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RESUMEN 

 
 

“ESTADO INMUNOLÓGICO EN PACIENTES HOSPITALIZADOS POR COVID-19 EN 

EL CMN 20 DE NOVIEMBRE” 

 
Introducción. Los pacientes con COVID-19 presentan diversas anormalidades 

hematológicas y bioquímicas en el transcurso de la enfermedad; por lo que es importante, 

caracterizar su estado inmunológico, evaluación que puede ser predictiva en la evolución 

y el desenlace. 

 
Objetivo. Conocer el estado inmunológico de los pacientes hospitalizados por COVID-19 

en el CMN 20 de noviembre, del ISSSTE de 1 de marzo de 2020 al 31 de mayo de 2020. 

 
Metodología. Se realizó un estudio observacional, longitudinal, analítico, retrospectivo, que 

se llevó a cabo basándonos en los expedientes clínicos de los pacientes hospitalizados por 

COVID-19 en el CMN 20 de noviembre, del ISSSTE durante los primeros 3 meses iniciales 

de la pandemia. Obteniéndose información clínica, bioquímica e inmunológica de interés 

tanto al ingreso como al egreso, para posteriormente ser analizado en el programa SPSS 

v.26 para Mac mediante pruebas estadísticas descriptivas e inferenciales. Se consideró 

significativo un valor de p<0.05. 

 
Resultados. Se incluyeron 250 pacientes, con edad media de 51.5±13.7 años (64.9% 

masculinos y 35.1% femeninos). Dentro de las comorbilidades más frecuentes se 

reportaron: hipertensión arterial (33.3%), diabetes mellitus (30.6%) y obesidad (28.6%). Se 

compararon los cambios paraclínicos respecto al ingreso y el egreso, observándose 

incremento en el conteo de neutrófilos y hemoglobina; sin embargo, se redujo el conteo de 

los linfocitos, eosinófilos, basófilos, plaquetas, VSG, IgM e IgG (p<0.05). Del total de 

pacientes, solamente el 24.1% ameritó ingreso a la UCI, fallecieron el 33.5% de los 

pacientes y sobrevivieron el 66.5%. Respecto a los pacientes que ingresaron a la UCI, 

tuvieron en forma significativa una estancia intrahospitalaria más prolongada y alteraciones 

en leucocitos, neutrófilos, basófilos, BUN, ALT, AST, DHL, PT, INR, dímero D, ferritina, 

proteína C reactiva e IL-6; con linfopenia más acentuada y menores niveles de albúmina 

(p<0.01). Los pacientes fallecidos tuvieron significativamente mayor edad, neutrofilia con 

aumento en BUN, creatinina, ALT, AST, DHL, PT, INR, dímero D, ferritina, fibrinógeno, 
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proteína C, procalcitonina e IL-6 (p<0.001), pero disminución profunda en el número de 

linfocitos, monocitos, eosinófilos, basófilos y C3. 

 
Conclusiones. Los pacientes con COVID-19 tuvieron cambios importantes a lo largo de la 

enfermedad, y aquellos que ingresaron a UCI y fallecieron se caracterizaron por presentar 

menor número de linfocitos y otros parámetros inmunológicos como monocitos, eosinófilos, 

basófilos y C3. 

 
Palabras clave. COVID-19, parámetros inmunológicos, UCI, mortalidad. 
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INTRODUCCIÓN 

 

En diciembre de 2019, un nuevo coronavirus, llamado síndrome respiratorio agudo 

severo Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) o (2019-nCoV) de origen desconocido, se propagó en 

la provincia de Wuhan en China. (1-2). 

 
El 31 de diciembre de 2019, el Centro para la Prevención y Control de Enfermedades 

(CDC) inició una investigación epidemiológica; seleccionando a 3 pacientes con el 

diagnóstico de neumonía severa, los cuales habían ingresado el 27 de diciembre de 2019 

en el hospital de Wuhan. Se tomaron muestras de lavado broncoalveolar y se ocupó un kit 

RespiFinderSmart-22 kit, el cual detecta 22 patógenos (18 virus y 4 bacterias), sin 

coincidencias en el aislamiento. (3) 

 
Debido a ello, se extrajo ARN del fluido broncoalveolar y se utilizó como un modelo 

para clonar y secuenciar su genoma. Se obtuvieron más de 20,00 lecturas virales, 

encontrando compatibilidad con el linaje de coronavirus beta. Además, se observaron 

efectos citopáticos posterior a las 96 horas de ser inoculado en las células epiteliales de la 

vía aérea humana. (3) 

 
Se denominó al nuevo coronavirus como síndrome respiratorio agudo-coronavirus-2, 

debido a su homología con SARS-CoV (cercana al 80%), que ocasionó el síndrome de 

distrés respiratorio agudo y alta mortalidad durante 2002-2003. (3-4) 

 
El 7 de abril del 2020, alrededor de 1,400,000 casos fueron reportados a nivel mundial 

por la Universidad John Hopkins. El 30 de enero de 2020, la Organización Mundial de la 

Salud (OMS) declaró oficialmente la epidemia de COVID-19 como una emergencia de salud 

pública de importancia internacional. (1,2 y 4) 
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MARCO TEÓRICO 

 

En diciembre de 2019, se identificó un grupo de pacientes diagnosticados con 

neumonía de causa desconocida, estableciéndose una conexión epidemiológica entre ellos 

y un mercado en Wuhan, China. (3-4) 

 
El nuevo coronavirus fue llamado como síndrome respiratorio agudo-coronavirus-2, 

debido a su homología con SARS-CoV (cercana al 80%), que ocasionó el síndrome de 

distrés respiratorio agudo y alta mortalidad durante 2002-2003. (3-4) 

 
Al inicio de la pandemia, se reportaron más casos en personas mayores de 65 años. 

Posteriormente, el número de casos en personas mayores de 65 años continuó en 

incremento; sin embargo, también se observaron casos en la población pediátrica (<18 

años), los cuales según la CDC en China representaron el 1% de casos totales, mientras 

que en Italia fue del 1.2%. (4) 

 
Respecto al género, en China se observaron igual número de casos entre hombres y 

mujeres; sin embargo, se observó en otros países que los hombres cursaban con 

enfermedad más grave y mayor índice de mortalidad; lo cual fue relacionado, a la mayor 

prevalencia de comorbilidades, así como tabaquismo y alcoholismo. (4) 

 
Se conoce que la infección se transmite fácilmente de persona a persona, lo cual 

ocurre a través de gotas de líquido al toser, estornudar, contacto de la mano a la boca con 

los ojos y a través de superficies duras contaminadas; además de que el acercamiento 

humano acelera la propagación del SARS-CoV-2. (5). 

 
Diversos estudios reportaron que, en promedio, el periodo de incubación es de 5.2 

días. El rango de fatalidad en adultos fue del 2.3% en Wuhan, mientras que en Italia fue 3 

veces mayor, del 7.2%. Mientras que el rango de fatalidad en la población pediátrica fue del 

0% en China y de 0.2% en Italia. (4) 

 
De acuerdo con la OMS, en México, se habían reportado desde el 3 de enero 

de 2020 hasta las 15:44 CET del 19 de marzo de 2021, 2,175,462 casos confirmados de 

COVID-19 con 195,908 muertes. (6) 
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La presencia de COVID-19 se manifiesta por diversos síntomas, que van desde 

asintomáticos/síntomas leves hasta enfermedad grave y muerte. Los ancianos y las 

personas con enfermedades subyacentes son más susceptibles a infecciones y propensos 

a resultados graves. (1,2,4 y 5) 

 
De forma inicial, el virus de SARS-CoV-2 afecta al sistema respiratorio; sin embargo, 

también involucra otros órganos. Los síntomas asociados incluyen fiebre, tos no productiva, 

disnea, cefalea, mareos, debilidad generalizada, vómitos y diarrea. Sin embargo, en los 

casos graves, puede extenderse por diseminación sanguínea y afectar múltiples órganos, 

incluyendo: riñón, hígado, músculos, sistema nervioso y bazo. La causa principal de 

mortalidad por SARS-CoV-2 es el síndrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA). (1,2,4 y 

5) 

 
 
 

Al inicio de la pandemia, se reportó que los pacientes pediátricos eran menos 

sintomáticos que los adultos, según los reportes de China, ya que solamente el 73% 

desarrolló fiebre, tos o disnea; comparado con el 93% de los adultos reportados con edad 

entre 18-64 años. (4) 

 
Respecto a los mecanismos moleculares involucrados, los coronavirus contienen un 

genoma no segmentado de ARN monocatenario de polaridad positiva y cuentan con una 

envoltura. Se dividen en 4 géneros: α, β, γ, y δ, de acuerdo a su estructura genómica. (4) 

 
El ciclo de vida del virus en el huésped, consiste en 5 pasos: unión, penetración, 

biosíntesis, maduración y liberación. Una vez que el virus se une a los receptores del 

huésped, entra a las células del huésped por endocitosis o fusión de membrana 

(penetración). Y una vez que el contenido viral es liberado dentro de las células del 

huésped, el ARN viral entra al núcleo para replicación. El ARN viral es usado para hacer 

proteínas virales (biosíntesis); por lo que, las nuevas partículas virales son ensambladas 

(maduración) y liberadas. (4) 

 
Los coronavirus se conforman por 4 proteínas estructurales: de la nucleocápside (N), 

de membrana (M) y de espiga (S). La glucoproteína de espiga está compuesta por una 

glicoproteína de transmembrana que protruye de la superficie viral, la cual determina la 
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diversidad de coronavirus y el tropismo al huésped. Comprende 2 subunidades funcionales: 

Subunidad S1, la cual es responsable de la unión al receptor celular del huésped y 

subunidad S2, que es para la fusión del virus a las membranas celulares. El receptor de la 

enzima de angiotensina convertasa 2 (ACE2) ha sido identificado como el principal receptor 

funcional del virus SARS-CoV-2. La expresión de ACE2 es mayor a nivel de pulmón, 

corazón, íleo, riñón y vejiga. Cabe destacar que, sobre todo, la expresión de ACE2 se 

encuentra elevada en las células epiteliales del pulmón. (4) 

 
Después de la unión de SARS-CoV2 a la proteína huésped, la glucoproteína de 

espiga sufre escisión por proteasas. Se propuso como modelo una escisión de proteasa 

secuencial de dos pasos para activar la proteína de espiga de SARS-CoV y MERS-CoV, 

que consiste en una ruptura en el sitio de escisión S1 / S2 para la activación en el sitio S′2, 

una posición adyacente a un péptido de fusión dentro de la subunidad S2. (4) 

 
Posterior a la escisión en el sitio S1 / S2, las subunidades S1 y S2 permanecen unidas 

de forma no covalente y la subunidad S1 distal contribuye a la estabilización de la subunidad 

S2 anclada a la membrana en el estado de prefusión. La escisión posterior en el sitio S'2 

presumiblemente activa la espiga para la fusión de membrana a través de cambios 

conformacionales irreversibles. La espiga del coronavirus es inusual entre los virus porque 

una variedad de proteasas diferentes pueden escindirlo y activarlo. (4) 

 
Dentro de las características únicas de SARS-CoV-2 entre los coronavirus, es la 

existencia de un sitio de escisión de furina en el sitio S1 / S2. El sitio S1 / S2 del SARS- 

CoV-2 se sometió por completo a la escisión durante la biosíntesis en un contraste drástico 

con el pico de SARS-CoV, que se incorporó en el ensamblaje sin escisión. Aunque el sitio 

S1 / S2 también fue sometido a escisión por otras proteasas como la proteasa 

transmembrana de serina 2 y la catepsina L, la expresión ubicua de furina probablemente 

hace que este virus sea muy patógeno. (4) 

 
Es así que, el SARS-CoV-2 altera y provoca daño en la respuesta inmunológica. Se 

ha observado que los pacientes que cursan con COVID-19 grave presentan una respuesta 

inflamatoria descontrolada; ya que, a grandes rasgos, cursan con activación y disfunción 

de linfocitos, anormalidades en los granulocitos y monocitos, incremento de citocinas y de 

inmunoglobulinas, específicamente de IgG. (7) 
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Se ha reportado además que los pacientes con COVID-19 pueden presentar 

linfopenia, leucopenia o leucocitosis; siendo la linfopenia, la más común en presentación. 

(7-12) 

 
 

 

El conteo linfocitario se asocia a mayor gravedad en COVID-19, por lo tanto, se 

considera un indicador de mal pronóstico; inclusive se ha asociado que los pacientes con 

conteo linfocitario menor a 800 células/l presentan menores oportunidades de sobrevivir y 

que el porcentaje de linfocitos menor al 20% se observa frecuentemente en los pacientes 

de mayor gravedad. (7-12) 

 
Se desconoce el mecanismo fisiopatológico causante de la linfopenia en pacientes 

con COVID-19; sin embargo, se ha asociado a la presencia de las partículas virales de 

SARS y al ARN del SARS-CoV-2 el cual ha sido detectado en los linfocitos T, sugiriendo un 

posible efecto apoptótico directo sobre los linfocitos T. (12-14). 

 
Además, los pacientes presentan una marcada reducción de linfocitos T CD4+, CD8+, 

linfocitos NK y linfocitos B. Los linfocitos NK y CD8+ presentan alteraciones en su función e 

incremento de NKG2A; mientras que los pacientes recuperados de COVID-19, presentan 

restauración del número de los linfocitos NK y CD8+ y expresión reducida de NKG2A. Así 

mismo, hay un daño en la activación de linfocitos T CD4+ y CD8+, el cual está evidenciado 

por la expresión de CD25, CD28 y CD69 en las subpoblaciones de linfocitos T. (7, 14-15) 

 
Adicionalmente, el número de granulocitos y monocitos es anormal en pacientes con 

COVID-19; se ha reportado que los pacientes con COVID-19 grave presentan neutrófilos 

con elevación significativa en comparación con los no severos. (15) 

 
Por otra parte, las células presentadoras de antígeno se encuentran alteradas en su 

función, ya que existe un daño en la migración de las células dendríticas, lo cual se traduce 

en una disminución de la activación de los linfocitos T. Después de la infección inicial con 

el virus, las células dendríticas residentes a nivel pulmonar buscan el antígeno en las células 

epiteliales infectadas, y cuando son activadas, procesan al antígeno y migran a los nódulos 

linfáticos, donde presentan el antígeno procesado a los linfocitos T naive circulantes. La 

unión del TCR con el complejo mayor de histocompatibilidad y las señales coestimuladoras 

inducen la activación de linfocitos T, su proliferación y la migración al sitio de infección. (14) 
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Respecto a las inmunoglobulinas, la IgM es detectada en pacientes 3-6 días después 

de la infección, mientras que la IgG puede ser detectada después de 8 días. La IgM 

específica para SARS-CoV2 desaparece al término de 12 semanas; mientras que la IgG 

presentan mayor duración, por lo cual se ha asociado a un factor protector. (14) 

 
En un estudio se observó que el incremento de IgG está relacionado con la severidad 

de la enfermedad. Otro estudio demostró que 14 días después del inicio de los síntomas, 

el incremento de IgG es altamente específico; sin embargo, la especificidad es significativa 

diferente entre IgA (78.9%) e IgM (95.8%). Por lo cual, la activación y proliferación de 

linfocitos B en pacientes con COVID-19, especialmente en casos severos, se correlaciona 

con pobres resultados. (7) 

 
También se han observado incrementos en la producción de citocinas en pacientes 

con COVID-19 grave, con elevaciones de IL-1β, IL-2, IL-6, IL-7, IL-8, IL-10, G-CSF, GM- 

CSF, IP10, MCP1, IFN-γ, y TNF-α. (7 y 15) 

 
La activación exagerada del sistema inmunológico ha recibido el nombre de 

“síndrome de tormenta de citocinas”. En esta situación, la regulación de las células 

inmunológicas es defectuosa, por lo que se incrementa la producción de proteínas 

inflamatorias, que causan daños orgánicos que pueden llevar a falla múltiple y 

posteriormente a la muerte. Dentro de los mediadores inflamatorios identificados son: IFN- 

α, IFN-γ, IL-1β, IL-6, IL-12, IL-18, IL-33, TNF-α, y TGF-, además de quimiocinas como 

CCL2, CCL3, CCL5, CXCL8, CXCL9 y CXCL10. (8,15-17) 

 
Se estudiaron otros factores de riesgo asociados a mortalidad, en dos hospitales en 

Wuhan, encontrándose como factores de riesgo: Personas de la tercera edad, mayor índice 

de SOFA (Asesoramiento de Falla Orgánica Secuencia) y dímero D mayor a 1 mg/ml a su 

ingreso. Así mismo fueron considerados otros factores, tales como: Enfermedad coronaria, 

diabetes e hipertensión arterial sistémica. El estudio consideró 85 pacientes con COVID-19 

con evolución fatal, con una mediana de edad de 65 años, y se observó que la mayoría de 

los pacientes fallecieron por falla orgánica múltiple como falla respiratoria (94%), choque 

(81%) o síndrome de distrés respiratorio (74%). Se determinaron también los factores 
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asociados con mayor severidad, los cuales fueron: Falla multiorgánica, niveles altos de 

dímero D, fibrinógeno alto y tiempo de trombina prolongado. (4) 

 
Otros estudios, han concluido, que los pacientes con estadios más críticos, cursan 

con hiperferritinemia, linfopenia, tiempo de protrombina prolongado, deshidrogenasa láctica 

elevada, incremento de IL-6, proteína C reactiva elevada e incremento de CD25 soluble; lo 

cual se ha asociado a falla multiorgánica y síndrome de distrés respiratorio. (10, 18-19) 

 
Además, se ha propuesto que, la disnatremia es un predictor independiente de la 

mortalidad en pacientes con neumonía bacteriana. En un estudio de 488 pacientes se 

encontró que los niveles anormales de sodio durante la hospitalización son factores de 

riesgo de mal pronóstico, ya que la hipernatremia y la hiponatremia se asocian con un mayor 

riesgo de muerte e insuficiencia respiratoria, respectivamente. Por lo tanto, concluyeron que 

los valores séricos de sodio pueden ayudar a estratificar el riesgo en pacientes con COVID- 

19. (20) 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

 

¿Cuál es el estado inmunológico de los pacientes hospitalizados por COVID-19 en el 

Centro Médico Nacional ¨20 de Noviembre”, ISSSTE, en los primeros tres meses de la 

pandemia? 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Página. 20 



 

JUSTIFICACIÓN 

 

Actualmente, en México se han reportado más de 550 mil casos confirmados para 

COVID-19, con más de 58 mil defunciones, presentando mayor afección el sexo masculino 

(52.8%) vs femenino (47.2%), ameritando hospitalización (26.21%) y manejo ambulatorio 

(73.29%), así mismo se ha observado que las comorbilidades principales en orden 

descendente son hipertensión, obesidad y diabetes (19.74%, 18.58% y 15.9% 

respectivamente). 

 
A nivel de sistema inmunológico, se ha establecido la asociación de reactantes de 

fase aguda elevados a su ingreso y presencia de linfopenia con peor pronóstico. Por lo cual, 

es importante estudiar y conocer qué características a nivel inmunológico, se encuentran 

asociadas a peor evolución. 
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HIPÓTESIS 

 

Hipótesis general: Los pacientes con diagnóstico de infección por COVID-19, que 

presentan síntomas clínicos de moderados a graves de la enfermedad y con mal pronóstico, 

presentan cambios inmunológicos importantes, algunos caracterizados por aumento en los 

reactantes de fase aguda y linfopenia a su ingreso a hospitalización. 

 
Hipótesis alterna: Los pacientes con infección por COVID-19 con síntomas clínicos 

de moderados a graves y con mal pronóstico, presentan cambios inmunológicos a su 

ingreso a hospitalización. 

 
Hipótesis nula: Los pacientes con infección por COVID-19 con síntomas clínicos de 

moderados a graves y con mal pronóstico, no presentan cambios inmunológicos a su 

ingreso a hospitalización. 
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OBJETIVOS 
 

 

Objetivo general 

 
 

Conocer el estado inmunológico de los pacientes hospitalizados por COVID-19 en el 

Centro Médico Nacional 20 de Noviembre, del ISSSTE, de 1 de marzo de 2020 al 31 de 

mayo de 2020. 

 
Objetivos específicos: 

 
 

1) Conocer las características sociodemográficas de los pacientes con infección por 

COVID-19 que ingresan a hospitalización. 

 
2) Conocer las comorbilidades mayormente asociadas a los pacientes con infección 

por COVID-19 que ingresan a hospitalización. 

 
3) Conocer si existe asociación entre el estado inmunológico y el estado clínico de los 

pacientes con infección por COVID-19 al momento de su ingreso. 

 
4) Conocer los cambios en el estado inmunológico con base en los laboratorios 

reportados al ingreso en comparación al egreso. 

 
5) Determinar factores de riesgo asociados a estancia en UCI y mayor mortalidad. 

 
 

6) Determinar parámetros hematológicos, bioquímicos e inmunológicos asociados a 

evolución desfavorable. 
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METODOLOGÍA DE LA INVESTIGACIÓN 

 

Diseño y tipo de estudio 

 
 

Se realizó un estudio longitudinal, observacional, retrospectivo, abierto continuo. Se 

captaron a todos los pacientes hospitalizados por COVID-19 derechohabientes y no 

derechohabientes, durante el periodo de 3 meses (1ero de marzo-31 de mayo de 2020), en 

el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre, del ISSSTE. No se requirió consentimiento 

informado, ya que se revisaron los expedientes tanto electrónicos y manuales, de forma 

retrospectiva. 

 
Se trasladaron los datos de interés en una hoja de recolección, en la cual se registró: 

sexo, edad, derechohabiente ISSSTE o no, ocupación, comorbilidades, área de 

hospitalización, días de hospitalización, desenlace (alta/defunción); así como cuadro clínico 

a su ingreso, puntaje de escala de NEWS2/qSOFA score determinados durante su estancia 

en triage, laboratorios a su ingreso: Biometría hemática completa, reactantes de fase aguda 

(proteína C reactiva, procalcitonina, antiestreptolisinas y velocidad de sedimentación 

globular), subpoblación de linfocitos (linfocitos T CD4+, CD8+, NK y B), perfil de citocinas 

(IL-1, IL-6 y TNF-), inmunoglobulinas (IgA, IgE, IgM e IgG), tiempos de coagulación, 

dímero D, ferritina, fibrinógeno, BUN, creatinina y pruebas de funcionamiento hepático en 

pacientes diagnosticados con COVID-19 mediante PCR o tomografía axial computarizada; 

así como los últimos laboratorios registrados en el sistema. 

 
Área de investigación 

 
 

Clínica. 

 
 

Población de estudio 

 
 

Pacientes hombres y mujeres, que ameritaron hospitalización en el Centro Médico 

Nacional 20 de Noviembre, ISSSTE, del 1° de marzo al 31 de mayo del 2020, con 

diagnóstico de infección por COVID-19. 
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Universo de trabajo 

 
 

Pacientes que fueron hospitalizados en los diferentes servicios del CMN 20 de 

Noviembre, con diagnóstico de infección por COVID-19. 

 
Tiempo de ejecución 

 
 

El estudio se realizó en los pacientes hospitalizados por COVID-19 durante el periodo 

de 1ero de marzo al 31 de mayo de 2020 (tres primeros meses de la pandemia), 

realizándose mediante la revisión de expedientes electrónicos. 

 
Definición del grupo control. 

 
 

No aplica. 

 
 

Definición del grupo a intervenir 

 
 

Pacientes de 1 día de nacido a 99 años de edad, de ambos géneros, que requirieron 

ser hospitalizados en cualquier área del CMN 20 de Noviembre, con diagnóstico clínico de 

ingreso, laboratorio y gabinete con sospecha de infección aguda por virus COVID-19. 

 
Criterios de inclusión. 

 
 

1) Hombres y mujeres de cualquier edad, que ameritaron hospitalización en cualquier 

área del CMN 20 de Noviembre, con diagnóstico de ingreso de COVID-19. 

 
2) Paciente que cuenten con biometría hemática, perfil bioquímico, perfil inmunológico 

y reactantes de fase aguda (VSG, PCR y antiestreptolisinas) a su ingreso y a su 

egreso. 

 
3) Pacientes con expediente electrónico completo y consentimiento informado de 

hospitalización. 
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Criterios de exclusión 

 
 

1) Pacientes con caso sospechoso de COVID-19 leve, tratados medicamente de forma 

ambulatoria. 

 
2) Pacientes con caso sospechoso de COVID-19 moderado a severo que no autoricen 

hospitalización. 

 
3) Pacientes con caso sospechoso de COVID-19, que hayan sido hospitalizados 

posterior a la fecha límite (31 de mayo de 2020). 

 
 

Criterios de eliminación 

 
 

1) Pacientes hospitalizados con diagnóstico de caso sospechoso de COVID-19 que 

soliciten alta voluntaria. 

 
2) Pacientes que no cuenten con ninguno de los laboratorios solicitados 

(ingreso/egreso). 

 
3) Pacientes en los cuales se descarta COVID-19, como motivo de ingreso. 

 
 

4) Pacientes con diagnóstico de infección por COVID-19, que ameritaran 

hospitalización, cuya defunción se produjo antes de su ingreso. 

 
Descripción operacional de las variables. 

 
 

1. Género 

Definición conceptual: Sexo de asignación al individuo, hombre o mujer. 

Definición Operativa: Género consignado en el expediente. 

Tipo de variable: Cualitativa, nominal dicotómica, independiente. 

Codificación: 1: Hombre, 2: Mujer. 

 
2. Edad 
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Definición conceptual: Número de años cumplidos, referidos por el paciente desde su 

nacimiento a la fecha de realización del estudio. 

Definición operativa: Número de años cumplidos consignado en el expediente a la fecha de 

realización del estudio. 

Tipo de variable: Cuantitativa, discontinua, independiente. 

Unidad de medición: Años vividos. 

 
3. Comorbilidades 

Definición conceptual: Comorbilidades que presenta el paciente. Se recabaron las 

siguientes: Hipertensión arterial sistémica, diabetes mellitus, obesidad, enfermedad 

pulmonar obstructiva crónica, asma, cáncer, enfermedad cardiovascular, enfermedad renal 

crónica, enfermedad hepática crónica y tabaquismo. 

Definición operativa: Comorbilidades consignadas en el expediente. 

Tipo de variable: Cualitativa, nominal, independiente. 

Codificación: 0: Ninguna, 1: Sí (especificando para cada patología). 

 
 

4. Puntaje de NEWS2 al ingreso. (21) 

Definición conceptual: Puntuación que valora: Frecuencia respiratoria, saturación de 

oxígeno, tensión arterial sistólica, frecuencia cardiaca, nivel de conciencia y temperatura. 

Definición operativa: Puntuación consignada en el expediente durante valoración en Triage 

Respiratorio. 

Escala de medición: Cuantitativa, dependiente. 

Unidad de medición: 0-4: Bajo, 3 en cualquier parámetro: Bajo/medio, 5-6: Medio, 7 o más: 

Alto. 

Codificación: 0: Bajo, 1: Bajo-medio, 2: Medio, 3: Alto. 

 
 

5. Puntaje de qSOFA al ingreso. (22) 

Definición conceptual:  Puntuación que valora frecuencia respiratoria,  alteraciones del 

estado de alerta y tensión arterial sistólica, con plan de acuerdo a dicha escala. 

Definición operativa: Puntuación consignada en el expediente durante valoración en Triage 

Respiratorio. 

Escala de medición: Cuantitativa, dependiente. 

Codificación: Plan: 0: Domicilio, 1: Revaloración/Observación, 2: Hospitalización (Medicina 

Interna) y 3: Terapia Intensiva (UCI). 
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6. PCR para COVID-19. 

Definición conceptual: Detección de PCR obtenido por hisopado nasofaríngeo. 

Definición operativa: Resultado de PCR obtenido por hisopado nasofaríngeo. 

Tipo de variable: Cualitativa, dependiente. 

Escala de medición: Positivo/negativo. 

Codificación: 0: Negativo, 1: Positivo 

 
7. Biometría Hemática. 

Definición conceptual: Valores de leucocitos, neutrófilos, linfocitos, monocitos, basófilos y 

eosinófilos. 

Definición operativa: Reporte de leucocitos, neutrófilos, linfocitos, monocitos, basófilos y 

eosinófilos reportados al ingreso y egreso/última reportada. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: g/dl para hemoglobina, l y porcentaje (%) para neutrófilos, linfocitos, 

monocitos, eosinófilos y basófilos; y mm3 para plaquetas. 

Valores normales: 

Leucocitos: 

Pacientes menores a 21 años: 4500-14500/l. 

Pacientes mayores a 21 años: 4500-11000/l. 

 
Neutrófilos: 

Pacientes menores a 21 años: 1500-8000/l (1.5-8.5%). 

Pacientes mayores a 21 años: 1800-7700/l (1.8-7.7%). 

 
Linfocitos: 

Pacientes menores a 21 años: 1500-5200/l (l.5-8%). 

Pacientes mayores a 21 años: 1-4.800l (1-4.8%). 

 
Monocitos: 

Pacientes menores a 21 años: 400/l (4-5%). 

Pacientes mayores a 21 años: 300/l (4%). 

 
Eosinófilos: 
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Pacientes menores a 21 años: 200/l (3%). 

Pacientes mayores a 21 años: 200/l (3%). 

 
Basófilos: 

Pacientes de todas las edades: 0-200/l (0.5-3%). 

 

Hemoglobina 

Pacientes menores de 18 años:13-15 g/dl. 

Pacientes mayores de 18 años: 14-16 g/dl. 

 
Plaquetas 

Pacientes de todas las edades: 150,000-350,000 mm3. 

Codificación: 0: Normal, 1: Valor disminuido, 2: Valor elevado. 

8. Química sanguínea (BUN, creatinina) 

Definición conceptual: La creatinina es un compuesto orgánico generado a partir de la 

degradación de la creatina. El nitrógeno ureico mide la cantidad de nitrógeno circulando en 

forma de urea en el torrente sanguíneo. 

Definición operativa: Reporte de BUN y creatinina, al ingreso y egreso/última reportada. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: mg/dl 

Valores normales: 

 
BUN (Nitrógeno ureico) 

Pacientes menores de 18 años: 5-18 mg/dl. 

Pacientes mayores de 18 años: 6-20 mg/dl. 

 
Creatinina 

Pacientes menores de 18 años: 0.3-1.0 mg/dl. 

Pacientes mayores de 18 años: 0.6-1.3 mg/dl. 

 
Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado 
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9. Pruebas de funcionamiento hepático. 

Definición conceptual: Valor de albúmina, ALT, AST, DHL y bilirrubina total, que valoran 

funcionamiento hepático. 

Definición operativa: Reporte de albúmina ALT, AST, DHL y bilirrubina total, al ingreso y 

egreso/últimas reportadas. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: U/L (ALT, AST y DHL) y mg/dL bilirrubina total). 

Valores normales: 

 
Albúmina 

Pacientes menores de 16 años: 2.9-5.8 g/dl. 

Pacientes mayores de 16 años: 3.1-5.4 g/dl. 

 
ALT (Alanina aminotransferasa) 

Pacientes menores a 16 años: 10-55 U/L 

Pacientes mayores a 18 años: 10-40 U/L 

 
AST (Aspartato aminotransferasa) 

Pacientes menores a 18 años: 15-40 U/L. 

Pacientes mayores a 18 años: 15-45 U/L. 

 
DHL (Deshidrogenasa láctica) 

Pacientes menores de 12 años: 110-295 U/L 

Pacientes mayores de 12 años 100-190 U/L 

 
Bilirrubina total 

Pacientes menores a 21 años: <2 mg/dL. 

Pacientes mayores a 21 años: <1.5 mg/dL 

 
Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado 

 
 

10. Inmunoglobulinas. 

Definición conceptual: Inmunoglobulinas séricas (IgA, IgM, IgG). 
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Definición operativa: Reporte de Inmunoglobulinas (IgA, IgM, IgG), al ingreso y egreso/la 

última reportada. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: mg/dl 

Valores normales: 

IgA: 4-15 años: 25-236 mg/dl y >16 años: 70-312 mg/dl. 

IgM: 4-15 años: 43-242 mg/dl y >16 años: 56-352 mg/dl. 

IgG: 4-15 años: 463-1572 mg/dl y >16 años: 639-1349 mg/dl. 

Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado 

 
 

11. Linfocitos CD3+. 

Definición conceptual: Linfocito que expresa la molécula CD3 como marcador. 

Definición operativa: Reporte de células por citometría de flujo CD3+, al ingreso y 

egreso/últimos reportados. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: cel/μL. 

Valores normales: 865-2463 cel/μL. 

Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado. 

 
 

12. Linfocitos CD4+. 

Definición conceptual: Linfocito que expresa la molécula CD4 como marcador. 

Definición operativa: Reporte de células por citometría de flujo CD4+, al ingreso y 

egreso/últimos reportados. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: cel/μL. 

Valores normales: 457-1536 cel/μL. 

Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado. 

 
 

13. Linfocitos CD8+ 

Definición conceptual: Linfocito que expresa la molécula CD8 como marcador. 

Definición operativa: Reporte de células por citometría de flujo CD8+, al ingreso y 

egreso/últimos reportados. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: cel/μL. 
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Valores normales: 280-1189 cel/μL. 

Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado 

 
 

14. Linfocito CD19+ 

Definición conceptual: Linfocito que expresa la molécula CD19 como marcador. 

Definición operativa: Reporte de células por citometría de flujo CD19+, al ingreso y 

egreso/últimos reportados. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: cel/μL. 

Valores normales: 121-735 cel/μL. 

Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado 

 
 

15. Sistema de Complemento (C3 y C4). 

Definición conceptual: Proteínas que desempeñan un papel central en el sistema del 

complemento y contribuyen a la inmunidad innata. 

Definición operativa: Reporte de C3 y C4, al ingreso y egreso/últimos reportados. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: mg/dl. 

Valores normales: 

C3: 8-250 mg/dl. 

C4: 6-96 mg/dl 

Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado 

 
 

16. Citocinas (Il-1, IL-6 y TNF). 

Definición conceptual: Grupo de proteínas y glucoproteínas producidas por diversos tipos 

celulares, que actúan como reguladores de la respuesta inmune y son proinflamatorias. 

Definición operativa: Reporte de IL-1, IL-6 y TNF-, al ingreso y egreso/últimas reportados. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: pg/ml. 

Valores normales: 

IL-1: <36 pg/ml. 

IL-6: <5 pg/ml. 

TNF-: <20 pg/ml. 

Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado. 
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17. Reactantes de fase aguda (PCR, procalcitonina y VSG). 

Definición conceptual: Proteínas que se incrementan ante un proceso inflamatorio. 

Definición operativa: Reporte de reactantes de fase aguda al ingreso y egreso/últimos 

reportados. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: mg/L, U/ml y mm. 

Valores normales: 

PCR < 10 mg/L, procalcitonina: 

VSG: 

< 50 años: Hombres <15mm y mujeres <20mm. 

>50 años: Hombres <20mm y mujeres <30mm 

Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado. 

 
18. Pruebas de coagulación (TP, TPT, INR y Fibrinógeno) 

Definición conceptual: Evaluación de diferentes proteínas que contribuyen en la formación 

del coágulo. 

Definición operativa: Reporte de TP, TPT, INR y fibrinógeno, al ingreso y egreso/últimos 

reportados. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: segundos (TP y TPT) y g/L (fibrinógeno) 

 
 

Valores normales: 

TP: 

Pacientes menores a 18 años: 11-7-16.1 

Pacientes mayores a 18 años: 11.5-14.5 

 
 

TPT: 

Pacientes menores a 18 años: 31.8-43.7 

Pacientes mayores a 18 años: 28.6-38.2 

 
 

INR: 

Pacientes menores a 18 años: 0.87-1.30 

Pacientes mayores a 18 años: 0.80-1.20 

Fibrinógeno 
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Pacientes menores a 18 años: 1.99-4.33 

Pacientes mayores a 18 años: 1.9-4.3 

 
 

Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado 

 
 

19. Dímero D 

Definición conceptual: Fragmento proteico del coágulo de sangre. 

Definición operativa: Reporte de dímero D, al ingreso y egreso/últimos reportados. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: cg/mL 

Valores normales: 

Menor a 0.5 cg/mL. 

Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado 

 
 

20. Ferritina 

Definición conceptual: Principal proteína almacenadora, transportadora y liberadora de 

forma controlada de hierro. 

Definición operativa: Reporte de ferritina, al ingreso y egreso/últimos reportados. 

Tipo de variable: Cuantitativa, ordinal, dependiente. 

Escala de medición: ng/mL 

Valores normales: 

Pacientes menores a 18 años: 7-140 ng/mL. 

Pacientes mayores a 18 años: 10-250 ng/mL. 

Codificación: 0: Normal, 1: Valor Disminuido, 2: Valor Elevado 

 
 

21. Días de hospitalización. 

Definición conceptual: Días de hospitalización del paciente en CMN 20 de noviembre. 

Definición operativa: Diferencia entre fecha de egreso y fecha de ingreso. 

Tipo de variable: Cuantitativa, discontinua, dependiente. 

Escala de medición: Días 

Codificación: 0: < 7 días, 1: 7-14 días, 2: > 14 días. 

 
 

22. Ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos. 

Definición conceptual: Estancia en Unidad de Cuidados Intensivos. 
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Definición operativa: Ingresa o no ingresa a UCI, según lo basado en el expediente. 

Tipo de variable: Cualitativa, nominal dicotómica, dependiente. 

Codificación: 0: No, 1: Sí. 

 
 

23. Desenlace. 

Definición conceptual: Conclusión de evolución clínica. 

Definición operativa: Alta/muerte, según lo basado en el expediente. 

Tipo de variable: Cualitativa, nominal dicotómica, dependiente. 

Codificación: 0: Alta, 1: Muerte. 

 
 

Técnicas y procedimientos empleados 

 
 

La determinación de biometría hemática, perfil bioquímico (BUN, creatinina y pruebas 

de funcionamiento hepático), pruebas de coagulación, perfil de Inmunoglobulinas, sistema 

de complemento, reactantes de fase aguda e interleucinas se hizo en el laboratorio, bajo 

sus metodologías ya establecidas, ya que son parte de los estudios que pueden ser 

solicitados por el médico tratante. 

 
Cuantificación de linfocitos T por citometría de flujo: Se tomó una muestra en tubo 

tapón lila (EDTA), se colocaron 50 L de sangre completa y se agregaron 20 L de la mezcla 

de anticuerpos (anti-CD3, anti-CD45, anti-CD45 y anti-CD8) se incubó 15 min y se agregó 

lizante de eritrocitos. Se leyó el equipo FACSCalibur y se analizó con el Sofware 

Worklistmanager. 

 
Procesamiento y análisis estadístico. 

 
 

Para la descripción de las características generales se utilizaron medidas de media y 

desviación estándar además de porcentajes para la descripción de las características 

demográficas de la población. 

 
Se realizaron análisis, se construyeron tablas de contigencia para las variables 

cualitativas ordinales a estudiar (CD3+, CD4+, CD8+, CD19+ y CD16+/56+) y se aplicó la 

prueba estadística 2 de Pearson para probar la dependencia de las dos variables entre sí 

considerando un valor de p< 0.05 como estadísticamente significativo. 
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Todos los datos se procesaron en el programa SPSS. 
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ASPECTOS ÉTICOS 

 

El presente protocolo fue diseñado observando los principios éticos para las 

investigaciones médicas en seres humanos establecido en las normas de la Declaración de 

Helsinki, Finlandia, Junio de 1964 y enmendada por la 29 Asamblea Médica Mundial de 

Tokio, Japón, octubre 1975, la 35 Asamblea Médica Mundial, Venecia , Italia, Octubre 1983, 

41 Asamblea Médica Mundial Hong Kong, Septiembre 1989, 48 Asamblea General 

Somerset West, Sudáfrica, Octubre 1996, y la 52 Asamblea General de Edimburgo, Escocia, 

Octubre 2000. 

 
También durante la realización del presente protocolo se observaron de manera 

cuidadosa las directivas de las Buenas Prácticas Clínicas de la Conferencia Internacional 

de Armonización y Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigación 

para la Salud de los Estados Unidos Mexicanos, en ejercicio de la facultad que confiere al 

Ejecutivo Federal la fracción I del Artículo 89 de la Constitución Política de los Estados 

Unidos Mexicanos y con fundamento en el Capítulo III, Artículo 34 donde se marcan las 

disposiciones generales de ética que deben cumplirse en toda investigación en seres 

humanos menores de edad. 

 
1) De acuerdo a la declaración de Helsinki, la investigación biomédica en este 

protocolo se realizó bajo los principios aceptados universalmente y está basada en 

un conocimiento minucioso de la literatura científica. 

 
2) De acuerdo a la declaración de Helsinki, la investigación biomédica realizada en 

este protocolo se presentó a consideración, comentario y guía del comité de 

investigación. 

 
3) De acuerdo a las directivas de las Buenas Prácticas Clínicas, para la realización de 

este protocolo los posibles riesgos e inconvenientes se han sopesado con los 

beneficios que se anticipa obtener para los sujetos del estudio y para la sociedad en 

general. 

4) De acuerdo a las directivas de las Buenas Prácticas Clínicas para la realización de 

este protocolo, la seguridad y el bienestar de los sujetos del estudio son lo más 

importante y prevalecieron sobre los intereses de la ciencia y la sociedad. 
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Consentimiento informado. 

No aplica 
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RESULTADOS 

 
Características demográficas y comorbilidades de los pacientes con COVID-19 

 
 

En el presente estudio se incluyeron un total de 250 pacientes con COVID-19 que 

fueron hospitalizados por COVID-19 en el CMN 20 de Noviembre, del ISSSTE, del 1° de 

marzo al 31 de mayo de 2020, con edad media 51.5±13.7 años (rango de edad 20-85 años); 

de los cuales el 64.9% eran masculinos y el 35.1% femeninos. Respecto a las 

comorbilidades reportadas, el 33.3% presentaba hipertensión arterial, el 30.6% diabetes 

mellitus, el 28.6% obesidad, el 24.9% tabaquismo, el 6.9% presentaba enfermedades 

cardiovasculares, el 3.7% EPOC, el 3.7% enfermedad renal crónica, el 2.4% cáncer, el 2.4% 

asma y el 0.4% enfermedad hepática crónica [Tabla 1]. 

 
 

Tabla 1. Características de los pacientes con COVID-19 

Característica demográfica o comorbilidad Valores 

Edad (años) 51.5±13.7 

Sexo  

Masculino 64.0(159) 

Femenino 35.1(86) 

Comorbilidades  

Enfermedades cardiovasculares 6.9(17) 

Dabetes mellitus 30.6(65) 

Hipertensión arterial sistémica 33.5(82) 

Enfermedad pulmonar obstructiva crónica 3.7(9) 

Tabaquismo 24.9(61) 

Cáncer 2.4(6) 

Enfermedad renal crónica 3.7(9) 

Enfermedad hepática crónica 0.4(1) 

Obesidad 28.6(70) 

Asma 2.4(6) 
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Signos y síntomas de COVID-19 

 
 

Se identificaron además los signos y síntomas de COVID-19, siendo el síntoma más 

predominante la tos hasta en un 75.9% de los pacientes, de los cuales el 61.6% cursó con 

tos no productiva, el 13.9% con tos productiva y solo el 0.4% hemoptisis; mientras que la 

disnea fue reportada hasta el 73.9%, fiebre en el 65.7%, fatiga el 60.8%, mialgias el 54.7% 

y síntomas gastrointestinales el 17.1% [Figura 1]. 

 
 
 
 

 

Gastrointestinales 17.1% 
 
 

Mialgias 54.7% 
 
 

Fatiga 60.8% 
 
 

Disnea 73.9% 
 
 

Tos 75.9% 
 
 

Fiebre 65.7% 

 

0.0% 20.0% 40.0% 60.0% 80.0% 
 

Figura 1. Signos y síntomas de COVID-19 en los pacientes incluidos. 
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Cambios en los parámetros inmunológicos entre el ingreso y el egreso en pacientes 

con COVID-19 

 
También, se compararon los cambios en los parámetros inmunológicos entre el 

ingreso y el egreso encontrando que, el conteo de neutrófilos se incrementó entre el ingreso 

y el egreso, mientras que los linfocitos se redujeron significativamente [Tabla 2]. 

 

Por su parte, los eosinófilos y basófilos disminuyeron durante el curso de la 

enfermedad. La hemoglobina se incrementó significativamente; mientras que, el conteo 

plaquetario, la VSG, la IgM y la IgG se redujeron significativamente cercano al egreso en 

comparación con los valores del ingreso [Tabla 2]. 

 
 

Tabla 2. Cambios en parámetros inmunológicos entre el ingreso y el egreso 

Parámetro Cambio (mean) IC95% Valor de p 

Leucocitos 0.14 -0.72 a 1.01 0.746 

Neutrófilos 6.27 4.21 a 8.34 <0.001 

Linfocitos -3.02 -4.72 a -1.32 0.001 

Monocitos -189.37 -560.06 a 181.31 0.315 

Eosinófilos -0.80 -1.00 a -0.59 <0.001 

Basófilos -0.26 -0.32 a -0.20 <0.001 

Hemoglobina 1.61 1.33 a 1.90 <0.001 

Plaquetas -77.9 -93.88 a -61.93 <0.001 

VSG -2.96 -5.20 a -0.73 <0.001 

IgA -17.48 -39.48 a 4.50 0.115 

IgM -18.80 -29.46 a -8.14 0.001 

IgG -301.30 -500.06 a -102.54 0.004 

C3 0.31 -6.30 a 6.93 0.925 
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Tasa de requerimiento de ingreso a UCI y mortalidad de los pacientes con COVID-19 

 
 

Del total de los pacientes, el 24.1% ameritó ingreso a la UCI y el 75.9% no; mientras 

que fallecieron el 33.5% de los pacientes y sobrevivieron el 66.5% [Figura 2]. 

100.0% 

 
75.0% 

 
50.0% 

 
25.0% 

 

0.0% 
 

Ingreso a UCI 
 

 

 
 

 
Si No 

 

Mortalidad 

 

Figura 2. Tasa de requerimiento de ingreso a UCI y mortalidad de los pacientes con 

COVID-19. 

 
Comparación de parámetros inmunológicos en pacientes que ingresaron y no a UCIN 

 
 

Enseguida, se compararon los parámetros inmunológicos en pacientes que 

ingresaron y no a UCI encontrando que los que ingresaron a UCI tuvieron significativamente 

mayor estancia hospitalaria, leucocitos, neutrófilos, basófilos, BUN, ALT, AST, DHL, PT, 

INR, dímero D, ferritina, proteína C reactiva e IL-6 [Tabla 3]. Además de que, los pacientes 

que ingresaron a la UCI tuvieron menor porcentaje de linfocitos y menores niveles de 

albúmina [Tabla 3]. 
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Tabla 3. Cambios en parámetros inmunológicos entre pacientes que ingresaron y 

no a la UCI 

Parámetro Grupo si ingreso a 

UCI (n=59) 

Grupo no ingreso a 

UCI(n=186) 

Valor de p 

Edad 52.22±12.38 51.27±14.13 0.645 

Días de estancia 18.71±15.56 9.34±4.42 <0.001 

Leucocitos 11.94±11.64 8.43±4.05 0.001 

Neutrófilos conteo 9.33±7.27 6.44±3.66 <0.001 

Neutrófilos % 78.83±10.74 73.95±13.18 0.010 

Linfocitos conteo 1.22±0.90 1.31±1.39 0.623 

Linfocitos % 12.62±8.31 17.50±10.82 0.002 

Monocitos conteo o.60±0.38 0.52±0.48 0.237 

Monocitos % 5.73±2.78 6.82±4.88 0.104 

Eosinófilos conteo 0.02±0.06 0.05±0.15 0.231 

Eosinófilos % 0.30±0.94 0.63±1.39 0.093 

Basófilos conteo 0.03±0.05 0.01±0.02 0.013 

Basófilos % 0.22±0.15 0.23±0.19 0.719 

Hemoglobina 14.65±1.96 14.55±2.39 0.771 

Plaquetas 233.10±85.90 221.79±90.93 0.400 

BUN 24.71±19.45 18.75±17.04 0.025 

Creatinina 1.18±1.02 1.02±1.28 0.363 

ALT 99.81±223.21 47.19±35.53 0.003 

AST 107.54±260.86 50.85±31.85 0.005 

Bilirrubina 0.82±0.66 0.70±0.40 0.102 

DHL 583.42±545.51 350.54±169.61 <0.001 

Globulinas 2.28±0.56 2.30±0.51 0.786 

Albúmina 3.45±0.53 3.81±0.51 <0.001 

PT 14.19±2.91 12.97±2.59 0.003 

PTT 31.28±21.11 27.99±18.16 0.254 

INR 1.22±0.28 1.10±0.23 0.001 

Dímero D 11.01±13.37 2.24±4.91 <0.001 

Ferritina 1434.20±1550.86 900.55±1004.25 0.005 

Fibrinógeno 555.25±162.43 513.13±140.13 0.126 

Proteína C 151.30±91.26 111.07±96.10 0.017 
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Procalcitonina 

VSG 

IgA 

IgM 

IgG 

C3 

C4 

IL-1 

IL-6 

TNF- 

1.65±2.95 

37.58±12.93 

349.69±134.61 

108.07±63.06 

1199.00±517.61 

131.49±38.05 

23.78±10.43 

6.43±6.00 

187.60±400.33 

16.29±6.02 

0.89±3.01 

36.36±12.88 

320.10±121.68 

108.31±54.61 

1300.57±390.24 

135.78±27.62 

30.12±22.47 

5.42±6.21 

67.17±142.79 

2228.22±9890.66 

0.116 

0.585 

0.287 

0.985 

0.273 

0.463 

0.109 

0.536 

0.008 

0.564 

 
 

 

Comparación de parámetros inmunológicos en pacientes que fallecieron y 

sobrevivieron 

 
También se compararon los parámetros inmunológicos entre pacientes que 

fallecieron y sobrevivieron, encontrándose que los pacientes fallecidos tuvieron 

significativamente mayor edad, neutrófilos, BUN, creatinina, ALT, AST, DHL, PT, INR, 

dímero D, ferritina, fibrinógeno, proteína C, procalcitonina e IL-6 (p<0.001) [Tabla 4]. 

 
Así mismo, tuvieron significativamente menor número de linfocitos, monocitos, 

eosinófilos, basófilos y C3 (p<0.05) [Tabla 4]. 
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Tabla 4. Cambios en parámetros inmunológicos entre pacientes que fallecieron y 

sobrevivieron 

Parámetro Grupo muerte 

(n=82) 

Grupo no   muerte 

(n=163) 

Valor de p 

Edad 57.32±11. 86 48.58±13.67 <0.001 

Días de estancia 11.07±9.39 11.86±9.43 0.539 

Leucocitos 10.03±4.39 8.90±7.78 0.223 

Neutrófilos conteo 8.31±4.02 6.54±5.24 0.008 

Neutrófilos % 80.83±9.32 72.25±13.34 <0.001 

Linfocitos conteo 0.99±0.41 1.44±1.53 0.009 

Linfocitos % 11.93±7.75 18.53±10.97 <0.001 

Monocitos conteo 0.50±0.30 0.56±0.51 0.386 

Monocitos % 5.37±2.74 7.15±5.04 0.003 

Eosinófilos conteo 0.02±0.08 0.05±0.15 0.107 

Eosinófilos % 0.26±0.85 0.70±1.46 0.012 

Basófilos conteo 0.02±0.02 0.02±0.03 0.739 

Basófilos % 0.19±0.13 0.24±0.20 0.039 

Hemoglobina 14.36±2.37 14.68±2.25 0.300 

Plaquetas 215.77±95.46 228.92±86.63 0.280 

BUN 30.88±26.56 14.88±6.45 <0.001 

Creatinina 1.51±1.93 0.83±0.52 <0.001 

ALT 84.04±194.57 48.53±39.13 0.027 

AST 88.12±214.50 53.56±64.43 0.062 

Bilirrubina 0.74±0.54 0.72±0.44 0.790 

DHL 521.58±448.66 346.13±195.97 <0.001 

Globulinas 2.33±0.55 2.28±0.50 0.488 

Albúmina 3.40±0.47 3.88±0.49 <0.001 

PT 13.80±2.21 13.02±2.91 0.040 

PTT 30.32±18.62 28.08±19.12 0.399 

INR 1.18±0.21 1.10±0.26 0.018 

Dímero D 9.45±12.84 2.5±5.50 <0.001 

Ferritina 1481.08±1750.92 840.02±757.68 <0.001 

Fibrinógeno 575.11±175.30 501.48±127.11 0.004 

Proteína C 177.80±104.19 97.58±82.77 <0.001 
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Procalcitonina 

VSG 

IgA 

IgM 

IgG 

C3 

C4 

IL-1 

Il-6 

TNF- 

1.97±3.62 

38.55±13.89 

347.54±117.86 

105.45±54.41 

1319.02±340.97 

125.69±32.99 

25.95±13.28 

6.11±5.48 

228.21±412.16 

17.55±5.67 

0.70±2.64 

35.89±12.40 

317.06±127.20 

109.50±57.47 

1259.30±454.19 

138.39±28.46 

29.73±22.68 

5.50±6.42 

44.11±42.51 

2122.53±9652.38 

0.005 

0.207 

0.219 

0.718 

0.476 

0.019 

0.308 

0.696 

<0.001 

0.603 
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DISCUSIÓN 

 

Desde la declaración de la pandemia de COVID-19, esta enfermedad ha causado 

millones y millones de contagios y fallecimientos alrededor del mundo y ha tenido un 

impacto social y económico considerable. Durante la infección por COVID-19, el sistema 

inmune responde de diversas maneras, las cuales se caracterizan por hipofunción, 

hiperactivación y/o anergia; estas etapas puedes estar presentes de manera diferenciada 

en los pacientes con enfermedad grave o crítica que requieren hospitalización. (23-24) 

 
En el presente estudio, caracterizamos el perfil sociodemográfico, estado 

inmunológico y bioquímico de los pacientes hospitalizados por COVID-19 en el CMN 20 de 

Noviembre, del ISSSTE, durante los primeros tres meses de la pandemia, encontrando 

algunos hallazgos que a continuación se analizan. 

 
Primero, los pacientes incluidos fueron adultos, mayormente masculinos y 

presentaban en su mayoría alguna comorbilidad, siendo las más comunes la hipertensión 

arterial, diabetes mellitus y obesidad; aunque también estuvieron presentes en algunos 

pacientes las enfermedades cardiovasculares, EPOC, cáncer, enfermedad renal crónica, 

asma y enfermedad hepática crónica. El perfil clínico de nuestros pacientes coincide con el 

descrito en la población mexicana, así como el reportado en otros países, en los cuales se 

ha reportado una elevada frecuencia de comorbilidades entre los enfermos graves y críticos; 

y se ha reportado una mayor afectación de hombres gravemente enfermos, en comparación 

con las mujeres. Por lo que según la literatura médica, los pacientes incluidos en nuestro 

estudio tienen un perfil clínico típico de individuos con COVID-19 y por ende, nuestros 

hallazgos podrían reflejar el estado inmunológico de los pacientes con COVID-19. Además, 

las manifestaciones clínicas presentes en nuestros pacientes concuerdan con las 

mayormente reportadas en pacientes hospitalizados con COVID-19 moderado-grave, 

incluyendo: tos, disnea, fiebre, fatiga y mialgias. (25-29) 

 
Segundo, al analizar los parámetros inmunológicos en los pacientes con COVID-19, 

encontramos cambios importantes en parámetros como un aumento del conteo de 

neutrófilos y de hemoglobina, pero con disminución de linfocitos, eosinófilos, basófilos, 

plaquetas, VSG, IgM e IgG. 
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La neutrofilia es un claro hallazgo identificado desde el descubrimiento de la infección 

por SARS-CoV2 y su incremento es resultado de su participación en el control de procesos 

infecciosos, pues como parte del sistema inmune innato, los neutrófilos se encuentran entre 

las primeras células reclutadas al sitio de infección y son clave para dar forma a la respuesta 

inmune temprana y para mediar entre la inmunidad innata y la adaptativa. Se ha descrito 

que los cambios en neutrófilos persisten en la etapa de convalecencia. (30-31) 

 
Por otro lado, estudios realizados en individuos mexicanos, reportan disminución en 

el conteo linfocitario en pacientes diagnosticados con COVID-19; así mismo, otros estudios 

han determinado que los pacientes con COVID-19 grave presentan linfopenia con mayor 

frecuencia y de mayor grado en comparación con las presentaciones leves, lo anterior 

puede explicarse como resultado de la incapacidad de la inmunidad celular para 

contrarrestar la infección. Por ende, la linfopenia se ha asociado a mayor grado de 

severidad y peor pronóstico. (32) 

 
Además, con base en los datos registrados tanto al ingreso como al egreso de los 

pacientes, puede observarse una disminución en el conteo linfocitario y en la IgM, lo cual 

indica el deterioro del sistema inmune conforme progresa la enfermedad. La disminución 

de eosinófilos, basófilos y plaquetas parece indicar una menor producción, para poder 

incrementar la producción de neutrófilos, y de esta forma, tratar de contrarrestar la infección 

a través de la respuesta inmune innata y adquirida, lo cual ocurre a través de cambios en 

factores transcripcionales en los diversos progenitores hematopoyéticos. (33) 

 
Tecero, al comparar los parámetros hematológicos-inmunológicos en pacientes que 

ingresaron a UCI, entre los fallecidos y los sobrevivientes; encontramos que los pacientes 

graves y los que fallecieron tuvieron menor conteo de linfocitos, monocitos, eosinófilos, 

basófilos, C3 y/o albúmina, pero significativamente mayor conteo de leucocitos, neutrófilos, 

BUN, ALT, AST, DHL, PT, INR, dímero D, ferritina, procalcitonina, proteína C reactiva e IL- 

6. Estos hallazgos, reflejan por un lado una falla en la respuesta inmune adaptativa, así 

como alteraciones en la activación del complemento y un estado nutricional deteriorado, 

pues los niveles de albúmina fueron menores. En un estudio realizado por Montiel y cols. 

en pacientes mexicanos positivos para COVID-19, se documentó una pobre sobrevida en 

aquellos pacientes que cursaron con linfopenia y aumento de la relación 

neutrófilos/linfocitos, lo cual coincide con nuestros hallazgos. En otro estudio mexicano, 
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Cortés y cols. reportaron que la eosinopenia se asoció con mayor mortalidad en pacientes 

con COVID-19, coincidiendo con nuestros hallazgos. Otros estudios han reportado que 

también la albúmina puede usarse como un marcador para identificar pacientes con COVID- 

19 con mayor riesgo de mortalidad. (34-36) 

 
Así mismo, el incremento del conteo de leucocitos, neutrófilos, proteina C reactiva, 

procalcitonina e IL-6 indica que existe una tendencia a incrementar la respuesta inmune; 

sin embargo, acompañado ello de un proceso inflamatorio exacerbado, conllevando a la 

tormenta de citocinas que finalmente es deletérea; especialmente en el pacientes con 

COVID-19 que presentan linfopenia, ya que una inflamación descontrolada, sin una 

respuesta inmune específica, más que contrarrestar la infección, conduce a daño tisular y 

a la activación de otras vías como las protrombóticas/fibrinolíticas como se ve reflejado por 

un incremento en el tiempo de protrombina, INR y dímero D. (37-39) 

 
En su estudio realizado en pacientes del Hospital General de México “Eduardo 

Liceaga” Rizo-Téllez y cols. encontraron menores niveles de linfocitos, eosinófilos y 

basófilos en pacientes fallecidos por COVID-19 que entre los sobrevivientes; pero mayor 

conteo de neutrófilos, ALT, AST, DHL, dímero D, ferritina, proteína C y procalcitonina, lo 

cual coincide con nuestros hallazgos; sin embargo, en dicho estudio no se midieron niveles 

de citocinas como IL-6, la cual en nuestro estudio se encontró elevada en los pacientes 

fallecidos en comparación con los sobrevivientes. De hecho, estudios como el de Zhou y 

cols. han reportado que en pacientes con COVID-19, los niveles séricos elevados de IL-6 

se asocian con enfermedad crítica, uso de ventilación mecánica y mayor presencia de 

complicaciones, incluidas lesiones cardíacas y mayor mortalidad. (32 y 40) 

 
El incremento de los niveles de DHL, ALT y proteína C reactiva en fallecidos por 

COVID-19 se ha reportado previamente en pacientes mexicanos hospitalizados y se ha 

asociado a un mayor riesgo de mortalidad hospitalaria. En otros estudios realizados también 

en pacientes mexicanos, se encontró que el dimero D, la ferritina y la procalcitonina fueron 

parámetros asociados con el riesgo de mortalidad y predictores significativos de mortalidad. 

Por su parte, De la Cruz y cols. también encontraron que los niveles de procalcitonina y 

ferritina predicen la gravedad de COVID-19 y el posterior ingreso a la Unidad de Cuidados 

Intensivos. Mientras que Gerson-Cwilich y cols. reportaron que los niveles de DHL y ferritina 

son fuertes predictores de progresión de la enfermedad y requerimiento de estancia en 
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cuidados intensivos. Por lo que, nuestros hallazgos coinciden con lo reportado en la 

literatura. (32, 41, 42 y 43) 
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CONCLUSIONES 

 

Los pacientes hospitalizados por COVID-19 en el CMN 20 de Noviembre, del ISSSTE, 

presentaron un amplio porcentaje comorbilidades, siendo las tres principales: hipertensión 

arterial sistémica, obesidad y diabetes mellitus; es importante conocer el perfil 

sociodemográfico de los pacientes, ya que dichas comorbilidades se han reportado como 

factores de riesgo para presentar peor evolución en COVID-19. 

 
Dichos pacientes presentaron diferencias hematológicas, bioquímicas e 

inmunológicas entre el ingreso y el egreso, reflejando un desequilibrio inmunológico, 

caracterizado por un retraso en la activación del sistema inmune de forma inicial y una 

posterior respuesta inflamatoria exacerbada, que conlleva a la tormenta de citocinas y 

desencadena la activación de vías de trombosis/fibrinolisis. 

 
Los pacientes que ameritaron ingreso a la UCI y aquellos que fallecieron, presentaron 

una disminución significativa de linfocitos, monocitos, eosinófilos, basófilos, C3 y albúmina; 

así como aumento de los niveles de neutrófilos, BUN, creatinina, ALT, AST, DHL, PT, INR, 

dímero D, ferritina, fibrinógeno, proteína C, procalcitonina e IL-6. 

 
Sería de utilidad en el futuro, identificar los parámetros asociados a un mejor 

pronóstico, así como los predictores tempranos de ingreso a UCI y asociados a mayor 

mortalidad; a modo de establecer medidas terapéuticas de forma temprana para mejorar la 

supervivencia. 

 
Por último, nuestros hallazgos coinciden con lo reportado en la literatura. 
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APORTACIONES O BENEFICIOS GENERADOS PARA EL 

INSTITUTO 

 
➢ Determinar los factores de riesgo asociados a peor evolución de COVID-19. 

 
 

➢ Definir el perfil inmunológico de los pacientes (ingreso y egreso), a fin de realizar 

una asociación con la evolución del COVID-19. 

 
 

➢ Definir el perfil bioquímico/inmunológico de los pacientes que cursan con riesgo de 

presentar COVID-19 de mayor severidad, a fin de establecer medidas terapéuticas 

de forma temprana para mejorar la sobrevivencia. 
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PERSPECTIVAS 

 

➢ El conocimiento de la evaluación inmunológica al ingreso es de importancia para 

saber la evolución probable que presentará el paciente con COVID-19, así mismo, 

se debieron evaluar otros factores de riesgo que repercutan en su evolución. 

 
 

➢ Debido a que dicho estudio se llevó a cabo en los primeros tres meses de la 

pandemia, se consideró importante determinar el perfil bioquímico/inmunológico de 

los pacientes que actualmente son hospitalizados por COVID-19, tomando en 

consideración que la gran mayoría de la población se encuentra inmunizada contra 

COVID-19. 

 
 

➢  Es relevante profundizar a futuro el resultado de las diferentes intervenciones 

terapéuticas establecidas en los pacientes con COVID-19 y correlacionar el estado 

inmunológico con el desenlace alcanzado 
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ANEXOS 
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