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RESUMEN

La presente investigacion pretende evaluar la Linfopenia en pacientes
hospitalizados por COVID-19, debido a que se relaciona con la severidad de la
enfermedad por COVID-19, la finalidad de esta investigacion es determinar si la
Linfopenia es un predictor de severidad de esta enfermedad, lo cual justifica su
necesidad cientifica y tecnoldgica. En tal sentido se plantea la interrogante ¢Es la
Linfopenia es un criterio la severidad en pacientes hospitalizados en el area Covid
de un hospital publico de Chimbote, 2021? La presente investigacion es de tipo
cuantitativo, no experimental. La poblacion a estudiar seran los pacientes del
laboratorio del hospital EsSalud I11. La muestra la constituiran todos los pacientes
del &rea Covid atendidos durante el afio 2021. Se utilizard la investigacion
documental (revision de historia clinica) para verificar el diagnostico de COVID-
19 severo y no severo, el instrumento consistira en una ficha de verificacion que
recopila informacion de la historia clinica. Los datos obtenidos seran ingresados
en una base de datos del paquete estadistico SPSS version 27. Se usara la prueba
de chi cuadrado de interdependencia de criterios con nivel de significancia de
0,05. Como estadigrafo se calculara el odds ratio y su intervalo de confianza al
95%. Se espera demostrar que la linfopenia es un criterio de severidad en el
diagndstico de COVID-19.
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ABSTRACT

The present investigation intends to evaluate Lymphopenia in patients
hospitalized for COVID-19, since it is related to the severity of the disease by
COVID-19, the purpose of this investigation is to determine if Lymphopenia is a
predictor of severity of this disease, which justifies its scientific and technological
need. In this sense, the question arises: Is Lymphopenia a criterion of severity in
patients hospitalized in the Covid area of a public hospital in Chimbote, 20217
This research is quantitative, not experimental. The population to be studied will
be the patients of the EsSalud 111 hospital laboratory. The sample will be made up
of all the patients in the Covid area treated during the year 2021. Documentary
research (clinical history review) will be used to verify the diagnosis of severe and
non-severe COVID-19, the instrument will consist of a verification sheet that
collects medical history information. The data obtained will be entered into a
database of the statistical package SPSS version 27. The chi-square test of criteria
interdependence with a significance level of 0.05 will be used. As a statistician,
the odds ratio and its 95% confidence interval will be calculated. It is expected to
demonstrate that Lymphopenia is a severity criterion in the diagnosis of COVID-
19.



INTRODUCCION

1. Antecedentes y fundamento cientificas

En el Per( la primera muerte por COVID-19 se presentd el 19 de marzo de 2020,
siendo el caso un varén de 78 afios con comorbilidad de hipertension arterial (Caceres
Bernaola y otros, 2020). De alli el nimero de fallecidos se incremento por todo el pais
llegando actualmente a superar los 200 mil (Benavides, 2021). A nivel global el
numero de fallecidos ha superado los 5 millones (Kayva & Roshan, 2021).

La mortalidad en COVID-19 viene siempre atada a la severidad del cuadro y es
importante evitar que los cuadros de COVID-19 calificados como leve evolucionen de
forma desfavorables. Los reportes cientificos identifican una serie de factores que se
asocian con la severidad de la enfermedad. Entre ellos se puede sefialar a la edad mayor
de 70 afios, el sexo masculino, la existencia de comorbilidades. Sin embargo, es del
interés del tecnodlogo meédico el analizar variables paraclinicas, en este caso los
examenes de hematologia. Mucho se ha escrito sobre los valores de la ferritina sérica,
el dimero D, procalcitonina, deshidrogenasa lactica, entre otros. Sin embargo, estos
estudios no pueden estar disponibles con facilidad en todas las instituciones de salud
(Parohan et al, 2020).

Existen estudios que sefialan al recuento disminuido de linfocitos [linfopenia]
como un indicador de severidad de la enfermedad e incluso si la linfopenia es

persistente, se convierte en un predictor de mortalidad (Gao et al., 2021).

Ziadi etal. (2021) en el hospital docente de Mohammed VI en Marruecos
realizaron un estudio en 55 pacientes que ingresaron a la unidad de cuidados
intensivos, de un total de 1618 pacientes con COVID-19 que fueron atendidos en dicho
hospital. La técnica estadistica utilizada fue el andlisis descriptivo. Entre las
caracteristicas de los casos severos se encontr6 un 74,5% de varones, un 84% presento
condiciones morbidas crénicas, la linfopenia se presenté en 53% de los ingresados a
UCI. El estudio concluye que la linfopenia es frecuente en sujetos con COVID-19 y es

un predictor de gravedad.



Castro et al. (2020) en un centro hospitalario de tercer nivel de la provincia de
Buenos Aires, Argentina realizaron un estudio de cohorte retrospectiva en pacientes
con COVID-19, evaluaron 101 pacientes, analizando la severidad, datos clinicos y
laboratoriales, encontraron que linfopenia se presentd en 55% del total. Se midi6 un
valor moderado-alto del indice de severidad de neumonia y la linfopenia fue mas
frecuente en cuadro grave con 63% contra 17% (p=0.032) en el leve y moderado. Se
registr6 una mortalidad del 5%. Se encontrd que la linfopenia es mas frecuente de

forma significativa en los casos de COVID-19 severo.

Tan et al. (2020) realizé un estudio exploratorio, observacional retrospectivo en
12 pacientes, seleccionados de forma aleatoria, que fallecieron por COVID-19 en un
hospital general de China. Se estudiaron muchos pardmetros laboratoriales, pero se
observd que el recuento de linfocitos fue constante y mostré la tendencia mas
significativa y consistente, reportando que la mayoria de los casos llegé a valores por
debajo del 5% entre las dos semanas de enfermedad. posteriormente se agregaron 11
casos con un promedio de edad de 49 afos [este grupo fue seleccionado por
conveniencia] ya que el promedio de edad del primer grupo estudiado fue de 76 afos
y se pudo notar que en los graves disminuyo inicialmente y luego se incrementd
pasando del 10% hasta que fueron dados de alta. Mientras que en los pacientes
moderados no se observaron fluctuaciones en los linfocitos permaneciendo estos
alrededores de 20% hasta que fueron dados de alta. El estudio afirma que la linfopenia
es un indicador eficaz y confiable de la gravedad por COVID-19.

Guan et al. (2020) realizaron un estudio transversal en 1099 pacientes con
diagnostico confirmado de COVID-19, de 552 hospitales de 30 provincias de China.
siendo el principal criterio de seleccion la condicion grave, que se presentd en 6,1%.
La linfopenia se encontro presente en el 83,2% y fue més consistente en los casos de
mayor severidad, estando presente en casi el total de los fallecidos. En este estudio el
criterio tomado en cuenta para el diagndstico de linfopenia fue tener menos de 1500
células por mm?3. Los casos graves presentaron linfocitopenia con mayor frecuencia
96,1% [147/153] vs 80,4% [584/726] con un p <0,001. Finalmente, este estudio



concluye que la linfopenia es un claro predictor de severidad en pacientes con COVID-
19.

Enguita et al. (2020) en el hospital de Navarra, en Pamplona, Espafa realizaron
un estudio transversal analitico en 52 pacientes hospitalizados con COVID-19, de los
cuales un 13% desarrollaron un cuadro severo. Una analitica sanguinea fue realizada
al ingreso de los pacientes. La edad media fue de 65,5 afios. Siendo de 74 la media de
los cuadros severos vs 64 afios de los que no presentaron complicaciones (p=0,04), la
linfocitopenia se report6 en el 44,2% del total, siendo 75% en los casos severos y
38,6% de los cuadros sin complicaciones. El dimero D al ingreso fue de 763 en el total
y 1445 en el grupo con COVID-19 severo y 701 en los cuadros no severos. Se concluye
que existen parametros clinicos y paraclinicos ayudan a predecir una peor evolucion

en pacientes con COVID-19.

Tjendra et al. (2020) se han reportado abundantes informes clinicos enfocados
en parametros especificos de laboratorio sobre la enfermedad por coronavirus 19
(COVID-19), Se realizd una busqueda bibliografica utilizando bases de datos que
incluyen PubMed, medRxiv y bioRxiv. Se revisaron un total de 72 articulos, incluidos
54 articulos revisados por pares y 18 preprints no revisados por pares. Tendencias
observadas mediante mediciones seriadas de laboratorio durante la hospitalizacién,
incluida la disminucion progresiva del recuento de linfocitos, fueron mas comunes en
los grupos de pacientes criticamente enfermos y se asociaron con una alta incidencia
de complicaciones clinicas, La interpretacion de los datos informados en los estudios
revisados aqui es limitada debido al disefio del estudio (en su mayoria retrospectivo),
el tamafio de la muestra limitado y la falta de criterios clinicos definidos. como la
proporcion de neutrofilos a linfocitos, el indice de inflamacion inmunitaria sistémica
0 la puntuacion de gravedad de COVID-19, se pueden utilizar para predecir la

gravedad, el resultado y la mortalidad de la enfermedad.

Palacios Ramirez (2021) en un hospital de Per0 realiz6 un estudio de casos y
controles con el objetivo de determinar los factores asociados a COVID-19 severo,
para lo cual evalud 90 casos (sujetos con COVID-19 severo) y 90 controles. Como

técnica estadistica utilizé el analisis bivariado (prueba de chi cuadrado y odds ratio).



Entre los resultados encontrd que la linfopenia en el 45,6% de los casos y en el 8,9%
de los controles, en el analisis bivariado presentd un odds ratio de 47,4 con intervalo
de confianza al 95% de 19,2 a 117,2 con p igual a 0,001; la leucocitosis, los mayores
valores de PCR cuantitativo y el dimero D positivo, también fueron factores de riesgo

positivo para COVID-19 severo.

Robles (2020) en Lima, realiz6 un estudio con la finalidad de estudiar la
linfopenia como predictor de severidad en pacientes con COVID-19. Luego de revisar
distintos articulos cientificos afirman que el SARS-CoV-2 tiene repercusiones en la
respuesta fisiologica de los linfocitos a través de diferentes mecanismos que pueden
alterar su numero y morfologia afectando la respuesta inmunoldgica con una marcada
de la tendencia en progresar la enfermedad hacia la severidad, lo que permite al autor
afirmar que la linfopenia es un predictor confiable de severidad.

La Torre (2021) en el Hospital Nacional Hipolito Unanue, Perd, realizd un
estudio observacional, analitico, de casos y controles, de corte transversal, en una
muestra de 198 pacientes, 99 casos y 99 controles, dando como Resultados, que dentro
de los factores asociados a mortalidad en pacientes hospitalizados con COVID-19 se
encontré a la linfopenia al ingreso menor de 1x10%L como factor de riesgo, con odds
ratio de 7,65 e intervalo de confianza al 95% de 3,92 a 14,94 (p<0,001). Se concluye
que la linfopenia fue uno de los factores asociados a mortalidad en pacientes
hospitalizados por COVID-19.

Llaro-Sanchez et al. (2020)en la Red Sabogal del Callao en Per(, realizaron un
estudio observacional, descriptivo y retrospectivo en 23 pacientes fallecidos por
COVID-19. Siendo la finalidad del presente estudio estudiar las caracteristicas clinico
epidemioldgicas y el analisis del tiempo de sobrevida, en pacientes atendidos durante
el 2020. El analisis utilizado fue descriptivo y el tiempo de sobrevida se analizé con
andlisis de sobrevida de Kaplan Meier, log-rank. La edad media fue 65,5 afios, el
69,6% fue masculino, un 69,6% presenté comorbilidades, siendo las mas frecuentes
fueron la hipertension arterial con 30,4% Yy la obesidad 21,7%, el 39,1% presento
menos de 1000 linfocitos por mm?. Este estudio lo logra establecer la asociacion entre

linfopenia y mortalidad.



Martinez Yovera (2021) en Piura, realizé un estudio transversal analitico en 374
pacientes hospitalizados por COVID-19 con la finalidad de evaluar los factores de
riesgo asociados a mortalidad. Como prueba estadistica se utiliz6 el chi cuadrado y
como estadigrafo de riesgo el odds ratio. Entre los factores de riesgo la cuenta de
linfocitos <800 células/mm3 con OR = 2,8 e IC 95% de 1,8 a 4,3; entre otros factores
de riesgos laboratoriales de mortalidad se encontrd la cuenta de leucocitos mayor a
10000 por mm?3, recuento plaquetario inferior a 150000, urea mayor a 50 mg/dl y
creatinina mayor a 1,5 mg/dl. Se concluye la linfopenia entre otros factores

laboratoriales se asocian con mortalidad en pacientes con COVID-19.

Calapuja Quispe (2021) en el Hospital Regional Honorio Delgado de Arequipa,
Perl, realiz6 un estudio transversal, analitico y retrospectivo en 78 pacientes
ingresados a UCI con la finalidad de determinar los factores que se asociaron con la
mortalidad. La técnica estadistica utilizada fue la prueba de chi cuadrado y como
estadigrafo de riesgo se utilizo el odds ratio. Se encontré una edad media de 52,1 afios,
el sexo predominante fue masculino 62,8%, la mortalidad fue 16 (22,9%). Entre los
factores relacionados con la mortalidad se encontré que el tener menos de 800
linfocitos por ml presento un OR de 3,1 con IC 95% 1,02 a 9,73 y p de 0,04; se
encontraron otros factores de riesgo laboratoriales como PaO2/FiO2, mas de 10000
leucocitos/ml, menos de 150000 plaquetas, Proteina C reactiva superior a 100 mg/L.
Se concluye que entre otros factores de riesgo la linfopenia es un riesgo de mortalidad
en pacientes ingresados a UCI con COVID-19.

Se denomina COVID-19 a la enfermedad infecciosa, con sintomatologia
respiratoria causada por el nuevo coronavirus denominado Severe Acute Respiratory
Syndrome Coronavirus 2, conocido por sus siglas SARS-CoV-2 (OMS, 2021). En
algunos casos sobre todo en aquellos con mayor edad mayor de 75 afios o0 con
comorbilidades entre las que destacan la hipertension arterial, la obesidad morbida y
la diabetes, y generalmente varones tienen mas probabilidad de que el cuadro se
complique con un incremento de la respuesta inflamatoria que va a ser necesario la
intubacion endotraqueal y manejo en UCI, situacion que otorga elevada probabilidad
de mortalidad, se denomina COVID-19 severo (Berlin, Gulick & Martinez, 2020).



Los linfocitos son células del grupo de glébulos blancos de los llamados
agranulocitos, se originan en la médula ésea como producto de diferenciacién de las
células madre, miden de 7 a 8 micras y corresponden del 20% a 40% en la férmula
leucocitaria del hemograma y en nimeros de 1500 a 3000 células por mm?, al frotis se
observan redondas, pero suelen ser polimorfas, sobre todo en el tejido conectivo, su
nucleo suele ser redondo, que ocupa la mayor parte de la célula, es muy denso y rico

en cromatina y se tifie de color azul palido (Rosas, 2019).

Se denomina linfopenia a una cantidad inferior a 1,5 x 10%1 (<1500 cel/mm?),
su hallazgo debe ser confirmado mediante un segundo hemograma completo. Por si
sola, sin unidn a cuadro clinico presenta pocas orientaciones diagnosticas (Sanchez &
Hernandez, 2004).

Los linfocitos se dividen en 3 series: Los linfocitos B, que se encargan de la
produccion de anticuerpos; los linfocitos T que se encargan de reconocer antigenos
con ayuda de receptores de superficie, estos se desarrollan en la medula 6sea como
productos de la célula madre, pero maduran en el timo y los linfocitos denominados
células Natural Killer o asesino natural, que cumple su funcién de destruir células
extrafias, particulas virales o células cancerigenas sin necesidad de reconocimiento
previo(Punt et al., 2020)

El Linfocito T CD4, al cual también se le denomina linfocito colaborador o
Helper, expresa en su membrana la proteina CD4, que activa otras células inmunes,
regulando su respuesta, su principal funcion es interactuar en los linfocitos B en la
produccion de anticuerpos y desarrollo de linfocitos T citotoxicos (Mousset et al.,
2019).

Los cientificos estan en la bldsqueda de evidencias que permitan entender el
papel de la respuesta inmunitaria (RI) en la infeccidn, para sefialar predictores
prondsticos y terapéuticos. El grado de linfopenia se ha identificado como predictor
de mal prondstico. Esta varia desde moderada mayor a 20% de linfocitos, en pacientes
estables o con sintomas moderados; grave entre 5y 20% en pacientes graves; y critica
cuando es inferior al 5% (Suéarez Reyes et al., 2020).



Entre los aspectos fisiopatoldgicos de la linfopenia en COVID-19, se conoce que
la apoptosis de los linfocitos presenta dos vias: Primero la extrinseca que se activa
mediante receptores celulares y segundo la intrinseca, activada por estimulos nocivos
y estrés y ademas por una pérdida de equilibrio entre metabolitos de genes pro y anti

apoptaticas (Girardot et al., 2017).

Ante una ineficiente destruccién viral, los macréfagos, neutrofilos y otras células
inmunitarias aumentan la liberacion de citoquinas proinflamatorias, tratando de
maximizar el exterminio viral, esto se conoce como tormenta de citoquinas (Ragab et
al, 2020). Esta tormenta de citoquinas lleva a granulopoyesis reduciendo la

linfopoyesis lo que causa muerte de linfocitos (Fathi & Rezaei, 2020).

Existen indicios que SARS-CoV-2 desencadena una nueva linea de muerte
celular denominada piroptésis, mediada por la caspasa, que se activa por
inflamasomas, elevando los niveles de deshidrogenasa lactica (LDH), lo que puede
detectarse en estos pacientes con formas severas de COVID-19, sirviendo el dosaje de
LDH como marcador de la piroptosis (Karki et al, 2021; Yap et al., 2020).

De forma natural el sistema inmune reacciona reconociendo estas células
apoptoticas por medio de macrofagos, quienes al eliminar estas células y ademas
neutralizando los mediadores que las atrajeron, tienen una accion antiinflamatoria; en
esta actividad los macr6fagos no actdan solos, sino que intervienen otras células

inmunoldgicas como los linfocitos (Medina et al., 2020; Morris et al., 2020).

La baja de linfocitos se interpreta como agotamiento funcional, lo cual va a
permitir el progreso de COVID-19, a formas severas (Chen et al, 2020). Ocurre un
incremento de sustancias inflamatorias como interleucina 6 (IL-6) e interleucina 10
(IL-10) llevando a una alteracion en la expresion del receptor de células asesinas
naturales (NKG2A) con la consiguiente disminucion de células linfocitarias, sobre
todo los linfocitos T CD-8 y las natural Killers (Antonioli et al, 2020). Esto explica
que los pacientes con COVID-19 severo, presentan agotamiento de linfocitos y

progresion de la enfermedad (Gustine & Jones, 2021).



Se sefiala también como causa de disminucion de los linfocitos a la accion directa
que el virus va a tener sobre los linfocitos, pues el linfocito en su estructura posee
receptores para la enzima convertidora de angiotensina, lo que puede ser aprovechado
por el virus para ingresar al linfocito (Xu et al 2020). El virus también induce trastornos
metabdlicos, incrementando el &cido lactico, lo que afecta la fisiologia del linfocito,

inhibiendo su proliferacién (McElvaney et al., 2020).

También debe tenerse en cuenta que los linfocitos pueden incrementar su
produccion de lactato a través de estimulacion adrenérgica, o a través de efecto
Warburg como es observado en células cancerigenas; y hasta cierto punto la
produccion de lactato por el linfocito, seguida por la acumulacion de lactato en el
medio del linfocito dada por fuentes externas puede empeorar las alteraciones
linfocitarias cayendo en un circuito de retroalimentacion negativa (Ferraro et al, 2021,
Case, Tian & Zimmerman, 2016).

Aun asi, se ha demostrado que estos linfocitos pueden activarse y proliferar
cuando el catabolismo de la glucosa a través de la glucolisis aerdbico es limitado ya
que tienen vias accesorias; sin embargo, los linfocitos T CD8 muestran defectos en su
capacidad funcional con una produccidn alterada en citoquinas con reduccién en la

produccion de IFN-y, granzima y perforina (Choi et al., 2019; Schmidt et al., 2018).

Los linfocitos T CD8 también usan la glucosa para producir triacilglicéridos que
posteriormente son hidrolizados por la lipasa acida lisosomal para apoyar la oxidacion
de acidos grasos mitocondriales (O'Sullivan et afi, 2018). Esta produccion de acidos
grasos es importante en las células T CD8 de memoria ya que la importacion de
glicerol a la célula a través de la aquaporina inducida por IL-7 es necesaria para la
longevidad de las células T de memoria posterior a la infeccion viral (Cui et al, 2015;
Castro et al., 2011).

Por ultimo, también cabe mencionar que el uso de corticoides en pacientes
criticos puede tener cierto efecto en el recuento linfocitario bajo de los mismos, debido
a que los corticoides inducen apoptosis de células blancas tales como eosindéfilos y
linfocitos (Giles et al, 2018). El uso de estos medicamentos ha sido bastante



controversial y solo deben ser indicados en casos complicados de COVID-19, que
presenten shock séptico o broncoconstricciéon (Dos Santos, 2020; Navas & Dudaryk,
2020). Y es que, aungue existan distintos estudios que respalden su uso como seguro
y con poco efecto sobre los linfocitos, su efecto inhibitorio sobre esta linea celular

enciende las alarmas (Mattos et al., 2020).

Los corticoides disminuyen la estabilidad y la vida media de ARNm que
transcriben para IL-1, IL-2, IL-6, IL-8, TNFa, y GM-CSF; siendo que la IL-2 es de
vital importancia para el crecimiento, diferenciacién y activacion de los linfocitos T.
Ademas, los corticoides, pueden inducir apoptosis en los linfocitos mediante un
proceso activo, en el cual el ADN es fragmentado por endonucleasas y que requiere
sintesis proteica para ser llevado a cabo, posiblemente para eliminar timocitos o células
T que estén sufriendo una diferenciacion inadecuada. Paradogjicamente también
pueden inducir la sobrevida de timocitos, inhibiendo la estimulacién del receptor de
linfocitos (TCR) en células T maduras. Por tanto, su accion pro y anti apoptoticas
dependeréa del contexto celular y de una estrecha relacion inversa con el TCR (Ye et
al, 2020; Banerjee, Robinson &Sathian, 2021).

Similar a otros casos de infeccidn por virus, la inmunidad adaptativa va a tener
un rol importante por lo que hay un aumento en el nimero de linfocitos T CD8 y
células natural Killers a partir del dia 7 de la infeccion (Huang, et al, 2020).En varios
estudios se observo que el numero total de linfocitos LTCD8 y LTCD4 en sangre
periférica se encontraba notablemente reducido y que similar a SARS-CoV, la
linfopenia presente en pacientes con COVID-19 es a predominio de LT CD4 y LT
CD8 (Huang W, et al 2020). reportaron que, el recuento linfocitario, especialmente de
LT CDS8, disminuia hasta alcanzar su punto méas bajo durante la primera semana
después del inicio de la sintomatologia en casos severos (Liu et al, 2020). Ademas de
ello, evaluaciones post morten llevadas a cabo en pacientes COVID-19 revelaron que
el recuento linfocitario se encontraba reducido también en el bazo y ganglios linfaticos,
con gran presencia de los mismos infiltrando el higado y sobre todo intersticio

pulmonar en un estado de hiperactivacion (Alfaro & Lazo, 2021; Yang et al., 2021).



Por otra parte, muchas enfermedades virales se caracterizan por ocasionar
cambios en la morfologia de los linfocitos reactivos también llamados virocitos
(Rastogi, 2020; Terry et al 2016). Teniendo esto en cuenta se evalud e identificd
formas atipicas en sangre periférica, algunos de estos linfocitos presentaban una forma
plasmocitoide con nucleos excéntricos y hof perinuclear, de un tamafio de mediano a
grande con cromatina poco condensada y citoplasma basofilo de moderado a profundo
(Sugihara et al., 2021; Weinberg, Behdad& Ji, 2020).

2. Justificacion de la investigacion

La elevada morbilidad y mortalidad que presenta COVID-19 y su impacto
mundial sobre la actividad humana hace que sea un tema ineludible de investigar. La
no existencia hasta la fecha de un tratamiento eficaz, es la que se puede asociar a su
elevada mortalidad y hace necesario que se busque predictores de severidad para la

enfermedad.

Desde la perspectiva del laboratorio clinico muchas publicaciones han sefialado
a los elevados niveles de ferritina sérica, dimero D, deshidrogenasa lactica,
procalcitonina, proteina C reactiva y alteraciones en el hemograma, en especial la baja
en la cuenta de linfocitos.

Existen reportes que han sefialado que una persistencia en la baja de linfocitos
es indicativa de severidad y una cuenta con tendencia a una baja progresiva es un
predictor de mortalidad, superando incluso a ferritina, dimero D entre otros. Esto
asociado a lo facil y economico de su disponibilidad hace necesario conocer en

nuestros pacientes el comportamiento de la linfopenia como predictor de severidad.

La informacion que se obtenga seréa de utilidad para los afectados de COVID-19
pues los equipos de salud que enfrentan la pandemia pueden disponer de un método
muy asequible para cribar a los pacientes, pues seria adicional a los predictores ya
conocidos como grupo de edad, sexo masculino y comorbilidades, pudiendo incluso

proponerse estudios posteriores que usando como base el presente estudio se
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propongan un algoritmo predictor de severidad y/o mortalidad que sea precoz a la

caida de la saturacion y/o gran compromiso radiolégico.

Es importante sefialar que se cuenta con los recursos necesarios como los
pacientes, asi como los recursos informaticos y financieros para que el estudio pueda

ser realizado.

3. Problema

¢Es la Linfopenia un criterio de severidad a tomar en cuenta en hospitalizados del area

Covid, en un hospital publico, Chimbote2021?

4. Conceptuacion y operacionalizacion de las variables

Definicién conceptual de

. Dimensién Indicador Escala
la Variable

Linfocitopenia

Se denomina linfopenia a
una cantidad inferior a 1,5
x 109/1 (<1500 cel/mm3),
su hallazgo debe ser

Linfopenia: <20%

No linfocitopenia >

confirmado mediante un Recuento de 0
segundo hemograma linfocitos 20% Intervalo
corr)pleto. Por si sola: _sm - Normal 20-
uniébn a cuadro clinico 40%
presenta pocas
orientaciones diagndsticas Linfocitosis >40%
(Sanchez & Hernandez,
2004).
Diagnéstico Severo Nominal
COVID-19 No severo
Si
Comorbilidades Dicotdmicas
No
Caracteristicas clinicas:
Adulto
Grupos etarios Nominal
Adulto mayor
Masculino
Sexo Nominal
Femenino
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5. Hipatesis
Hi: La Linfopenia si es un criterio de severidad a tomar en cuenta en hospitalizados en
el area Covid del hospital de EsSalud Il de Chimbote durante el 2021.

Ho: La Linfopenia no es un criterio de severidad a tomar en cuenta en hospitalizados
en el area Covid del hospital de EsSalud 111 de Chimbote durante el 2021.

6. Objetivos

Objetivo general:

v' Determinar la Linfopenia como criterio de severidad en hospitalizados
en el &rea Covid del hospital de EsSalud 111 de Chimbote 2021.

Objetivos especificos:

v Determinar el recuento de linfocitos en los hospitalizados en el area
Covid del hospital de EsSalud 111 de Chimbote 2021.

v" Identificar las caracteristicas clinicas en los hospitalizados en el area
Covid del hospital de EsSalud 111 de Chimbote 2021.

v' Evaluar los linfocitos en pacientes hospitalizados con COVID-19

severo y no severo en el hospital de EsSalud 111 de Chimbote 2021.

v Determinar la asociacion entre la Linfopenia y el COVID-19 severo y

no severo en el hospital de EsSalud 111 de Chimbote durante 2021.
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METODOLOGIA

1. Tipo y Disefio de investigacion

Estudio cuantitativo por su naturaleza. Por la manipulacion de las variables es
no experimental (observacional). Por la direccion del estudio es transversal. Por la
ocurrencia de los hechos en relacion al inicio del estudio es retrospectivo y en relacion
a evaluar la asociacion de variables es analitico. El disefio de investigacion es de casos
y controles (Cataldo et al, 2019; Manterola et al, 2019).

Disefio de Investigacion:
Descriptivo:
M: Pacientes del area Covid.

O: Recuento de linfocitos (linfopenia)

2. Poblacion — Muestra
Poblacion

La poblacion estuvo conformada por todos los pacientes con COVID-19 que

estan hospitalizados en EsSalud 11 Chimbote durante el afio 2021.
Muestra

El tamafio de muestra se obtuvo por férmula probabilistica con ayuda del

programa estadistico G*Power 3.1.9.7 (Kang, 2021).

3. Técnicas e instrumentos de investigacion

Técnica
Se utilizé la investigacion documental (revision de historia clinica) para verificar
el diagndstico de COVID-19 severo y no severo. Para determinar la Linfocitopenia se

revisaran los resultados de laboratorios realizados al paciente por el laboratorio
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COVID del hospital EsSalud Il de Chimbote. Antes de iniciar la recopilacion de la

informacidn se solicitara permiso a la direccion del hospital EsSalud I11 de Chimbote.

Instrumento

Consiste en una ficha de verificacion que recopila informacién de la historia
clinica, la cual es necesaria para desarrollar la investigacion. Entre estos datos se
recopilaran: Datos de filiacion: como nimero de DNI e historia clinica. Datos
sociodemogréficos como la edad y sexo. Datos de la severidad: Requerimiento de
oxigeno con valores de saturacion de O2, necesidad de UCI y de ventilacion mecanica

y/o fallecimiento; datos sobre recuento de linfocitos.

4. Procesamiento y analisis de la informacion

La informacion obtenida fue ingresada en una base de datos del paquete

estadistico SPSS version 27.

La técnica estadistica fue mediante la prueba de chi cuadrado de
interdependencia de criterios (relacion entre ambas variables) el nivel de significancia
utilizado fue 0,05. Se obtuvo un p valor < 0,05 por lo que fue calculado el odds ratio
(OR) vy su intervalo de confianza al 95%. La informacién fue procesada con el

software estadistico SPSS version 27.
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RESULTADOS

Tabla 1

Linfocitos en los hospitalizados en el area Covid del hospital de EsSalud Ill de

Chimbote 2021.

Recuento de linfocitos %

Media 13,061
Mediana 11,100
Moda 4,00
Desv. Estandar 9,0742
Minimo 1,2
Maximo 74,8

a. Existen maltiples modos. Se muestra el valor mas pequefio.

En la tabla 1 se observa que los resultados permiten determinar que el promedio (media) de los
valores analizados de los linfocitos que corresponde a 13,061% lo cual representa de manera
aritmética la tendencia del grupo evaluado. El valor de los linfocitos corresponde a 11,100%
representa la mediana en la distribucion de frecuencias analizada, lo cual quiere decir que, en dicho
valor, se ubica el caso central del cual se divide en dos mitades la totalidad de casos evaluados. La
categoria con mayor frecuencia (287 casos) El valor de los linfocitos corresponde a 4,0% de la
muestra y constituyéndose en la moda de la distribucion de frecuencias presentada. La desviacion
estandar de los linfocitos corresponde a 9,0742%. Siendo su minima 1,2%y su maxima 74,8%.
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Tabla 2

Caracteristicas clinicas en los hospitalizados en el area Covid del hospital de EsSalud

11 de Chimbote 2021.

Sexo
Frecuencia Porcentaje
Masculino 178 62,0
Femenino 109 38,0
Total 287 100,0
Grupos etarios
Frecuencia Porcentaje
Adulto 119 415
Adulto mayor 168 58,5
Total 287 100,0
Comorbilidades
Frecuencia Porcentaje
Sl 83 28,9
NO 204 71,1
Total 287 100,0
Diagnostico COVID-19
Frecuencia Porcentaje
Severo 52 18,1
No severo 235 81,9
Total 287 100,0

16



En la tabla 2 se observan las Caracteristicas clinicas en los hospitalizados en el area Covid del hospital
de EsSalud I11 de Chimbote 2021. Donde el sexo: masculino (62,0%) y femenino (38,0%). Grupo etario:
adulto (41,5%) y adulto mayor (58,5%). Presentan comorbilidad (28,9%) y no presentan comorbilidad
(71,1%); tienen diagndstico de COVID-19 severo (18,1%) y diagnostico de COVID-19 no severo

(81,9%) del total de la muestra del estudio.
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Tabla 3

Clasificacion de linfocitos en pacientes hospitalizados con COVID-19 severo y no
severo en el hospital de EsSalud I11 de Chimbote 2021.

Linfopenia
Frecuencia Porcentaje
Si 227 79.1
NO 60 20.9
Total 287 100,0

En latabla 3 se observan la clasificacion de linfocitos en pacientes hospitalizados con COVID-19 severo
y no severo en el hospital de EsSalud 111 de Chimbote 2021. Donde los pacientes si presentan linfopenia

(79,1%) y no presentan (20,9%) del total de la muestra en estudio.
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Tabla 4

Determinar si existe asociacion entre la linfopeniay la clasificacion de COVID-19 en

el hospital de EsSalud I11 de Chimbote durante 2021.

Severidad de COVID-19

Total
COVID-19 Severo COVID-19 no severo
n % n % n %
Linfopenia 47 90,38 180 76,6 227 79,1
No linfopenia 5 9,6 55 23,4 60 20,9
Total 52 100,0 235 100,0 287 100,0

X?(n=287; gl=1) = 4,896; p valor = 0,0269

OR = 2,87; IC 95% [1,08 — 7,58]

La tabla 4 muestra el analisis de chi cuadrado el cual encuentra una asociacion entre la linfopenia y el

COVID-19 severo con p = 0,0269 (p<0,05). Por lo que se calculé el odds ratio el cual es de 2,87 con

intervalo confiable. En resumen, se entiende que la linfopenia es un factor de riesgo significativo para

gravedad en pacientes con COVID-19.
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ANALISIS Y DISCUSION

Se evalu6 un total de 287 reportes clinicos de pacientes hospitalizados por
COVID-19 en el Hospital EsSalud 111 de Chimbote, se encontrd un total de 52 casos
de COVID-severo. La media del recuento de linfocitos fue de 13,061 con una
desviacion estandar de 9,07 linfocitos, estos valores. Castro (2020) reporté una media
para los linfocitos de 14,3 y una desviacion estandar de 6,0 linfocitos, valores que bien

no son similares a nuestros resultados, pero tampoco los contradicen.

Los resultados encontraron en la presente investigacion indican que la poblacién
muestreada tiene un mayor porcentaje de varones (62,0%), estos resultados no se
diferencian mucho del hallazgo de Ziadi et al (2021) quien sefiala en su estudio un
porcentaje ligeramente mayor para los varones de 74,5%; la diferencia entre estos
resultados puede estar asociada a que el estudio de Ziadi fue realizado en pacientes
que calificaban para ingresar a UCI, donde ya es conocido que el sexo masculino tiene

mayor probabilidad de presentar un cuadro severo de COVID-19 (Rapp y otros, 2021).

Sobre la edad se encontrd el mayor porcentaje corresponde al adulto mayor con
58,5%, seguido del adulto con 41,5%; resultados que, al ser contrastados con la
bibliografia consultada, se encuentra concordancia con el reporte de Enguita et al
(2020) quien reporta una edad media de 64 afos para el total de su muestra, siendo

mayor la edad en los casos severos, con una media de edad en estos de 74 afios.

Se observo un 28,9% de comorbilidades, por su parte Llaro-Sanchez (2020)
reportd 69,6% de comorbilidades, esta diferencia puede estar asociada a que este
estudio recopilé informacion de pacientes con COVID-19 con peor pronostico,
tratandose de personas que fallecieron, se conoce que las enfermedades asociadas
empeoran el cuadro de COVID-19 (Ejaz et al, 2020).

Ciertos estudios sobre severidad de COVID-19 reportan hasta en 63% de
pacientes (Castro et al, 2020), mientras que el presente estudio reporta 52 pacientes

que representan un 18,1%, la diferencia de porcentajes puede estar en el disefio de los
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estudios, pues mientras el presente trabajo es retrospectivo y transversal, el disefio de

Castro y otros (2020) es un estudio longitudinal de cohortes prospectivo.

La linfopenia observada fue de 79,1% del total de casos evaluados, entre la
literatura consultada se tiene el estudio de Ziadi y otros (2021) quien reporta un 53%
para la linfopenia, quien considera como punto de cohorte para linfocitopenia menos
de 1000 linfocitos por mm cubico y en presente estudio la definicién tomada en cuenta
de células considerada como punto de corte es menor a 1500 por mm cubico.

Los resultados de la presente investigacion reportan a la linfopenia como factor
de riesgo confiable de COVID-19 severo, concordando con los hallazgos de Ziadi et
al. (2021) quien concluye que la linfopenia es frecuente en sujetos con COVID-19 y
es un predictor de gravedad. Tan et al. (2020) afirma que la linfopenia es un indicador
eficaz y confiable de la gravedad por COVID-19. Otro estudio con similitud de
resultados es el realizado por Guan et al. (2020) quienes concluyen que la linfopenia

es un claro predictor de severidad en pacientes con COVID-19.

Tjendra et al. (2020) afirma que el recuento de linfocitos es Util para elaborar un
algoritmo que permite predecir la gravedad, el resultado e incluso la mortalidad en el
paciente con COVID-19. Afin a los resultados de Tjendra et al. (2020) se tiene el
hallazgo de La Torre (2021) quien sefiala que la linfopenia es uno de los factores
asociados a mortalidad en pacientes hospitalizados por COVID-19. Por su parte Castro
et al. (2020) concluye que la linfopenia es més frecuente de forma significativa en los
casos de COVID-19 severo.

Palacios Ramirez (2021) reporta un OR de 47,4 (p=0,001) para la linfopenia en
relacion a la gravedad de COVID-19, en tanto que Robles (2020) realiz6 una revision
de 56 articulos concluyendo que la disminucion de la cuenta de linfocitos es un
predictor de severidad en pacientes con COVID-19.Asi mismo, Martinez Yovera
(2021) y Calapuja Quispe (2021) afirman que la linfopenia es un factor de riesgo
significativo para gravedad en COVID-19, mostrando concordancia con los resultados
de la presente investigacion, fundamentalmente debido a que fueron trabajos

realizados en poblaciones peruanas muy similares a la del presente estudio.
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CONCLUSIONES

El recuento de linfocitos manifesté una media de 13,061% con una desviacion
estandar de 9,07%, en los internados en el area Covid del hospital de EsSalud
[11 de Chimbote 2021

El sexo predominante fue el masculino, el grupo de edad mas frecuente fue el
de adulto mayor, las comorbilidades se presentaron en 28,9% y el COVID-19
severo en 18,1%, en los internados en el area Covid del hospital de EsSalud 1|
de Chimbote 2021

La linfopenia se presento6 en el 79,1% de pacientes internados en el area Covid
del hospital de EsSalud I11 de Chimbote 2021.

La linfopenia tiene una asociacion de riesgo significativo para gravedad en
pacientes con COVID-19 internados en el hospital de EsSalud 111 de Chimbote
2021.

La linfopenia si es un criterio de severidad a tomar en cuenta en hospitalizados
en el &rea Covid del hospital de EsSalud 111 de Chimbote 2021, al mostrar una

relacion altamente significativa entre ambas variables.
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RECOMENDACIONES

Realizar el recuento de linfocitos en todo paciente con diagnéstico de COVID-
19 que ingresa a hospitalizacion.

Poner especial cuidado en el paciente varon, adulto mayor y pacientes con
comorbilidades.

Ante la presencia de linfopenia informar con prontitud, sefialando el riesgo de
severidad del cuadro.

Divulgar los resultados de la presente investigacion al equipo encargado de la
atencion del paciente con COVID-19 indicado la importancia de la linfopenia

como riesgo de severidad.
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ANEXOS

ANEXO 1
DECLARACION JURADA SIMPLE

La presente investigacion es conducida por Richard Reynaldo Santiago Daga de la
Universidad San Pedro. La meta de este estudio es determinar “Linfopenia como
criterio de severidad en hospitalizados del area Covid, en un hospital publico,
Chimbote 2021”.

La informacion que se recoja sera confidencial y no se usara para ningun otro
proposito fuera de los de esta investigacion. Sr. director del hospital, si tiene alguna
duda sobre este proyecto, puede hacer preguntas en cualquier momento durante la

ejecucion del proyecto.

Chimbote, enero del 2022

W«d\

NTIAGO-DAGA RICHARD

DNI: 42739388
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ANEXO 2
Instrumentos para recoleccion de la informacion

DATOS DE FILIACION

NUmero de DNI: v,

DATOS SOCIODEMOGRAFICOS

Edad: ...

SeX0: .o

DATOS DE SEVERIDAD DE COVID-19

LICOVID-19 severo Saturacion de O2: ..........

C1ICOVID-19 no severo Necesidad de O2: ..........

Necesidad de UCI: ..............
Mortalidad: ...............
DATOS SOBRE COMORVILIDADES
Presencia de comorbilidades:

CINo
CISi

Tipo de comorbilidad: ...,

DATOS SOBRE RECUENTO DE LINFOCITOS
Hemograma completo:

ANEXO 3
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Informe de conformidad del asesor

INFORME DE ASESORIA DE INFORME FINAL DE TESIS

A : Dra. Jenny Cano Mejia
Decana de la Facultad de Ciencias de la Salud

De : Mg. lvan Bazan Linares
Asesor de Tesis

Asunto : Culminacion de Informe de Tesis

Fecha : Chimbote, setiembre 30 de 2022

Ref. RESOLUCION DE DIRECCION DE ESCUELA N°288 — 2022 — USP - EAPTM/D (Resolucién de designacién de
asesor)

Tengo a bien dirigirme a usted, para saludarla cordialmente y al mismo
tiempo comunicarle que el INFORME DE TESIS titulado: “Linfopenia como
criterio de severidad en hospitalizados del area Covid, en un hospital publico,
Chimbote 2021”, del egresado, SANTIAGO DAGA RICHARD REYNALDO del
Programa de Estudios de Tecnologia Médica en Especialidad de Laboratorio
Clinico y Anatomia Patolégica, se encuentra en condicion de ser evaluado (a)
por los miembros del Jurado Dictaminador.

Contando con su amable atencién al presente, es ocasidn propicia para
renovarle las muestras de mi especial deferencia personal.

Atentamente,

MG. IVAN BAZAN LINARES
Asesor de Tesis
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ANEXO4
DOCUMENTACION DE TRAMITES ADMINISTRATIVOS

"Afo del Fortalecimiento de la Soberania Nacional 1,!’3

f,j.’i 1

Sefior Dr. OSWALDO GARCIA TORRES,

Director del Hospital de EsSalud 111 de Chimbote

Yo, SANTIAGO DAGA RICHARD
REYNALDO, identificado con DNI
42739388 de 37 afios de edad, estudiante
de La Universidad San Pedro. Ante Ud.

Respetuosamente me presento y expongo:

Que siendo necesaria para mi titulacién como Tecno6logo Medico la presentacion de
un proyecto de investigacion, y estando ya avanzado mi proyecto titulado
"LINFOPENIA COMO CRITERIO DE SEVERIDAD EN

HOSPITALIZADOS EN AREA COVID, HOSPITAL ESSALUD IIl DE
CHIMBOTE", solicito a Ud. permiso para tener acceso a las historias clinicas de los
pacientes ingresados con diagndstico de COVI-19 para poder culminar dicho trabajo
de investigacion.

POR LO EXPUESTO:
Ruego a usted acceder a mi solicitud.

Chimbote, 09 de febrero de 2022

i M
WGOBAGAR&E@
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ANEXO 5

Constancia de similitud emitida por el Vicerrectorado de Investigacion de la USP.

JUSP

UNIVERSIDAD SAN PEDRO

VICERRECTORADO DE INVESTIGACION

CONSTANCIA DE ORIGINALIDAD

El que suscribe, Vicerrector de Investigacion de la Universidad San Pedro:

HACE CONSTAR

Que, de la revision del trabajo titulado “Linfopenia como criterio de severidad en
hospitalizados del area Covid, en un hospital publico, Chimbote 2021” del (a) estudiante:
Richard Reynaldo Santiago Daga, identificado(a) con Codigo N2 5110200036, se ha
verificado un porcentaje de similitud del 21%, el cual se encuentra dentro del parametro
establecido por la Universidad San Pedro mediante resolucion de Consejo Universitario N
5037-2019- USP/CU para la obtencion de grados y titulos académicos de pre y
posgrado, asi como proyectos de investigacion anual Docente.

Se expide la presente constancia para los fines pertinentes.

Chimbote, 24 de Junio de 2022

A SANJINES
TOR

NOTA:
Este documento carece de valor si no tiene adjunta el reporte del Software TURNITIN.

Urbanizacion Laderas del Norte H-11

www.usanpedro.edu.pe Teléfono: 043 — 483070

vicerrectorado.investigacion@usanpedro.edu.pe
https://investigacion.usanpedro.edu.pe
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ANEXO 6

Formato de publicacién en el repositorio institucional de la USP.

=HUSP

= UNIVERSIDAD SAN FEDSRO

N

i

SANTIAGO DAGA RICHARD REYNALDO | 42739388 Santiagorsd@hotmail.col

Apelidos y Nombres Oei | Corres Elecironico

|

Linfopenia como criterio de severidad en hospitalizados del area Covid, en un hospital
! publico, Chimbote 2021.
|
\'

Programes Academico

logia Médica en Especialidad de Laboratorio Clinico y Anatomia Patolégica
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ANEXO 7

Base de datos

Edad

77
67

85

85

53
64
56
51

79
82

66

67

37
70
54
47

75

62

73

71

64
90
86

81

86

52
58
59
76
42

37
51

38
78
74

Sexo

Grupos
edad

Comorbilidades

CovID
severo

Linfopenia

Linf (%)

20
3.2
5.5

12

16

36
21.3

20
4.4

14
11.2

24
12.4

11.5

8.3

5.2
4.4
22.7

14.4

6.8

11.7

13.7

27
2.1

26.1

5.8
9.1

10.3

10.9

214

17.4

11
24.8

33.9

Ne

10
11

12
13
14
15
16
17
18
19
20
21

22

23
24
25
26
27
28
29
30
31

32

33
34
35
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51

68
80
69
42

57
67

81

39
70
85

99

57
42

66
64

75

42

70
55
45

90
60
38
32
83

64
68
43

43

62

22
33
69
57
70
88

32
76

63

90

5.5
9.1

5.6

10.6

20
143

7.6
7.1

21.8

121

4.6

3.6
29.6

27.1

5.4
1.2
23
9.9
3.4
30.4

5.1

8.5

l6.1

22.7

20.4

1.9
9.6

18.4

111

254

21

17.6

4.2

4.7

4.5

17.7

16.2

36
37
38
39
40

41

42

43

44
45

46

47

48

49

50
51

52

53

54
55
56
57

58
59
60
61

62

63

64
65

66
67

68
69
70
71

72

73

74
75
76
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56
38
37
47

49

62
84
74
60
66
51

64
54
89

84
77
52
77
34
83

54
73

40

50
56
84
65

73

45

42

76
65

35
91

38
82

59
90
54
87

94

18.4

20
28.2

55
6.5

21.7

5.3
30
32.2

10.9

8.3

241

26.7

19.5

10
104

10.1

2.6

7.2

11.7

12.8

225

11.6

26.2

4.5

36.2

111

2.4
18.5

11.3

2.4
29.1

3.6
10.6

3.8
9.8
6.9
7.1

118
119
120
121
122
123
124
125
126
127
128
129
130
131
132
133
134
135
136
137
138
139
140
141
142
143
144
145
146
147
148
149
150
151
152
153
154
155
156
157
158

45



||| |o|lin|w|lo|lv|lo|lo |||l oo d|o|lV|ld Nl vlo|g|o|lnla|~N|o|Nm|o
NN olo|lodg|lo|n|GnmA|NNOCO|OR|dF|O|lRNR|o|RlA|F| N D|O|O|F||O|o|n||O|O
dlNlN|dla|N]|dld|NNlN| N AN AN 1 N[ AN NN N[ A H 1N NN A A A A E ] 1~
I I G I I I G IR I I I I I I N I I NI R I I I I I R I N I N I I I R I I I R I N I I I I G I R G
Al H || N[ A N[ N[ A | A || AN NN NN NN NN NN N NN NN NN NN NS
dlajla|lalalala|N|NlNdH NN AN NN NN Na AN H NN NN NN NN NN NS e
B B B T I N N T T T R T I T T T T T T R I T T T T T T T I T T T G e =
B P e e I P o P P P e P P P I TN
SN q| O S| FIN[Q|PN S| N[> PN N A DA A A= || Al
ololdlam|gs|nolno|la|lod|la|n|g|nnolNv|o|od|la|mg|lnoiN|oa|lo|d|la|m|g|n|o|N0|
N VIV IVIVIVI VIO OININININIDNIDNININIDINO|O V| V|V V|V|V(O DD O[O OO OO D
Al || A|d|a A A A A | A A A A A A A A A | A A A | A A A A A | A A A | A | A | A A A A | A | | o

46



9541919020158858392601502776126%550171583
OININOIDIVOIT|DT|ONOIMHIN NN VIOIN O MM ONON MR O NN T|O
||| A | A A N| A | A | A N/ N—TA|N|—"d | N/N|lHA|A| A | A | A N/N|HA| A | A | A | A A NN N N|—A|[—AN|— |||
NN NNAdAN|A|N|A| N AN A|AdA A | NN N[ N|[A|N|N|N A A [N N|A NN N|A N[ ||| N
NN d|ld|ldN|lNlN|NN NSNS SNSNdAG A AdAN] Al dJHl N[ HJH|H NN N NN NNNNNAH ] N NN
NlnNlNNlN|NNNNNNNCASNN A ASSNNASAS NN NSNS NN AN NN N NN
|| A | A N/N|A| A | A | A N/NAdA|N|A| A | A | A A | A | N| A | A A | A | A | A| A | A A N| A | N| A | A | A N| || |
T IN B bt e B B e T B R A S L I R e I B e R B e e RN B B B e R S B B AR
gl a|ldlQlenlalalN Y QlaDla|o 0 S gl |Nle ||~ |wn (oRCR N IR NG N[N O SlpnO|lO|n|<
oldlNmg VNV D O|dA|lN M| D|OIN V| OO|d|INM|FINO|IN O O|IO|Td|NIO| S| O|N|O|O|O
o|lo|lo|o|o|o|0|o|C|O|d|d|d|dA|dA|dA|d|d|d|dA|N|N|N|N|NNN|N|N|Noononfonfodn|odn|od|on|en|en|
NINN|IN|N|N|N|N|N[NN|N|lN|N|NNNNNNNNSSNNNNNSNNNSNNNN

47



46

53
36
55
81

44
83

52
83

64
62

56
88

73

72
68
52
62
37
72
66
69
66
77
67
35
72
41

60
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82

30
63

68
75

73

25

76
69
63

55

1.9
7.3

8.8
12.3

2.5

14.8

2.5

10.2

13.2

4.3

11
6.3

28.1

143

13.1

18.5

3.2
10.9

3.2
23.3

18.1

16.8

6.5

10.7

18.1

13.3

18.4

4.7

7.1

11.6

26.5

16.6
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25

241
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ANEXO 8

Matriz de consistencia

Problema Objetivos Hipotesis Variables Dimensiones Indicador Metodologia
Objetivo Linfocitopenia
general: Se denomina Tipo de
Determinar si la linfopenia a una estudio:
linfopenia tiene _ | cantidad inferior a Linfopenia: o
comportamiento "_'13_ Lalinfopenia | 1 5, 109/ (<1500 < 20% Cuantltatnlvo,
como criterio de | tiene cel/mm3), su observacional,
severidad en CoMpOrtamiento | pay1a7q0 debe ser transversal,
hospitalizados como criterio de | . &rnado No retrospectivo y
¢Es la en el 4rea Covid severidad en mediante un Recuento de linfocitopen | analitico. Con
linfopeniaun | g hospital de hOSpitaIizad-os €N | segundo linfocitos ia>20% un disefio de
criterio de Essalud 11l de | Carea Covid del | peoograma  Norma | Y
severidad en | pirbote 2021 hospital de completo. Por si 1 20. controles.
hospitalizados EsSalud Il de sola, sin unién a 40% | Poblacion y
en el 4rea Objetivos Chimbote durante | . -0 clinico estra:
Covid del especificos: el 2021. presenta pocas Linfocitosis
hospital de Determinar la | Ho: La linfopenia | Orientaciones >40% Poblacion
EsSalud 111 de | frecuencia de no es un criterio | diagnosticas corr.lpuesta por
Chimbote severidad de de severidad en (Sanchez & pacientes con
durante el COVID-19en | hospitalizados en | Hernandez, 2004). covib-19
20217 hospitalizados el area Covid del severo-3’/
en el &rea Covid | hospital de E:(t:):r(:tl::czonr
del hospital de EsSalud I11 de COVIDS no
EsSalud I11 de Chimbote durante
Chimbote 2021. | el 2021. Caracteristicas Diagnostico Severo SEVero
Clinicas COVID-19 | o sovero | OSPitalizados

Evaluar los
linfocitos en
pacientes

hospitalizados

EsSalud 11
durante 2021.
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con COVID-19
severo en el
hospital de
EsSalud 111 de
Chimbote 2021.

Evaluar los
linfocitos en
pacientes
hospitalizados
con COVID-19
no severo en el
hospital de
EsSalud 11 de
Chimbote
durante 2021.

Determinar si
existe
asociacion entre
la linfopenia y
el COVID-19
severo en el
hospital de
EsSalud 111 de
Chimbote
durante 2021.

Comorbilidad

€s

Grupos

etarios

Sexo

Si

No

Adulto

Adulto

mayor

Masculino

Femenino

Técnica,
investigacion

documental.

Instrumento,
ficha de
verificacion de

datos.

Procesamient

0y analisis

Prueba
estadistica de
X2 para
independencia
de criterios,
con
significancia
del 0,05. El
estadigrafo
seré el odds
ratio con
intervalo de
confianza
95%. El
software
estadistico
seré el SPSS

versién 27.
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ANEXO 9

Calculo del tamafio de muestra

Tamafio de muestra mediate G*Power (Kang, 2021).

X-Y plot for a range of values

figy G*Power 3.1.9.7 x
File Edit View Tests Calculator Help
Central and noncentral distributions  protocol of power analyses
critical x* = 3.54146
T
30
Test family Statistical test
¥ tests ~ Goodness-of-fit tests; Contingency tables ~
Type of power analysis
A priori: Compute required sample size - given o, power, and effect size e
Input Parameters COutput Parameters
Determine == Effect size w 0.35 MNoncentrality parameter & 10.5330000
o err prob 0.05 Critical ¥2 3.8414588
Power (1-B err prob) 0.9 Total sample size 86
Df 1 Actual power 0.9007441

Calculate

G*Power ofrece un tamafio de muestra de 86 para cada grupo para un tamafio del efecto de

0.35, un error tipo | de 0,05 y una potencia estadistica del 90%.
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