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RESUMEN

El objetivo del siguiente estudio fue determinar la relacion entre la eficacia del plasma
convaleciente y la gravedad clinica de los pacientes con COVID19 atendidos en el Hospital
Daniel Alcides Carrion, Huancayo — julio a diciembre del 2020. Por lo cual se ha elaborado un
estudio de enfoque cuantitativo, metodologia cientifica, tipo basico, nivel relacional, disefio
observacional y retrospectivo. Poblacion N= 61, Muestra= 61 (censal). El analisis estadistico
se realizé con los programas Microsoft Excel 2010 y SPSS version 26. En este estudio se
describen los resultados mediante tablas de frecuencia y gréficos de torta; la demostracién de

hipétesis se realizo con el estadistico Chi cuadrado. Encontrandose el siguiente resultado:

El plasma convaleciente fue aplicado con mayor frecuencia en los varones 68.9%, comparado
con las mujeres 29.5 %; el 43% de los pacientes tenia entre 51 a 60 afios de edad, el 37.7% era
obeso, 21.3% diabético y el 13.1 % hipertenso. El 54.10% fue clasificado como moderado y el
29.51% grave, 13.11 % critico y el 3.25% fue leve. Se identifico que los parametros
laboratoriales afectados por el COVID 19 son el Dimero D, LDH vy el recuento total de
leucocitos. Se concluye que existe relacion estadisticamente significativa entre la eficacia del

plasma convaleciente y la gravedad clinica de los pacientes con COVID19.

Palabras claves: COVID-19, plasma convaleciente, parametros de laboratorio.
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ABSTRACT

The objective of the following study was to determine the relationship between the
effectiveness of convalescent plasma and the clinical severity of patients with COVID19 treated
at the Daniel Alcides Carrién Hospital, Huancayo - July to December 2020. Therefore, a focus
study has been developed quantitative, scientific methodology, basic type, relational level,
observational and retrospective design. Population N= 61, Sample= 61 (census). The statistical
analysis was carried out with the programs Microsoft Excel 2010 and SPSS version 26. In this
study, the results are described using frequency tables and pie charts; The hypothesis

demonstration was carried out with the Chi square statistic. Finding the following result:

Convalescent plasma was applied more frequently in men 68.9%, compared to women 29.5%;
43% of the patients were between 51 and 60 years of age, 37.7% were obese, 21.3% diabetic,
and 13.1% hypertensive. 54.10% were classified as moderate and 29.51% severe, 13.11%
critical and 3.25% mild. It was identified that the laboratory parameters affected by COVID 19
are D-Dimer, LDH and total leukocyte count. It is concluded that there is a statistically
significant relationship between the efficacy of convalescent plasma and the clinical severity of

patients with COVID19.

Keywords: COVID-19, convalescent plasma, laboratory parameters.
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INTRODUCCION

En el 2019 un virus conocido como SARSCOV2 desato una pandemia conocida como
COVID19, esta comenzd En China y se expandié por todo el mundo, llegando asi al Perd,
trayendo consigo graves complicaciones y muertes masivas. (1) Por otro lado, pese a la poca
evidencia cientifica, en el 2020, el personal médico del Hospital Daniel Alcides Carrion, en
Huancayo, comenzo a utilizar el plasma de personas que lograrén recuperarse de la infeccion

para recuperar y rehabilitar a los pacientes con riesgo de morir.

Esta investigacion bajo el enfoque de la medicina por evidencia, tiene por objetivo determinar
la relacion entre la eficacia del plasma convaleciente y la gravedad clinica de los pacientes con
COVID19 atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo — julio a diciembre del

2020. Por lo cual expone el proceso en 5 capitulos como se detalla a continuacion.

El primer capitulo se describe el problema de investigacién, donde se dice que, para agosto del
2020 la enfermedad por la COVID-19 habia producido 728,013 muertes y 19,718,030 de
personas infectadas en mas de 200 paises a nivel mundial. (2) En el Peru, para el afio 2020 los
contagios seguian aumentando, al 8 de agosto de ese afio, se reportd 483,133 infectados y
21,276 decesos, para esa época no existian vacunas disponibles, tratamiento médico especifico
para la COVID-19, en ese contexto se aplicaron multiples tratamientos de soporte para que los
pacientes no agraven su situacion o corran el riesgo de muerte, entre ellos se aprob6 el uso de
la Transfusion de Plasma Convaleciente (3), debido a esta alarmante cifra de infectados los
cientificos y profesionales de distintos paises buscaron alternativas de tratamientos para las

personas afectadas. (1)

La region Junin, el Hospital Regional Docente Clinico Quirdrgico “Daniel Alcides Carrion”,
fue uno de los primeros nosocomios en poner en practica este tratamiento. Por ello se contempla
el siguiente problema de investigacion a resolver, ¢Cudl es la relacion entre la eficacia del
plasma convaleciente y la gravedad clinica de los pacientes con COVID19 atendidos en el

Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo — julio a diciembre del 2020?

El segundo capitulo de esta investigacion nos extiende los antecedentes y bases tedricas sobre
las variables de estudio, los cuales son: eficacia del plasma convaleciente y gravedad clinica de

los pacientes con COVID19.

El tercer capitulo trata sobre las hipotesis de estudio, la hipdtesis alterna infiere que la eficacia
del plasma convaleciente en los pacientes con COVID19 se relaciona con la gravedad clinica

de los pacientes atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo entre julio a

13



diciembre 2020. Y la hipotesis nula infiere que la eficacia del plasma convaleciente en los
pacientes con COVID19 no se relaciona con la gravedad clinica de los pacientes atendidos en

el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo entre julio a diciembre 2020.

El capitulo cuatro nos muestra la metodologia de estudio el cual indica que, esta investigacion
utilizo el método cientifico, disefio retrospectivo, correlacional, donde la muestra (n=61) esta
conformada por la totalidad de los pacientes quienes recibieron plasma convaleciente como

tratamiento para el COVID19, bajo criterios de exclusion e inclusion.

En el Capitulo cinco describimos los resultados de estudio, ademas se concluye que, si existe
relacién entre la eficacia del plasma convaleciente y la gravedad clinica de los pacientes con
COVID19 atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo — julio a diciembre del
2020.

14



1.1.

1. CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Descripcion de la realidad problematica

Desde que se inicio la pandemia por COVID-19, los paises del mundo realizaron ensayos
con la finalidad de buscar tratamientos eficaces en la prevencion de la infeccion, reducir el
riesgo de agravamiento y muerte. (4) Para agosto del 2020, el COVID-19 habia producido
mas de 728 mil muertes en mas de 200 paises a nivel mundial, es por ello que paises como
los Estados Unidos, autorizan el tratamiento de plasma convaleciente en pacientes
ambulatorios con enfermedades inmunodeficientes o que reciben medicamentos
inmunodeficientes en fase inicial, siempre que la concentracion de anticuerpos

neutralizantes sean altos. (2)

En Espafia, una investigacion financiada por el Fondo COVID-19 del Instituto de salud
San Carlos 111, estudié a 350 pacientes de 27 hospitales, encontrando que, el tratamiento
con plasma convaleciente reduce en mas del 50 % la necesidad de ventilacion mecénica o
muertes, donde los pacientes presentaban mejorias a los 14 dias si la concentracion de
anticuerpos neutralizantes es alta, pero también advierten que los estudios no alcanzan para

aplicar el tratamiento de forma indiscriminada. (5)

En Perd, el 8 de agosto del 2020 se reporta mas de 483 mil infectados y 21 mil decesos, a
falta de vacunas disponibles para el COVID-19 se aprueba el uso de Plasma Convaleciente
como tratamiento alternativo. (3) En Junin el Hospital Daniel Alcides Carrion, fue uno de
los primeros nosocomios en poner en practica este tratamiento, teniendo en consideracion

los lineamientos dados por la Organizacion Panamericana de la Salud. (3)

A pesar de que, en diferentes instituciones del mundo se aplicé el Tratamiento con Plasma
Convaleciente, no se cuenta con los datos suficientes sobre la eficacia de este
procedimiento en la reduccién de la tasa de muertes, tasa de pacientes recuperados o de
pacientes que no se agravaron. En ese sentido el presente estudio se realiza con el objetivo
de determinar la relacion entre la eficacia del plasma convaleciente y la gravedad clinica
de los pacientes con COVID19 atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrién, Huancayo

— julio a diciembre del 2020.
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1.2.

1.2.1.

1.2.2.

1.3.

1.3.1.

Delimitacion del problema
Delimitacion espacial
Hospital Regional Docente Clinico Quirurgico “Daniel Alcides Carrién™ del distrito de

Huancayo.

Delimitacion temporal

El presente estudio se realiza entre enero y diciembre del 2020.

Formulacion del problema
Problema General

¢Cual es la relacion entre la eficacia del plasma convaleciente y la gravedad clinica de los
pacientes con COVID19 atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carriéon, Huancayo —
julio a diciembre del 2020?

1.3.2. Problemas Especificos

1. ¢Cudl es la frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun el
género atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo — julio
a diciembre del 2020?

2. ¢Cudl es la frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun el
grupo etario atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo —
julio a diciembre del 2020?

3. ¢(Cual es la frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun la
comorbilidad atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrién, Huancayo

— julio a diciembre del 2020?

4. ;Cual es la frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun la
gravedad clinica, atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrién,

Huancayo — julio a diciembre del 2020?

5. ¢Cual es el resultado de los pardmetros laboratoriales basicos de los pacientes con
COVID19 atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo — julio a diciembre
del 2020?

16



1.4.

Justificacion

1.4.1. Justificacion social

Los resultados de la presente investigacion permitiran establecer si, el uso adecuado del
plasma convaleciente se relaciona con la gravedad clinica de los pacientes con COVID-
19, de encontrar una relacion directa, las instituciones de salud lo verdn como una
alternativa considerable para las futuras pandemias virales, de esta manera las pérdidas
econdémicas y de vidas humanas seran relativamente menores, por lo expuesto

consideramos que la presente investigacion se justifica socialmente.

1.4.2. Justificacion tedrica

Los tratamientos con plasma convaleciente ya se han estudiado en epidemias como el
SARS, la gripe HIN1, y la de MERS, sin embargo la FDA, se refiere a este método como
un “tratamiento en investigacion”, que no ha sido efectivo en todas las enfermedades en
las que se investigo, es por eso que confiamos que, con la presente investigacion se
Ilenarén vacios conceptuales sobre las condiciones de uso del plasma convaleciente en
relacion a la gravedad clinica de los pacientes infectados con el virus SARS-COV2,
ademés de que esta informacién reforzara los conocimientos sobre este método
terapéutico en las pandemias futuras que pudieran presentarse, ademas de que se podra

conocer mas sobre las variables y organizarlas, conceptualizarlas y hasta definirlas.

1.4.3. Justificacion metodoldgica

1.5.

La presente investigacion nos permitira crear y contar con un instrumento para recolectar
y analizar datos respecto de nuestras variables, podremos obtener informacién clasificada
mediante criterios de exclusién e inclusién que nos permitan determinar la utilidad y
eficacia del tratamiento con plasma convaleciente en relacion a la gravedad clinica de los
pacientes enfermos con COVID-19, ademas servira como referente para futuros estudios
como la cantidad necesaria (titulo) de anticuerpos neutralizantes para la eficacia de esta

media terapéutica.

Objetivos

1.5.1. Objetivo general

Determinar la relacion entre la eficacia del plasma convaleciente y la gravedad clinica
de los pacientes con COVID19 atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion,
Huancayo — julio a diciembre del 2020.
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1.5.2. Objetivos especificos

1. Determinar la frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun
el género atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrién, Huancayo —
julio a diciembre del 2020.

2. Determinar la frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segln
el grupo etario atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrién, Huancayo
— julio a diciembre del 2020.

3. Determinar la frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun
la comorbilidad atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrion,
Huancayo — julio a diciembre del 2020.

4. Determinar la frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun
la gravedad clinica, atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrion,
Huancayo — julio a diciembre del 2020.

5. Describir el resultado de los pardmetros laboratoriales basicos en los pacientes con
COVID19 atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrién, Huancayo — julio a diciembre
del 2020.

1.6. Aspectos éticos de la investigacion

Los criterios éticos que se mencionaran a continuacion fueron tomados de los articulos 86, 87

y 88,

del reglamento general de investigacion de la Universidad Peruana Los Andes sobre

normas del comportamiento ético del investigado.

El articulo 86, promueve y practica los principios morales, por tanto, en esta investigacion se

cuidd la ética, asumiendo con responsabilidad el Codigo de ética para la Investigacion

Cientifica y el Reglamento del Comité de Etica de Investigacion, se fomento las buenas

practicas en la produccion intelectual sobre la eficacia del plasma convaleciente segun la
gravedad clinica de la COVID-19.

El articulo 87, rigen la actividad investigativa por los siguientes principios:

Proteccion: El presente estudio no expuso los datos de las personas, ademas no se les
discrimind por cualquier tipo de condicion o circunstancia.

Consentimiento informado: El disefio del presente estudio es retrospectivo y usa una
ficha para la recoleccion de datos, motivo por el cual no fue necesario el consentimiento
informado de los pacientes, pero si se contd con el permiso y autorizacion del Hospital

Daniel Alcides Carridn para la recoleccion de datos.
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e Beneficenciay no maleficencia: Se beneficiaran los pacientes con riesgo de infecciones
respiratorias agudas de tipo viral como lo es en el caso del COVID-19, por los aportes
que se encontraron sobre la importancia de la utilizacion del plasma convaleciente.

e Proteccion al medio ambiente y el respeto de la biodiversidad: Se protegio el medio
ambiente del Hospital Daniel Alcides Carrion de la ciudad de Huancayo, ademas se
utilizé en lo mas minimo hojas, fotocopias e impresiones en la recoleccién de
informacion.

e Responsabilidad: Se actud de forma responsable desde el inicio del plan de tesis, y de
la misma manera durante la recoleccién de datos y elaboracion del borrador.

e Veracidad: Los datos que se obtuvieron fueron reales, no hubo intencion, ni malicia de

alterar los datos y/o resultados.

En relacion al articulo 88, en referencia a las normas de comportamiento ético de quienes

investigan:

e Se ejecutd una investigacion pertinente, original sobre la relacién entre la variable:
eficacia del plasma convaleciente y la gravedad clinica de los pacientes con COVID-
19; el cual es coherente por la adecuada revision teorica, acorde a la linea de
investigacion de Tecnologia Médica de la Universidad Peruana Los Andes.

e Se procedio con rigor cientifico, aplicando el método cientifico.

e Se asumid la responsabilidad de la investigacion, desde el planteamiento del
problema hasta la bibliografia y anexos, se tuvo en cuenta las consecuencias que
acarrea a nivel social y académico.

e Se garantiz6 la confidencialidad de los pacientes del Hospital Daniel Alcides
Carrion de Huancayo y no se expondran sus datos.

e Se reportaran los hallazgos de la investigacion de manera abierta, completa y
oportuna a la comunidad cientifica de la Universidad Peruana Los Andes; asi mismo
se devolveran los resultados a la comunidad del Hospital Daniel Alcides Carrion.
Estos hallazgos no seran utilizados para el lucro personal o para otros propositos
distintos de los fines de la investigacion.

e Se cumpliré con las normas institucionales, nacionales e internacionales que regulen
la investigacion, compatibles con los del reglamento de investigacion de la
Universidad Peruana Los Andes y las normas del Hospital donde se realizara el

presente estudio.
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Se publicara el estudio en estricto cumplimiento al Reglamento de Propiedad
Intelectual de la Universidad Peruana Los Andes y normas referidas a derecho de

autor.
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2. CAPITULO Il: MARCO TEORICO
2.1.Antecedentes

2.1.1. Antecedentes internacionales
En Espafa, Paloma E et al. (2020) Presentaron dos casos clinicos sobre reaccion
transfusional a plasma hiperinmune en pacientes con infeccion grave por COVID-109.
El primer caso, refiere a un vardn de 48 de origen colombiano con clinica compatible
con infeccion por COVID-19 y PCR positiva. Acudio a urgencias por dificultad
respiratoria e ingreso en planta, donde desarrollé deterioro respiratorio, por lo que fue
trasladado a la UCI. El segundo caso, trata sobre un varon de 45 afios natural de
Camerun. Acudi6 a urgencias por empeoramiento clinico en contexto de infeccion
SARS-CoV2. Quedd ingresado en planta, donde presentd evolucion torpida con
necesidad de ingreso en UCI. Se inici6 OAF y tratamiento con dexametasona 20 mg
cada 24h, remdesivir (200 mg de carga y 100 mg cada 24h posteriormente) y plasma
hiperinmune, presentando reaccion urticariforme y pruriginosa por el cuerpo que cedio
con dexclorfeniramina 10 mg. La evolucién fue buena y fue dado de alta. Se concluye
que, en ambos casos, el tratamiento con plasma hiperinmune es una opcién
prometedora en el tratamiento de la neumonia grave por COVID-19. La reaccion
alérgica tras su administracion es algo infrecuente, y hasta el momento no se conoce
la posible relacion con las diferentes cargas antigénicas del plasma administrado y la

gravedad de la reaccion inmunitaria. (9)

En Italia, Ventura A et al. (2020) Elaboraron un estudio titulado, “Un ensayo
aleatorizado de plasma convaleciente en neumonia grave por COVID19”. Donde a 228
pacientes recibieron plasma convaleciente y 105 recibieron un placebo la mediana de
tiempo desde el inicio de los sintomas hasta la inscripcién en el ensayo fue de 8 dias y
la hipoxemia fue el criterio de gravedad mas frecuente para la inscripcion. El plasma
convaleciente infundido tenia un titulo medio de 1:3200 de anticuerpos contra el
SARS-CoV-2 totales (rango intercuartilico, 1:800 a 1:3200). Ningun paciente se
perdio durante el seguimiento. En el dia 30, no se observaron diferencias significativas
entre el grupo de plasma de convaleciente y el grupo de placebo en la distribucion de
los resultados clinicos segun la escala ordinal (odds ratio, 0,83; intervalo de confianza
[IC] del 95 %, 0,52 a 1,35; P=0,46). La mortalidad global fue del 10,96 % en el grupo
de plasma convaleciente y del 11,43 % en el grupo de placebo, con una diferencia de
riesgo de -0,46 puntos porcentuales (IC del 95 %, -7,8 a 6,8). Los titulos totales de
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anticuerpos contra el SARS-CoV-2 tendieron a ser méas altos en el grupo de plasma
convaleciente el dia 2 después de la intervencion. (10)

En Bolivia, Nelson M et al. (2020) Realizaron una investigacion de titulo “Uso de
plasma convaleciente en pacientes con COVID-19”. Se evalud a 500 pacientes
hospitalizados con COVID-19 grave o potencialmente mortal que recibieron plasma
convaleciente. La incidencia de todos los eventos adversos graves en las primeras
cuatro horas después de la transfusion fue menor al 1% y una tasa de mortalidad
reportada del 0.3%. De treinta y seis eventos adversos graves reportados, solo dos se
consideraron estar relacionados directamente con la transfusion. En consecuencia, Si
bien existe el riesgo de reacciones adversas asociadas a la transfusion de plasma
convaleciente en pacientes con COVID-19. Se concluye que, el plasma convaleciente
es una estrategia terapéutica que se ha utilizado en otras enfermedades virales en el
pasado, demostrando resultados positivos. Los primeros estudios que evaluaron este
tratamiento en paciente con COVID-19 especialmente criticos, muestran que tiene un
impacto positivo en la recuperacion de los pacientes; reduccion de la carga viral y

reduccion de la mortalidad.(11)
2.1.2. Antecedentes nacionales

Keysi C. (2021) en Trujillo, realizo una investigacion con el objetivo de realizar un
metaanalisis recolectando informacion actual y estudios sobre la eficacia del tratamiento
con plasma convaleciente en pacientes con COVID-19. El autor concluye que la utilizacion
del plasma convaleciente tiene como objetivo neutralizar el ingreso del SARS-COV-ACE2
y que dependera de la cantidad de anticuerpos administrados, aportando una proteccion de

semanas a meses. (7)

Cesar A, et al. (2020) Desarrollaron una investigacion titulada “Transfusion de plasma
convaleciente de pacientes con COVID19”. Con el objetivo de realizar un metaanalisis
revisaron busquedas en PubMed de estudios sobre plasma convaleciente y COVID19,
donde evidenciaron mejorias clinicas, aumento de anticuerpos neutralizantes, disminucion
de la mortalidad, ausencia de eventos adversos durante y despues del tratamiento del
COVID-19, los autores identificaron 13 estudios en pacientes con la COVID-19 grave y
critica. Aunque existen limitaciones en la metodologia, en el nimero de pacientes y en los

protocolos para el analisis del plasma convaleciente de los donantes. (3)
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En el 2020, Tania P et al. Construyeron una investigacion titulada, “Terapia de plasma
convaleciente para pacientes con COVID19”. Para lo cual realizaron una busqueda en
Google Scholar y PubMed entre noviembre de 2019 y julio de 2020, concluyendo que, los
beneficios y la eficacia del plasma de convalecencia superan con creces los posibles efectos
secundarios, ya que no existe una terapia farmacoldgica o vacuna especifica disponible. El
uso de la terapia con plasma de convalecencia en el manejo de pacientes con diferentes
niveles de gravedad de la enfermedad COVID-19 se ha convertido en un pilar de manejo

en el manejo global y una opcidn accesible en los paises en desarrollo. (8)

2.1.3. Antecedentes regionales

En Huancayo, Vianca C. (2021) Realiz6 una investigacion, con el objetivo comparar el
tratamiento estandar mas terapia de plasma convaleciente versus el tratamiento estandar en
pacientes con COVID-19 del HRDCQ Daniel Alcides Carrion. Del presente estudio, se
concluye que existe una mejora significativa frente a la reduccion del sintoma disnea
(p=0.035), se identificd mejoras en los sintomas como la fiebre, malestar general; hubo
diferencia significativa en el nivel de plaguetas (p=0.020), se identificé mejoras respecto de
mostrar niveles menores de Deshidrogenasa Lactica (LDH), reduccion de los niveles de
linfocitos y un nivel mayor de saturacion de oxigeno. Asi mismo, la mortalidad de los
pacientes sometidos a plasma convaleciente fue de 6.7 %, en comparacién del grupo control
(26.7 %), cabe de resaltar que en este estudio no menciona la eficacia del plasma

convaleciente respecto de la gravedad clinica que muestran los pacientes. (6)

2.2. Bases tedricas o cientificas

2.2.1. Enfermedad del coronavirus 19 (COVID-19)
Es la enfermedad producida por el SARS-Cov2, un virus que tiene ARN como material
genético con capacidad de infectar al ser humano, causando sindrome respiratorio agudo

severo, fue detectado por primera vez en, Wuhan, China. (12)
Fisiopatologia

El Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacion postula gue, el inicio
por infeccion de SARS-CoV-2 se da cuando este se une a las células huésped, por medio
del contacto entre su proteina SPIKE y al receptor de la célula huésped; dicho receptor
tiene como nombre enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE — 2), donde se encuentra
en la superficie de la célula huésped (especialmente en los neumocitos) para luego iniciar

su ciclo de replicacion y posteriormente su liberacion viral. (13)
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En este evento intervendria la colaboracion de las distintas células como son las células
epiteliales, endoteliales y los macr6fagos, como consecuencia de esa participacion se
libera distintos tipos de citocinas que van a atraer a mas macrofagos, monocitos, y células

T al sitio de infeccion, ello conlleva a un estado de inflamacion local. (14)

Con respecto a los pacientes con COVID-19 graves, las literaturas mencionan que este
proceso de liberacion exagerada de las citocinas asociada a la presencia de dafio a
organos, se denomina como “tormenta de citocinas”, que viene a ser un conjunto de
eventos inflamatorios donde ocasiona un cuadro de hiperinflacion, ello desencadena una
hipercoagulabilidad en la microvasculatura; llevando asi a una lesion tisular, coagulacion
intravascular diseminada e insuficiencia multiorganica. Esta reaccion inmunitaria

defensiva en grandes cantidades puede causar la muerte. (14)
Afectacion del sistema respiratorio

El SARS-CoV-2 se disipa por medio del aire en forma de aerosoles o gotas
microscopicas por ello se deduce que tiene afinidad por los tejidos de la cavidad
nasofaringea como también de las vias respiratorias. (15) Dicho tropismo esta dado por
la expresion de la enzima convertidora de angiotensina en estos tejidos; esta infeccion

respiratoria ocurre en tres fases:

e la primera fase ocurre en la cavidad nasofaringea, pero no genera una respuesta
inmune potente, y vienen a ser generalmente el tipo de infeccién que cursan los
asintomaticos; asimismo.

e Lasegunda fase conlleva la infeccion en las vias respiratorias mayores, como son
los bronquios y bronquiolos, esta infeccion se caracteriza por tener sintomas de
inflamacion pulmonar y se puede dar con o sin hipoxia. (15)

e La tercera fase que compromete la infeccion de las estructuras de intercambio
gaseoso, los alvéolos, que estan formados principalmente por dos tipos celulares
de origen epitelial en la cual se denominan neumocitos de tipo I y Il. Los
neumocitos de tipo | tienen morfologia epitelial planas hexagonales, mientras que
los neumocitos de tipo Il son cuboideas y mas pequefios en la que contienen unos
organelos llamados cuerpos lamelares y estas secretan el surfactante pulmonar, un

tensoactivo que permite no colapsen después de la exhalacion. (15)

La homeostasis pulmonar se mantiene mediante una red de células residentes que

incluyen células epiteliales, endoteliales y leucocitos, la infeccién de un neumocito
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de tipo Il va a determinar un cambio en el perfil de expresion génica, esta conlleva a
un incremento en la expresion de genes que estos asociados a la respuesta antiviral,
como son los interferones y algunas interleuquina, y llevara a la disminucion en la

expresion de genes encargados de la fabricacion del surfactante. (15)

Estos hechos activan a las células del sistema inmune que se encuentran en los
alvéolos, una caracteristica de la infeccion por SARS-CoV-2 es que las células
infectadas desarrollan una alta carga viral y ello desencadena muerte celular llamado
proptosis, que comprende la liberacion excesiva de mediadores inflamatorios, en
respuesta a ello aumenta el dafio de los neumocitos tipo I, esto provoca con la rotura
de la barrera alveolar, la infiltracion de componentes proteicos y celulares del plasma.
(15) El alveolo afectado en respuesta al sistema inmune comienza a llenarse de una
mezcla de exudado del vaso, que estan compuestas por células muertas, particulas
virales, células inflamatorias, fibrina y entre otros, aumentando el volumen del
intersticio entre vaso y alveolo, como consecuencia, se afecta la capacidad de

intercambio gaseoso, ocasionando en ultima instancia la disfuncion respiratoria. (15)

2.2.2. Gravedad clinica del COVID-19
Las personas sintomaticas por COVID-19, pueden cursar por el siguiente cuadro clinico:

e Enfermedad no grave: se incluye a los pacientes con casos leves y moderados enfermos
con COVID-19, presentando ausencia de signos de enfermedad grave o critica. (13)
eEnfermedad grave: los pacientes incluidos en esta clasificacion presentaran los
siguientes signos; saturacion de oxigeno < 90% con aire ambiental, frecuencia respiratoria
>30 respiraciones por minuto, disnea grave. (13)

e Enfermedad critica: se considera a los pacientes basados en los criterios de sindrome
respiratorio agudo severo (SARS), sindrome séptico, choque septico; poniendo en
necesidad al paciente de dar soporte con ventiladores mecanicos o tratamiento con

vasopresores. (16)

2.2.3. Plasma convaleciente

El plasma convaleciente es un elemento que contiene subconjuntos de anticuerpos de pacientes
que resistieron la infeccidn, estos son capaces de reducir la infectividad viral al unirse a los
epitopos de la superficie de las particulas virales y, por tanto, bloquean la entrada del virus a

una célula infectada, este tipo de anticuerpos se definen como anticuerpos neutralizantes
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(NADbs). Estos anticuerpos forman parte de la respuesta inmune adaptativa y tienen la capacidad
de reconocer y unirse a varias partes especificas de la estructura del virus. En caso de la
infeccion por SarsCov-2. La proteina S es el recurso que usa el virus para unirse al receptor
ACE -2 (enzima convertidora de angiotensina — 2) de la superficie celular y lograr su ingreso a
la célula. Los anticuerpos dirigidos contra esta proteina resultarian efectivos para para frenar su
expansion, evitando la unién del virién a sus receptores en las células objetivo, causando la
agregacion de particulas virales o lisando al virus por la opsonizacion mediada por anticuerpos

o la activacion del complemento. (17)
2.2.4. Criterios antes de la administracion del plasma convaleciente con COVID-19

Lineamientos técnicos para la seleccion del donante de plasma convaleciente de COVID
19

A. La seleccion de un donante de plasma convaleciente de COVID-19 se lleva a cabo de
acuerdo a la estrategia y al Procedimiento Operativo Estandarizado (POE) de
reclutamiento explicito en el protocolo de investigacion (17).

B. Para la seleccion de un donante de plasma de una persona convaleciente de COVID-19,
se debe realizar un consentimiento informado del protocolo de investigacion aprobado
por el Comité de Etica el cual esté establecido en las normas del INS, asi mismo se debe
realizar el consentimiento informado por parte del postulante para la donacion de sangre
total o plasma establecido en las normas técnicas vigentes del Sistema de Gestion de la
Calidad del Programa Nacional de Hemoterapia y Bancos de Sangre el cual estan
aprobadas mediante una Resolucion Ministerial N° 614-2004/MINSA y la Declaracién
Jurada de aceptacion de la donacién de plasma de donante convaleciente COVID-19
(17).

C. Por otro lado, se debe usar el formato de revocatoria de consentimiento informado que
esta estandarizado en la Guia Técnica de Seleccion del donante de sangre humanay sus
hemocomponentes que estd aprobado mediante Resolucion Ministerial N° 241-
2018/MINSA (17).

D. Se debe utilizar el formato de seleccion del postulante a donante de sangre y cumplir
los criterios de seleccion que se encuentran en la Guia Técnica vigente de Seleccion del
donante de sangre humana como sus hemocomponentes y su modificatoria vigente (17).

E. A las normas establecidas en la seleccion de donantes del parrafo anterior, se deben

considerar los siguientes criterios, los mismos que formaran parte del protocolo de
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investigacion que hace uso del plasma de donante convaleciente de COVID-19 como

resultado de investigacion:
e Si es de sexo masculino no debe tener antecedentes de transfusion sanguinea.
En caso sea donante de sexo femenino no debe tener antecedentes de abortos
previos, antecedentes de transfusiones sanguineas, con la finalidad de no contar
con anticuerpos anti HLA (17).
e No tener antecedentes de enfermedades autoinmunes, problemas de
inmunodeficiencias primarias o secundarias, enfermedades de inmunosupresion,
con el proposito de contar con los niveles de respuesta inmunoldgica idonea (17)
e Contar con un diagnostico previo y confirmado de COVID-19 que debe ser
documentada por medio de una prueba confirmatoria de RT- PCR positiva,
sefialando el tipo de muestra (sanguinea, nasofaringea entre otras) (17).
e Presentar referencia completa de los sintomas de COVID-19 por lo menos 14
dias antes de la donacién de plasma, con al menos una prueba de RT-PCR negativa
0 presentar sintomas de COVID-19 al menos 28 dias antes de la donacion de
plasma, la misma que debe de ser documentada con firma de declaracion jurada o
con evidencia documentada en la historia clinica, al no contar con la prueba RT-
PCR. (17).
¢ El donante debe presentar anticuerpos positivos especificos (IgM/IgG o 1gG)
contra el SARS-CoV-2 detectados mediante la mejor metodologia disponible
(17).
e El donante convaleciente de plasma con COVID-19 debe tener anticuerpos
neutralizantes frente al SARS-CoV-2 con una titulacién mayor o igual a 1:80 o
con titulos minimos sustentados con la evidencia cientifica disponible al momento
del desarrollo del estudio de investigacion. Los anticuerpos neutralizantes del
SARS-CoV-2 llegan a ser méas efectivos cuando el plasma se obtiene de las areas
de transmision activa del COVID-19 (17).
e En caso de no poder realizar la titulacion de anticuerpos neutralizantes contra el
SAR-CoV-2, se deben guardar alicuotas de retencion de la donacion de plasma de
donante convaleciente con COVID-19 para la determinacion de titulos de
anticuerpos en una fecha posterior no mayor de un mes. En caso no se llegue a
realizar esta titulacion de anticuerpos, se procede a la eliminacion de la unidad de

Plasma de acuerdo a la normatividad vigente (17).
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F. EIl postulante a donador de plasma convaleciente de COVID-19 debera pasar por una
entrevista clinica y a una evaluacion médica que garantice el cumplimiento de la Guia
Técnica de Seleccidn del donante de sangre humana y hemocomponentes (17).

G. En la extraccion de plasma de donante convaleciente de COVID-19 mediante
plasmaféresis, se deberan considerar las recomendaciones de la Asociacion Americana
de Aféresis en la version vigente (17).

H. A los donantes potenciales que cumplan con los requisitos sefialados anteriormente se
les extraeran dos alicuotas de sangre para el analisis inmunoseroldgico de las siete
pruebas de cribado para donantes de sangre exigidas por PRONAHEBAS vy la
calificacion inmunohematolodgica correspondiente (17).

I. Se debe guardar una alicuota del plasma convaleciente de COVID-19 para la seroteca.

J. Los resultados del cribado de las siete pruebas exigidas por el PRONAHEBAS deberan
ser con resultados “no reactivos” para poder continuar con el proceso de donacion de
plasmaféresis. (17).

K. Los donantes convalecientes de COVID-19, con resultados reactivos o indeterminados
en las pruebas de cribado deberan derivarse al &rea de epidemiologia u otro equivalente
de la IPRESS para su respectiva investigacion, confirmacion, asesoramiento,
tratamiento y atencion que el caso amerite y/o la referencia a otro establecimiento en
caso corresponda, bajo la responsabilidad asi como la notificacion a la autoridad

sanitaria correspondiente, si en caso el paciente no llegara a aceptar la referencia. (17).

2.2.5. Terapia con plasma convaleciente
A Respecto al uso clinico de plasma convaleciente: Sigue siendo un disefio
experimental basado en protocolos empiricos para el uso del plasma convaleciente de
pacientes que cursaron por la enfermedad del COVID-19, con posibles ventajas en la
recuperacion y rehabilitacion de sus beneficiarios, teniendo en cuenta las siguientes
consideraciones:
» En la actualidad no hay evidencia cientifica suficiente sobre la seguridad y la
eficacia de utilizar el plasma convaleciente de personas que cursaron por la
enfermedad, en ese sentido debemos entender que la practica de este método tiene
que guardar los principios éticos establecidos por la sociedad médica en respeto de
los donantes y pacientes, las instituciones publicas o privadas que apliquen esta

técnica del plasma convaleciente como medida terapéutica tienen que estar
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B.

comprometidos con la recopilacion de datos y la informacion de los resultados
alcanzados aun cuando la eficacia no esté asegurada con la finalidad de que, la
comunidad cientifica siga realizando investigaciones al respecto. (18)

= Tiene que existir dentro de la institucion que ponga en préactica esta técnica del
plasma convaleciente una autoridad de control y monitoreo que permita establecer
el uso seguro del plasma convaleciente y determinar el grado de eficacia de esta
técnica. (18)

= Los criterios de seleccion de donantes de plasma convaleciente seran
seleccionados con los mismos criterios de seleccion de donantes de sangre
establecido por el PRONAHEBAS, de esa manera asegurar la prevencion de
transmitir enfermedades a través de la transfusion. (18)

= Deberan seleccionarse instituciones con capacidad para realizar la recoleccion
de plasma convaleciente, sin afectar las operaciones permanentes de recoleccion,
procesamiento y distribucién para asegurar que la obtencion de plasma
convaleciente no afecta la disponibilidad de sangre para los diferentes eventos que
requieren transfusion. (18)

Seleccién del donante de plasma convaleciente:

Los potenciales donantes de plasma convaleciente deberan cumplir los siguientes

requisitos:

= Tener un diagnostico previo de COVID-19, certificado por una prueba
antigénica o molecular registrado en el sistema SIS-COVID del MINSA (17).

= Antes de la donacién, debe de haber transcurrido un periodo minimo 14 dias
desde la recuperacion total, o al menos 14 dias desde la evidencia, mediante prueba
de laboratorio que evidencia la ausencia de carga viral como la prueba molecular.
17)

= Personas asintomaticas, con prueba confirmada de COVID-19 en aislamiento
preventivo, pueden también donar plasma convaleciente, una vez transcurridos
como minimo, 14 dias desde la finalizacion de su cuarentena (esta se establece en
14 dias contados a partir de la prueba positiva). (17)

= Los centros de hemoterapia y transfusion podran posponer la recoleccion del
plasma convaleciente hasta encontrar la cantidad suficiente de anticuerpo
desarrollados en un paciente recuperado del COVID-19. (17)

= Los donantes en potencia no deben de tener transfusiones previas, no estar

gestando, ni tener abortos. (17)
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C.

» Los candidatos deberan pasar por una evaluacion médica que garantice el
cumplimiento de requisitos y criterios minimos para ser donantes en potencia.

= La serologia serd negativa para los virus HBcAb; HBsAg; VHC; HIV 1-2,
CHAGAS, SIFILIS, HTLV. (17)

= Se asegurard la presencia de anticuerpos positivos 1gG frente al SARS-CoV-2.
(17)

= Se deberan evitar las excepciones en los criterios utilizados de forma habitual en
la deteccion de enfermedades infecciosas por el potencial riesgo de cometer errores
graves. (17)

Extraccion:

La extraccion se realizard establecimientos que cuenten con centros de hemoterapia y

banco de sangre autorizados tipo II:

» Ladonacion de plasma se realizara por el procedimiento de plasmaféresis. S6lo
cuando esto no sea posible, el plasma se podra obtener a través de la donacion de
sangre convencional. (17)
= Endonaciones de aféresis, se recomienda extraer un volumen maximo de plasma
del 15% de la volemia del donante. Como anticoagulante se utilizard ACD-A o
similar. En los casos en que no se use compensacion se recomienda no sobrepasar
la extraccion de 600 ml. (17)
= El intervalo entre dos sesiones de plasmaféresis no debe ser inferior a 48h. y en
los casos en que la frecuencia de donacidn sea superior a dos sesiones por semana,
se realizaran determinaciones de proteinas totales al menos con caracter semanal,
el plasma obtenido se dividira antes de su congelacion en 2-3 unidades (ejemplo 3
unidades de 200 ml). (17)
= Cualquier reaccién adversa grave en el donante, debera notificarse a la autoridad
competente sin demora. (17)

Procesamiento:
= En caso de que el plasma convaleciente de COVID-19 se obtenga mediante la
extraccion de sangre total, la separacién de componentes celulares por medio de la
técnica de fraccionamiento debe seguir lo establecido en las normas técnicas del
PRONAHEBAS (17).
= El plasma obtenido del donante convaleciente de COVID-19no debera presentar

hematies, rastros de hem@lisis ni signos de lipemia (17).
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= Si en caso de la ejecucion del estudio de investigacion se ha realizado la
determinacion de anticuerpos (IgM/IgG) contra el SARS-CoV-2 por medio de una
metodologia cualitativa, se debera guardar una alicuota de retencion de la donacion
de plasma para su posterior titulacion una vez que se cuente con una metodologia
cualitativa y/o cuantitativa que permita la titulacion de dichos anticuerpos (17).
= Si no se realizo la titulacion de anticuerpos neutralizantes durante la etapa de
seleccion del donante de plasma convaleciente de COVID-19, se deben guardar
alicuotas de retencion del componente plasmatico para realizar su posterior
titulacion (17).
= Se debe realizar con una técnica de inactivacion de patdgenos. Si en caso no se
Ilegara a contar con esta técnica, se debe realizar una prueba de RT-PCR del plasma
obtenido para asegurar la ausencia del SARS-CoV-2.
= Se deben realizar los controles de calidad de acuerdo a las normas vigentes,
incluyendo cultivo microbioldgico (17).

E. Etiquetado:

El etiquetado de las unidades de plasma se realizara segun los requisitos establecidos por

el centro de hemoterapia y banco de sangre:
= Ademads, la etiqueta deberd permitir la identificacion inequivoca del uso
terapéutico de estas unidades, y la misma incluird al menos: La informacion de
Anticuerpos anti SARS-CoV-2 IgG positivos, y que su uso sea exclusivo para el
tratamiento de pacientes diagnosticados de COVID-19. (17)
» En la etiqueta deberd constar que es producto exclusivo para investigacion
(ensayo clinico o estudio observacional). (17)
= En el caso que el plasma haya sido sometido a algun tipo de reduccion de
patdgenos o cuarentena, se hara constar en la etiqueta. (17)

F. Pruebas del plasma:
= Se recomienda realizar la medicion de los titulos de anticuerpos (Acs)
neutralizantes del Anti-SARSCoV-2 en el plasma donado y que esta sea superior a
1:320, si bien umbrales inferiores también podrian ser efectivos, pero ain no existe
la siguiente evidencia de ello. (17)
= Ante la evidente dificultad de disponer de Acs neutralizantes, se debe realizar

una prueba de presencia de Acs anti-SARS-CoV-2 1gG antes de su liberacion. (17)
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G.

= En el caso en el que se establezca una correlacion adecuada entre la actividad
neutralizante y las pruebas de anticuerpos 1gG, estas ultimas podrian reemplazar a
las pruebas de anticuerpos neutralizantes. (17)

= Se aconseja guardar congeladas muestras adicionales del plasma para estudios
posteriores, extraidas en el momento de la donacion. (17)

Almacenamiento, y transporte tras la descongelacion de unidades de plasma

de donantes convaleciente de COVID-19

H.

= Las unidades de plasma se almacenaran en equipos especificos, separado de
otras unidades plasmaticas de uso transfusional. (17)

= La congelacion de las unidades de plasma a temperaturas inferiores a - 25°C,
permite un almacenamiento 36 meses; entre -18°C y -25°C, 3 meses. (17)

= El transporte de las unidades se realizara de forma tal, que se mantenga la
congelacion. (17)

= La conservacion de las unidades de plasma una vez descongeladas sera entre 2
y 6°C, hasta 24 horas. (17)

Distribucion y consideracion para el uso terapéutico del plasma

convaleciente:

= El plasma convaleciente debe ser distribuido basados en las siguientes
circunstancias:

a) El paciente esta diagnosticado de COVID-19;

b) Se encuentra hospitalizado debido a un riesgo de enfermedad grave o critica;

¢) Ha otorgado consentimiento informado.

= Laincertidumbre sobre la eficacia del plasma convaleciente en el tratamiento de
personas con COVID-19 debe comunicarse a los posibles receptores, ya formen
parte de un ensayo clinico, o de un estudio observacional. El objetivo es evitar
fomentar falsas expectativas, asi como garantizar que los posibles receptores toman
decisiones sobre el tratamiento, correctamente informados. (17)

= Los Centros de hemoterapia y bancos de sangre deberan de tratar de distribuir
componentes con los titulos de anticuerpos lo mas altos posibles. (17)

» La dosis de plasma a transfundir debera ajustarse al volumen plasmatico del
receptor. (17)

= Todos los pacientes que reciban plasma convaleciente, estaran incluidos, o bien

en un ensayo clinico o en un estudio observacional. (17)
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2.3.

= El plasma convaleciente para uso en un ensayo clinico aprobado, debe
distribuirse de acuerdo con el protocolo de ese ensayo y de conformidad con la
legislacion. (17)

= Se respetara la compatibilidad ABO del plasma convaleciente con el posible
receptor. (17)

= Se recabara un consentimiento informado del receptor en el que se detallen los
potenciales efectos adversos generales del plasma, y los especificos del ensayo
concreto del que se trate. (17)

» Todo el proceso desde la seleccion de los donantes, procesamiento, etiquetado,
almacenamiento y distribucion, se realizard en instituciones debidamente
autorizadas, dichas instituciones deben disponer de todas las garantias que acrediten
la correcta practica de los procedimientos. (17)

. Trazabilidad, sistema de hemo vigilancia

Se deberd mantener la trazabilidad entre donantes y receptores, en este sentido, se
dispondré de un registro especifico. (17) La comunicacion de reacciones y eventos
adversos graves en los receptores se deberdn comunicar, de manera proactiva, por los
servicios hospitalarios de transfusion, a su vez los comunicard, sin demora, a la Unidad
de Hemovigilancia del PRONAHEBAS, esta comunicacion resulta preceptiva
independientemente del &mbito de uso del plasma, es decir, ya sea plasma transfundido

en un ensayo clinico controlado o en un estudio observacional. (17)
Terapia con plasma convaleciente aprobado en el Peru:

El proyecto de Ley N° 7024/2020-CR sustenta la necesidad de utilizar plasma
convaleciente en las personas con COVID-19. En el numeral 6.1.2 de la Directiva
Sanitaria N° 103- MINSA/2020/DIDGOT, que fue aprobada con la Resolucion
Ministerial N° 339-2020-MINSA, se encuentran los lineamientos técnicos para la

obtencion del plasma convaleciente en pacientes con COVID-19. (17)

Parametros laboratoriales basicos

A. DIMERO D: Es el principal indicador bioldgico y es especifico en la formacion y

degradacion de los coagulos de fibrina, este biomarcador es utilizado como una
herramienta pronostica del desarrollo de la enfermedad en pacientes COVID-19. Los

estudios han garantizado que las de muertes causadas por el SARS-CoV-2 en su
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mayoria, se asocian frecuentemente a las alteraciones en la coagulacion, que estan
relacionadas con la progresion y gravedad de la enfermedad de COVID-19; ademas, las
investigaciones demostraron que los pacientes pueden tener un DD elevado con 46,4%,
siendo esta tasa mayor en pacientes con enfermedad grave (59,6%). Otro estudio,
observo un nivel elevado de dimero D en la cual se evidencié a través de una grafica en
linea con el progreso de la gravedad del paciente, lo cual se demuestra su importancia
como factor predictivo en la evolucion de la enfermedad. Estos estudios proponen que
el valor elevado del dimero D podria ser un factor pronostico de gravedad en pacientes
con COVID-19 (10).

B. DESHIDROGENASA LACTICA: Es una enzima citoplasmatica que se encuentra en
la mayoria de los tejidos y 6rganos, existen cinco isoenzimas distribuidas en tejidos y
organos: DHL-1 corazdn y glébulos rojos; DHL-2 glébulos blancos; DHL-3 pulmones;
DHL-4 rifiones, placenta y pancreas; y DHL-5 higado y musculos esqueléticos. Se
encuentra en las condiciones clinicas como es en el caso de las neoplasias, sepsis,
enfermedades hepaticas, infartos de miocardio y enfermedades pulmonares. ES un
biomarcador asociado a dafio pulmonar, esto se pudo evidenciar en la pandemia de
influenza A HIN1, en la cual se observo una buena sensibilidad y especificidad del
diagndstico como también la estratificacion de su severidad. Esto también se evidencia

en la pandemia de COVID-19, ya que los niveles de Deshidrogenasa Lactica > 396 U/dL
poseen una alta sensibilidad para el diagndstico por COVID-19. Estudios mencionan que la DHL puede
predecir los casos severos por infeccién por SARS-CoV-2, por lo que debe ser incluida para la valoracién
de este tipo de pacientes (6).

C. LEUCOCITOS: Los leucocitos, sirven como guardianes clave y son potentes
defensores contra agentes patdgenos invasores. En la primera fase de la infeccion por
SARS-CoV-2 el recuento total de leucocitos (VR 4.500 a 11.000 por uL), generalmente
se presenten cambios minimos e inespecificos. Sin embargo, aparecen variaciones
cuantitativas solo cuando la enfermedad por SARS-CoV-2 progresa a estados mas
avanzados o criticos, los leucocitos pueden estar disminuidos con valores totales en
casos severos menores de < 2 x 10"9/L. Con respecto a ello existen dos patrones: el
patrén del paciente, es cuando la infeccidn cursa como una enfermedad viral tipica con
resolucion después de unos dias, por otro lado, tenemos el patrén del paciente que no
resuelve la enfermedad y esta progresa a estados moderados, graves o criticos (10).

2.4.Comorbilidad:
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Hay comorbilidad cuando ademas del COVID19 los pacientes sufren de otra enfermedad tipo

cronica al mismo tiempo o uno después del otro. Las enfermedades pueden interactuar entre

si, afectando los sintomas y los resultados en la salud de una persona.

2.5.

A. Diabetes Mellitus: Caracterizada por un defecto relativo de la insulina o aumento de la

resistencia de su accion. Es el tipo mas frecuente y supone alrededor de 90% - 95% de

los diabéticos. Suele aparecer de forma solapada e insidiosa. (19)

B. Presion Arterial: La presion normal alta establece un valor de 130-139/85-89 mmHg,

la HTA grado 1 sostiene valores entre 140-159/90-99 mmHg, mientras que la HTA

grado 2 evalGa la presion a méas de 160/100 mmHg. (20)

C. Obesidad: indice de Masa Corporal es una unidad de medida que nos permite escalar una

relacion entre el peso y la talla de una persona, las complicaciones de un rango y se representa

por estados de normalidad, sobrepeso y obesidad. (20)

Marco conceptual (de las variables y dimensiones)

A.

COVID-19: Es la enfermedad producida por el SARS-Cov2, un virus que tiene
ARN como material genético con capacidad de infectar al ser humano, causando
sindrome respiratorio agudo severo, fue detectado por primera vez en, Wuhan,
China.

Aféresis: Procedimiento en la cual se extrae solo un componente sanguineo
(paquete globular, plaquetas, plasma, etc.) y se retorna el resto de elementos a la
sangre.

Plasmaféresis: Procedimiento en la cual se extrae solo el plasma de la sangre total
y se retorna el resto de elementos a la sangre.

Plasma Convaleciente: componente sanguineo cuya extraccion transferencia de
anticuerpos neutralizantes de los pacientes recuperados, ademas de otras proteinas
como las citosinas antinflamatorias, factores de coagulacion, anticuerpos naturales,
defensinas, pentraxinas y otras proteinas indefinidas con lo que se conseguiria
disminuir la capacidad de infeccion y replicacion viral y proporcionaria beneficios
adicionales como la inmunomodulacién a traves de la mejora de la respuesta
inflamatoria grave.

Parametros De Laboratorio: son considerados como parametros de laboratorio
para la eficacia del plasma convaleciente, la regulacién de los valores de;
hemoglobina, plaquetas, leucocitos, linfocitos, ferritina, deshidrogenasa lactica,

proteina c reactiva.
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F. Parametros Clinicos: son considerados como parametros clinicos para la eficacia
del plasma convaleciente, la regulacion de; signos clinicos de neumonia, frecuencia
respiratoria, saturacion de oxigeno.

G. Anticuerpos Neutralizantes: es un anticuerpo que defiende una célula de un
patdgeno o antigeno, neutralizando cualquier efecto que tenga biol6gicamente.

H. Gravedad Clinica del Covid19: es el cuadro clinico que presenta el paciente,

notificados objetivamente segun los exdmenes clinicos y de apoyo al diagndstico.
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3. CAPITULO III: HIPOTESIS

3.1.Hipotesis general
HI: La eficacia del plasma convaleciente en los pacientes con COVID19 se relaciona con
la gravedad clinica de los pacientes atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion,

Huancayo entre julio a diciembre 2020.

HO: La eficacia del plasma convaleciente en los pacientes con COVID19 no se relaciona
con la gravedad clinica de los pacientes atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion,

Huancayo entre julio a diciembre 2020.

3.2.  Hipdtesis especifica

No cuenta con hipotesis especifica

3.3.  Variables
3.3.1. Variable independiente:
Gravedad clinica: La gravedad clinica de un paciente con COVID19 esta definida por

la severidad y la evolucion de los parametros clinicos, laboratoriales o radiolégicos.

3.3.2. Variable dependiente
Eficacia del plasma convaleciente: La eficacia del plasma convaleciente como
tratamiento del COVID19 se relaciona con la condicion del paciente, se expresa como el
grado en que la atencidn e intervencion ha demostrado un resultado esperado o deseado

con la evolucion favorable de los pardmetros clinicos y laboratoriales.

3.3.3. Disefio

Dénde: 0
M: Muestra de la investigacion
X: Gravedad clinica.

M T
Y: Eficacia del plasma convaleciente.
Ox: Observacion r: Relacién

0 Y
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3.3.4. Operacionalizacion de variables

VARIABL DEFINICION DEFINICION DIMENSION INDICADOR TIPO ESCA
E CONCEPTUAL OPERACIONAL LA
La eficacia del plasma Los resultados de la | Administracio
V1 convaleciente como | administracion de plasma | n de plasma | Resultado de la | Categéri | Nomin
tratamiento del COVID19 se | convaleciente en los pacientes | convaleciente administracién de plasma | ca al
relaciona con la condicién del | con COVID19 seran obtenidos convaleciente
Eficacia del | paciente, se expresa como el | desde las historias clinicas de
plasma grado en que la atencién e | los pacientes. . Eficaz
convalecie intervencion ha demostrado un . No eficaz
nte resultado esperado o deseado
con la evolucién favorable de
los parametros clinicos y
laboratoriales.
La gravedad clinica de un | Las caracteristicas clinicas y | Caracteristicas Categéri | Nomin
paciente con COVID19 estd | laboratoriales de los pacientes | clinicas  del co al
V2 definida por la severidad y la | con COVID19 serdn obtenidas | paciente con | Gravedad Clinica
evolucién de los parametros | desde las historias clinicas y | COVID19 . No grave
Gravedad clinicos,  laboratoriales o | los informes laboratoriales de . Grave
clinica radioldgicos. los pacientes. . Critico
Dimero D
Lactato Deshidrogenasa
Parametros Recuento de leucocitos
laboratoriales Numéric | Contin
0 uo
Indicadores utilizados para | las caracteristicas segiin grupo Género Categ6ri | Nomin
describir a las personas en | etario, género y comorbilidad . Femenino co al
términos de género, edad y | serdn recopiladas de las . Masculino
Variable comorbilidad. Historias Clinicas de los Grupo etario
Intervinie pacientes. . 20-30
nte: . 31-50 Categori | Ordina
_ o 51-60 co I
Caracteristi . > 60 afios
cas Comorbilidad
generales . Hipertension
: 8?:&?:: Categéri | Nomin
co al
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4. CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1. Metodologia de investigacion
El método cientifico.
En el 2007, Carrasco (21) indico que la investigacion cientifica es un proceso formal,
sistematico, racional e intencionado en el que se lleva a cabo el método cientifico de
analisis, como un procedimiento reflexivo controlado y critico que permite descubrir

nuevos hechos o datos, relacionales o leyes, en cualquier campo 0 momento.

4.2.  Tipo de investigacion:

El tipo de investigacion para el siguiente estudio es basico.

En el 2007, Hernandez S et al. (22) Refieren que este tipo de investigacion se realiza con

la finalidad de producir nuevos conocimientos para ampliar y profundizar las teorias.

4.3.  Nivel de investigacion:

El presente estudio tomo en cuenta al nivel relacional.

En el 2007, Hernandez S et al. (22) Refieren de que este nivel es usado para evaluar las
relaciones causales entre una serie de factores frente a un agente en particular que causa una
enfermedad o un tratamiento especifico, de modo que se identifiquen efectos, respuestas,

mejoras, resultados en una situacion clinica en particular.

4.4.  Disefio de investigacion:
El presente estudio fue observacional, retrospectivo, correlacional.

0, X
Donde:
M: Muestra de la investigacion
M r X: Gravedad clinica.
Y: Plasma convaleciente.
Ox: Observacion r: Relacién
oY

Segln Hernandez S, et al. 2007 (23) dicen que, con este disefio, solo se observan las variables, sin algin

control por ellas.
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4.5. Poblacion y muestra

45.1. Poblacion

Para el presente estudio se tuvo en cuenta los registros de 61 pacientes, mayores de 18
afios que recibieron plasma convaleciente como medida terapéutica para el COVID19,

entre julio y diciembre del 2020.
N=61

En el 2007, Carrasco D (22) indico que la poblacidn es el conjunto de todos los elementos

que pertenecen al &ambito espacial donde se desarrolla el trabajo de investigacion.
4.5.2. Muestra

Muestra censal

n= 61 pacientes.

En este sentido, Ramirez. (2010), establece que la muestra censal es aquella donde todas

las unidades de investigacion son consideradas como muestra. (24)
4.5.3. Criterios de inclusion

e Historias clinicas de pacientes adultos hospitalizados que recibieron plasma
convaleciente como tratamiento para el COVID 19 en el Hospital Daniel Alcides Carrion,

Huancayo 2020.
4.5.4. Criterios de exclusién
e Historias clinicas con datos incompletos e ilegibles.
4.6. Tipo de muestreo:
Muestreo censal.

47. Técnica de recoleccién de datos

Para la presente investigacion se utilizé como técnica la observacion documental.
Para la presente investigacion, se recolecto los de datos con las siguientes caracteristicas:

e En la numeracion | se consignaran los datos del paciente respetando los principios de

confidencialidad.
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e Enlanumeracion Il se consignaran los datos que correspondan a la gravedad clinica de
los pacientes con COVID-19.
e Enlanumeracion Il se consignaran los datos encontrados en los analisis de laboratorio

de estos pacientes.

Procedimiento de recoleccion

Para la presente investigacion, tendremos en consideracion las historias clinicas y el libro
de registros de transfusiones de los pacientes diagnosticados con COVID-19 a su ingreso e
internamiento en el HRDC “Daniel Alcides Carrion” en el 2020, teniendo en cuenta los
criterios de inclusion y exclusion, se recolectaran los datos necesarios en la ficha elaborada
para tal fin, luego los datos seran tabulados en un documento del Microsoft Excel, para
luego ser analizados en el programa SPSS, como se detalla en el capitulo 4.8 del presente

documento, respecto del analisis descriptivo e inferencial.

4.8. Técnicasy procesamiento de analisis de datos
Para el calculo del andlisis estadistico se utilizé para los soportes informéaticos de SPSS
version 16 y EXCEL 2010, conforme al contenido de las fichas de recoleccion de datos,
para luego realizar el andlisis descriptivo donde se analizaran las tablas y graficos de
frecuencias, ademas, también realizaremos el analisis inferencial por Chi cuadrado de

manera que podamos demostrar la hipétesis planteada.
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5. CAPITULO V: RESULTADOS

5.1. Descripcién de resultados

Tabla General.
Eficacia del tratamiento con plasma convaleciente en relacion a la gravedad.

Gravedad EFICACIA Total
No Si
Leve 0 2 2
Moderado 4 29 33
Severo 11 7 18
Critico 8 0 8
Total 23 38 61
Fuente: elaboracion propia.

La tabla, evidencia la eficacia del plasma convaleciente en relacion a la gravedad clinica de los
pacientes con COVID19 atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion. Se observa que los
2 pacientes con diagnostico leve tuvieron resultados positivos al tratamiento con plasma en
comparacion con los pacientes con diagndstico critico en los cuales el uso de plasma
convaleciente no fue eficaz. Por otro lado, en los pacientes con diagndstico moderado y grave
el resultado fue parcial, en 29 de 33 fue eficaz para el primer grupo y en 7 de 18 del segundo

grupo.

Tabla 1.
Frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun el género
atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrién, Huancayo — julio a
diciembre del 2020.

Genero Frecuencia Porcentaje

Femenino 18 29,5
Masculino 43 68,9
Total 61 100,0

Fuente: elaboracion propia.

En la Tabla 1. Se observa que el mayor porcentaje de pacientes que recibieron tratamiento con
plasma convaleciente fue mas frecuente en los del género masculino 68.9 % en comparacién

con el género femenino 29.5 %.
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Figura 1.
Frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun el género
atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrién, Huancayo — julio a
diciembre del 2020.

GENERO

Porcentaje

FEMENINO MASCULINO
GENERO

Fuente: elaboracién propia.

Tabla 2.

Frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun el grupo etario
atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrién, Huancayo — julio a
diciembre del 2020.

Grupo Etario Frecuencia Porcentaje %
20-30 11 18,0
31-50 16 26,2
51-60 27 44,3

Mayores de 60 afios 7 9,8
Total 61 100,0

Fuente: elaboracion propia.

La tabla 2, evidencia que el 44.3 % de los pacientes entre 51 y 60 afios recibieron como
tratamiento para el COVID19 el plasma convaleciente, seguido con 26.2% los pacientes de 31

a 50 afios, 18.0 % los de 20 a 30 afios y solo un 9.8 % los mayores de 60 afios.
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Figura 2.
Frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segin el grupo etario
atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrién, Huancayo — julio a
diciembre del 2020.
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20-30 31-80 51-860 61-100
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Fuente: elaboracion propia.

Tabla 1.
Frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun la

comorbilidad atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrion,

Huancayo — julio a diciembre del 2020.

Comorbilidad Frecuencia Porcentaje

Hipertension 8 13,1

Diabetes 13 21,3

Obesidad 23 37,7

Sin comorbilidad 16 26,2
Total 61 100,00

Fuente: elaboracion propia.

La Tabla 3. Nos muestra que, de los pacientes que recibieron el tratamiento con plasma
convaleciente, el 37.7 % sufria de obesidad, el 21.3% de diabetes mellitus tipo 2, el 13.1 % de

hipertension arterial y el 26.2 representa al grupo de pacientes sin registro de comorbilidad.
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Figura 1.
Frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun la

comorbilidad atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrion,

Huancayo — julio a diciembre del 2020.
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Fuente: elaboracion propia.

Figura 2.
Frecuencia de pacientes administrados con plasma convaleciente segun la gravedad
clinica, atendidos por COVID19 en el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo —
julio a diciembre del 2020.
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Fuente: elaboracion propia.

En la Figura 4 se observa que el 54.1 % de los pacientes con COVID19 fue clasificado como
grado moderado al momento de su internamiento, el 29.51% fue considerado como grave, el
13.11% critico y solo un 3.28% como leve.
Tabla 5.
Resultado de los parametros laboratoriales basicos en los pacientes con COVID19
atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo — julio a diciembre del

2020.
Frecuencia  Porcentaje
Dimero D Elevado 61 100,0
LDH Normal 3 4,9
Elevado 58 95,1
Total 61 100,0
WBC Leucopenia 4 6,6
Normal 11 18,0
Leucocitosis 46 75,4
Total 61 100,0

Fuente: elaboracion propia.

La Tabla 5. Muestra que el 100 % de los pacientes que recibieron plasma convaleciente como
tratamiento para el COVID19 tenia elevado el dimero D en el plasma, el 95.1 % muestra
elevada la deshidrogenasa lactica en suero y el 75.4 % presenta leucocitosis, estos valores son

tomados antes del tratamiento.

Figura 3.
Comparacion de los niveles de Dimero D, antes y después del tratamiento con plasma
convaleciente.

DIMERO D AL INTERNARSE
EELEVADO
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DIMERO D DESPUES DEL TRATAMIENTO CON PLASMA CONVALECIENTE

B 1O SE NORMALIZO
[l SE NORMALIZO

Fuente: elaboracién propia.

En la Figura 6. Se observa una comparacion de los niveles de Dimero D antes y después del
tratamiento con plasma convaleciente en los pacientes con COVID19; en el primer grafico se
observa que el 100.0 % de los pacientes al momento de su internamiento tenia elevado el
dimero D en plasma, comparando con el segundo gréafico, donde se observa que en el 67.21 %
de los pacientes el dimero D se normaliza infiriéndose que ello se debe a la administracion de

plasma convaleciente.
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Figura 4.
Comparacion de los niveles de la Deshidrogenasa Lé&ctica, antes y después del
tratamiento con plasma convaleciente.
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Fuente: elaboracién propia.

En la Figura 7. Se observa una comparacion de los niveles de Deshidrogenasa Léactica, antes y
después del tratamiento con plasma convaleciente en los pacientes con COVID19; en el gréfico
de la izquierda se observa que el 95.08% de los pacientes al momento de su internamiento tenia
elevado los niveles de Deshidrogenasa Léactica en plasma, comparando con el grafico de la
derecha, donde se observa que en el 60.66 % de los pacientes la Deshidrogenasa Léactica se

normaliza infiriéndose que ello se debe a la administracion de plasma convaleciente.
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Figura 5.
Comparacion del recuento de leucocitos, antes y después del tratamiento con plasma
convaleciente.
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Fuente: elaboracién propia.

En la Figura 8. Se observa una comparacion del recuento de leucocitos, antes y después del
tratamiento con plasma convaleciente en los pacientes con COVID19; en el gréfico de la
izquierda se observa que el 75.41 % de los pacientes al momento de su internamiento tenia
leucocitosis, comparando con el grafico de la derecha, donde se observa que en el 68.85 % de
los pacientes el recuento de leucocitos se normaliza infiriéndose que ello se debe a la

administracién de plasma convaleciente.

5.2. Contrastacion de hipotesis General
HI: La eficacia del plasma convaleciente en los pacientes con COVID19 se relaciona con la
gravedad clinica de los pacientes atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo

entre julio a diciembre 2020.

HO: La eficacia del plasma convaleciente en los pacientes con COVID19 no se relaciona con
la gravedad clinica de los pacientes atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo

entre julio a diciembre 2020.
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Tabla 2.
Prueba de chi cuadrado a la Hipétesis General

Prueba de Chi cuadrado - Intervalo de confianza al 95 %

Chi-cuadrado de Pearson 27, 8222 0,044
Razo6n de verosimilitud 32,404 0,044
Prueba exacta de Fisher 28,137 0,046
Asociacion lineal por lineal 26,524° 0,044

Fuente: Propia.

En la Tabla 7. se observa la prueba de contrastacion de hipétesis general, del cual se infiere
que, se rechaza la hipotesis nula y se acepta la hipétesis alterna, demostrandose que la eficacia
del plasma convaleciente se relaciona con la gravedad clinica que presente el paciente, el nivel

de significancia encontrado es de o= 0.044, el cual es menor que o= 0.05.

5.3.  Andlisis y discusion de resultados

En el 2019, desde Wuhan, China, un virus conocido como SARSCOV2 comenz0 a extenderse
por el mundo enfermando a las personas de COVID19, aun con la poca evidencia en el 2020,
el personal médico del Hospital Daniel Alcides Carrién, en Huancayo, comenzo a utilizar el
plasma de personas que logrardn recuperarse de la infeccién, como tratamiento para el
COVID19, el objetivo de este estudio fue determinar la relacion entre la eficacia del plasma
convaleciente y la gravedad clinica de los pacientes con COVID19 atendidos en el Hospital
Daniel Alcides Carrién, Huancayo — julio a diciembre del 2020. En el estudio rechazamos la
hipdtesis nula y se aceptamos la hipotesis alterna, el cual dice que, la eficacia del plasma
convaleciente en los pacientes con COVID19 se relaciona con la gravedad clinica de los
pacientes atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo entre julio a diciembre
2020, el nivel de significancia encontrado es de a= 0.044, el cual es menor que o= 0.05, esto
se relaciona con lo encontrado por, Vianca C. (2021) El autor concluye que existe una mejora
significativa frente a la reduccion del sintoma disnea (p=0.035), se identificO mejoras en los
sintomas como la fiebre, malestar general; hubo diferencia significativa en el nivel de plaquetas
(p=0.020), se identific6 mejoras respecto de mostrar niveles menores de Deshidrogenasa
Lactica (LDH), reduccion de los niveles de linfocitos y un nivel mayor de saturacion de
oxigeno. Esto tambien guarda relacion con lo encontrado en nuestro estudio, los pacientes
sometidos a plasma convaleciente tuvieron mejoras en cuanto a los niveles de Deshidrogenasa

Lactica, Dimero D y recuento de leucocitos. También, es comparable positivamente con lo
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encontrado por Keysi C. (2021) quien refiere que la utilizacion del plasma convaleciente tiene
como objetivo neutralizar el ingreso del SARS-COV-ACE2 y que dependera de la cantidad de

anticuerpos administrados, aportando una proteccion de semanas a meses.

Al igual que en nuestro estudio, lo realizado por, Cesar A, et al. (2020) encontro
mejorias clinicas, aumento de anticuerpos neutralizantes, disminucion de la mortalidad y
ausencia de eventos adversos durante y después del tratamiento del COVID-19, los autores
identificaron 13 estudios en pacientes con la COVID-19 grave y critica. Del mismo modo a
estos autores existen limitaciones en la metodologia, en el nimero de pacientes y en los

protocolos para el analisis del plasma convaleciente de los donantes.

Nuestro estudio es limitado y no pudo ser comparado con los hallazgos de Ventura A
et al. (2020), ellos sefialan que los titulos totales de anticuerpos contra el SARS-CoV-2
tendieron a ser mas altos en el grupo de plasma convaleciente el dia 2 después de la
intervencion. Los eventos adversos y los eventos adversos graves fueron similares en los dos

grupos. Para realizar la comparacion se recomienda un estudio prospectivo con disefio distinto.

Nuestro estudio, también, no guarda relacion con lo encontrado en el 2020, en Bolivia, por
Nelson M et al. quienes aseguran sobre la efectividad, dosis éptimas y el momento ideal del
tratamiento con Plasma Convaleciente en pacientes con COVID 19. Se requieren con urgencia

resultados de ensayos clinicos aleatorizados, muchos de los cuales estan en curso.
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CONCLUSIONES

Si existe relacion entre la eficacia del plasma convaleciente y la gravedad clinica de los
pacientes con COVID19 atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo —
julio a diciembre del 2020, con un p valor 0.044.

Se determind que la administracién de plasma convaleciente como tratamiento para
COVID19 tuvo una mayor frecuencia en los varones 68.9%, comparado con las mujeres
29.5 %.

Se determind que la administracién de plasma convaleciente como tratamiento para el
COVID19 fue mas frecuente en pacientes de 51 a 60 afios de edad 44.3 %.

Se determind que la administracion de plasma convaleciente como tratamiento para el
COVID19 fue més frecuente en pacientes con obesidad 37.7%, seguido por los
diabéticos en 21.3% y los hipertensos en 13.1 %.

Se determind que los pacientes en estado moderado 54.10% y los graves 29.51 % fueron
los més frecuentes en la administracion de plasma convaleciente, comparado con los
pacientes leves 3.25% vy los criticos en 13.11%.

Se identifico que los parametros laboratoriales afectados por el COVID 19 son el
Dimero D, LDH y el recuento total de leucocitos.
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RECOMENDACIONES

Uso de plasma convaleciente en la neutralizacion de anticuerpos por COVID19,
priorizando a los pacientes graves y moderados; ademd&s, es necesario realizar
investigaciones de nivel explicativo, predictivo y aplicativo.

Priorizar a la poblacion masculina en la seleccion para terapia con plasma convaleciente
por COVID19.

Priorizar a la poblacion entre 51 y 60 afios en la seleccion para terapia con plasma
convaleciente por COVID19.

Considerar el uso principalmente en la poblacién con comorbilidad como diabetes,
hipertensién y obesidad en la seleccion para terapia con plasma convaleciente por
CoviD19.

Considerar a la poblacion grave y moderado en la seleccion para terapia con plasma

convaleciente por COVID19.

Se recomienda monitorear continuamente con la medicion de Dimero D, LDH y
recuento de leucocitos a los pacientes a quienes se les esta aplicando la terapia de

plasma convaleciente.

53



REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS
. Ministerio de Sanidad. Ministerio de Sanidad. [Online].; 2022 [cited 2022 Octubre 10. Available

from:

https://www.sanidad.gob.es/profesionales/saludPublica/ccayes/alertasActual/nCov/situacionActua

I.htm.

. infosalud. infosalud. [Online].; 2022 [cited 2022 Febrero 10. Available from:

https://www.infosalus.com/asistencia/noticia-plasma-convaleciente-puede-ser-terapia-temprana-

eficaz-frente-covid-19-20220331151020.html.

. A. Galvan , Toribio-Dionicio , Alvarez-Angeles , Alama-Bazan , Sanchez-Ramirez.
TRANSFUSION DE PLASMA CONVALECIENTE DE PACIENTES CON COVID-19. Revista

Peru Med Exp Salud Publica. 2020 Noviembre; 37(4).

. Centros para el Control yIPdE. Centros para el Control, y la Prevencion de Enfermedades.
[Online].; 2022 [cited 2022 Febrero 10. Available from:

https://espanol.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/your-health/treatments-for-severe-illness.html.

. gaceta medica. gaceta medica. [Online].; 2022 [cited 2022 Febrero 10. Available from:

https://gacetamedica.com/investigacion/una-investigacion-espanola-muestra-la-utilidad-del-

plasma-convaleciente-en-pacientes-covid-19/.

. CANGALAYA MARTINEZ, VM, CASO QUISPE, LE. EFICACIA DE LA TERAPIA DE
PLASMA CONVALECIENTE EN PACIENTES CON COVID-19 DEL HOSPITAL
REGIONAL DOCENTE CLINICO QUIRURGICO DANIEL ALCIDES CARRION - 2020.
Tesis Licenciatura. Huancayo: UNIVERSIDAD NACIONAL DEL CENTRO DEL PERU,

Medicina Humana ; 2020.

54


https://www.sanidad.gob.es/profesionales/saludPublica/ccayes/alertasActual/nCov/situacionActual.htm
https://www.sanidad.gob.es/profesionales/saludPublica/ccayes/alertasActual/nCov/situacionActual.htm
https://www.infosalus.com/asistencia/noticia-plasma-convaleciente-puede-ser-terapia-temprana-eficaz-frente-covid-19-20220331151020.html
https://www.infosalus.com/asistencia/noticia-plasma-convaleciente-puede-ser-terapia-temprana-eficaz-frente-covid-19-20220331151020.html
https://espanol.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/your-health/treatments-for-severe-illness.html
https://gacetamedica.com/investigacion/una-investigacion-espanola-muestra-la-utilidad-del-plasma-convaleciente-en-pacientes-covid-19/
https://gacetamedica.com/investigacion/una-investigacion-espanola-muestra-la-utilidad-del-plasma-convaleciente-en-pacientes-covid-19/

7. CORZO CASANA KN. TRATAMIENTO CON PLASMA CONVALECIENTE EN
PACIENTES INFECTADOS CON SARS COV 2. Tesis de licenciatura. Trujillo:

UNIVERSIDAD PRIVADA ANTENOR ORREGO, Medicina Humana; 2021.

8. Platero-Portillo , Llocclla-Delgado S, Guevara-Rodriguez. TERAPIA DE PLASMA
CONVALECIENTE PARA PACIENTES CON COVID-19: REVISION DE LA LITERATURA.

Rev. Fac. Med. Hum. 2020 octubre; 20(4).

9. Paloma Eugenia Edroso Jarne , Herminia Lozano Gomez , Paula Abansés Moreno. Reaccién
transfusional a plasma hiperinmune en pacientes con infeccién grave por COVID-19. EL

SEVIER. 2021; 156(6).

1 V.A. Simonovich , L.D. Burgos Pratx , P. Scibona , M.V. Beruto , M.G. Vallone , C. Vazquez , et
0. al. A Randomized Trial of Convalescent Plasma in Covid-19 Severe Pneumonia. The new

england journal o f medicine. 2021 Noviembre; 384(10).

1 Nelson M. Nina Garcia , Guiselle Alejandra Cussi Corone. Uso de plasma convaleciente en

1. pacientes con COVID-19. Scielo. 2020 Agosto; 43(1).

1 Organizacion Mundial de la Salud. Manejo clinico de la COVID-19. Primera ed. Ginebra , editor.

2. Ginebra: Organizacion Mundial de la salud; 2021.

1 ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD. Manegjo clinico de la COVID-19. In SALUD
3. OMDL. Manejo clinico de la COVID-19.: ORGANZIACION MUNDIAL DE LA SALUD; 2020.

p. 4-7.

1 National Library of Medicine. ncbi.gov. [Online].; 2023 [cited 2024 Enero 1. Available from:

4. https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10277849/.

55


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10277849/

1 Escobedo P, de la Cruz Hernandez , Ramos Garcia. sciencedirect.com. [Online].; 2023 [cited
5. 2024 Enero 1. Available from:

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0025775323003111.

1 ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD. Manegjo clinico de la COVID-19. In
6. ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD. Manejo clinico de la COVID-19.:

ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD; 2020. p. 4-6.

1 Ministerio de salud. Directiva sanitaria que establece los lineamientos técnicos para la obtencién
7. de plasma de donantes convalecientes de la enfermedad del coronavirus 2019. Directiva sanitaria.

Lima: Gobierno del Per(, Ministerio de salud del Per(; 2019.

1 Platero Portillo , Llocclla Delgado , Guevara Rodriguez N. Terapia de plasma convaleciente para

8. pacientes con Covid-19: Revision de la literatura. scielo. 2020 Octubre; 20(4).

1 Nufiez Robles ME, Boggio Nieto O, Chinchihualpa Montes N, Ypanaqué P, Julian Falcén J,
9. Pinao Suarez VY, et al. Guia de Préactica Clinica para el Diagnoéstico, Tratamiento y Control de la

Diabetes Mellitus tipo 2 en el primer nivel de atencion. Lima: MINSA, Lima; 2016.

2 Palacios A, Duran M, Obreg6n O. Factores de riesgo para el desarrollo de diabetes tipo 2 y

0. sindrome metabdlico. Revista Venezolana de Endocrinologia y Metabolismo. 2012; 10.

2 Carrazco Diaz. Metodologia de la Investigacion Cientifica. Decimoquinta ed. Jr. Davalos Lisson

1. 135 L, editor. Lima: San Marcos E.I.R.L.; 2007.

2 Carrasco Diaz S. METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION CIENTIFICA. Segunda ed.

2. Marcos S, editor. Lima: San Marcos; 2016.

2 Hernandez Sampieri R, Fernandez Collado C, Baptista Lucio MdP. Metodologia de la

3. Investigacion. 5th ed. México: McGraw-Hill /Interamericana Editores, S.A. de C.V.; 2011.

56


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0025775323003111

2 Ramirez. inegi.org. [Online].; 2010 [cited 2023 Enero 10. Available from:

4. https://celade.cepal.org/censosinfo/manuales/MX_DisenoMuestraCensal 2010.pdf.

2 Universidad Peruana Los Andes. Reglamento del Comite de Etica. [Online].; 2022 [cited 2022
5. Agosto 10. Available from:

file:///C:/Users/Usuario/Desktop/CRISTHIAN%20GORA/PROYECTOS%20DE%20TESIS/upla

%20reglamentos/Reglamento-del-Comit%C3%A9-de-%C3%89tica-de-

Investigaci%C3%B3n.pdf.

2 Organizacion Mundial de la Salud. Organizacion Mundial de la Salud. [Online].; 2019 [cited 2022

6. Febrero 10. Available from: https://www.who.int/es/emergencies/diseases/novel-coronavirus-

2019/question-and-answers-hub/g-a-detail/coronavirus-disease-(covid-19)-

vaccines?adgroupsurvey=&gclid=EAlalQobChMImfm27avn9wlVDiSRCh27wQsKEAAYASAA

EgKPQPD_BWE.

2 BBC NEWS MUNDO. BBC NEWS MUNDO. [Online].; 2020 [cited 2022 Febrero 10. Available

7. from: https://www.bbc.com/mundo/noticias-52129984.

2 SALUD OMDL. Manual de orientacion rapida para la utilizacion de estudios radioldgicos de

8. torax en el diagnostico de la COVID19: OMS; 2020.

57


https://celade.cepal.org/censosinfo/manuales/MX_DisenoMuestraCensal_2010.pdf
file:///C:/Users/Usuario/Desktop/CRISTHIAN%20GORA/PROYECTOS%20DE%20TESIS/upla%20reglamentos/Reglamento-del-ComitÃ©-de-Ã�tica-de-InvestigaciÃ³n.pdf
file:///C:/Users/Usuario/Desktop/CRISTHIAN%20GORA/PROYECTOS%20DE%20TESIS/upla%20reglamentos/Reglamento-del-ComitÃ©-de-Ã�tica-de-InvestigaciÃ³n.pdf
file:///C:/Users/Usuario/Desktop/CRISTHIAN%20GORA/PROYECTOS%20DE%20TESIS/upla%20reglamentos/Reglamento-del-ComitÃ©-de-Ã�tica-de-InvestigaciÃ³n.pdf
https://www.who.int/es/emergencies/diseases/novel-coronavirus-2019/question-and-answers-hub/q-a-detail/coronavirus-disease-(covid-19)-vaccines?adgroupsurvey=&gclid=EAIaIQobChMImfm27avn9wIVDiSRCh27wQsKEAAYASAAEgKPQPD_BwE
https://www.who.int/es/emergencies/diseases/novel-coronavirus-2019/question-and-answers-hub/q-a-detail/coronavirus-disease-(covid-19)-vaccines?adgroupsurvey=&gclid=EAIaIQobChMImfm27avn9wIVDiSRCh27wQsKEAAYASAAEgKPQPD_BwE
https://www.who.int/es/emergencies/diseases/novel-coronavirus-2019/question-and-answers-hub/q-a-detail/coronavirus-disease-(covid-19)-vaccines?adgroupsurvey=&gclid=EAIaIQobChMImfm27avn9wIVDiSRCh27wQsKEAAYASAAEgKPQPD_BwE
https://www.who.int/es/emergencies/diseases/novel-coronavirus-2019/question-and-answers-hub/q-a-detail/coronavirus-disease-(covid-19)-vaccines?adgroupsurvey=&gclid=EAIaIQobChMImfm27avn9wIVDiSRCh27wQsKEAAYASAAEgKPQPD_BwE
https://www.bbc.com/mundo/noticias-52129984

ANEXOS

58



ANEXOD 01: MATRIZ DE CONSISTENCTA

TITULO: EFICACIA DEL PLASMA CONVALECIENTE Y GERAVEDAD CLINICA DE PACIENTES CON COVID19 EN EL HOSPITAL DANIEL
ALCIDES CARRION HUANCAYO - 2020,
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Hozpital Dariel Alcides Carrion, Huancayoe - jolio
2 diciembre del 2020

3. Describir el resulado de los parametros
laborateriale: ante: v despues de la admmisracion
de plazma convaleciente sn loz paciemtss Com
ZOVID1 9 atendidos en 2] Hespital Daniel Alcides
Carrion, Huancayo — julio 2 diciembea del 2020.
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. ANEXO 0Y: MATRIZ DE ﬂPER-lEIDI‘i_.—tLIEAE]ﬂH DE VARTAELES
TITULO: EFICACTA DEL FLASMA CONVALECIENTE Y GEAVEDAD CLINICA DE FACIENTES CON COVID1? EN EL HOSFITAL DANIEL

ALCIDES CARRION HUANCAYO - 20210,

VARIABLE | DEFINICION CONCEFTUAL [ DEFINICION OFEEACIONAL DIMENSION INDICADOR TIFD EsLALA
La eliacia del plosma convalecsesse | Lo resaltados de lo adminsirsceon de | Adwansstrsciim de
V1 o tmatamiensn del COWVIDIY se | plama convaleciente en bos pacientses | plasma Resultade de la sdmisdstraciin de | Cajegémica Hominal
relockona con la condicidm del peciense, | con OOV senin obtenidos desde las | convaleciente plemma convaleciniz
se oenpresa comn e grado en que la | histomas clinicas de los pacienies.
Elizacia dil | atencide e inservenciin he dempermade ] Eflcaz
plema un resuliadn caperedn o desinddn oom la - Woeficas
codivalecienie evoducihn faverable de bos pasimetros
clinieos y laboratoniales.
La gravedad clinica de us pacienie con | Las CariClEnCns clizacas ¥ | CaracieTisiicas U alegdmico Moaninal
COVIDED eth defimida por 1o severidad | laboratoriales de bos  pacienses  com | clinicas del pociesice
V1 ¥ la evolucide de los  pamimetros | COVIDEY serdm obdenddes desde las | con COYIDEED Ciravedad Clinica
clinieos. laboratoniales o radickigicos. historias  clinicas vy bos  imlones . Mo grawe
Crravedad labomatomales de bos pacenies. . Grrave
chinica = Critice
LFmiero Ly
e e Lactain Desludrogeiisa
laboraicoales Recwenio o bescociios M Conbmun
Indscadores uitlizados para descnbir @ | las comoclesisiicas segim grupe etano Creerg Calegdmion Wommninal
las personas en démuinns de géoern, odad | género v comorhilidsd serin recopilsdas & [Pesmening
¥ coanarbililed. de lem Historins Clisdeas de  los - Aigsouling
Vartable pacientes. Cinupeo etaric
Inferviniemre: a  CHLIG Cutegdmico | Cerdizal
L] L5000
Caracierisiicas . L.
denrades . » i afios
£ ot | pkad .
»  Hipertensidn Culegdricn Womninal
L {2 epdlaad

- | Fiaksziizs
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ANEXO 03: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

TITULO: EFICACIA DEL PLASMA CONVALECIENTE Y GRAVEDAD CLINICA DE
PACIENTES CON COVID19 EN EL HOSPITAL DANIEL ALCIDES CARRION
HUANCAYO - 2020.

Numero de ficha:

1 | Edad
2 | Género Femenino
Masculino
3 | Comorbilidad Hipertension
Obesidad
Diabetes
Otro
4 | ¢Cudl es la gravedad del paciente, segun la historia clinica?
Leve \ | Moderado \ | Severo \ | Critica |
5 | ¢Cuéntas unidades de plasma se le transfundié al paciente?
01 unidad | | 02 unidades | | Més de 02 unidades |
6 | Parametros de laboratorio

Concentracion de Dimero D

Concentracion de Lactato Deshidrogenasa

Recuento de Leucocitos
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ANEXO 04: SOLICITUD DE PERMISO A LA INSTITUCION

Huancayo, 01 de febrero del 2024.

SOLICITO: Autorizacion para aplicacion de recoleccién
de datos.

DR. JORGE RICHARD ROJAS AIRE
Director del HRDCQ Daniel Alcides Carrion — Huancayo.

De nuestra especial consideracion.

Es grato dirigirme a usted para expresarle mi especial consideracion. Yo, HUAMAN FLORES
SILVIA con documento de identidad N° DNI 76436314, y VENTURA CLEMENTE ROSMERY, con
documento de identidad N° DNI 48625727, Bachilleres en Tecnologia Médica de la Universidad
Peruana Los Andes

Desed aplicar el instrumento para la recoleccion de datos del estudio titulado, “EFICACIA
DEL PLASMA CONVALECIENTE Y GRAVEDAD CLINICA DE PACIENTES CON COVID19
EN EL HOSPITAL DANIEL ALCIDES CARRION HUANCAYO - 2020.” Esper6 nos pueda brindar
la autorizacion correspondiente, teniendo en consideracion su gran espiritu de colaboraciéon y su
compromiso con la mejora continua.

Por lo expuesto, pedimos a usted, acceder a nuestra solicitud y brindarnos las facilidades del
caso, de antemano agradezco su apoyo.

Atentamente.

SILVIA GABRIELA HUAMAN FLORES
DNI: 76436314

ROSMERYfVENTURA CLEMENTE
DNI: 48624727
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ANEXO 07: COMPROMISO DE AUTORIA

Yo, Rosmery Ventura Clemente, identificado con DNI: 48625727, Domiciliado en:
Urbanizacion Los Eucaliptos Mz Z Lt 13; egresado de la Escuela Profesional de Tecnologia
Médica, Facultad de Ciencias de la Salud, me COMPROMETO a asumir las consecuencias
administrativas y/o penales que hubiera lugar si en la elaboracién de la investigacion titulada:
“EFICACIA DEL PLASMA CONVALECIENTE Y GRAVEDAD CLINICA DE PACIENTES
CON COVID19 EN EL HOSPITAL DANIEL ALCIDES CARRION HUANCAYO - 2020.” Por
causas como plagio o falsificacion, y declaramos bajo juramento que los datos presentados en
el presente son reales y objetivos, se ha respetado las normas internacionales de citas y

referencias de las fuentes consultadas.

Huancayo, 14 de agosto del 2024

OMBRES Y APELLIDOS:
Rosmery Ventura Clemente
DNI 48625727
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ANEXO 07: COMPROMISO DE AUTORIA

Yo, Silvia Gabriela Huaman Flores, identificado con DNI: 76436314, Domiciliado
en: Jr. Los Rosales N° 719; egresado de la Escuela Profesional de Tecnologia Médica,
Facultad de Ciencias de la Salud, me COMPROMETO a asumir las consecuencias
administrativas y/o penales que hubiera lugar si en la elaboracion de la investigacion titulada:
“EFICACIA DEL PLASMA CONVALECIENTE Y GRAVEDAD CLiNICA DE PACIENTES
CON COVID19 EN EL HOSPITAL DANIEL ALCIDES CARRION HUANCAYO - 2020.” Por
causas como plagio o falsificacion, y declaramos bajo juramento que los datos presentados en
el presente son reales y objetivos, se ha respetado las normas internacionales de citas y

referencias de las fuentes consultadas.

Huancayo, 14 de agosto del 2024

NOMBRES Y APELLIDOS:
Silvia Gabriela Huaman Flores
DNI 76436314
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ANEXO 08: DECLARACION DE CONFIDENCIALIDAD

Yo, Rosmery Ventura Clemente, identificado con DNI: 48625727, Domiciliado
en: Urbanizacion Los Eucaliptos Mz Z Lt 13; egresado de la Escuela Profesional de
Tecnologia Médica, Facultad de Ciencias de la Salud, vengo realizando la investigacion
titulada, “EFICACIA DEL PLASMA CONVALECIENTE Y GRAVEDAD CLINICA
DE PACIENTES CON COVID19 EN EL HOSPITAL DANIEL ALCIDES CARRION
HUANCAYO - 2020.”

En ese contexto DECLARO BAJO JURAMENTO que los datos que se generen
como producto de la investigacion; asi como la identidad de los participantes seran
preservados y seran usados Unicamente con fines de la investigacion, esta declaracion se
ajusta a lo establecido por el COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA E
INVESTIGACION de la UNIVERSIDAD PERUANA LOS ANDES en sus reglamentos
y Guias, y con autorizacion expresa y documentada de alguno de ellos.

Huancayo, 14 de agosto del 2024

NOMBRES Y APELLIDOS: Rosmery
Ventura Clemente
DNI 48625727
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ANEXO 08: DECLARACION DE CONFIDENCIALIDAD

Yo, Silvia Gabriela Huaman Flores, identificado con DNI: 76436314,
Domiciliado en: Jr. Los Rosales N° 719; egresado de la Escuela Profesional de
Tecnologia Médica, Facultad de Ciencias de la Salud, vengo realizando la investigacion
titulada, “EFICACIA DEL PLASMA CONVALECIENTE Y GRAVEDAD CLINICA
DE PACIENTES CON COVID19 EN EL HOSPITAL DANIEL ALCIDES CARRION
HUANCAYO - 2020.”

En ese contexto DECLARO BAJO JURAMENTO que los datos que se generen
como producto de la investigacion; asi como la identidad de los participantes seran
preservados y seran usados Unicamente con fines de la investigacion, esta declaracion se
ajusta a lo establecido por el COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA E
INVESTIGACION de la UNIVERSIDAD PERUANA LOS ANDES en sus reglamentos

y Guias, y con autorizacion expresa y documentada de alguno de ellos.

Huancayo, 14 de agosto del 2024

NOMBRES Y APELLIDOS: Silvia
Gabriela Huaman Flores
DNI 76436314
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