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RESUMEN

El laboratorio de analisis clinico del hospital Belén de Trujillo recibe solicitudes para
analisis de ferritina, para ayudar en el diagnéstico y tratamiento de los pacientes
COVID-19. Por lo tanto, se considera necesario investigar ;Cuales son los niveles de
Ferritina en pacientes con Covit-19 atendidos en el hospital Belén, Trujillo 2021? La
presente tesis es una investigacion basica y de un disefio no experimental, corresponde
a un trabajo de campo. La poblacion estuvo constituida por 2190 muestras biologicas
de los pacientes diagnosticados con cCovid-19. El disefio muestral fue no
probabilistico ya que se trabajé con todas las pacientes atendidas en el periodo de enero
a junio del 2021. La técnica de investigacion fue la de observacion y el instrumento de
investigacion una ficha de recopilacion de datos. Losdatos se analizaron mediante la
estadistica descriptiva, la prueba t student y el analisis de correlacion reportan que el
30% de pacientes de 62 a 79 afios presentan niveles patolégicos de la ferritina. El 55%
de varones y el 20% en mujeres presentan niveles patoldgicos de ferritina. Y no existe

diferencia significativa entre el nivel promedio de ferritina entre hombres y mujeres.



ABSTRACT

The clinical analysis laboratory of the Belén de Trujillo hospital receives requests for
ferritin analysis, to help in the diagnosis and treatment of COVID-19 patients.
Therefore, it is considered necessary to investigate What are the Ferritin levels in
patients with Covit-19 treated at the Belén hospital, Trujillo 2021? This thesis is a
basic research and a non-experimental design, it corresponds to a field work. The
population consisted of 2,190 biological samples from patients diagnosed with
cCovid-19. The sample design was non-probabilistic since all the patients seen in the
period from January to June 2021 were worked on. The research technique was
observation and the research instrument a data collection sheet. The data were
analyzed using descriptive statistics, the student's t test and the correlation analysis.
They reported that 30% of patients from 62 to 79 years old present pathological levels
of ferritin. 55% of men and 20% of women have pathological levels of ferritin. And
there is no significant difference between the average ferritin level between menand

women.
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1.

INTRODUCCION

Antecedentes y fundamentacion cientifica

En los dltimos afios, la acumulacién de datos ha implicado un papel de la
ferritina como molécula de sefializacion y mediadora directa del sistema
inmunoldgico. La hiperferritinemia se asocia con una multitud de condiciones
clinicas y con peor pronostico en pacientes criticamente enfermos. Hay cuatro
condiciones médicas poco comunes caracterizadas por altos niveles de ferritina,
a saber. Se sabe que la ferritina es un mediador proinflamatorio que induce la
expresion de moléculas proinflamatorias, pero tiene acciones opuestas como
proinflamatorio e inmunosupresor. Proponemos que los niveles
excepcionalmente altos de ferritina observados en estas condiciones clinicas
poco comunes no son solo el producto de la inflamacidn, sino que pueden
contribuir al desarrollo de unatormenta de citocinas. Existe una creciente
evidencia de que los niveles de ferritina circulantes pueden no solo reflejar una
respuesta de fase aguda, sino que pueden desemperiar un papel fundamental en
la inflamacién. El sindrome de activacion de macréfagos, la enfermedad de Still
del adulto, el sindrome antifosfolipido catastréfico y el shock séptico estan
asociados con niveles muy altos de ferritina. Estos trastornos comparten
presentaciones clinicas y de laboratorio similares y responden a tratamientos
similares, lo que sugiere que la hiperferritinemia puede estar involucrada en un
mecanismo patogénico comun. Presumimos que los enormes niveles de ferritina
observados en estas cuatro condiciones clinicas no son solo un producto
secundario del proceso inflamatorio, sino que son parte del mecanismo

patogénico (Rosario, Zandman, Meyron, D'Cruz y Shoenfeld 2013).

Desde diciembre de 2019, Wuhan, China, ha experimentado un brote de
enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19), causado por el sindrome
respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2). Se han informado
caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de pacientes con COVID-19, pero no
se han descrito bien los factores de riesgo de mortalidad y un curso clinico
detallado de la enfermedad, incluida la diseminacién viral. Los pacientes que

fallecieron por COVID-19, presentaron sus niveles de ferritina elevados al



ingreso hospitalario y durante toda la estancia hospitalaria. Los valores medios
de los niveles de ferritinasérica después del dia 16vo dia de hospitalizacion
excedieron el limite superior dedeteccidn en estos pacientes, lo que sugiere que
los niveles de ferritina aumentaron sin parar y de manera continua (Zhou et al
2020)

En la lucha contra la enfermedad por coronavirus 2019, ahora una
pandemia mundial, se necesita con urgencia la identificacion urgente de
predictores clinicos y de laboratorio de la progresion hacia formas graves y
fatales. Estos predictores permitirdn la estratificacion del riesgo, guiaran los
estudios de intervencion para apuntar a pacientes con mayor riesgo de
desarrollar una enfermedad grave y optimizaran la asignacion de recursos
humanos y técnicos limitados en la pandemia en curso. Ademas, la
identificacion de parametros de laboratorio capaces de discriminar entre casos
graves y no graves, o aquellos con alto o bajo riesgo de mortalidad, permitira
una mejor conciencia de la situacion clinica. Sehan identificado muchas
variables candidatas para los modelos de estratificacion de riesgo que pueden
servir como predictores clinicos de COVID-19 grave y fatal. En pacientes
hospitalizados con dificultad respiratoria, recomendamos que los médicos
controlen de cerca el recuento de glébulos blancos, el recuento de linfocitos, el
recuento de plaquetas, 1L-6 y ferritina sérica como marcadores de posible
progresion a una enfermedad critica. La procalcitonina debe medirse
regularmente para que sirva como marcador de infeccion bacteriana secundaria,
que se encuentra con frecuencia en los no sobrevivientes, reflejando asi la
evidencia anterior obtenida con el SARS. Por ultimo, estos hallazgos deben
reevaluarse continuamente en los proximos meses a medida que se disponga de
mas datos en cohortes prospectivas, con un seguimiento mas prolongado

(Henry, de Oliveira, Benoit, Plebani, y Lippi, 2020).

Los resultados de este estudio indicaron que, en comparacion con el tipo
comun, los cambios en los parametros inmunologicos y el nivel de citocinas en
el tipo grave COVID-19 son discretos. Hubo una variacion leve en IL-2, 1L-4,
IL-10, TNF-a, IFN-y antes y después del tratamiento, todos los cuales

fluctuaron dentro del rango normal. Sin embargo, niveles elevados de PCR,



ferritina, IL-6 y LDH se asociaron con un tratamiento méas intensivo y
prolongado, que incluyd glucocorticoides, inmunoglobulina humana,
antibioticos mas fuertes, oxigenoterapia de alto flujo o ventilacién mecéanica.
En conjunto, mostré que los pardmetros mencionados anteriormente estaban
estrechamente relacionados con lagravedad de la enfermedad COVID-19 (Tao
et al 2020).

Los niveles de ferritina sérica en COVID-19, estan significativamente
elevados durante la infeccion critica. La funcion de la ferritina, incluida la unién
yel almacenamiento de hierro, estd asociada con la respuesta inmunitaria e
inflamatoria. Las razones del aumento de ferritina incluyen infeccion bacteriana
y / 0 viral, hemocromatosis y transfusion a largo plazo. Cuando se produce una
infeccion bacteriana y / o viral, el aumento de ferritina sérica se relaciona con
la liberacion de hierro en el sistema reticuloendotelial, la disminucién de la
capacidad de transportar ferritina en higado y bazo, y el aumento de la sintesis
y liberacion de ferritina intracelular. Algunos estudios mostraron que los
pacientes con infeccién bacteriana tenian mayor nivel de ferritina en
comparacion con la infeccion viral. En revisiones anteriores también se ha
propuesto un modelo que presenta la respuesta inflamatoria a virus (IL-18 /
ferritina) como patrones plasmaticos especificos de biomarcadores inmunes.
Los niveles séricos de PCR, PCT y ferritina aumentan notablemente en los casos
de COVID-19 muy graves encomparacion con los graves. EI aumento de los
niveles de PCR, PCT vy ferritina podria correlacionarse con una infeccion
bacteriana secundaria y estar asociado con un mal pronoéstico clinico (Zhou,
She, Wang & Ma, 2020)

Los mecanismos responsables de la asociacion de la hiperferritinemia y
la gravedad de la enfermedad en pacientes con COVID-19 no estan claros, pero
existen varias posibilidades para este fendmeno: 1) citocinas proinflamatorias
como la interleucina-Ip (IL-1B), el factor de necrosis tumoral-a ( TNF-a) ¢ IL-6
pueden aumentar la sintesis de ferritina.7 Por lo tanto, especulamos que la
produccion inducida por SARS-CoV-2 de citocinas proinflamatorias (es decir,
IL-6, TNF-a), que se sabe que estan elevadas en COVID-19, podria promover
la sintesis de ferritina en las primeras etapas de la inflamacién. 2) El dafio



celular derivado de la inflamacion puede promover la fuga de ferritina
intracelular, elevando asi la ferritina sérica.8 3) En la acidosis, el entorno
microvascular y el aumento de la produccion de especies reactivas de oxigeno
(ROS) podrian liberar hierro de la ferritina, y es esto Hierro no ligado que puede
participar en las reacciones de Haber-Weiss y Fenton, creando radicales
hidroxilo, provocando mas dafio celular, 8 y empeorando la lesion tisular,
provocando asi un circulo vicioso de inflamacion. De manera similar, un estudio
encontr6 que el ensamblaje de nanoparticulas de coronavirus del sindrome
respiratorio de Oriente Medio (MERS) estd relacionado con la ferritina
mediada por chaperona.9 Sin embargo,se necesitan mas investigaciones para
confirmar el papel de los niveles de ferritinasérica en la patogénesis de COVID-
19. En conclusion, se ha demostrado que un nivel alto de ferritina sérica es un
factor de riesgo independiente para la gravedad de COVID-19. La evaluacién
de los niveles de ferritina sérica durante la hospitalizacion puede ser importante

para reconocer a las personas de alto riesgo con COVID-19 (Lin et al 2020)

La infeccion por SARS-CoV-2 se caracteriza por un cuadro clinico
proteico que puede variar desde pacientes asintomaticos hasta afecciones
potencialmente mortales. Los pacientes con COVID-19 grave a menudo
muestran una afectacion pulmonar grave y desarrollan neutrofilia, linfopenia y
niveles sorprendentemente elevados de IL-6. Hay una liberacién de citocinas
exuberante conhiperferritinemia que lleva a la idea de que COVID-19 es parte
del espectro del sindrome hiperferritinémico. De hecho, pueden producirse
niveles muy altos de ferritina en otras enfermedades que incluyen
linfohistiocitosis hemofagocitica, sindrome de activacion de macréfagos,
enfermedad de Still del adulto, sindrome antifosfolipido catastréfico y choque
séptico. Numerosos estudios han demostradolos efectos inmunomoduladores de
la ferritina y su asociacion con la mortalidad y el proceso inflamatorio
sostenido. Los altos niveles de hierro libre son dafiinos en los tejidos,
especialmente a través del dafio redox que puede conducir a la fibrosis.La
quelacién del hierro representa un pilar en el tratamiento de la sobrecarga de
hierro. Ademas, se demostrd que tiene una actividad antiviral y antifibrética.

Para concluir, las consideraciones antes mencionadas llevan a la idea de que



COVID-19 puede ser parte del espectro del sindrome hiperferritinemico. La
posible sobrecarga aguda de hierro causada por la sintesis rapida de ferritina
que excedesu tasa de incorporacion de hierro y los efectos beneficiosos de la
terapia de quelacion del hierro sobre el estado inflamatorio, asi como sobre la
fibrogénesis que ocurre en los pulmones, sugieren que, en un entorno apropiado
de pacientes criticamente enfermos con COVID: 19, se podria considerar la
terapia de quelacién del hierro para mejorar la supervivencia y el resultado

general a largo plazo (Perricone et al 2020)

La pandemia de la enfermedad del coronavirus 2019 (COVID-19) es un
desafio cientifico, médico y social. La complejidad del sindrome respiratorio
agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2) se centra en el curso clinico
impredecible de la enfermedad que puede desarrollarse rapidamente y causar
complicaciones graves y mortales. La identificacion de biomarcadores de
laboratorio eficaces capaces de clasificar a los pacientes en funcion de su riesgo
esimprescindible para poder garantizar un tratamiento oportuno. El analisis de
estudios publicados recientemente destaca el papel de la vasculitis sistémica y
los trastornos de la coagulacion mediados por citocinas como los principales
actores de la insuficiencia multiorganica en pacientes con complicaciones
graves de COVID-19. Se han identificado los siguientes biomarcadores:
hematoldgicos (recuento de linfocitos, recuento de neutrofilos, relacion
neutrofilos-linfocitos, inflamatorios (proteina C reactiva, velocidad de
sedimentacion globular, procalcitonina, inmunolégicos (interleucina (IL) -6 y
bioquimicos (dimero D, troponina, creatincinasa, aspartato aminotransferasa,
especialmente los relacionados con las cascadas de coagulacion en la
coagulacion intravascular diseminada y el sindrome de dificultad respiratoria
aguda. Los biomarcadores de laboratorio podrian identificarse mediante el
andlisis preciso de series de casos multicéntricos (Ponti, Maccaferri, Ruini,
Tomasi y Ozben, 2020).

Los marcadores inflamatorios pueden servir como un sistema de alerta
temprana para la progresion a COVID-19 grave. Al mismo tiempo, la
monitorizacion de los niveles de IL-6, PCR y proteina C reactiva puede permitir
ladeteccion temprana de infecciones bacterianas, 1o que puede reducir la



prescripcion excesiva de antibidticos a los pacientes que no los necesitan y
desencadenar una terapia antibidtica temprana para prevenir la sepsis y otras
afecciones graves. Aunque nuestro metanalisis analizé rigurosamente los datos
de una gran muestra de pacientes con COVID-19, nuestros resultados estan
limitadospor la heterogeneidad observada en los estudios, como en el curso y
la gravedadde la enfermedad, lo que refleja las dificultades de estandarizar los
métodosdurante una epidemia emergente. No pudimos controlar estos y otros
posibles factores de confusion porque todos los estudios en nuestro metanalisis
fueron retrospectivos. Debido a la naturaleza de la notificacion en el brote
emergente, no realizamos una evaluacién del riesgo de sesgo y se presume que
es alto en todos los estudios, lo que debe considerarse al interpretar los
resultados. La evidencia actual mostro que niveles mas altos de marcadores
inflamatorios comoel recuento de glébulos blancos, procalcitonina, proteina C
reactiva, velocidad de sedimentacion globular, IL-6 e IL-10 estan asociados con
la gravedad de COVID-19 y, por lo tanto, utilizarse como factores prondsticos

significativos de la enfermedad (Ji et al 2020)

Si la ferritina esta involucrada como mediador patégeno en COVID-19,
técnicas como el intercambio de plasma terapéutico podrian ser beneficiosas
para los pacientes infectados con SARS-CoV-2, ya que esto reducira los niveles
de ferritina y citocinas. El intercambio de plasma es un proceso automatizado
mediante el cual el plasma del paciente se extrae y se reemplaza por plasma de
un donante del banco de sangre, y se ha demostrado que es muy beneficioso en
determinadas enfermedades. Por ultimo, vale la pena mencionar que la mayoria
delos estudios se realizaron en Wuhan durante la fase inicial del brote, donde
los hospitales con instalaciones médicas inadecuadas y personal insuficiente se
vieronabrumados por los pacientes. Estos pacientes estaban a la vanguardia de
la pandemia, y el propio SARS-CoV-2 puede haber tenido cambios en la
virulencia durante la diseminacion de persona a persona. Por lo tanto, la
hiperferritinemia en los pacientes afectados debe verificarse ain mas en
estudios multicentricos con tamafios de muestra mas grandes y realizarse en
otros paises. No obstante, creemos que la monitorizacion longitudinal de la
ferritina durante la hospitalizacion puede ayudar a identificar pacientes graves



y predecir la progresion del COVID-19 hacia un peor pronostico clinico
(Gomez et al 2020)

Aln se desconoce por qué algunos pacientes con infeccion por SARS-
CoV-2 evolucionan a un estado de hiperinflamacién con un curso tan dramatico
mientras que otros parecen responder al tratamiento. La gravedad de su
evolucion no parece atribuible exclusivamente a factores virales, sino
probablemente a caracteristicas del hospedador que incluyen diferentes factores
epidemioldgicos y moleculares. Creemos que la inflamacion sistémica COVID-
19 es parte del espectro de sindromes hyerferritinémicos. Es probable que haya
un trasfondo patogénico comun subyacente a estas condiciones que apoyan el
uso de terapias que se dirigen a mediadores inflamatorios cruciales. Hasta la
fecha, estan en cursovarios ensayos clinicos que evalGan la eficacia de la
inhibicion de IL-6 porTocilizumab o Sarilumab, y la inhibicion de IL-1 por
Anakinra o Canakinmab. La respuesta a estas terapias, conocidas por mostrar
un beneficio significativo especialmente en la enfermedad de Still del adulto y
el sindrome de activacion de macrofagos, respaldard ain mas la hipotesis de
una conexion patogenica estricta entre los "sindromes hiperferritinémicos™ y el
COVID-19 grave (Colafrancesco, Alessandri, Conti y Priori, 2020).

La patogenicidad del nuevo SARS-CoV-2 y sus efectos sobre el sistema
inmunoldégico ain no se han entendido completamente. Sin embargo, la
evidencia acumulada sugiere que la enfermedad COVID-19 progresiva grave se
asocia con inflamacion incontrolada y liberacion masiva de citocinas, una
condicién muy similar a la linfohistiocitosis hemofagocitica secundaria (HLH)
o al sindrome de activacion de macrdfagos. El sindrome de activacion de
macrdfagos es un sindrome agresivo y potencialmente mortal de activacion
inmune excesiva, desencadenado mas comunmente por infecciones virales. Se
asocia con anomalias inmunoldgicas, incluida la tormenta de citocinas y la

hiperferritinemia (Casals, Zeron, Lopez, Khamashta & Bosch 2014).

La respuesta inflamatoria del huésped contra las infecciones se caracteriza
por la liberacion de citocinas proinflamatorias y proteinas de fase aguda, que

impulsan los brazos tanto innatos como adaptativos de la respuesta inmune. Se



ha demostrado que los patrones distintos de citocinas circulantes y las
respuestas de fase aguda son indispensables para guiar el diagnostico y el
tratamiento de las enfermedades infecciosas. Esto enfatiza la importancia de
utilizar marcadores plasmaticos inflamatorios como parte integral del arsenal
diagndstico, en el que el cuadro clinico y la historia del paciente siguen siendo
piedras angulares. Otros estudios deberian dilucidar la sensibilidad y
especificidad de una firma inflamatoria plasmatica que consiste en IL-6, CRP,
IL-18 y ferritina para distinguir entre infecciones virales y bacterianas. También
serd importante evaluar la correlacion directa entre las concentraciones
circulantes de IL-18 y ferritina en infecciones virales, ya que los estudios
actuales solo se han centrado en IL-18 o ferritina por separado (Slaats, Ten O.
J., van de Veerdonk, y Netea 2016).

La cantidad de ferritina es significativamente mayor en el grupo critico en
comparacién con los grupos moderados y severos. La mediana de la
concentracion de ferritina fue aproximadamente tres veces mayor en el grupo
de muerte que en el grupo de supervivencia (1722,25 ug / L frente a 501,90 pg
/ L, p <0,01). La concentracion de ferritina se correlacion0 positivamente con
otras citocinas inflamatorias, como la interleucina -8, la I1L-10, la proteina C
reactiva y el factor de necrosis tumoral-a. El analisis de regresion logistica
demostréo que la ferritina era un predictor independiente de mortalidad
hospitalaria. Especialmente, el grupo con alto contenido de ferritina se asocid
con una mayor incidencia de mortalidad, con una razon de probabilidades
ajustada de 104,97. Ademas, la ferritina tenia una ventaja de capacidad
discriminativa con el area bajo la caracteristica operativa del receptor de 0,822
mas alta que la procalcitonina y la proteina C reactiva y finalmente La ferritina
medida al ingreso puede servir como un factor independiente para predecir
la  mortalidad hospitalaria en pacientes con COVID-19 en la unidad de

cuidados intensivos (Deng et al 2021).

La enfermedad del coronavirus 2019 (COVID-19) se ha convertido
rapidamente en una pandemia mundial. Debido a que la gravedad de Ila
enfermedad es muy variable, se necesitan modelos predictivos para estratificar
a los pacientes segln su riesgo de mortalidad. El nivel alto de IL-6, el nivel de



proteina C reactiva, el nivel de lactato deshidrogenasa (LDH), el nivel de
ferritina,el nivel de dimero D, el recuento de neutrofilos y la proporcion de
neutrofilos a linfocitos fueron todos predictivos de mortalidad (area bajo la
curva> 0,70) , al igual que el nivel bajo de albdmina, el recuento de linfocitos,
el recuento de monocitos y la relacion entre la saturacion de oxigeno en sangre
periférica y la fraccion de oxigeno inspirado (SpO2 / FiO2). Se desarrollé un
modelo de riesgo de mortalidad multivariable que incluia el cociente SpO2 /
FiO2, el cociente neutrofilo / linfocito, el nivel de LDH, el nivel de IL-6 y la
edad, que mostrd una alta precisién para la prediccion del desenlace fatal (&rea
bajo la curva 0,94). El punto de corte 6ptimo clasificd de forma fiable a los
pacientes (incluidos los pacientes sin dificultad respiratoria inicial) como
supervivientes y no supervivientes con una sensibilidad de 0,88 y una
especificidad de 0,89. Este modelo de riesgo de mortalidad permite la
estratificacion precoz del riesgo de los pacientes hospitalizados con COVID-19
ante la aparicion de signos evidentes de deterioro clinico, y puede ser utilizado
como herramienta para orientar la toma de decisiones clinicas (Laguna et al
2020)

Un sindrome de tormenta de citoquinas inducido por virus, asociado con
una inflamacién sistémica masiva y abrumadora, agobia a un subgrupo de
pacientes con enfermedad COVID-19, que conduce a inflamacion pulmonar y
dafo pulmonar extenso. Estos pacientes con COVID-19 grave se caracterizan
por niveles altos de ferritina. Estos hallazgos reflejan el mismo prondstico de
esta proteina de almacenamiento de hierro en otras enfermedades inflamatorias
incluidas en el sindrome hiperferritinémico. Esto ultimo sugiere que la ferritina
podria ser un mediador patdgeno adicional para mejorar el proceso
inflamatorio, estimular las vias inflamatorias y perpetuar asi un circuito
patdgeno vicioso. Teniendo en cuenta su actividad como activador inmune,
también se puede postular un enfoque terapéutico dirigido a la ferritina en estas
enfermedades. Teniendo en cuenta estas observaciones, los niveles altos de
ferritina caracterizan el COVID-19 grave y otras enfermedades incluidas en el

sindrome hiperferritinémico (Ruscitti, y Giacomelli 2020).

La concentracion de ferritina sérica rara vez alcanza el umbral de la



HScore (2000 ng/mL) en los 16 dias siguientes al inicio de los sintomas, lo que
limita en cierta medida la intervencion temprana, pero la tendencia, mas que el
umbral, de los resultados de laboratorio proporciona la mayor informacion.
Ademas, se a descubierto que el nivel de ferritina fue el ultimo valor de
laboratorio en volver a la normalidad en comparacién con otras proteinas
agudas, y la proteina C reactiva volvio a la normalidad al menos 5 dias antes
que la ferritina. De forma similar, otros estudios informaron de que sélo la
proteina C reactiva, en lugar de la ferritina, disminuy6 significativamente con
el tiempo o después del tratamiento. Por lo tanto, la disminucién a un ritmo
menor limita el uso para la evaluacion de la enfermedad. Sin embargo se ha
encontrado que existe asociacion entre el nivel de ferritina sérica y las
caracteristicas clinicas de los pacientes con COVID-19, incluyendo la gravedad
de la enfermedad, la mortalidad, las comorbilidades y ciertos tratamientos. Sin
embargo, la prueba de la ferritina no suele estar disponible en caso de urgencia.
Recomendamos que la prueba de ferritina se realice en pacientes con COVID-
19 para evaluar la presencia de hiperinflamacion y para predecir el
empeoramiento y la mortalidad en pacientes con COVID-19 hospitalizados
(Cheng et al, 2020).

Los pacientes con sintomas graves de COVID-19 presentaron alteraciones
en los valores analiticos del dimero D, la glucosa, la ferritina sérica y la proteina
C reactiva. Las alteraciones en todos estos parametros fueron graves en los
pacientes con sintomas severos. Los pacientes asintomaticos presentaron
alteraciones en los parametros analizados, aungque con menor frecuencia y
gravedad que los pacientes con sintomas graves. Ademas, la edad se
correlaciona con el dimero D, la glucosa, la ferritina sérica y la proteina C
reactiva. El analisis de los pardmetros bioquimicos de los pacientes infectados
por COVID-19 es esencial para evaluar la gravedad y la progresion de la
enfermedad, permitiendo la prediccion y la prevencion de posibles
complicaciones derivadas de COVID-19. Asimismo, puede ayudar a
seleccionar la poblacion susceptible de recibir tratamiento profilactico (Perez et
al, 2022).

Los niveles elevados de ferritina durante las enfermedades infecciosas
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agudas han servido durante mucho tiempo como un buen ejemplo de correlacion
fuerte. Un estudio escandinavo de los afios setenta que incluia a 18 pacientes
con infecciones agudas, demostré un aumento abrupto de la ferritina sérica
inmediatamente después de la infeccidn. Los autores demostraron que la rapida
elevacion del nivel de ferritina sérica era similar entre los pacientes incluidos,
independientemente de que el agente etiologico fuera virico o bacteriano.
Ademas, la ferritina y la haptoglobina mostraban un comportamiento paralelo
en cuanto a la subida y bajada de los niveles séricos. En contraste con la rapida
elevacion de la ferritina sérica al principio de la enfermedad, los niveles de
ferritina tardaron hasta cinco semanas en empezar a descender. En otro estudio
se inform6 de una duracion ain mayor hasta que la ferritina empez6 a disminuir
en las enfermedades infecciosas. De hecho, son escasos los datos relativos a los
niveles de ferritina durante la epidemia de sindrome respiratorio agudo severo
(SARS CoV?2) y el brote de sindrome respiratorio de Oriente Medio (MERS) en
Arabia Saudi. Sin embargo, durante la primera epidemia de SARS, un estudio
realizado en Taiwan en el que se describian los 10 primeros pacientes infectados
por el virus del SARS mostré niveles elevados de ferritina en 7 de los 10
pacientes incluidos. Los niveles de ferritina oscilaban entre 590 ng/ml y 4984
ng/ml. Ademas, se comprobd que el aumento de los niveles de ferritina se
correlacionaba con el deterioro clinico de los pacientes estudiados Mahroum et
al (2022).
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2. Justificacion de la Investigacion

La justificacion social se presenta porque que se trata de una pandemia

y como tal necesita de todos los aportes que puedan proporcionar las diferentes

profesionales de salud y en este caso lo de laboratorio de analisis clinico.

Es necesario indicar que los autores anteriormente citados en los

antecedentes mencionan a laferritina como factor de riesgo asociado a la

enfermedad de COVID-19, siendo esto suficiente justificacion cientifica para

la realizacion de la presente investigacion toda vez que los trabajos

mencionados en los antecedentes y esta justificacion indican a la ferritina como

un indicador de alto riesgo de muerte para la enfermedad ocasionada por el

SarsCov2.

La justificacion practica se presenta dado que las conclusiones a las

que se llega permitiran ser utilizados para los procesos de diagnostico.

3. Problema

¢Cuales son los niveles de Ferritina indicadores de riesgo en pacientes con

COVIT-19 atendidos en el hospital Belen, Trujillo 20217

4. Conceptuacion y operacionalizacion de las variables

Variables

Definicion
conceptual

Definicién
operacional

Dimen
siones

Indica
dores

Escala de
medicion

Ferritina

Es una molécula de
naturaleza proteica en
la célula y almacena
hierro, pertenece al
sistema inmunolégico
gue organiza la
defensa celular contra
la inflamacion
(Dahan et al, 2020).

Es el valor
bioquimico
calculado
mediante
analisis
bioquimico.

Nivel de
Ferritina

ng/ml

Rango

COVID-
19

Es el sindrome
(enfermedad)
respiratorio
grave
infeccioso
Coronavirus-2
(SARS-CoV-2) que
la OMS la denominé
CoVvID-19 (WHO,
2020).

agudo
altamente

Es la
enfermedad
causada por
SARS-
CoV-2y
diagnostic.
por PCR.

COVID-
19

Reactivo

No
Reactivo

Nominal
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5. La Hipdtesis

Debido a que se trata de una investigacion de tipo descriptivo no se requiere

de laexplicacion de la hipétesis, segiin Hernadndez y Mendoza (2018).

6. Objetivos

Objetivo General

Determinar los niveles de Ferritina sanguinea en pacientes COVIT-19

atendidosen el hospital Belén, Trujillo durante enero a junio del 2021.

Objetivos Especificos.

Evaluar los niveles de ferritina sanguinea segin edad en pacientes con
COVID-19, atendidos en el hospital Belén de Trujillo durante los meses de

enero y marzo del 2020.

Evaluar los niveles de ferritina sanguinea segin sexo en pacientes con
COVID-19, atendidos en el hospital Belén de Trujillo durante los meses de

enero y marzo del 2020.

Describir la relacion entre los niveles de ferritina sanguinea con la edad en
lospacientes COVID-19, atendidos en el hospital Belén de Trujillo durante
los meses de enero y marzo, 2020.

Describir la diferencia de los niveles de ferritina sanguinea por sexo de los
pacientes COVID-19, atendidos en el hospital Belén de Trujillo durante los
meses de enero y marzo, 2020.
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METODOLOGIA
1. Tipoy Disefio de investigacion

Segun Hurtado (2007) la presente investigacion es de tipo basica dado que
solamente evalua los niveles de ferritina de los pacientes con diagnostico de
COVID-19. Ademas, es una investigacion de tipo descriptivo y de un disefio
no probabilistico y finalmente es de tipo transversal,la medicion y recoleccion
de la informacidn se realizé en un solo periodo de tiempo, segin Hernandez y
Mendoza (2018).

Esquema:
M @)
Donde:
M : pacientes con COVID-19
O : nivel de ferritina.

2. Poblacion y Muestra

Poblacion

La poblacion estuvo constituida por todos los pacientes con COVID-19,
atendidos por analisis de ferritina sanguinea en el laboratorio del hospital Belén
deTrujillo.

Muestra

La muestra estuvo constituida por 60 registros de muestras biologicas
para analisis de ferritina de los pacientes diagnosticados con COVID-19,

atendidos durante enero a marzo del 2021.
Unidad de Andlisis.

Lo constituyen cada uno de los datos de los pacientes de los cuales se obtuvieron

los niveles de ferritina.

Criterios de inclusiones: formaran parte de la investigacion todos los pacientes
con COVID-19 y solicitud de analisis de ferritina atendidos duranteenero a
marzo del 2021.
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Criterios de exclusiones: Pacientes con diagnostico previo diferente a
COVID-19

3. Técnicas e instrumentos de investigacion
La técnica de investigacion fue de observacion y el instrumento de
investigacionuna ficha de recopilacion de datos. El disefio muestral fue no
probabilistico dadoque se trabajé con todos los pacientes atendidos entre enero
a marzo del 2021.
Respeto a los derechos humanos
Se redactara una solicitud dirigida al responsable de indicando la forma que
protegera la confidencialidad de los datos de los pacientes.

4. Procesamiento y analisis de la informacion
Esta tesis es tipo basico y de nivel correlacional. La poblacion estuvo
constituida por todos los resultados de los analisis coprolégicos de los pacientes
La técnica deinvestigacion fue de la observacién, analisis y evaluacion de los
resultados. EI método que se utilizo fue el de turbidimetria y el reactivo Wiener.
Para la investigacion se utiliz6 como instrumento una ficha de recoleccion de
datos.Finalmente se procesaron los datos mediante la estadistica descriptiva, la

prueba t student y la prueba correlacional utilizadndose el software Excel.
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RESULTADOS

El procesamiento de los datos para determinar los niveles de Ferritina sanguinea en
pacientes COVIT-19 atendidos en el hospital Belén, Trujillo durante enero a junio
del 2021, ha permitido obtener los siguientes resultados:

Tabla 1.

Niveles de ferritina sanguinea segln edad en pacientes con COVID-19, atendidos en el
hospital Belén de Trujillo-2021

Edad
Total
46-53 54-61 62-69 70 -77 78-86
Nivel de NP
.. % N° % N° % N° % N° % N° %
Ferritina
Normal 0 0 2 33 4 6.7 8 133 1 1.7 15 25

Patologico 2 33 11 183 18 30 9 15 5 83 45 75

Total 2 33 13 217 22 367 17 283 6 10 60 100

En latabla 1 se observa que el 25% de pacientes tienen un nivel de ferritina normal
yel 75% patoldgico. Respecto a la edad el 36.7% de pacientes tienen edades
comprendidas entre 62 a 69 afios,28.3% de 70 a 77 afios ,21.7% varian de 54-a 61
afios 10% de 78 a 89 afios y en menor porcentajes con edades de 462 53 afios en
3.3%.

El 30% de pacientes presentan niveles patoldgicos de la ferritina con edades

comprendidas entre 62-79 afios.
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Tabla 2.

Niveles de ferritina sanguinea segln sexo en pacientes con COVID-19, atendidos en el

hospital Belén de Trujillo durante los meses de enero y marzo del 2021.

Sexo
Nivel de . .
Masculino Femenino Total
ferritina
N° % N° % N° %
Normal 10 16.7 5 8.3 15 25
Patoldgico 33 55 12 20 45 75
Total 43 71.7 17 28.3 60 100

Interpretacion: el 71% de pacientes son varones y 28.3% mujeres, también nos

muestra que 55% de varones y el 20% en mujeres presentan niveles patologicos de

laferritina sanguinea.
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Tabla 3.
Relacion entre los niveles de ferritina sanguinea y edad en pacientes con COVID-19,
atendidos en el hospital Belén de Trujillo-2021

Estadistica de Nivel de .
rueba p- valor significacion (q) Decision
0.166 0.05 P > a se acepta Ho

Chi-cuadrado

de pearson

Interpretacion: la prueba Chi-cuadrado de Pearson indica que no es

estadisticamente significativa puesto que p = 0.166 > 0.05.

Por lo tanto, se concluye que los niveles de ferritina sanguinea no estan
relacionados con la edad de los pacientes con COVID-19, atendidos en el hospital

Belén de Trujillo durante los meses de enero y marzo del 2020.
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Tabla 4.
Diferencia de los niveles de ferritina sanguinea por sexo en sangre depacientes con
COVID-19, atendidos en el hospital Belén de Trujillo-2021.

i Estadistico de Nivel de
Sexo Promedio p- valor significacion Decision
prueba
(o)
Masculino 656.44 g P> o se
t - student
Femenino 567.18 0.446 0.05 acepta Ho

EL promedio de ferritina en varones es de 656.4 (colocar sus unidades) y en

mujeres es de 567.18 (colocar sus unidades)

P =0.446 > a, la prueba t — student muestra no existe diferencia estadisticamente

significativa.

Se concluye que no existe diferencia entre el nivel promedio de ferritina sanguinea

entre hombres y mujeres.
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34%
35%
30%
23%
25%
%
20%
15%
10%
5%

0%
20a 300 ng/ml 301 a 600 ng/ml 601 a900ng/ml 901 a 1200 ng/ml

Figura 1. Distribucién porcentual de los niveles de ferritina sanguinea en pacientes con COVID-
19, atendidos en el hospital Belén de Trujillo durante los meses de eneroy marzo del 2021.

Interpretacion: los valores comprendidos entre 601 a 900 ng/ml, alcanzan la mas
alta frecuencia con el 34% vy el resto de valores de ferritina sanguinea se distribuyen
con cierta homogeneidad que va del 18% al 23%. Finalmente podemos decir que
el 75 por ciento de los pacientes presentan niveles altos de ferritina.
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ANALISIS Y DISCUSION

La mediana de edad de los pacientes fue 49 afios (IQR 41 - 0-58 - 0), y 13
(32%) pacientes tenian una enfermedad subyacente. Todos los pacientes tenian
neumonia. Un tercio de los pacientes ingresaron en unidades de cuidados
intensivos y seis fallecieron. Se registraron altas concentraciones de citocinas en
el plasma de pacientes criticamente enfermos infectados con 2019-nCoV (Huang
et al, 2020), esto no concuerda con los datos de la tabla 1 que nosotros tenemos
el 30% de pacientes presentan niveles patologicos de la ferritina con edades
comprendidas entre 62-79 afios. Ademas, en la tabla 1 se observa que el 25% de
pacientes tienen un nivel de ferritina normal y el 75% patol6gico. Respecto a la
edad el 36.7% de pacientes tienen edades comprendidas entre 62 a 69
afios,28.3% de 70 a 77 afos,21.7% varian de 54-a 61 afios 10% de 78 a 89 afios
y en menor porcentajes con edades de 46 a 53 afios en 3.3%. La tabla 2 indica
que el 71% de pacientes son varones y 28.3% mujeres, también nos muestra que
55% de varones y el 20% en mujeres presentan niveles patolégicos de la ferritina
sanguinea. Nuestros resultados concuerdan con Takahashi, et. al., (2020) que
indican que cada vez hay mas evidencia de que la enfermedad por COVID-19
produce sintomas mas graves y una mayor mortalidad entre los hombres que
entre las mujeres1-5. Sin embargo, actualmente se desconoce si las respuestas
inmunitarias contra el coronavirus del sindrome respiratorio agudo severo
(SARS-CoV-2) difieren entre sexos, y si tales diferencias se correlacionan con
la diferencia de sexo en el curso de la enfermedad de COVID-19. Los pacientes
masculinos tenian niveles plasmaticos mas altos de citocinas inmunes innatas
como IL-8 e IL-18 junto con una induccién mas robusta de monocitos no
clasicos. Por el contrario, las pacientes femeninas tuvieron una activacion de
células T mas robusta que los pacientes masculinos durante la infeccion por
SARS-CoV-2. En particular, encontramos que una respuesta deficiente de las
células T se correlacion6 negativamente con la edad de los pacientes y se asocio
con un peor resultado de la enfermedad en los pacientes masculinos, pero no en
las mujeres. Por el contrario, los niveles més altos de citocinas inmunes innatas
se asociaron con una peor progresion de la enfermedad en pacientes femeninas,

pero no en pacientes masculinos. Estos hallazgos proporcionan una posible
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explicacion de los sesgos sexuales observados en COVID-19 y proporcionan una
base importante para el desarrollo de un enfoque basado en el sexo para el
tratamiento y la atencion de pacientes masculinos y femeninos con COVID-19
esto ultimo fundamenta nuestros resultados de las tablas 1y 2. Dichos resultados
se fundamentan en los aportes de Rosario, Zandman, Meyron, D'Cruz y
Shoenfeld (2013) dado que ellos indican que la hiperferritinemia se asocia con
una multitud de condiciones clinicas y con el peor prondstico en pacientes
criticamente enfermos. y en los aportes de Zhou et al (2020) que refiere que los
niveles de ferritina aumentaron de manera continua en los pacientes COVID-19.

Perez et al (2022) indican que la edad se correlaciona con el dimero D, la
glucosa, la ferritina sérica y la proteina C reactiva y que el andlisis de los
parametros bioguimicos de los pacientes infectados por COVID-19 es esencial
para evaluar la gravedad y la progresién de la enfermedad, permitiendo la
prediccion y la prevencion de posibles complicaciones derivadas de COVID-19.
Nuestros resultados no concuerdan con dichos autores. Probablemente por el
tamarfio de muestra tal como se observa en la tabla 3 que indica que la prueba
Chi-cuadrado de Pearson indica que no es estadisticamente significativa puesto
que p = 0.166 > 0.05. Por lo tanto, se concluye que los niveles de ferritina
sanguinea no estan relacionados con la edad de los pacientes con COVID-19,
atendidos en el hospital Belén de Trujillo durante los meses de enero y marzo
del 2020. Nuestros resultados coinciden con Lin et al (2020), quienes ha
demostrado que un nivel alto de ferritina sérica es un factor de riesgo
independiente para la gravedad de COVID-19 y la evaluacion de los niveles de
ferritina sérica durante la hospitalizacion puede ser importante para reconocer a
las personas de alto riesgo con COVID-19. Nuestros resultados se fundamentan
en Perricone et al (2020) que indican que la posible sobrecarga aguda de hierro
causada por la sintesis rapida de ferritina que excede su tasa de incorporacion de
hierro y los efectos beneficiosos de la terapia de quelacion del hierro sobre el
estado inflamatorio, asi como sobre la fibrogénesis que ocurre en los pulmones,
sugieren que, en un entorno apropiado de pacientes criticamente enfermos con
COVID: 19, se podria considerar la terapia de quelacion del hierro para mejorar

la supervivencia y el resultado general a largo plazo. De la misma manera nos
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fundamentamos en lo que indican Ji et al (2020) porque muestran la evidencia
de que niveles més altos de marcadores inflamatorios como el recuento de
glébulos blancos, procalcitonina, proteina C reactiva, velocidad de
sedimentacion globular, IL-6 e IL-10, ferritina estan asociados con la gravedad
de COVID-19 y, por lo tanto, deben utilizarse como factores de prondsticos

significativos para la enfermedad COVID-19.

Ruscitti y Giacomelli 2020) indican que el hierro cuenta también su
funcion como activador inmune, también se puede postular un enfoque
terapéutico dirigido a la ferritina en estas enfermedades. Teniendo en cuenta
estas observaciones, los niveles altos de ferritina caracterizan el COVID-19
grave y otras enfermedades incluidas en el sindrome hiperferritinémico.
Concordamos dicho criterio, segun nuestros resultados de la tabla 4 que indica
que el promedio de ferritina en varones es de 656.4 (colocar sus unidades) y en
mujeres es de 567.18 (colocar sus unidades) P = 0.446 > qa, la prueba t — student
muestra no existe diferencia estadisticamente significativa. Se concluye que no
existe diferencia entre el nivel promedio de ferritina sanguinea entre hombres y
mujeres. Zhou, She, Wang y Ma (2020) indican que los niveles de ferritina sérica
en COVID-19, estén significativamente elevados durante la infeccion critica, el
aumento de los niveles de proteina C reactiva y ferritina podria correlacionarse
con una infeccién por microorganismos. Nuestros resultados concuerdan con
Takahashi, et. al. (2020), que indican que los niveles de estas citocinas fueron
mas altos en los pacientes en comparacion con los controles y, en general, fueron
comparables entre sexos en los pacientes. Los analisis del fenotipo de las células
T en la cohorte B no revelaron diferencias significativas entre sexos. Por lo tanto,
las pacientes con COVID-19 femeninas tenian una poblacion de células T
activadas y diferenciadas terminalmente mas abundante que los pacientes
masculinos al inicio del estudio. También concordamos con Rozenberg,
Vandromme y Martin (2020). Indica que, aunque las mujeres parecen morir con
menos frecuencia que los hombres por las consecuencias inmediatas de la
pandemia de COVID-19, las mujeres pueden estar mas expuestas, dados sus
roles predominantes como cuidadoras dentro de las familias y como trabajadoras
de la salud de primera linea. Nuestros resultados se fundamentan en lo que
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Gomez et al (2020) afirman que la monitorizacién longitudinal de la ferritina
durante la hospitalizacion puede ayudar a identificar pacientes graves y predecir

la progresion del COVID-19 hacia un peor prondstico clinico.

Finalmente, podemos decir que en nuestra investigacion segun la figura 1,
los valores comprendidos entre 601 a 900 ng/ml, alcanzan la mas alta frecuencia
con el 34% y el 75% de los pacientes COVID-19 presentan niveles altos de
ferritina. El proceso de la enfermedad COVID-19 conlleva a un proceso
inflamatorio como cualquier enfermedad y en este sentido nuestros resultados se
fundamentan en Rosario, Zandman, Meyron, D'Cruz y Shoenfeld (2013),
quienes indican que la hiperferritinemia se asocia con una multitud de
condiciones clinicas y con peor pronostico en pacientes criticamente enfermos,
los niveles excepcionalmente altos de ferritina observados en estas condiciones
clinicas poco comunes no son solo el producto de la inflamacion, sino que
pueden contribuir al desarrollo de una tormenta de citocinas. Es por estas razones
gue nuestros resultados coinciden con Zhou et al (2020), que indican que los
pacientes que fallecieron por COVID-19, presentaron sus niveles de ferritina
elevados al ingreso hospitalario y durante toda la estancia hospitalaria. Los
valores medios de los niveles de ferritina sérica después del dia 16vo dia de
hospitalizacion excedieron el limite superior de deteccion en estos pacientes, 1o
que sugiere que los niveles de ferritina aumentaron sin parar y de manera
continua en los pacientes COVID-19, Ademas concordamos también con Huang,
et al (2019) que indican que los niveles de muchas citocinas, quimiocinas y
factores de crecimiento proinflamatorios, incluidos IL-1B, IL-6, 1L-8, TNF,
CCL2, CXCL10 y G-CSF, estan elevados en el plasma de los pacientes con
COVID-19. Nuestros resultados se fundamentan en los aportes de Henry, de
Oliveira, Benoit, Plebani, y Lippi, (2020), que recomiendan en pacientes
hospitalizados con dificultad respiratoria, que los médicos controlen de cerca el
recuento de glébulos blancos, el recuento de linfocitos, el recuento de plaquetas,
IL-6 y ferritina sérica como marcadores de posible progresion a una enfermedad
critica. EI mismo fundamento lo proporciona Tao et al (2020). También nos
fundamentamos en los aportes de Cheng et al, (2020) dado que recomiendan que
la prueba de ferritina se realice en pacientes con COVID-19 para evaluar la
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presencia de hiperinflamacion y para predecir el empeoramiento y la mortalidad
en pacientes con COVID-19 hospitalizados. Ademas, se ha encontrado que los
niveles elevados de ferritina durante las enfermedades infecciosas agudas han
servido durante mucho tiempo como un buen ejemplo de correlacion fuerte y
que los niveles de ferritina oscilaban entre 590 ng/ml y 4984 ng/ml (los nuestros
fueron de 601 a 900 ng/ml) Mahroum et al (2022).
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Conclusiones

1.

El 30% de pacientes presentan niveles patolégicos de la ferritina con edades

comprendidas entre 62-79 afios.

Los niveles de ferritina sanguinea segun sexo en pacientes con COVID-19,
muestra que el 71% son varones y 28.3% son mujeres y que el 55% de
varones y el 20% de mujeres presentan niveles patoldgicos de la ferritina

sanguinea.

Los niveles de ferritina sanguinea no estan relacionados con la edad de los
pacientes con COVID-19.

No existe diferencia entre el nivel promedio de ferritina sanguinea segun

sexode los pacientes con COVID-19.

Recomendaciones

1.

Utilizar los datos de otros establecimientos de salud para obtener inferencias
demayor impacto.

Continuar investigando el tema para mantener actualizado los resultados
para un mejor aprovechamiento en los diversos programas de salud

poblacional.
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ANEXOS

Anexo 1

Matriz de operacionalizacién de variables

Variables | Definicion Definicién | Dimen | Indica Escala

conceptual operacional | siones dores de

medicion

Ferritina | Esunamolécula | Es el valor | Nivel de | ng/ml Rango

de naturaleza | bioquimico | Ferritina

proteica en la | calculado

célula 'y su | mediante

caracteristica es | analisis

almacenar bioquimico.

hierro, es una

proteina del

sistema

inmunoldgico

que organiza la

defensa celular

contra en

proceso

inflamatorio

(Dahan et al,

2020).
COVID- | Es el sindrome | Es la COVID- | Positivo | Nominal
19 (enfermedad) enfermedad | 19 —

respiratorio causada por Negativo

agudo  grave | SARS-

altamente CoV-2y

infeccioso diagnostic.

Coronavirus-2 | por PCR.

(SARS-CoV-2)

que la OMS la

denomind

COVID-19

(WHO, 2020).
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Anexo 2

MATRIZ DE CONSISTENCIA

TITULO: Niveles de ferritina en pacientes con COVIT-19, atendidos en el hospital

Belén de Truijillo, 2021

Problema | Variables | Objetivos | Hipotesis Metodologia Conclusiones
Ferritina  |General 1. Tipoy 1. El 30%
Disefio de de pacientes
investigacion: La presentan niveles
presente investigacion | patoldgicos de la
es de tipo basico dado | ferritina con
que solamente evalda | edades
los niveles de ferritina | comprendidas
de los pacientes con | entre 62-79 afos.
diagnostico de 2. Los
COVID-19. Ademas, | niveles de
es una investigacién | ferritina
de tipo descriptivoy | sanguinea segin
de un disefio no Sexo en pacientes
probabilistico y con COVID-19,
¢Cudles finalmente es de tipo | muestra que el
son los transversal, la 71% son varones
niveles de Debido a que |mediciony y 28.3% son
Ferritina se trata de unajrecoleccion de la mujeres y que el
indicadores investigacion |informacidn se realiz6 | 55% de varones |
de riesgo de tip_o _ enun solo periodo de | el 2_0% de
en descrlppvo no tlemgo, segun mujeres presentarn
pacientes se requiere de [Hernandez y niveles
COVID- - la explicacién |Mendoza (2018). patolégicos de la
con Especificos . -
19 de la Esquema: M—O, ferritina
COVI.T' 19 hipdtesis, donde: M son sanguinea.
atendidos segun pacientes con 3. Los
enel Herndndez y |COVID-19y Oson | niveles de
hospital Mendoza |los niveles de ferritina
BeIg_n, (2018). ferritina. sanguinea no
Trujillo 2. Poblaciony | estan
20217 Muestra Poblacion: | relacionados con
La poblacién estuvo | la edad de los
constituida por todos | pacientes con
los pacientes con COVID-19.
COVID-19. Y la 4, No
muestra estuvo existe diferencia
constituida por 60 entre el nivel
registros de muestras | promedio de
biolégicas para ferritina
analisis de ferritina de | sanguinea segin
los pacientes sexo de los
diagnosticados con pacientes con
COVID-19, atendidos | COVID-19.

durante enero a marzo

del 2021.
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Anexo 3

INSTRUMENTO DE INVESTIGACION

Ficha de recoleccion de datos

I. Datos generales

1.1. Diagnostico

1.2. Fecha del examen

Il. Datos Especificos

_ Edad | Sexo Niveles de COVID-19
Paciente o
Ferritina Reactivo | No reactivo
1
2
3
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Anexo 4
CONSENTIMIENTO INFORMADO

Consentimiento Informado para Participantes de Investigacion. L Carmen Manela
Davalos Clavo a presente investigacion s conducida por la Bachiller, Oropesa Torres,
Mald Indira de la Universidad San Pedro. La meta de este cstudio es obtener
conocimiento tecnologico respecto a la “Niveles de Ferntina en pacientes con Covit-19,
atendidos en ¢l hospital Belén de Trujillo, 20217, Si usted accede a participar en este
estudio, se le pedira autorizar ¢l uso de los resultados de su diagnéstico de Ferntina. La
participacion en este estudio ¢s estnctamente voluntana. La informacion que se recoja
sera confidencial y no sc¢ usarda para mingun otro propdsito fuera de los de esta
investigacion. Si tiene alguna duda sobre este provecto, puede hacer preguntas en
cualquier momento durante su participacion en él. Igualmente, puede retirarse del
proyecto en cualquier momento sin que ¢so lo perjudique en ninguna forma. Desde va le
agradecemos su participacion.

Acepto participar voluntanamente en esta investigacion, conducida por la Bachiller
Carmen Manela Dévalos Clavo, He sido informado (a) de que la meta de este estudio es
obtener conocimiento tecnologico respecto a las “Niveles de Ferntina en pacientes con
Covit-19, atendidos en ¢l hospital Belén de Trupillo, 2021™. Me han indicado también
que tendré que autonizar ¢l uso de los resultados de Femtina. Reconozco que la
informacion que yo provea en ¢l curso de esta investigacion es estnictamente confidencial
y no serd usada para ningin otro propdsito fuera de los de este estudio sin mi
consentimiento. He sido informado de que puedo hacer preguntas sobre ¢l proyecto en
cualquier momento v que pucdo retirarme del mismo cuando asi lo decida, sin que esto
acarree perjuicio alguno para mi persona. De tener preguntas sobre mi participacion en
este estudio, puedo contactar a Carmen Mariela Dévalos Clavo al siguiente nimero de
celular: 956819844

Chimbote, encro del 2021
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Anexo: 5
Solicitud a la institucion donde se va a desarrollar la investigacion

Sr. director del Hospital Belén de Trujillo

La Bachiller, Srta Davalos Clavo Carmen Mariela de la Universidad San
Pedro, solicita a su direccion el acceso a los datos de los niveles de ferritina de los
pacientes diagnosticados con COVID-19, con el propodsito de realizar la
investigacion titulada, “NIVELES DE FERRITINA EN PACIENTES CON
COVIT-19, ATENDIDOS EN EL HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO, 2021". Se
garantiza que los datos seran utilizados solo en la presente investigacion y en la
forma que el proyecto adjunto indica. Igualmente, afirmo que se puede retirar
algunos aspectos del proyecto si su direccion asi lo requiera para la proteccion del
establecimiento de salud o para la proteccion de los datos de los pacientes.

Desde ya le agradezco su autorizacion para la recoleccion de los datos.
Atentamente,

Chimbote, enero del 2021

\

Carm;;\'.l\/la&éla Dava* %avo
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Anexo 6
Documento de conformidad de la investigacion, firmado por el asesor

INFORME
A - Dr. Agapito Enriquez Valera
Director de la escuela de Tecnologia Médica
De : Dr. Manuel Quispe Villanueva
Asesor de Tesis
Asunto . Aprobacion de Informe de Tesis
Fecha : Chimbote. noviembre 16 del 2021

Ref. RESOLUCION DE DIRECCION DE ESCUELA N°0360-2021-USP-EAPTM/D

Tengo a bien dirigirme a usted, para saludarle cordialmente y al mismo
tiempo comunicarle que el Informe de Tesis titulado “Niveles de ferritina en pacientes con
COVIT-19, atendidos en el hospital Belén de Trujillo, 20217, presentado por la Bachiller
Davalos Clavo Carmen Mariela, se encuentra en condicion de ser evaluado por los miembros
del Jurado Dictaminador.

Sin otro particular me despido de Ud.

(o

Dr. Man el uispe Villanueva
rde Tesis
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Anexo 7

Constancia de similitud emitida por el Vicerrectorado de Investigacion de la
USP
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Anexo 8

Formato de publicacion en el repositorio institucional de la USP
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Anexo 9
BASE DE DATOS

Edad Sexo | Nivel de ferritina| Reactivo (R)
No Reactivo
(NR)

46 1 1225 R
50 2 1045 R
55 1 1221 R
56 1 639 R
56 1 671 R
57 2 420 R
S7 1 562 R
58 2 174 R
58 1 225 R
58 2 422 R
58 1 1532 R
59 1 614 R
59 1 763 R
60 1 640 R
60 2 1371 R
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62 276
62 421
62 650
62 1192
62 1495
63 440
63 528
63 624
63 679
63 828
64 137
64 195
64 515
65 459
65 480
65 745
66 440
66 780
67 142
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68 773
69 469
69 734
70 241
70 445
71 140
71 142
71 645
71 685
72 648
73 137
73 426
73 773
74 124
74 221
74 774
75 142
75 1192
75 1236
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77 112
78 882
79 449
79 621
82 1326
85 187
86 1795
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