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RESUMEN 

Objetivo: Determinar las alteraciones hematológicas en sangre periférica en 

pacientes con diagnósticos de neumonía por SARS-CoV-2 atendidos en un hospital 

de referencia en Perú. Métodos: Estudio observacional descriptivo transversal 

retrospectivo que consistió en la búsqueda de alteraciones hematológicas en el 

hemograma y perfil de coagulación pacientes con diagnóstico de neumonía por 

SARS-CoV-2 hospitalizados en salas especializadas en el Hospital Nacional Dos de 

Mayo, Lima-Perú, entre los meses de enero a mayo del año 2021. Los datos fueron 

obtenidos a partir de las historias clínicas. Se realizaron pruebas de análisis 

descriptivo para las variables cuantitativas y cualitativas. Los datos fueron 

procesados en R mediante la interfaz gráfica JAMOVI versión 1.8.1. Resultados: 

Se incluyeron a un total de 320 pacientes. Predominaron los varones (61 %) y la 

mediana de edad fue de 51 años (44 a 65). La comorbilidad más frecuente fue la 

obesidad (24 %) y el 95 % de los casos tuvieron COVID-19 moderados. Las 

alteraciones más frecuentes a nivel del hemograma fueron IDE elevado (53 %), 

seguido por linfopenia (46 %), leucocitosis (45 %), anemia (20 %) y trombocitosis 

(11%). A nivel del perfil de coagulación fueron hiperfibrinogenemia (93 %), seguido 

por TP elevado (46 %) y TTPA elevado (12 %). Conclusión: Las alteraciones 

hematológicas encontradas fueron la hiperfibrinogenemia, IDE elevado, linfopenia, 

TP elevado, leucocitosis y anemia.  

 

Palabras clave: COVID-19; SARS-CoV-2; Recuento de células sanguíneas; 

pruebas de coagulación sanguínea (Fuente: DeCS-BIREME) 
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ABSTRACT 

Objective: To determine the hematological alterations in peripheral blood in patients 

diagnosed with SARS-COV-2 pneumonia treated at a reference hospital in Peru. 

Methods: Retrospective cross-sectional observational study that consisted of the 

search for hematological alterations in the blood count and coagulation profile in 

patients diagnosed with SARS-COV-2 pneumonia hospitalized in specialized wards 

at the "Dos de Mayo" national hospital, Lima-Peru. , between the months of January 

to May of the year 2021. The data were obtained from the medical records. 

Descriptive analysis tests were performed for quantitative and qualitative variables. 

The data was processed in R using the graphical interface JAMOVI version 1.8.1. 

Results: A total of 320 patients were included. Males predominated (61%) and the 

median age was 51 years (44 to 65). The most frequent comorbidity was obesity 

(24%) and 95% of cases had moderate COVID-19. The most frequent alterations at 

the level of the blood count were: elevated SDI (53%), followed by lymphopenia 

(46%), leukocytosis (45%), anemia (20%) and thrombocytosis (11%). At the 

coagulation profile level, they were: hyperfibrinogenemia (93%), followed by 

elevated PT (46%) and elevated APTT (12%). Conclusion: The hematological 

alterations found were hyperfibrinogenemia, elevated SDI, lymphopenia, elevated 

PT, leukocytosis, and anemia. 

 

Keywords: COVID-19; SARS-CoV-2; Blood Cell Count; Blood Coagulation Tests 

(Source: MESH) 
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I. INTRODUCCIÓN 

1.1 Descripción de la situación problemática 

En el contexto de la pandemia, la infección por el coronavirus de tipo 2 causante del 

síndrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2) que origina la enfermedad por el 

nuevo coronavirus 2019 (COVID-19), es una afección multisistémica y catastrófica 

que ha ocasionado una crisis sanitaria mundial que alcanza a diversos países del 

mundo, Latinoamérica fue uno de los más golpeados actualmente, encontrándose al 

Perú en cuarto lugar con un mayor número de infectados (1–3).  

El COVID-19 conlleva a complicaciones catastróficas como síndrome de dificultad 

respiratoria aguda (SDRA), neumonía grave, eventos cardíacos agudos (infarto 

agudo de miocardio entre otros) e isquémicos (accidente cerebrovascular entre otros) 

relacionados con el estado protrombótico (4). Si bien, el sistema respiratorio es el 

más afectado, también la disfunción de otros sistemas ha sido asociada a esta 

patología, destacando la cardiovascular, gastrointestinal, endotelial, hematopoyético, 

hemostático entre otros, donde este virus ha podido ser identificado (2,5).  

La alteración del sistema hemostático y hematopoyético no ha sido muy descrita en 

nuestra población. Se postula que a nivel de sangre periférica, las alteraciones 

posiblemente estén asociadas a un daño a nivel medular, debido a que en los 

extendidos de lámina periférica se hallan linfocitos reactivos con características 

plasmocitoides, así como alteraciones en los granulocitos como hipergranulación, 

hiposegmetación e hipercondensación nuclear, así como hipersegmentación (5). A 

nivel plaquetaria las alteraciones son heterogéneas, observándose tanto una 

reducción en el número de plaquetas así como un aumento del mismo (5). A nivel 

hemostático, se postula que la disfunción de la célula endotelial (ce) da como 

resultado en la liberación de interleucinas (IL), la más importante es la IL-6, que es 

una potente molécula proinflamatoria que induce la expresión del factor tisular en las 

ce y monocitos, así como la síntesis de fibrinógeno, incremento de la producción 

plaquetaria y liberación del factor Von Willebrand (5). La circulación de trombina libre 

y una alteración de los anticoagulantes naturales, conllevan a un estado 

hipercoagulable, se observa agregación a nivel de la micro y macrovasculatura, y 

secundaria activación de una condición hiperfibrinolítica en estadios tardíos de la 
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infección (5).  

En un estudio retrospectivo realizado por Mo Yang et al. (1), en 633 pacientes con 

diagnóstico de COVID-19 atendidos en un hospital de Wuhan en China, encuentran 

que los cambios hematológicos son comunes y que en la etapa inicial de la 

enfermedad se caracteriza principalmente por linfopenia, trombocitopenia, y en la 

etapa tardía se encuentra linfopenia más severa, incluso elevación de neutrófilos y 

coagulopatía. En otro estudio realizado por Asghar et al. (6), encuentran que los 

afectados presentan leucocitosis, neutrofilia y linfopenia. Reportándose hallazgos 

similares en otros estudios (7,8). A esto se suman los resultados de una revisión 

sistemática con metaanálisis publicado por Asghar et al. (9), en la que se incluyeron 

a un total de 23 artículos, encontrándose que los pacientes desarrollan 

trombocitopenia y leucopenia, así como elevación del tiempo de protrombina (TP), 

Dímero D, e hiperfibrinogenemia. 

Por otro lado, también se ha podido observar que estas alteración pueden predecir 

el curso de la enfermedad como lo hallado en un estudio realizado en 5 hospitales de 

Wuhan en China, encontrándose que altos niveles de Dímero D al ingreso, así como 

los cambios dinámicos de covariables como nivel de fibrinógeno sérico y plaquetas, 

se correlacionaron con incremento del riesgo de muerte (8).  

En el Perú, la evidencia es limitada. En un estudio publicado por Acosta et al. (10), 

se reporta que las alteraciones más frecuentes fueron leucocitosis y linfopenia, no 

comunicándose hallazgos a nivel del sistema hemostático. Por otro lado, en una 

prepublicación realizada por Vences et al. (11), en un hospital de referencia del 

seguro social en 813 participantes, las alteraciones hematológicas más frecuentes 

fueron elevación del Dímero D, hiperfibrinogenemia, linfopenia y leucocitosis. No se 

encontró prolongación de los tiempos de coagulación como el TP y tromboplastina 

activada (TTPA). Además, se reportó que niveles del Dímero D>: 1 μg/mg, linfopenia 

severa y leucopenia, se asociaron a una mayor mortalidad. 

Si bien los datos publicados son relevantes, esto es discordante a lo observado en 

nuestra práctica diaria, posiblemente debido a una mutación del virus en la segunda 

ola o características diferentes de nuestra población. Es importante detallar que, en 

estos dos estudios peruanos, todavía hay una falta de información de parámetros 
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hematológicos que son relevantes, para el especialista, conocerlas, ya que es el 

encargado de decidir la realización de estudios invasivos (aspirado o biopsia de 

médula ósea) o inicio de tratamiento inmunosupresor, por eso es necesario la 

realización del estudio en nuestro centro para conocer las alteraciones del sistema 

hematopoyético y hemostático, generar hipótesis de causalidad para nuevas 

investigaciones y así brindar mejores recomendaciones basados en evidencia al 

momento de abordar a estos pacientes. Motivo por el que nos preguntamos:  

                               

1.2 Problema de investigación  

¿Cuáles son las alteraciones hematológicas en sangre periférica en pacientes con 

diagnóstico de neumonía por SARS-CoV-2 atendidos en el Hospital Nacional Dos de 

Mayo entre los meses de enero a mayo del año 2021?  

                             

1.3 Objetivos  

1.3.1 Objetivo general  

Determinar las alteraciones hematológicas en sangre periférica en pacientes 

con diagnósticos de neumonía por SARS-CoV-2 atendidos en un hospital de 

referencia en Perú. 

  

1.3.2 Objetivos específicos 

Determinar las alteraciones en el hemograma en los pacientes con diagnóstico 

de neumonía por SARS-CoV-2. 

 

Determinar las alteraciones del perfil de coagulación en los pacientes con 

diagnóstico de neumonía por SARS-CoV-2. 

 

1.4 Justificación  

1.4.1 Importancia de la investigación 

La infección por SARS-CoV-2 es una patología multisistémica que compromete a 

diversos órganos, entre ellos al sistema hematopoyético y hemostático (4). Con 

base en los reportes de las necropsias, estas alteraciones se originan producto de 
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un daño a nivel medular que afecta a los precursores hematopoyéticos, así como el 

sistema endotelial, fundamentando la aparición de citopenias, así como alteración 

en el perfil de coagulación (12,13). Diferentes reportes realizados en diferentes 

partes del mundo, muestran evidencia acerca de la aparición de alteraciones tanto 

en el hemograma así como en el perfil de coagulación, y su asociación a eventos 

relevantes como mortalidad entre otros (6,7). Entre las alteraciones más frecuentes 

reportadas se encuentra la linfopenia, leucocitosis, prolongación del TP e 

hiperfibrinogenemia (6,7). Durante la primera y segunda ola, como servicio de 

hematología del Hospital Nacional “Dos de Mayo”, hemos observado alteraciones 

tanto a nivel hemostático, así como en el hemograma como la prolongación del TP, 

hiperfibrinogenemia, linfopenia y en menor frecuencia plaquetopenia, que 

consideramos son importantes para decidir una intervención diagnóstica como un 

aspirado de medula ósea y tratamiento específico, además, podrían tener 

relevancia pronóstica en relación a desenlaces importantes como mortalidad. Sin 

embargo, no contamos con una descripción detallada y fundamentada de estas 

manifestaciones hematológicas en los pacientes de nuestro hospital. Es importante 

establecer una primera aproximación de la que se derivará posteriormente hipótesis 

causales a ser confirmadas en relación al diagnóstico y pronóstico. Por ello, es 

importante conocer sus características en nuestra población para brindar, en un 

futuro, mejores intervenciones y mejorar su pronóstico.  

 

1.4.2 Viabilidad de la investigación 

El hospital Nacional Dos de Mayo fue declarado como uno COVID-19, en el año 2020, 

y se especializó en el manejo de esta patología en todos sus niveles. Cuenta con un 

amplio registro clínico; además, se tiene acceso a la información clínica (historias) 

parte de archivos y apoyo de la Oficina de Apoyo a la Docencia e Investigación, lo 

que hace factible y viable el presente estudio.                            

               

1.5 Limitaciones del estudio 

La limitación más importante del presente estudio fue el uso de datos que ya han sido 

recolectados previamente y registrados en las historias clínicas por los médicos 
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tratantes; sin embargo, la objetividad de las variables a analizar en la presente 

investigación fortalece su medición y con ello la validez de nuestros resultados. 

Además, estos serán solo aplicables a pacientes hospitalizados, ya que su 

extrapolación es limitada a casos ambulatorios, menores de 18 años y extranjeros.
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II. MARCO TEÓRICO 

2.1 Antecedentes de la investigación 

Vences et al., en un estudio cohorte prospectiva buscaron determinar los factores 

asociados a la mortalidad de adultos hospitalizados por COVID-19 en 813 

pacientes mayores de 18 años hospitalizados con infección confirmada. Se 

encontró que, por cada 10 años de aumento en la edad, el riesgo de morir 

aumentaba en un 32 % (riesgo relativo [RR]: 1,32; intervalo de confianza al 95 % 

[IC-95 %]: 1,25 a 1,38). Aquellos que requirieron ingreso en la unidad de cuidado 

intensivos (UCI) y ventilación mecánica tuvieron 1,39 (IC-95 %: 1,13 a 1,69) y 1,97 

(IC-95 %: 1,69 a 2,29) veces el riesgo de morir en comparación con los que no lo 

hicieron. Entre las alteraciones hematológicas asociadas a mortalidad, estuvieron 

la linfopenia severa, dímero D elevado y leucocitosis. Se concluyó que  una alta 

tasa de mortalidad en pacientes hospitalizados está asociada a mayor edad, 

marcadores inflamatorios y hematológicos alterados y compromiso respiratorio 

más severo (11). 

Acosta et al., encuentran que las alteraciones más frecuentes fueron leucocitosis 

y linfopenia, no se comunicron hallazgos a nivel del sistema hemostático (10). 

Asghar et al., en una revisión sistemática con metaanálisis evaluaron los cambios 

hematológicos observados en la infección por COVID-19 y su asociación con la 

severidad de la enfermedad. Se identificó 84 artículos, seleccionándose 

finalmente solo 23 artículos. Se encontró que en los casos de COVID-19 grave, 

la diferencia media ponderada del recuento de plaquetas fue de 23,85 × 109/litro 

(IC-95%: –35,18 a –9,53), en comparación con la población general. La diferencia 

de medias ponderada del tiempo de protrombina, Dímero D y fibrinógeno en el 

grupo de COVID-19 grave fue mayor en 1,92 segundos (IC-95 %: 0,01 a 3,84), 

6,23 mg/litro (IC-95 %: 0,11 a 12,36) y 1,88 g/litro (IC-95 %: 1,18 a 2,48) 

respectivamente. El Dímero D estaba elevado en el 80 % del total, concluyéndose 

que los afectados por COVID-19 presentan trombocitopenia significativa, 

leucopenia junto con Dímero D elevado, fibrinógeno y tiempo de protrombina (9). 

Asghar et al., en un estudio retrospectivo investigaron sobre el rendimiento de los 

parámetros hematológicos para predecir el pronóstico y la mortalidad por COVID-
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19. Se encontró que, en comparación a los pacientes de la UCI, hubo diferencias 

significativas en la hemoglobina media (P=0,003), el recuento total de leucocitos 

(P=0,001), el recuento absoluto de neutrófilos y linfocitos (P<0,001), recuento 

absoluto de monocitos (P=0,019), proporción de neutrófilos a linfocitos (NLR) y 

proporción de linfocitos a monocitos (P<0,001), proporción de plaquetas a 

linfocitos (PLR) y niveles de proteína C reactiva (CRP) (P<0,001). Se elaboró una 

curva característica operativa del receptor (ROC) así como el área bajo la curva 

(AUC) y valor predictivo positivo (VPP) obtenida para los parámetros anteriores 

mostrando que el NLR (AUC: 0,841, VPP: 83,6 %) y PLR (AUC: 0,703, VPP: 81,8 

%) para pacientes de UCI, mientras que NLR (AUC: 0,860, VPP: 91,1 %) y PLR 

(AUC: 0,677, VPP: 87,5 %) para los fallecidos tuvo una precisión significativa para 

predecir la gravedad de la enfermedad en comparación con los supervivientes. 

Concluyéndose que marcadores inflamatorios y los índices hematológicos son 

una buena guía para predecir la gravedad y el resultado de la enfermedad por 

coronavirus (6). 

Mo Yang et al., en una serie de casos describieron las alteraciones hematológicas 

causadas por el SARS-CoV-2. Se encontró que en comparación con los 

sobrevivientes, los fallecidos presentaban un recuento de glóbulos blancos más 

alto (11,7×109/L [RIQ: 8,4 a 15,6]), recuento de neutrófilos (10,8×109/L [RIQ: 7,8 

a 13,9]), recuento de neutrófilos/linfocitos recuento (20,5 [RIQ: 12,4-34,2]), tiempo 

de tromboplastina parcial activada (36,8 segundos [RIQ: 31,3-42,3]), tiempo de 

protrombina (RIQ: 14,7 a 19,7]), nivel de Dímero D (4,6 mg/L [RIQ: 1.0 a 7.8]), 

proteína C reactiva (111.8 mg/L (RIQ, 53.1 a 196.6) y recuento bajo de linfocitos 

(0.5×109/L [RIQ: 0.3 a 0.7]). Concluyéndose que los cambios hematológicos son 

frecuentes en los pacientes con COVID-19. La etapa inicial de la enfermedad se 

caracteriza principalmente por linfopenia, trombocitopenia y la etapa tardía puede 

caracterizarse por linfopenia más grave, incluso elevación de neutrófilos, proteína 

C reactiva elevada y trastorno de coagulación grave (1). 

Li et al., en un estudio observacional evaluaron las covariables demográficas, 

hematológicas y bioquímicas en 1449 sujetos hospitalizados por COVID-19 en 

cinco hospitales de Wuhan. Se encontró que el dímero D basal (Odds Ratio [OR]: 
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3,18 [IC-9 5%: 1,48, 6,82]; P=0,003) se correlacionó con un mayor riesgo de 

muerte. También se encontraron cambios dinámicos en cuatro covariables: 

fibrinógeno (OR: 6,45 [IC-95%: 1,31, 31,69]; P : 0,022), plaquetas (OR: 0,95 [IC-

95 %: 0,90-0,99]; P: 0,029), proteína C reactiva (OR:1,09 [IC-95 %: 1,01, 1,18]; 

P=0,037) y lactato deshidrogenasa (LDH) (OR: 1,03 [IC-95 %: 1,01, 1,06]; 

P=0,007) se correlacionaron con un mayor riesgo de muerte, concluyéndose que 

el Dímero D basal alto y las covariables dinámicas de fibrinógeno, plaquetas, PCR 

y LDH, y podrían ayudar a los médicos a identificar y dar tratamiento a sujetos con 

mal pronóstico (8). 

Liao et al., en un estudio cohorte retrospectiva exploraron las características 

hematológicas y los factores de riesgo asociados a severidad y muerte por 

COVID-19 en un hospital de Wuhan. En el análisis multivariados, la muerte se 

asoció con un aumento de la proporción de neutrófilos/linfocitos (≥9,13; OR: 5,39 

[IC 95 %: 1,70–17,13], p=0,0042), trombocitopenia (plaquetas recuento 

<100×109/L; OR: 8,33 [IC-95 %: 2,56–27,15], p=0,00045), tiempo de protrombina 

prolongado (>16s; OR: 4,94 [IC-95%: 1,50–16,25] , p=0,0094) y aumento del 

dímero D (>2 mg/L; OR: 4,41 [IC-95%: 1,06–18,30], p=0,041), concluyéndose que 

los análisis de sangre rápidos, que incluyen el recuento de plaquetas, el tiempo 

de protrombina, el dímero D y la proporción de neutrófilos a linfocitos, pueden 

ayudar a los médicos a evaluar la gravedad y muerte de los afectados por COVID-

19 (7). 

Kantri et al., en un estudio retrospectivo presentaron y describieron las 

características clínicas y biológicas en la región mediterránea del norte de África 

de la COVID-19. Se encontró que la alteración en los siguientes parámetro: 

glóbulos blancos, neutrófilos, linfocitos, proteína C reactiva, procalcitonina, 

Dímeros D estuvieron asociadas a la progresión de un cuadro severo, 

recomendándose que los médicos deben monitorizar de cerca los parámetros 

biológicos identificados en el presente estudio y realizar análisis inmunológicos y 

genéticos (14). 

Zangh et al., en una revisión sistemática con metaanálisis investigaron el papel 

de la disfunción de la coagulación en la gravedad de la progresión del COVID-19 
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encontrando que los casos severos mostraron niveles más altos de dímero D, 

tiempo de protrombina y fibrinógeno que aquellos con casos leves, sin embargo, 

los niveles de plaquetas y el tiempo de tromboplastina parcial activada no 

difirieron. Se concluyó que el estado hipercoagulable se asocia con la gravedad 

de los síntomas de la COVID-19 y que los valores de dímero D, tiempo de 

protrombina y fibrinogeno son los principales parámetros que deben considerarse 

al evaluar la coagulopatía (15). 

Ng et al., presentaron de un caso de SARS-CoV-1 complicado por trombosis de 

la arteria pulmonar manifiesta y asociado con tiempo de protrombina prolongado, 

tiempo de tromboplastina parcial activada prolongado, dímero D elevado y 

empeoramiento de la trombocitopenia (16). 

Wong et al., en un análisis retrospectivo de 157 infectados con SARS-CoV-1 

reveló la presencia de trombocitopenia (55 %) con recuento de plaquetas más 

bajo una semana después del inicio de los síntomas, trombocitosis reactiva (49%) 

con un pico durante la tercera semana (mediana= 17 días) y tiempo prolongado 

de tromboplastina parcial activada (63 %) durante las dos primeras semanas (17). 

Yang et al., encontraron un aumento de los niveles de trombopoyetina en 

pacientes con SARS-CoV-1 en la fase de convalecencia en comparación con los 

controles normales (290±53 pg/ml frente a 228±17 pg/ml, respectivamente) con 

un aumento concomitante en el recuento de plaquetas (18). 

Lee et al., describieron una cohorte de 156 trabajadores de la salud, estudiantes 

de medicina y miembros de la familia infectados por SARS-CoV-1 y reportaron 

altas tasas de trombocitopenia (44,8 %), tiempo prolongado de tromboplastina 

parcial activada (42,8 %) y dímero D elevado (45,0 %). Sin embargo, no se 

asociaron con ingreso o muerte en la unidad de cuidados intensivos (19). 

Chen et al., en el desarrollo y validación de un modelo predictivo, determinaron 

que el valor clínico del recuento plaquetario bajo, en un modelo de diagnóstico 

que incluyó trombocitopenia (además de mialgia, fiebre, diarrea, rinorrea/dolor de 

garganta y linfopenia), pudo detectar eficazmente el SARS-CoV-1 con 100% de 

sensibilidad y 86,3 % especificidad (20). 

Hwang et al., en un estudio retrospectivo encontraron un recuento de plaquetas 
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relativamente más bajo en infectados por  el coronavirus del síndrome respiratorio 

de Oriente Medio (MERS-CoV) en comparación con los controles negativos (21). 

Águila-Gordo et al., presentaron la evolución del COVID-19 en adultos mayores 

en relación con la mortalidad y determinaron factores pronósticos en un Hospital 

General Universitario de Ciudad Real. Se encontraron diferencias 

estadísticamente significativas entre los recuentos de leucocitos y linfocitos, así 

como niveles de dímero D más altos en los que fallecieron en comparación a los 

sobrevivientes (22). 

Domingos Corrêa et al., realizaron una evaluación longitudinal del perfil de 

coagulación en aquellos ingresados a UCI por COVID-19. Se midieron pruebas 

de coagulación convencional, tromboelastometría rotacional (ROTEM), función 

plaquetaria, fibrinolisis, antitrombina, proteína C y S en los días 0, 1, 3, 7 y 14. 

Según la mediana de la puntuación SOFA máxima total, los pacientes se 

dividieron en dos grupos: SOFA ≤ 10 y SOFA > 10. Se incluyeron a 30 

participantes y durante el periodo de estudio, los valores del TTPA, TP e INR 

permanecieron sin cambios. El fibrinógeno se incrementó en ambos grupos. 

Además, los niveles plasmáticos de dímero D fueron más altos que el rango de 

referencia normal en ambos grupos. Concluyéndose que el COVID-19 puede 

producir un estado de hipercoagulabilidad y que está estrechamente relacionado 

con la severidad de la infección(23). 

Pascual Gómez et al., identificaron biomarcadores que fueron dosados durante la 

primera analítica a la admisión hospitalaria para poder estratificar el riesgo de 

muerte asociado al COVID-19. Se incluyeron a 163 pacientes con sospecha de 

COVID-19, encontrando que los leucocitos totales >11 000 cel/mm3 (OR 

ajustada=2,649, IC-95%: 0,879-7,981 p=0,083) se asociaron a una mayor 

mortalidad por COVID-19 (24).  

Suleyman et al., caracterizaron el perfil clínico y los desenlaces de la COVID-19 

en el Sistema de Salud Henry Ford en el sureste de Michigan durante la fase 

inicial del brote. El conteo absoluto de leucocitos fue mayor en los que requirieron 

hospitalización en comparación a aquellos que fueron dados de alta y de manera 

contraria, el conteo de linfocitos fue menor en los que requirieron admisión 
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hospitalaria. Los resultados fueron estadísticamente significativos (p=0.03)(25). 

Davide Ferrari et al., analizaron los niveles plasmáticos de glóbulos blancos, 

plaquetas, proteína C reactiva, aspartato aminotransferasa, alanina 

aminotransferasa, γ-glutamil transpeptidasa, fosfatasa alcalina y lactato 

deshidrogenasa en urgencias del Hospital San Raffaele (Milán, Italia). Los 

recuentos celulares obtenidos en el hemograma (Leucocitos, neutrófilos, 

linfocitos, monocitos, eosinófilos, basófilos y plaquetas) en los afectados por la 

COVID-19 en comparación con controles sanos fueron relativamente más bajos 

siendo esta diferencia estadísticamente significativa para cada uno de los 

recuentos celulares (26).  

 

2.2 Bases teóricas 

 

El COVID-19 es una enfermedad emergente que se está propagando rápidamente 

en todo el mundo y amenaza la bioseguridad de todos los países (27,28). En 

diciembre del año 2019, se produjo un brote causado por el SARS-CoV-2 en Wuhan, 

China, y ha infectado rápidamente a personas en todo el mundo (29). Se presenta 

con manifestaciones clínicas complicadas, desde síntomas similares a los de la gripe 

hasta insuficiencia orgánica múltiple y muerte, casi el 2 0% de los pacientes 

evolucionan a un cuadro crítico, con una alta mortalidad que oscila entre el 8,1 % y 

el 33 % (29).  Es el primer coronavirus en distribuirse ampliamente, la OMS lo declaró 

como una pandemia el 11 de marzo del año 2020 (11). Aproximadamente, el 6 de 

marzo del año 2020, se confirmó el primer caso en Perú de esta enfermedad. Las 

condiciones de nuestro sistema sanitario, económico y social han hecho que esta 

enfermedad se propague rápidamente y origine un colapso del sistema de salud (11). 

Los coronavirus son virus de ARN de sentido positivo no segmentados y envueltos 

que pertenecen a la familia Coronaviridae y al orden Nidovirales y se distribuyen 

ampliamente en humanos y otros mamíferos (29–32). El genoma está rodeado por 

una cápside helicoidal y una envoltura de lipoproteínas que contienen varias 

espículas de glicoproteína que juntas da al virus una apariencia de corona. De ahí 

proviene la palabra "corona" que, en latín, significa corona (33). Aunque la mayoría 
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de las infecciones por coronavirus humanos son leves, las epidemias de los dos 

betacoronavirus, el síndrome respiratorio agudo severo por coronavirus (SARS-CoV) 

y el MERS-CoV, han causado más de 10000 casos acumulados en las últimas dos 

décadas, con tasas de mortalidad del 10 % para el SARS-CoV y 37 % para MERS-

CoV respectivamente (29–32). Aunque está bien documentado que COVID-19 se 

manifiesta principalmente como una infección del tracto respiratorio, los datos 

emergentes indican que debe considerarse como una enfermedad sistémica que 

involucra múltiples sistemas, incluidos el cardiovascular, respiratorio, gastrointestinal, 

neurológico, hematopoyético e inmunológico (2,34–36).  

En la mayoría de los casos, la infección por SARS-CoV-2 es asintomática y, en ese 

caso, la persona no necesitará asistencia médica (aproximadamente un 80%) 

(31,37). Sin embargo, los asintomáticos son una fuente importante de propagación 

de coronavirus, quienes, a medida que continúan con sus actividades diarias 

normales, pueden transmitir el virus a sus contactos (31,37).       

Durante el período de incubación, que suele oscilar entre 1 y 14 días, y durante la 

fase inicial de la enfermedad, cuando hay síntomas inespecíficos, los recuentos de 

leucocitos y linfocitos en sangre periférica son normales o están ligeramente 

reducidos (2). Aunque los síntomas primarios en las personas infectadas con COVID-

19 son respiratorios, hay informes cada vez mayores de síntomas relacionados con 

el tracto gastrointestinal (9). Los síntomas notificados con más frecuencia son fiebre, 

tos seca, disnea y fatiga (33). Los síntomas no respiratorios (por ejemplo, diarrea, 

náuseas, vómitos, dolor de cabeza y dolor muscular) suelen ser poco frecuentes (33).  

Después de la viremia, el SARS‐CoV-2 afecta principalmente a los tejidos que 

expresan altos niveles de enzima convertidora de la angiotensina 2 (ECA-2) siendo 

este su principal receptor, incluidos los pulmones, el corazón y el tracto 

gastrointestinal (38). Aproximadamente entre 7 a 14 días desde el inicio de los 

síntomas iniciales, hay un aumento en las manifestaciones clínicas de la enfermedad 

(2). Esto ocurre con un aumento sistémico pronunciado de mediadores inflamatorios 

y citocinas, que incluso pueden caracterizarse como una "tormenta de citocinas" 

(36,38). En este punto, se hace evidente una linfopenia significativa. Aunque es 

necesaria una investigación más profunda sobre la etiología subyacente, varios 
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factores pueden contribuir a la linfopenia asociada a COVID-19 (2). Se ha demostrado 

que los linfocitos expresan el receptor de angiotensina tipo 2 (RECA-2) en su 

superficie 9; por lo tanto, el SARS‐CoV‐2 puede infectar directamente esas células y, 

en última instancia, provocar su lisis (2). Además, la tormenta de citocinas se 

caracteriza por niveles marcadamente elevados de interleucinas (IL) (principalmente 

IL-6, IL-2, IL-7, factor estimulante de colonias de granulocitos, proteína 10 inducible 

por interferón-γ, MCP-1, MIP1-a) y necrosis tumoral factor (TNF)-alfa, que puede 

promover la apoptosis de los linfocitos (39–41).La activación sustancial de las 

citocinas también puede estar asociada con la atrofia de los órganos linfoides, 

incluido el bazo, y deteriora aún más el recambio de linfocitos (42). La acidosis por 

ácido láctico coexistente, que puede ser más prominente entre los pacientes con 

cáncer que tienen un mayor riesgo de complicaciones por la COVID-19, también 

puede inhibir la proliferación de linfocitos (43).  

Las alteraciones en los parámetros hematológicos han ganado más atención con 

base en reportes de trombocitopenia, transporte de oxígeno alterado y estado de 

hipercoagulabilidad en los pacientes infectados (9). Estos parámetros varían en 

función a la severidad de la enfermedad, alterándose con mayor frecuencia en 

pacientes con una enfermedad más severa. En pacientes con infección por SARS-

CoV-2, se encontró que de los parámetros hematológicos y de coagulación como el 

recuento de neutrófilos, recuento de linfocitos, proporción de neutrófilos a linfocitos, 

tiempo de protrombina, dímero D, productos de degradación de fibrina, proteína C 

reactiva y lactato deshidrogenasa (todos P<0,0001), y el recuento de glóbulos 

blancos, IL-10 y ferritina sérica (P<0,05) fueron significativamente diferentes en todas 

las comparaciones (40). Los recuentos de eosinófilos y plaquetas fueron 

significativamente más bajos en los pacientes con enfermedad crítica que en aquellos 

con enfermedad grave (P<0,0001) (40). Se registró trombocitopenia (recuento de 

plaquetas <100x109 células/L) en 42 (49 %) de 86 pacientes con enfermedad crítica, 

que es una frecuencia significativamente más alta que en pacientes con severa y 

moderada enfermedad (40).  

Similares alteraciones han sido objetivadas en otras infecciones por otros 

coronavirus. Se ha reportado linfopenia (69,6-100 %) y trombocitopenia (20-55 %) en 
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pacientes con infecciones por SARS-CoV-1 (44). En otros reportes, las frecuencias 

de alteraciones hematológicas en infecciones por MERS fueron los siguientes: 

linfopenia (44 a 60 %) y trombocitopenia (31 a 40 %) (44). Varios estudios 

encontraron anomalías de la coagulación (niveles elevados de dímero D y 

protrombina elevada). tiempo) después de las infecciones por SARS-CoV-1 y MERS 

(44). Por ejemplo, el 45 % de los pacientes con SARS-CoV-1 tenían niveles elevados 

de dímero D (44). Se han informado trombosis de venas profundas y multiorgánicas 

(incluyendo pulmonares y bronquiales) en estudios de autopsias de infecciones por 

SARS-CoV-1 (44). Se reportó coagulación intravascular diseminada (CID) inducida 

por síndrome respiratorio en casos mortales (44). Cabe señalar que las anomalías de 

la coagulación son una característica de los coronavirus humanos que causan 

manifestaciones respiratorias graves y no de todos los coronavirus humanos. Y de la 

misma forma, otras infecciones virales como la gripe, la varicela, el dengue, virus de 

la inmunodeficiencia humana adquirida, también producen cambios hematológicos 

(33). 

Las alteraciones analíticas, en particular los cambios hematológicos, permiten 

comprobar el estado de la infección por SARS-CoV-2, ya que el sistema 

hematopoyético y la hemostasia sufren impactos significativos durante la evolución  

de COVID-19 (45). En la tabla 1 se resumen las alteraciones tanto en parámetros del  

Tabla 1. Res umen de los parámetros hematológicos alterados durante la infección por 

SARS-COV-2 

Parámetros hematológicos Anormalidad 

Hemoglobina Reducido 

Leucocitos Reducido o incrementado 

Linfocitos Reducido 

Plaquetas Reducido o incrementado 

Neutrófilos Reducido o incrementado 

Tiempo de protrombina Incrementado 

Tiempo de tromboplastina activada Incrementado 
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hemograma como del perfil de coagulación. 

 

Entre los cambios a nivel medular que origina la infección por SARS-CoV-2, se ha 

observado hemofagocitosis en los aspirados de médula ósea de tres pacientes 

graves con COVID-19 (44). Hubo un aumento de megacariocitos pleomórficos, 

células plasmáticas, macrófagos y hemofagocitosis. En otro estudio encontraron un 

mayor número de megacariocitos en la médula ósea, y la morfología apuntaba a la 

producción activa de plaquetas (44). También se identificaron viriones en los 

megacariocitos de la médula ósea mediante microscopía electrónica (44). Por otro 

lado, a nivel hemostático, se ha reportado coagulopatía asociada al COVID-19, se ha 

observado niveles elevados de dímero D y tiempos de protrombina aumentados en 

comparación con los controles (44). Los pacientes con enfermedad grave tenían 

niveles más altos que aquellos con enfermedad no grave y, por lo tanto, pueden servir 

como predictores para identificar pacientes severos que requieran una intervención 

terapéutica temprana (44). En un estudio se encontró que un nivel elevado de Dímero 

D al ingreso pudo predecir la mortalidad hospitalaria en pacientes con COVID-19 (44). 

De la misma manera, se han observado tasas de trombosis de tres a seis veces más 

altas en pacientes con COVID-19 (44). Se postula que la hipoxia jugaría un papel 

importante en la generación de trombosis en los pacientes infectados con 

enfermedad severa (5). 

Las complicaciones trombóticas se observan en aproximadamente el 25-31 % de los 

pacientes con COVID-19 admitidos en UCI (44). Asimismo, se estudió el momento 

de aparición del tromboembolismo arterial y venoso, encontrando que el 50 % se 

detectaba dentro de las 24 horas posteriores al ingreso hospitalario (44). Por otro 

lado, detectaron TEV en el 20 % de los pacientes de UCI versus el 3,3 % de los 

pacientes con COVID-19 no severos (44). En una cohorte prospectiva, informaron 

una variedad de complicaciones trombóticas en el 42,7 % de los pacientes con 

COVID-19 (44). Incluso con el uso de anticoagulación, los pacientes con SDRA 

Fibrinógeno Incrementado 

Dímero D Incrementado 
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desarrollaron complicaciones trombóticas potencialmente mortales, lo que sugiere la 

necesidad de refinamientos adicionales de los regímenes de anticoagulación (44). En 

otro estudio retrospectivo, el tiempo de protrombina, el dímero D y los productos de 

degradación de fibrina, medidos al ingreso hospitalario, fueron más altos en los 

fallecidos que en los sobrevivientes, respectivamente (33). En un estudio en China 

se encontró que, en el ingreso hospitalario, el hemograma mostró leucopenia en un 

25 % y linfopenia en el 65 %. Los valores medios del dímero D de 2,4 mg/L y el tiempo 

de protrombina fue mayor en los que ingresaron a la UCI en comparación con los no 

ingresados.  

En resumen, los hallazgos hematológicos más frecuentes incluyen linfocitopenia, 

neutrofilia, eosinopenia, trombocitopenia y, con menor frecuencia, trombocitosis (44). 

La presencia de linfocitos reactivos se ha informado solo ocasionalmente (44). El 

recuento de leucocitos puede ser normal, reducido o aumentado (44). 

El manejo de estas alteraciones se basa en controlar la enfermedad de base, que en 

la mayoría de las veces remiten espontáneamente.  

 

2.3 Definición de términos básicos 

Alteraciones hematológicas en COVID-19: Alteraciones producidas tanto en el 

sistema hematopoyético, como a nivel del sistema hemostático que se presenta 

clínicamente como alteraciones en las analíticas básicas como el perfil de 

coagulación y hemograma que pueden o no estar asociados a eventos clínicos 

importantes como sangrado y/o trombosis, así como citopenias (anemia, 

plaquetopenia y neutropenia). 

 

Alteraciones en sangre periférica: Alteraciones que son observadas en los 

valores reportados en los estudios hematológicos básicos de laboratorio como 

hemograma y perfil de coagulación: 

Alteraciones del hemograma: Alteraciones objetivadas en el hemograma 

Hemoglobina: <12 g/dL para mujeres y <13 g/dL para varones (anemia) o > 16.5 

g/dL para varones y >16 para mujeres (eritrocitosis) a menos de 1000 msnm 

Leucocitos: <5000 leucocitos/mm3 (leucopenia) o >10000 leuco/mm3 (leucocitosis) 
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Linfocitos: <1000 linfocitos/mm3 (linfopenia) o >4000 linfocitos/mm3 (linfocitosis) 

Plaquetas: <150 000 plaquetas/mm3 (trombocitopenia) o >450 000 plaquetas/mm3 

(trombocitosis) 

Índice de distribución eritrocitaria (IDE): >15 % 

Alteraciones del perfil de coagulación: Alteraciones objetivadas en el perfil de 

coagulación. 

Tiempo de protrombina: >15 segundos (TP prolongado) 

Tiempo de tromboplastina activada: >35 segundos (TTPA prolongado) 

Fibrinógeno: <200 mg/dL (hipofibrinogenemia) o >400 mg/dL (hiperfibrinogenemia) 

 

 

Figura 1. Modelo teórico de las alteraciones hematológicas inducidas por el COVID-19  

 

2.4 Hipótesis de investigación 

El presente trabajo no requiere llevar hipótesis debido a que el objetivo no es 

encontrar alguna relación causal.  
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                                                    III. METODOLOGÍA             

                                                                                                                                                                                                                    

3.1 Diseño metodológico 

Estudio cuantitativo observacional descriptivo transversal retrospectivo en pacientes 

con diagnóstico de neumonía por SARS-CoV-2 hospitalizados en salas 

especializadas en el hospital nacional Dos de Mayo, Lima- Perú, entre los meses de 

enero a mayo del año 2021. 

Especificación de los tipos de investigación incluidos dentro del diseño:  

− Según la intervención del investigador: el estudio fue observacional ya que no 

se realizó intervenciones en los participantes. 

− Según el alcance: descriptivo debido a que se buscó conocer las alteraciones 

hematológicas en sangre periférica en los pacientes con neumonía por 

COVID-19 sin intención de hallar asociaciones del tipo causal. 

− Según el número de mediciones: transversal dado que se midieron las 

características de los pacientes y alteraciones en sangre periférica en un solo 

momento.  

− Según el momento de recolección de datos: retrospectivo ya que se utilizaron 

datos previamente recolectados en las historias clínicas por otros médicos. 

 

3.2 Diseño muestral 

Población universo: Pacientes con diagnóstico confirmado de SARS-COV-2 

atendido en el hospital nacional “Dos de Mayo”, Lima-Perú en el año 2021. 

 

Población de estudio: Pacientes mayores de 18 años con diagnóstico confirmado 

de neumonía por SARS-COV-2 atendido en el hospital nacional Dos de Mayo, 

Lima-Perú entre los meses de enero a mayo del año 2021. 

 

Marco muestral: Registro de pacientes de las salas de hospitalización 

especializadas en COVID-19. 

 

Criterios de elegibilidad: 
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Inclusión:  

Pacientes mayores de 18 años con diagnostico confirmado de neumonía por 

SARS-CoV-2 atendidos en el hospital nacional Dos de Mayo.  

Exclusión:  

Pacientes con datos incompletos o ilegibles en la historia clínica.  

 

Tamaño de muestra: Para un nivel de confianza del 95 %  con  una  potencia  del 

80 % y una frecuencia esperada de 50 % para un total de 1200 pacientes atendidos 

durante los meses de estudio, se requirió 291 individuos y al ajustarse a un 10% más 

por posibles pérdidas se requirió 320 pacientes. Se calculó en el software estadístico 

EpiInfo versión 7.2.3.0. 

 

Selección de la muestra: Probabilístico, por medio de una selección aleatoria simple 

que se llevó a cabo en el software Microsoft Excel 2019. 

 

Unidad de análisis: Historia clínica de paciente mayor de 18 años con diagnostico 

confirmado de neumonía por SARS-CoV-2 atendido en el hospital nacional Dos de 

Mayo, Lima- Perú entre los meses de enero a mayo del año 2021.               

 

3.3 Técnicas y procedimiento de recolección de datos   

Técnicas: Documentación. 

Instrumento: Ficha de datos elaborada con base en los objetivos de estudio.  

Procedimiento:    

Permisos y procedimientos iniciales: 

1. Se presentó la solicitud y el proyecto a la oficina de apoyo a la docencia e 

investigación (OADI) del Hospital Nacional Dos de Mayo con los formularios 

respectivos para su aprobación y se obtuvo el permiso correspondiente con 

el expediente n.° 03048-22 y registro n.° 012319-22. Asimismo, fue sometido 

al comité de ética en investigación (CEI) de la  facultad de medicina de la 

Universidad San Martin de Porres (n.°540-2022-CIEI-FMH-USMP) y del 

HNDM (n.°020-2022-CEIB-HNDM). Ver anexo 1 y 2. 
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2. Una vez obtenida la aprobación por el CEI y de la OADI, se procedió a solicitar 

el acceso a los libros de registro de pacientes de las salas de hospitalización 

especializadas en COVID-19 y completar el registro de la presente 

investigación en PRISA (proyectos de investigación en salud) del instituto 

nacional de salud, contando con el número de registro: EI00000002550. Ver 

anexo 3. 

Recolección de información: 

1. A través del listado de pacientes del marco muestral (libro de registro) 

mediante un procedimiento de aleatorización simple se seleccionó a los 

pacientes a ser incluidos en la muestra hasta completar el tamaño requerido. 

Adicionalmente, se recogió datos como historia clínica y documento nacional 

de identidad (DNI) para ubicar otros archivos del paciente de haber alguna 

falta de información, posteriormente se eliminaron de la base de datos para 

garantizar la confidencialidad del análisis. 

2. Las muestras para la obtención del hemograma y perfil de coagulación fueron 

procesados en los equipos Sysmex XN 1000 y STAGO respectivamente. 

3. La ficha de datos se convirtió en un formulario de Google, que ingresó los 

datos directamente a una base en Excel que podía ser descargada para 

completar el seguimiento a los pacientes (Anexo 4, 5 y 6). La configuración 

del formulario web solo dio acceso a la base de datos al investigador principal 

del estudio. 

Pasos para el llenado y calidad de la base de datos: 

1. Se corroboró el llenado y la presencia de datos perdidos o mal digitados, para 

la corrección de estos. Posteriormente se codificaron para facilitar el análisis 

estadístico. Ver anexo 7 para la lista de variables y operacionalización. 

2. Una vez, revisada la base de datos y corregido los errores, se procedió al 

análisis de los datos con base en el plan de análisis para la presente 

investigación.               

3.4 Procesamiento y análisis de datos 

Se presentaron frecuencias y porcentajes para las variables cualitativas y medidas 

de resumen con media y desviación estándar o mediana y rango intercuartílico con 
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base en los resultados de las pruebas de normalidad (Kolmogórov-Smirnov con la 

corrección de significación Lilliefors). Los datos fueron procesados en el lenguaje de 

programación estadística R mediante la interfaz gráfica JAMOVI versión 1.8.1.                                          

 

3.5 Aspectos éticos 

No se realizó experimentos en seres humos y se respetó la confidencialidad de los 

datos. Se siguió los lineamientos de buenas prácticas clínicas estipuladas en la 

declaración de Helsinki en su última actualización. Fue aprobado por el comité de 

ética en investigación del HNDM (ver anexo 2) y de la facultad de medicina de la 

USMP.  

Resultado del software antiplagio Turnitin: 13%.  
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IV: RESULTADOS 

                                                                                                                                                                                                     

Se incluyeron a un total de 320 pacientes con diagnóstico de neumonía por COVID-

19. El 61 % (n=195) fueron varones y el 39 % (n=125) mujeres. La mediana de la 

edad fue 54 años con un rango de 44 a 65 años.  La comorbilidad más frecuente 

fue la obesidad (24 %, n=76), seguido de la hipertensión arterial (17 %, n=53), 

Diabetes Mellitus tipo 2 (14 %, n=44), enfermedad renal crónica (0,6 %, n=2). Las 

otras comorbilidades representaron el 21% (n=67) del total. 

El síntoma más frecuente fue la dificultad respiratoria (85 %, n=272), seguido del 

malestar genera (60 %, n=191), fiebre (37%, n=118) y cefalea (2.8 %, n=9). La 

mediana del compromiso pulmonar fue de 30% con un rango de 26 a 36 %. La 

severidad de la enfermedad fue moderada predominantemente (95 %, n=304), 

representando la enfermedad severa solo el 5% (n=16). En la tabla 2 se presenta las 

características generales de los pacientes en general y según sexo. 

En relación con los parámetros de laboratorio en sangre periférica, a nivel del 

hemograma, la mediana de hemoglobina, leucocitos, linfocitos, plaquetas, IDE, y a 

nivel del perfil de coagulación la mediana del tiempo de protrombina, tiempo de 

tromboplastina activada, INR, fibrinógeno y Dímero D fueron de 14 g/dL (12,70-

15,30), 9 440 leucocitos/mm3 (7 135-12 012), 1,154 linfocitos/mm3 (816-1,641), 269 

000 Plaquetas/mm3 (229 000-345 000), 15 (11-19), 14,8 segundos (13,7-17,7), 29,1 

segundos (27,4-30,7), 1,09 (1,03-1,14), 611 mg/dL (566-724) y 0,7 ng/dL (0,4-1,7) 

respectivamente. En la tabla 3 se presentan los parámetros de laboratorio en sangre 

periférica de los pacientes en con base en el sexo.  

En relación a las alteraciones en sangre periférica, a nivel del hemograma, la anemia 

fue más frecuente que la eritrocitosis, siendo más frecuente en los casos moderados 

y de igual manera la eritrocitosis. La leucocitosis fue predominante en relación a la 

leucopenia y fue más frecuente en los casos severos. La linfopenia se presentó en el 

46% de los pacientes y fue predominante en los casos. La trombocitosis fue más 

frecuente que la plaquetopenia y predominó en los casos moderados.  El IDE >15 % 

se presentó en el 53% de total y predomino en los casos moderados. Por otro lado, 

a nivel del perfil de coagulación, la prolongación del tiempo de protrombina >15 
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segundos fue más frecuente que la prolongación tiempo de tromboplastina activada 

>35 segundos y ambos predominaron en los casos severos. La hiperfibrinogenemia 

fue más frecuente que la hipofibrinogenemia, predominando los casos moderados la 

hipofibrinogenemia y la hipofibrinogenemia fue más frecuente en los casos 

moderados. En la tabla 4 se presentan las alteraciones en sangre periférica de los 

pacientes en según la severidad. 

 

 

 

  

Tabla 2. Características generales de los pacientes y según el sexo 

   Sexo 

  Total, N=3201 Femenino, N= 

1251 

Masculino, 

N= 1951 

Edad  54 (44-65) 60 (48-67) 53 (43-63) 

Comorbilidades     

Diabetes Mellitus tipo 2 44 (14%) 19 (15%) 25 (13%) 

Hipertensión arterial 53 (17%) 21 (17%) 32 (16%) 

Obesidad 76 (24%) 22 (18%) 54 (28%) 

Enfermedad renal crónica 2 (0,6%) 0 (0%) 2 (1,0%) 

Otra comorbilidad 67 (21%) 17 (14%) 50 (26%) 

Síntomas     

Fiebre 118 (37%) 47 (38%) 71 (36%) 

Cefalea 9 (2,8%) 3 (2,4%) 6 (3,1%) 

Malestar general 191 (60%) 75 (60%) 116 (59%) 

Dificultad respiratoria 272 (85%) 113 (90%) 159 (82%) 

Compromiso pulmonar 30% (26-36) 29% (26-34) 30% (26-36) 

Severidad     

Moderado 304 (95%) 119 (95%) 185 (95%) 

Severo 16 (5,0%) 6 (4,8%) 10 5,1%) 

1 Mediana (Rango) o Frecuencia (%). 
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Tabla 3. Medianas de los parámetros de laboratorio en sangre periférica realizados a los 

pacientes según sexo 

   Sexo 

  Total, N=3201 Femenino, 

N= 1251 

Masculino, 

N= 1951 

Parámetros del hemograma 

Hemoglobina (g/dL)  14 (12,70-15,30) 14,20 (12,90- 

15,30) 

13,70 (12,35- 

15,00) 

Leucocitos (leucocitos/mm3) 9 440 (7 135-12 

012) 

9 440 (7 180-

12 440) 

9 440 (7 000-

12 012) 

Linfocitos (linfocitos/mm3) 1,154 (816-1,641) 1,116 (736-

1,641) 

1,192 (851-

1,641) 

Plaquetas (Plaquetas/mm3) 269 000 (229 000-

345 000) 

269 000 (229 

000-340 000) 

269 000 (229 

000-356 000) 

IDE (%) 15 (11-19)   

Parámetros del perfil de coagulación 

Tiempo de protrombina 

(segundos) 

14,8 (13,7-17,7) 14,9 (13,8-

17,7) 

14,8 (13,7-

17,7) 

Tiempo de tromboplastina 

activada (segundos) 

29,1 (27,4-30,7) 28,2 (26,4-

30.7) 

29,4 (27,4-

30,7) 

INR 1,09 (1,03-1,14) 1,10 (1,04-

1,14) 

1,09 (1,03-

1,13) 

Fibrinógeno (mg/dL) 611 (566-724) 606 (573-688) 611 (543-

784) 

Dímero D (ng/dL) 0,7 (0,4-1,7) 0,7 (0,4-1,7) 0,7 (0,5-1,4) 

1 Mediana (Rango). 
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Tabla 4. Alteraciones en sangre periférica de los pacientes según la severidad 

   Severidad 

  Total, N=3201 Moderado, 

N= 3041 

Severo, N= 

161 

Alteraciones en el hemograma 

Anemia   64 (20%) 62 (20 %) 2 (12 %) 

Eritrocitosis 47 (15%) 46 (15 %) 1 (6.2 %) 

Leucopenia 1 (0,3%) 1 (0,3 %) 0 (0 %) 

Leucocitosis 145 (45%) 136 (45 %) 9 (56 %) 

Linfopenia 147 (46%) 140 (46 %) 7 (44 %) 

Linfocitosis 0 (0%) 0 (0 %) 0 (0 %) 

Plaquetopenia 10 (3,1%) 9 (3,0 %) 1 (6,2 %) 

Trombocitosis 35 (11%) 34 (11 %) 1 (6, 2 %) 

IDE >15% 169 (53%) 161 (53 %) 8 (50 %) 

Alteraciones en el perfil de coagulación 

Tiempo de protrombina >15 

segundos 

147 (46%) 139 (46%) 8 (50 %) 

Tiempo de tromboplastina 

activada >35 segundos 

39 (12%) 36 (12%) 3 (19 %) 

Hipofibrinogenemia 7 (2.2%) 7 (2.3%) 0 (0 %) 

Hiperfibrinogenemia 299 (93%) 283 (93%) 16 (100 %) 

1 Mediana (Rango) o Frecuencia (%). 
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V: DISCUSIÓN 

En la actualidad, la infección por el SARS-CoV-2 se considera una enfermedad 

multisistémica, llegando a afectando desde el sistema respiratorio y cardiovascular 

hasta el sistema hematopoyético y hemostático (2,5). Las alteraciones inducidas por 

la COVID-19 a nivel hematológicos abarcan a un amplio abanico de manifestaciones 

tanto clínicas como laboratoriales (9). Entre las principales alteraciones se 

encuentran la trombocitopenia, transporte de oxígeno alterado (anemia) y el estado 

de hipercoagulabilidad (9). Estos parámetros varían en función a la severidad de la 

enfermedad, alterándose con mayor frecuencia en aquellos con una enfermedad 

más severa. Las alteraciones en sangre periféricas más frecuentes encontradas en 

nuestro estudio fueron la hiperfibrinogenemia (fibrinógeno >400 mg/dL), la 

prolongación del TP, linfopenia y elevación del IDE, sin embargo, la frecuencia de 

anemia, prolongación del TTPA, eritrocitosis, trombocitosis y trombocitopenia fueron 

bajas.  

En relación a la hiperfibrinogenemia, diversos estudios la han asociado junto con la 

elevación del Dímero D a la coagulopatía inducida por la COVID-19, presentando 

una correlación positiva en relación a los niveles de interleucina 6 (IL-6) (46). En un 

estudio realizado por Ranucci et al., que incluyó a 16 pacientes con COVID-19 que 

cursaron con SDRA y requirieron ventilación mecánica, se determinó un estado 

procoagulante basal, que fue consistente con la elevación del Dímero D e 

hiperfibrinogenemia, así mismo, la hiperfibrinogenemia se asoció de manera 

significativa (p=0,003) a los niveles de IL-6, sugiriendo un vínculo entre la 

inflamación y el estado procoagulante en la COVID- 19 (47). Es relevante la relación 

del fibrinógeno elevado (OR: 6,45 [IC-95 %: 1,31-31,69]; p=0,022) con la mortalidad 

(8). En una revisión sistemática con metaanálisis encontraron que los afectados por 

la COVID-19 presentaban una media estandarizada de fibrinógeno mayor que los 

controles sanos y que fue más elevada en los cuadros más severos de la 

enfermedad (9). Esto fue similar a nuestros resultados, encontrándose una 

frecuencia del 93 % en los casos moderados. Es importante mencionar que el 

porcentaje de pacientes con cuadro severo que fueron incluidos en el estudio no 

pudieron ser transferidos a UCI en esos momentos debido a la no disponibilidad de 
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camas por la alta demanda, y la frecuencia de hiperfibrinogenemia en este subgrupo 

fue del 100 % en concordancia con la literatura. Asimismo, la hipofibrinogenemia se 

presentó en el 2,2 %, predominando en los varones.  

Por otro lado, la mediana del Dímero D hallado en nuestra investigación fue 

notablemente diferente a la mediana reportada en otros estudios, como la mediana 

estimada en el trabajo realizado por Lodigiani et al., reportando un valor diferente 

entre los sobrevivientes y no sobrevivientes que fueron ingresados a UCI y en función 

al tiempo de evolución, siendo la esta superior a 600 ng/dL en todos los casos (1). 

En un estudio realizado en un hospital de referencia nacional en Perú, entre las 

diferentes alteraciones hematológicas asociadas a la mortalidad se encontró al 

dímero D elevado (11). Es importante mencionar que la unidad de medida del Dímero 

D de nuestro hospital difiere a las utilizadas comúnmente en otros países (μg/mL), 

representando una limitación importante para la comparación con otros resultados, 

sin embargo, los niveles de Dímero D en nuestros pacientes fueron notablemente 

bajos, discordante en relación a lo que se esperaría encontrar en los pacientes con 

COVID-19. En un estudio llevado a cabo por Li et al., encontraron un alto riesgo (OR: 

3,18) de muerte en los pacientes con COVID-19 y Dímero D elevado (8). Asimismo, 

Liao et al., encuentran su asociación con un alto riesgo de muerte (OR: 4,41) por 

COVID-19 (7). En un estudio peruano realizado por Vences et al., se reportó que la 

elevación del Dímero D se asoció a una mayor  mortalidad por SARS-CoV-2 (11). Y 

de la misma forma, los pacientes afectados por el SARS-CoV-1, también presentaron 

niveles de dímero D elevado (45,0 %). Sin embargo, en ellos no se asociaron con 

ingreso o muerte en la unidad de cuidados intensivos a diferencia del SARS-CoV-2 

(19). Es por ello que la actual evidencia muestra que los niveles elevados de Dímero 

D de los que padecen COVID-19 se correlaciona positivamente con la gravedad y 

con el pronóstico, pese a ello, según nuestros resultados, en nuestra población 

aparentemente no se presentaría de esta manera siendo motivo para llevar a cabo 

nuevas investigaciones para explicar esta discordancia (48).  

En nuestro trabajo, la prolongación del TP predominó sobre la prolongación del 

TTPA. Este hallazgo concuerda con los resultados del trabajo realizado por Huan 

Han et al., quienes hallaron que el TP se encontraba prolongado en los pacientes 
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con COVID-19 en comparación a los controles sanos (49). En otro estudio realizado 

por Liao et al., hallaron que el TP prolongado (>16 segundos; OR: 4,94 [IC-95 %: 

1,50–16,25] , p=0,0094) en chinos con COVID-19 durante la primera ola se asoció 

al fallecimiento (7). De la misma manera, se ha observado un TP muy prolongado 

en los que fallecieron y en aquellos pacientes en cuidados críticos (50). En el reporte 

de Reyes Gil et al., encontraron que las únicas pruebas de laboratorio al momento 

de la admisión que fueron significativamente diferentes entre los fallecidos y los 

sobrevivientes  fueron el TP prolongado y el dímero D en las primeras 48 horas (51). 

En una revisión sistemática realizada por Polina L en et al., encuentran que los 

valores del TP y TTPA fueron significativamente diferentes entre los pacientes con 

COVID-19 severo y leve (52). Por otro lado, Lee et al., encuentra que el que TTPA 

prolongado se presentó en el 42,8 % de pacientes, a diferencia de nuestro estudio, 

donde encontramos una frecuencia del 12 % y fue más frecuente en las mujeres 

(19). Sin embargo, el TTPA prolongado es difícil de interpretar en estos pacientes, 

ya que se puede atribuir a muchas causas, como la presencia de heparina, 

anticoagulante lúpico y PCR elevada, que son condiciones subyacentes que a 

menudo están presentes (50).  

La anemia es un factor de riesgo independiente asociado al desarrollo de 

enfermedad grave por la COVID-19, y los profesionales de la salud deberían estar 

alerta en detectar esta alteración en aquellos que ingresan a hospitalización (53). 

Hasta la fecha, son pocos los estudios que han abordado específicamente a la 

anemia en la COVID-19 (54). Los resultados de las diferentes series de casos 

publicadas hasta la actualidad a menudo son contradictorios, y algunos artículos 

informan sobre niveles similares de hemoglobina en los pacientes que sobrevivieron 

en comparación a aquellos que murieron (54). Tao et al. describieron que la anemia 

diagnosticada dentro de las primeras 24 horas posteriores al ingreso hospitalario, 

se asoció de forma independiente con la progresión a una enfermedad grave (53). 

En una revisión sistemática con metaanálisis, se informó que la diferencia de medias 

ponderada de la hemoglobina (−6,52 g/l [IC-95 %: −9,2 a −3,85] de los pacientes 

que progresaron a una enfermedad grave fue menor en comparación con los que 

presentaron un cuadro leve (55). Este hallazgo se confirmó en un estudio 
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prospectivo, observándose una tendencia significativa entre los valores más bajos 

de hemoglobina con la progresión de la gravedad de la COVID‐19 (p= 0,017) (56). 

Según nuestros resultados, la anemia se presentó en el 20 % de casos siendo 

predominante en los casos de mayor severidad (moderado a severo). 

Por otro lado, la eritrocitosis se presentó en el 15 % de nuestros pacientes. En un 

estudio realizado por Maheshwari et al., encontraron que 3812 donantes de plasma 

convalecientes, se detectó eritrocitosis (hemoglobina >18 g/dL) en el 0,5 % (n=21) 

de ellos (57). Se observa una gran diferencia con nuestros hallazgos, sin embargo, 

los afectados con COVID-19 leve presentarían un nivel de hemoglobina más alto 

aparentemente por un adecuado mecanismo compensatorio explicando así  esta 

diferencia (57,58). Por ello, se postula la hipótesis de que los mecanismos 

compensatorios están intactos en los pacientes con COVID-19 leve produciéndose 

mayores cantidades de eritropoyetina, lo que llevaría a un aumento de la 

hemoglobina, el hematocrito y los recuentos de glóbulos rojos en respuesta a la 

hipoxia y probablemente en nuestro estudio este mecanismo halla estado 

disminuido en los casos moderados (57). Además, podría haber diferentes 

mecanismos que causen niveles elevados de eritropoyetina en la COVID-19 (57). 

Es importante que, en futuros estudios, se pueda dosar la eritropoyetina sérica para 

confirmar la presente hipótesis. 

Ampliamente se ha aceptado que la trombocitopenia es indicativa de la gravedad 

de la enfermedad, y una disminución progresiva de los recuentos de plaquetas se 

asocia significativamente con una mayor mortalidad (59). En un estudio 

retrospectivo multicéntrico nacional llevado a cabo en China reveló que la incidencia 

de trombocitopenia al ingreso fue del 36,2 %, similar a lo reportado por otras 

infecciones virales como el MERS (36 %) y SARS (40-45                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                            

%), sin embargo, en nuestro estudio la frecuencia fue del 3,5 % (60). Entre las 

causas de trombocitopenia en la COVID-19 se encuentra la trombocitopenia 

inmune, debido a que el SARS-CoV-2 puede dar origen a enfermedades 

autoinmunes y por otro lado también debido a la coagulopatía inducida la COVID-

19 que origina un consumo de plaquetas (46,61,62). A menudo se cree que la 

trombocitopenia es un indicador de sangrado, sin embargo, se encontró que la 
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frecuencia de eventos hemorrágicos fue significativamente menor en la COVID-19 

que en el Ébola y por otras infecciones virales causantes de fiebres hemorrágicas 

(60). Liao et al., encontraron que solo tres pacientes de 55 fallecidos presentaron 

un evento hemorrágico no letal, encontrándose así que la trombocitopenia asociada 

a la COVID-19 se asocia a eventos hemorrágicos leves (60).  

Por otro lado, la trombocitosis se presentó con una frecuencia del 11 %. Se reporta 

que la proporción de trombocitosis (5 %) es menor en relación a la trombocitopenia 

(19 %) en pacientes con COVID-19 (63). El recuento de plaquetas parece verse 

afectado predominantemente por comorbilidades específicas y la duración de la 

enfermedad en oposición a su gravedad (63). Así mismo, se ha prestado mucha 

atención a esta alteración, ya que se cree que los recuentos elevados de plaquetas 

podrían ser un indicador de una tormenta de citocinas, lesión endotelial y/o 

liberación de trombopoyetina que estimula los megacariocitos pulmonares para 

producir plaquetas (64). Además, se podría explicar un porcentaje de los casos 

debido a una trombocitosis reactiva a algún proceso infeccioso o deficiencia de 

hierro, así como a otras causas (65). Es importante poder controlar estas variables 

en estudios posteriores y descartar las secundarias a otras causas y así poder 

determinar el efecto directo del virus sobre esta variable. 

La elevación del IDE se reportó en el 50 %. Del mismo modo, en un estudio realizado 

por Ramachandran et al., encontraron que casi la mitad (49,7 %) de los pacientes 

hospitalizados por COVID-19 tenían valores de IDE elevados en la admisión (66). 

Asimismo, Zhang et al., encontraron una frecuencia mayor al 50 % (67). Los 

pacientes con mayor IDE, y por lo tanto con una anisocitosis más significativa, 

tenían un mayor riesgo de mortalidad hospitalaria y shock séptico en comparación 

con aquellos con valores normales (66). Sin embargo, en el estudio realizado por 

Banon et al., se reporta una frecuencia de IDE elevado del 19,8% (68). En otro 

estudio realizado por Foy et al., los hallazgos sugirieron que un IDE elevado medido 

al ingreso y un IDE creciente durante la hospitalización se asociaron con un riesgo 

de mortalidad significativamente mayor, concluyendo que el IDE puede ser útil para 

la estratificación del riesgo de muerte del paciente (69). En nuestros pacientes 

estuvo elevado de manera similar entre los casos moderados y severos en más del 
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50 %. 

La leucocitosis se presentó en el 45 % de nuestros pacientes. Se ha reportado que 

en los gravemente afectados por la COVID-19, la leucocitosis fue más prevalente, 

ya que se observó en el 11,4 % en comparación al 4,8 % hallado en aquellos con 

enfermedad leve a moderada (70). Así mismo, en el estudio realizado por Sayad et 

al., se encontró que la leucocitosis fue mayor en el COVID-19 severo y en los 

fallecidos (71). Probablemente el principal estímulo para el desarrollo de la 

leucocitosis sea la mediación inflamatoria producto de la tormenta de citocinas 

inducida por el SARS-CoV-2, y que de ser más severa, probablemente se asocie a 

un desenlace desfavorable (72). Esto puede ayudarnos al seguimiento de la 

progresión de la enfermedad y en la decisión de la estrategia de tratamiento (73). 

Por otro lado, la leucopenia se reportó en el 0,3 % de nuestra población y 

probablemente esté asociado a un daño severo de los progenitores 

hematopoyéticos, comprometiendo no solo a la linaje linfoide, sino también al linaje 

mieloide ya que se ha demostrado que estas células madre presentan receptores 

ECA-2 y son dañados directamente por el SARS-COV-2 (74). Este efecto negativo 

sobre la hematopoyesis se ha reportado previamente, asimismo ha sido demostrado  

nivel in vitro después de la exposición de las células a la proteína Spike del SARS-

CoV-2 (74). La enfermedad grave suele complicarse con leucopenia, linfopenia, 

trombocitopenia y coagulopatía que a menudo conducen a una coagulopatía 

intravascular diseminada y fallecimiento (75). En nuestro caso, la leucopenia fue 

infrecuente y aparentemente no se presentó en los casos severos difiriendo de los 

resultados del estudio realizado por Parasher et al., que encontró asociación entre 

la disminución del recuento de leucocitos y la gravedad de la enfermedad y la 

mortalidad por COVID-19 (76). 

La linfopenia se presentó en el 46 % de nuestros pacientes. Esto difiere de los 

resultados encontrados en un estudio realizado en Hong Kong que informó una 

frecuencia de linfopenia del 98 % (77). Sin embargo, en otro estudio realizado en 

marruecos, se encontró que la frecuencia de la linfopenia fue de 60 % (77). Del 

mismo modo, en otro estudio retrospectivo, el 72,2 % de los pacientes presentó 

linfopenia (78). Aparentemente esta diferencia en la frecuencia sea debida a las 
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variaciones genética entre las poblaciones, la cepa viral y la heterogeneidad entre 

los estudios. Por otro lado, la linfopenia se ha asociado a desenlaces adversos 

sobre todo en aquellos con un cuadro severo como se describe en una revisión 

sistemática con metaanálisis reportándose que la diferencia media del recuento de 

linfocitos mostró una diferencia significativa en el grupo de COVID-19 severo en 

comparación con el grupo de no severidad (79). De igual forma, los resultados de 

un estudio realizado en China, reveló que la linfopenia se correlacionó positivamente 

con la gravedad de COVID-19 (80). Por todo ello, la presencia de linfopenia 

incrementa el riesgo de desarrollar COVID-19 grave aproximadamente de 3 veces 

más en comparación a los controles (OR=2,99, IC-95 %: 1,31-6,82) (79). 

Igualmente, en un estudio peruano se encontró asociación de la linfopenia con la 

mortalidad por COVID-19 (11). En nuestro estudio, los cuadros severos presentaron 

linfopenia en un 44 %. Entre los posibles mecanismos que podrían explicar la 

reducción de linfocitos en pacientes con COVID-19 se encuentran el ingreso del 

virus por medio de los receptores ECA-2 por el cual penetran tanto en las células 

humanas como en los linfocitos T y con ello un efecto directo del virus sobre los 

linfocitos (81). Adicionalmente, la linfopenia se encuentra fuertemente relacionada 

con la tormenta de citoquinas que conducen a la falla multiorgánica y la muerte. 

Este último puede afectar el comportamiento de los linfocitos T y las células 

asesinas naturales durante la infección viral por su agotamiento (82).   

En comparación a la infección por SARS-COV-1, la COVID-19 produce menos 

casos de plaquetopenia y linfopenia. En la tabla 5 se presenta las alteraciones en 

sangre periférica de los pacientes afectados por SARS-COV-2 en comparación a 

los afectados por el SARS-COV-1.   
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Tabla 5. Alteraciones en sangre periférica de los pacientes afectados por SARS-COV-2, 

SARS-COV-1 

  SARS-COV-2 (nuestros 

resultados; n= 320)1 

SARS-COV-1 

(Raymond et al; n= 

157)1 

Alteraciones en el hemograma 

Anemia   64 (20 %) 0 (0 %) 

Eritrocitosis 47 (15 %) 0 (0 %) 

Leucopenia 1 (0,3 %) 0 (0 %) 

Leucocitosis 145 (45 %) 76 (48 %) 

Linfopenia 147 (46 %) 152 (96 %) 

Linfocitosis 0 (0 %) 0 (0 %) 

Plaquetopenia 10 (3,1 %) 82 (52 %) 

Trombocitosis 35 (11 %) 0 (0 %) 

IDE >15% 169 (53 %) 0 (0 %) 

Alteraciones en el perfil de coagulación 

Tiempo de protrombina >15 

segundos 

147 (46 %) 0 (0 %) 

Tiempo de tromboplastina 

activada >35 segundos 

39 (12 %) 98 (62 %) 

Hipofibrinogenemia 7 (2.2 %) 0 (0%) 

Hiperfibrinogenemia 299 (93 %) 0 (0%) 

1 Frecuencia (%). 
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VI: CONCLUSIONES 

 

1. Las alteraciones en el hemograma en los pacientes con diagnóstico de 

neumonía por SARS-CoV-2 más frecuentes fueron el IDE>15 %, la 

leucocitosis, linfopenia y la anemia. Las menos frecuentes fueron la 

eritrocitosis, leucopenia, trombocitopenia y trombocitosis. 

 

2. Las alteraciones del perfil de coagulación en los pacientes con diagnóstico de 

neumonía por SARS-CoV-2 más frecuentes fueron el tiempo de protrombina 

>15 segundos y la hiperfibrinogenemia. La hipofibrinogenemia y la 

prolongación del TTPA >35 segundos fueron los menos frecuentes. 

 
3. El dímero D no presentó una elevación significativa en relación con la 

evidencia internacional. 

 

4. Los hallazgos en sangre periférica son diferentes a las descritas por otros 

virus. 
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VII: RECOMENDACIONES 

1. Se recomienda llevar a cabo estudios con un mayor tamaño de muestra y 

que se realicen de manera multicéntricas a nivel nacional. Posteriormente es 

ideal realizar una síntesis cuantitativa de la evidencia nacional para 

determinar la frecuencia de estas alteraciones en nuestra población. 

 

2. Se recomienda realizar estudios que evalúen a largo plazo la evolución de 

las alteraciones en sangre periférica de los pacientes que superaron la 

infección aguda por el SAR-CoV-2 y como se asocian a eventos clínicos 

futuro. 

 
3. Es pertinente hacer uso, en un futuro, de las variables halladas de las 

alteraciones en sangre periférica para elaborar modelos para predecir la 

necesidad de realizar un aspirado de médula ósea, severidad de la 

enfermedad y probabilidad de muerte en los pacientes infectados por el 

SARS-CoV-2. 

 

a
s
d
s
d
f 
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ANEXOS 

 

Anexo 1. Instrumentos de recolección de datos 

FICHA DE DATOS 

 

ALTERACIONES HEMATOLÓGICAS EN SANGRE PERIFÉRICA EN PERUANOS 

CON NEUMONÍA POR SARS-CoV-2 ATENDIDOS EN UN HOSPITAL DE 

REFERENCIA NACIONAL EN EL AÑO 2021 

 

Variable Categorías Códigos para base de 

datos 

Sexo: a) Femenino 

b) Masculino 

a) 1 

b) 2 

Edad: ________ años 1 al 100 

Comorbilidad: a) Diabetes Mellitus 

b) HTA 

c) Obesidad 

d) Enfermedad Renal 

Crónica 

e) Otros 

a) 1 

b) 2 

c) 3 

d) 4 

e) 5 

Síntomas: a) Fiebre 

b) Cefalea 

c) Malestar general 

d) Dificultad 

respiratoria 

a) 1 

b) 2 

c) 3 

d) 4 

Compromiso pulmonar: __________% 1 al 100% 

Severidad de la 

enfermedad: 

a) Leve 

b) Moderado 

c) Severo 

a) 1 

b) 2 

c) 3 

Dímero D: _________ mg/dL  

Leucocitos: _________ leuco/mm3 1 a 1000000 

Plaquetas: _________ plaq/mm3 1 a 10000000 

Hemoglobina: _________ g/dL 1 al 50 

RDW: _________ % 1 a 200 

Tiempo de protrombina: _________ segundos 1 al 100 

Tiempo de tromboplastina 

activada: 

_________ segundos 1 al 100 

INR _________ 1 al 100 

Fibrinógeno: _________ mg/dL 1 al 10000 

 



 

 

 

Anexo 2. Permiso institucional 

  



 

 

 

Anexo 3. Aprobación del comité de ética 

 



 

 

 

  



 

 

 

Anexo 4. Registro PRISA 
 

  



 

 

 

Anexo 5. Formulario de Google. 



 

 

 

 

 

Anexo 6. Base de datos 

 

 
 



 

 

 


