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RESUMEN

El coronavirus representa una amplia tipologia de virus capaces de causar infecciones en una variedad de animales,
incluyendo aves y mamiferos como camellos, gatos y murciélagos. Los mismos, pueden mutar y adquirir la capacidad
de transmitirse a los seres humanos; de alli, que en la actualidad se conozcan siete especies: 229E, NL63, OC43, HKUT,
MERS-CoV causante del Sindrome Respiratorio de Oriente Medio, SARS-CoV causante del Sindrome Respiratorio Agudo
Severo y el SARS-CoV-2. Este ultimo, causante de la enfermedad conocida como coronavirus de 2019 (COVID-19), el cual
tuvo su origen en Wuhan, China, a fines de 2019 para luego diseminarse por todo el mundo, declarandose por la Orga-
nizacion Mundial de la Salud OMS el 11 de Marzo de 2020 como pandemia y generando no solo grandes cambios en
la vida de los seres humanos, sino en la forma en que los organismos y especialidades sanitarias abordaban este tema;
destacandose como ejemplo el caso de los laboratorios bioguimicos, debido al importante papel que éstos cumplen tanto
en el diagnéstico como en el seguimiento de la evolucién y vigilancia epidemiolégica de la enfermedad. Por tal motivo,
es de gran importancia destacar que el papel de los analisis hematolégicos en casos de coronavirus en fundamental; el
Monitoreo de los pacientes y seguimiento de los pacientes, a través diversos analisis de laboratorio permite el seguimiento
del curso de la enfermedad y la evaluacion del riesgo de evolucionar hacia formas mas severas. Esto implica la aparicion
de complicaciones tales como, sindrome de distrés respiratorio agudo, coagulacién intravascular diseminada y falla mul-
tiorganica, complicaciones éstas que justifican el presente articulo, encargado de analizar el valioso papel que cumple la
hematologia en la época del COVID.

Palabras clave: COVID SARS-CoV-2, Pandemia, Hematologia, Distrés Respiratorio Agudo, Coagulacion Intravascular
diseminada, Falla Multiorganica.

ABSTRACT

The coronavirus represents a wide typology of viruses capable of causing infections in a variety of animals, including birds
and mammals such as camels, cats, and bats. They can mutate and acquire the ability to be transmitted to human beings;
hence, seven species are currently known: 229E, NL63, OC43, HKU1, MERS-CoV causing Middle East Respiratory Syn-
drome, SARS-CoV causing Severe Acute Respiratory Syndrome and SARS-CoV-2. The latter, which causes the disease
known as coronavirus of 2019 (COVID-19), which had its origin in Wuhan, China, at the end of 2019 and then spread
throughout the world, declaring by the World Health Organization WHO the March 11, 2020 as a pandemic and gener-
ating not only great changes in the lives of human beings, but also in the way in which health agencies and specialties
addressed this issue; The case of biochemical laboratories stands out as an example, due to the important role they play
both in the diagnosis and in monitoring the evolution and epidemiological surveillance of the disease. For this reason, it is
of great importance to highlight that the role of hematological analysis in cases of coronavirus is fundamental; Monitoring
of patients and follow-up of patients, through various laboratory tests, allows monitoring the course of the disease and as-
sessing the risk of evolving into more severe forms. This implies the appearance of complications such as acute respiratory
distress syndrome, disseminated intravascular coagulation and multi-organ failure, complications that justify this article, in
charge of analyzing the valuable role played by hematology in the time of COVID.

Keywords: COVID SARS-CoV-2 - Pandemic - Hematology - Acute Respiratory Anguish - Disseminated Intravascular Co-
agulation - Multiorgéanica Insufficiency.

RESUMO

O coronavirus representa uma vasta tipologia de virus capazes de causar infecgdes numa variedade de animais, incluin-
do aves e mamiferos, tais como camelos, gatos e morcegos. Podem sofrer mutacées e adquirir a capacidade de serem
transmitidos aos seres humanos; por conseguinte, sdo actualmente conhecidas sete espécies: 229E, NL63, OC43, HKUT,
MERS-CoV que causam a Sindrome Respiratéria do Médio Oriente, SARS-CoV que causam a Sindrome Respiratéria Agu-
da Severa e SARS-CoV-2. Esta Ultima, que causa a doenca conhecida como coronavirus de 2019 (COVID-19), que teve
a sua origem em Wuhan, China, no final de 2019 e depois se espalhou por todo o mundo, declarando pela Organizacéo
Mundial de Saude OMS o 11 de Marco de 2020 como uma pandemia e gerando ndo s6 grandes mudancas na vida dos
seres humanos, mas também na forma como as agéncias de salde e especialidades abordaram esta questéo; O caso
dos laboratérios bioquimicos destaca-se como um exemplo, devido ao importante papel que desempenham tanto no
diagndstico como no controlo da evolugéo e vigilancia epidemioldgica da doencga. Por este motivo, € de grande impor-
tancia salientar que o papel da analise hematolégica nos casos de coronavirus é fundamental; 0 acompanhamento dos
doentes e o seguimento dos doentes, através de varios testes laboratoriais, permite acompanhar o curso da doenca e
avaliar o risco de evoluir para formas mais graves. Isto implica o aparecimento de complicagdes como a sindrome do
desconforto respiratério agudo, a coagulacdo intravascular disseminada e a faléncia de multiplos 6rgdos, complicagoes
que justificam este artigo, encarregado de analisar o valioso papel desempenhado pela hematologia no tempo da COVID.

Palavras-chave: COVID SARS-CoV-2 - Pandemia - Hematologia - Angustia Respiratéria Aguda - Coagulacéo Intravas-
cular Disseminada - Insuficiéncia Multiorganica.
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Introduccion

"l' Actualmente, el mundo entero se ha visto

mu

recCi

afectado por la evolucion de la pandemia
originada por la infeccion de SARS-CoV-2,
la misma “ha representado para las autori-
dades sanitarias del mundo entero retos y
riesgos especiales, debido a la multiplici-
dad de casos universales de pacientes con
hemoglobinopatias”.(OMS), 2020). La pre-
sencia de este virus en el cuerpo humano
afecta ante todo al sistema respiratorio, cau-
sando sintomas nasofaringeos que “pueden
desencadenar una neumonia grave, siendo
los siguientes sintomas cruciales, puesto
que pueden ser observados en pacientes
después de que han sido expuestos a al-
guien que tiene la infeccion COVID-19: tos,
dificultad para respirar, fiebre”. (Gonzalez,
2020)

Conforme a estos sefalamientos se debe
destacar que, el diagnostico del COVID
puede realizarse a través de la aplicacion
de las técnicas anteriormente expuesta en
la imagen N° 1. Las mismas permiten a los
especialistas identificar la “presencia de la
infeccion en el sistema inmune del pacien-
te, quien pudiera presentar sintomas re-
lacionados con un resfriado comun o una
gripe, por lo cual, es dificil saber si una per-
sona realmente estéa infectada precisamen-
te por este virus”. (Gonzélez, 2020). De alli,
la importancia de que cada persona que
presente estos sintomas se queden en su
casa hasta que éstos disminuyan, tomando
particular atencion en que si ocurre alguna
prolongacion o empeoramiento de los sinto-
mas, es necesario que el paciente busque
consejo de especialistas, considerando que
de manera general, este tipo de infecciones
pueden provocar sintomas mas graves a in-
dividuos con un sistema inmunologico mas
débil, gente mayor, y personas con enfer-
medades cronicas como diabetes, cancery
enfermedad pulmonar crénica.

Se puede decir entonces que, no hay evi-
dencia que afirme que los niflos son Mas
propensos 0 quedan mas afectados que
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otros grupos de edad, considerandose
para ello, que muy pocos casos de ninos
han sido reportados y, que la mayoria de
las personas infectadas (alrededor de 80%)
presentan una enfermedad leve y se recu-
peran, pero para otros puede resultar mas
grave. Segun (Garcia, 2020), “la mayoria
de las muertes esta relacionada con com-
plicaciones respiratorias, que necesitan
cuidados intensivos y apoyo respiratorio,
aungue en algunos casos puede haber una
respuesta inflamatoria exuberante, fallando
multiples 6rganos”. (18)

Conforme a esto, es importante tener co-
nocimiento de que existen determinadas
pruebas que hacen posible evaluar si algu-
na persona presenta el virus, a criterio de
(Lancett, 2020), entre ellas se encuentran:

La reaccion en cadena de la polimerasa
con transcriptasa inversa (RT-PCR) por sus
siglas en inglés, la cual arroja un 70% de
sensibilidad, igualmente se realiza el hiso-
pado faringeo que no es muy real el resul-
tado los primeros dias del contagio, y en
mejor caso se debe realizar el hisopado
anal, observandose en los resultados que
son de mayor cuidado aquellos pacientes
con SARSCoV-2 que presentanun nivel de
linfocitos mas bajo, puesto que son éstos
los que presentan mayor gravedad. (p.22)

Asimismo, se debe sefalar otro marcador
hematolégico como lo son los megacario-
citos, a través de los mismos se logra co-
rrelacionar la gravedad de la enfermedad
COVID 19, “su evaluacion permite verificar
si los mismos aumentan cuando la produc-
cion de trombopoyetina se eleva en res-
puesta a citoquinas proinflamatorias como
la interleuquina-6 (IL-6)”. (Lancett, 2020). Lo
que lleva a que para este tipo de evaluacion
sea necesario, medir los valores de linfoci-
tos y el resto de valores hematoldgicos, los
cuales son fundamentales para establecer
la gravedad o no del contagio.

Es de gran valor entonces establecer que el
reconocimiento temprano de este fenotipo
inmunoldgico podria ser Util para ayudar a
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identificar de forma réapida a los pacientes
severos. “Su valoracion hematolégica per-
mite establecer la gravedad del virus en el
sistema inmune del paciente, consideran-
dose que su gravedad dentro del sistema
inmune se debe a que este tipo de conta-
gioinduce una neumonia adquirida en la co-
munidad linfopénica (L-NAC)”. (Step, 2020),
la cual se se caracteriza por la presencia de
linfopenia (o baja cantidad en la sangre de
linfocitos, que son células encargadas de
la defensa del organismo frente al virus) y
la existencia de una desregulacion inmuno-
logica como un evento acompanante de la
enfermedad critica causada por el mismo.

De mas esta decir que, este tipo de virus ori-
gina en muchos de los pacientes complica-
ciones hematoldgicas, las cuales suelen ser
variadas y dependeran del proceso hiper-
inflamatorio existente que tenga la persona
en el organismo, las cuales suelen produ-
cirse segun (Step, 2020), “como resultado
de un estado hipercoagulabe, presentando
micro trombosis, coagulacion intravascular
diseminada (CID), disfunciéon multiorganica
hasta la muerte”; sefialamientos éstos que
llevan a establecer que la presencia de esta
enfermedad en el cuerpo tenga tanta multi-
plicidad de factores, lo que no ha permitido
gue exista un tratamiento unico.

Conforme a lo sefialado, es de gran valor
considerar que el cuadro clinico de los pa-
cientes con COVID-19 “tiene un patréon de
predominio respiratorio, el cual va a depen-
der del tropismo del virus hacia los 6rganos
diana del cuerpo, debido a que el SARS-
CoV-2, utiliza al receptor ACE-2 para su en-
trada en la célula del huésped”.(Step, 2020).
Asimismo, a criterio de (Swann, 2020), “el vi-
rus se une al ACE-2 con una afinidad 10-20
veces mayor que el SARS-CoV”, originan-
do que este receptor se ubique altamente
en multiples tejidos corporales, entre ellos
el tejido pulmonar, gastrointestinal, renal y
cardiaco, explicando la sintomatologia pre-
sente en el prédromo de la enfermedad.

RECIAMUC VOL. 4 N° 4 (2020)

De alli, que se haya hecho comun la opi-
nion médica, la cualsegun (Swann, 2020),
sugiere:

Una explicacion para el deterioro progresi-
vo y grave de la infeccién por SARS-CoV-2,
viene dada por el sindrome de liberacion de
citoquinas o "tormenta de citoquinas"’, que
no es mas que la produccion descontrola-
da de citogquinas proinflamatorias y células
inmunitarias que conlleva al sindrome de
dificultad respiratoria aguda (SDRA), lesion
potencialmente fatal en los potenciales or-
ganos blanco del SARS-CoV-2 y posterior-
mente falla multiorganica.

Sintomatologias éstas que son abordadas,
a través del hemograma, el cual viene a for-
mar parte del gabinete de examenes basi-
cos predictores de mortalidad y de avance
de la misma, en este tipo de estudio se va
a encontrar una linfopenia muy comun al in-
greso, donde de manera comun se presen-
te un recuento de linfocitos<1000 se ha aso-
ciado con enfermedad grave. Para (Swann,
2020), “este tipo de resultado, sugiere que
el SARS-CoV-2 podriaactuar principalmente
sobre los linfocitos, especialmente loslinfo-
citos T, induciendo una tormenta de citoqui-
nas en el cuerpo”,generando una respuesta
inmune y causando cambios en losglobulos
blancos periféricos y las células inmunes
como loslinfocitos, inhibiendo la funcion in-
mune celular del cuerpo.

De igual forma, (Yang, 2020), refiere que “se
ha hecho evidente que, las citoquinas pro-
ducidas por los macréfagos (IL-10 y TNF-K)
tienden a elevarse y ser uno de los principa-
les predictores demortalidad, la IL-6”. (p.6).
Lo cual se aumenta en pacientes graves
y moderados en proporciones similares;
afirmaciones clinicas éstas que llevan a es-
tablecer la importancia que tiene la elabo-
racion del presente articulo, el cual centra
su atencion en realizar un analisis sobre el
valor que tiene la hematologia en la época
del COVID.
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Metodologia

£
‘/"l’ Fuentes documentales

El andlisis correspondiente a las caracteris-
ticas que predomina en el tema selecciona-
do, llevan a incluir diferentes fuentes docu-
mentales encargadas de darle el respectivo
apoyo y en ese sentido cumplir con la valo-
racion de los hechos a fin de generar nue-
VoS criterios que sirven de referencia a otros
procesos investigativos. Para (Arias, 2010),
las fuentes documentales incorporadas en
la investigacion documental o bibliografica,
‘representa la suma de materiales sistema-
ticos que son revisados en forma rigurosa
y profunda para llegar a un anélisis del fe-
némeno”. (p.41). Por lo tanto, se procedid
a cumplir con la realizacién de una lectura
previa determinada por encontrar aguellos
aspectos estrechamente vinculados con
‘La Hematologia en la época del COVI-
D"para luego explicar mediante un desarro-
llo las respectivas apreciaciones generales
de importancia.

Técnicas para la Recoleccién de la Infor-
macion

La conduccion de la investigacion para ser
realizada en funcion a las particularidades
que determinan a los estudios documenta-
les, tiene como fin el desarrollo de un con-
junto de acciones encargadas de llevar a la
seleccion de técnicas estrechamente vincu-
ladas con las caracteristicas del estudio. En
tal sentido, (Arias 2010) refiere, que es “una
técnica particular para aportar ayuda a los
procedimientos de seleccion de las ideas
primarias y secundarias”. (p. 71). Por ello,
se procedio a la utilizacion del subrayado,
resumenes, fichaje, como parte basica para
la revision y seleccion de los documentos
que presentan el contenido tedrico. Es de-
cir, que mediante su aplicacion de estas
técnicas se pudo llegar a recoger informa-
ciones en cuanto a la revision bibliogréafica
de los diversos elementos encargados de
orientar el proceso de investigacion.

Tal como lo expresa, (Davila, 2010, pag.
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98)“las técnicas documentales proporcio-
nan las herramientas esenciales y determi-
nantes para responder a los objetivos for-
mulados vy llegar a resultados efectivos” (p.
58). Es decir, para responder con eficien-
cia a las necesidades investigativas, se in-
trodujeron como técnica de recoleccion el
meétodo inductivo, que hizo posible llevar a
cabo una valoracion de los hechos de forma
particular para llegar a la explicacion desde
una vision general. Asimismo, se emplearon
las técnicas de analisis de informacion para
la realizacion de la investigacion que fue
ejecutada bajo la dindamica de aplicar diver-
sos elementos encargados de determinar el
camino a recorrer por el estudio,

Segun (Davila, 2010, pag. 99)las técnicas
de procesamiento de datos en los estudios
documentales “son las encargadas de ofre-
cer al investigador la vision o pasos que
debe cumplir durante su ejercicio, cada una
de ellas debe estar en correspondencia con
el nivel a emplear” (p. 123). Esto indica, que
para llevar a cabo el procesamiento de los
datos obtenidos,es necesario establecer
las técnicas que seran seleccionadas, des-
tacandose en este caso, de manera parti-
cular: fichas de resumen, textual, registros
descriptivos entre otros, los mismos se de-
ben ajustar al nivel que ha sido selecciona-
do.

Resultados
Hematologia en la época del COVID

La nueva pandemia de la COVID-19 “se ori-
gind en Wuhan, provincia de Hubei, China,
en diciembre de 2019”. (Yang, 2020). Segun
el autor, el agente etioldgico es un nuevo co-
ronavirus de supuesto origen zoonaotico con
similitud estructural con los virus responsa-
bles del sindrome respiratorio agudo severo
(SARS) y el sindrome respiratorio del Medio
Oriente (MERS). La expansion de este virus
(SARS-CoV-2) ha logrado infectar a mas de
cinco millones y medio de personas en todo
el mundo, y provocado mas de trescientas
mil muertes, con una letalidad alrededor del
6 %, tanto a nivel mundial como en la region

RECIMAUC VOL. 4 N° 4 (2020)
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de las Américas.

Investigaciones desarrolladas en China y
en otros paises, demuestran que los estu-
dios hematolégicos juegan un papel muy
importante, debido a que proporciona al
equipo meédico una serie de marcadores
prondsticos utiles en la evolucion clinica de
la enfermedad. Sus hallazgos establecen
que las variables hematoldgicas represen-
tan una herramienta esencial en el mane-
jo de pacientes afectados.Resalta (Yang,
2020), que:

Los marcadores bioquimicos mas frecuen-
temente utilizados para evaluar este tipo de
pacientes son: Estado acido base arterial.
Hemograma con recuento de plaquetas vy
relacion linfocitos/neutréfilos (RLN). Gluce-
mia. Perfil renal: urea, creatinina, ionograma
con cloro.Hepatograma. Dimero D. Fibri-
nodgeno. Troponina ultrasensible. Ferritina.
Proteina C reactiva. k. Acido lactico. |. Pro-
calcitonina. m. Interleuguina 6. n. CPK o.
LDH.

Conforme a esto, es de gran importancia
que los laboratorios de urgencias del mun-
do entero cuenten con estas prestaciones,
a fin de que los mismos puedan afrontar de
manera correcta la atencion de estos pa-
cientes. Algunos de estos parametros (RLN,
ferritina, dimero D, troponina y acido lacti-
co) demostraron ser muy buenos predicto-
res de severidad, por lo que se recomienda
contar con estos analitos en el laboratorio
de urgencias.

Dicho de esta forma, los estudios hemato-
l6gicos permiten no solo establecer el diag-
nostico del paciente infectado con COVID,
sino medir o verificar los valores de linfo-
citos y el resto de valores hematolégicos
presentes en pacientes que presenten esta
condicion clinica, a los que necesariamente
se les deben realizar pruebas de sangre-
que les permitan a los especialistas verifi-
car la gravedad del contagio, lograndose
asi, “determinar célculos, conocidos como
el indice neutrdfilo-linfocito (INL), represen-
tativo del cociente entre el niumero absoluto

RECIAMUC VOL. 4 N° 4 (2020)

de neutrdfilos y el nimero absoluto de lin-
focitos; procedimientos éstos que permiten
evaluar como es el proceso inflamatorio del
paciente contagiado”.(Yang, 2020).

Por ejemplo, en pacientes con evolucion
critica se recurre a medir la velocidad de
sedimentacion globular (VSG), o eritrosedi-
mentacion, la cual es un reactante de fase
aguda definido como uno de los comple-
mentarios de utilidad en los casos de con-
dicion severa. De alli, que de manera ge-
nera, el protocolo a seguir se base en la
realizacion de examenes complementarios
gue debian indicarse en cada caso, siendo
el hemograma con diferencial y la eritrose-
dimentacion los que encabezan la lista de
complementarios tanto en casos sospecho-
sos como confirmados.

En términos generales, “es importante es-
tablecer el valor que tienen las pruebas he-
matoldgicas en el tratamiento del COVID,
a través de las mismas, se logra determi-
nar el tipo o no de complicaciones que un
paciente infectado con este virus pudiera
presentar”’(Yang, 2020); esto, considerando
gue existen complicaciones hematologicas
que surgen de una lucha del sistema inmu-
nolégico que se ve comprometido cuando
el paciente contagiado presente severas in-
fecciones respiratorias que causa alteracio-
nes en el sistema hematologico en la bus-
queda de contrarrestar los efectos dafinos
que causa el virus dentro de su organismo.

Es por este motivo, que es fundamental
realizar un control hematolégico que per-
mita medir los niveles clinicos del paciente
durante y después de dado de alta, con-
firmandose con ello que, “el estudio longi-
tudinal de las variables hematologicas, al
igual que otras determinaciones del labora-
torio clinico, permiten al personal sanitario
comprender mejor, y predecir la evolucion
clinica de esta enfermedad”. (Gontt, 2020),
confirmandose con ello que, mientras el vi-
rus ingresa en las células del huésped, los
péptidos antigénicos son presentados a los
linfocitos T citotoxicos por medio de las mo-
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leculas que hacen parte del complejo ma-

-III» yor de histocompatibilidad (MHC).

Correlacion entre los parametros anor-
males de coagulacion y la gravedad de

LA ENFERMEDAD

Los parametros hematologicos anormales
de coagulacion presentes en pacientes in-
fectados con el virusSARS-CoV-2 “se aso-
cian con un mal prondstico en los pacientes
con COVID-19” (Gontt, 2020). El dimero- D
es comunmente elevado en pacientes con
COVID-19, especialmente en individuos
mayores y aquellos con comorbilidades
gue tienen un mayor riesgo de morir a cau-
sa de COVID-19. El nivel de dimero- D se
correlaciona con la gravedad de la enfer-
medad y “es un marcador prondstico fiable
de la mortalidad intrahospitalaria. Los nive-
les mas altos de dimeros -D en el momento
de la admision estan vinculados a los pa-
cientes que necesitan apoyo en cuidados
criticos”. (Gontt, 2020).

Evidencias cientificas demuestran que, un
amplio analisis de los datos de 1.099 pa-
cientes con COVID-19 confirmados por la-
boratorios de mas de 550 hospitales de Chi-
na, “se registrd un dimero -D elevado (>0.5
mg/L) en el 46% de los pacientes, el 43%
con enfermedades no graves, pero el 60%
con enfermedades graves”. (Gontt, 2020).
A través de estas pruebas se logré obser-
var que el TP se prolongd ligeramente en
los no supervivientes en el momento de la
admision frente a los supervivientes y en los
que necesitaron apoyo en cuidados criticos
frente a la cohorte que no estaba en la UCI.

En respuesta de ello, segun (Gontt, 2020)
‘la Sociedad Internacional de Trombosis y
Hemostasia (ISTH) recomienda sean reali-
zadas pruebas hematoldgicas que permitan
medir los dimero- D, el tiempo de protrombi-
nay el recuento de plaquetas en todos los
pacientes con infeccion por COVID-19”. Los
pacientes que han aumentado notablemen-
te el dimero- D (3-4 veces mas), deben ser
admitidos en el hospital incluso en ausencia
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de otros sintomas de gravedad. Ademas, la
ISTH sugiere que la medicion del fibrindge-
no sérico puede ser valiosa para el diag-
nostico de DIC

Medicion de los marcadores inflamato-
rios

La medicién de marcadores inflamatorios
es crucial en pacientes con enfermedades
criticas, los cuales generalmente tienen al-
tos niveles plasmaticos de marcadores in-
flamatorios, lo que sugiere una posible des-
regulacion inmunologica. Refiere (Gontt,
2020), que:

Estudios cientificos demuestran “que los
niveles séricos mas altos de citoquinas
pro-inflamatorias (TNFa, IL-1, e IL-6) y qui-
mioquinas (IL-8) se evidencian en pacien-
tes con COVID-19 severa, en comparacion
con individuos con enfermedad leve, similar
a los resultados vistos en el SARS y MERS
y sugieren un papel para las respuestas hi-
perinflamatorias en la patogénesis de CO-
VID-19.

Esta respuesta inmunoldégica excesiva, lla-
mada tormenta de citoquinas, surge de la
sobreproduccion de citoquinas proinflama-
torias de respuesta temprana como el TNF,
IL-6 e IL-1B y puede conducir a un SDRA, a
un fallo multiorganico y, en ultima instancia,
a la muerte.

CKy LDH

Experiencias médicas obtenidas con pa-
cientes infectados con COVID 19 han
permitido identificar que “la relacion de eli-
minacion de ARNm de COVID-19 esta signi-
ficativamente correlacionada con una caida
en los niveles séricos de CK 'y LDH que po-
dria predecir un resultado favorable en los
pacientes infectados por COVID-19"(Gontt,
2020). En estudios recientemente publica-
dos, la mialgia o la fatiga afectaron al 44-
70% de los pacientes hospitalizados y el
aumento de CK estuvo presente en hasta
el 33% de los pacientes admitidos. Otras
infecciones por coronavirus se asocian con
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mialgias y una elevada CK y rabdomiolisis,
lo que sugiere que las infecciones por coro-
navirus pueden causar miositis viral.

Marcadores de lesiones cardiacas y rena-
les

Del mismo modo, es de resaltar que “las
infecciones por COVID-19 se asocian con
mayores niveles de biomarcadores cardia-
cos debido a la lesion miocardica probable-
mente asociada a la miocarditis e isquemia
inducidas por la infeccion”. (Gontt, 2020).
En estos casos, los modelos multivariables
se ajusta, la lesion cardiaca, la cual se aso-
cia de forma significativa e independiente
con la mortalidad. Del mismo modo, los ni-
veles elevados de troponina debidos a la
lesion cardiaca se asocian con una mortali-
dad significativamente mayor. Por su parte,
las infecciones graves por COVID-19 tam-
bién se asocian potencialmente con arrit-
mias cardiacas, al menos en parte debido a
la miocarditis relacionada con la infeccion.
Plantea (Gontt, 2020), que:

En la actualidad no se ha podido compro-
bar si los rinones son un objetivo importante
del virus. No obstante, se ha informado de
que la insuficiencia renal es comun en los
pacientes con COVID-19 vy la IRA, por cuan-
to se desarrolla frecuentemente durante la
hospitalizacion por COVID-19 y esté asocia-
da con la mortalidad intrahospitalaria.

Como respuesta de estos factores clinicos
se recomienda la vigilancia de la funcion
renal en los pacientes con COVID-19, es-
pecialmente en los pacientes con creatinina
plasmatica elevada.

Relacion Linfocitos/Neutréfilos

En unién de esto,(Gontt, 2020), plantea
que “estudios realizados en este Ultimo afo
han permitido confirmar que, las subclases
de linfocitos fueron evaluadas por Chuan
Qin y colaboradores en 44 pacientes CO-
VID-19”. En los mismos se logré observar
que el recuento total de linfocitos B (fun-
damentalmente sobre linfocitos CD4), T y
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Natural Killers (NK) fue significativamente
menor que en pacientes no COVID-19. Esta
disminucion se ve en mayor medida en los
pacientes con cuadros severos. Se han ob-
servado diferencias significativas en los re-
cuentos tanto de leucocitos (9,8 x109 /L vs
5,2x109 /L) como de linfocitos (0,6x109 /L
vs 1,1x109 /L) en no sobrevivientes versus
sobrevivientes respectivamente.

Del mismo modo, (Gontt, 2020), refiere que,
“el score utilizado para SHLH considera va-
lores de < 2000 ng/ml, entre 2000 y 6000
ng/mly > 6000 ng/ml”. Segun esto, la afec-
tacion pulmonar, incluido el SDRA, ocurre
aproximadamente en el 50% de los casos.
Asimismo, estudios recientes hallaron “va-
lores de ferritina con una media de 1.297,6
ng/ml en no sobrevivientes frente a 614,0
ng/ml en sobrevivientes”.(Gontt, 2020).
Otros autores obtuvieron valores “de 800,4
ng/ml en pacientes severos versus 523,7
ng/ml en pacientes no severos; 1.435,3 ng/
ml en no sobrevivientes versus 503,2 ng/ml
en sobrevivientes (ambos con p<0,001)”.
(Gontt, 2020)

Dimero D

En el mismo orden, se presenta el Dimero
D, el cual “es un marcador de generacion
de trombina vy fibrindlisis”(Gontt, 2020). En
la activacion de la coagulacion, se genera
trombina que resulta en la conversion de
fibrindgeno a fibrina con la consecuente
generacion de productos de degradacion
conocidos como PDF y dimero D. Este pro-
ceso ya conocido en los pacientes con sep-
sis también “puede ocurrir en algunos pa-
cientes infectados con SARS-CoV-2 y se ha
identificado al valor del dimero D como un
indice pronostico de severidad y mortalida-
d”(Gontt, 2020). Por otra parte se encuen-
tra que, valores superiores a 1000 ug/L “se
asocian con un riesgo 18 veces mayor de
mortalidad. Valores 4 veces superiores al
valor de referencia son usados para inicio
de terapia anticoagulante con heparina de
bajo peso molecular en dosis profilacticas o
intermedias”.(Gontt, 2020).
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Troponina ultrasensible:

'/"l' En el mismo orden, se encuentra la “Troponi-

mu
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na ultrasensible,resaltandose con ello que,
los pacientes con enfermedad cardiovascu-
lar (ECV) estan predispuestos a la infeccion
por SARS-CoV-2, y a mayor riesgo de efec-
tos adversos”. (Gontt, 2020). Ademas, la
infeccion por si misma se asocia a compli-
caciones cardiovasculares. De ahi, que se
han postulado posibles hipdtesis de lesion
miocardica que incluyen “Dano directo me-
diado por ACE2. Lesién miocardica por hi-
poxia. Dafo microvascular. SIRS. Estudios
de cohorte estimaron que entre el 7-17% de
los pacientes hospitalizados presentaron
injuria miocardica aguda; 22,2% en pacien-
tes ingresados a unidades criticas y 59% en
aquellos que murieron”(Gontt, 2020).

En definitiva, es de resaltar que la lesion
miocardica es una afeccioén comun entre
los pacientes hospitalizados por COVID-19
y Se asocia con un mayor riesgo de mortali-
dad intrahospitalaria. Hasta la fecha no hay
trabajos que hayan probado la existencia
de IAM tipo | o Il a causa de la infeccion por
COVID-19. “Se han reportado valores para
troponina | medida al cuarto dia desde el
inicio de los sintomas con media de 8,8 pg/
ml en no sobrevivientes versus 2,5 pg/ml en
sobrevivientes”. (Gontt, 2020)

La media en los sobrevivientes practica-
mente no sufre variaciones significativas
“(2,5-4,4 pg/ml); mientras que en los no
sobrevivientes se observa un incremento
gradual con el tiempo desde el inicio de los
sintomas: dia 7: 24,7 pg/ml; dia 13: 55,7 pg/
ml; dia 19: 134,5 pg/ml y dia 22: 290,6 pg/
ml”(Gontt, 2020). Si bien estos valores son
de un unico trabajo es importante resaltar
la tendencia en aumento que muestran los
pacientes graves que fallecieron versus la
tendencia constante de los sobrevivientes

Acido lactico

Este tipo de prueba es de suma importan-
cia para monitoreo de pacientes en shock.
Permite evaluar el estado de hipoxia tisular

222

y monitorear la reanimacion de los pacien-
tes graves.

Estado acido base arterial:

En pacientes graves infectados por CO-
VID-19 desarrollan insuficiencia respirato-
ria aguda, por lo que es importante tener
presente las alteraciones en la gasometria
arterial en esta patologia para poder reali-
zar una rapida y correcta validacion de los
resultados y de esta manera disminuir los
tiempos de respuesta del laboratorio. Todos
son de relevancia para célculo de Score
SOFA.

LDH

Marcador de dafno tisular pulmonar. En el
mismo “se debe tener en cuenta la baja
especificidad de la enzima ya que puede
estar aumentada por otras causas 0 cau-
sas pre-analiticas como la hemdlisis”(Gon-
tt, 2020). Fei Zhou y colaboradores hallaron
sobre un total de 191 pacientes valores pro-
medios de 521 UI/L para no sobrevivientes
versus 253,5 UL/L para sobrevivientes.

Proteina C reactiva

Este tipo de prueba representa un marca-
dor bioquimico de inflamacioén. A través de
la misma, se han hallado “medias de 57,9
mg/L en pacientes severos versus 33,2 mg/L
en no severos (p<0,001)”.(Gontt, 2020)

Interleuquinas

Este examen clinico es utilizado “para medir
la IL-6 se hallaron valores de 25,2 vs 13,3
pg/ml (p<0,001)".(Gontt, 2020)

Parametros bioquimicos utilizados para
Score SOFA

Estos parametros “son utilizados en la me-
dicion de presion y saturacion de oxigeno,
recuento de plaquetas, bilirrubina, creatini-
na. Ademas de estos parametros se utiliza
para su calculo la tension arterial, escala de
Glasgow vy el flujo urinario”.(Gontt, 2020)

Las apreciaciones clinicas antes descritas
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llevan a senalar que tal y como se presenta
en otros escenarios clinicos, el papel del la-
boratorio juega un papel esencial, mas alla
del diagnostico etioldgico, ya que permite
establecer la severidad de la enfermedad,
definir el prondstico y seguimiento, asi como
ayudar en la monitorizacion del tratamiento,
el cual permite determinar si las principales
alteraciones analiticas que tuvieron un im-
pacto prondstico desfavorable fueron:

° Aumento de leucocitos
o Aumento de neutrdfilos
° Descenso de linfocitos
o Disminucion de albumina

° Aumento de LDH

o Aumento de transaminasas

o Aumento de bilirrubina

o Aumento de creatininina

o Aumento de troponina cardiaca

o Aumento de dimero D

o Prolongacion tiempo de protrombina
o Aumento de procalcitonina

o Aumento de proteina C reactiva

Es asi, como varias pruebas de laboratorio
se incluyen en los scores que definen coa-
gulacion intravascular diseminada (CID):
Plaguetas, tiempo de protrombina, fibri-
nogeno y Dimero D, asi como en los que
definen la coagulopatia asociada a sepsis
(SIC): plaguetas, tiempo de protrombina y
score SOFA (Sequencial Organ Failure As-
sessment).de pacientes que estan siendo
afectados por esta enfermedad.

GRAVEDAD DEL COVID 19 Y ESTRATIFI-
CACION DEL RIESGO

La linfopenia, la neutrofilia, los niveles ele-
vados de ALT y AST en suero, los niveles
elevados de LDH, CRP vy ferritina se han
asociado con una mayor gravedad de la
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enfermedad y la hospitalizacion en los pa-
cientes de COVID-19. En estos casos, los
pacientes con enfermedades graves vy
mortales han aumentado significativamen-
te el recuento de glébulos blancos (GB) vy
han disminuido el recuento de linfocitos vy
plaguetas en comparacion con los que no
tienen enfermedades graves y los super-
vivientes. Los niveles de CRP son notable-
mente elevados en todos los pacientes,
pero significativamente “mas altos en los
casos severos que en los no severos. Los
niveles elevados de glébulos blancos y de
CRP en los pacientes graves con COVID-19
pueden reflejar una infeccién bacteriana
concomitante”.(Gontt, 2020)

Por otra parte, (Chen, 2020), agrega “se
ha logrado observar que, los niveles eleva-
dos de ALT, AST vy creatinina observados
en casos graves sugieren que COVID-19
conlleva un mayor riesgo de deterioro de la
funcion hepatica y renal”. En suma de esto,
(Gontt, 2020), plantea los biomarcadores
de inflamacién como “la IL-6 y la IL-10, de
lesion cardiaca, de funcion hepaticay renal,
y de medidas de coagulacion también es-
tan significativamente elevados en pacien-
tes con COVID-19 tanto graves como mor-
tales”(Gontt, 2020). Asimismo, un reciente
meta-analisis de datos de 21 estudios con-
cluy6 que “el recuento de glébulos blancos,
el recuento de linfocitos, el recuento de pla-
quetas, la IL-6 y la ferritina sérica deben ser
monitoreados de cerca como marcadores
de la posible progresion a una enfermedad
critica”.(Gontt, 2020)

Del mismo modo, la realizacion de una
comparacion retrospectiva de los parame-
tros hematoldgicos entre los casos leves y
los graves mostré que “la IL-6 y el dimero- D
estaban estrechamente relacionados con la
aparicion de COVID-19 grave en adultos, y
su deteccion combinada tenia la mayor es-
pecificidad y sensibilidad para la prediccion
precoz de la gravedad de COVID-19”(Gon-
tt, 2020). Se informd de un resultado similar
en un analisis combinado de nueve estudios
en los que participaron 1.779 pacientes de
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COVID-19, en los que el bajo recuento de

) blaguetas se asocié con un mayor riesgo de

enfermedad grave y mortalidad en los pa-
cientes y sirvio como indicador clinico del
empeoramiento de la enfermedad durante
la hospitalizacion, segun los investigadores.

En unidn de estos hallazgos cientificos se
encontrd que “el dimero- D elevado vy la lin-
fopenia se han asociado con la mortalidad
en varios estudios”. (Gontt, 2020). Entre una
cohorte de 799 pacientes de COVID-19, las
concentraciones de “ALT, AST, creatinina,
CK, LDH, troponina cardiaca |, péptido na-
triurético pro-cerebro N-terminal y dimero- D
fueron marcadamente mas altas en los pa-
cientes que murieron en comparacion con
los que se recuperaron”.(Gontt, 2020)

Conclusiones

El Virus (SARS-CoV-2) representa una de
las pandemias de mayor magnitud vividas
a nivel sanitario de los ultimos tiempos. Su
expansion ha logrado infectar a mas de cin-
co millones y medio de personas en todo el
mundo, y provocado mas de trescientas mil
muertes, con una letalidad alrededor del 6
%, tanto a nivel mundial como en la region
de las Américas. Estudios y experiencias
clinicas que se han obtenido sobre esta en-
fermedad han establecido que ademas de
las pruebas de PCR en Tiempo Real (RT-
PCR), encargadas de ofrecer informacion
certera sobre el diagnoéstico de la infeccion
por el SARS-CoV-2, existen otras pruebas
de laboratorio, las cuales son de gran im-
portancia pues han sido evaluadas como
indicadores pronosticos de gravedad.

Se puede decir entonces que, los labora-
torios de hematologia clinica juegan a nivel
mundial un papel importante papel sanita-
rio, pues proporcionan al equipo y autori-
dades médicas una serie de marcadores
pronosticos utiles en la evolucion clinica de
la enfermedad. Aunque la informacion en
algunos casos esta limitada, los hallazgos
disponibles establecen que las variables
hematologicas representan una herramien-
ta esencial en el manejo de pacientes afec-
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tados. Demostrandose con ello que, la ve-
locidad de sedimentacion globular (VSG),
o eritrosedimentacion, es un reactante de
fase aguda definido como uno de los com-
plementarios de utilidad en la prediccion de
los pacientes con evolucion critica.

Se puede decir entonces que, si bien la CID
es una complicacion reconocida de las in-
fecciones bacterianas, la infeccion por co-
ronavirus también puede causarla y condi-
cionar fendmenos tromboticos; de alli, que
diversos estudios recientes han demostrado
que el Dimero D constituye un indice pro-
nostico relevante de mortalidad. Niveles de
Dimero D superiores a 1 ug/mL se asocian
con un riesgo 18 veces superior de morta-
lidad, hasta el punto que en la actualidad
se incluye en el screening de todo paciente
sintomatico COVID-19 positivo.

Desde esta perspectiva, se logran puntuali-
zar que la hematologia clinica representa en
la actualidad un apoyo sanitario de gran va-
lor, a través de estas pruebas se puede rea-
lizar el seguimiento de la evolucion de los
parametros de laboratorio, lo cual permitiria
tratante predecir la descompensacion del
paciente e implementar anticipadamente
terapias (anticoagulantes, corticoides, etc.)
que permitan manejar las complicaciones
respiratorias, cardiacas y de la coagulacion
observadas en los casos graves que re-
quieren ingreso a cuidados intensivos.

Por consiguiente, cientificamente se debe
tener presente que la posibilidad de brindar
una atencion controlada a los pacientes con
COVID-19 requiere de que se puedan esta-
blecer oportunamente medidas de labora-
torio que incluyan la prevencion y control de
la infeccion. Esto implica que se deber ser
capaz de realizar un diagnoéstico temprano
de la enfermedad, podran aislarse rapida-
mente los casos positivos para SARS-CoV-2,
retardando de esta manera la propagacion
del virus. De esta manera, se estara en con-
diciones de realizar una atencion sintomati-
ca de aquellos pacientes con enfermedad
leve y brindar un tratamiento de apoyo a
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aquellos pacientes con complicaciones
graves; claro esta teniendo siempre presen-
te que el laboratorio bioguimico representa
para el mundo entero un eslabén esencial
en la cadena de acciones conjuntas que se
requieren para lograr este objetivo.
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