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RESUMEN

La enfermedad infecciosa denominada COVID-19, es causada por el coronavirus del tipo
SARS-CoV-2, surgi6 en Wuhan (China) en diciembre de 2019. El primer caso en México
se confirmo el 28 de febrero del 2020, y la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
declaré la enfermedad como pandemia el 11 de marzo del 2020.

Los coronavirus pertenecen a la familia Coronaviridae el cual pertenece al grupo de los
betacoronavirus y su genoma codifica cuatro proteinas estructurales principales; la
proteina S (Spike) es la encargada de unir al virus a los receptores de la célula huésped
y facilitar su entrada a través de la membrana celular. Dentro de las manifestaciones
clinicas principales se encuentran fiebre, tos, dificultad para respirar, mialgia, rinorrea,
odinofagia, cefalea, nauseas/ vomito, dolor abdominal, diarrea y pérdida del olfato o
gusto (Jiang et all, 2022). Las alteraciones bioquimicas que se han descrito
principalmente en la forma grave de la enfermedad; se incluyen la presencia de
leucocitos, neutropenia, trombocitopenia, elevacion de las pruebas de funcién hepatica,
elevacion de reactantes de fase aguda y aumento de los valores de las pruebas de
coagulacién (Lippi, Plenabi, 2020).

Objetivo General: El presente estudio tiene como objetivo determinar los marcadores
bioquimicos asociados a Neumonia por COVID — 19 en los pacientes del Hospital
Pediatrico Villa.

Metodologia: Se aplicar4 estadistica descriptiva mediante tablas de frecuencia,
medidas de tendencia central (considerando media aritmética, mediana y moda),
medidas de dispersién (considerando rango, rango intercuantilico, desviacion estandar
y percentiles), tablas de contingencia y graficas ANOVA para la comparacion de
promedios y medianas. La estadistica inferencial se llevara a cabo mediante analisis de
varianza de Fisher y prueba Post ANOVA de Tukey para las comparaciones mdultiples.
Para medir el grado de asociacion entre dos o méas variables se aplicaran métodos
estadisticos de pruebas de independencia de chi cuadrada y prueba Z e intervalos de
confianza. El valor de significancia sera establecido por un valor de p <0.05. Para crear
la base de datos se utilizara el software Microsoft Excel 2016 y para el andlisis estadistico
se utilizard Statistica 13 y MINITAB 20.

Resultados: Se capt6é de la base de datos proporcionada por el servicio de
Epidemiologia, un total de 70 pacientes que egresaron con diagndstico de neumonia por
COVID - 19 del Hospital Pediatrico Villa en el periodo del 28 de febrero de 2020 al 31
de diciembre de 2021.

Los marcadores bioquimicos asociados al desarrollo de neumonia por COVID — 19 en la
poblacion del Hospital Pediatrico Villa son: los niveles elevados de: Dimero D, DHL,
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fibrinbgeno, AST, ALT; y la presencia de linfopenia. No se encontrd significancia en la
poblacion estudiada respecto a niveles elevados de PCT, PCR, leucocitos y neutréfilos.

Durante el estudio se encontré significancia entre los niveles de los marcadores
bioquimicos y su relacién con la obesidad. Los marcadores presentaron la siguiente
significancia: Procalcitonina (p= 0.04), DD (p=0.02), fibrindbgeno (p=0.05), ALT (p=0.03).
No se encontré significancia entre la obesidad y las siguientes variables: DHL (p=0.88),
PCR (p=0.38), AST (p=0.47), leucocitos (p=0.59), neutrdfilos (p=0.34), linfocitos
(p=0.48).

Conclusion:

Se han podido determinar en la poblacion estudiada los marcadores bioquimicos
asociados a COVID — 19. Se ha encontrado correlacion acorde a la hipétesis de trabajo
en las hematologicas (linfopenia), aumento de pruebas de funcién hepatica (elevacion
de AST, ALT y DHL) y alteraciones en la coagulacién (aumento de Dimero D y
fibrinbgeno); las cuales se correlacionan con la obesidad.

Es posible entonces, referir la importancia de toma de pruebas bioquimicas en el
paciente con neumonia por COVID — 19 debido a su correlacién con dicho padecimiento.



.  INTRODUCCION

La enfermedad infecciosa denominada COVID-19, es causada por el coronavirus del tipo
SARS-CoV-2, surgi6é en Wuhan (China) en diciembre de 2019. El primer caso en México
se confirmo el 28 de febrero del 2020, y la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
declar6 la enfermedad como pandemia el 11 de marzo del 2020.

En México se han reportado del 27 de febrero de 2021 al 26 de junio de 2022 5, 883,
812 casos de COVID- 19. En la Ciudad de México se han se han reportado 5, 491, 589
casos de COVID- 19, en la Ciudad de México al 22 de junio de 2022 se han reportado 1,
448, 900 casos, de los cuales 175, 501 se han presentado en la delegacién Gustavo A.
Madero. Los datos epidemiol6gicos presentados al momento en la edad pediatrica son:
- Mujeres: 0 — 4 afios (6 237), 5 — 9 afios (13 331), 10 — 14 afios (25 582), 15— 19
afos (39, 742).

- Hombres: 0 — 4 afios (6 917), 5 — 9 afios (14 034), 10 — 14 afios (25 582), 15 —
19 afios (37 543) (CONACYT, 2022).

De manera general se describe un periodo de incubacién de 2 a 14 dias, el mecanismo
de transmisién principal es a través del contacto con superficies y principalmente a través
de secreciones respiratorias de personas infectadas. Dentro de las manifestaciones
clinicas principales se encuentran la fiebre y la tos; se han reportado al momento otros
hallazgos clinicos como lo son la presencia de dificultad para respirar, mialgia, rinorrea,
odinofagia, cefalea, nauseas/ vomito, dolor abdominal, diarrea y pérdida del olfato o
gusto (Jiang et all, 2022).

Dentro de los mecanismos fisiopatol6gicos se han descrito alteraciones resultantes de
la infeccion por el virus, de la respuesta inmunitaria aberrante y la respuesta inflamatoria
del huésped. Datos recientes sugieren que esta desregulacion inmunitaria podria estar
implicada en una fase de inmunosupresion, que seguiria a la fase proinflamatoria
(tormenta de citocinas).

Se han descrito las alteraciones bioquimicas que se encuentran presentes en la forma
grave de la enfermedad; se incluyen la presencia de leucocitos, neutropenia, elevacion
de las pruebas de funcién hepdtica, elevacion de reactantes de fase aguda y aumento
de los valores de las pruebas de coagulacion (Lippi, Plenabi, 2020). Los datos clinicos y
pruebas complementarias contribuyen al seguimiento, tratamiento y prondstico de la
enfermedad.

Siendo esta una enfermedad de reciente surgimiento la informacién relacionada a

COVID — 19 estd sujeta a constante actualizacion; el presente documento reldne la
evidencia disponible hasta este momento.
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Se han realizado diversos estudios a nivel mundial sobre la epidemiologia, datos clinicos
y de laboratorio relacionados a esta entidad de reciente surgimiento. En México
Unicamente se ha reportado un estudio en pacientes pediatricos realizado por la
Direccién General de Epidemiologia de la Secretaria de Secretaria de Salud de México,
donde se reporta la edad de distribucion de los pacientes y el porcentaje de los mismos
gue desarrollaron neumonia. No se cuenta con datos nacionales sobre las alteraciones
bioquimicas encontradas en dicha poblacion.

El Hospital Pediatrico Villa fue receptor de pacientes con COVID — 19 del sector de
Secretaria de Salud de la Ciudad de México, en el periodo de febrero de 2020 a 2021; y
al momento no se han realizado estudios. Es por ello, que el siguiente trabajo asume
como objetivo principal la determinacién de los marcadores bioquimicos asociados a
Neumonia por COVID — 19 en los pacientes del Hospital Pediatrico Villa.
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ll.  ANTECEDENTES Y MARCO TEORICO

EPIDEMIOLOGIA

La enfermedad infecciosa denominada COVID-19, es causada por el coronavirus del tipo
SARS-CoV-2. Tanto el virus como la enfermedad eran desconocidos antes de que se
presentara el brote epidémico en Wuhan (China) en diciembre de 2019 (Secretaria de
Salud, 2020). A principios del 2020, el Comité Internacional de Taxonomia de Virus
denominé a este nuevo virus Coronavirus del Sindrome Respiratorio Agudo Severo 2
(SARS — CoV- 2) (Montafio, Miranda, 2021).

El primer caso en México se confirmé el 28 de febrero del 2020, y la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) declar6 la enfermedad como pandemia el 11 de marzo del
2020.

En México se han reportado del 27 de febrero de 2021 al 26 de junio de 2022 5, 883,
812 casos de COVID- 19. En la Ciudad de México se han se han reportado 5, 491, 589
casos de COVID- 19, en la Ciudad de México al 22 de junio de 2022 se han reportado 1,
448, 900 casos, de los cuales 175, 501 se han presentado en la delegacién Gustavo A.
Madero. Los datos epidemioldgicos presentados al momento en la edad pediatrica son:
- Mujeres: 0 — 4 afios (6 237), 5 — 9 afios (13 331), 10 — 14 afios (25 582), 15 - 19
afios (39, 742).

- Hombres: 0 — 4 afios (6 917), 5 — 9 afios (14 034), 10 — 14 afos (25 582), 15 —
19 afios (37 543) (CONACYT, 2022).

VIROLOGIA

Los coronavirus pertenecen a la familia Coronaviridae el cual pertenece al grupo de los
betacoronavirus y su genoma codifica cuatro proteinas estructurales principales; la
proteina S (Spike) es la encargada de unir al virus a los receptores de la célula huésped
y facilitar su entrada a través de la membrana celular. Infectan principalmente a aves y
mamiferos; pueden modificarse debido a diversos eventos genéticos e infectar al
humano (Montafio, Miranda, 2021). El periodo de incubacién de varia de 1-15 dias
(promedio de 3-7 dias) (Parisi et all, 2020). La transmisién dominante del SARS- CoV- 2
es la respiratoria. El virus puede encontrarse en aerosoles o en ambientes interiores con
poca ventilacion, el virus puede transmitirse a distancia a través de los aerosoles
(Meyerowitz, 2021).

La infeccion por un coronavirus induce en la zona perinuclear la formacion de nuevas
estructuras membranosas de diversos tamafios y formas, que en su conjunto se
denominan organulos de replicacion. Estas estructuras estan rodeadas de doble
membrana, las cuales se originan en el reticulo endoplasmico (RE) y albergan los
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complejos de replicacion viral, aislandolos de las de las moléculas de la inmunidad innata
celular. Las proteinas estructurales virales y el ARN gendémico que se sintetizan en el
lugar de replicacion se trasladan a la zona del reticulo endoplasmico del Aparato de Golgi
(ERGIC), donde se produce el ensamblaje del virus. So6lo se incorporan al viribn cuatro
proteinas virales: la espiga (S), la envoltura (E), la membrana (M) y la nucleocapside (N).
Mientras que la proteina N, unida al ARN gendmico viral, se encuentra en el interior del
virién, las proteinas estructurales estructurales S, E y M se incorporan a la membrana
del virién. La proteina S, ensamblada como un trimero, dando la apariencia de una
corona, media los principales pasos de entrada, incluyendo la unién con el receptor y la
fusién de la membrana. Durante la biosintesis y la maduracion en la célula infectada, la
proteina S es escindida por la furina o la proproteina convertasa similar a la furina en el
aparato de Golgi; en las subunidades S1y S2, que permanecen asociadas. La proteina
S del virus consta de dos subunidades no asociadas covalentemente con funciones
diferentes: la subunidad S1 se une al receptor y la subunidad S2 ancla la proteina S a la
membrana del virion y media la fusion de la membrana. Las proteinas E y M contribuyen
al ensamblaje del virus y a la replicacion a través de las interacciones con otras proteinas
virales. Los virus ensamblados brotan en el lumen del ERGIC y alcanzan la membrana
plasmatica a través de la via secretora, donde se liberan en el espacio extracelular
después de que las vesiculas que contienen virus se fusionen con la membrana
plasmatica (Jackson et all, 2022).

FISIOPATOLOGIA

La base patolégica se debe al dafio a las células pulmonares infectadas (neumaocitos tipo
II) y las células endoteliales de los capilares; lo que conduce a hipoxemia y un
considerable

exudado plasmatico en los espacios alveolares. La gravedad de la enfermedad en
COVID-19 parece estd modulada, no sélo por la infeccion viral, sino también por
respuesta inmunitaria aberrante y la respuesta inflamatoria del huésped. Datos recientes
sugieren que esta desregulacién inmunitaria podria estar implicada en una fase de
inmunosupresion, que seguiria a la fase proinflamatoria (tormenta de citocinas),
acompafiada de linfopenia periférica y un alto riesgo de infecciones bacterianas
secundarias (Boechat et all, 2021).

Cuando el SARS — CoV- 2 entra en las vias respiratorias de una persona recién
infectada, la proteina S viral (proteina de espiga) se une con alta afinidad al receptor
transmembrana celular de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2) que se
encuentra en las membranas apicales de las células epiteliales respiratorias,
principalmente los neumocitos de tipo Il. Posteriormente, el receptor ACE2 y el SARS-
CoV-2 son transportados al interior de la célula y la proteina S es escindida por la
proteasa TMPRSS2, induciendo la liberacién del ARN viral dentro de la célula y
permitiendo asi su replicacién. El receptor de la ACE2 es posteriormente escindido por
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la enzima convertidora del factor de necrosis tumoral alfa (TACE o ADAM 17), una
metaloproteasa que permite la liberacion del ectodominio de la ACE2 (ACE2 soluble) al
espacio extracelular. La ACE2 soluble es enzimaticamente activa y parece ser capaz de
unirse al SARS- CoV-2 (Parisi et all, 2020).

La respuesta inmunitaria innata es activada por la deteccion de patrones moleculares
virales asociados a patégenos (PAMP), como el ARN de doble cadena. Esto ocurre a
través de los receptores de reconocimiento de patrones (PRR) del huésped, como la
proteina del gen inducible por &cido retinoico (RIG-I) y la proteina 5 asociada a la
diferenciacién del melanoma (MDAS). Tras la deteccién de un PAMP mediada por el
PRR la interaccion resultante de los PRR con la proteina de sefializacién antiviral
mitocondrial (MAVS) activa el factor nuclear-kB (NF) a través de una cascada de
sefalizacion en la que participan varias quinasas (Zeidler, Karpinski, 2020).

Los IFN de tipo | y Ill se producen transitoriamente en las células tras interaccion entre
los derivados microbianos y los PRR celulares. Esta interaccion activa dos cascadas de
sefalizacion intracelular: transcripcion y activacion del factor nuclear kB (NF-kB) y de los
factores reguladores del interferén. Esta activacion estimula la produccién de citoquinas
proinflamatorias y IFN de tipo | y lll, respectivamente. A través de la via de sefalizacion
JAK-STAT via, los IFNs inducen la expresion de genes estimulados por el IFN. Estos
mecanismos dan lugar a dos vias de defensa: una via celular de resistencia antiviral y
una via de reclutamiento celular a través de la produccion de varias citocinas (Boechat
et all, 2021).

Los IFN de tipo | se encuentran en la primera linea de la respuesta inmunitaria respuesta
inmune innata a la infeccion viral, induciendo la resistencia viral en las células infectadas
(efecto autocrino) y en las células vecinas (efecto paracrino), donde interfieren con la
replicacion viral y replicacion celular. La infeccion por SARS-CoV-1, se ha caracterizado
por una respuesta inflamatoria desregulada, en la que el retraso en la de IFN tipo |
favorece la acumulacién de monocitos-macréfagos inflamatorios (Boechat et all, 2021).

En conjunto, la expresion de citocinas y la activacion de las vias de sefializacion, entre
ellas, Janus quinasa (JAK) establece una respuesta inmune innata antiviral que limita la
replicacion viral en las células infectadas. Las proteinas virales inhiben estas vias de
sefalizacion del huésped para evadir esta respuesta inmunitaria (Boechat et all, 2021).

El sistema del complemento es un componente de la respuesta inmunitaria innata a los
virus, pero puede desencadenar respuestas proinflamatorias. La via de las lectinas, es
uno de los componentes del sistema del complemento, en inmunidad innata. Reconoce
los residuos de manosa en la membrana de diversos microorganismos y actlla como un
receptor de reconocimiento de patrones (PRR) soluble. Este reconocimiento activa el
sistema del complemento, induciendo la inflamacion y el aumento de la fagocitosis. La
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lectina de unién a manosa, puede unirse a los glicanos ricos en manosa presentes en la
region S1 del SARS-CoV-2, lo que provoca el depédsito de C4 en el virus (Boechat et all,
2021).

Larespuesta de las células T es un componente clave de la respuesta inmune adaptativa
a la infeccion viral. Las células T CD8+ son importantes debido a su citotoxicidad
especifica para las células infectadas, mientras que las células T CD4+ son importantes
porque activan las células CD8+ y las células B y también producen citoquinas que
favorecen el reclutamiento celular. Las células T especificas del SARS-CoV-2 en fase
aguda muestran un fenotipo citotdéxico altamente activado, mientras que las células en
fase de convalecencia muestran un fenotipo de memoria (Boechat et all, 2021).

CARACTERISTICAS CLINICAS DE LA ENFERMEDAD

La presentacion clinica de la infeccion sintomatica por SARS — CoV- 2 en nifios y
adolescentes es variable, los sintomas reportados incluyen:

= Fiebre

= Tos

= Dificultad para respirar
= Mialgia

= Rinorrea

= QOdinofagia

= Cefalea

= Nauseas/ vomito

= Dolor abdominal

= Diarrea

= Pérdida del olfato o gusto (Jiang et all, 2022)

DEFINICIONES OPERACIONALES

La definicion operacional de caso sospechoso de enfermedad respiratoria viral de
acuerdo con la Direccién General de Epidemiologia en México es:

- Se define como caso confirmado por laboratorio: Persona que cumpla con la
definicibn operacional de caso sospechoso y que cuente con diagndstico
confirmado por la Red Nacional de Laboratorios de Salud Publica reconocidos
por el INDRE.

- Caso confirmado por prueba antigénica rapida para SARS CoV 2: Persona que
cumple con definicién operacional de caso sospechoso y cuente con una prueba
antigénica rapida positiva para SARS-CoV 2 mediante estuche comercial avalado
por el INDRE (Secretaria de Salud, 2020).
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PRUEBAS DIAGNOSTICAS

Las pruebas confirmatorias del diagnoéstico incluyen: para el abordaje del paciente
involucran: 1) Pruebas de amplificacion de &cidos nucleicos. La prueba de reaccion en
cadena de polimerasa en tiempo real (RT-PCR) se considera el estandar diagnéstico
para la deteccion de la infecciébn por SARS-CoV-2. 2) Prueba antigénica para SARS-
CoV-2. La prueba antigénica rapida para SARS-CoV-2 detecta antigenos virales y debe
realizarse Unicamente durante los primeros siete dias a partir del inicio de los sintomas,
no esta indicada en personas asintomaticas. 3) Serologia para SARS-CoV-2. Las
pruebas serolégicas que detectan anticuerpos contra SARS-CoV-2 también pueden
ayudar tanto al diagnéstico de la enfermedad como para medir la respuesta a la
vacunacion. La deteccién de anticuerpos no siempre traduce la existencia de inmunidad
protectora, ya que no todos los anticuerpos producidos en respuesta a una infeccion son
neutralizantes. Los anticuerpos IgM son detectables en los primeros cinco dias de la
infeccién, mientras que los anticuerpos tipo IgG se observan aproximadamente a los 14
dias de la infeccion y pueden aparecer incluso hasta los 21 dias (Secretaria de Salud,
2020).

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

Han sido diversos los hallazgos de laboratorio que se han descrito asociados a la
infeccién por COVID — 19:

- Hematologicos

Los hallazgos de leucocitosis con neutropenia y linfopenia han sido los mas
frecuentes que se han presentado en la forma severa del a enfermedad (LOpez,
Mazzucco, 2020).

Los leucocitos son células encargadas de la defensa contra agentes patdgenos
invasores. Los neutrdéfilos son leucocitos de tipo granulocito, fagocitos circulantes,
componentes esenciales de la respuesta inmune innata, son las primeras células
reclutadas en los focos de infeccion e inflamacion. Los linfocitos son leucocitos de
tipo agranulocitos, componentes de la respuesta inmunitaria de memoria (Lippi,
Plebani, 2020).

Los pacientes que manifiestan estadio severo de la enfermedad, presentan una
desregulacion de la respuesta inmune que es la responsable del desenlace de una
respuesta inflamatoria sistémica de gran magnitud que sera lesiva para el
hospedador; se ha descrito disminucion significativa en los recuentos de linfocitos B,
linfocitos NK y linfocitos T (Wong, Perlman, 2021). De esta manera se ha descrito la
leucocitosis presente secundaria a la respuesta inmune al virus y/o coinfeccién
bacteriana; linfopenia secundaria a la disminucién de la respuesta inmune al virus y
neutrofilia secundaria a la respuesta inmune al virus y/o coinfeccién bacteriana (Lippi,
Plebani, 2020).
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- Marcados de inflamacion

Se ha descrito la activacion exacerbada de la respuesta inflamatoria en los pacientes
con COVID — 19 (niveles elevados de: procalcitonina, proteina C reactiva), en los
pacientes que presentan la forma severa de la enfermedad. La procalcitonina es un
reactante de fase aguda, péptido precursor de la hormona calcitonina, se secreta de
forma constitutiva en la circulacion secundario a la presencia de toxinas bacterianas
y citoquinas proinflamatorias. La proteina C reactiva es una proteina pentamérica
sintetizada principalmente en hepatocitos como respuesta a procesos infecciosos e
inflamatorios (Lippi, Plebani, 2020).

La respuesta inmune frente a la infeccién provoca la hiperactivacion de macréfagos,
con la consiguiente produccion de mediadores inflamatorios, que darian comienzo a
la respuesta inflamatoria sistémica generando dafio en 6rganos blancos (Lippi,
Plebani, 2020).

Las altas concentraciones de mediadores proinflamatorios, la hipoxia y el estrés
oxidativo, son grandes estimulantes de la liberacion de ferritina. Es un reflejo de la
sobreactivacion de los macréfagos que se produce en los pacientes con SARS-CoV-
2 (Chen et all, 2020).

Los niveles de proteina C reactiva se han asociado a infeccion severa y sepsis
(Rosario et all, 2013). Esto se correlaciona directamente con los niveles de citoquinas
proinflamatorias y con la severidad del cuadro clinico (Lippi, Plebani, 2020).

La produccion y liberacion amplificada de la procalcitonina a la circulaciéon proviene
de tejidos extratiroideos, entre ellos, de células del sistema mononuclear fagocitico,
como consecuencia de los altos niveles de IL-1B, TNFa e IL-6. La sintesis de este
biomarcador es inhibida por las concentraciones de INF-y, cuyos niveles se
incrementan en infecciones de etiologia viral (Linscheid et all, 2003). Debido a ello,
los valores de PCT permanecen dentro del rango de referencia en la enfermedad
leve — moderada por SARS-CoV-2. Estando presente en cifras elevadas en infeccion
severa por SARS-CoV-2 y/o en caso de coinfeccion bacteriana (Lippi, Plebani, 2020).

- Marcadores bioquimicos:

Los niveles elevados de transaminasas: alanina transaminasa (ALT) y aspartato
transaminasa (AST) han sido indicadores de lesion hepética y multisistémica (Lippi,
Plebani, 2020).

La AST es una anzima presente principalmente en tejido cardiaco, muscular y
hepético; cataliza la transferencia de los grupos alfa-amino de la alanina, al grupo
alfa-ceto del cetoglutarato, lo que da lugar a la formacién de piruvato y oxaloacetato.
La ALT es una enzima presente principalmente en células hepaticas; cataliza la
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transferencia de los grupos alfa-amino del aspartato, al grupo alfa-ceto del
cetoglutarato, lo que da lugar a la formacion de piruvato y oxaloacetato. La elevacion
de ambas transaminasas indica destruccion tisular. La deshidrogenasa lactica (DHL)
es una enzima citoplasmatica de la categoria oxidorreductasas, presente en los
tejidos de todo el organismo. (Lippi, Plebani, 2020).

Se ha encontrado esteatosis microvascular moderada y actividad lobular y poratl leve
en pacientes post mortem por COVID — 19; se ha considerado que el dafio hepético
se puede deber a: 1) a la expresidn en células hepaticas y biliares de receptores tipo
2 de la enzima convertidora de angiotensina (ACEZ2), provocando la infeccién viral
directa, 2) por la respuesta inflamatoria sistémica inducida por SARS — CoV- 2, 3)
causada por los farmacos utilizados en el tratamiento de la enfermedad (Xu et all,
2020).

El dafio generalizado de 6rganos, como la lesién pulmonar, hepética y/o miocéardica,
se asocian a la elevacion de LDH observada en la enfermedad COVID-19. Niveles
de LDH de hasta 20.740 UI/L han sido documentados en pacientes con cuadros
severos (Fan et all, 2020).

- Pruebas de coagulacién

Dentro de las pruebas de coagulacién alteradas secundario a COVID — 19 se
encuentran el Dimero D, el cual es un neoantigeno, producto de la degradacion de
fibrina; y el fibrindogeno el cual se define como una proteina soluble del plasma
sanguineo, precursor de la fibrina (Lippi, Plebani, 2020).

La CID que se desarrolla en COVID-19 se caracteriza por una activacion
hiperexacerbada de los mecanismos de coagulacion, que llevan al individuo a un
estado de trombosis microvascular generalizada (microangiopatia trombética) y al
consumo masivo de factores de coagulacién (Jose et all, 2020). La disfuncion de las
células endoteliales inducida por la infeccion viral y por el estado proinflamatorio
generalizado generaria un exceso de trombina, un freno en la fibrindlisis y el
desarrollo de un estado hipercoagulable (Tang et all, 2020), lo cual se ve reflejado
en los niveles elevados de fibrinbgeno y Dimero D (Giannis et all, 2020).

ANTECEDENTES

Se realiz6 un estudio sobre los casos que se confirmaron mediante RT-PCR para SARS
- CoV- 2 en el Hospital Jinyintan de Wuhan, desde el 1 de enero hasta el 20 de enero de
2020. Se analizaron las caracteristicas epidemiolégicas, demogréficas, clinicas y
radiolégicas y los datos de laboratorio. Se encontré que los pacientes presentaban
cuenta leucocitaria normal/ leucocitosis en un 9% y 24% respectivamente, 38%
presentaban neutrofilia, 43% transaminasemia, 76% elevacion de lactato
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deshidrogenasa, 6% presentaron elevacién de la procalcitonina, 63% elevacion de
ferritina y el 86% elevacion de la proteina C reactiva (Chen et all, 2020).

En un estudio realizado en Wuhan, China en 2019 se extrajeron y analizaron las historias
clinicas electronicas que incluian datos demograficos, manifestaciones clinicas,
comorbilidades, datos de laboratorio y material radiolégico de 140 pacientes
hospitalizados por COVID-19, con resultado confirmado de infeccion viral por SARS-
CoV-2. Dentro de los datos encontrados sobre pruebas de laboratorio se encontro
linfopenia, eosinofilia, se encontré que los recuentos de eosindfilos en sangre se
correlacionaban positivamente con los recuentos de linfocitos en los pacientes. Los
niveles significativamente mas altos de dimero D, proteina C reactiva y procalcitonina se
asociaron a los pacientes graves en comparacion con los no graves (Zhang et all, 2020).

En México se realizé un estudio analisis secundario de la base de datos de la Direccion
General de Epidemiologia de la Secretaria de Secretaria de Salud de México, la base
de datos incluia 215.656 pacientes diagnosticados con COVID-19, actualizada hasta el
23 de mayo de 2020. Los pacientes menores de 18 afios con diagndéstico positivo de
COVID- 19 fueron seleccionados para la deteccion del SARS-CoV-2 mediante prueba
RT-PCR. Se incluyeron 1443 nifios con diagndstico de COVID-19. La mediana de edad
de los participantes fue de 12 afios (rango intercuartilar 25-75: 5-16). La neumonia se
presento6 en 141 nifios (9.8%) (Moreno et all, 2021).

Si bien se ha obtenido informacién estadistica sobre algunos datos epidemiolégicos
encontrados en los pacientes pediatricos que desarrollaron Neumonia por COVID- 19,
no hay al momento informacién sobre las pruebas bioquimicas encontradas en la
poblacién pediatrica mexicana. Por lo que es de importancia estudiar y describir las
alteraciones de las pruebas bioquimicas encontradas en esta variante de la enfermedad.
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. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La enfermedad infecciosa denominada COVID-19, causada por el coronavirus del tipo
SARS-CoV-2, surgio en Wuhan (China) en diciembre de 2019. El primer caso en México
se confirmo el 28 de febrero del 2020, y la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
declaré la enfermedad como pandemia el 11 de marzo del 2020.

En México se han reportado del 27 de febrero de 2021 al 26 de junio de 2022; 5, 883,
812 casos de COVID- 19. En la Ciudad de México se han reportado al 22 de junio de
2022 1, 448, 900 casos, de los cuales 175, 501 se han presentado en la delegacion
Gustavo A. Madero.

En la presentacion clinica de la infeccion sintomatica por SARS — CoV- 2 en nifios y
adolescentes se han reportado los siguientes sintomas: fiebre, tos, dificultad para
respirar, mialgia, rinorrea, odinofagia, cefalea, nauseas/ vomito, dolor abdominal, diarrea
y pérdida del olfato o gusto.

Son varias las pruebas bioguimicas que se han asociado a la infeccién por SARS — CoV
— 2, cuya aparicion ha sido atribuida principalmente a la respuesta inflamatoria
exacerbada durante la enfermedad, entre las cuales se refieren alteraciones a nivel
hematoldgico, reactantes de fase aguda, pruebas de coagulacion y pruebas de funcion
hepatica; presentes predominantemente en la forma severa de la enfermedad.

El objetivo del pediatra al abordaje inicial del paciente con neumonia por COVID — 19,
es reconocer los datos clinicos sugestivos de dicha enfermedad, asi como la clasificacion
de la severidad de la misma para estadificar y normar conducta respecto al manejo
intrahospitalario o ambulatorio. Los pacientes que ameritar manejo intrahospitalario
deben ser evaluados clinicamente, asi como con estudios de laboratorio y gabinete que
contribuyen a su seguimiento y manejo.

Si bien se ha obtenido informacién estadistica sobre algunos datos epidemiol6gicos
encontrados en los pacientes pediatricos que desarrollaron Neumonia por COVID- 19 en
la poblacion mexicana, no hay al momento informacién sobre las pruebas bioquimicas
encontradas en la poblacién. La importancia de las pruebas bioquimicas en la neumonia
por SARS- CoV- 2 radica en el manejo, seguimiento y pronéstico del paciente.

El objetivo de este estudio es analizar los marcadores bioquimicos que se asocian al
desarrollo de neumonia en nifios con infeccién por SARS-CoV-2, el presente trabajo
pretende responder y aportar informacién en relacion a la siguiente pregunta:

¢Cuales son los marcadores bioquimicos asociados al desarrollo de neumonia por
COVID - 19 en el Hospital Pediatrico Villa?
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IV. JUSTIFICACION

En México se han reportado del 27 de febrero de 2021 al 26 de junio de 2022; 5, 883,
812 casos de COVID- 19. En la Ciudad de México se han reportado al 22 de junio de
2022 1, 448, 900 casos, de los cuales 175, 501 se han presentado en la delegacion
Gustavo A. Madero. Los datos epidemiolégicos presentados al momento en la edad
pediatrica son:

Mujeres: 0 — 4 afios (6 237), 5 — 9 afios (13 331), 10 — 14 afios (25 582), 15 — 19 afos
(39, 742).

Hombres: 0 — 4 afios (6 917), 5 — 9 afios (14 034), 10 — 14 afios (25 582), 15 — 19 afios
(37 543) (CONACYT, 2022).

La presentacion clinica de la infeccion sintomatica por SARS — CoV- 2 en nifios y
adolescentes es variable, los sintomas reportados incluyen: fiebre, tos, dificultad para
respirar, mialgia, rinorrea, odinofagia, cefalea, nauseas/ vomito, dolor abdominal, diarrea
y pérdida del olfato o gusto.

Han sido diversos los hallazgos de laboratorio que se han descrito asociados a la
infeccion por COVID - 19, entre los cuales se describen: alteraciones hematoldgicas
(neutropenia, linfopenia, leucocitosis), aumento de pruebas de funcion hepatica
(elevacion de transaminas), aumento de DHL, aumento de reactantes de fase aguda
(procalcitonina, proteina C reactiva) y alteraciones en la coagulacion (aumento de
Dimero D y fibrinégeno) (Zhang et all, 2020).

En México se realizé un estudio andlisis secundario de la base de datos de la Direccion
General de Epidemiologia de la Secretaria de Secretaria de Salud de México, la base
de datos incluia 215.656 pacientes diagnosticados con COVID-19, actualizada hasta el
23 de mayo de 2020. Los pacientes menores de 18 afios con diagndstico positivo de
COVID- 19 fueron seleccionados para la deteccion del SARS-CoV-2 mediante prueba
RT-PCR. Se incluyeron 1443 nifios con diagnéstico de COVID-19. La mediana de edad
de los participantes fue de 12 afios (rango intercuartilar 25-75: 5-16). La neumonia se
presentd en 141 nifios (9.8%).

Si bien se ha obtenido informacién estadistica sobre algunos datos epidemiol6gicos
encontrados en los pacientes pediatricos que desarrollaron enfermedad por COVID- 19,
al momento no hay informacién sobre las pruebas bioquimicas encontradas en la
poblacion pediatrica mexicana que presenté heumonia asociada a COVID - 19. Por lo
gue es de importancia estudiar y describir las alteraciones de las pruebas bioquimicas
encontradas en esta variante de la enfermedad en la poblacién mexicana. A futuro este
trabajo contribuird a comprender la importancia de las pruebas complementarias de
laboratorio solicitadas al abordaje del paciente, asi como el impacto de las mismas en la
monitorizacion y prondstico del paciente pediatrico.
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V. HIPOTESIS

Hipétesis de trabajo (Hi): Los marcadores bioquimicos (leucocitosis, linfopenia,
neutrofilia, elevacién de: proteina C reactiva, procalcitonina, Dimero D, DHL,
transaminasas y fibrindbgeno) se asocian al desarrollo de neumonia por COVID- 19 en el
paciente pediatrico.

Hipdtesis nula (Ho): Los marcadores bioquimicos (leucocitosis, linfopenia, neutrofilia,
elevacion de: proteina C reactiva, procalcitonina, Dimero D, DHL, transaminasas y
fibrindgeno) no se asocian al desarrollo de neumonia por COVID- 19 en el paciente
pediatrico.
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VI. OBJETIVO GENERAL

- Determinar los marcadores bioquimicos asociados a Neumonia por COVID — 19 en
los pacientes del Hospital Pediatrico Villa.

VIl. OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Describir el nUmero de pacientes estudiados por grupos de edad y sexo con Neumonia
por COVID - 19.

- Describir las alteraciones hematolégicas asociadas a Neumonia por COVID — 19.

- Determinar si la AST y ALT son predictores del desarrollo de neumonia por COVID —
19.

- Describir los marcadores inflamatorios asociados a Neumonia por COVID - 19.
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VIIl. METODOLOGIA

8.0 TIPO DE ESTUDIO
Cuantitativo, observacional, descriptivo, transversal, retrospectivo
Definicién del universo: Finito

8.1 POBLACION DE ESTUDIO
Todos los pacientes atendidos en el Hospital Pediatrico Villa del 28 de febrero de 2020
al 31 de Diciembre de 2021 que cumplan con los criterios de inclusién.

8.2 CRITERIOS DE INCLUSION
Pacientes pediatricos de 0 a 17 afios de sexo indistinto que egresaron del Hospital
Pediatrico Villa con el diagndstico de Neumonia por COVID — 19.

8.3 CRITERIOS DE EXCLUSION
- Pacientes mayores de 18 afios.
- Pacientes con deteccion de SARS — CoV- 2 a su admisién, que no amerite manejo
intrahospitalario por neumonia.
- Pacientes con neumonia no asociada a COVID — 19.

8.4 CRITERIOS DE ELIMINACION
Expedientes con datos incompletos.

8.5 DISENO DE LA MUESTRA
Al ser un estudio exploratorio, no se requiere el calculo de tamafio de muestra y se
consideraran a la totalidad de registros de pacientes con neumonia por COVID — 19
manejados en el Hospital Pediatrico Villa de febrero del 2020 a diciembre de 2021.

8.6 TIPO DE MUESTREO Y ESTRATEGIA DE RECLUTAMIENTO
Cualitativo: Por conveniencia
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8.7 VARIABLES

Variable [ Tipo de
categoria variable
Edad Cuantitativa
Sexo Cualitativa

Procalcitonina Cuantitativa

Dimero D

Cuantitativa

Definicion
operacional
Tiempo
transcurrido  del
nacimiento al
momento del
diagnéstico.
Condicién
organica que
distingue al
hombre de Ia
mujer.
Reactante de
fase aguda,
péptido precursor
de la hormona

calcitonina, se
secreta de forma
constitutiva en la

circulacion
secundario a la
presencia de
toxinas
bacterianas y
citoquinas

proinflamatorias.

Neoantigeno,
producto de la
degradacion de
fibrina.

Escala
de

medicién

Continua

Nominal

Continua

Continua

Calificacioén
y unidades
de
medicién
0-17

Neonato
Lactante
Preescolar
Escolar
Adolescente

Unidad: afios

Masculino
Femenino

Normal: 0 — 1.9
Alto: mayor a 2

Unidades:
nanogramo
mililitro (ng/ml)

Normal <500
Alto >500

por
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DHL

Proteina
reactiva

Fibrin6geno

AST (TGO)

ALT (TGP)

Cuantitativa

C Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Enzima
citoplasmética de
la categoria
oxidorreductasas,
presente en los
tejidos de todo el
organismo.
Proteina
pentamérica
sintetizada
principalmente en
hepatocitos como

respuesta a
procesos
infecciosos e
inflamatorios.
Proteina soluble
del plasma
sanguineo,

precursor de la
fibrina.

Enzima presente
principalmente en
tejido  cardiaco,
muscular y
hepatico; cataliza
la transferencia
de los grupos
alfa-amino de la
alanina, al grupo
alfa-ceto del
cetoglutarato, lo
que da lugar a la

formacion de
piruvato y
oxaloacetato.

Enzima presente
principalmente en

Continua

Continua

Continua

Continua

Continua

Unidades:
nanogramo
mililitro (ng/ml)
Bajo 0 - 90
Normal 91 - 180
Alto >180

por

Unidades: Unidades

internacionales  por
litro Ul/ L
Normal: 0 — 9.9

Alto: mayor a 10

Unidades: miligramo
por decilitro (mg/dl)

Bajo <169
Normal 169 - 515
Alto >515

Unidades: miligramo
por decilitro (mg/ dl)
Bajo <10

Normal 10 - 42

Alto >42

Unidades: Unidades
internacionales  por
litro Ul/ L

Bajo <10
Normal 10 - 40
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Leucocitos

Neutrofilos

Linfocitos

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

células hepaticas;
cataliza la
transferencia de
los grupos alfa-

amino del
aspartato, al
grupo alfa-ceto

del cetoglutarato,
lo que da lugar a
la formacion de
piruvato y
oxaloacetato.
Células
encargadas de la
defensa  contra
agentes
patégenos
invasores
Leucocitos de
tipo granulocito,
fagocitos
circulantes,
componentes
esenciales de la
respuesta inmune
innata, son las
primeras células
reclutadas en los
focos de infeccion
e inflamacion
Leucocitos de
tipo
agranulocitos,
componentes de

la respuesta
inmunitaria de
memoria

Continua

Continua

Continua

Alto >40

Unidades: Unidades
internacionales por
litro UI/ L

Bajo/ Normal/ Alto
acorde a percentilas
para la edad

Unidades: células
por mm? (cels/mm?3)
Bajo/ Normal/ Alto
acorde a percentilas
para la edad

Unidades: células
por mm? (cels/mm?)

Bajo/ Normal/ Alto
acorde a percentilas
para la edad

Unidades: células
por mm? (cels/mm?)
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8.8 TECNICAS E INSTRUMENTOS PARA RECOLECCION DE DATOS

= Se censaran en las libretas de registros de pacientes aquellos que cumplen
criterios de inclusién y se registraran los nombres y expedientes.

»= Se hara la revisién de expedientes clinicos en el servicio de archivos de Hospital
Pediatrico Villa.

= Se recolectard informacion en una hoja de recoleccion de datos para posterior
elaboracion de la hoja de célculo de Excel.

= Se revisaran todos los registros y se describiran sus variables para el analisis
estadistico.

= Serealizara el analisis de los resultados con los programas estadisticos Statistica
13 y MINITAB 20.

= Se presentaran los resultados con tablas y gréficas.

8.9 ANALISIS ESTADISTICO DE LOS DATOS

Se describiran las edades y sexo de todos los pacientes con neumonia por COVID - 19,
posteriormente se subdividira en grupos de acuerdo a la severidad de la neumonia. Se
aplicara estadistica descriptiva mediante tablas de frecuencia, medidas de tendencia
central (considerando media aritmética, mediana y moda), medidas de dispersion
(considerando rango, rango intercuantilico, desviacion estandar y percentiles), tablas de
contingencia y graficas ANOVA para la comparacion de promedios y medianas. La
estadistica inferencial se llevard a cabo mediante analisis de varianza de Fishery prueba
ANOVA de Tukey para las comparaciones multiples. Para medir el grado de asociacion
entre dos o mas variables se aplicardan métodos estadisticos de pruebas de
independencia de chi cuadrada y prueba Z e intervalos de confianza. El valor de
significancia sera establecido por un valor de p <0.05. Para crear la base de datos se
utilizara el software Microsoft Excel 2016 y para el andlisis estadistico se utilizara
Statistica 13 y MINITAB 20.
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IX. IMPLICACIONES ETICAS

Acorde al articulo 23 del reglamento de la Ley General de Salud en materia de
investigacion para la salud, al tratarse de un estudio que involucra la revisién de
expedientes, se considera se trata de una investigacion sin riesgo. Por lo tanto, no
amerita del uso del consentimiento informado para realizarlo. Se toman en cuenta las
disposiciones del Reglamento de la Ley General de Salud, en el Titulo Segundo, Capitulo
Primero en sus articulos: 13, 14 incisos | al VI, 15, 16, 17 en su inciso Il, 18, 19, 20, 21
incisos | al XI'y 22 incisos | al V.

Se respetaran los contenidos de la Declaracién de Helsinki de 1975 enmendada en 1989,
sus codigos y normas internacionales vigentes de las buenas practicas de investigacion.
En todo momento se preservara la confidencialidad de la informacion de la base de datos
y resultados, que pudiera ayudar a identificar a los participantes. La informacion sera
conservada Unicamente por el investigador principal.

Los resultados de esta investigacion se publicaran sin exponer la informacion que
pudiera identificar a los pacientes, con el fin de preservar su anonimato.
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X. ASPECTOS LOGISTICOS

Recursos humanos: Investigador principal y directores de tesis.

Recursos materiales: Equipo de computo, paquetes estadisticos y de texto, expedientes
clinicos en fisico y electronico, formato de recoleccion de datos.

Recursos fisicos: Hospital Pediatrico Villa.

Financiamiento: Autofinanciado.
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XI. RESULTADOS Y ANALISIS DE RESULTADOS

Se capt6é de la base de datos proporcionada por el servicio de Epidemiologia, un total de 70 pacientes que egresaron con
diagnostico de neumonia por COVID — 19 del Hospital Pediatrico Villa en el periodo del 28 de febrero de 2020 al 31 de diciembre
de 2021. Todos contaban con prueba de antigeno y/o PCR positiva para SARS — CoV- 2. Para fines de estudio se reclutaron 58
pacientes de dicha muestra, los cuales cumplian con los criterios de inclusion, exclusion y eliminacion. Se reportaron 10
defunciones con diagnostico de neumonia por COVID — 19.

De los 58 pacientes considerados para el estudio el 34 fueron masculinos (58.6%) y el 24 fueron femeninos (41.4%). Para fines
de estudio se dividié a los pacientes en grupos etarios de acuerdo con la clasificacion de la OMS en neonatos, lactantes,
preescolares, escolares y adolescentes.

GRUPQS ETARIOS SEXO

Preescolar
7. 12.1%\

Neonato
2, 3.4%\

F

Adolescente 24, 41.4%

T 26, 44.8%
Lactante _

11, 19.0%

M _
34, 58.6%

i
Escolar
12, 20.7%

Gréfico 1. Distribucion por sexo y grupos etarios de pacientes con neumonia por COVID - 19, con predominio en adolescentes.
Se encontraron 2 neonatos (3.4%), 11 lactantes (19%), 7 preescolares (12.1%), 12 escolares (20.7%) y 26 adolescentes (44.8%).
Se observé que el mayor nimero de pacientes se ubica en los adolescentes.
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La edad minima de presentacién de Neumonia por COVID — 19 fueron los 0 meses y la edad maxima fueron los 17 afos, la
media fue de 8.9 afios, la mediana de 11 afos.

EDAD {afios)
EDAD (afios) = 58-2"Normal{Location=8.9233, S cale=5 8557)
18 : : :

15, 26%

ECAD {afics): N =55
14 Mean= &3, Stilv= 5.3, |1 2%%
Max = 17, Min= 0.042

izt 21%

10 1T

4%

Frecuencia
@

10%

/ 3, 5%
- / 2, 3% 2, 3% || .

-2 4] 2 4 Li] & 10 12 14 16 18 20
EDAD {afios)

Gréfico 2. Distribucion de edades de presentacion de neumonia por COVID — 19.
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Informe de resumen de EDAD (afios)

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

A-cuadrado 3.39
Valor p <0.005
Media 8.9239
Desv.Est. 5.8692
Varianza 34.4474
Asimetria -0.40644
Curtosis -1.49629
N 58
Minimo 0.0420
ler cuartil 2.0000
Mediana 11.0000
3er cuartil 14.0000
Maximo 17.0000
Intervalo de confianza de 95% para la media
7.3806 10.4671
Intervalo de confianza de 95% para la mediana
Intervalo de confianza de 95% para la desviacion estandar

4.9619 7.1857

Intervalos de confianza de 95%

Media | & |

Grafico 3. Medidas de tendencia central y dispersion de edades de presentacion de neumonia por COVID — 19.

La distribucién por cuartiles de las edades se represent6 con 2 afos el ler cuartil, 11 afios segundo cuartil, 14 afios tercer cuartil
y 17 afios el cuarto cuartil.
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La media de distribucién del peso de los pacientes fue de 46.2 kg. La distribucion por cuartiles muestra el ler cuartil con 11.4 kg,
segundo cuartil 47.5 kg, tercer cuartil 76.5 kg y cuarto cuartil 113.1 kg. El intervalo de confianza de 95% para la media fue de
37.1- 55.3 kg y el intervalo de confianza de 95% para la mediana fue de 20.1- 59.9 kg.

Informe de resumen de PESO (kg)

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

A-cuadrado 1.64
Valor p <0.005
Media 46.252
Desv.Est. 34.476
Varianza 1188.628
Asimetria 0.26168
Curtosis -1.25778
N 58
Minimo 2.600
Ter cuartil 11.450
Mediana 47.500
3er cuartil 76.500
Maximo 113.100
Intervalo de confianza de 95% para la media
37.187 55.217
Intervalo de confianza de 95% para la mediana
20.193 59.954
Intervalo de confianza de 95% para la desviacian estandar
29.147 42.210

Intervalos de confianza de 95%
Madia |—0—|

Mediana | |

Gréfico 4. Medidas de tendencia central y dispersion del peso de los pacientes con neumonia por COVID — 19.
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Se estratificaron a los pacientes con obesidad de acorde a las percentilas para la edad, haciendo uso de las graficas de las OMS

para peso e IMC. Se encontraron 18 pacientes (31.1%) con obesidad y 40 pacientes (68.9%) sin obesidad.

Grafica circular de OBESIDAD

5l
18, 31.0%
~

i

NO
40, 69.0%

OBESIDAD OBESIDAD Fow
Adolescente 16 10 26
Column % 88.59% 25.00%
Row % 651.54% 30.46%
Total % 27.59% 17.24% 44 3%
Preescolar ] T T
Column % 0.00% 17.50%
Row % 0.00% 100.00%
Total % 0.00% 12.07% 12.07%
Escolar 2 10 12
Column % 11.11% 25.00%
Fow % 16.67% 3.33%
Total % 3.45% 17.24% 20.69%
Lactante L] 11 11
Column % 0.00% 2T.50%
Row % 0.00% 100.00%
Total % 0.00% 18.97% 18.97%
Neonato 0 2 2
Column % 0.00% 5.00%
Row % 0.00% 100.00%
Total % 0.00% 3.45% 3.45%
Totals 18 40 58
Total % 31.05% 63.97% 100.00%

Grafico 5. Pacientes con obesidad asociada a neumonia por COVID — 19, encontrandose en el 31% de los pacientes.




Acorde a los grupos etarios se encontré la obesidad en 0 neonatos, 0 lactantes, O preescolares, 2 escolares (3.4%) y 16

adolescentes (27.5%).

Frecuencia

Gréfico 6. Distribucion de la obesidad por grupos etarios. Se presenta principalmente en adolescentes, en 16 pacientes.

GPC ETARIOC x OBESIDAD

1d

2

.

=] HO

GPO ETARID: Adaleanis

]| WO

SP0 ETARKD: Pmasalar

11

5l HO

GPOETARID: Lactanie

SPO ETARIO: Neanaia
OBESIDAD

5l WO

GPO ETARID: Emalar
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En la distribucién de la obesidad por sexo. Se encontr6 obesidad predominantemente en el sexo masculino, del total de los 18
pacientes con obesidad, se encontraron 11 pacientes masculinos y 7 femeninos.

24

23

e

2|:| L

18

16

14 |

12

10 |

Frecuencia

sl MO a8 NO
B0 M SEXO:F
HEDAD

Gréfico 7. Distribucion de la obesidad por sexo.
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Se recabaron los valores de procalcitonina al ingreso a hospitalizacion de los pacientes en estudio y se estratificaron acorde a
los pardmetros de laboratorio considerando normales de 0 — 1.9 ng/ mly como altos mayores a 2.0 ng/ml. Se encontré dicho
valor normal en 50 pacientes (86.2%) y alto en 8 pacientes (13.8%).

Categoria
Alto & Ao
3’ 13.8% B Mormal
!

¢
Mormal

50, 85.2%

Grafico 8. Distribucion de poblacién con valores altos de procalcitonina
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Los valores de procalcitonina presentaron un valor minimo de 0 ng/ml y maximo de 10 ng/ml. Con una media de 0.99 ng/mly
una desviacion estandar de 2.5. El intervalo de confianza (IC) del 95% para la mediana fue de 0 a 0.5 ng/ml.

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

A-cuadrado 14.33
Valor p <0.005
Media 0.9917
Desv.Est. 2.5254
Varianza 6.3777
Asimetria 3.26727
Curtosis 9.47488
N 58
Minimo 0.0000
Ter cuartil 0.0000
Mediana 0.0000
3er cuartil 0.5000
Maximo 10.0000
l Intervalo de confianza de 95% para la media
0 ‘ ¢ ° 8 © 03277 16557
Intervalo de confianza de 95% para la mediana
. »* ¥ 0.0000 0.5000
Intervalo de confianza de 95% para la desviacién estandar
2.1350 3.0919

Intervalos de confianza de 95%

Media I

Mediana +—|

0.0 0z 04 08 08 10 12 14 16 18

Grafico 9. Medidas de tendencia central e intervalos de confianza para los valores de procalcitonina.
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Se aplicé estadistica descriptiva. La prueba de intervalo de confianza (IC) y prueba de hip6tesis para una proporciéon realizada
con los valores altos de procalcitonina (PCT); refiere con la alteracion de PCT como alta>7.0%; demostr6 significancia en los
pacientes con neumonia por COVID- 19 al presentar un valor de p de 0.048.

Prueba de IC para una proporcion

Método

p: proporcién de eventos
Para este analisis se utiliza el
metodo exacto,

Estadisticas descriptivas

Limite
inferior
de
Muestra 95% para
N Evento P P
58 g 0137931 0.070328
Prueba
Hipdtesis Hep=
nula 0.07
Hipotesis Hy:p>
alterna 0.07
Valor p
0.048

Gréfico 10. Prueba de intervalo de confianza para una proporcion de valores altos de procalcitonina en pacientes con COVID —
19.
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Se recabaron los valores de Dimero D (DD) al ingreso a hospitalizacién de los pacientes en estudio y se estratificaron acorde a
los parametros de laboratorio, considerando normales con valor menor de 500 ng/ mly altos mayores a 500 ng/ml. Se encontrd
dicho valor normal en 26 pacientes (26.4%) y alto en 32 pacientes (55.2%).

Categoria
M Alto
B Mormal

MNormal
26, 44.8%

—. Alto
32, 55.2%

Grafico 11. Distribucion de poblacién con valores alterados de Dimero D.
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Los valores de Dimero D presentaron un valor minimo de 0 ng/mly maximo de 5001 ng/ml. Con una media de 1157 ng/mly una
desviacion estandar de 1357 mg/ml, los cuales se encuentran dentro de parametros altos. El intervalo de confianza del 95% para
la media fue de 800.2 — 1513 ng/ml.

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

A-cuadrado 574
Valor p <0.005
Media 1157.0
Desv.Est. 1357.2
Varianza 1842034.0
Asimetria 1.53131
Curtosis 1.23697
N 58
Minimo 0.0
ler cuartil 253.8
Mediana 610.0
3er cuartil 1337.5
Maximo 5001.0
Intervalo de confianza de 95% para la media
i) 1200 2400 3500 4800 800.2 1513.9
Intervalo de confianza de 95% para la mediana
P ¢ oxxx % 3785 861.4
Intervalo de confianza de 95% para la desviacion estandar
1147.4 1661.7

Intervalos de confianza de 95%

Media | & I

Mediana| }—.—{

500 750 1000 1250 1500

Grafico 12. Medidas de tendencia central e intervalos de confianza para los valores de Dimero D
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La prueba de intervalo de confianza (IC) y prueba de hipétesis para una proporcion realizada con los valores de Dimero D (DD);
refiere con la alteracion de DD como alta>40.0%; demostrd significancia en los pacientes con neumonia por COVID- 19 al
presentar un valor de p de 0.014.

Método

p: proporcién de eventos
Para este analisis se utiliza el
meétodo exacto.

Estadisticas descriptivas

Limite

inferior

de

Muestra 95% para

N Evento p +]
58 32 0.551724 0.435A45

Prueba

Hipotesis Hp:p=

nula 0.4
Hipdtesis H;:p>
alterna 0.4
Valor
p
0.014

Gréfico 13. Prueba de intervalo de confianza para una proporcion de valores altos de Dimero D en pacientes con COVID - 19.
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Se recabaron los valores de Deshidrogenasa lactica (DHL) al ingreso a hospitalizaciébn de los pacientes en estudio y se
estratificaron como bajos, normales y altos acorde a los parametros de laboratorio, considerando normales los valores en el
rango de 91 — 180 UI/L. Se encontré dicho valor normal en 7 pacientes (12.1%) y alto en 51 pacientes (87.9%).

Gréfica circular de DHL-I

Categoria
Mormal O Alto

7,121 %'nl B Normal

Alto
51, 87.9%

Graéfico 14. Distribucion de poblacion con valores alterados de DHL.
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Los valores de DHL presentaron un valor minimo de 133.3 Ul/L y maximo de 885.6 Ul/L. Con una media de 326.6 Ul/L, mediana
de 274.5 UI/L y una desviacién estandar de 171.4 Ul/L, la media y mediana se encuentran dentro de pardmetros considerados
altos. EI IC para el 95% de la media fue de 281.5 — 371.7 UI/L.

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

A-cuadrado 3.23
Valor p <0.005
Media 326.65
Desv.Est. 171.39
Varianza 29373.88
Asimetria 1.74652
Curtosis 3.02443
N 58
Minimo 133.30
ler cuartil 214.80
Mediana 274.50
3er cuartil 357.00
Maximo 885.60
Intervalo de confianza de 95% para la media
281.58 371.71
Intervalo de confianza de 95% para la mediana
¥ 245.09 328.77
Intervalo de confianza de 95% para la desviacion estandar
144.89 209.83

Intervalos de confianza de 95%

Media I & |

Mediana I & |

Gréfico 15. Medidas de tendencia central e intervalos de confianza para los valores de DHL.
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La prueba de intervalo de confianza (IC) y prueba de hipétesis para una proporcién realizada con los valores altos de DHL; refiere
con la alteracién de DHL como alta>77.0%; demostrd significancia en los pacientes con heumonia por COVID- 19 al presentar
un valor de p de 0.028.

Prueba e IC para una proporcién

Método

p: proporcicn de eventos
Para este anilisis se utiliza el método
exacto.

Estadisticas descriptivas

Limite

inferior de

N Evento Muestrap 95% parap
58 51 0.872310 0.785232

Prueba

Hipotesis nula Hyup=0.77
Hipotesis alterna Ha:p = 0.77

Valor 4]
0.028

Gréfico 16. Prueba de intervalo de confianza para una proporcion de valores altos de DHL en pacientes con COVID — 19.
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Se recabaron los valores de Proteina C Reactiva (PCR) al ingreso a hospitalizacién de los pacientes en estudio y se estratificaron
como normales y altos, considerando como cifra corte 10 mg/dl. Se encontré dicho valor normal en 40 pacientes (69.0%) y alto
en 18 pacientes (31.0%).

Graéfica circular de PCR

Categoria
@ Alto
B Normal

Alto
/13, 21.0%

Normalz
40, 69.0%

Gréfico 17. Distribucion de poblacion con valores alterados de PCR, se encontraron 18 pacientes con niveles mayores a 10
mg/dl.
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Los valores de PCR presentaron un valor minimo de 0.07 mg/dl y maximo de 28.4 mg/dl. Con una media de 7.9 mg/dl, mediana
de 4.3 mg/dl y una desviacion estandar de 8.4 mg/dl, los cuales no se encuentran dentro de los parametros que consideramos
altos. El IC de 95% para la media fue de 5.7 — 10.1 mg/dI.

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

A-cuadrado 3.53
Valor p <0.005
Media 7.9536
Desv.Est. 8.4529
Varianza 71.4519
Asimetria 0.957037
Curtosis -0.371970
N 58
Minimo 0.0700
ler cuartil 0.7000
Mediana 4.3000
3er cuartil 13.2000
Maximo 28.4000
Intervalo de confianza de 95% para la media
i 5.7310 10.1762
Intervalo de confianza de 95% para la mediana
2.4000 8.0908
Intervalo de confianza de 95% para la desviacién estandar
7.1462 10.3490

Intervalos de confianza de 95%

Media I & I

Medliana |

Grafico 18. Medidas de tendencia central e intervalos de confianza para los valores de PCR.
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La prueba de intervalo de confianza (IC) y prueba de hipétesis para una proporcién realizada con los valores altos de PCR,;
refiere con la alteracion de PCR como alta>21.0%; demostrd significancia en los pacientes con neumonia por COVID- 19 al
presentar un valor de p de 0.048.

Prueba e IC para una proporcién

Método

p: proporcion de eventos
Para este analisis se utiliza el método
exacto.

Estadisticas descriptivas

Limite

inferior de

N Evento Muestrap 95% parap
58 18 0.210345 0211130

Prueba

Hipotesisnula Hgp=0.21
Hipotesis alterna Ha:p = 0,21

Valor 1]
0.048

Gréfico 19. Prueba de intervalo de confianza para una proporcion de valores altos de PCR en pacientes con COVID - 19.
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Se recabaron los valores de Fibrindgeno al ingreso a hospitalizacion de los pacientes en estudio y se estratificaron como bajos,
normales y altos, considerando como rango normal la cifra de 169 — 515 mg/dl. Se encontrd dicho valor bajo en 3 pacientes

(5.2%), normal en 16 pacientes (27.6%) y alto en 39 pacientes (67.2%).

Gréfica circular de FIBRINOGENO-I

MNormal
16, 2?.6%\

"Alto
39, 67.2%

Categoria
M Ao
[ | Bajo
[] Mormal

Gréfico 20. Distribucion de poblacion con valores alterados de fibrindgeno.
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Los valores de fibrinbgeno presentaron un valor minimo de 104.9 mg/dl y maximo de 1899.7 mg/dl; con una media de 717.6
mg/dl, mediana de 643.2 mg/dl y una desviacion estandar de 417.3 mg/dl, los cuales se encuentran dentro de los pardmetros
gue consideramos altos. El IC del 95% para la mediana fue de 543.3 — 760.4 mg/dl.

Media

400

1200

1600

. -

Intervalos de confianza de 95%

Gréfico 21. Medidas de tendencia central e intervalos de confianza para los valores de fibrindgeno.

700

750

8OO

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

A-cuadrado 0.74
Valor p 0.051
Media 717.67
Desv.Est. 417.27
Varianza 174110.46
Asimetria 0.717527
Curtosis 0.104206
N 58
Minimo 104.90
Ter cuartil 404.40
Mediana 643.25
3er cuartil 954.95
Maximo 1899.70

Intervalo de confianza de 95% para la media

607.96 827.39

Intervalo de confianza de 95% para la mediana

543.36 760.43

Intervalo de confianza de 95% para la desviacion estandar

352.76 510.86
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La prueba de intervalo de confianza (IC) y prueba de hipétesis para una proporcién realizada con los valores altos de fibrinbgeno;
refiere con la alteracion de fibrinbgeno como alta>55.0%; demostré significancia en los pacientes con neumonia por COVID- 19
al presentar un valor de p de 0.039.

Prueba e IC para una proporciéon

Limite

inferior de

N Evento Muestrap 93% parap
58 39 0.672414 0557351

Prueba

Hipotesis nula  Hg p=0.55
Hipotesis alterna Hq:p > 0.55

Valor P
0.039

Grafico 22. Prueba de intervalo de confianza para una proporcién de valores altos de fibrinégeno en pacientes con COVID —
19.
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Se recabaron los valores de AST al ingreso a hospitalizacion de los pacientes en estudio y se estratificaron como bajos, normales
y altos, considerando como cifra normal el rango de 10 — 42 UI/L. Se encontr6 dicho valor normal en 38 pacientes (65.5%) y alto
en 20 pacientes (34.5%).

Gréfica circular de AST-I

Categoria
M Elevado
B Normal

Elevado
20, 34.5%

Mormal
38, 65.5%

Gréfico 23. Distribucion de poblacion con valores alterados de AST

53



Los valores de AST presentaron un valor minimo de 14 Ul/L y maximo de 552.7 mg/dl. Con una media de 54.2 Ul/L, mediana de

37 UI/L y una desviacién estandar de 71.9 Ul/L. La media y desviacién estandar se encuentran dentro de los parametros que
consideramos altos.

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

A-cuadrado 9.51

Valor p <0.005

Media 54.248

Desv.Est. 71.939

Varianza 5175.163

Asimetria 6.0743

Curtosis 41.8426

N 58

Minimo 14.000

1er cuartil 28.750

Mediana 37.000

3er cuartil 58.250

Maximo 552.700

| Intervalo de confianza de 95% para la media
380 440 35.333 73.164
Intervalo de confianza de 95% para la mediana
i_m v 34.046 39.000
Intervalo de confianza de 95% para la desviacion estandar
60.817 88.075

Intervalos de confianza de 95%

Media [ L 4 |

Mediana }_.—I

30 40 50 50 T0

Gréfico 24. Medidas de tendencia central e intervalos de confianza para los valores de AST.
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La prueba de intervalo de confianza (IC) y prueba de hip6tesis para una proporcion realizada con los valores altos de AST; refiere
con la alteracion de AST como alta>24.0%; demostré significancia en los pacientes con neumonia por COVID- 19 al presentar
un valor de p de 0.047.

Prueba e IC para una proporcién

Método

p: proporcion de eventos
Para este analisis se utiliza el metodo
Exacko.

Estadisticas descriptivas

Limite

inferior de

N Evento Muestrap 95% parap
58 20 0.324828 02415745

Prueba

Hipotesisnula Hgp=0.24
Hipotesis alterna Ha:p = 0,24

Valor P
0.047

Gréfico 25. Prueba de intervalo de confianza para una proporcion de valores altos de AST en pacientes con COVID - 19.
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Se recabaron los valores de ALT al ingreso a hospitalizacion de los pacientes en estudio y se estratificaron como bajos, normales
y altos, considerando como cifra normal el rango de 10 — 40 UI/L. Se encontr6 dicho valor normal en 40 pacientes (69.0%) y alto
en 18 pacientes (31.0%).

Griéfica circular de ALT-I

Categoria
[ Elevada
B rormal

Elevado
/‘1 8 31.0%

Normalf
40, 69.0%

Gréfico 26. Distribucion de poblacion con valores alterados de ALT.
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Los valores de ALT presentaron un valor minimo de 10 UI/L y maximo de 876.3 mg/dl. Con una media de 48.2 Ul/L, mediana de
28 UI/L y una desviacion estandar de 112.9 UI/L, los cuales se encuentran dentro de los pardmetros que consideramos altos. El
IC del 95% para la media fue de 18.5 — 77.9 UI/L.

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

A-cuadrado 14.30

Valor p <0.005

Media 48.269

Desv.Est. 112.915

Varianza 12749.783

Asimetria 7.1625

Curtosis 53.2126

N 58

Minimo 10.000

ler cuartil 17.000

Mediana 28.000

3er cuartil 46.250

Maximo 876.300

Intervalo de confianza de 95% para la media
400 800 800 18.579 77.958
Intervalo de confianza de 95% para la mediana
'_.;e.<. % 21.055 36.908
Intervalo de confianza de 95% para la desviacion estandar
95.459 138.243

Intervalos de confianza de 95%

Media | & I

20 30 40 50 &0 70 80

Grafico 27. Medidas de tendencia central e intervalos de confianza para los valores de ALT.
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La prueba de intervalo de confianza (IC) y prueba de hip6tesis para una proporcion realizada con los valores altos de ALT; refiere
con la alteracién de ALT como alta>21.1%; demostrd significancia en los pacientes con heumonia por COVID- 19 al presentar
un valor de p de 0.006.

Prueba e IC para una proporcion

Método

pi proporcidn de eventos
Para este analisis se utiliza el método
exarcto.

Estadisticas descriptivas

Limite

inferior de

N Evento Muestrap 95% parap
58 18 0310345 0.211130

Prueba

Hipotesisnula Hgap=0.17
Hipotesis alterna Ha:p = 0,17

Valor P
0.005

Gréfico 28. Prueba de intervalo de confianza para una proporcion de valores altos de ALT en pacientes con COVID - 19.
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Se recabaron los valores de Leucocitos totales al ingreso a hospitalizacion de los pacientes en estudio y se estratificaron como
bajos, normales y altos, considerando para ellos las percentilas para la edad correspondiente acorde a los parametros de

referencia de la bibliografia de texto en pediatria. Se encontré dicho valor bajo en 7 pacientes (12.1%), normal en 48 pacientes
(82.8%) y alto en 3 pacientes (5.2%).

Categoria
ALTO @ aLto

B a0
] NORMAL

F
NORMAL
48, 82.8%

Graéfico 29. Distribucion de poblacion con valores alterados de leucocitos.
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Los valores de Leucocitos totales presentaron un valor minimo de 3.4x103mm?®y maximo de 29.5x10®*mm?3. Con una media de
de 8.8x10°mm?, mediana de 7.95x10°mm? y una desviacion estandar de 4.4x10°*mm?. El IC del 95% para la media es de 7.6 —
9.9 x103mm3,

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

A-cuadrado 1.62

Valor p <0.005

Media 8.8052

Desv.Est. 4.4099

Varianza 19.4472

Asimetria 21717

Curtosis 7.65847

N 58

Minimo 3.4000

ler cuartil 5.7750

Mediana 7.9500

3er cuartil 11.2750

Maximo 29.5000

Intervalo de confianza de 95% para la media
20 7.6456 9.9647
Intervalo de confianza de 95% para la mediana
¥ 6.9000 9.6724
Intervalo de confianza de 95% para la desviacién estandar
3.7282 5.2991

Intervalos de confianza de 95%

Media | & |

Mediana | - |

Gréfico 30. Medidas de tendencia central e intervalos de confianza para los valores de leucocitos totales.
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La prueba de intervalo de confianza (IC) y prueba de hipétesis para una proporcion realizada con los valores altos de leucocitos;
refiere con la alteracion de leucocitos como alta>1.4%; demostré significancia en los pacientes con nheumonia por COVID- 19 al
presentar un valor de p de 0.021.

Prueba e IC para una proporcion

Método

pi proporcion de eventos
Para este analisis se utiliza el metode
exacto.

Estadisticas descriptivas

Limite

inferior de

N Evento Muestrap 95% parap
BB 3 0051724 0.014245

Prueba

Hipotesisnula Hgp=0.01
Hipotesis alterna Hyp > 0.01

Valor P
0021

Gréfico 31. Prueba de intervalo de confianza para una proporcion de valores altos de leucocitos en pacientes con COVID — 19.
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Se recabaron los valores de neutrofilos totales al ingreso a hospitalizaciéon de los pacientes en estudio y se estratificaron como
bajos, normales y altos, considerando para ellos las percentilas para la edad correspondiente acorde a los parametros de
referencia de la bibliografia de texto en pediatria. Se encontrd dicho valor bajo en 3 pacientes (5.2%), normal en 46 pacientes
(79.3%) y alto en 9 pacientes (15.5%).

Categoria
ALTO @ aLto
g, 15.5% @ 80
;i 0 NORMAL

EAJD
3, 5.2%
-

ks
NORMAL
48, 79.3%

Grafico 32. Distribucion de poblacién con valores alterados de neutréfilos.
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Los valores de neutrdfilos totales presentaron un valor minimo de 0.2x10°mm?3 y maximo de 18.2x10°mm3. Con una media de
5.5x10°mm?3, mediana de 4.8x10®*mm? y una desviacion estandar de 3.4x10°mm?. El IC del 95% para la mediana es de 3.7 —
5.9x10°mmé,

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

A-cuadrado 1.27
Valor p <0.005
Media 5.5207
Desv.Est. 347
Varianza 12.0483
Asimetria 1.33068
Curtosis 2.54815
N 58
Minimo 0.2000
ler cuartil 3.0000
Mediana 4.8500
3er cuartil 7.1000
Maximo 18.2000
Intervalo de confianza de 95% para la media
4.6080 6.4334
Intervalo de confianza de 95% para la mediana
3.7230 5.9000
Intervalo de confianza de 95% para la desviacién estandar
2.9345 4.2497

Intervalos de confianza de 95%

Media | & I

Grafico 33. Medidas de tendencia central e intervalos de confianza para los valores de neutrofilos.
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La prueba de intervalo de confianza (IC) y prueba de hip6tesis para una proporcion realizada con los valores altos de neutréfilos;
refiere con la alteracién de neutréfilos como alta>8.3%; demostrd significancia en los pacientes con neumonia por COVID- 19 al
presentar un valor de p de 0.040.

Prueba e IC para una proporcién

Método

p: proporcion de eventos
Para este analisis se utiliza el método
exacta.

Estadisticas descriptivas

Limite

inferior de

N Evento Muestrap 95% parap
58 E| 0.1551%72 20832140

Prueba

Hipotesis nula Hy: p=0.08
Hipotesis alterna Hq:p = 0,08

Valor P
a.0440

Gréfico 34. Prueba de intervalo de confianza para una proporcion de valores altos de neutroéfilos en pacientes con COVID — 19.
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Se recabaron los valores de linfocitos totales al ingreso a hospitalizacion de los pacientes en estudio y se estratificaron como
bajos, normales y altos, considerando para ellos las percentilas para la edad correspondiente acorde a los pardmetros de

referencia de la bibliografia de texto en pediatria. Se encontro dicho valor bajo en 29 pacientes (50.0%) y normal en 29 pacientes
(50.0%).

Categoria
B saJO
B NORMAL

NORMAL __
29, 50.0%

BAJO
29, 50.0%

Grafico 35. Distribucion de poblacién con valores alterados de linfocitos.
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Los valores de linfocitos totales presentaron un valor minimo de 0.4x103mm?® y méaximo de 7x10°mm?3. Con una media de
2.1x10°mm?3, mediana de 1.6x10°*mm?®y una desviacion estandar de 1.5x10°mm?. El IC de 95% para la mediana es de 1.3 — 2.09
x103mm?,

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

A-cuadrado 2.65

Valor p <0.005

Media 21138

Desv.Est. 1.5262

Varianza 2.3293

Asimetria 1.34070

Curtosis 1.33792

N 58

Minimo 0.4000

Ter cuartil 1.1750

Mediana 1.6500

3er cuartil 2.8000

Maximo 7.0000

Intervalo de confianza de 95% para la media
b 1.7125 2.5151
Intervalo de confianza de 95% para la mediana
¥ * 1.3000 2.0908
Intervalo de confianza de 95% para la desviacién estandar
1.2903 1.8685

Media I & I

Mediana | | ¥ |

Gréfico 36. Medidas de tendencia central e intervalos de confianza para los valores de linfocitos.
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La prueba de intervalo de confianza (IC) y prueba de hipétesis para una proporcion realizada con los valores bajos de linfocitos;
refiere con la alteracion de linfocitos como baja>38.5%; demostro significancia en los pacientes con neumonia por COVID- 19 al
presentar un valor de p de 0.029.

Prueba e IC para una proporcion

Método

p: proporcion de eventos
Para este analisis se utiliza el métedo
exacta.

Estadisticas descriptivas

Limite

inferior de

N Evento Muestrap 95% parap
BB 29 0.500000 0385213

Prueba

Hipatesis nula  Hg:p=0.37
Hipatesis alterna Ha:p = 0,27

Valor P
0.029

Grafico 37. Prueba de intervalo de confianza para una proporcion de valores bajos de linfocitos en pacientes con COVID — 19.
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Se presenta se presenta un resumen estadistico de los marcadores bioquimicos
estudiados con respecto a sus medidas de dispersion, porcentajes de alteracion y
pruebas de hipotesis. Ver tabla 1, 2 y gréafico 38.

) . Desv. Intervalo de Intervalo Min- . .
Variable N Media Est. Confianza 95%) Max Cuartil Percentil
Lim Inf Lim Sup Mini | Maxi | Inferi | Superi 5 95
mo mo or or
PROCALCITONIN 58 0.99 2.53 0.33 1.66 0.00 | 10.00 | 0.00 | 0.50 | 0.00 | 10.00
A (ng/ml)
DIMERO D (ng/ 1157.0 | 1357.2 5001. | 258.0 | 1240. | 99.0 | 4290.
ml) 58 3 ) 800.17 1513.90 0.00 00 0 00 o 00
133.3 | 885.6 | 217.4 | 357.0 | 147. | 769.0
DHL (UI/L) 58 | 326.65 | 171.39 | 281.58 371.71 0 0 0 0 00 0
PCR (mg/dl) 58 7.95 8.45 5.73 10.18 0.07 | 28.40 | 0.70 | 13.10 | 0.24 | 24.90
FIBRINOGENO 104.9 | 1899. | 407.2 | 944.6 | 128. | 1565.
(mg/dl) 58 | 717.67 | 417.27 | 607.96 827.39 0 70 0 0 90 00
AST (UI/L) 58 54.25 71.94 35.33 73.16 14.00 555'7 29.00 | 58.00 1%0 123'0
876.3 12.0 | 105.0
ALT (UI/L) 58 48.27 | 112.92 18.58 77.96 10.00 0 17.00 | 46.00 0 0
LEUCO3CIT035 # 58 8.81 4.41 7.65 9.97 3.40 | 29.50 | 5.80 | 11.20 | 3.60 | 15.80
(X10°mm?)
NEUTR?FIL?S # 58 5.52 3.47 4.61 6.43 0.20 | 18.20 | 3.00 7.00 | 1.10 | 11.40
(X10°mm?)
LINF?CITOSS 58 2.11 1.53 1.71 2.52 0.40 7.00 1.20 2.80 | 0.50 | 5.70
(X10°mm?)

Tabla 1. Medidas de resumen estadistico para los marcadores bioquimicos

% DE ELEVACION DEL MARCADOR

100.00 87.93
2009 67.24
70.00 55.17
60.00
x 2888 34.48 3103 31.03
%888 15.52 13.79 517
H NOO
0.00
SRR R K C R NN VS S T SRS P
@ & ‘% @ & @ N S K »>&
N & & & & < < QO & 3
Q S Q NS v & S C NS
& 9 R S s oy £
d ¢ & o v ©
S N 3 ©
& N N &L
2 \§
MARCADOR

Gréfico 38. Resumen porcentajes observados de los niveles alteracion (ALTO) de los
Indicadores Bioquimicos en pacientes con COVID — 19.
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Prueba de Hipdtesis
.| Lim Inf (95%) de
Porcentaje ( .(f) En .
. . la Proporcién P ., | En Porcentaje
Marcador Bioquimico de . Proporcién Valor p
. de Alteracién P>P
Alteracioén P>P
Alto
PROCALCITONINA
(ng/ml)|  13.80 0.0705 p>0.07 p>7% 0.048
DIMERO D (ng/ ml)|  55.20 0.4356 p>0.40 p>40% 0.014
DHL (UI/L) 87.90 0.7852 p>0.77 p>77% 0.028
PCR (mg/dl)| 31.00 0.2111 p>0.21 p>21% 0.028
FIBRINOGENO (mg/dl)| 67.24 0.5573 p>0.55 p>55% 0.039
AST (UI/L) 34.48 0.2415 p>0.24 p>24% 0.047
ALT (UI/L)| 31.03 0.2111 p>0.17 p>17 % 0.006
LEUCOCITOS #
(X103mm3) 5.20 0.0142 p>0.01 p>1% 0.021
NEUTROFILOS #
(X10°mm?3) 15.50 0.0834 p>0.08 p>8% 0.04
LINFOCITOS (X103mm?3) 50.00 0.3854 p>0.37 p>37% 0.029

Tabla 2. Resumen de Intervalos de Confianza del 95% y Pruebas de Hipotesis de los
marcadores bioguimicos alterados.

Durante el estudio se encontré significancia entre los niveles de los marcadores
bioquimicos y su relacion con la obesidad. Los marcadores presentaron la siguiente
significancia: Procalcitonina (p= 0.04), DD (p=0.02), fibrinbgeno (p=0.05), ALT (p=0.03).
No se encontrd significancia entre la obesidad y las siguientes variables: DHL (p=0.88),
PCR (p=0.38), AST (p=0.47), leucocitos (p=0.59), neutréfilos (p=0.34), linfocitos (p=0.48)
Vertablas 3, 4,5, 6,7, 8,9, 10, 11, 12.

2-Way Summary Table: Observed Frequencies (BD_Ped_MarcCovid)
Marked cells have counts > 10
PROCA-I PROCA-I Row

OBESIDAD Normal Alto Totals
Sl 18 0 18
Column % 36.00% 0.00%
Row % 100.00% 0.00%
Total % 31.03% 0.00% 31.03%
NO 32 8 40
Column % 64.00% 100.00%
Row % 80.00% 20.00%
Total % 55.17% 13.79% 68.97%
Totals 50 8 58
Total % 86.21% 13.79% 100.00%
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Statistics: OBESIDAD(2) x PROCA-I(2) (BD_Ped_MarcCovid)

Statistic Chi-square | df p
Pearson Chi-square 4.17600( df=1 p=.0410(
M-L Chi-square 6.50583( df=1 p=.0107%

Tabla 3. PCT y su relacion con la obesidad

2-Way Summary Table: Observed Frequencies (BD_Ped_MarcCovid)
Marked cells have counts > 10
Dimero D-I Dimero D-I Row
OBESIDAD Alto Normal Totals
Sl 6 12 18
Column % 18.75% 46.15%
Row % 33.33% 66.67%
Total % 10.34% 20.69% 31.03%
NO 26 14 40
Column % 81.25% 53.85%
Row % 65.00% 35.00%
Total % 44.83% 24.14% 68.97%
Totals 32 26 58
Total % 55.17% 44.83% 100.00%
Statistics: OBESIDAD(2) x Dimero D-I(2) (BD_Ped_MarcCovid)

Statistic Chi-square | df | p
Pearson Chi-square 5.03317: df=1 p=.02487
M-L Chi-square 5.07303( df=1 p=.0243(

Tabla 4. DD y su relacion con la obesidad

2-Way Summary Table: Observed Frequencies (BD_Ped_MarcCovid)
Marked cells have counts > 10
DHL-I DHL-I Row
OBESIDAD Alto Normal Totals
Sl 16 2 18
Column % 31.37% 28.57%
Row % 88.89% 11.11%
Total % 27.59% 3.45% 31.03%
NO 35 5 40
Column % 68.63% 71.43%
Row % 87.50% 12.50%
Total % 60.34% 8.62% 68.97%
Totals 51 7 58
Total % 87.93% 12.07% 100.00%
Statistics: OBESIDAD(2) x DHL-I(2) (BD_Ped_MarcCovid)

Statistic Chi-square df p
Pearson Chi-square .022564¢ df=1 p=.8805¢
M-L Chi-square .022864: df=1 p=.87981

Tabla 5. DHL y su relacioén con la obesidad
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2-Way Summary Table: Observed Frequencies (BD_Ped_MarcCovid)
Marked cells have counts > 10
PCR-I PCR-I Row
OBESIDAD Alto Normal Totals
Sl 7 11 18
Column % 38.89% 27.50%
Row % 38.89% 61.11%
Total % 12.07% 18.97% 31.03%
NO 11 29 40
Column % 61.11% 72.50%
Row % 27.50% 72.50%
Total % 18.97% 50.00% 68.97%
Totals 18 40 58
Total % 31.03% 68.97% 100.00%
Statistics: OBESIDAD(2) x PCR-1(2) (BD_Ped_MarcCovid)

Statistic Chi-square | df | p
Pearson Chi-square .752299¢ df=1 p=.3857%
M-L Chi-square 737202z df=1 p=.3905¢

Tabla 6. PCR y su relacién con la obesidad

2-Way Summary Table: Observed Frequencies (BD_Ped_MarcCovid)
Marked cells have counts > 10
FIBRINOGENO-I FIBRINOGENO-I FIBRINOGENO-I Row
OBESIDAD Alto Normal Bajo Totals
SI 16 2 0 18
Column % 41.03% 12.50% 0.00%
Row % 88.89% 11.11% 0.00%
Total % 27.59% 3.45% 0.00% 31.03%
NO 23 14 3 40
Column % 58.97% 87.50% 100.00%
Row % 57.50% 35.00% 7.50%
Total % 39.66% 24.14% 5.17% 68.97%
Totals 39 16 3 58
Total % 67.24% 27.59% 5.17% 100.00%
Statistics: OBESIDAD(2) x FIBRINOGENO-I(3) (BD_Ped_MarcCovid) |

Statistic Chi-square | df | p
Pearson Chi-square 5.737001 df=2 p=.0567¢
M-L Chi-square 6.98876¢ df=2 p=.03037

Tabla 7. Fibrin6égeno y su relacién con la obesidad
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2-Way Summary Table: Observed Frequencies (BD_Ped_MarcCovid)
Marked cells have counts > 10
AST-I AST-I Row
OBESIDAD Normal Elevado Totals
Sl 13 5 18
Column % 34.21% 25.00%
Row % 72.22% 27.78%
Total % 22.41% 8.62% 31.03%
NO 25 15 40
Column % 65.79% 75.00%
Row % 62.50% 37.50%
Total % 43.10% 25.86% 68.97%
Totals 38 20 58
Total % 65.52% 34.48% 100.00%
Statistics: OBESIDAD(2) x AST-1(2) (BD_Ped_MarcCovid)

Statistic Chi-square | df | p
Pearson Chi-square .519371: df=1 p=.47111
M-L Chi-square .530170: df=1 p=.4665<

Tabla 8. AST y su relacion con la obesidad

2-Way Summary Table: Observed Frequencies (BD_Ped_MarcCovid)
Marked cells have counts > 10
ALT-I ALT-I Row
OBESIDAD Elevado Normal Totals
Sl 9 9 18
Column % 50.00% 22.50%
Row % 50.00% 50.00%
Total % 15.52% 15.52% 31.03%
NO 9 31 40
Column % 50.00% 77.50%
Row % 22.50% 77.50%
Total % 15.52% 53.45% 68.97%
Totals 18 40 58
Total % 31.03% 68.97% 100.00%
Statistics: OBESIDAD(2) x ALT-I(2) (BD_Ped_MarcCovid)

Statistic Chi-square | df | p
Pearson Chi-square 4.38625( df=1 p=.0362:
M-L Chi-square 4.24124¢ df=1 p=.0394t

Tabla 9. ALT y su relacién con la obesidad
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2-Way Summary Table: Observed Frequencies (BD_Ped_MarcCovid)
Marked cells have counts > 10
LEUCOS-I LEUCOS-I LEUCOS-I Row
OBESIDAD NORMAL BAJO ALTO Totals
Sl 16 1 1 18
Column % 33.33% 14.29% 33.33%
Row % 88.89% 5.56% 5.56%
Total % 27.59% 1.72% 1.72% 31.03%
NO 32 6 2 40
Column % 66.67% 85.71% 66.67%
Row % 80.00% 15.00% 5.00%
Total % 55.17% 10.34% 3.45% 68.97%
Totals 48 7 3 58
Total % 82.76% 12.07% 5.17% 100.00%
Statistics: OBESIDAD(2) x LEUCOS-I(3) (BD_Ped_MarcCovid)
Statistic Chi-square | df | p
Pearson Chi-square 1.04338¢ df=2 p=.59351
M-L Chi-square 1.18157¢ df=2 p=.5538¢

Tabla 10. Leucocitos y su relacién con la obesidad

2-Way Summary Table: Observed Frequencies (BD_Ped_MarcCovid)
Marked cells have counts > 10
NEUTROS-I NEUTROS-I NEUTROS-I Row
OBESIDAD NORMAL ALTO BAJO Totals
Sl 14 4 0 18
Column % 30.43% 44.44% 0.00%
Row % 77.78% 22.22% 0.00%
Total % 24.14% 6.90% 0.00% 31.03%
NO 32 5 3 40
Column % 69.57% 55.56% 100.00%
Row % 80.00% 12.50% 7.50%
Total % 55.17% 8.62% 5.17% 68.97%
Totals 46 9 3 58
Total % 79.31% 15.52% 5.17% 100.00%
Statistics: OBESIDAD(2) x NEUTROS-I(3) (BD_Ped_MarcCovid)

Statistic Chi-square \ df \ p
Pearson Chi-square 2.11390: df=2 p=.34751
M-L Chi-square 2.94803¢ df=2 p=.2290(

Tabla 11. Neutrdfilos y su relacion con la obesidad
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2-Way Summary Table: Observed Frequencies (BD_Ped_MarcCovid)
Marked cells have counts > 10
LINFOS-I LINFOS-I LINFOS-I Row
OBESIDAD NORMAL BAJO NORMAL Totals
Sl 10 7 1 18
Column % 37.04% 24.14% 50.00%
Row % 55.56% 38.89% 5.56%
Total % 17.24% 12.07% 1.72% 31.03%
NO 17 22 1 40
Column % 62.96% 75.86% 50.00%
Row % 42.50% 55.00% 2.50%
Total % 29.31% 37.93% 1.72% 68.97%
Totals 27 29 2 58
Total % 46.55% 50.00% 3.45% 100.00%
Statistics: OBESIDAD(2) x LINFOS-1(3) (BD_Ped_MarcCovid)
Statistic Chi-square | df | p
Pearson Chi-square 1.43508: df=2 p=.4879¢&
M-L Chi-square 1.42627¢ df=2 p=.4901(

Tabla 12. Linfocitos y su relacién con la obesidad



Xll. DISCUSION

En México se realizé un estudi6é analisis secundario de la base de datos de la Direccion
General de Epidemiologia de la Secretaria de Secretaria de Salud de México, la base
de datos incluia 215.656 pacientes diagnosticados con COVID-19. La mediana de edad
de los participantes fue de 12 afios (rango intercuartilar 25-75: 5-16) (Moreno et all,
2021). En las estadisticas nacionales se ha reportado el mismo comportamiento
poblacional, se reportaron al 22 de junio de 2022; 1, 448, 900 casos de enfermedad
asociada a COVID- 19, de los cuales 39, 742 eran mujeres y 37 543 hombres de 15 —
19 afios (CONACYT, 2022).

En el presente estudio se captaron 58 pacientes considerados, de los cuales 34 fueron
masculinos (58.6%) y el 24 fueron femeninos (41.4%). Se encontraron distribuidos por
grupos etarios como: 2 neonatos (3.4%), 11 lactantes (19%), 7 preescolares (12.1%), 12
escolares (20.7%) y 26 adolescentes (44.8%). Se observé que el mayor nimero de
pacientes que ingresaron a hospitalizacion por Neumonia asociada a COVID - 19, se
ubica en los adolescentes; el cual equipara a la media poblacional de los pacientes
pediatricos con COVID - 19 reportados en los datos nacionales previamente
comentados.

Han sido diversas las alteraciones bioquimicas reportadas en varios estudios a nivel
internacional. En un estudio realizado en Wuhan, China en 2019 se extrajeron y
analizaron las historias clinicas. Dentro de los datos encontrados sobre pruebas de
laboratorio se encontré linfopenia, eosinofilia, se encontr6 que los recuentos de
eosindfilos en sangre se correlacionaban positivamente con los recuentos de linfocitos
en los pacientes. Los niveles significativamente mas altos de dimero D, proteina C
reactiva y procalcitonina se asociaron a los pacientes graves en comparacién con los no
graves (Zhang et all, 2020). Se encontré6 que los pacientes presentaban cuenta
leucocitaria normal/ leucocitosis en un 9% y 24% respectivamente, 38% presentaban
neutrofilia, 43% transaminasemia, 76% elevacion de lactato deshidrogenasa, 6%
presentaron elevacién de la procalcitonina, 63% elevacion de ferritina y el 86% elevacion
de la proteina C reactiva (Chen et all, 2020).

En un estudio realizado en el sudeste asiatico, se pretende describir y comparar los datos
epidemioldgicos, clinicos, de laboratorio y de resultados entre los casos pediatricos de
COVID-19 frente a los controles en dos paises vecinos, Singapur y Malasia. Utilizaron
un disefio de estudio de casos y controles negativo que recluté a todos los casos
sospechosos de COVID-19. En comparacion con los controles, la hemoglobina era
mayor y el recuento de glébulos blancos era menor en los casos de COVID-19,
probablemente debido al menor recuento de neutrdfilos (3,1 [2,2-4,2] frente a 7,8 [4,0,
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11,7] 3109/L; P,0,0001) (Ming et all,2022).

Al analisis de los datos encontrados en el presente estudio muestra los siguientes
hallazgos en los marcadores bioquimicos:

Procalcitonina: Se encontraron valores mayores a 2.0 ng/ml. Se encontré dicho
valor normal en 50 pacientes (86.2%) y alto en 8 pacientes (13.8%). El valor
minimo fue de 0 ng/dl y el m&ximo fue de 10 ng/dl. De la prueba de hipétesis
resulta alteracion de este parametro en el 7% de la poblacion.

Dimero D: Se encontraron 32 pacientes (55.2%) con elevacion de Dimero D
mayor a 500 ng/dl. La prueba de hipétesis reporta alteracién en el 43.5% de la
poblacion, presentando significancia al presentar un valor de p de 0.014.

DHL: Se encontraron 51 pacientes (87.9%) con valor mayor a 180 UI/L. La prueba
de hipétesis reporta alteracion esperada en el 78.5% de la poblacién presentando
significancia al presentar un valor de p de 0.028.

PCR: Se encontraron 18 pacientes (31.0%) con cifras mayores a 10 mg/dl. La
prueba de hipétesis refiere una alteracion esperada en el 21.1% de la poblacién.

Fibrinbgeno: Se encontraron 39 pacientes (67.2%) con cifras mayores a 515
mg/dl. La prueba de hipotesis refiere elevacion del marcador esperado en el
55.7% de la poblacion, al presentar significancia con p 0.039.

AST: Se encontraron 38 pacientes (65.5%) con cifras normales y 20 pacientes
(34.5%) con aumento de la AST. La prueba de hipétesis para la proporcion
refiere alteracion en el 24.1% con un valor de p 0.047.

ALT: Se encontraron 40 pacientes (69.0%) con niveles normales y 18 pacientes
18 (31.0%) con niveles altos. La prueba de hipotesis para la proporcién refiere la
elevacion del marcador en el 21.1% con un valor de p de 0.006.

Leucocitos: Se encontro leucopenia en 7 pacientes (12.1%), leucocitos en rangos
normales en 48 pacientes (82.8%) y leucocitosis en 3 pacientes (5.2%). La
prueba de hipétesis para la proporcion refiere alteracion en el 1.4% con un valor
de p de 0.021.

Neutrdfilos: Se encontraron valores normales en 46 pacientes (79.3%) y alto en
9 pacientes (15.5%). La prueba de hipotesis para la proporcién report alteracion
en el 8.3%, con un valor de p de 0.04.

Linfocitos: se encontraron encontré dicho valor bajo en 29 pacientes (50.0%) y
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normal en 29 pacientes (50.0%). La prueba de hipétesis para la proporciéon
realizada con los valores de linfocitos, refiere presencia de linfopenia en el 38.4%,
con un valor de p de 0.029.

Acorde a los datos previamente mencionado los marcadores bioquimicos asociados al
desarrollo de neumonia por COVID — 19 en la poblacién del Hospital Pediatrico Villa son:
los niveles elevados de: Dimero D, DHL vy fibrinégeno. Otros hallazgos encontrados, no
menor relevancia fueron la elevacion de AST, ALT; y la presencia de linfopenia. No se
encontré significancia en la poblacién estudiada respecto a niveles elevados de PCT,
PCR, leucocitos y neutrdfilos.

No se ha encontrado correlacién acorde a los estudios realizados previamente a nivel
internacional en los cuales se reportaban alteraciones hematolégicas (neutropenia,
linfopenia, leucocitosis), aumento de pruebas de funcion hepatica (elevacién de
transaminas), aumento de DHL, aumento de reactantes de fase aguda (procalcitonina,
proteina C reactiva) y alteraciones en la coagulacion (aumento de Dimero D y
fibrin6geno) (Zhang et all, 2020). No se cuenta con estudios de esta indole en la
poblacién mexicana con los cuales podamos comparar a nuestra poblacion estudiada.

Durante el estudio se estratificaron a los pacientes con obesidad de acorde a las
percentilas para la edad, haciendo uso de las gréaficas de las OMS. Se encontraron 18
pacientes (31.1%) con obesidad y 40 pacientes (68.9%) sin obesidad. Se encontré
significancia entre los niveles de los marcadores bioquimicos y su relaciéon con la
obesidad. Los marcadores presentaron la siguiente significancia: Procalcitonina (p=
0.04), DD (p=0.02), fibrinbgeno (p=0.05), ALT (p=0.03). No se encontré significancia
entre la obesidad y las siguientes variables: DHL (p=0.88), PCR (p=0.38), AST (p=0.47),
leucocitos (p=0.59), neutréfilos (p=0.34), linfocitos (p=0.48).

Dados los datos obtenidos es posible determinar que la solicitud de pruebas bioquimicas
al ingreso del paciente para manejo de neumonia por COVID — 19 son de relevancia
para el manejo y seguimiento del paciente. El estudio en caso brinda apertura al analisis
de complicaciones asociadas a COVID — 19 que se asocien al aumento de parametros
bioquimicos y/o la correlacion de los mismos con la obesidad en los pacientes.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Se busc6 de manera intencionada informacién sobre otros marcadores bioquimicos que
se asocian a neumonia por COVID — 19. Sin embargo, debido a la falta de informacién
en los expedientes clinicos fisicos y electronicos; y a la falta de insumos en la unidad
para realizar otras pruebas diagnésticas, no fue posible recolectar informacion para el
estudio de otra variable (ferritina).
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XIll. CONCLUSIONES

No hay herramientas clinicas disponibles para apoyar el manejo, seguimiento y
prondstico del paciente con enfermedad por COVID - 19, estandarizadas a nivel
internacional para el paciente pediatrico.

Se han podido determinar en la poblacion estudiada los marcadores bioquimicos
asociados a COVID — 19. Se ha encontrado correlacion acorde a la hip6tesis de trabajo
en las hematoldgicas (linfopenia), aumento de pruebas de funcién hepatica (elevacion
de AST, ALT y DHL) y alteraciones en la coagulacion (aumento de Dimero D y
fibrindgeno); las cuales se correlacionan con la obesidad.

Es posible entonces, referir la importancia de toma de pruebas bioquimicas en el
paciente con neumonia por COVID — 19 debido a su correlacién con dicho padecimiento.
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XV. ANEXOS

ANEXO I. Cronograma

ACTIVIDAD MAYO | JUNIO | JULIO | AGOSTO | SEPTIEMBRE

Establecimiento de protocolo de estudio

Busqueda de antecedentes de protocolo

Estructurar protocolo de estudio

Revision de protocolo de estudio

Busqueda de pacientes con criterios de inclusion

Recopilacion de informacion de base de datos

Andlisis de datos estadisticos

Redaccioén de tesis

ANEXO lI: Formato para la recoleccion inicial de datos

# |EDAD |GPO ETARIO|SEXQO |PESO TALLA [IMC | OBESIDAD |PROCALCITONINA |PROCA-I DIMERO D |Dimero D-I |DHL |DHL-I |PCR |PCR-I

FIBRINOGENO |FIBRINOGENO-I |AST [AST-1 |ALT |ALT-I |LEUCOCITOS # |LEUCOS-1 INEUTROFILOS # |[NEUTROS-I |LINFOCITOS |LINFOS-I




ANEXO IllIl. Abreviaturas

ACE: Enzima convertidora de angiotensina

ALT: Alanina transaminasa

AST: Aspartato transaminasa

CoV- 2: Coronavirus 2

COVID - 19: Coronavirus Disease 2019

DD: Dimero D

IgG: Inmunoglobulina G

IgM: Inmunoglobulina M

INDRE: Instituto de Diagndstico y Referencia Epidemioldgicos Dr. Manuel Martinez Baez
OMS: Organizacién Mundial de la Salud

PAMP: Patrones moleculares virales asociados a patégenos
PPR: Receptores de reconocimiento de patrones

PCR: Reaccion en Cadena de la Polimerasa

PCR: Proteina C reactiva

PCT: Procalcitonina

SARS: Sindrome respiratorio agudo grave

SSA: Secretaria de Salud
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