento de medicion se llevd a cabo por tres expertos, quienes consideraron
que el instrumento tiene pertinencia, relevancia y claridad, por lo tanto lo consideraron aplicable.

'. Pertinencia: el item corresponde al concepto worico formulado.

*. Relevancia: ¢l item cs apropiado para representar al componente o dimension especifica del
constructo

4. Claridad: se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es concisa, exacto v directo

Neta. Suliciencia: se dice suficiencia cuando los items plantcados son suficientes para medir la
dimension.

Observaciones (precisar si hay suficiencia):
Opinion de aplicabilidad:
Aplicable | \/I

Aplicable después de corregir |
No aplicable | |

Bewire! ALIsIHE TV Coaly

Apellidios ¥y nombres del juez validador:

DNI: Zdﬂ’fl/ff

Corrco clectrénico insu‘:uc_i_nnal:
Jvan.-beacfer & LwWiener. edo - pl

Especialidad del validador:

Metodalaogo [~]

2 |
lematico [ T

Esitadistico | ]

/6 agos )

. de julio de 2023

A e

Lima

el éxpenttoinformante s
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! Pertinencia: el item comresponde a! concepto tedrico formulado.

2, Relevancia: el item es apropiado para representar al componente o dimension especifica del
conslructo. )

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

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

Observaciones (precisar si hay suficiencia):

Opinién de aplicabilidad:

Aplicable [ ]

Aplicable después de corregir | |

No aplicable [ ]

Apellidos y nombres del juez validador: Loz Qcsamms cun £ ROEAATAL
DNE: 231098 )\

Correo electrénico institucional:  2cre nciaramailiar 6 ) lunovacd - Com

Especialidad del validador:
Meteddlogo [ ]
Tematico [ ]

Estadistico [ ]

Lima... 7. 5 de sepliembre de 2023

et

Firma del experto informante
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1 . . . "
. Pertinencia: el item corresponde al concepto tedrico formulado.

2 . P - . .. .
“. Relevancia: el item es apropiado para representar al componente o dimension especifica del
constructo.

. Claridad: 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.

Observaciones (precisar si hay suficiencia):

Hay suficiencia

Opinion de aplicabilidad:

Aplicable [ X ]

Aplicable después de corregir [ ]

No aplicable [ ]

Apellidos y nombres del juez validador: Del Rosario Atoche, Deyla
DNI: 10165508

Correo electrénico institucional:deyla@hotmail.com

Especialidad del validador:
Metoddlogo [ ]

Tematico [ ]

Estadistico [X]

Lima. 14 de marzo de 2025

©-GOA\

Firma del experto informante
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Anexo 4: Confiabilidad del instrumento

La investigacion desarrollada es consistente, es decir, no se presentan contradicciones desde la
problematica identificada, los objetivos planteados, la hipdtesis debidamente teorizada y
conclusiones analizadas a profundidad. Se cumplen con los criterios de auditabilidad y
transferibilidad de los datos ya que la informacidon completa veraz y fiable de los hallazgos esta
disponible para su revision, lo que a su vez se traduce en su conformabilidad. La credibilidad de
la investigaciéon se fundamenta en la ética del investigador, los jueces que validaron el

instrumento y el asesor.



Anexo 5: Aprobacion del Comité de Etica

w v COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA PARALA
Uk DNVESTICGACTON
Marbeert Walemer

CONSTANCIA DE APROBACION
Lima, {4 de marze de 2024
Imvesdzadana)

Asuncion Suclope De La Cruz
Exp. N°: 0010-2024

Dia mi consideracion-

Es prato expresarle mi cordial saludo ¥ a la vez informarle que el Comite Institacional de
Etica para la investigacion de la Universidad Privada Norbert Wiener (CIEI-UFNW)
evaloo v APROBO los sipgientes documentos:

= Protocolo ihalade: “Marcadores inflamatorios en vaconados contra COVID-19
atendidos em on Hospital Nivel ITT de la cindad de Lima; eners - diciembre
2021~ Version 01 con fecha 2102/2024.

El cual tiene como imvestizadar principal al Sma) Asuncion Suchipe De La Croz v a los
mvestgadores colaboradorss: oo aplica

La APROBACION comprends el cumplimiente de las buenas practicas éticas, el balance
risspavbeneficio, la calificacion del eguipo de investizacion ¥ la coofidencialidad de los
datos, emime ofras.

El investzador debera considerar los sipnientes puntos detallades a centimmacion:
1. La vigencia de la aprobacion es de das afos (24 meses) a partir da la emdizion
de este documento. )
1. El Imforme de Avances se presentara cada § meses, v el informe final una vez
conchride el esmdio. ) )
). Toda enmienda o adenda s= debera presemiar al CIELI-UPNMW ¥ no podra
meplementarse sm la debida aprobacion. ) )
4. 5i aplica, la Removacion de aprobacion del provecto de imvestigacion debera
miriarse treinta {30 dias antes de la fecha de vencimiento, con s respective
mforme de avance.
E:s cuanio informo a usted pama su conocimiento ¥ fnes perdnenies.

Atentamentes,
()
‘ﬂl H

-7 PMANS ;;

Eauyl Antonic Eojas Criega
Presidenis
Cominé Institmesonal de Efica para |y Investhigacean
LB

A7 A roouips 4 - Sares Hembror
Unriermsns 'resds. Feprber WO
Teléfonee - 9555 mracsr T390 ol H1-S00-055
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Anexo 6: Carta de aprobacion de la institucion para la recoleccion de los datos

S i
U | Ministerio d Hospital Nacional
ﬁ : ! Arzobispo Loayza
“Decenio de la Igualdad de Oportunidades para Mujeres y Hombres"
“Ano del Bi io, de la lidacién de a
Independ ia, y de la acién de las heroicas batallas de
Junin y Ayacucho”

Lima, 13 de Mayo del 2024

ARTA N° 134- OADel - HNAL/202

Bachiller
ASUNCION SUCLUPE DE LA CRUZ
Investigadora Principal

Presente. -
Asunto; Aprobacién de Proyecto de Tesis
Referencia: “Marcadores inflamatorios en vacunados contra COVID-19 atendidos en un Hospital
Nivel 111 de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021.”
Expediente N° 5364

De mi mayor consideracién:

Me dirijo a Usted para saludarlo cordialmente y acusar recibo de vuestra solicitud de autorizacién para
ejecucién del Proyecto de Tesis, titulado: “Marcadores inflamatorios en vacunados contra COVID-19
atendidos en un Hospital Nivel 111 de la ciudad de Lima; enero - diciembre 2021”.

Al respecto informamos que teniendo la opinién favorable del Comité de Investigacién Institucional-HNAL
(Informe de Evaluacién N° 031-CII-HNAL/2024, de fecha 19 de Abril del 2024), y de la Oficina de

Apoyo a la Docencia e Investigacién-HNAL, esta Direcci6n autoriza la realizacién del Proyecto de Tesis
antes mencionado.

Se le informa que la vigencia de esta aprobaci6n es por el periodo de un aiio a partir contando a partir
del 13 de Mayo del 2024 al 12 de Mayo del 2025, luego de lo cual, de ser necesario, tendria que solicitar
una renovacién de Extensién de Tiempo, cuyos trdmites deben realizarse dos meses antes de su

vencimiento; asf mismo debe presentar Informe semestral de avance de ejecuciéon del Proyecto de
Tesis.

Sin otro particular, hago propicia la oportunidad para expresarles mi especial consideracién.

Muy Atentamente,

° MINIS TERIO DE SA,
&£ Hospital Nacional “A

0
DISpPo Loayza®

Dr. SELIMCARES UIN ALFARG
Jele de 1a Oficina de Apoy. 5EeNE18 & Ivestigacion
C.M.P NE 12748

www.hospitalloayza gob.pe I A¥: Aitonsc Ugsits

Lima 01, Pera
T (01) 5084800
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Anexo 7: Reporte de similitud de Turnitin

NOMBRE DEL TRABAJO

TESIS ASUNCION SUCLUPE DE LA CRUZ
2025-04-14 FINAL TURNITIN.docx

RECUENTO DE PALABRAS
16010 Words

RECUENTO DE PAGINAS
84 Pages

FECHA DE ENTREGA
Jun 14, 2025 1:30 AM GMT-5

® 12% de similitud general

80

Reporte de similitud

AUTOR
ASUNCION SUCUPLE DE LA CRUZ

RECUENTO DE CARACTERES
89667 Characters

TAMANO DEL ARCHIVO
2.9MB

FECHA DEL INFORME
Jun 14,2025 1:31 AM GMT-5

El total combinado de todas las coincidencias, incluidas las fuentes superpuestas, para cada

base de datos.

« 8% Base de datos de Internet

» Base de datos de Crossref

» 8% Base de datos de trabajos entregados

® Excluir del Reporte de Similitud

» Material bibliografico

» Material citado

« 3% Base de datos de publicaciones

» Base de datos de contenido publicado de
Crossref

» Material citado

» Coincidencia baja (menos de 10 palabras)



® 12% de similitud general

Principales fuentes encontradas en las siguientes bases de datos:

» 8% Base de datos de Internet

» Base de datos de Crossref

» 8% Base de datos de trabajos entregados

FUENTES PRINCIPALES

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

repositorio.uwiener.edu.pe

Internet

Submitted on 1688234927036

Submitted works

hdl.handle.net

Internet

uwiener on 2025-06-09

Submitted works

revmedicaelectronica.sld.cu

Internet

scielosp.org

Internet

scielo.org.pe

Internet

Universidad Cesar Vallejo on 2024-12-10

Submitted works

Reporte de similitud

» 3% Base de datos de publicaciones

» Base de datos de contenido publicado de
Crossref

4%

2%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

Descripcion general de fuentes


https://repositorio.uwiener.edu.pe/bitstream/handle/20.500.13053/10305/T061_42397042_M.pdf?isAllowed=y&sequence=1
https://hdl.handle.net/20.500.14138/6849
https://revmedicaelectronica.sld.cu/index.php/rme/article/view/5490
https://www.scielosp.org/article/rpsp/2022.v46/e39/
http://www.scielo.org.pe/scielo.php?lng=es&nrm=iso&pid=S1728-59172022000200104&script=sci_arttext&tlng=es
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