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Resumen 

La enfermedad por COVID-19 está causada por el virus SARS-CoV-2. La OMS declaró 

pandemia el 11 de marzo de 2020. El Perú registra más de 2.1 millones de casos con más de 

200mil fallecidos. La provincia de La Convención reporta más 20mil casos y más de 400 

fallecidos. La presente investigación se realizó con el objetivo de evaluar la relación entre el 

índice neutrófilos-linfocitos (INL), concentración de lactato deshidrogenasa (LDH), valor 

cualitativo de proteína C reactiva (PCR), y la mortalidad causada por el COVID-19 de 118 

pacientes hospitalizados en U.E. 410 del Hospital de Quillabamba entre abril y mayo del 

2021.  Todos los pacientes seleccionados fueron reactivos a la prueba antigénica para SARS-

CoV-2, a quienes se les realizaron exámenes de sangre para la determinación del INL, LDH 

y PCR. El 58.5% de todos los pacientes eran de sexo masculino. Fallecieron el 47.5%, de 

ellos, el 60.7% fueron de sexo masculino. El 82.1% de los fallecidos pertenecieron al grupo 

etario mayores de 60 años. El 94.6% de los pacientes fallecidos tenían valores de INL > 3.1. 

En las curvas ROC se obtuvo un punto de corte de 6.5 para lograr una sensibilidad del 77.4% 

y especificidad 76.8% como capacidad pronóstica de mortalidad. El 94.6% de los pacientes 

fallecidos presentaron valores de LDH > 351 U/L. En las curvas ROC se obtuvo un punto de 

corte de 500.5 U/L para lograr una sensibilidad de 74.2%, y una especificidad de 87.5% como 

capacidad pronostica de mortalidad. El 98.2% de los pacientes reportaron resultados de PCR 

entre (++) y (+++). Los factores más importantes para la mortalidad por COVID-19 fueron 

edad mayor a 60 años, altos niveles de INL, concentraciones elevadas de LDH y valores 

cualitativos de (++) o (+++) para PCR. En el análisis multivariado con las variables edad, 

sexo, INL, LDH y PCR, se observó que la edad, y LDH tienen impacto en la mortalidad y 

son estadísticamente significativos. La variable sexo (OR=1.91) y PCR (PCR++, OR=18.69; 

PCR+++, OR=13.76) constituyen factores de riesgo para la mortalidad por COVID-19.  



I 
 

Introducción 

El SARS-CoV-2 es un tipo de coronavirus causante de la enfermedad COVID-19 

caracterizado por neumonía atípica y distrés respiratorio. El primer paciente fue 

detectado por primera vez en Wuhan, China el 17 de noviembre del 2019 (Ma, 2020). 

Los contagios fueron en ascenso hasta que el 11 de marzo del 2020, la Organización 

Mundial de la Salud (2020) caracterizó a COVID-19 como una pandemia. 

Los marcadores de inflamación habitualmente son utilizados como factores 

pronósticos en enfermedades infecciosas, cardiovasculares y oncológicas. En el caso de 

COVID-19 la gravedad de la enfermedad, está asociada al desequilibrio bioquímico de 

la respuesta del sistema inmunitario, el que conduce a un estado de hiperinflamación de 

los tejidos (Qin et al., 2020). Para evaluar el desarrollo de la enfermedad por COVID-19, 

es necesario el análisis de proteína C reactiva, lactato deshidrogenasa, y la relación de 

neutrófilos-linfocitos, etc. (Brookes, 2020). De esta manera, se valoran sus capacidades 

pronosticas con respecto a la mortalidad por COVID-19, logrando así una mayor eficacia 

en las estrategias de intervención clínica. 

Nuestro estudio considera a las variables: índice neutrófilos-linfocitos (INL), 

lactato deshidrogenasa (LDH), y valor cualitativo de proteína C reactiva (PCR), los 

cuales se correlacionaron con la mortalidad por COVID-19. El estudio inició con la 

determinación de resultados reactivos a las pruebas rápidas antigénicas y toma de 

muestras sanguíneas a 118 pacientes hospitalizados previo consentimiento informado.  
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Problema de investigación 

 

Desde el inicio de la pandemia a diciembre del 2021, la Organización Mundial de la 

Salud (OMS) registró más de 286.96 millones de contagios, y más de 5.44 millones de 

fallecidos a nivel mundial, mientras que en el continente americano se reportaron más de 

98.2 millones de casos y 2.4 millones de fallecidos (Organización Mundial de la Salud, 

2021). Asimismo, el Perú registró 2.21 millones de casos con 201,379 fallecidos (Ministerio 

de Salud, Perú., 2021), y la Provincia de La Convención reportó 19,494 casos y 400 fallecidos 

(Gerencia de Salud Cusco, 2021). 

El SARS-CoV-2 desencadena una desregulación del sistema inmunitario, que se 

refleja en la alteración del número de leucocitos, los cuales están asociados a la 

hiperinflamación de los tejidos pulmonares, debido a las altas concentraciones de citoquinas 

y quimiocinas, y al aumento de lactato deshidrogenasa y la proteína C reactiva, que son 

liberadas al torrente sanguíneo luego de la infección vírica. Al respecto, el LDH, el INL y 

PCR son algunos marcadores de inflamación útiles para identificar el avance de la 

enfermedad en pacientes con COVID-19 (Rubio, 2020). 

La evidencia estadística de que las variables estudiadas están correlacionadas con la 

mortalidad por COVID-19, necesita ser consolidada con más información, pero la 

reproducibilidad de otros estudios en las instituciones de Salud Públicas presenta algunos 

obstáculos, debido a una falta de un marco de responsabilidades académicas, y políticas de 

incentivos, que animen a los profesionales de la salud, a realizar estudios de investigación 

clínica. A pesar de lo mencionado, nuestra investigación pretende mejorar la utilidad de los 

marcadores de inflamación: INL, PCR y LDH respecto a su correlación con la mortalidad 

por COVID-19. Busca también aportar resultados estadísticos que contribuyan a mejorar las 

estrategias de intervención clínica. 
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Justificación 

 

La determinación de la correlación existente entre el índice de neutrófilos-

linfocitos (INL), concentración de lactato deshidrogenasa (LDH), valor cualitativo de la 

proteína C reactiva (PCR), y la mortalidad de pacientes por COVID-19, permitirá 

conocer si efectivamente las variables son estadísticamente significativas, y tienen 

potencial uso como herramientas de pronóstico de la enfermedad. 

El entendimiento de la capacidad pronostica de estos valores ayuda a mejorar los 

criterios de atención en los pacientes. Se podría conocer con precisión que pacientes 

deberían ser referidos a otros hospitales de mayor complejidad, sin aumentar las 

probabilidades de muerte de los pacientes.  
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Objetivos 

Objetivo general 

Determinar la relación entre el índice neutrófilos-linfocitos (INL), lactato 

deshidrogenasa (LDH), y proteína C reactiva cualitativa (PCR), y la mortalidad de 

pacientes reactivos a la prueba rápida antigénica para SARS-CoV-2, hospitalizados en la 

U.E. 410 Hospital de Quillabamba. 

 

Objetivos específicos 

1. Determinar la relación entre el índice de neutrófilos-linfocitos (INL) y la mortalidad 

de pacientes hospitalizados por COVID-19. 

2. Determinar la relación entre la concentración de lactato deshidrogenasa (LDH) y la 

mortalidad de pacientes hospitalizados por COVID-19. 

3. Determinar la relación entre el valor cualitativo de la proteína C reactiva (PCR) y la 

mortalidad de pacientes hospitalizados por COVID-19. 

4. Determinar la relación multivariable entre la edad, índice neutrófilos-linfocitos, 

lactato deshidrogenasa, proteína C reactiva, con la mortalidad de pacientes por 

COVID-19. 
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Hipótesis 

 

Existe una relación significativa entre el índice neutrófilos-linfocitos, lactato 

deshidrogenasa, y proteína C reactiva, y la mortalidad de pacientes antígeno reactivos 

COVID-19 hospitalizados en la U.E. 410 Hospital de Quillabamba. 
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CAPITULO I 

MARCO TEÓRICO 

1.1. Antecedentes del estudio 

1.1.1. Estudios a nivel internacional 

Ayanian et al. (2020). Realizaron estudio retrospectivo con 299 pacientes, de los 

cuales fallecieron 71 (23.7%) en unidad de cuidados intensivos en un Hospital de 

Washington D.C.  Describieron la asociación entre los biomarcadores: Dímero-D, 

proteína C reactiva, interleucina-6, ferritina, lactato deshidrogenasa; y el ingreso a UCI, 

intubación y mortalidad. Se observó que 254 pacientes tenían una concentración de LDH 

promedio 974 U/L, y 241 pacientes tenían un promedio de proteína C reactiva de 90 mg/l. 

Sus resultados indican que valores superiores a 1200 U/L para LDH, con OR de 8.0 (4.1 

- 15.3) p-valor de 0.05; y valores superiores a 100mg/l de PCR con un OR de 6.0 (3.0; 

12.0) p-valor de 0.05, están asociados a mortalidad. Se concluye que estos biomarcadores 

ayudan a identificar el deterioro de la salud en pacientes con COVID-19. 

Basbus et al. (2020). En un estudio en el Hospital Universitario Privado de 

Buenos Aires, se consideraron 131 pacientes con COVID-19 en una cohorte retrospectiva 

entre los meses de marzo y mayo de 2020. Se considera al índice neutrófilos/linfocitos 

(INL) como un nuevo parámetro de medición en enfermedades oncológicas, infecciosas 

y cardiovasculares, por lo que en el estudio se evalúa su capacidad predictiva en la 

evolución de la enfermedad por COVID-19. Se estudiaron primero las características de 

la población, luego se evaluó la relación INL que sea mayor a 3 unidades en pacientes 

con COVID-19 grave, y también se determinó la tasa de mortalidad de esta enfermedad. 

La mediana de la edad fue de 52 años, el 54% fueron varones y 46% mujeres. Se 

observaron criterios de gravedad en 21 pacientes, en 9 de ellos fue necesario el uso de 
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respiradores mecánicos. El 81% de la población grave tuvo un INL ≥ 3 (18/21) mientras 

que solo el 33% (36/110) de la población leve presentó el INL ≥ 3 (OR = 8.74. IC del 

95%: 2.74-27.86; p < 0.001). La gravedad de la enfermedad está relacionada con la edad 

principalmente y la hipertensión. La tasa de mortalidad en la cohorte asciende al 7%. En 

7 de los 9 fallecidos se observó un INL ≥ 3 (p = 0.03). Se presume que el INL, en 

asociación con otros factores podría constituir una buena herramienta de predicción 

clínica. 

Motta et al. (2020). Evaluaron los factores relacionados, y factores predictores 

de mortalidad de la enfermedad severa por COVID-19 en pacientes hospitalizados en la 

Fundación Cardioinfantil de Bogotá, entre marzo y junio de 2020. Se trata de un estudio 

de cohorte ambispectivo, donde se analizaron a 104 pacientes. El 31.7 % (n=33) mostró 

una infección grave, y el 9.6 % (n=10) falleció. El predictor de muerte más importante 

fue la clasificación de la enfermedad como grave, continuando con una edad mayor a 60 

años, seguido de desnutrición. Se clasificó la enfermedad como grave cuando se 

observaron antecedentes de hemodiálisis (hazard ratio, HR=135), incremento en los 

niveles de lactato deshidrogenasa (LDH) (HR=1.004), y diabetes (HR=4.4). En 

conclusión, los predictores de mortalidad más importantes fueron la edad mayor a 60 

años, diabetes, cirrosis e hipertensión arterial. Mientras que la enfermedad se consideró 

grave cuando se observó enfermedad renal crónica con hemodiálisis, aumento de las 

concentraciones de LDH y proteína C reactiva y leucocitosis. 

Gutiérrez et al. (2020). Valor pronóstico de los marcadores bioquímicos en 

pacientes con COVID-19. En una investigación bibliográfica, se evaluó las capacidades 

pronosticas de algunos marcadores bioquímicos de inflamación relacionadas a la 

enfermedad COVID-19. Respecto a la proteína C reactiva, se ha observado que 

concentraciones mayores a 10mg/l están relacionadas a una mayor gravedad de la 
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enfermedad. Por otro lado, se ha observado alteraciones en las concentraciones de lactato 

deshidrogenasa (LDH), proteínas totales y procalcitonina (PCT).  Los incrementos de 

LDH por encima de 600 U/L, se relacionan con una mayor severidad de la enfermedad 

sugiriendo una mayor probabilidad de ingresar a UCI aumentando las posibilidades de 

deceso. 

Ramos-Peñafiel et al. (2020). Se describe la utilidad de los índices 

neutrófilos/linfocitos (INL), monocitos/linfocitos (IML) y linfocitos/plaquetas (ILP) para 

el pronóstico de la mortalidad y soporte ventilatorio por COVID-19 en un estudio de 

cohorte retrospectiva de registros clínicos de pacientes con COVID-19 en el Hospital 

General de Cuautitlán, México. Se analizaron 125 casos, la edad media fue de 51 años, 

60% varones, 21.6% padecía diabetes mellitus tipo 2 y 18.4% hipertensión. La media de 

leucocitos fue de 9.5x10^3/uL, y la de neutrófilos de 8.0x10^3/uL. La media de INL 

12.1; del IML 0.442; del IPL 0.505. En el análisis univariado, encontraron que el INL 

>13 (RM=2.750, p=0.001) e IML>0.5 (RM=2.069, p=0.047) se asoció a mortalidad; ILP 

no mostró impacto en la mortalidad ni en el soporte respiratorio. Se concluye que el INL 

e IML son de utilidad para predecir la mortalidad en pacientes con COVID-19. 

Rubio et al. (2020). Se describieron las características clínicas y parámetros de 

laboratorio en pacientes infectados con SARS-CoV-2, y se determinan algunos factores 

predictores de la progresión de la enfermedad. Estudio descriptivo, retrospectivo y de 

corte transversal realizado en el Hospital Universitario Virgen de Valme, Sevilla, España. 

Las variables fueron: datos demográficos, antecedentes personales, días hospitalización, 

progresión de neumonía, tratamiento clínico e indicadores analíticos. El estudio incluyó 

a 197 pacientes, 64.5% de ellos en condición leve y 35.5% en condición grave, de estos 

el 30% ingresaron a UCI, de los cuales fallecieron el 42.9% (9/21).  Al ingreso 

hospitalario, los elementos predictores de la enfermedad se incluyeron en el análisis 
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multivariante, estos fueron gravedad de la enfermedad, edad avanzada, leucocitosis, altos 

niveles de proteína C reactiva (más de 90mg/l), gamma-glutamiltransferasa (GGT) y 

procalcitonina (PCT).  Los elementos predictores de la gravedad de esta enfermedad 

fueron: edad, leucocitos, PCR, GGT y PCT los cuales permiten pronosticar la evolución 

de la enfermedad en los inicios de los síntomas. 

Sirvent et al. (2020). En el Servicio de Medicina Intensiva del Hospital 

Universitario de Girona Doctor Josep Trueta se analizaron factores de riesgo, datos 

demográficos, biomarcadores inflamatorios y factores predictivos de mortalidad en 168 

pacientes intubados y con ventilación mecánica invasiva. Se utilizaron datos clínicos y 

analíticos en un estudio retrospectivo. Se elaboró curvas de supervivencia de Kaplan-

Meier para factores significativos y se construyó un modelo de regresión logística 

múltiple para estimar marcadores inflamatorios y datos demográficos como factores 

predictivos de mortalidad. En el análisis bivariado se observó que LDH y edad son 

factores predictivos independientes de mortalidad. En las curvas de supervivencia se 

observó que troponina T cardiaca se asoció a una menor supervivencia al ingreso a las 

UCI. En conclusión, la PCR, la LDH y la troponina-Ths fueron significativamente más 

altas en pacientes fallecidos. Se reportó una mortalidad del 28% de todos los pacientes 

de estudio. 

1.1.2. Antecedentes a nivel nacional 

Hueda-Zavaleta (2021). En una tesis de investigación realizada con 351 

pacientes con diagnóstico de COVID-19 confirmado en el Hospital III Alcides Carrión 

en Tacna, se estudia las características demográficas, clínicas, de laboratorio y factores 

de riesgo de mortalidad en pacientes hospitalizados por COVID-19. Se trata de un estudio 

de cohorte retrospectivo en el que se utilizó el modelo de supervivencia Kaplan-Meier 
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para las variables independientes. Se empleó el modelo de riesgos proporcionales de Cox 

en el análisis de regresión que evalúa la asociación de características basales y la 

mortalidad hospitalaria. Fallecieron el 32,9% en quienes se observó linfocitosis, 

leucopenia, y un incremento de proteína C reactiva, dímero D, y lactato deshidrogenasa. 

En el análisis multivariado se observó que los factores asociados a mortalidad, fueron 

edad mayor a 65, lactato deshidrogenasa (LDH) superior a 720 U/L y saturación de 

oxígeno menor a 90%. 

Luna (2021). En una tesis de grado en la Universidad Privada Antonio Orrego, 

UPAO, el autor realizó una investigación bibliográfica para determinar los factores 

clínicos, bioquímicos, y factores predictores de mortalidad en pacientes con COVID-19. 

La revisión incluyó plataformas como PubMed, LILACS, Hinari, Ebsco. El autor señala 

que la edad entre 40 y 60 años, un índice de neutrófilos-linfocitos superior a 3.13, una 

concentración de proteína C reactiva (> 150mg/L), y una concentración de troponina 

cardiaca I (> 0.05ng/ml) están relacionados a mal pronóstico de la enfermedad. Otros 

factores importantes son el incremento de enzimas cardiacas, plaquetopenia, aumento en 

el tiempo de protrombina, incremento del dímero-D, citoquinas como TNF-a, e IL-6.  

Escobar et al. (2020). En un estudio con 14 pacientes fallecidos por COVID-19 

en el área de emergencias del Hospital Rebagliati se investigó las características clínico-

epidemiológicas. Se revisaron las historias clínicas para encontrar antecedentes, variables 

sociodemográficas, manifestaciones clínicas, etc. Los hallazgos de laboratorio más 

importantes fueron proteína C reactiva elevada (promedio 22mg/l) e hipoxemia. Se 

observó que el 78,6% fallecieron. Los factores de riesgo para la enfermedad fueron una 

edad mayor a 60 años, incremento de proteína C reactiva y linfocitopenia, entre. 
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Soca (2020). En el servicio de Medicina Interna del Hospital San José del Callao, 

se evalúa la capacidad predictiva de la relación neutrófilo-linfocito (INL) para diferenciar 

pacientes con neumonía de alto y bajo riesgo de complicaciones, basado en el índice de 

severidad de neumonía (PSI). Se trata de un estudio retrospectivo y transversal en el que 

se realizaron 84 pruebas diagnósticas entre los meses de enero y diciembre del 2019. Para 

el establecimiento de punto de corte, se utilizó la herramienta estadística “Receiver 

Operating Characteristics” (ROC), en el que se determinó la sensibilidad, especificidad, 

valor predictivo positivo y negativo. Y para determinar el rendimiento se estableció el 

área bajo la curva AUC (0.62, I.C. 95%: 0.53-0.70). El mejor punto de corte que mejor 

discrimina pacientes de alto y bajo riesgo es 17.4 con una sensibilidad de 35.30%, 

especificidad de 87.90%, valor predictivo positivo en 81.8%, y negativo de 46.80%.  

1.2. Aspectos generales del SARS-CoV-2 

1.2.1 Virus del Síndrome Respiratorio Agudo Severo de tipo 2 (SARS-CoV-2) 

Según el (International Committee on Taxonomy of Viruses (ICTV), (2020) el 

SARS-CoV-2 se ubica en la siguiente categoría: 

Dominio: Riboviria 

Orden: Nidovirales 

Suborden: Cornidovirineae 

Familia: Coronaviridae 

Subfamilia: Orthocoronavirinae 

Género: Betacoronavirus 

Sub género: Sarbecovirus 

Especie: SARS-CoV-2 Wuhan-Hu-1 
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Los coronavirus humanos circulan libremente en la población y suelen causar 

enfermedades respiratorias leves, producen alrededor del 10% al 30% del resfriado 

común. Sin embargo, los coronavirus zoonóticos, circulan transitoriamente y pueden 

originar epidemias.  

En cuanto al origen de este virus Andersen (2020) sostiene que, según estudios 

estructurales y bioquímicos, el SARS-CoV-2 se ha adaptado óptimamente para reconocer 

la proteína ACE2 (enzima convertidora de angiotensina 2) el que funciona como receptor 

del virus en la membrana celular humana. Se ha observado también que la proteína del 

virus responsable de esta unión tiene un dominio de 6 aminoácidos, y tiene una alta 

afinidad por la unión a ACE2. Sin embargo, también este dominio tiene alta afinidad por 

la unión a ACE2 en hurones, gatos y otras especies. Por estas razones, se sostiene que el 

SARS-CoV-2 no tiene un origen artificial, sino que proviene de la selección natural. 

1.2.1.1. Estructura viral del SARS-CoV-2 

Respecto a la estructura viral, los coronavirus tienen forma esférica o irregular, 

envueltos, pleomórficos, con un diámetro aproximado de 125nm. El genoma está 

constituido por ARN simple, no segmentado, de polaridad positiva, con 30mil pares de 

bases de longitud. Existen 5 proteínas de relevancia biológica: S, M, N, E, y HE (Li et 

al., 2020). 

La proteína S es una glicoproteína en forma de espícula, que le da forma de corona 

al virus, es también la responsable de mediar la unión al receptor ACE2 y facilita su unión 

con la membrana celular. Tiene un tamaño aproximado de 150 kDa, utiliza una secuencia 

de señal N-terminal para obtener acceso al retículo endoplasmático y está fuertemente 

glicosilada por enlaces N glucosídico. Los homotrímeros de la proteína S codificada por 

el virus, forman la estructura de espiga distintiva en la superficie del virus. En la mayoría 
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de los coronavirus, S se escinde por una proteasa similar a la furina de la célula huésped 

en dos polipéptidos separados denominados S1 y S2. S1 constituye el gran dominio de 

unión al receptor de la proteína S, mientras que S2 forma el tallo de la molécula espiga 

(Antezana & Arandia-Guzmán, 2020).  

La proteína M es la más abundante y es una proteína estructural, pequeña 

(aproximadamente 30kDa) con 3 dominios transmembrana. Se cree que le da forma al 

virion. El dominio externo tiene un pequeño extremo N-terminal, mientras que el 

dominio interno tiene un extremo grande C-terminal. Estudios recientes sugieren que la 

proteína M existe como un dímero en el virión y puede adoptar dos conformaciones 

diferentes, lo que le permite promover la curvatura de la membrana y unirse a la 

nucleocápside (Neuman et al., 2011). 

En cuanto a la proteína E, tiene un peso de 8 a 12kDa, se encuentra en pequeñas 

cantidades en el virión. Se cree que es una proteína transmembrana con un dominio 

externo N-terminal y un dominio interno C-terminal. La proteína E, permite el 

ensamblaje y liberación de los virus. La actividad de su canal iónico es necesaria para la 

patogénesis, pero no para la replicación (Fehr & Perlman, 2015). 

La proteína N, tiene un peso de 43 a 50kDa y es la única presente en la 

nucleocápside. La proteína N está fuertemente fosforilada en algunas serinas y treoninas, 

y se ha sugerido que la fosforilación tiene un rol regulatorio, facilitando un cambio 

estructural que mejora la afinidad de la proteína N por el ARN viral frente al no viral. La 

proteína N está unida al genoma viral en una conformación de tipo cuentas en una cuerda. 

Se ha reportado además que la proteína N se une al nsp3 para llevar el genoma al 

complejo replicasa-transcriptasa, y también participa en el empaquetado de la 

nucleocápside (Chang et al., 2005). 
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La hemaglutinina-esteras a (HE), está presente en un subconjunto de β-

coronavirus. La proteína actúa como hemaglutinina, se une a los ácidos siálicos en las 

glicoproteínas de superficie y contiene actividad acetil-esterasa. Se cree que estas 

actividades mejoran la entrada de células mediada por la proteína S y la propagación del 

virus a través de la mucosa (Ravi et al., 2020).  

1.2.1.2. Organización genómica del SARS-CoV-2 

Como puede observarse en la Fig. 1, el SARS-CoV-2 tiene un  genoma de ARN 

de sentido positivo no segmentado de aproximadamente 26 a 32 kb y contiene de 11 a 16 

marcos abiertos de lectura (ORFs) que expresan las poliproteínas PP1a, y PP1ab, los 

cuales se clivan para generar proteínas no estructurales (Guo et al., 2020). El primer ORF 

(ORF1a  ORF1 al ORF11; y, ORF1b  ORF11 al ORF16) contiene 

aproximadamente el 67% del genoma y codifica 16 proteínas no estructurales (nsps1 al 

nsps16), mientras que los ORF restantes codifican proteínas accesorias y estructurales 

(S, N, M, E) (Kumar et al., 2020).  
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Figura 1: Similitudes y diferencias entre los genomas de los coronavirus humanos  

 
Nota: Adaptado de SARS-CoV-2: Desde su descubrimiento hasta la estructura 
del genoma, la transcripción y la replicación por Ayslan et al. (2021), Cell & 

Bioscience, 11(1). 

En la figura se observan las similitudes y diferencias entre los genomas de los 

coronavirus humanos. En el caso del SARS-CoV-2, el ARN tiene un extremo 5' y una 

cola poli-A (A30-60) en el extremo 3'. (Ayslan et al, 2021). 

Las proteínas no estructurales están involucradas en la transcripción y replicación 

del RNA viral. La proteína nsps3 es responsable de la escisión y posterior liberación de 

nsp1, nsp2 y nsp3 de la región N-terminal de las poliproteínas 1a y 1ab. y además tiene 

la capacidad de unirse a las proteínas RIG-I, NEMO, TRAF6 de las células humanas para 

evitar la activación de sus factores de transcripción IRF3 y NF-kB que desencadenan una 
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respuesta inmunitaria. La proteína nsps5 tiene la capacidad de escindir más proteínas no 

estructurales desde nsps4 al nsps16 (Lam et al., 2021). 

Entre las proteínas virales estructurales y accesorias, que se expresan a partir de 

sgRNA tenemos las proteínas S, M y E que se incorporan a la envoltura viral para la 

formación del virión. La proteína S trimérica en la envoltura viral se une específicamente 

a un receptor celular, la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2), para la entrada 

viral en las células susceptibles, y así inicia el primer paso de la infección viral. La serina 

proteasa 2 transmembrana de la célula huésped (TMPRSS2) sirve como una proteasa 

activadora de la proteína S (Walls et al., 2020). La proteína E crea un canal iónico en la 

membrana viral y probablemente desempeña un papel en la patogenicidad (Singh Tomar 

& Arkin, 2020). La proteína N se une al ARN genómico viral (ARNg) y empaqueta el 

ARNg como un complejo de ribonucleoproteína en los viriones, mientras que la proteína 

M es una glicoproteína transmembrana importante para la morfogénesis viral y la 

gemación al interactuar con las proteínas S, E y N (Arya et al., 2021). El número de 

proteínas accesorias codificadas por diferentes coronavirus sigue siendo objeto de debate, 

ya que sus potenciales de codificación se basan principalmente en la predicción 

bioinformática (Shang et al., 2020). Las proteínas accesorias son casi exclusivamente no 

esenciales para la replicación en cultivo de tejidos; sin embargo, se ha demostrado que 

algunos tienen un papel importante en la patogénesis viral (Acter et al., 2020). 

1.2.2 Enfermedad por COVID-19 

Enfermedad infecto contagiosa causada por el virus SARS-CoV-2, perteneciente 

a la familia de coronavirus. El virus apareció en noviembre del 2019, en la provincia de 

Hubei, ciudad de Wuhan, China. Desde entonces hasta diciembre del 2021 se ha cobrado 

la vida de 5.4 millones de personas en el mundo (Organización Mundial de la Salud, 

2021), y 201 379 en el Perú (Ministerio de Salud, 2021). 
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1.2.2.1. Clasificación clínica de la enfermedad.  

El Ministerio de Salud, Perú (2020) clasifica a los pacientes con COVID-19 en 

leves, moderados, graves y severos. Además, hace una descripción formal de cada caso. 

Casos leves: Los pacientes leves, presentan al menos 2 de los siguientes síntomas: 

 Tos 

 Malestar general 

 Dolor de garganta 

 Fiebre 

 Congestión nasal 

También se pueden observar otros síntomas como pérdida del olfato y exantema. 

Un caso leve, no requiere hospitalización, solo aislamiento domiciliario y seguimiento. 

Los casos leves sin factores de riesgo no requieren seguimiento presencial, solo a 

distancia, mientras que los casos leves con factores de riesgo requieren seguimiento 

presencial además de distancia. 

Casos moderados. Pacientes que cumplan alguno de los siguientes criterios: 

 Disnea o dificultad respiratoria. 

 Frecuencia respiratoria mayor a 22 por minuto. 

 Saturación de oxígeno menor a 95% 

 Alteración del nivel de conciencia (desorientación, confusión) 

 Hipotensión arterial o shock. 

 Signos clínicos y/o radiológicos de neumonía. 

 Recuento de linfocitos menor a 1000 células /ul 

Los casos moderados requieren hospitalización. 
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Casos severos: Pacientes que cumplen 2 o más de los siguientes criterios: 

 Frecuencia respiratoria mayor a 22 respiraciones por minuto o PaCO2 

menor 32mmHg. 

 Alteración del nivel de conciencia. 

 Presión arterial sistólica menor a 100 mmHg o Presión Arterial Media 

(PAM) menor a 65 mmHg 

 PaO2 < 60 mmHg o PaFi < 300 

 Signos clínicos de fatiga muscular: aleteo nasal, uso de músculos 

accesorios, desbalance tóraco-abdominal. 

 Lactato sérico > 2 mosm/L 

Los casos severos requieren hospitalización y manejo en área de cuidados intensivos. 

1.2.3 Pruebas de diagnóstico de COVID-19 

1.2.3.1. Pruebas de anticuerpos en sangre. 

El Instituto Nacional de Salud, Perú (2021) establece algunas pautas para las 

pruebas de anticuerpos en sangre y describe sus principios. Las pruebas detectan la 

presencia de anticuerpos IgM/IgG contra el SARS-CoV-2 en una muestra de sangre. En 

la mayoría de los pacientes infectados se detectan anticuerpos específicos de uno o varios 

isotipos, neutralizantes o no, en los primeros 15 días después del inicio de la clínica. 

Respecto a la evidencia parece razonable asumir que los anticuerpos protegen frente a 

reinfecciones durante un tiempo no definido, no obstante, se desconoce los niveles de 

anticuerpos protectores.  

La detección de anticuerpos puede ayudar a identificar pacientes que han sido 

infectados previamente, así como a diagnosticar infección reciente sintomática a partir 

de 3 - 4 semanas. El punto óptimo para determinar anticuerpos IgM sería a los 8 - 14 días 
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de iniciado los síntomas, mientras que tras 15 - 21 días se realizaría la seroconversión a 

IgG (Zhao et al., 2020). 

Comparado con la prueba de reacción en cadena de la polimerasa con 

transcriptasa inversa (RT-PCR), la prueba de detección de anticuerpos combinados IgG 

e IgM mostró una sensibilidad de 77.1% y especificidad de 98.0% para el diagnóstico 

para SARS-CoV-2 (Pellanda et al., 2020). 

En la figura 2, puede observarse las probabilidades de detección del SARS-CoV-

2 utilizando diferentes pruebas de diagnóstico: PCR y test de anticuerpos. Asimismo, se 

aprecia la probabilidad de detección dependiendo de la muestra analizada, por ejemplo: 

hisopado nasofaríngeo, aislamiento viral en tracto respiratorio, PCR en lavado alveolar, 

PCR en heces, y detección de anticuerpos IgM/IgG. 

Figura 2: Estimación de detección de SARS-CoV-2 en test de anticuerpos y Reacción en Cadena de 

Polimerasa (PCR) en relación al tiempo de inicio de síntomas. 

 

 

 

 

 

 

Adaptado de Interpretación de las Pruebas de Diagnóstico para SARS-CoV-2 por 

Sethuraman et al., (2020). Estimación variable de la detección en test del SARS-CoV-2 

en relación con el tiempo de inicio de los síntomas. Los intervalos de tiempo y las tasas 

de detección viral están basados en ensayos de varios artículos publicados. Debido a la 
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variabilidad entre los estudios, los intervalos de tiempo deben considerase 

aproximaciones, siendo la probabilidad de detección del SARS-CoV-2 una medida 

cualitativa. 

1.2.3.2. Pruebas antigénicas para SARS-CoV-2. 

Las pruebas antigénicas determinan la presencia de los dominios S1 y S2 de la 

proteína S del virus SARS-CoV-2. La sensibilidad es menor que las pruebas que detectan 

el genoma viral. La ventaja de estas pruebas es que en general requieren de menos de 30 

minutos para dar un resultado, pueden ser utilizadas directamente en puntos de atención 

(primer nivel de atención), con poco o sin ningún equipamiento adicional. Poseen una 

adecuada especificidad y ayudan en el diagnóstico para la atención de poblaciones que 

viven en lugares con barreras para uso de técnicas moleculares, contribuyendo a la 

atención comunitaria mediante el aislamiento de casos diagnosticados. Dentro de las 

desventajas, un resultado no reactivo no permite descartar la infección por virus SARS-

CoV-2 y requiere del uso de técnicas moleculares para su reconfirmación. Algunas 

pruebas antigénicas requieren la incorporación de tecnología, por ejemplo, un lector de 

prueba rápida por inmunofluorescencia. 

En cuanto a la sensibilidad y especificidad de las pruebas antigénicas, diferentes 

estudios muestran cierta variabilidad en los resultados. En el estudio de Jegerlehner 

(2021) mostraron que la sensibilidad y especificidad de esta prueba en comparación a la 

prueba de PCR, fueron de 65.3% (95% I.C. 56.8–73.1), y 99.9% (95% I.C. 99.5–100.0) 

respectivamente. En pacientes asintomáticos, demostraron una sensibilidad de 44% (95% 

I.C. 24.4–65.1). Mientras que en un estudio de Mercado & Zabaleta (2020) indican que 

la sensibilidad promedio fue de 83.3% (95% I.C. 66.4 - 92.6) cuando fueron utilizadas 

dentro de los 11 días del inicio de los síntomas y que otros estudios de validación han 

reportado resultados de sensibilidad en orden del 84% al 97%, que dependen 
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fundamentalmente de la presencia de síntomas y del momento de la toma de muestra a 

partir del inicio de los mismos. 

1.2.3.3. RT-PCR (Reacción en cadena de polimerasa con transcriptasa inversa) 

 Las pruebas moleculares buscan identificar secuencias específicas del agente 

patógeno, antes del desarrollo de la enfermedad, durante e incluso después de la 

recuperación. Permite la identificación, detección y cuantificación de ARN, utilizando 

este como molde para sintetizar ADN complementario (ADNc), el cual a su vez 

constituye la plantilla para una reacción de PCR en tiempo real. El aumento exponencial 

en las copias de ADN se ve reflejado en la aparición de fluorescencia cuya intensidad es 

directamente proporcional a la cantidad de ADN en la muestra, haciendo que esta 

reacción sea altamente sensible a unas bajas concentraciones de ácidos nucleicos virales 

(Mullis K.B., 1990). 

Las dianas que se emplean para la detección específica del genoma del SARS-

CoV-2 por RT-PCR en tiempo real se encuentran en las regiones ORF1a, RdRp, N, S y 

E del ARN viral. Los científicos enfatizan que la selección de estos blancos genómicos 

se debe a que son regiones persistentes en los coronavirus, pero con ciertas porciones 

específicas para SARS-CoV-2. Las muestras recomendadas para el diagnóstico del 

SARS-CoV-2 por RT-PCR son las del tracto respiratorio superior como el exudado 

nasofaríngeo (Sakr et al., 2021). 

En cuanto a la sensibilidad y especificidad de las pruebas, por el momento se dice 

que la sensibilidad es del 49.0% - 99.2% y una especificidad de 94.2% - 100%, por lo 

que ha sido considerada la técnica de elección y referencia para el diagnóstico de 

COVID-19. No se ha evidenciado reacción cruzada (Mistry et al., 2021). 
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1.2.4 Marcadores de inflamación para COVID-19 

Un meta-análisis de 19 estudios observacionales que involucran a casi 3000 

pacientes con COVID-19 confirmados, encontró que las características de laboratorio 

más comunes reportadas fueron la disminución de la albúmina sérica (76%), proteína C 

reactiva elevada (58%), LDH elevado (57%), linfopenia (43%) y ESR elevado (42%). 

Otra revisión de ocho estudios más pequeños informó de anomalías similares en los 

pacientes con COVID-19, es decir, linfopenia (35% -75%), PCR elevada (75-93%), LDH 

elevada (27%-92%) y tasa de sedimentación eritrocitaria (ESR) (hasta el 85% de los 

casos) y bajas concentraciones de albúmina sérica (50%-98%), así como un aumento del 

dímero D (36%-43%) y baja hemoglobina (41-50%). Otras anormalidades reportadas 

fueron aumentos en la neutropenia, bilirrubina total, creatinina, troponina cardíaca, TP y 

PCT (Brookes, 2020). 

1.2.4.1. Lactato deshidrogenasa (LDH).  

La LDH es una enzima intracelular, que se encuentra en el citoplasma de la 

mayoría de células del cuerpo humano, especialmente en el corazón, hígado, riñones, 

músculos, glóbulos rojos, cerebro y pulmones, con una actividad 500 veces superior a la 

del plasma, entonces una pequeña lesión incrementa su concentración sérica. La 

elevación de los niveles de LDH en el plasma sanguíneo evidencia la salida de esta 

enzima al espacio extracelular, lo que se produce cuando hay muerte celular. Por lo tanto, 

los niveles elevados de LDH, indican daño tisular o necrosis celular (Gonzalez, 2019).  

La concentración de lactato deshidrogenasa en plasma se eleva en muchos 

procesos: anemia megaloblástica, leucemia aguda, traumatismo, intervenciones 

quirúrgicas, procesos cancerosos, alteraciones hepáticas y renales. Incluso en la 

malnutrición, la deshidratación, intoxicación bacteriana, etc. Esta enzima corresponde a 

la categoría de las oxidorreductasas, dado que cataliza una reacción redox, en la que el 
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piruvato es reducido a lactato gracias a la oxidación de NADH a NAD+. Dado que la 

enzima también puede catalizar la oxidación del hidroxibutirato, ocasionalmente es 

conocida como hidroxibutirato deshidrogenasa (HBD) (Fuentes et al., 1998).  

Lactato deshidrogenasa presenta 2 subunidades (M y H) que pueden asociarse en 

tetrámeros al azar, en el cuerpo existen en total 5 isoenzimas diferentes de la LDH (LDH-

1, LDH-2, LDH-3, LDH-4, LDH-5). Bioquímicamente la subunidad H presenta más 

residuos ácidos que residuos básicos que la subunidad M por eso presenta una fuerte 

carga negativa. Esta propiedad es aprovechada para la separación de las isoenzimas por 

electroforesis. La mayor velocidad de corrida corresponde a la isoenzima LDH-1, 

compuesta por cuatro subunidades H (H4) y la menor velocidad a la isoenzima LDH-5, 

compuesto por cuatro subunidades M (M4). El tipo de isoenzima encontrada aporta 

indicios acerca del lugar de la lesión celular porque los respectivos genes tienen una 

expresión muy diferente en los distintos órganos. Así el hígado y los músculos 

esqueléticos presentan predominantemente subunidades M (M de músculo) de la LDH, 

mientras que el cerebro y el músculo cardiaco expresan predominantemente subunidades 

H (H de heart). (Koolman & Rohm, 2004). En el estudio, únicamente se midió la 

concentración de lactato deshidrogenasa sin considerar los tipos de isoenzimas.  

1.2.4.2.  Proteína C Reactiva (PCR) 

Fue descubierto inicialmente por Tillet y Francis durante su investigación con 

suero de pacientes que tenían una infección aguda por Neumococo. Fue conocida por su 

capacidad de reacción con la pared celular, específicamente con el polisacárido C del 

Streptococcus pneumoniae. Se trata de una proteína pentamérica, de la fase aguda de 

inflamación, altamente conservada, conocida por su gran habilidad para unir y precipitar 

la pared celular del neumococo  (Tillet & Francis, 1930). 
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Fue la primera proteína inflamatoria de fase aguda conocida. Es un buen 

biomarcador de daño tisular e inflamación sistémica. Desde su descubrimiento es 

bastante utilizado en la ámbito clínico para estados de trauma, infecciones, 

inflamaciones, pre y post-operatorios, enfermedades cardiacas, y otras condiciones 

patológicas (Waliza & Shyamasree, 2020). 

En pruebas clínicas, se ha observado que las concentraciones de proteína C 

reactiva cambian significativamente en pacientes severos con COVID-19. La proteína C 

reactiva se produce en el hígado. En la sangre la concentración normal es menos de 

10mg/L. Sin embargo, aumenta rápidamente dentro de las 6 a 8 horas y alcanza su pico 

máximo a las 48 horas desde la enfermedad en adelante. Su vida media es de 19 horas y 

su concentración va disminuyendo cuando la inflamación termina y el paciente va 

mejorando. La proteína C reactiva se une a las fosfocolinas que se expresan en células 

dañadas. Esta unión desencadena la ruta de complemento del sistema inmune y regula la 

actividad fagocitica, eliminando la infección y el daño celular (Ali, 2020). 

1.2.4.3. Índice Neutrófilos - Linfocitos (INL) 

Se trata de un parámetro leucocitario que se obtiene al dividir el número absoluto 

de neutrófilos y linfocitos. Se ha estudiado en el cáncer como predictores de inflamación, 

disfunción endotelial, riesgo cardiovascular, mortalidad, supervivencia y recurrencia. 

Asimismo, en otras enfermedades como, diabetes mellitus, hipertensión arterial, 

síndromes coronarios, enfermedad cerebrovascular, tromboembolia pulmonar, entre 

otros. Estos índices utilizan elementos sencillos como el recuento de las diversas líneas 

celulares. La principal desventaja se observa en la necesidad de obtener puntos de corte, 

ya que suelen variar de una población a otra. Se han reportado valores del INL mayores 

a 10 en casos de sepsis, mayores a 5 en patologías oncológicas y mayores a 3 en 

enfermedades cardiovasculares severas (Carpio-Orantes et al., 2020). 
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Inicialmente, se confirmó que la relación basal de neutrófilos-linfocitos es un 

potencial indicador de pronóstico a corto plazo en pacientes con insuficiencia hepática 

aguda por hepatitis B crónica (Liu et al., 2013). Y basándose en este estudio es que (J. 

Liu et al., 2020) estudiaron la capacidad pronóstica del índice neutrófilos-linfocitos (INL) 

en pacientes con COVID-19, donde reportaron linfopenia y neutrofilia. El índice 

neutrófilo-linfocito es considerado un factor predictor en el desarrollo de la enfermedad 

por COVID-19.   
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CAPITULO II 

MATERIALES Y MÉTODOS 
 

2.1.  Lugar de estudio 

El estudio se realizó en el Centro de Atención Temporal COVID-19 (CAAT-

COVID) de la U.E. 410 del Hospital de Quillabamba, ubicado en el distrito de Santa Ana, 

provincia de La Convención y departamento del Cusco. Las pruebas antigénicas para 

SARS-CoV-2 se ejecutaron antes del ingreso a hospitalización, y las muestras de sangre 

se obtuvieron durante la hospitalización, a los cuales se realizaron análisis 

hematológicos, bioquímicos e inmunológicos en el laboratorio central del hospital. 

Para la investigación se consideraron las siguientes variables: 

 Resultado de pruebas antigénicas para SARS-CoV-2. 

 Índice neutrófilos-linfocitos (INL). 

 Concentración de lactato deshidrogenasa (LDH). 

 Valor cualitativo de proteína C reactiva (PCR). 

 Mortalidad de pacientes hospitalizados por COVID-19 

2.2. Materiales 

2.2.1. Material biológico 

 Muestras de hisopado nasofaríngeo de pacientes hospitalizados. 

 Muestras de sangre de pacientes hospitalizados. 

2.2.2. Equipos 

 Espectrofotómetro Shimatzu modelo UV-160. 

 Baño maría, modelo IDL-ACD12. 

 Microscopio binocular LED, marca Carl Zeiss primo Star HAL. 

 Contador digital de células sanguíneas (HemaCount). 
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 Cronómetro 

 Micropipetas 

 Agitador magnético, marca IKA, RCT 5 digital, 800W. 

2.2.3. Material de laboratorio 

 Tubos de ensayo 

 Gradillas 

 Cámara de Neubauer. 

 Portaobjetos, cubreobjetos. 

 Pipetas y micropipetas de 20uL, 50uL, 100uL, 500uL y 1000uL. 

 Tubos BD vacutainer tapa roja sin activadores de coagulación.  

 Tubos BD vacutainer tapa violeta con anticoagulante EDTA. 

 Agujas vacutainer BD 

2.2.4. Reactivos 

 Pruebas rápidas antigénicas para SARS-CoV-2, marca Panbio. 

 Reactivos enzimáticos para la determinación de lactato deshidrogenasa (LDH) 

en suero marca Wiener. 

 Reactivos enzimáticos para la prueba de aglutinación en placa de la Proteína 

C Reactiva cualitativa (PCR), marca Wiener. 

 Colorante Eosina – Azul de metileno según Wright, marca Merck más 

solución tampón. 

 Alcohol de 70° marca Portugal. 

 Aceite de inmersión marca Merck. 

 Reactivo de Turk marca Merck. 
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2.2.5. Equipos de protección personal (EPPs) 

 Mandilones descartables. 

 Guantes de látex. 

 Lentes de protección. 

 Mascarillas 3M, N95. 

 Gorros quirúrgicos. 

 Botas descartables 

 Protector facial. 

2.2.6. Materiales de escritorio 

 Computador portátil. 

 Software libre R 4.1.0 

 Software SPSS versión 26.0 

2.3. Métodos 

La presente investigación fue una cohorte transversal. 

2.3.1. Coordinación institucional 

Se solicitó a la Dirección de la U.E. 410 del Hospital de Quillabamba una 

autorización oficial para desarrollar la investigación en el Centro de Atención Temporal 

(CAAT-COVID), el cual fue aprobado (Ver anexo 2).  

2.3.2. Población de estudio 

Participaron en el estudio 118 pacientes entre abril y mayo del 2021, en condición 

de grave o severo, que fueron reactivos a la Prueba Rápida Antigénica para SARS-CoV-

2 (Panbio), previo consentimiento firmado por el mismo paciente o familiar (Ver anexo 

1). 
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Flujograma 1: Determinación del índice neutrófilos-linfocitos, concentración de 

lactato de deshidrogenasa, y proteína C reactiva; y la mortalidad por COVID-19 en 

pacientes hospitalizados en la U.E. Hospital de Quillabamba 

 

2.3.3. Prueba rápida antigénica para la detección de antígenos de SARS-CoV-2. 

De acuerdo al protocolo de atención, todos los pacientes que llegan al CAAT-

COVID de la U.E. 410 del Hospital de Quillabamba, pasan consulta médica y en seguida 

se realiza al paciente una prueba rápida antigénica para confirmar o descartar enfermedad 
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por COVID-19. El procedimiento para la ejecución de la prueba sigue las instrucciones 

del fabricante de la marca PanBio (Ver anexo 6) y también las recomendaciones del 

Instituto Nacional de Salud (2021). 

Fundamento de la prueba 

Las pruebas antigénicas utilizan un caset que contiene una almohadilla de 

nitrocelulosa que facilita la recepción de la muestra, la reacción antígeno-anticuerpo, y 

el recorrido de los inmunocomplejos. La almohadilla contiene anticuerpos específicos 

IgG humanas para SARS-CoV-2, y anticuerpos monoclonales IgY de pollo, ambas 

adheridas a oro coloidal. Si en la muestra existen antígenos del virus se formarán 

conjugados antígeno-anticuerpo IgG humana, que serán capturados en la banda 

cromatográfica T por el complejo anti-antígeno-anticuerpo IgG humana de ratón. La 

muestra también se une a los anticuerpos monoclonales IgY de pollo formando 

conjugados antígeno-anticuerpo IgY de pollo, los cuales recorrerán la lámina hasta unirse 

a la banda cromatográfica C control con el complejo cromatográfico anti-antígeno-

anticuerpo IgY pollo monoclonal de ratón (Laboratorios Abbott, 2020). Si la prueba es 

válida y el resultado reactivo ambas bandas mostrarán una coloración púrpura, mientras 

que, si la prueba es válida, pero de resultado no reactivo solo la banda control mostrará 

una coloración púrpura. 

Procedimiento de toma de muestra 

- Verificar que los equipos de protección de personal (EPP) estén adecuadamente 

desinfectados para evitar contagiar a los pacientes y a nosotros mismos.  

- Verificar que los reactivos de pruebas antigénicas hayan sido refrigerados a 8ºC antes 

de ser utilizados. En seguida solicitar al paciente que limpie toda secreción nasal para 

asegurar el recojo adecuado de muestras. 
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- Abrir la tapa del tubo de muestreo y verter 10 gotas del buffer en el tubo de muestreo, 

tapar levemente y dejar en la gradilla. 

- Explicar al paciente brevemente el procedimiento solicitándole su máxima 

colaboración para asegurar una buena toma de muestra. 

- Tomar el hisopo e introducirlo por el orificio nasal hasta la nasofaringe. Hacer girar 

en sentido horario y antihorario durante al menos 5 segundos y retirar suavemente.  

- Abrir la tapa del contenedor del tubo contenedor de buffer e introducir el hisopo con 

la muestra. 

- Romper la parte superior del hisopo por la marca establecida para taparla nuevamente 

y evitar el derrame de muestra. 

Procedimiento de análisis 

- Una vez obtenida la muestra en el tubo de muestreo, presionar los bordes y ejercer 

fricción durante al menos 5 segundos para favorecer la liberación de todas las 

proteínas antigénicas en el medio buffer. 

- Abrir la tapa inferior del tubo de muestra y verter 5 gotas de la solución en el caset 

de reacción antígeno-anticuerpo. 

- Hacer la lectura a los 20min como máximo. 

- Si existe presencia de antígenos del virus, la banda T se teñirá de color púrpura, y 

también la banda C del control. Registrar y reportar como prueba válida reactivo para 

SARS-CoV-2. 

- Si no existe presencia de antígenos del virus, solo se teñirá la banda C de control. 

Registrar y reportar como prueba válida no reactivo para SARS-CoV-2 (Ver anexo 

5). 
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2.3.4. Determinación del número de neutrófilos y linfocitos para el cálculo del 

índice Neutrófilos-Linfocitos (INL). 
 

2.3.4.1. Toma de muestra de sangre en tubo con y sin anticoagulante. 

Para la toma de muestras sanguíneas se siguió el protocolo establecido descrito en el 

Manual de Procedimientos de Laboratorio I y II del Instituto Nacional de Salud, Perú 

(2013). 

- Colocar el antebrazo del paciente en posición adecuada, encima de un cojín e 

identificar el punto de punción en la vena del antebrazo.  

- Palpar con el dedo la zona de punción y aplicar la ligadura por encima del punto 

identificado. Luego desinfectar la piel con alcohol de 70ºC. 

- Colocar en la vena la aguja con el capuchón, asegurando que el bisel esté hacia arriba. 

Luego introducir suavemente 1cm o 1.5cm.  

- Colocar en el capuchón el tubo al vacío con el anticoagulante EDTA y extraer 6ml 

de sangre venosa hasta la línea de marca.  

- Una vez obtenida la sangre desechar la aguja en un depósito como material 

punzocortante. 

- Colocar algodón encima de la punción e indicar al paciente que lo mantenga 

presionado por 3min sin doblar el antebrazo para evitar formación de hematomas. 

- Codificar el tubo con el nombre del paciente, cama y área de hospitalización. 

 

2.3.4.2. Conteo de leucocitos.  

El número de leucocitos se expresa en mm3 de sangre, el cual debe mezclarse con 

solución de Turk. El reactivo contiene ácido acético que hemoliza los eritrocitos, y 

violeta de genciana que tiñe los núcleos de los leucocitos de color azul violeta, los cuales 

pueden observarse mejor al microscopio (Ver Anexo 7). 
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Procedimiento 

El procedimiento es de acuerdo al Manual de Procedimientos de Laboratorio I y II del 

Instituto Nacional de Salud, Perú (2013). 

- Trasladar en un frasco pequeño 950uL de solución Turk para dilución de leucocitos. 

- Aspirar 50uL de sangre venosa contenida en el tubo con EDTA previa 

homogenización de la muestra. 

- Limpiar el extremo de la pipeta asegurando que el volumen inicial no se altere, luego, 

depositar la sangre extraída en el frasco que contiene la solución de Turk. La dilución 

de esta sangre será de 1:20. 

- Enjuagar la pipeta, aspirando y expulsando 3 veces en el mismo frasco contenedor de 

la nueva solución. 

- En una cámara de recuento, colocar en el área cuadriculada utilizando una pipeta la 

nueva solución. Luego dejar reposar la mezcla por 3min para que las células se 

asienten. 

- Colocar la cámara en la platina del microscopio y observar primero todos en un solo 

campo con un objetivo de 4X, y luego seleccionar los 4 cuadrantes laterales para el 

conteo de leucocitos con un objetivo de 10X.  

Método de recuento en cámara de Newbauer 

La cámara de Newbauer es un grueso portaobjetos de cristal que sirve para contar 

eritrocitos, leucocitos, plaquetas, y otras células. Está dividida en 4 zonas, 2 zonas 

laterales donde se apoya el cubreobjetos y 2 zonas centrales donde se deposita la muestra 

de sangre y se realiza el recuento celular gracias a una cuadricula que es visible al 

microscopio. La altura de la zona lateral respecto a la zona central es de 0.1mm, este 

valor es importante porque nos permite conocer el volumen. Vista al microscopio, cada 
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zona central de 3 mm x 3 mm está dividido a su vez en 9 secciones de 1 mm x 1 mm, de 

los cuales las más importantes son las 4 secciones extremas, y la sección central. Cada 

una de las 4 secciones extremas está dividida en 16 cuadrados pequeños de 0.25mm x 

0.25mm  

Procedimiento de recuento 

- Colocar cuidadosamente con una micropipeta 10ul de mezcla diluida. En seguida 

ubicar los cuadrantes de conteo en un solo campo con un objetivo de 4X. 

- Contar los leucocitos en 4 campos laterales (cuadrantes de 1mm2) utilizando un 

objetivo de 10X, considerando las células presentes dentro de cada cuadrado y los 

ubicados en líneas inferiores y laterales. 

Cálculo del número de leucocitos en un mm3 de sangre 

El conteo de células sigue el siguiente análisis dimensional: 

 

Donde: 

Factor de dilución: 20 
Volumen del cuadrado=área del cuadrado x altura 
Volumen del cuadrado=1mm2 x 0.1mm 
Volumen= 0.1mm3 
 

Valores normales para el conteo de leucocitos 

Los valores de referencia, según el Consejo Médico de Canadá (2020) para leucocitos 

esta entre: 3500 – 10 500 células / mm3. 
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2.3.4.3. Formula leucocitaria o conteo diferencial de leucocitos. 

A) Extensión de sangre en lámina portaobjetos 

El procedimiento sigue lo indicado en el Manual de Procedimientos de Laboratorio I y 

II del Instituto Nacional de Salud (2013).  

Procedimiento 

- Elegir una lámina extensora con bordes lisos y simétricos al contacto con otro 

portaobjetos. 

- Colocar en un portaobjetos una gota de sangre del tubo con EDTA previa 

homogenización que asegura buena dispersión de las células de la sangre. 

- Sostener el portaobjetos con una mano, y con la otra colocar la lámina extensora 

delante de la gota de sangre. 

- Desplazar la lámina hacia atrás hasta lograr que la gota de sangre se extienda por el 

borde liso de la lámina extensora. 

- Deslizar suavemente la lámina extensora hacia el extremo opuesto del portaobjetos 

que contiene la gota de sangre. El movimiento debe extender toda la sangre antes de 

llegar al extremo. La extensión deberá terminar suave y gradualmente sin 

interrupciones. 

- Dejar secar la extensión al ambiente o con movimientos en vaivén. Es importante el 

secado adecuado para asegurar la calidad del extendido. 

- Codificar la parte de la extensión seca con el nombre del paciente. Escribirlo con 

lápiz de grafito en la porción gruesa del extendido. 

B) Tinción de los extendidos de sangre 

En el presente estudio las extensiones de sangre se han coloreado con colorante Eosina - 

Azul de metileno en solución según Wright que contiene azul de metileno y eosina. Los 
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ácidos nucleicos contienen grupos fosfatos con carga negativa los cuales facilitan la 

combinación con el azul de metileno de tipo básico. De otra parte, la eosina es un 

colorante ácido, que colorea las partes básicas de la célula, por lo que se emplea como 

colorante de contraste (Corrales & Caycedo, 2020).  

Procedimiento 

- Cubrir la extensión de sangre con unas gotas de colorante Wright, evitando la 

formación de depósitos de colorante que forman manchas negras. Luego, dejar actuar 

en reposo durante 1 - 2 minutos. 

- Agregar sobre el colorante el mismo número de gotas de solución amortiguada 

tamponada y mezclar rápidamente (debe formarse una capa plateada) 

- Lavar con agua corriente dejando caer el chorro de agua en forma suave empezando 

por el borde de la lámina e inclinándola ligeramente. 

- Dejar secar a temperatura ambiente. 

- Observar al microscopio con un objetivo de 40X, buscando zonas de distribución 

uniforme. En seguida observar con un aumento de 100X utilizando aceite de 

inmersión. 

- Una adecuada tinción permite observar los eritrocitos de color naranja, los núcleos 

de color púrpura, los gránulos basófilos de púrpura azulado, los neutrófilos de rojo 

lila, y los gránulos eosinófilos de rojo naranja. 

C) Identificación y recuento de leucocitos 

Existen cinco tipos de leucocitos en sangre: neutrófilos, linfocitos, eosinófilos, basófilos 

y monocitos, que se diferencian por el tamaño, forma del núcleo y color de los gránulos 

del citoplasma. La proporción o porcentaje de cada leucocito es importante para el 

diagnóstico, y se obtiene contando 100 leucocitos y se registra el número que se ha 



-32- 
 

encontrado de cada tipo (Manual de Técnicas de Laboratorio I y II, Instituto Nacional de 

Saludo, 2013). 

Procedimiento 

- Observar la extensión de sangre en un microscopio óptico con un aumento de objetivo 

de 40X para asegurar que los elementos de la sangre estén distribuidos 

uniformemente. 

- Colocar una gota de aceite de inmersión en la lámina y observar en el microscopio 

óptico con un aumento de 100X. 

- Iniciar el recuento en la porción de la extensión donde se observe que los eritrocitos 

se encuentran agrupados. 

- Examinar una porción rectangular de la extensión mediante un movimiento ordenado 

de un campo hacia otro. 

- Contar y anotar el tipo de leucocito que se observa en cada campo, utilizando el 

contador digital HemaCount. 

Valores normales absolutos del conteo diferencial de leucocitos 

Según el Consejo Médico de Canadá (2020) los valores normales son: 

 Neutrófilos: 2000 – 7500 células / mm3 

 Linfocitos: 800 – 3500 células / mm3 

 Basófilos: 0 – 100 células / mm3 

 Eosinófilos: 0 – 500 células / mm3 
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2.3.4.4. Cálculo del índice neutrófilos / linfocitos 

Para el cálculo del índice neutrófilos / linfocitos, se utilizaron valores absolutos, por lo 

que los valores porcentuales de neutrófilos y linfocitos obtenidos de las lecturas en 

lámina deben asociarse con el número total de leucocitos reportados:  

 

El INL se obtuvo de la siguiente fracción: 

 

2.3.5. Determinación de la concentración de lactato deshidrogenasa (LDH) 

Se utilizó la metodología de Wiener Lab Group: Determinación de lactato 

deshidrogenasa en suero, plasma, y líquido cefalorraquídeo, Unitest (Wiener 

Laboratorios S.A.I.C, 2000). 

Fundamento de la prueba 

La determinación de la concentración de LDH sigue un método cinético en el que la 

forma reducida del NADH que se forma en la reacción absorbe luz ultravioleta a 340nm. 

De modo que el aumento o disminución que se produce en la absorbancia es directamente 

proporcional a la actividad enzimática de LDH (Ver Anexo 4).  

 

 

En esta reacción la LDH actúa sobre el sustrato la L-lactato en presencia de la coenzima 

NAD+ cuya capacidad oxidante extrae un H+. En el proceso se forma piruvato, NADH 

reducido más un átomo de H+. El espectrofotómetro hace lecturas a intervalos de tiempo 

distintos, registrando el aumento constante de la absorbancia de NADH a 340nm. Al final 

 LDH 
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se realiza una media aritmética de las diferencias constatadas y se multiplica por un factor 

de corrección obteniéndose así la concentración de la LDH. 

Según la Federación Internacional de Química Clínica (IFCC) y la Unión Internacional 

de Bioquímica (IBU) la actividad enzimática se mide en katal/litro. Sin embargo, debido 

a que esta unidad es demasiado grande se define que una Unidad Internacional (UI) a 

aquella cantidad de enzima que se necesita para transformar un micromol de sustrato por 

minuto. Por lo que, 1U equivale a 17,7 nano katales (nk) (Cabello Montoro, 2004). 

Procedimiento de toma de muestra 

Se siguió el mismo procedimiento descrito en el apartado 2.3.4.1., utilizando para este 

análisis muestra de sangre en tubo sin anticoagulante. 

Análisis de sangre 

Los reactivos provistos para el análisis son los siguientes: 

Reactivo A: Solución de metilglucamina (MEG) 400mM y lactato 61mM; pH 9.4 a 

37ºC  

Reactivo B: Solución NAD 61mM.  

- Dejar reposar el tubo con la sangre en posición vertical, en una gradilla, por un lapso 

de 10min minutos; centrifugar la sangre de 1500 r.p.m. durante 5 minutos para 

obtener el suero. 

- Asegurar que la linealidad en el espectrofotómetro se mantenga en 1000U/L y el 

límite de cuantificación en 20U/L. 

- Mezclar 20ul del suero, 500ul del reactivo A. La mezcla se pre-incuba durante 5 min 

a 37ºC en baño maría. 

- Agrega 100uL del reactivo B e incubar durante 2 minutos a 37ºC en baño maría.  
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- Introducir al espectrofotómetro la muestra con una absorbancia de 340nm.  

- Si los resultados se encuentran por encima de la linealidad, se debe hacer diluciones 

y repetir el procedimiento. Obtenido el resultado multiplicar el resultado por el factor 

de dilución final. 

- Informar del resultado en U/L. 

Los valores normales para lactato deshidrogenasa, según recomendaciones del 

fabricante Wiener a 37ºC, oscilan entre 180 U/L y 450 U/L. De acuerdo a Pardo et al 

(2020) los valores inferiores a 350U/L se consideran normales. En el presente estudio se 

consideró la propuesta de Pardo et al (2020). 

2.3.6. Determinación del valor cualitativo de proteína C reactiva en suero. 

La metodología utilizada es conocida como Prueba de aglutinación en placa para 

la determinación de Proteína C Reactiva – PCR látex Directo (Wiener Laboratorios 

S.A.I.C., 2005). 

Fundamento de la prueba 

La prueba se basa en una reacción entre el analito soluble (moléculas de proteína 

C reactiva) y una suspensión de partículas de látex-poliestireno sensibilizados con 

anticuerpos específicos monoclonales de ratón. El inmunocomplejo insoluble formado 

reacciona en una lámina adsorbente de fondo negro. Se considera una reacción positiva 

siempre que se observe aglutinación macroscópica (Ver anexo 3). 

Toma de muestra de sangre en tubo sin anticoagulante 

Se siguió el mismo procedimiento descrito en el apartado 2.2.4.1., utilizando para este 

análisis muestra de sangre en tubo sin anticoagulante. 
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Procedimiento de análisis 

- Dejar reposar el tubo con la sangre en posición vertical, en una gradilla, por un lapso 

de 10min minutos; centrifugar la sangre de 1500 r.p.m. durante 5 minutos para 

obtener el suero. 

- En una lámina de látex colocar 50ul de suero de la muestra y mezclar con 50ul de los 

anticuerpos específicos para proteína C reactiva.  

- Utilizando un palillo se mezclan ambos componentes. 

- Contar 2min en el cronómetro como máximo para observar aglutinación.  

- El número de cruces expresa la intensidad de reacción antígeno-anticuerpo.  

- Los resultados se reportan como sigue: 

 PCR negativa : no se observa aglutinación. 

 PCR +  : levemente aglutinado. 

 PCR ++   : moderada aglutinación. 

 PCR +++   : completa aglutinación. 

El número de cruces indica la intensidad de la reacción antígeno-anticuerpo. 
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CAPITULO III 

RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

3.1 Características de los pacientes hospitalizados por COVID-19. 

En el presente estudio participaron 118 pacientes, cuyos familiares o los pacientes 

firmaron un consentimiento informado, quienes tuvieron resultados reactivos a las 

pruebas rápidas antigénicas para SARS-CoV-2, y que estuvieron hospitalizados por la 

gravedad de la enfermedad. En la tabla 1, pueden observarse las características de los 

pacientes. 

Tabla 1: Características de los pacientes hospitalizados por COVID-19 en la 

U.E. 410 del Hospital de Quillabamba 

Características Número Porcentaje (%) 

Sexo:  

Masculino 

Femenino 

 

69 

49 

 

58.5% 

41.5% 

     Edad 

*Grupos etarios 

Niños (0 - 11) 

Adolescente (12-17) 

Joven (18 - 29) 

Adulto (30 - 59) 

Adulto Mayor (> 60) 

Promedio: 59.6 *D.E. 18.6 

 

0 

1 

8 

42 

67 

 

 

0.0% 

0.8% 

6.8% 

35.6% 

56.8% 

Días de hospitalización Promedio: 6.5 *D.E: 5.2  

Desenlace final: 

Alta médica 

Fallecidos 

 

62 

56 

 

52.5% 

47.5% 

* Resolución Ministerial 538-2009/MINSA. (Ministerio de Salud, Perú, 2009). 
* Desviación estándar 
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La tabla 1 muestra que, de los 118 pacientes hospitalizados en la U.E. 410 del 

Hospital de Quillabamba entre abril y mayo del 2021, el 58.5% (69/118) fueron varones, 

y el 41.5% (49/118) mujeres. Del total, fallecieron el 47.5% (56/118), y el 52.5% 

(62/118) fueron dados de alta médica o alta voluntaria. El 35.6% (42/118) de los 

pacientes pertenecen al grupo etario de 30 a 59 años, y el 56.8% (67/118) al grupo adulto 

mayor (> 60 años) como se observa en la tabla 2. En la tabla 3, se observa que, de los 

fallecidos, el 60.7% (34/56) fueron varones, y el 39.3% (22/56) mujeres.  

En un estudio de Motta et al., (2020) con 104 pacientes, 33 se encontraban en 

condición de graves, de los cuales 30.3% fallecieron. Las diferencias de sus resultados 

con los nuestros se deberían a los tipos de población en estudio, el tamaño muestral, a las 

distintas condiciones de comorbilidad de los pacientes, y a la falta de unidades de 

cuidados intensivos en la U.E. 410 Hospital de Quillabamba.  

3.2 Edades de pacientes con COVID-19 en relación al alta médica y fallecimiento. 

Respecto a la clasificación de pacientes por grupos etarios y su relación con el 

alta médica y fallecimiento, se elaboró la tabla 2, donde pueden apreciarse mejor las 

características de cada grupo. 
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Tabla 2: Pacientes con COVID-19 de acuerdo al grupo etario en relación al alta 

médica y fallecimiento en la U.E. 410 Hospital de Quillabamba 

 

Grupos etarios * 

(Años) 

Alta médica Fallecidos 

N° % N° % 

0 a 11  0 0 0 0 

12 a 17  1 1.6 0 0 

18 a 29  7 11.3 0 0 

30 a 59  36 58.1 10 17.9 

> 60 18 29.0 46 82.1 

Total 62 100% 56 100% 

* Clasificación de grupo etario de acuerdo a Resolución Ministerial 538-2009 

En la tabla 2 se observa que el 82.1% (46/56) de los pacientes fallecidos tenían 

más de 60 años, y el 17.9% (10/56) tenían edades entre 30 y 59 años. Respecto a los 

pacientes que fueron dados de alta médica, se observa que el 71% (44/62) tenían edades 

entre 12 y 59 años de edad. El grupo etario mayores de 60 años fueron los más 

vulnerables, probablemente por las comorbilidades y la falta de atención especializada 

como UCI en el hospital. 

 En la tabla 3, puede observarse la distribución de pacientes en alta médica y 

fallecidos de acuerdo al género. Se ve claramente una alta mortalidad de pacientes 

masculinos, comparable a la tasa de mortalidad registrada en la Sala Situacional Covid-

19 MINSA, donde el 63.46% de fallecidos corresponde al sexo masculino, y el 36.54% 

corresponde al sexo femenino. Se resalta también que el 63.65% de los fallecidos son 

pacientes de sexo masculino entre 60 y 69 años de edad (Sala Situacional Covid-19, 

2022). 
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Tabla 3: Pacientes en alta médica y fallecidos de acuerdo al genero  

Sexo  

Alta médica Fallecidos 
Total 

N° % N° % 

Masculino 35 56.5 34 60.7 69 

Femenino 27 43.5 22 39.3 49 

Total 62 100.0 56 100.0 118 

 

Figura 3: Pacientes con alta médica y fallecidos por COVID-19 de acuerdo al 

género en la U.E. 410 Hospital de Quillabamba 

 
Se observa en la tabla 3 y en la figura 3, que el 60.7% (34/56) de los pacientes 

fallecidos eran varones, mientras que solo el 39.3% (22/56) fueron mujeres. Sin embargo, 

también se observa que, de todos los pacientes dados de alta, el 56.5% (35/62) fueron 

varones, y solo el 43.5% (27/62) fueron mujeres. 

Esta alta mortalidad en pacientes masculinos se debería a que el SARS-CoV-2 

tiene facilidad para pasar desapercibido por el sistema inmunológico innato, por lo que 

el sistema adaptativo registraría la infección tardíamente. Por otro lado, se sostiene que 

el sistema inmunológico adaptativo envejece mucho más rápido en hombres que en 
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mujeres, y en ellas se ha observado un sistema inmunológico adaptativo más robusto 

(Takahashi et al., 2020). 

Otra probable explicación son las comorbilidades más frecuentes que acompañan 

a la enfermedad, como hipertensión, obesidad, diabetes y enfermedades 

cardiovasculares, los cuales están mayoritariamente presente en los hombres adultos y de 

tercera edad. 

Una explicación adicional tiene que ver con los estudios de Sama et al. (2020) 

donde encontraron que las concentraciones de la enzima convertidora de angiotensina II 

(ACE II), es mayor en varones que en mujeres. Esta proteína presente en la superficie 

celular constituye un receptor de la proteína S del SARS-CoV-2. En el estudio se señala 

también que aquellos pacientes que consumen medicamentos dirigidos RAAS 

(inhibidores del sistema renina-angiotensina-aldosterona), reducen las concentraciones 

de ACE II por lo que, no se ven severamente afectados por el SARS-CoV-2, aunque esto 

último no ha sido respaldado por ahora. 

3.2.1 La edad en relación al fallecimiento y alta médica de pacientes hospitalizados 

por COVID-19 en la U.E. 410 del Hospital de Quillabamba. 

En la tabla 4, se observa un análisis de la prueba t-student para la edad en relación 

al alta médica y el fallecimiento de pacientes con COVID-19. 
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Tabla 4: Prueba t-student de la edad en relación al alta médica y al fallecimiento 

de pacientes hospitalizados por COVID-19 en la U.E. 410 Hospital de 

Quillabamba 

 Alta Medica Fallecido p-valor de la 
prueba t-student 

Edad media  49.42 +/- 4.52 
 

70.87 +/- 3.28 t = -7.70021 
p= 0.000030 

Desviación 
estándar  

17.61 12.06 

Intervalo de 
confianza 95% 

[44.91; 53.94] 
 

 [67.59; 74.16] 
 

 

De acuerdo a la tabla 4, los pacientes con COVID-19 que fueron dados de alta 

médica presentan una edad promedio de 49.42 años con una desviación de 17.61 y fluctúa 

en el 95% de los casos entre [44.91 - 53.94] años. Por el contrario, los pacientes que 

fallecieron presentan una edad promedio de 70.87 años con una desviación de 12.06 y 

fluctúan en el 95% de ellos en promedio entre [67.59 - 74.16] años. 

El valor de p = 0.000030 al 95% de confianza en la prueba t-student señala que, 

respecto a la edad, existe diferencia significativa entre el alta médica y el fallecimiento 

por COVID-19. Asimismo, se observa que una edad mayor a 67.59 años, se asocia a la 

mortalidad de los pacientes hospitalizados por COVID-19. Estos resultados concuerdan 

con lo reportado por Rubio (2020) donde en un estudio con 190 pacientes, se observó 

que tuvieron enfermedad grave y murieron pacientes mayores a 70 años. Sin embargo, 

según los resultados de Motta (2020) una edad mayor a 60 años está asociado a 

mortalidad, esto debido a la presencia de comorbilidades como como hipertensión, 

diabetes, cirrosis y enfermedad renal crónica. 

La figura 4, ilustra la información descrita en la tabla 4. Puede observarse la 

dispersión de los datos regulares y atípicos para cada una de las variables. 
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Figura 4: Distribución de las edades de los pacientes en el grupo de alta médica 

y fallecidos por COVID-19 en la U.E. 410 Hospital Quillabamba 

 
La variable edad presenta un comportamiento más homogéneo en pacientes 

fallecidos en comparación con los dados de alta médica, quienes presentan valores más 

dispersos. Por otra parte, en la figura 4 se observan pacientes fallecidos con valores 

atípicos.  

3.2.2 Capacidad pronostica de la edad en la mortalidad de pacientes por COVID-

19 

La capacidad pronostica se mide a través de la sensibilidad y especificidad de la 

variable edad en relación a la mortalidad de los pacientes. Para este propósito se 

calcularon estos 2 parámetros utilizando una Curva ROC (Receiver Operating 

Characteristic). 
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Figura 5: Sensibilidad y especificidad de la edad en la mortalidad por COVID-19 

en la U.E. 410 Hospital Quillabamba 

 

 

 

 

 

 

 

En la figura 5, se observa un área bajo la curva (AUC) de 83.90%, lo cual señala 

la buena exactitud diagnóstica de la edad para predecir la mortalidad de pacientes con 

COVID-19. El punto de corte optimo obtenido fue de 57.5 años. Es decir, pacientes con 

edades inferiores a 57.5 años están asociados a un desenlace de alta médica, mientras que 

pacientes con edades superiores a 57.5 años están asociados al desenlace de 

fallecimiento. Dicho punto de corte presenta una especificidad de 87.5% y una 

sensibilidad de 69.4%. Es decir, cualquier valor por encima de este punto tiene una 

posibilidad de fallecer del 69.4%, y por debajo de este valor tiene una posibilidad del 

87.5% de ser dado de alta médica. 

Nuestros resultados difieren ligeramente con los reportados por Rubio (2020) 

donde encontraron un punto de corte de 67 años con una sensibilidad de 67.1% y una 

especificidad de 70.1% en una muestra de 197 pacientes. Es probable que esta diferencia 

en los puntos de corte, se deba a la población de estudio, tamaño muestral, factores de 

comorbilidad, y características generales de los servicios médicos ofertados en ambas 

instituciones de salud. 
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3.3  Índice neutrófilos / linfocitos (INL) y su relación con el alta médica y mortalidad 

de pacientes hospitalizados por COVID-19. 

Con el propósito de apreciar mejor la relación de la variable INL con el fallecimiento 

o alta médica de los pacientes con COVID-19 se elaboró la tabla 5. 

Tabla 5: Índices de neutrófilos / linfocitos en relación al alta médica y 

fallecimiento de pacientes con COVID-19 de la U.E. 410 Hospital Quillabamba 

N° 

Intervalos 

INL  
(Índice neutrófilos / 

linfocitos) 

Alta médica Fallecidos 
Total 

N° % N° % 

1 < 3.0 ] * 30 48.4 3 5.4 33 
2 [3.1 - 12.0] 25 40.3 30 53.6 55 
3 [12.1 - más] 7 11.3 23 41.0 30 

Total 62 100.0 56 100.0 118 
* Valores normales de INL según Ciccullo (2020). 

En este sentido, en la tabla 5 se observa que el 5.4% (3/56) pacientes con valores 

normales de INL fallecieron por COVID-19. La mayoría de los fallecidos 94.6% (53/56) 

tenían valores por encima de un INL 3.1. En cuanto al grupo de pacientes dados de alta 

médica, el 48.4% (30/62) tenían índices dentro de valores normales (< 3.0). El 51.6% de 

los dados de alta médica (32/62) tenían índices superiores a 3.1. Cabe señalar que, en un 

estudio retrospectivo con 74 pacientes, Ciccullo (2020) estableció que un INL menor a 3 

se asociaba a valores normales que no representan riesgo significativo para la salud.  

 

 

 



-46- 
 

Figura 6: Pacientes en alta médica y fallecidos por intervalo de índice de 

neutrófilo-linfocitos (INL) de la U.E. 410 Hospital de Quillabamba 

 

En la figura 6 también se observa que a medida que los valores del INL aumentan 

el porcentaje de fallecidos se incrementa, y el número total de pacientes en cada grupo 

disminuye.  

En la tabla 5 también se puede observar las diferencias en el número de pacientes 

fallecidos y de alta médica en cada grupo de INL. En el grupo de pacientes con INL > 

12.1 se observa que fallecieron 76.7% (23/30), es decir cuanto más elevado sea el INL la 

mortalidad se incrementa sustancialmente. En el grupo de pacientes con INL<3, 

considerados como valores normales, se observa que 90.9% (30/33) fueron dados de alta 

médica, y finalmente en el grupo donde se observa mayor número de pacientes con INL 

[3.1 – 12.00], el 54.5% (30/55) fallecieron, y el resto fueron dados de alta médica. 
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3.3.1 Índice de neutrófilos / linfocitos (INL) en relación al alta médica y a la 

mortalidad por COVID-19 en la U.E. 410 Hospital de Quillabamba. 

En la tabla 6, se observa un análisis de la relación entre el alta médica y el 

fallecimiento considerando como base los valores del índice neutrófilos / linfocitos (INL) 

utilizando la prueba t-student. 

Tabla 6: Prueba t-student del índice neutrófilos / linfocitos (INL) en relación al 

alta médica y fallecimiento de pacientes con COVID-19 en la U.E. 410 Hospital de 

Quillabamba 

INL Alta Medica Fallecidos 
p-valor de la 

prueba t-student 

Media 5.76 +/- 1.89 13.98 +/- 3.96 p=0.00018 

Desviación 7.46 14.78 

I.C. 95% [3.87 - 7.66] [10.02 - 17.94] 

 

De acuerdo a la tabla 6, los pacientes con COVID-19 que fueron dados de alta 

médica presentaban un INL promedio de 5.76 con una desviación estándar de 7.46 y 

fluctúa en el 95% de los casos entre [3.87 - 7.66]; en tanto que, los pacientes que 

fallecieron presentan un INL promedio de 13.98 con una desviación de 14.78 y fluctúan 

en el 95% de los casos en promedio entre [10.02 - 17.94]. Se evidencia que pacientes con 

mayor INL presentan mayor posibilidad de fallecimiento. De acuerdo al valor p=0.00018 

se evidencia que existe diferencias significativas entre el alta médica y los fallecimientos 

respecto a los valores del índice neutrófilos / linfocitos.  

La figura 8, ilustra la información descrita en la tabla 6. Puede observarse la 

dispersión de los valores de INL dentro de cada grupo de pacientes en alta médica y 

fallecidos por COVID-19. 
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Figura  7: Distribución de los valores de INL en pacientes con alta médica y 

fallecidos por COVID-19 en la U.E. 410 Hospital de Quillabamba 

 

En la figura 7, se aprecia que los valores del índice neutrófilos / linfocitos 

presentan un comportamiento más homogéneo en pacientes con alta médica en 

comparación con los fallecidos, que presentan valores más dispersos. Por otra parte, se 

observan pacientes fallecidos con valores atípicos, y similar situación se evidencia en 

pacientes con alta médica. Se observa también que pacientes fallecidos presentan 

mayores valores de INL en comparación con los dados de alta médica. Según los 

resultados de laboratorio observados, en general la neutrofilia y linfopenia son 

característicos de pacientes hospitalizados con COVID-19, y cuanta mayor sea la 

diferencia entre ambos valores, mayor estará asociada a un desarrollo desfavorable de la 

enfermedad. 

En otras investigaciones sobre la capacidad pronostica de este índice, Basbus 

(2020) en un estudio con 131 pacientes, observó que la variable índice neutrófilo-

linfocito en asociación con otros factores podría constituir una buena herramienta de 

pronóstico. Los pacientes fallecidos 7% (9) presentaban un índice neutrófilos / linfocitos 

(INL) mayor a 3. Aunque nuestros hallazgos indican que un índice en promedio de 10.02 
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está asociado a mortalidad, ambos resultados indican que un aumento de este valor está 

efectivamente correlacionado con la mortalidad por COVID-19 de los pacientes. 

En otro estudio de Ramos-Peñafiel (2020) en una cohorte de 125 casos, estudiaron 

la utilidad del índice neutrófilos / linfocitos para el pronóstico de complicaciones 

asociadas a COVID-19. En su análisis bivariado el INL fue mayor a 13, lo cual se asoció 

a mortalidad. Estos resultados también se correlacionan con los nuestros, donde 

asociamos a mortalidad un INL mayor a 10. Este índice efectivamente juega un papel 

importante como predictor de la complicación de la enfermedad por COVID-19. 

3.3.2 Capacidad pronostica del índice neutrófilos / linfocitos (INL) en la 

mortalidad de pacientes por COVID-19 

La capacidad pronostica se mide a través de la sensibilidad y especificidad de la 

variable índice neutrófilos / linfocitos (INL) en relación con la mortalidad de los 

pacientes. Para este propósito se calcularon estos 2 parámetros utilizando una Curva ROC 

(Receiver Operating Characteristic). 
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Figura 8: Sensibilidad y especificidad del índice neutrófilos / linfocitos en la 

mortalidad por COVID-19 

 
De acuerdo a la figura 8, el área bajo la curva (AUC) de 79.9%, la variable INL 

tiene una buena exactitud diagnóstica para predecir la mortalidad de pacientes 

hospitalizados por COVID-19. El punto de corte óptimo fue de 6.5. Es decir, pacientes 

con índices inferiores a 6.5 están asociados a un desenlace de alta médica, mientras que 

pacientes con índices superiores a 6.5 están asociados a fallecimiento. Dicho punto de 

corte en 6.5 presenta una especificidad máxima de 76.8% y sensibilidad máxima de 

77.4%. Es decir, cualquier valor por encima de este punto indica una posibilidad de 

fallecimiento de 77.4%, y por debajo de este valor tiene una posibilidad del 76.8% de ser 

dado de alta médica. 

Nuestro punto de corte difiere con lo reportado por Soca (2020) en el que utiliza 

el INL para medir su correlación en 84 pacientes con neumonía adquirida, el cual es 

consecuencia de la enfermedad por COVID-19, y se observó que su punto de corte de 

17.4, generaba una sensibilidad de 35.30%, especificidad en 87.90%. Este valor fue 

utilizado para diferenciar grupos de alto y bajo riesgo diagnosticados con neumonía 

adquirida.  
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Siguiendo este modelo de discriminación de resultados se calculó un punto de 

corte de 6.5, el cual está asociado a una sensibilidad y especificidad de 77.4% y 76.8% 

respectivamente para diferenciar gravedad de la enfermedad y decesos en enfermedad 

por COVID-19. 

3.4  Concentración de lactato deshidrogenasa (LDH) y su relación con el alta médica 

y mortalidad en pacientes hospitalizados por COVID-19. 

Con el propósito de describir mejor la relación de la LDH con el alta médica o 

fallecimiento, se agruparon los valores por intervalos en la tabla 7. 

Tabla 7: Concentraciones de LDH y su relación con el alta médica y mortalidad de 

pacientes hospitalizados por COVID-19 

N° 

Intervalos 
Lactato deshidrogenasa 

(LDH) U/L 
Alta médica Fallecidos 

Total 
N° % N° % 

1 < 350 ] * 31 50.0 3 5.4 34 
2 [351 - 700] 21 33.9 18 32.1 39 
3 [701 - 1000] 8 12.9 21 37.5 29 
4 [1001 a más] 2 3.2 14 25.0 16 

Total 62 100 56 100 118 
* Valores séricos normales de LDH según Pardo et al., (2020). 
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Figura 9: Pacientes en alta médica y fallecidos de acuerdo a las concentraciones de 

lactato deshidrogenasa (LDH) en pacientes con COVID-19 de la U.E. Hospital 

Quillabamba 

 

En la tabla 7 y figura 9, se observa que el 94.6% (53/56) de pacientes que 

fallecieron reportaron valores por encima de los normales (>350 U/L). En relación a las 

altas médicas se observa que el 50.0% (31/62) de los pacientes reportaron valores 

normales para LDH. En el grupo de pacientes con valores mayores a 1001 U/L, solo el 

3.2% (2/62) fueron dados de alta. 

En nuestra investigación, la mayoría de fallecidos se registran entre 351 U/L y 

1000 U/L, estos hallazgos guardan relación con un estudio realizado por Gutiérrez (2020) 

donde sus niveles séricos de LDH de 600 U/L se relacionaban con una mayor severidad 

de la enfermedad por COVID-19 aumentando las probabilidades de deceso. 

En un estudio transversal con 145 pacientes, Pardo (2020) identificó que los 

valores de LDH >350 U/L tenían significancia clínica en pacientes con COVID-19 

confirmados. Por esta razón se consideró que niveles séricos de LDH <350 U/L están 

asociadas a valores normales.  
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Figura 10: Pacientes en altas médicas y fallecidos por cada intervalo de lactato 

deshidrogenasa (LDH) en pacientes con COVID-19 de la U.E. Hospital 

Quillabamba 

 

En la figura 10 se observa que, en el grupo de pacientes con valores normales de 

LDH (< 350 U/L) el 8.8% (3/34) fallecieron. Se observa que, el número de pacientes 

fallecidos se incrementa junto con las concentraciones de LDH. En el intervalo [351 - 

700] U/L el 46.2% (18/39) fallecieron. En el intervalo [1001 a más] U/L el 87.5% (14/16) 

fallecieron y solo 2 de ellos fueron dados de alta médica. 

En un estudio de Ayanian (2020) con 299 pacientes, reportaron que valores de 

LDH superiores a 1200 U/L estaban asociados a mayor mortalidad. Mientras que, 

nuestros resultados indican que valores superiores a 700 U/L están relacionados al 

fallecimiento. Estas diferencias podrían deberse al número de pacientes en estudio, a las 

características de los servicios médicos ofertados, al número de comorbilidades de los 

pacientes, etc. 
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3.4.1 Concentración de LDH en relación al alta médica y mortalidad de pacientes 

hospitalizados por COVID-19 

En la tabla 8, se observa un análisis de la relación entre el alta médica y el fallecimiento 

considerando como base las concentraciones de lactato deshidrogenasa (LDH) utilizando 

la prueba t-student. 

Tabla 8: Prueba t-student de las concentraciones de LDH en relación al alta 

médica y fallecimiento de pacientes con COVID-19 en la U.E. 410 Hospital de 

Quillabamba 

LDH (U/L) Alta Medica Fallecido 
p-valor de la 

prueba t-student 

Media 449.93 +/- 66.74 819.84 +/- 98.83 p=0.00063 

Deviación estándar 262.82 369.05 

I.C. [383.19 - 516.68] [721.01 - 918.67] 

 

De acuerdo a la tabla 8, los pacientes con COVID-19 que fueron dados de alta 

médica tenían una concentración media de LDH de 449.93 U/L con una desviación de 

262.82 y fluctúa en el 95% de los casos entre [383.19 - 516.68] U/L. Por el contrario, los 

pacientes que fallecieron presentaban una concentración de LDH promedio de 819.84 

U/L con una desviación de 369.05 y fluctúan en el 95% de los casos en promedio entre 

[721.01 - 918.67] U/L.  

Se evidencia que, de acuerdo al p valor obtenido en la prueba p=0.000629 existe 

diferencia significativa entre el alta médica y el fallecimiento de los pacientes con 

COVID-19 en cuanto a las concentraciones de LDH. Nuestros resultados se 

correlacionan con lo obtenido por Hueda-Zavaleta (2021) en un estudio con 351 

pacientes, donde concentraciones mayores a 720 U/L con un p-valor de 0,001 indicaría 

una relación significativa con la mortalidad por COVID19. 
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Figura 11: Distribución de las concentraciones de LDH en pacientes con alta 

médica y fallecidos por COVID-19 en la U.E. Hospital Quillabamba. 

 

 

 

 

 

 

En la figura 11 se observa que la variable LDH presenta valores que demuestran 

un comportamiento más homogéneo en pacientes con alta médica en comparación con 

los fallecidos, que presentan valores más dispersos. Por otra parte, se observan pacientes 

fallecidos con valores atípicos de LDH, y similar situación se evidencia en pacientes con 

alta médica. Se observa también que pacientes fallecidos presentan mayores 

concentraciones de LDH en comparación con los dados de alta médica. 

3.4.2 Capacidad pronostica de la concentración de LDH en relación a la 

mortalidad por COVID-19. 

La capacidad pronostica se mide a través de la sensibilidad y especificidad de la 

variable concentración de LDH en relación a la mortalidad de los pacientes. Para este 

propósito se calcularon estos 2 parámetros utilizando una Curva ROC (Receiver 

Operating Characteristic). 
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Figura 12: Capacidad pronostica de LDH en relación a la mortalidad por 

COVID-19 

 

 

 

 

 

 

En la figura 12, se aprecia que el área bajo la curva (AUC) es de 82.20% por lo 

que, la LDH tiene una buena exactitud diagnóstica para predecir la mortalidad de 

pacientes hospitalizados por COVID-19. El punto de corte optimo fue de 500.5 U/L. Es 

decir, pacientes con concentraciones inferiores a 500.5 U/L están asociados a un 

desenlace de alta médica, mientras que pacientes con índices superiores a 500.5 U/L están 

asociados al fallecimiento. Dicho punto de corte presenta una sensibilidad máxima de 

74.20% y especificidad máxima de 87.5%. Es decir, cualquier valor por encima del punto 

de corte indica una posibilidad de fallecimiento de 74.20%, y por debajo de este valor 

tiene una posibilidad del 87.5% de ser dado de alta médica. 

3.5  Valor cualitativo de Proteína C Reactiva (PCR) y su relación con el alta médica 

o mortalidad en pacientes hospitalizados por COVID-19 

Los valores cualitativos de PCR están descritos de acuerdo a la simbología: 

negativo, +, ++, +++ los criterios de asignación a los resultados de PCR están definidos 

en la metodología del capítulo II. Con el propósito de mostrar el comportamiento general 

de estos valores en relación al alta o médica y mortalidad se elaboró la tabla 9. 
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Tabla 9: Proteína C reactiva en relación al alta médica y mortalidad de pacientes 

hospitalizados con COVID-19 

Valor cualitativo 

de PCR 
Alta 

médica 
Fallecidos Total OR 95% de I.C. p-valor 

N° % N° % 

Negativo 9 14.5 0 0 9 0.118 [0.014 - 0.978] 0.02 
+  21 33.9 1 1.8 22 0.035 [0.005 - 0.275] 0.00 

++ 15 24.2 26 46.4 41 2.716 [1.241 – 5.944] 0.011 
+++ 17 27.4 29 51.8 46 2.843 [1.322 – 6.113] 0.007 

Total 62   56   118     
* Valores normales de PCR: < 10mg/l (Consejo Médico de Canadá, 2017) equivalente a 1+ 
(levemente aglutinado) 

 

Leyenda: 

+ :  Levemente aglutinado 
++ :  Moderadamente aglutinado 
+++ :  Completamente aglutinado 

 

Figura 13: Pacientes con alta médica y fallecidos por COVID-19 en la U.E. 410 

Hospital de Quillabamba 
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En tabla 9 y figura 13 se muestran los porcentajes de alta médica y mortalidad 

distribuidas en todas las categorías de PCR. Por ejemplo, del total de pacientes fallecidos 

el 98.2% (55/56) presentaron por lo menos ++. Por el contrario, del total de pacientes que 

fueron dados de alta médica, el 48.4% (30/62) tenían resultados cualitativos de + o 

menos. 

Figura 14: Pacientes con alta médica y fallecidos por categorías de PCR de la 

U.E. 410 Hospital de Quillabamba 

 

En la figura 14 se observan las diferencias en el número de pacientes con alta 

médica y fallecidos por cada categoría de PCR. Se evidencia que, aquellos pacientes con 

PCR negativa, el 100% (9/9) fueron dados de alta médica. De los pacientes con 1+ el 

95.5% (21/22) fueron dados de alta médica. En el grupo de PCR ++ el 63.4% (26/41) 

fallecieron y el resto obtuvieron alta médica. En el grupo PCR +++ que alberga el mayor 

número de pacientes, el 63.0% (29/46) fallecieron, y el 37.0% (17/46) tuvieron alta 

médica.  

En la tabla 9, también se observa que el grupo de pacientes con valor cualitativo 

de PCR negativo tiene un p-valor de 0.020, el cual nos dice que existe diferencia 
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significativa entre los pacientes con alta médica y los fallecidos. El OR de 0.118 [0.014 

– 0.978] señala que PCR negativa no constituye un riesgo de mortalidad y los valores del 

intervalo nos dicen que OR es estadísticamente significativo.  

En la categoría de PCR con 1+ el p-valor calculado fue de 0.000, el cual nos dice 

que existe diferencia significativa entre los pacientes con alta médica y los fallecidos. El 

OR de 0.035 [0.005 - 0.275] señala que el PCR + no constituye un riesgo de mortalidad, 

y los valores del intervalo inferiores a 1, señalan que es estadísticamente significativo.  

Aunque en nuestros hallazgos no se observe alta mortalidad de pacientes con 

resultados PCR+, en un estudio de Gutiérrez (2020) se encontró que las concentraciones 

de proteína C reactiva por encima de 10mg/l equivalente aproximadamente a más de 1+ 

estaban relacionadas a complicaciones de la enfermedad por COVID-19. 

En el grupo de PCR con ++ el valor p = 0.011, el cual nos dice que existe 

diferencia significativa entre los pacientes con alta médica y los fallecidos. El OR de 

2,716 [1,241 - 5,944] señala que el PCR ++ constituye un factor de riesgo de mortalidad, 

y los valores del intervalo, señalan que es estadísticamente significativo. En resumen, 

pacientes con PCR ++ tienen 2.7 veces más posibilidades de muerte en comparación a 

aquellos que presentan otros resultados.  

Nuestros resultados se parecen a los obtenidos por Escobar (2020) quienes 

utilizaron 14 casos de pacientes fallecidos por COVID-19 y observaron que hubo una 

elevada concentración de proteína C reactiva en promedio 22 mg/dL, equivalente 

aproximadamente a 2+. Como se observó en nuestros resultados anteriores, estos 

hallazgos tuvieron relación con la mortalidad de los pacientes por COVID-19. 

Respecto al grupo de pacientes con PCR +++ el valor p = 0.007, el cual nos dice 

que existe diferencia significativa entre los pacientes con alta médica y los fallecidos. El 
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OR de 2.843 [1.322 – 6.113] señala que PCR +++ constituye un factor de riesgo de 

mortalidad, y los valores del intervalo señalan que es estadísticamente significativo. Los 

pacientes con PCR +++ tienen 2.8 veces más posibilidad de muerte en comparación a 

aquellos que presentan otros valores. En esta categoría se registra el mayor número de 

pacientes fallecidos por COVID-19.  

Nuestros resultados se correlacionan con los estudios de Luna Campos (2021) 

quien, basado en investigaciones bibliográficas, encontró que en promedio el 63% de los 

pacientes fallecidos por COVID-19 tenían concentraciones de proteína C reactiva 

superiores a 150mg/L equivalente aproximadamente a más de 3+. Asimismo, Ayanian 

(2020) en un estudio con 299 pacientes, encontraron que valores superiores a 100mg/l 

(aprox. 3+) estaban asociados a muerte y valores inferiores estaban relacionados a 

pacientes atendidos en cuidados intensivos. Adicionalmente, nuestros resultados de alta 

mortalidad de pacientes con PCR +++ se relacionan con los estudios de Rubio Sánchez 

(2020), quienes, en una muestra de 197 pacientes, identificaron a la variable proteína C 

reactiva como predictor de gravedad de la enfermedad por COVID-19 cuando los valores 

se encontraban por encima de 90mg/l (aprox. 3+).   

Estos resultados se correlacionan con los nuestros, donde altos valores de PCR 

(+++) se correlacionan con alta mortalidad de pacientes por esta enfermedad. Se podría 

afirmar así, que este parámetro podría constituir un elemento predictor del desarrollo de 

la enfermedad por COVID19. 

3.6  Análisis multivariado 

Se realizó un análisis de la interacción de las variables independientes en relación 

a la mortalidad por COVID-19 para determinar su capacidad pronostica del desarrollo de 

la enfermedad y para evaluar su relevancia clínica en un contexto hospitalario donde 
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existen muchas variables interactuando constantemente. Por todo ello, el análisis debe 

realizarse desde un punto de vista dinámico e interactivo.  

Tabla 10: Análisis multivariado de variables independientes en relación a la 

mortalidad de pacientes por COVID-19 

 Coeficiente Error 
estándar Valor Z Valor p OR 

Edad 0.1054 0.02363 4.461 8.15 *10-6  

Sexo 0.6467 0.6523 0.991 0.3215 1.9091 

NyL 0.0004516 0.0003860 1.170 0.2421  

DHL 0.003648 0.001161 3.143 0.0016  

PCR + 0.1259 17.66 -0.071 0.9431 0.8816 

PCR ++ 29.28 16.00 1.600 0.0671 18.69 

PCR 

+++ 

26.22 15.25 1.525 0.0855 13.76 

Leyenda: 
N/L: índice neutrófilos / linfocitos 
LDH: lactato deshidrogenasa 
PCR: proteína C reactiva 

 

En el análisis multivariado, es decir durante la interacción de todas las variables 

se observa el impacto que estos tienen en la mortalidad. Para este caso se utilizó el 

software R. Se observa que con el 95% de confianza las variables: edad p=0.000 y lactato 

deshidrogenasa p=0.0016 están asociados a la mortalidad de pacientes por COVID-19 y 

son estadísticamente significativos. La variable sexo muestra un OR=1.9091 el que 

significa que el sexo masculino constituye un factor de riesgo para la mortalidad por 

COVID-19. El índice de neutrófilos / linfocitos (p=0.2421), muestra que la asociación 

no es estadísticamente significativa. En la proteína C reactiva, se observa: PCR+  

OR=0.8816; PCR++  OR=18.69 y PCR+++  OR=13.76. De estos resultados se 

desprende que PCR++ y PCR +++ constituyen factores de riesgo de mortalidad por 

COVID-19.  
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Se calcularon los OR para las variables cualitativas sexo y proteína C reactiva. 

En la variable sexo, se utilizó como referencia al género femenino, por observarse mayor 

número de pacientes masculinos hospitalizados por COVID-19. En este sentido, el OR 

indica que los varones tienen un riesgo de 1.91 veces más de fallecer por COVID-19 que 

las mujeres, aunque la asociación no sea estadísticamente significativa (p=0.3215). 

Para el cálculo de los OR de la proteína C reactiva (+), (++), (+++) se utilizó a la 

proteína C reactiva negativa como referencia, debido a su bajo impacto en la mortalidad 

de pacientes por COVID-19. En este sentido, se observa que los pacientes con PCR (+) 

tienen un riesgo 0.88 veces más que PCR negativa de estar asociada a la mortalidad por 

COVID-19, pero no es estadísticamente significativo al 95% de confianza con p=0.9431. 

En el caso de pacientes con PCR (++) se observa que tienen un riesgo 18.69 veces más 

que la PCR negativa de estar asociada a la mortalidad por COVID-19, pero no es 

estadísticamente significativo al 95% de confianza (p=0.0671). Respecto a los pacientes 

con PCR (+++) se observa que tienen un riesgo 13.76 veces más que PCR negativa de 

estar asociada a la mortalidad por COVID-19. Según estudios de Hueda-Zavaleta (2021) 

en un análisis multivariado, mostró que la edad, mayor a 65 años, un incremento de LDH 

superior a 720 U/L y saturación menor a 80% estaban asociados a la mortalidad por 

COVID-19. En nuestra investigación no se consideraron exactamente los mismos 

parámetros de estudio, sin embargo, podemos concluir que en su investigación y en el 

nuestro, las edades y la concentración de LDH constituyen factores determinantes de 

mortalidad de pacientes con COVID-19. En otra investigación realizada por Sirvent 

(2020) con 168 pacientes entubados, concluyeron que la edad, PCR, LDH, y troponina T 

cardiaca, fueron factores determinantes para el fallecimiento de los pacientes. Estos 

resultados concuerdan con los nuestros, donde se observa que las variables: edad, PCR y 

LDH constituyeron factores de riesgo y están asociadas a la mortalidad de los pacientes. 
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CONCLUSIONES 

1. De los 118 pacientes hospitalizados por COVID-19 en la U.E. 410 Hospital de 

Quillabamba, el 58.5% eran varones, el 41.5% mujeres. El 52.5% obtuvieron alta 

médica y el 47.5% fallecieron. De estos, el 60.7% fueron varones y el 39.3% mujeres. 

El 82.1% de los fallecidos, pertenecieron al grupo etario de mayores 60 años. 

2. En el parámetro de Índice de Neutrófilos y Linfocitos (INL) en pacientes 

hospitalizados por COVID-19 se determinó la mortalidad del 94.6% (53/56) en 

valores mayores a 3.1 de INL y alta médica con el 48.4% (30/62) con valores menores 

de 3.0 de INL. La media de INL en pacientes fallecidos fue de 13.98 y en los pacientes 

con alta médica de 5.76, existiendo una diferencia significativa entre las medias.  

Respecto a su capacidad pronostica de mortalidad se utilizó un punto de corte de 6.5 

en la curva ROC para lograr una sensibilidad del 77.4% y especificidad 76.8% que 

indica la posibilidad de fallecimiento y alta médica. 

3. En el parámetro de lactato deshidrogenasa (LDH) en pacientes hospitalizados por 

COVID- 19 se determinó la mortalidad del 94.6% (53/56) cuyos valores fueron 

superiores a 351 U/L, y alta médica con el 50.0% (31/62) cuyos valores fueron 

inferiores a 350 U/L. La media de LDH en pacientes fallecidos fue de 819.84 U/L y 

en los pacientes con alta médica de 449.93 U/L, existiendo una diferencia 

significativa entre las medias. Respecto a la capacidad pronostica de mortalidad se 

utilizó un punto de corte de 500.5 U/L en la curva ROC para lograr una sensibilidad 

del 74.2% y especificidad 87.5% que indica la posibilidad de fallecimiento y alta 

médica.  

4. Respecto al parámetro proteína C reactiva, el 48.4% (30/62) de los pacientes que 

fueron dados de alta reportaron resultados de PCR (+) y PCR negativa. El 98.2% de 

pacientes fallecidos reportaron resultados de PCR (++) y PCR (+++). En el análisis 
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de odds ratios se determinó PCR (++) 2.72 y PCR (+++) 2.84, por lo que constituyen 

factores de riesgo de mortalidad para COVID-19. 

5. Del análisis multivariable se concluye que la edad y, lactato deshidrogenasa afectan 

significativamente la mortalidad de los pacientes por COVID-19. La variable sexo 

(masculino), y proteína C reactiva PCR++(OR=18.69) y PCR+++(OR=13.76) 

constituyen factores de riesgo para la mortalidad por COVID-19.  
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RECOMENDACIONES 

 

1. Estudiar la capacidad predictiva de mortalidad de las variables independientes: índice 

neutrófilos / linfocitos (INL), concentración de lactato deshidrogenasa (LDH), y 

concentración de proteína C reactiva (PCR) en combinación con los factores de 

comorbilidad, edad y género de los pacientes. 

2. Estudiar los otros marcadores inflamatorios como ferritina, dímero d, interleucina-6, 

procalcitonina etc., considerados indicadores de mala evolución de enfermedad por 

COVID-19, en combinación con las variables independientes del presente estudio 

para evaluar su potencial capacidad pronostica en un análisis estadístico 

multivariado. 

3. Estudiar la capacidad pronostica de la variable PCR cuantitativa en relación a otros 

factores de riesgo y comorbilidades de los pacientes.  
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ANEXOS 

Anexo 01: Análisis realizados a los pacientes del estudio en la U.E. 410 Hospital de 

Quillabamba. 

Fecha de 
ingreso Pacientes Edad *G 

Desenlace 
Fechas de 
exámenes 

RESULTADOS 

Alta Deceso Leucocitos 
(cel/mm3) *N Neutrófilos 

(cel/mm3) *L Linfocitos 
(cel/mm3) *N/L *DHL 

(U/L) 
*PCR 
(mg/l) 

2/4/2021 Paciente 1 55 M   11/4/2021 10/4/2021 6200 93 5766 5 310 18.60 820 ++ 
2/4/2021 Paciente 2 46 M 4/4/2021   2/4/2021 7500 76 5700 18 1350 4.22 230 + 
2/4/2021 Paciente 3 62 M   3/4/2021 2/4/2021 13670 94 12850 6 820 15.67 531 +++ 
2/4/2021 Paciente 4 68 F   6/4/2021 5/4/2021 9800 87 8526 13 1274 6.69 883 ++ 
3/4/2021 Paciente 5 80 M   6/4/2021 3/4/2021 10100 90 9090 10 1010 9.00 1085 ++ 
3/4/2021 Paciente 6 46 F 23/4/2021   23/4/2021 7200 78 5616 20 1440 3.90 303 + 
4/4/2021 Paciente 7 47 M   12/4/2021 12/4/2021 8200 72 5904 22 1804 3.27 530 ++ 
4/4/2021 Paciente 8 29 M 10/4/2021   10/4/2021 9800 72 7056 22 2156 3.27 520 + 
4/4/2021 Paciente 9 73 M   21/4/2021 19/4/2021 5200 92 4784 6 312 15.33 563 +++ 
5/4/2021 Paciente 10 40 M 14/4/2021   14/4/2021 10800 41 4428 52 5616 0.79 252 - 
5/4/2021 Paciente 11 33 M 9/4/2021   9/4/2021 7800 70 5460 26 2028 2.69 653 + 
5/4/2021 Paciente 12 68 M 11/4/2021   11/4/2021 5400 40 2160 56 3024 0.71 250 + 
6/4/2021 Paciente 13 76 F   9/4/2021 8/4/2021 9200 74 6808 21 1932 3.52 734 +++ 
7/4/2021 Paciente 14 50 F 9/4/2021   7/4/2021 14200 84 11928 13 1846 6.46 230 ++ 
7/4/2021 Paciente 15 85 M 14/4/2021   13/4/2021 7100 74 5254 22 1562 3.36 340 + 
7/4/2021 Paciente 16 32 F 8/4/2021   7/4/2021 6200 52 3224 43 2666 1.21 392 ++ 
7/4/2021 Paciente 17 14 M 9/4/2021   8/4/2021 11200 73 8176 19 2128 3.84 230 - 
8/4/2021 Paciente 18 78 M   10/4/2021 8/4/2021 9600 85 8160 8 768 10.63 874 ++ 
8/4/2021 Paciente 19 68 F   14/4/2021 14/4/2021 14600 62 9052 31 4526 2.00 1719 ++ 
8/4/2021 Paciente 20 74 M   10/4/2021 8/4/2021 12100 82 9922 10 1210 8.20 457 +++ 
9/4/2021 Paciente 21 46 M   28/4/2021 26/4/2021 11500 84 9660 14 1610 6.00 920 +++ 
9/4/2021 Paciente 22 73 F   12/4/2021 12/4/20021 16200 94 15228 5 810 18.80 765 ++ 
10/4/2021 Paciente 23 80 F   12/4/2021 11/4/2021 5400 90 4860 7 378 12.86 652 +++ 
11/4/2021 Paciente 24 73 M 7/5/2021   4/5/2021 10500 84 8820 6 630 14.00 395 +++ 
12/4/2021 Paciente 25 79 F   14/4/2021 12/4/2021 13500 78 10530 19 2565 4.11 950 ++ 
12/4/2021 Paciente 26 66 F 22/4/2021   19/4/2021 5400 56 3024 38 2052 1.47 382 + 
13/4/2021 Paciente 27 63 M   18/4/2021 16/4/2021 10500 85 8925 8 840 10.63 1120 ++ 
14/4/2021 Paciente 28 29 F 27/4/2021   27/4/2021 6800 67 4556 28 1904 2.39 232 + 
14/4/2021 Paciente 29 92 F   19/4/2021 18/4/2021 11300 89 10057 8 904 11.13 1078 +++ 
14/4/2021 Paciente 30 56 M 19/4/2021   19/4/2021 5900 74 4366 14 826 5.29 303 + 
14/4/2021 Paciente 31 62 F 25/4/2021   24/4/2021 13600 93 12648 4 544 23.25 250 + 
15/4/2021 Paciente 32 32 F 20/4/2021   19/4/2021 7600 82 6232 14 1064 5.86 443 + 
16/4/2021 Paciente 33 41 F 21/4/2021   19/4/2021 5100 56 2856 42 2142 1.33 935 ++ 
16/4/2021 Paciente 34 85 F   22/4/2021 19/4/2021 8400 88 7392 5 420 17.60 506 ++ 
16/4/2021 Paciente 35 44 M 26/4/2021   20/4/2021 8600 84 7224 13 1118 6.46 692 + 
16/4/2021 Paciente 36 64 F   18/4/2021 18/4/2021 7100 93 6603 3 213 31.00 1006 ++ 
17/4/2021 Paciente 37 82 F   21/4/2021 19/4/2021 10300 92 9476 6 618 15.33 340 ++ 
17/4/2021 Paciente 38 31 M 2/5/2021   26/4/2021 3700 39 1443 50 1850 0.78 274 - 
18/4/2021 Paciente 39 77 M   21/4/2021 19/4/2021 8600 90 7740 8 688 11.25 80 ++ 
19/4/2021 Paciente 40 76 F   28/4/2021 26/4/2021 10200 90 9180 9 918 10.00 987 +++ 
19/4/2021 Paciente 41 28 M 22/4/2021   22/4/2021 7850 72 5652 18 1413 4.00 548 ++ 
19/4/2021 Paciente 42 38 M 23/4/2021   19/4/2021 11000 92 10120 6 660 15.33 490 ++ 
19/4/2021 Paciente 43 35 M 25/4/2021   24/4/2021 8200 64 5248 36 2952 1.78 838 + 
19/4/2021 Paciente 44 78 M 18/5/2021   18/5/2021 5880 64 3763 25 1470 2.56 247 - 
19/4/2021 Paciente 45 68 M 3/5/2021   3/5/2021 8500 78 6630 20 1700 3.90 246 + 
20/4/2021 Paciente 46 52 F 22/4/2021   22/4/2021 9800 87 8526 11 1078 7.91 490 + 
21/4/2021 Paciente 47 64 M   22/4/2021 21/4/2021 9200 80 7360 18 1656 4.44 640 ++ 

 



21/4/2021 Paciente 48 74 F   23/4/2021 21/4/2021 11700 93 10881 5 585 18.60 763 +++ 
21/4/2021 Paciente 49 36 M 2/5/2021   26/4/2021 6100 73 4453 25 1525 2.92 430 ++ 
22/4/2021 Paciente 50 30 F 28/4/2021   22/4/2021 10200 89 9078 8 816 11.13 760 ++ 
22/4/2021 Paciente 51 74 M   28/4/2021 27/4/2021 12400 93 11532 5 620 18.60 1791 ++ 
23/4/2021 Paciente 52 59 F   27/4/2021 26/4/2021 11700 77 9009 16 1872 4.81 592 +++ 
23/4/2021 Paciente 53 69 F 24/4/2021   23/4/2021 5200 50 2600 44 2288 1.14 270 + 
23/4/2021 Paciente 54 79 F   29/4/2021 29/4/2021 9500 85 8075 10 950 8.50 787 +++ 
23/4/2021 Paciente 55 18 F 4/5/2021   29/4/2021 9000 68 6120 26 2340 2.62 430 + 
23/4/2021 Paciente 56 43 F 6/5/2021   5/5/2021 5100 64 3264 35 1785 1.83 386 +++ 
24/4/2021 Paciente 57 57 M 28/4/2021   27/4/2021 6000 68 4080 28 1680 2.43 850 +++ 
24/4/2021 Paciente 58 84 F   28/4/2021 27/4/2021 10000 86 8600 10 1000 8.60 694 ++ 
25/4/2021 Paciente 59 71 M   6/5/2021 5/5/2021 9850 91 8964 8 788 11.38 1126 +++ 
25/4/2021 Paciente 60 28 M 2/5/2021   1/5/2021 6000 72 4320 18 1080 4.00 548 ++ 
25/4/2021 Paciente 61 68 M 4/5/2021   3/5/2021 5100 77 3927 22 1122 3.50 773 +++ 
25/4/2021 Paciente 62 45 M 10/5/2021   9/5/2021 7200 73 5256 25 1800 2.92 173 +++ 
25/4/2021 Paciente 63 58 F   27/4/2021 25/4/2021 10220 87 8891 11 1124 7.91 490 + 
25/4/2021 Paciente 64 58 M   29/4/2021 27/4/2021 12060 91 10975 7 844 13.00 703 +++ 
25/4/2021 Paciente 65 78 M   28/4/2021 26/4/2021 16300 90 14670 2 326 45.00 820 ++ 
27/4/2021 Paciente 66 75 F   28/4/2021 27/4/2021 9750 84 8190 14 1365 6.00 703 ++ 
28/4/2021 Paciente 67 69 M 10/5/2021   7/5/2021 5100 64 3264 33 1683 1.94 329 - 
28/4/2021 Paciente 68 63 F 15/5/2021   13/4/2021 6800 69 4692 27 1836 2.56 322 +++ 
28/4/2021 Paciente 69 55 F 30/4/2021   28/4/2021 6200 69 4278 27 1674 2.56 720 +++ 
29/4/2021 Paciente 70 42 M 5/5/2021   3/5/2021 10000 86 8600 11 1100 7.82 495 ++ 
30/4/2021 Paciente 71 88 M   16/5/2021 16/5/2021 7200 98 7056 1 72 98.00 586 +++ 
30/4/2021 Paciente 72 72 M   5/5/2021 4/5/2021 10200 94 9588 4 408 23.50 831 +++ 
1/5/2021 Paciente 73 48 M   7/5/2021 5/5/2021 9375 92 8625 6 563 15.33 638 +++ 
1/5/2021 Paciente 74 78 M   10/5/2021 7/5/2021 8100 94 7614 5 405 18.80 384 ++ 
1/5/2021 Paciente 75 82 M   16/5/2021 15/5/2021 6300 86 5418 10 630 8.60 890 +++ 
2/5/2021 Paciente 76 47 F 17/5/2021   16/5/2021 6900 85 5865 13 897 6.54 240 +++ 
2/5/2021 Paciente 77 79 M   7/5/2021 6/5/2021 2900 91 2639 9 261 10.11 669 ++ 
2/5/2021 Paciente 78 98 M   2/5/2021 2/5/2021 2300 26 598 68 1564 0.38 920 ++ 
3/5/2021 Paciente 79 71 M   4/5/2021 3/5/2021 9600 72 6912 22 2112 3.27 962 +++ 
3/5/2021 Paciente 80 92 M 7/5/2021   4/5/2021 5005 72 3604 21 1051 3.43 211 + 
4/5/2021 Paciente 81 67 F   8/5/2021 4/5/2021 12300 90 11070 8 984 11.25 708 +++ 
4/5/2021 Paciente 82 84 M   7/5/2021 5/5/2021 9000 74 6660 21 1890 3.52 515 +++ 
7/5/2021 Paciente 83 50 M 11/5/2021   10/5/2021 6100 77 4697 17 1037 4.53 432 +++ 
7/5/2021 Paciente 84 42 M 15/5/2021   14/5/2021 8000 89 7120 10 800 8.90 287 + 
7/5/2021 Paciente 85 67 F 15/5/2021   13/5/2021 6900 54 3726 38 2622 1.42 220 +++ 
7/5/2021 Paciente 86 78 M   13/5/2021 11/5/2021 7900 91 7189 6 474 15.17 1021 +++ 
9/5/2021 Paciente 87 67 M   9/5/2021 9/5/2021 14000 90 12600 8 1120 11.25 1236 +++ 
9/5/2021 Paciente 88 42 F 12/5/2021   12/5/2021 6950 72 5004 25 1738 2.88 228 - 
9/5/2021 Paciente 89 66 M   17/5/2021 16/5/2021 9800 97 9506 2 196 48.50 1200 ++ 
10/5/2021 Paciente 90 34 F 15/5/2021   10/5/2021 9000 62 5580 38 3420 1.63 320 ++ 
10/5/2021 Paciente 91 39 F 18/5/2021   18/5/2021 8400 51 4284 36 3024 1.42 313 + 
12/5/2021 Paciente 92 54 F 16/5/2021   16/5/2021 6300 98 6174 2 126 49.00 225 ++ 
14/5/2021 Paciente 93 63 M   14/5/2021 14/5/2021 9000 89 8010 6 540 14.83 2100 +++ 
15/5/2021 Paciente 94 59 M 21/5/2021   19/5/2021 8800 64 5632 34 2992 1.88 200 ++ 
15/5/2021 Paciente 95 69 F   23/5/2021 21/5/2021 5100 97 4947 3 153 32.33 897 ++ 
16/5/2021 Paciente 96 42 M 18/5/2021   16/5/2021 10100 57 5757 37 3737 1.54 332 ++ 
16/5/2021 Paciente 97 54 F 24/5/2021   23/5/2021 4800 72 3456 26 1248 2.77 316 ++ 
17/5/2021 Paciente 98 44 M 20/5/2021   19/5/2021 5400 88 4752 6 324 14.67 813 +++ 
17/5/2021 Paciente 99 37 F 25/5/2021   23/5/2021 6600 73 4818 24 1584 3.04 374 + 
17/5/2021 Paciente 100 63 M   23/5/2021 22/5/2021 10200 89 9078 6 612 14.83 1247 ++ 
18/5/2021 Paciente 101 86 F   20/5/2021 18/5/2021 7600 60 4560 32 2432 1.88 586 ++ 
18/5/2021 Paciente 102 27 F 19/5/2021   18/5/2021 7900 86 6794 8 632 10.75 1121 +++ 
19/5/2021 Paciente 103 68 M 25/5/2021   19/5/2021 7900 67 5293 32 2528 2.09 468 - 
20/5/2021 Paciente 104 89 F 22/5/2021   20/5/2021 9100 85 7735 14 1274 6.07 484 - 
20/5/2021 Paciente 105 49 M 4/6/2021   2/6/2021 8500 96 8160 4 340 24.00 201 ++ 
20/5/2021 Paciente 106 77 M   26/5/2021 23/5/2021 7800 90 7020 8 624 11.25 782 +++ 
22/5/2021 Paciente 107 71 M 4/6/2021   2/6/2021 10600 92 9752 8 848 11.50 412 +++ 



22/5/2021 Paciente 108 65 M 30/5/2021   29/5/2021 10800 67 7236 30 3240 2.23 753 +++ 
25/5/2021 Paciente 109 53 F 27/5/2021   2/6/2021 6200 90 5580 10 620 9.00 326 +++ 
25/5/2021 Paciente 110 34 M 29/5/2021   29/5/2021 7100 66 4686 26 1846 2.54 366 +++ 
25/5/2021 Paciente 111 33 M 29/5/2021   29/5/2021 9500 61 5795 29 2755 2.10 1178 +++ 
25/5/2021 Paciente 112 78 F   2/6/2021 2/6/2021 7000 93 6510 6 420 15.50 628 +++ 
25/5/2021 Paciente 113 50 F   3/6/2021 2/6/2021 7400 93 6882 7 518 13.29 681 ++ 
25/5/2021 Paciente 114 42 M   30/5/2021 29/5/2021 19200 88 16896 11 2112 8.00 1446 +++ 
26/5/2021 Paciente 115 70 F 29/5/2021   2/6/2021 12400 81 10044 18 2232 4.50 253 - 

28/5/2021 Paciente 116 70 M   1/6/2021 1/6/2021 11205 63 7059 33 3698 1.91 242 +++ 
28/5/2021 Paciente 117 55 M   1/6/2021 2/6/2021 9000 90 8100 8 720 11.25 1412 +++ 
31/5/2021 Paciente 118 66 M   2/6/2021 31/5/2021 8400 85 7140 13 1092 6.54 793 +++ 

 

Leyenda: 

G: Género 
N: Neutrófilos 
L: Linfocitos 
INL: Índice neutrófilos / linfocitos 
 

  



Anexo 2: Consentimiento informado para pacientes hospitalizados por COVID-19



 



Anexo 2: Autorización de ejecución de trabajo de investigación

 



Anexo 3: Inserto del reactivo proteína C reactiva en látex para identificación de antígenos



 

  



Anexo 4: Inserto del reactivo lactato deshidrogenasa LDH-L



 

 

  



Anexo 5: Inserto de pruebas antigénicas para SARS-CoV-2 







 

Anexo 6: Procedimiento de toma de muestra según inserto



 

Anexo 7: Inserto de solución Turk.

 
 



 

Anexo 8: Inserto de colorante Wright eosina-azul de metileno y solución tampón



 



 

 
  



 

Anexo 9: Desarrollo de pruebas bioquímicas e inmunológicas en el laboratorio 
central. 

 


