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RESUMEN

Con el objetivo de evaluar los parametros hematologicos, manifestaciones clinicas y
presencia de anticuerpos tipo IgM e 1gG contra SARS-CoV-2, en pacientes con edades
comprendidas entre 25 a 60 afos, de ambos sexos, que acudieron al laboratorio clinico
especializado Monagas |, C.A., en Maturin, durante el periodo febrero a abril de 2022;
fueron analizadas un total de 140 muestras de personas con clinica presuntiva de
COVID, de las cuales 123 (87,86%) resultaron positivas (IgM o 1gG) por el test rapido
de ensayo inmunocromatografico cualitativo, y las restantes 17 (12,14%) resultaron
negativas al test. A todos los participantes se les realizé analisis para determinar los
niveles de hemoglobina (Hb), hematocrito (Hto), contaje de glébulos rojos (CGR),
indices hematimétricos (VCM, HCM, CHCM), contaje leucocitario (CGB), recuento
diferencial leucocitario (valores relativos de segmentados neutréfilos, linfocitos y
segmentados eosinofilos) y contaje plaquetario (CP). Conjuntamente, a los pacientes se
les aplicé una encuesta, para describir especificamente los signos y sintomas que
manifestaron. Los resultados mostraron que 70 pacientes (50,00%) reflejaron IgM
positiva y 53 pacientes (37,86%) 1gG positiva. Al ser aplicada la prueba estadistica
ANOVA, se hallaron diferencias estadisticas significativas (p<0,05) en el contaje
leucocitario, muy significativas (p<0,01) para el Hto, segmentados neutrofilos y
linfocitos, y altamente significativas (p<0,001) para la Hb y el CGB, en los pacientes
positivos para IgM. Mientras que en los positivos para IgG, se hallaron diferencias
estadisticas significativas (p<0,05) para la Hb, muy significativas (p<0,01) para los
segmentados neutrofilos y linfocitos, y altamente significativas (p<0,001) para el CGB.
En el resto de los parametros hematoldgicos evaluados, no se observaron diferencias
estadisticamente significativas (p>0,05). Las manifestaciones clinicas mas frecuentes
tanto en los individuos seropositivos para IgM como IgG, fueron: dolor abdominal,
fiebre, debilidad, pérdida de olfato, tos, y dolor muscular.

vii



INTRODUCCION

La enfermedad por coronavirus que inicié en 2019, mejor conocida por sus siglas del
inglés como COVID-19, es ocasionada por el SARS-CoV-2 (coronavirus de tipo 2
causante del sindrome respiratorio agudo severo). Se trata de un virus de ARN
monocatenario, de polaridad positiva, que pertenece a la familia Coronaviridae,
subfamilia Orthocorona viridae, y hace parte del grupo de los betacoronavirus que
causan infeccion respiratoria en humanos, con transmisién principalmente por
inhalacion o contacto con las gotas de Fliigge que se liberan cuando una persona que
tiene el virus tose, estornuda, respira, o habla (Wu, 2003).

Una vez se ha inhalado el virus, este ingresa a la célula huésped por la interaccion de la
proteina S con la enzima convertidora de angiotensina Il (ACE2), exopeptidasa de
membrana presente en células alveolares tipo 2 del pulmén, asi como en monocitos,
macrofagos, células endoteliales, corazon y tracto gastrointestinal, por lo que en
cualquiera de estos tejidos puede darse la adaptacion y multiplicacion del virus dentro
del organismo y desencadenar la fisiopatogenia del mismo de acuerdo al serotipo viral y
las condiciones propias de cada paciente (Lin et al., 2020; Lozada-Requena y Ponce,
2020).

Aunque los cambios radiograficos compatibles con neumonia, los signos y sintomas, y
un historial de contacto con personas infectadas, hacen posible la sospecha de la
presencia del SARS-CoV-2, su diagnostico es principalmente confirmado por pruebas de
laboratorio. De las cuales existen 3 tipos principales: 1) las pruebas moleculares de
deteccion de acidos nucleicos, 2) las pruebas de deteccion de antigeno y 3) las pruebas
de deteccion de anticuerpos (IgG e IgM). De todas ellas no hay una 100% especifica,
pero las mas confiables son las basadas en biologia molecular para la deteccion del
genoma viral (Chan et al., 2020; Wang et al., 2020).

Varios estudios confirman la generacion de anticuerpos neutralizantes contra SARS-



CoV-2 aunque adn no se ha determinado con exactitud cuando comienzan a elevarse tras
el inicio de la clinica y la duracion de la inmunidad. Tras la infeccion por dicho virus, se
generan anticuerpos de tipo IgM y aungue parece que empiezan a elevarse
aproximadamente a los 5 a 7 dias tras la infeccidn, se describe una mejor deteccion para
los test a partir del octavo dia, mientras que los anticuerpos de tipo IgG aparecen
pasados los 15 dias (Li et al., 2020).

Dado que los titulos de anticuerpos no se detectan hasta pasado unos dias del inicio de
los sintomas, es razonable pensar que estas pruebas son de utilidad como diagndstico
rapido en pacientes con un tiempo medio de evolucién de la clinica (Li et al., 2020). Las
pruebas seroldgicas dan informacién acerca de la inmunidad humoral, pero no son un
marcador especifico de infeccion. Un resultado de IgM positivo para SARS-CoV-2 no
siempre equivale a una infeccion aguda o reciente, ya que esta IgM positiva puede

persistir meses en ausencia de una carga viral detectable.

Tanto para el para SARS-CoV-2, como en otras infecciones, las pruebas serolégicas son
muy Utiles para el cribado, pero solo deben ser utilizadas para diagndstico cuando no hay
opcidn de acceder a las técnicas moleculares de deteccion directa. La presencia de IgG
no indica que la infeccion haya pasado, sino, que la respuesta inmunitaria ha seguido su
curso (Ortiz, et al., 2020).

Cabe destacar que en la respuesta inmunitaria humoral y celular en sujetos
convalecientes de COVID-19 existe una memoria inmunoldgica sustancial generada
desde muy temprano, y que perdura por lo menos seis meses después de la infeccion.
Esto ocurre hasta en el 95% de los casos, lo que debe ser considerado al momento de

valorar los titulos de anticuerpos en los test rapidos (Ximénez y Ramiro, 2021).

De acuerdo al reporte de una revision bibliografica realizada por He et al. (2020), los
pacientes infectados tienen edades entre 30 y 79 afios, con una media de 54 afios; hay

pocos casos en menores de 15 afos, existe una mayor prevalencia en el sexo masculino



y un incremento en la tasa de mortalidad en los pacientes con dos o mas comorbilidades,
tales como, obesidad, hipertension arterial (HTA), diabetes mellitus y enfermedad

cardiovascular (ECV).

En los pacientes con COVID-19, las comorbilidades preexistentes y la edad de los
individuos son factores claves tanto para el desarrollo, como para el pronostico y la
presentacion clinica de la patologia. Los pacientes con mayor edad y con dos 0 mas
comorbilidades, han sido los que peor cuadro clinico y evolucion han tenido (Huang et
al., 2020). En términos generales, la enfermedad por SARS-CoV-2 se manifiesta como
una patologia viral respiratoria de caracteristicas leves, que se volvera un cuadro clinico

complejo en aquellos individuos con alto riesgo (Wang, et al., 2020).

Existe heterogeneidad clinica dependiendo de la variante viral que esté ocasionando la
infeccion (Ferré et al., 2021). Entre los sintomas clinicos generales, que han sido
informados hasta el momento, se encuentran: fiebre, fatiga, tos, mialgias, disnea en los
casos mas severos, pérdida de olfato y gusto, cefalea, hemoptisis, diarrea, entre otros
(He et al., 2020; Wu y McGoogan, 2020).

Las variables de laboratorio documentadas en estos pacientes son diversas y variadas
desde pacientes que solo muestran ligeras alteraciones en el hemograma, hasta
individuos que presentan cambios en parametros que reflejan desbalances homeostaticos
compatibles incluso con la falla multiorganica. En este complejo contexto surge un
cuestionamiento obvio por parte del laboratorio clinico y es el conocer la manera como
éste puede contribuir para prevenir, alertar y despistar posibles complicaciones futuras

en estos pacientes (Lippi y Plebani, 2020).

Hasta el momento han sido relacionados a la enfermedad por COVID-19 numerosos
hallazgos de laboratorio, las variables hematologicas fueron las primeras que se han
informado en dichos pacientes con SARS-CoV-2. Se ha reportado que entre el 35,0% y
el 90,0% de los enfermos graves suelen cursar con linfopenia (He et al., 2020; Lippi y



Plebani, 2020). Y entre el 40,0% y el 50,0% de los pacientes infectados presentan
disminucidn en los niveles de hemoglobina (Chen et al. 2020; Lippi y Plebani, 2020).

El dafio pulmonar severo en pacientes con SARS puede desempefiar un papel clave en la
induccion de la leucopenia, linfopenia y de la trombocitopenia. Los mecanismos a nivel
medular, asi como el secuestro y/o consumo celular producido por la severa reaccion
inflamatoria a nivel pulmonar y la reduccion de la produccién de plaquetas, podrian
llegar a ser las causas que originan estos trastornos en pacientes con COVID-19 (Yang
et al., 2020).

En los pacientes que evolucionan desfavorablemente y terminan desarrollando el
sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA) como complicacion de la neumonia por
SARS-CoV-2, se desata una reaccién inflamatoria sistémica severa de gran magnitud.
Existe una relacién entre las plaquetas y esta condicion. La trombocitopenia ha sido
informada en menor grado que otros pardmetros relacionados a la coagulaciéon en
pacientes con COVID-19. En el estudio de Guan et al. (2020) el 36,2% de los pacientes
presentaron plaquetopenia, de éstos el 31,6% tenian enfermedad leve-moderada y el

57,7% tenia enfermedad grave.

Por todo lo anteriormente expuesto, surge la necesidad de valorar los parametros
hematoldgicos y los signos y sintomas asociados en pacientes con la presencia de
anticuerpos IgM e IgG contra SARS-CoV-2, en pacientes residentes de Maturin,
Municipio Maturin del estado Monagas, a fin de aportar datos clinicos y hematoldgicos
de interés, los cuales son fundamentales para el seguimiento y prondstico de la
enfermedad y serviran de soporte al personal médico y de investigacion para establecer
mejores pautas de tratamiento que mejoren la calidad de vida de estos pacientes, y/o

como base para futuras investigaciones en esta poblacion.



METODOLOGIA
Poblacion

La poblacién a estudiar estuvo conformada por adultos con edades comprendidas entre
25 y 60 afos, de ambos sexos, que residian en la poblacion de Maturin, Municipio
Maturin, estado Monagas, Venezuela, y autorizaron el consentimiento informado (anexo

1), durante el periodo febrero a abril del afio 2022.

Criterios de inclusion

Como criterios de inclusién se tomaron aquellos pacientes adultos, con edades
comprendidas entre 25 y 60 afios, de ambos sexos, con clinica presuntiva de infeccién de
las vias respiratorias y sindrome febril por COVID-19, residentes en la poblacién de
Maturin, Municipio Maturin, estado Monagas, que acudieron al Laboratorio Clinico
Monagas |, y que dieron su consentimiento informado para participar en esta

investigacion.

Criterios de exclusion

Se excluyeron aquellos pacientes que no cumplieron con los criterios de inclusion
previamente establecidos y que manifestaron tener enfermedades cronicas que pudieran
afectar de forma directa sus valores hematoldgicos, como por ejemplo, alguna

enfermedad hemorragica, neoplasica, alergias, diabetes, entre otras.

Normas de bioética

A cada paciente, se le solicitd por escrito su consentimiento informado (Anexo 1),
previo a la explicacion de los objetivos del mismo e informacion para la toma de
muestra sanguinea obedeciendo las normas de bioética establecidas para trabajos de
investigacion en humanos en la declaracién de Helsinki. Ademas, se les solicitd la
informacidn necesaria para tomar los datos clinicos (Apéndice 1) (Asociacion Médica
Mundial, 2004; Cantin, 2014).



Obtencion de las muestras

A cada paciente se le extrajo, previa antisepsia de la fosa antecubital del brazo, una
muestra sanguinea de 5 ml mediante la técnica de venopuncion a nivel del pliegue del
codo. La muestra obtenida fue agregada en tubos estériles con 50 ul de EDTA-Kj al
10,00% como anticoagulante. Con esta muestra se determind la presencia de los
anticuerpos de tipo IgM e IgG, ademés de los pardmetros hematoldgicos: hemoglobina
(Hb), hematocrito (Hto), contaje de glébulos rojos, indices hematimétricos: volumen
corpuscular medio (VCM), hemoglobina corpuscular media (HCM) y concentracion de
hemoglobina corpuscular media (CHCM); el contaje leucocitario, recuento diferencial
blanco y el contaje plaquetario, los cuales fueron procesados en el Laboratorio Clinico

Monagas | de la ciudad de Maturin, estado Monagas.

Determinacién de Anticuerpos IgM/ IgG contra el SARS-COV-2

Para determinar la presencia de anticuerpos de tipo IgM e IgG se empleé el test rapido
de ensayo inmunocromatografico cualitativo de Artron Laboratories Inc., en muestras de
sangre. Este dispositivo esta disefiado para la determinacion de la exposicion previa al
virus SARS-COV-2, rastreando el estado de inmunidad del cuerpo frente al virus,
después de la infeccidn por el mismo. En este test en formato cassette de membrana de
nitrocelulosa los antigenos especificos de SARS-COV-2 (proteina S) estan conjugados
con el oro coloidal en la almohadilla del conjugado, a su vez posee dos lineas de prueba
individuales (linea M y linea G) en donde se encuentran inmovilizados los anticuerpos

monoclonales tipo IgM e IgG respectivamente.

Cuando se agrega la muestra, el antigeno conjugado se rehidrata, y los anticuerpos IgM
y/o IgG contra el SARS-COV-2, si los hubiera en la muestra, interactdan con el antigeno
conjugado con el oro coloidal. EI inmunocomplejo migrara hacia la zona de prueba (G o
M) donde sera capturado por la inmunoglobulina anti-lgM y/o anti-lgG humanas
correspondiente, formando una linea rosa visible, indicando resultados positivos. Si no
hay anticuerpos contra el SARS-COV-2 en la muestra, no aparecera ninguna linea rosa

en las lineas de prueba (G y M), lo que indica un resultado negativo. Para servir como un



control interno del proceso, siempre debe aparecer una linea rosa en la zona de control
(C) después de completarse la prueba (Artron Laboratories Inc., 2020).

Determinacion de la concentracion de hemoglobina

Para la determinacién de este parametro, se utilizé un analizador hematologico
automatizado Beckman-Coulter modelo Act Diff 2 debidamente calibrado y controlado,
en el cual la Hb fue medida por el método colorimétrico. La cantidad de muestra
aspirada por el analizador, es mezclada con cierta cantidad de lisante; la luz
monocromatica que recorre a través de la muestra es medida por un fotosensor a 525nm.
La sefal sufre una amplificacion y el voltaje es medido, para posteriormente ser
comparado con la lectura de referencia. Los valores de referencia: Hombres: 12,5-
14,0g/dl; Mujeres: 11,4-13,0g/dl (Ruiz, 2009).

Determinacion de hematocrito

El analizador hematolégico automatizado Beckman-Coulter modelo Act Diff 2, realiza
el célculo para el porcentaje de hematocrito, utilizando los valores del recuento de
células rojas (RBC) y del volumen corpuscular medio (VCM) de cada muestra, a traves
de la siguiente formula: %Hto = (RBC x VCM) / 100. Los valores de referencia fueron:
Hombres: 30,0 - 45,0%; Mujeres: 36,0 — 45,0% (Ruiz, 2009).

Contaje de glébulos rojos

Para el contaje de glébulos rojos el analizador automatico detecta los cambios en una
resistencia eléctrica producidos por una particula suspendida en un diluente conductivo
gue pasa a través de una abertura de dimensiones conocidas, generando una interrupcién
del impulso eléctrico; el nimero de interrupciones genera sefiales que equivalen al
numero de células que pasan a través de la abertura; en este sentido, la amplitud de cada
impulso eléctrico es proporcional al volumen de cada célula. Los valores de referencia
en este caso fueron: 3,6 - 4,8x10"%/I (Ruiz, 2009).



Determinacion de indices hematimétricos

Los indices hematimétricos determinados fueron: volumen corpuscular medio (VCM),
hemoglobina corpuscular media (HCM) y concentracion de hemoglobina corpuscular
media (CHCM). Estos indices, al ser relaciones entre el contaje eritrocitario, el
hematocrito y la hemoglobina, son determinados por férmulas matematicas. En el caso
del VCM, se trata del volumen medio de los eritrocitos, y sus valores de referencia
oscilan entre 80,0 y 100,0 fentolitros (fl); el HCM se define como el peso promedio de la
Hb presente en cada glébulo rojo, y sus valores de referencia van desde 27,0 a 34,0
picogramos (pg)., y la CHCM que es la concentracion media de Hb en el paquete
globular, y sus valores de referencia oscilan entre 32,0 y 36,0% (Angel y Angel, 2007;
Rodak et al., 2010).

Contaje de leucocitos

El contaje de leucocitos se corresponde a la determinacion de la cantidad de leucocitos
en sangre periférica por unidad de volumen de sangre. Este se llevo a cabo de manera
automatizada usando el analizador hematolégico automatizado Beckman-Coulter
modelo Act Diff 2, debidamente calibrado y controlado. Este equipo se basa en el
principio de impedancia eléctrica el cual utiliza la propiedad de la célula de ser malas
conductoras de la electricidad. La sangre es diluida en una solucion isotonica, haciendo
que se produzca un aumento de la resistencia eléctrica ante el paso de un elemento que
corta la corriente eléctrica, generando esto un pulso eléctrico que es medido por el
software del equipo. Los valores de referencia fueron: 4,5 — 14,5x 10% | (Campuzano,
2013).

Recuento diferencial de leucocitos

El recuento se realiz6 haciendo un frotis sanguineo empleando el método de la cufia
(Nelson y Morris, 1993). Posteriormente se realizd la tincion con Giemsa mediante la
técnica descrita por Lynch et al. (1977). Los extendidos sanguineos se elaboraron
colocandose una gota de sangre con anticoagulantes a 1 6 2 cm del extremo de una

lamina portaobjeto limpio y desgrasado. Luego, con la ayuda de una segunda ldmina



portaobjeto, colocada en un angulo de 30°, se esparcid uniformemente la sangre.
Posteriormente se dejo secar a temperatura ambiente por 2 minutos y, luego se fijo con
metanol. Se procedié a colorear con el colorante de Giemsa, y se dejo por 3 minutos.
Posteriormente, se lavaron y se dejaron secar a temperatura ambiente, para ser llevado al
microscopio con objetivo de 100X, recorriendo el frotis en sentido longitudinal en la
parte del cuerpo del extendido sanguineo, contando 100 células. Los valores de
referencia son: segmentados neutrofilos: 54,0% -62,0%; segmentados eosinofilos: 1,0%
-3,0%; segmentados baséfilos: 0,0% -1,0%; linfocitos: 25,0 -33,0% y monocitos 3,0% -
7,0% (Romero, 2009).

Contaje de plaquetas

El recuento de plaquetas corresponde a la cantidad de plaquetas en sangre periférica por
unidad de volumen de sangre. Este se realizd de manera automatizada, usando el
analizador hematolégico Beckman-Coulter modelo Act Diff 2, debidamente calibrado y
controlado el cual emplea para dicho contaje el principio de impedancia eléctrica. Uno
de los reactivos usados en el contador es una solucion isotdnica, conductora de la
electricidad. La sangre diluida en este reactivo, hace que se produzca un aumento de la
resistencia eléctrica y ante el paso de un elemento se corta la corriente eléctrica,
generandose un pulso eléctrico que es medido por el software del equipo. Los valores de
referencia son: 150,0 a 450,0 x 10%1 (Campuzano, 2013).

Determinacion de las manifestaciones clinicas (signos y sintomas) presentados en
los pacientes con anticuerpos de tipo IgM e IgG contra SARS-Co-2

La informacion sobre las manifestaciones clinicas se obtuvo mediante el uso de un
cuestionario de elaboracién propia, el cual se le aplicod a cada uno de los adultos
seleccionados que hayan decidido participar en dicha investigacion y respetaron los
criterios de inclusion (Apéndice 1).



Andlisis de datos

Los resultados de ésta investigacion fueron presentados en tablas (estadisticas
descriptivas). Se determind la media y desviacion estandar de los parametros evaluados
y se aplico el método de ANOVA con un nivel de confiabilidad del 95,0%, sobre las
variables en estudio, a fin de establecer la comparacion entre los parsmntrae
hematoldgicos evaluados y la presencia de los anticuerpos IgM e IgG en los p
estudiados (Sokal y Rohlf, 2002; Wayne, 2002).

RESULTADOS Y DISCUSION

Se analizaron durante los meses de febrero, marzo y abril de 2022, un total de 140
muestras sanguineas, de individuos con clinica presuntiva de infeccion de las vias
respiratorias y sindrome febril por COVID-19, de ambos sexos (60 hombres y 80

mujeres).

Al realizar el test rapido de ensayo inmunocromatografico para la determinacién de
anticuerpos IgM e 1gG contra el SARS-COV-2, solo 123 pacientes resultaron positivos
(87,86%) y 17 negativos (12,14%) evidenciandose una mayor seropositividad a la IgM,
representando el 50,00% de los individuos, y solo un 37,86% de las pruebas positivas
para IgG, tal y como se muestra en la tabla 1. En este muestreo no hubo pacientes

seropositivos para ambos tipos de anticuerpos.

Tabla 1. Seroprevalencia de anticuerpos IgM e IgG contra el virus SARS-CoV-2, en
individuos que acuden al Laboratorio Clinico Especializado Monagas I, C.A. Maturin,
municipio Maturin, estado Monagas. Febrero a abril de 2022.

Seroprevalencia N° %
Seropositivos IgM 70 50,00
Seropositivos IgG 53 37,86
Seronegativos 17 12,14
Total 140 100,00

N°: NUmero. %: Porcentaje.
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El perfil de anticuerpos contra el virus SARS-CoV-2 tiene un patron tipico de
produccion de IgM e 1gG. En esta respuesta humoral primaria se secreta inicialmente la
IgM que disminuye en unos dias, apareciendo luego y persistiendo por mas tiempo la
IgG, que pueden desempefiar un papel protector (Li et al., 2020). En las pruebas rapidas
de anticuerpos IgG/IgM anti COVID-19, un resultado negativo indica que los
anticuerpos no estan presentes o sus niveles no son detectables (Hangzhou Clongene
Biotech. 2020).

La identificacion de marcadores inmunoldgicos con valor diagnostico en pacientes con
sintomatologia de infeccion con SARS-CoV-2 es muy relevante. Haber obtenido un
mayor nimero de pacientes IgM positivo puede ser explicado debido a que la
seroconversion se produce en la mayoria de los pacientes, y en la respuesta inmune
humoral hay un retardo entre la produccion de anticuerpos IgM y posteriormente se
forman los de tipo IgG neutralizantes. Mientras este proceso inmune transcurre, los

sintomas van disminuyendo en intensidad en los pacientes no graves.

Cabe destacar que conocer la presencia de los anticuerpos y persistencia de ellos en el
tiempo es una valiosa herramienta que permite que su deteccion pueda ser empleada en
la vigilancia epidemioldgica de la infeccién por el SARS-CoV-2. De igual manera, los
estudios seroldgicos han cumplido un rol importante en el diagnéstico de aquellos casos
con una evolucién mayor a 7 dias, cuyas pruebas moleculares (PCR) dieron resultados
negativos, y cuya clinica persistente denota sospecha de COVID-19 (Zuanich et al.,
2022). Ademas constituyen una alternativa diagnostica asequible y valiosa para evaluar
exposicion previa al SARS-CoV-2, representando una herramienta epidemioldgica muy

util.

En la tabla 2, se presentan la comparacion del analisis de varianza para el recuento de
GR, Hb, Hto e indices hematimétricos en los pacientes con anticuerpos IgM contra el
SARS-COV-2, se observaron promedios de GR de 4,42 x 10*?/L para los seropositivos y
de
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4,59 x 10™/L para aquellos seronegativos, al aplicar el anélisis estadistico se encontr6
diferencia estadistica significativa (p<0,05) entre ambos grupos.

Por su parte, el pardmetro hemoglobina mostré promedios de 12,90g/dL para los
pacientes con anticuerpos IgM contra el SARS-COV-2 y 13,53g/dL para los
seronegativos, existiendo diferencia altamente significativa (p<0,001) para este
parametro en la infeccidon reciente. Con respecto al parametro hematocrito se obtuvo un
valor promedio de 40,10% en los pacientes con anticuerpos IgM y de 39,81% para los
seronegativos, existiendo diferencias muy significativas entre los grupos estudiados
(p<0,01). Los indices hematimétricos (VCM, HCM y CHCM) mostraron valores
promedio de 90,42fl; 29,17pg y 32,34% respectivamente, no existiendo diferencias

estadisticas significativas entre los grupos estudiados (p>0,05).

Tabla 2. Comparacion del analisis de varianza para el contaje de glébulos rojos (10*4/L)
hemoglobina (g/dl), hematocrito (%), VCM (fl), HCM (pg) y CHCM (%) en pacientes
con serologia positiva para anticuerpos IgM contra el virus SARS-CoV-2 vy
seronegativos, que acuden al Laboratorio Clinico Especializado Monagas I, C.A. en
Maturin, municipio Maturin, estado Monagas. Febrero a abril, 2022.

Pardmetro N X S Min Max Fs P

GR

Ac. Anti-IgM 70 4,42 0,65 1,68 6,08

Seronegativos 17 4,59 0,40 3,90 5,42 2,95 0,0185*
Hb

Ac. Anti-IgM 70 1290 1,91 4,90 17,80

Seronegativos 17 1353 0,77 12,60 15,80 6,15  0,0002***
Hto

Ac. Anti-IgM 70 40,10 592 1530 55,30

Seronegativos 17 39,81 3,03 3500 48,40 3,83 0,0042**
VCM

Ac. Anti-IgM 70 90,42 4,09 56,47 90,91

Seronegativos 17 8769 7,21 93,03 99,30 0,52 0,0648ns
HCM

Ac. Anti-IgM 70 29,17 1,32 18,22 29,33

Seronegativos 17 29,41 164 25,70 31,70 0,65 0,2233ns
CHCM

Ac. Anti-IgM 70 32,24 0,15 31,00 3241

Seronegativos 17 33,68 162 32,26 36,80 0,52 0,0621ns
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GR: gldbulos rojos, Hb: hemoglobina, Hto: hematocrito, VCM: volumen corpuscular medio, HCM:
hemoglobina corpuscular media, CHCM: concentracion de hemoglobina corpuscular media, IgM:
Inmunoglobulina M, X: media, S: desviacién estandar, Min: valor minimo, Max: valor maximo. Fs: valor
experimental de Fisher. ns: no significativo (p>0,05). *: ns (p<0,05). **: muy significativo (p<0,01). ***;
altamente significativo (p<0,001).

En la tabla 3, puede observarse la comparacién del anélisis de varianza para el recuento
de GR, Hb, Hto e indices hematimétricos en los pacientes con anticuerpos IgG contra el
SARS-COV-2. En la misma se observaron promedios de Hb de 13,20g/dL para los
seropositivos y de 13,53g/dL para aquellos seronegativos, al aplicar el analisis
estadistico se encontré diferencia estadistica significativa (p<0,05) en los grupos

estudiados.

Tabla 3. Comparacion del andlisis de varianza para el contaje de glébulos rojos (x
10%/L) hemoglobina (g/dl), hematocrito (%), VCM (fl), HCM (pg) y CHCM (%) en
pacientes con serologia positiva para anticuerpos IgG contra el virus SARS-CoV-2 y
seronegativos, que acuden al Laboratorio Clinico Especializado Monagas I, C.A. en
Maturin, municipio Maturin, estado Monagas. Febrero a abril, 2022.

Parametro N X S Min Max Fs p
GR
Ac. Anti-l1gG 53 4,49 0,48 3,16 5,83

Seronegativos 17 4,59 0,40 3,90 5,42 1,33 0,5456ns
Hb

Ac. Anti-1gG 53 13,20 1,36 9,30 17,10

Seronegativos 17 13,53 0,77 12,60 15,80 3,10 0,0155*
Hto

Ac. Anti-1gG 53 40,90 4,21 28,70 53,00

Seronegativos 17 39,81 3,03 3500 48,40 1,93 0,1479ns
VCM

Ac. Anti-1gG 53 90,88 0,51 88,10 93,03

Seronegativos 17 87,69 7,21 93,03 99,30 1,28 0,5984ns
HCM

Ac. Anti-1gG 53 29,31 0,16 28,42 30,01

Seronegativos 17 29,41 164 2570 31,70 0,53 0,0930ns
CHCM

Ac. Anti-1gG 53 32,26 0,14 31,26 32,26

Seronegativos 17 3368 162 32,26 36,80 0,57 0,1323ns
GR: gldbulos rojos, Hb: hemoglobina, Hto: hematocrito, VCM: volumen corpuscular medio, HCM:
hemoglobina corpuscular media, CHCM: concentracion de hemoglobina corpuscular media, 1gG:

Inmunoglobulina G, X: media, S: desviacién estandar, Min: valor minimo, Max: valor méaximo. Fs: valor
experimental de Fisher. ns: no significativo (p>0,05). *: ns (p<0,05).
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En los pacientes infectados con COVID-19 se ha reportado que los valores de
hemoglobina y hematocrito se reducen, y de forma ain mas marcada en pacientes en
estado critico (Zhu et al., 2019; Eugene et al., 2020). Segun Garcia y Quintana (2020)
esta alteracion hematologica no esta completamente entendida, no se presenta en todos
los pacientes y estd parcialmente explicado por el efecto supresor de las citocinas
inflamatorias sobre la produccion renal de eritropoyetina, proceso que ocurre durante la
etapa activa de la infeccién, lo que explica por qué la hemoglobina es menor en el grupo

de pacientes con IgM positiva.

Se ha descrito que en los procesos inflamatorios crénicos, se producen diferentes
citosinas

(IL-1, IL6, TNFa), que son las inductoras de la anemia hipoproliferativa asociada al
proceso inflamatorio. Estas citocinas generan la anemia por diferentes mecanismos:
aceleran la apoptosis de los precursores eritroides, disminuyen en ellos los receptores de
eritropoyetina, producen una disminucion relativa de la sintesis de eritropoyetina a nivel
renal, aumentan la sintesis hepética de hepcidina e inducen eritrofagocitosis (Weiss y
Goodnough, 2005).

De acuerdo a los resultados obtenidos en esta investigacion, los pacientes con serologia
positiva para anticuerpos IgG contra el virus SARS-CoV-2 muestran una diferencia
estadistica significativa en la determinacion de hemoglobina, en comparaciéon con los
seropositivos para IgM, lo que puede explicarse con el hecho de que al disminuir los
efectos de la tormenta de citoquinas que se origina en la etapa activa de la infeccion, los

valores de hemoglobina se acercan mas a los valores referenciales.

Como puede observarse se obtuvo valores disminuidos de hemoglobina y hematocrito en
algunos pacientes con COVID-19. De acuerdo a los estudios realizados por Lippi y
Mattiuzzi (2020) que encontraron valores de hemoglobina mas disminuidos en los
pacientes mas criticos, se ha sugerido monitorear este pardmetro para detectar mal

prondstico. Mientras que en otros estudios no han mostrado cambios significativos en
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los niveles de hemoglobina en los pacientes con COVID-19 (Wan et al., 2020; Wang et
al., 2020). Esta disparidad en los resultados hace necesario continuar realizando méas

estudios exploratorios sobre este aspecto.

Se encontrd diferencias significativas (p<0,05) en el contaje de glébulos rojos en los
seropositivos para IgM, notandose una leve disminucion de los mismos. Algunos
estudios han descrito cambios en ellos a consecuencia de la infeccion por el virus y la
respuesta inflamatoria que ocasiona, que como se ha descrito, se produce diversas
citosinas que provocan una mayor oxidacién de las proteinas estructurales y alteracion
del metabolismo de los lipidos que conforman la membrana, asi como FNT-a que
disminuye la vida media de los hematies (diseritropoyesis, dafio celular, aumento de

eritrofagocitosis) lo que disminuye su vida media (Thomas et al., 2020).

Por otra parte, los indices hematimétricos (VCM, HCM, y CHCM) aunque dieron
alterados en pocos casos, no mostraron diferencias estadisticas en los grupos valorados y
sus valores promedio se encontraron dentro de los valores de referencia. No se ha
encontrado en la literatura algin estudio que indique cambios en estos indices globulares
en pacientes con COVID-19, por lo que es necesario realizar estudios que los valoren en

distintos tipos de poblaciones, y con un mayor tamafio de la muestra.

Cabe destacar que generalmente en las anemias que se originan por procesos
inflamatorios, la misma suele ser de leve a moderada (valores de Hb de 7 a 12 g/dl), de
tipo normocrémica y normocitica, sin respuesta reticulocitaria. Aungue puede ser
microcitica e hipocrémica, especialmente si el proceso inflamatorio es de larga
evolucion o en los nifios, que necesitan hierro adicional para el crecimiento (Ganz y
Nemeth, 2009).

En la tabla 4, se presentan los resultados de los leucocitos totales y formula leucocitaria
de individuos positivos para anticuerpos IgM contra el SARS-COV-2. Se observa que en

los individuos con anticuerpos IgM, el contaje de leucocitos mostrd un valor promedio
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de 10,23 x 10%/L, habiendo diferencias altamente significativas en los grupos evaluados
(p<0,001).

En el recuento diferencial de segmentados neutrofilos en los individuos con anticuerpos
IgM, se observa un valor promedio de 76,13% en comparacion a los seronegativos, cuyo
valor fue de 64,53%. Para el recuento diferencial de linfocitos el valor promedio en los
seropositivos IgM fue de 23,27% en comparacion al valor promedio en los seronegativos
que fue de 34,12%. En ambas determinaciones se obtuvieron diferencias muy
significativas (p<0,01). Mientras que en los segmentados eosindfilos se obtuvo un valor
promedio en los seropositivos de 0,60% en comparacion a los seronegativos cuyo valor
fue 1,35%, no encontrandose diferencias estadisticas significativas (p>0,05).

Tabla 4. Comparacién del andlisis de varianza para el contaje de leucocitos (x10%/L),
segmentados neutréfilos (%), linfocitos (%) y segmentados eosinofilos (%) en pacientes
con serologia positiva para anticuerpos IgM contra el virus SARS-CoV-2 y
seronegativos, que acuden al Laboratorio Clinico Especializado Monagas I, C.A. en
Maturin, municipio Maturin, estado Monagas. Febrero a abril de 2022,

Parametro n X S Min Max Fs p
Leucocitos totales

Ac. Anti-IgM 70 10,23 493 3,90 28,10

Seronegativos 17 7,17 0,88 5,00 8,30 13,57 0,0001***
Neutréfilos

Ac. Anti-IgM 70 76,13 9,76 51,00 96,00

Seronegativos 17 64,53 481 53,00 70,00 4,16  0,00259**
Linfocitos

Ac. Anti-IgM 70 2327 927 4,00 45,00

Seronegativos 17 34,12 4,62 29,00 46,00 4,07  0,0030**
Eosindfilos

Ac. Anti-IgM 70 0,60 1,10 0,00 4,00

Seronegativos 17 1,35 1,41 0,00 4,00 0,62 0,1752ns

IgM: Inmunoglobulina M, X: media, S: desviacion estandar, Min: valor minimo, Max: valor maximo. Fs:
valor experimental de Fisher. ns: no significativo (p>0,05). **: muy significativo (p<0,01). ***: altamente
significativo (p<0,001).

En la tabla 5, se presentan los resultados de los leucocitos totales y recuento diferencial
leucocitario de individuos positivos y negativos para anticuerpos IgG contra el SARS-
COV-2. Se observa en los individuos con anticuerpos IgG contra el SARS-COV-2, que

el parametro leucocitos muestra un promedio ligeramente superior (7,93x10%L) en
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comparacién con los pacientes seronegativos (7,17x10%L) existiendo diferencias
altamente significativas de dicho pardmetro en los grupos evaluados (p<0,001).

En cuanto a los segmentados neutrdfilos y linfocitos, en los individuos con anticuerpos
IgG contra el SARS-COV-2 se evidencian promedios de 68,45% y 30,90%,
respectivamente en comparacion con los seronegativos (64,53% y 34,12%
respectivamente) existiendo diferencias muy significativas de dichos parametros entre
los grupos evaluados (p<0,01). En los segmentados eosinofilos en los individuos con
anticuerpos 1gG positivos, se videncia un valor promedio de 1,02% en comparacién con
los seronegativos que fue de 1,35%, no encontrdndose diferencias estadisticas
significativa (p>0,05).

Tabla 5. Comparacién del andlisis de varianza para el contaje de leucocitos (x10%/L),
segmentados neutréfilos (%), linfocitos (%) y segmentados eosinofilos (%) en pacientes
con serologia positiva para anticuerpos IgG contra el virus SARS-CoV-2 y
seronegativos, que acuden al Laboratorio Clinico Especializado Monagas I, C.A. en
Maturin, municipio Maturin, estado Monagas. Febrero a abril de 2022,

Parametro N X S Min Max Fs p
Leucocitos totales

Ac. Anti-1gG 53 7,93 292 3,20 18,00

Seronegativos 17 7,17 0,88 5,00 8,30 10,98 0,0000***
Neutréfilos

Ac. Anti-1gG 53 6845 9,75 39,00 90,00

Seronegativos 17 64,53 481 53,00 70,00 4,10 0,00317**
Linfocitos

Ac. Anti-IgG 53 30,90 9,94 10,00 64,00

Seronegativos 17 34,12 462 29,00 46,00 4,62 0,0016**
Eosindfilos

Ac. Anti-1gG 53 1,02 1,60 0,00 9,00

Seronegativos 17 1,35 1,41 0,00 4,00 1,28 0,5986ns

IgM: Inmunoglobulina M, 1gG: Inmunoglobulina G, X: media, S: desviacion estandar, Min: valor minimo,
Max: valor maximo. Fs: valor experimental de Fisher. ns: no significativo (p>0,05). **: muy significativo
(p<0,01). ***: altamente significativo (p<0,001).

El valor del contaje leucocitario de acuerdo a los valores minimos y maximos se ve
alterado en los seropositivos, mostrando diferencias altamente significativas, a expensas
de las variaciones en los tipos leucocitarios (segmentados neutrofilos y linfocitos).Se ha

reportado que en los pacientes infectados con la COVID-19 se presenta una leve
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leucocitosis, y cuando esta se encuentra muy elevada, parece anunciar una infeccion

bacteriana o infeccion sobreafiadida (Frater et al., 2020).

Cabe destacar que en el presente estudio se observaron 7 pacientes (5,69%)
seropositivos IgM, que cursaron con leucocitosis (datos no mostrados en la tabla), lo
cual es un valor parecido al reportado en la investigacién de Eugene et al. (2020)
quienes obtuvieron un 4,80% de pacientes con leucocitosis en la enfermedad leve a

moderada.

Las variaciones de los neutrofilos, especificamente la presencia de neutrofilia en los
pacientes con COVID-19, se han adjudicado por algunos autores a una expresion de la
tormenta de citoquinas y el estado hiperinflamatorio que es parte del papel patogénico
desencadenado por el SARS-Cov-2, 0 en este caso que se trabajo con pacientes con
sintomatologia puede también indicar infeccién bacteriana sobreafiadida (Frater et al.,
2020; Zhang et al., 2020).

La linfopenia es coman, aunque variable en los pacientes con la COVID-19. Es probable
que dicha alteracion aparezca por mutaciones genémicas virales, o a que el grado de
linfopenia pueda variar en dependencia del momento en que se tomd la muestra (Garcia
y Quintana, 2020; Reusch et al., 2021).

La infeccion por el SARS-CoV-2 se ha relacionado con la linfopenia de células T. Se
conoce que el SARS-CoV-2 penetra las células humanas al acoplarse al receptor de la
ACE-2, que se ubica fundamentalmente en los pulmones, el corazén y, el tracto
gastrointestinal. Estas proteinas también se expresan en la membrana de los linfocitos.
Por consiguiente, el virus puede unirse directamente a estas células y causar destruccion.
La potente activacion de citoquinas puede generar la apoptosis de los linfocitos y
producir la atrofia de los tejidos linfaticos, reduciendo asi la regeneracion de los
linfocitos (Rahi et al., 2021). Esto explica el por qué hay valores inferiores de linfocitos

en los pacientes seropositivos.
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La linfopenia ha demostrado tener una asociacion directa con el pronéstico de la
enfermedad. Los pacientes que tienen mayor grado de severidad presentan un menor
recuento de linfocitos. Se postul6 que la disminucion de linfocitos circulantes observada
en pacientes con COVID-19 de peor prondstico podria ser producto de la propia
desregulacién de la respuesta inmune del hospedador (Qu et al., 2020; Zhang et al.
2020). La leucocitosis con neutrofilia y la linfopenia suelen ser los hallazgos mas

frecuentes en los pacientes que presentan la infeccién, en especial si es su forma severa.

En la tabla 6, se presentan los resultados del contaje plaquetario de individuos positivos
y negativos para anticuerpos IgM contra el SARS-COV-2. Se observa que en los
individuos con serologia positiva, el valor minimo de las plaquetas, se encuentran por
debajo de los limites de referencia, en comparacion con aquellos individuos
seronegativos. Los valores promedio en individuos con anticuerpos IgM contra el
SARS-COV-2 son de 273,01x10°%L en comparacion con los seronegativos
(255,70x10%L). Al aplicar el analisis estadistico, no se encontré diferencia estadistica

significativa (p>0,05) entre los grupos estudiados.

Tabla 6. Comparacién del analisis de varianza para el contaje plaquetario (x 10%/L), en
pacientes con serologia positiva para anticuerpos IgM contra el virus SARS-CoV-2 y
seronegativos, que acuden al Laboratorio Clinico Especializado Monagas I, C.A. en
Maturin, municipio Maturin, estado Monagas. Febrero a marzo de 2022.

Parametro N X S Min Max Fs p

Ac. Anti-IgM 70 273,01 84,57 100,00 600,00

Seronegativos 17 255,70 61,60 197,00 364,00 1,90 0,1521ns

IgM: Inmunoglobulina M, 1gG: Inmunoglobulina G, X: media, S: desviacion estandar, Min: valor minimo,
Max: valor méaximo. Fs: valor experimental de Fisher. ns: no significativo (p>0,05).

En la tabla 7, se presentan los resultados del contaje plaquetario de individuos positivos
y negativos para anticuerpos IgG contra el SARS-COV-2. Se observa que, en los
individuos con serologia positiva, el valor minimo de las plaquetas, se encuentran por
debajo de los limites de referencia, en comparacion con aquellos individuos

seronegativos. El promedio en individuos con anticuerpos 1gG contra el SARS-COV-2
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es de 274,87x10%/L, en comparacion con los seronegativos (255,70x10%/L). Al aplicar el
andlisis estadistico, no se encontré diferencia estadistica significativa (p>0,05) entre los

grupos estudiados.

Tabla 7. Comparacién del analisis de varianza para el contaje plaquetario (x10%/L), en
pacientes con serologia positiva para anticuerpos IgG contra el virus SARS-CoV-2 y
seronegativos, que acuden al Laboratorio Clinico Especializado Monagas I, C.A. en
Maturin, municipio Maturin, estado Monagas. Febrero a abril de 2022.

Pardmetro N X S Min Max Fs p

Ac. Anti-l1gG 53 274,87 83,81 112,00 489,00

Seronegativos 17 255,70 61,60 197,00 364,00 1,85 0,1759ns

IgM: Inmunoglobulina M, 1gG: Inmunoglobulina G, X: media, S: desviacion estandar, Min: valor minimo,
Méx: valor méximo. Fs: valor experimental de Fisher. ns: no significativo (p>0,05).

El grado de trombocitopenia visto en COVID-19 generalmente suele ser leve. Esto
contrasta con otras enfermedades causadas por virus, como por ejemplo, la infeccion por
virus dengue, donde el recuento de plaquetas puede disminuir a valores inferiores a 25 x
10%/L (Ojha et al., 2017).

Los datos relacionados con el contaje plaquetario son muy heterogéneos. Algunas
investigaciones han sugerido la asociacion de trombocitopenia con un curso
desfavorable de la enfermedad. Esta disminucién se ha explicado por la tormenta de
citoquinas, la cual dafia los progenitores hematopoyéticos y puede reducir la produccion
de megacariocitos (Guan et al., 2020).

Los cambios dindmicos observados en el recuento plaquetario han sido relacionados con
el empeoramiento de la enfermedad (Qu et al., 2020). En esta investigacion al tratarse de
una infeccion leve por ser pacientes sintomaticos ambulatorios, no se encontré mayores
variaciones en el recuento, observandose valores promedio dentro del valor de referencia

para todos los grupos evaluados.

Se ha visto como en las manifestaciones de la infeccion por SARS-CoV 2, ademas de la
afectacion del tracto respiratorio pueden involucrar otros 6rganos y sistemas, como el
hematopoyético. De alli que una de las pruebas utilizadas para el apoyo diagndstico y

especialmente prondstico de la esta enfermedad, sea el hemograma.
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La alteracion en los perfiles de laboratorio no ha sido establecida de manera precisa para
ayudar a prevenir complicaciones en los pacientes (Lippi & Plebani, 2020). En ese
sentido, la identificacion de indicadores y/o biomarcadores que se relacionan con la
progresion de la enfermedad y el dafio celular y orgéanico, es til para la deteccion,
tratamiento y prediccion de la gravedad de la enfermedad (Du et al., 2020).

Numerosas investigaciones han demostrado que distintos biomarcadores como los
diversos parametros hematolégicos son Utiles porque permiten categorizar mejor a los
pacientes segun el estado de severidad, contribuyendo a identificar aquellos que podrian
presentar sindrome agudo respiratorio grave, coagulacion intravascular diseminada
(CID) o insuficiencia organica multiple, siendo éstas las complicaciones que con mas
frecuencia se asocian a fallecimiento de los pacientes debido al estado de
hiperinflamacion sostenida e hipoxia que sufren los diferentes drganos (Zeng et al.,
2020; Letelier et al., 2021).

Al realizar la clasificacion de las manifestaciones clinicas presentadas en pacientes con
anticuerpos IgM contra el virus SARS-CoV-2, los mas frecuentes fueron: dolor
abdominal (42,28%), fiebre (37,40%), debilidad (36,58%), pérdida del olfato (26,02%) y
tos (20,32%), Por su parte, en aquellos individuos con anticuerpos 1gG contra el virus
SARS-CoV-2 los sintomas maés frecuentes fueron: fiebre (21,95%), debilidad (10,57%),

dolor abdominal (10,57%) y dolor muscular (9,76%). Tal como se observa en la tabla 8.

Tabla 8. Distribucion porcentual manifestaciones clinicas presentadas por pacientes con
serologia positiva para anticuerpos IgM e IgG contra el virus SARS-CoV-2. Laboratorio
Clinico Especializado Monagas I, C.A. Maturin, municipio Maturin, estado Monagas.
Febrero a abril de 2022.

Sintoma IgM IgG
N° % N° %
Fiebre 46 37,40 27 21,95
Debilidad 45 36,58 13 10,57
Dolor muscular 23 18,70 12 9,76
Dolor de garganta 24 19,51 8 6,50
Dolor abdominal 52 42,28 13 10,57
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Goteo nasal 18 14,63 5 4,06
Mareos 12 9,76 2 1,63
Tos 25 20,32 8 6,50
Pérdida del olfato 32 26,02 5 4,06

N°: NUmero. %: Porcentaje. IgM: Inmunoglobulina M. 1gG: Inmunoglobulina G.

(Y]

Como puede notarse son comunes los sintomas en ambos grupos de pacientes valorados,
tanto los positivos para anticuerpos IgM como los positivos para anticuerpos 1gG contra
SARS-CoV-2 por el test rapido aplicado. En vista a que los anticuerpos IgM aparecen a
los primeros dias de la enfermedad, es comun ver un mayor porcentaje de pacientes con

dichos signos y sintomas.

Se ha reportado que los cuadros clinicos que se presentan en la enfermedad por
SARS-CoV-2 son variables, los signos y sintomas identificados como mas frecuentes
por la Organizacion Mundial de la Salud, y su incidencia son: fiebre (98%), tos seca
(76%), y cansancio (44%) (Pérez et al., 2020). El conocimiento y consideracion de los
distintos cuadros clinicos presentes en la infeccion por SARS-CoV-2, es de gran
importancia debido a que contribuye a tomar decisiones adecuadas, asi como para
establecer una correcta identificacion de dichos cuadros que orienten a un diagndéstico

oportuno.

En general, ninguna de las pruebas empleadas en la actualidad aporta resultados
totalmente concluyentes acerca de la presencia o ausencia de esta infeccion, ademas se
ha observado que existe heterogeneidad de las variables hematoldgicas en cada grupo de
pacientes, encontrandose recuentos celulares alterados, lo cual se relaciona a las
caracteristicas inmunoldgicas, epidemioldgicas, geogréaficas, entre otras, propias de cada
paciente. Lo que hace notoria la necesidad de realizar estudios mas profundos que
permitan definir con claridad la participacion de cada uno de estos pardmetros en esta
enfermedad.
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CONCLUSIONES

En los pacientes evaluados con clinica presuntiva de COVID 19, se encontr6 un 87,86%

seropositivo para los anticuerpos IgM o IgG contra SARS-CoV-2.
Se hallo una mayor presencia de pacientes positivos para anticuerpos tipo IgM (50,00%)
con respecto a los pacientes positivos para los anticuerpos tipo 1gG (37,86%) contra

SARS-CoV-2.

Se encontrd disminucion de hemoglobina, leucocitosis, neutrofilia y linfopenia en los

pacientes seropositivos para IgM e IgG.

No se hallaron diferencias estadisticamente significativas en los indices hematimétricos

y contaje de plaquetas en los pacientes seropositivos para IgM e IgG.
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Las manifestaciones clinicas mas comunes en los pacientes seropositivos para IgM e

IgG fueron dolor abdominal, fiebre, debilidad, pérdida de olfato, tos, y dolor muscular.
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APENDICE
APENDICE 1

RESPONDA LAS SIGUIENTES PREGUNTAS

I. PARTE. Datos personales. Complete:
Fecha de la entrevista:

1. Nombre del participante:
2. Edad: afos

3. Género: Femenino () Masculino ()
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Il. PARTE. Aspectos clinicos de interés. Lea y responda marcando con una (X) la
respuesta acertada, y/o complete el campo requerido.

1. Ha sido vacunado contra el covid-19:Si_~ No__

2. De ser afirmativo, cuantas dosis tiene

3. Senale cudles de estos signos y sintomas se encuentra presentando:

a. Mareos: __

b. Fatiga, cansancio o debilidad:

c. Falta de aire con el esfuerzo:

d. Fiebre:

e. Trastornos digestivos: nduseas: __ diarrea: ___ estreflimiento: Otro:
f. Tos:

0. Perdida de olfato: _ ygusto:

h. Dolor de cabeza (cefaleas):_
I. Conjuntivitis:
j. Dolor muscular:

k. Dolor de garganta:

. Otro(s): Si: No: __ De ser afirmativo, mencione cuéles:
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ANEXO
ANEXO 1

Consentimiento informado de participacion en la investigacion:

Por medio de la presente, la Br. Angélica Maria Andarcia Vivenes, estudiante regular de
la licenciatura en Bioanalisis en la Universidad de Oriente - Sucre, realiza su proyecto de
Investigacion titulado: “PARAMETROS HEMATOLOGICOS Y
MANIFESTACIONES CLINICAS EN PACIENTES CON ANTICUERPOS IgM/IgG
CONTRA SARS-CoV-2, QUE ACUDEN AL LABORATORIO CLINICO
ESPECIALIZADO MONAGAS I, C.A., EN MATURIN, MUNICIPIO MATURIN,
ESTADO MONAGAS?”, el cual es asesorado por la profesora Erika Hannaoui.

Para dicho estudio, se le solicita su participacion, la cual cabe destacar es completamente
voluntaria; si no desea hacerlo esta en todo su derecho. La estudiante investigadora es la
encargada de dirigir el estudio, cualquier duda o pregunta puede avocarse a ella. De
aceptar ser parte del proyecto, se procedera a realizarle una extraccion sanguinea
mediante la técnica de venopuncion a nivel del pliegue del codo, donde se le extraeran
5ml de sangre con material estéril y descartable. Por medio de ello se le evaluaran
diversos parametros hematolégicos (hemoglobina, hematocrito, contaje leucocitario,
contaje de plaquetas, entre otros), ademas de los signos y sintomas que se le presenten,
datos que seran aportados por usted en el cuestionario que se le realizara.

Dentro de los beneficios que tiene este estudio es conocer las alteraciones hematolégicas
en pacientes con anticuerpos contra SARS-CoV-2. Se le proporcionara de forma
individual y por escrito los resultados de dicha evaluacion, para ello se les solicita su
nombre completo y nimero de teléfono.

Si Ud. acepta participar en el estudio, debe firmar este Consentimiento informado.

¢Esta usted de acuerdo en completar el cuestionario y que se le realice las pruebas
de laboratorio en sangre?

Sl NO

Firma del Participante

NUmero de Teléfono:
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Area Sub-area

Ciencias Bioanalisis

Resumen (abstract):

Con el objetivo de evaluar los pardmetros hematolégicos, manifestaciones clinicas y
presencia de anticuerpos tipo IgM e 1gG contra SARS-CoV-2, en pacientes con edades
comprendidas entre 25 a 60 afios, de ambos sexos, que acudieron al laboratorio clinico
especializado Monagas |, C.A., en Maturin, durante el periodo febrero a abril de 2022;
fueron analizadas un total de 140 muestras de personas con clinica presuntiva de
COVID, de las cuales 123 (87,86%) resultaron positivas (IgM o 1gG) por el test rapido
de ensayo inmunocromatografico cualitativo, y las restantes 17 (12,14%) resultaron
negativas al test. A todos los participantes se les realizd analisis para determinar los
niveles de hemoglobina (Hb), hematocrito (Hto), contaje de glébulos rojos (CGR),
indices hematimétricos (VCM, HCM, CHCM), contaje leucocitario (CGB), recuento
diferencial leucocitario (valores relativos de segmentados neutréfilos, linfocitos y
segmentados eosindéfilos) y contaje plaquetario (CP). Conjuntamente, a los pacientes se
les aplicd una encuesta, para describir especificamente los signos y sintomas que
manifestaron. Los resultados mostraron que 70 pacientes (50,00%) reflejaron IgM
positiva y 53 pacientes (37,86%) IgG positiva. Al ser aplicada la prueba estadistica
ANOVA, se hallaron diferencias estadisticas significativas (p<0,05) en el contaje
leucocitario, muy significativas (p<0,01) para el Hto, segmentados neutréfilos y
linfocitos, y altamente significativas (p<0,001) para la Hb y el CGB, en los pacientes
positivos para IgM. Mientras que en los positivos para IgG, se hallaron diferencias
estadisticas significativas (p<0,05) para la Hb, muy significativas (p<0,01) para los
segmentados neutrdfilos y linfocitos, y altamente significativas (p<0,001) para el CGB.
En el resto de los parametros hematoldgicos evaluados, no se observaron diferencias
estadisticamente significativas (p>0,05). Las manifestaciones clinicas mas frecuentes
tanto en los individuos seropositivos para IgM como 1gG, fueron: dolor abdominal,
fiebre, debilidad, perdida de olfato, tos, y dolor muscular.
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Ciudadano

Prof. JESUS MARTINEZ YEPEZ
Vicerrector Académico
Universidad de Oriente

Su Despacho

Estimado Profesor Martinez:

Cumplo en notificarle que el Consejo Universitario, en Reunién Ordinaria
celebrada en Centro de Convenciones de Cantaura, losdias28y29de1ulw
de 2009, conoci6 el punto de agenda “SOLICITUD DE AUTORIZACION PARA
PUBLICAR TODA LA PRODUCCION INTELECTUAL DE LA UNIVERSIDAD
DE ORIENTE EN EL REPOSITORIO INSTITUCIONAL DE LA UDO, SEGUN
VRAC N° 696/2009".

Leido el oficio SIBI - 139/2009 de fecha 09-07-2009, suscrita por el Dr.
Abul K. Bashirullah, Director de Bibliotecas, este Cuerpo Colegiado decidi6, por

unanimidad, autorizar la publicacién de toda la produccion intelectual de la
Universidad de Oriente en el Repositorio en cuestién.

UNIVERSMMR%% a usted a los fines consiguientes.

| SISTEMA DE B\Bu%ﬁcg
—

4

55’9
‘ c:cuh@[%—"oﬂ

SRS
e seme

C.C:  Rectora, Vicerrectora Administrativa, Decanos de los Niicleos, Coordinador General de

Administracién, Director de Personal, Direccion de Finanzas, Direccion de Presupuest

Contraloria Interna, Consultoria Juridica, Director de Bibliotecas, Direccién de Publicaciones,

N & Direccién de Computacién, Coordinacitn de Teleinformdtica, Coordinacién General de Postgrado.
’ JABC/YGC/maruja

Apartado Correos 094 / Telfs: 4008042 - 4008044 / 8008045 Telefusx: 4008043 / Cumané - Venezuela
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Articulo 41 del REGLAMENTO DE TRABAJO DE PREGRADO (vigente a partir
del 11 Semestre 2009, segun comunicacién CU-034-2009): “los Trabajos de Grado son
de la exclusiva propiedad de la Universidad de Oriente, y s6lo podrén ser utilizados para
otros fines con el consentimiento del Consejo de Nucleo respectivo, quien debera

participarlo previamente al Consejo Universitario para su autorizacion”.

Andelica-Andarcia
Autor

-\ W
Profa. Etika Hannaowt

Asesora
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