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ACRÓNIMOS 

COVID-19: Enfermedad producida por el nuevo coronavirus 2019 

SPSS: Statistical Package for Social Sciences; Paquete Estadístico para 

las Ciencias Sociales 

UCI: Unidad de cuidados intensivos  

SARS-CoV-2: Síndrome respiratorio agudo causado por el coronavirus 2 

IC: Intervalo de confianza 

OR: Odds ratio 

SpO2/FiO2: Relación entre la saturación periférica de oxígeno y la fracción 

inspirada de oxígeno 

NLR: Neutrophil to Lymphocyte Ratio; relación neutrófilo linfocito 

PLR: Platelet to Lymphocyte Ratio; relación plaqueta linfocito 

ACE: Enzima convertidora de angiotensina 

HIF-1: Factor inducido por hipoxia -1 

RNA: Ácido ribonucleico 

SDRA: Síndrome de distrés respiratorio del adulto  

RT-PCR:                   Reacción en cadena de la polimerasa con transcripción inversa en 

tiempo real 

ERC: Enfermedad renal crónica 

ICC: Insuficiencia cardiaca congestiva 

EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva crónica 

LES: Lupus eritematoso sistémico 

ACV: Accidente cerebro vascular
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RESUMEN 

Objetivo: Determinar la asociación entre la mortalidad por COVID-19 y los 

niveles de hemoglobina en los pacientes del Hospital III EsSalud de Juliaca. Materiales y 

métodos: El estudio cuantitativo, no experimental, transversal, descriptivo-correlacional 

involucró a 340 pacientes hospitalizados por COVID-19 durante el periodo de marzo 

2020 a septiembre de 2022. Se empleó estadística descriptiva para las variables 

categóricas y continuas mediante el uso de tablas de frecuencias y porcentajes. Para el 

análisis inferencial se utilizó Rho de Spearman para comprobar la hipótesis, además se 

utilizó un modelo de regresión logística binominal ajustado por riesgo para determinar el 

valor pronóstico de los niveles de hemoglobina frente a las comorbilidades. Resultados: 

La mortalidad fue del 44.4%. La media de la edad fue de 58.83, presentándose un mayor 

número de fallecidos entre los adultos mayores (52.9%). Con respecto al género, se 

observó una mayor mortalidad en varones (57.6%) que en mujeres (42.4%). Las 

comorbilidades más frecuentes entre los fallecidos fueron la hipertensión arterial (11.2%) 

y la diabetes mellitus (9.1%). Se comprobó una correlación inversa (-0.359) significativa  

(p=0.000) entre las variables de interés. Además, se pudo observar una mayor mortalidad 

en pacientes con niveles de hemoglobina comprendidos entre 10 y 12 g/dL (p=0.214), 14 

y 16 g/dL (p=0.000) y 16 y 18 g/dL (p=0.000) describiendo una asociación en forma de 

U.  Por otra parte, es de notar que en el nivel de 14 a 16 g/dL el valor pronóstico de la 

hemoglobina sobre la mortalidad pudo ser afectado por la presencia de comorbilidades 

como la hipertensión arterial (p=0.002) y la diabetes mellitus (p=0.012). Conclusión: 

Existe una asociación significativa entre la mortalidad por COVID-19 y los niveles bajos 

y elevados de hemoglobina en los pacientes hospitalizados por COVID-19.  

Palabras clave: Altura, COVID-19, Hemoglobina, Mortalidad, Poliglobulia. 
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ABSTRACT 

Objective: To determine the association between COVID-19 mortality and 

hemoglobin levels in patients at Hospital III EsSalud of Juliaca. Materials and Methods: 

A quantitative, non-experimental, cross-sectional, descriptive-correlational study was 

conducted on 340 patients hospitalized for COVID-19 between March 2020 and 

September 2022. Descriptive statistics were used for categorical and continuous 

variables, presented in frequency and percentage tables. For inferential analysis, the 

Spearman's Rho coefficient was used to test the hypothesis, and a risk-adjusted binomial 

logistic regression model was applied to assess the prognostic value of hemoglobin levels 

in relation to comorbidities. Results: The mortality rate was 44.4%. The mean age was 

58.83 years, with a higher mortality rate among older adults (52.9%). Mortality was 

higher in males (57.6%) compared to females (42.4%). The most common comorbidities 

among the deceased were hypertension (11.2%) and diabetes mellitus (9.1%). A 

significant inverse correlation was found between hemoglobin levels and mortality (-

0.359, p < 0.001). Additionally, higher mortality was observed in patients with 

hemoglobin levels between 10 and 12 g/dL (p = 0.214), 14 and 16 g/dL (p < 0.001), and 

16 and 18 g/dL (p < 0.001), describing a U-shaped association. Furthermore, it is 

noteworthy that at the hemoglobin level of 14 to 16 g/dL, the prognostic value of 

hemoglobin on mortality may have been affected by the presence of comorbidities such 

as hypertension (p = 0.002) and diabetes mellitus (p = 0.012). Conclusion: There is a 

significant association between COVID-19 mortality and both low and high hemoglobin 

levels in patients hospitalized for COVID-19. 

Keywords: Height, COVID-19, Hemoglobin, Mortality, Polyglobulia. 
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CAPÍTULO I 

INTRODUCCIÓN 

1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

Desde la aparición de los primeros casos de COVID-19 hasta el 3 de octubre de 

2023, se han reportado 6,881,955 muertes por esta enfermedad a nivel mundial, según el 

Coronavirus Resource Center de la Universidad de Johns Hopkins (JHU) (1). 

La Región de las Américas ha sido una de las más afectadas, concentrando el 44% 

de las muertes confirmadas a nivel mundial, pese a representar solo el 13% de la 

población global. Dentro de esta región, América del Norte ha registrado el 55% de todos 

los casos, mientras que América Latina y el Caribe han sufrido el 62% del total de 

muertes, a pesar de constituir apenas el 8.4% de la población mundial (2). 

En Perú, la cifra de muertes por COVID-19 asciende a 219,539 (1). Según 

estimaciones del Instituto Nacional de Salud (INS) y del Centro Nacional de 

Epidemiología, Prevención y Control de Enfermedades (2022), Puno (3827 m.s.n.m.) se 

encuentra entre las regiones andinas con mayor mortalidad por COVID-19, con un total 

de 4,955 fallecidos, seguida por Junín (3259 m.s.n.m.) y Huánuco (1880 m.s.n.m.) con 

7,664 y 2,963 muertes respectivamente (3). Esto es notable, ya que, en comparación con 

áreas costeras, la tasa de mortalidad es similar, siendo superada únicamente por Lima y 

Callao, donde la densidad poblacional es mayor. Esto plantea la interrogante: "¿Existe 

algún factor específico entre los habitantes de las regiones de altura que se asocie con una 

mayor mortalidad por COVID-19?". 

Entre los mecanismos de aclimatación a la altitud se destaca el efecto 

eritropoyético inducido por el incremento en los niveles del factor inducible por hipoxia 



16 

1α (HIF-1α). Además, se produce hemoconcentración mediante la redistribución del agua 

corporal para contrarrestar la disminución de la saturación de oxígeno en sangre (SpO2) 

(4). Las poblaciones que residen de forma permanente en regiones elevadas tienden a 

estabilizar la respuesta eritropoyética y desarrollan una respuesta ventilatoria a la hipoxia, 

lo que incrementa tanto la frecuencia como la profundidad respiratoria, optimizando así 

los procesos de ventilación y transporte de oxígeno (4)(5).  

Estudios pareados han demostrado una menor esperanza de vida en pacientes con 

policitemia de Chuvash debido a la alta incidencia de eventos tromboembólicos (4). 

Durante el síndrome de distrés respiratorio agudo (SDRA), la deformación, agregación y 

lisis de los glóbulos rojos, junto con niveles elevados de hemoglobina libre en la 

membrana alveolocapilar, contribuyen a la aparición de eventos trombóticos, 

inflamatorios, oxidativos y vasoactivos, que determinan una mayor mortalidad  (6). 

En relación a la COVID-19, un metaanálisis de cuatro estudios observacionales 

reveló niveles medios de hemoglobina más bajos en pacientes con presentaciones graves 

de la enfermedad. Sin embargo, uno de los estudios incluidos reportó una concentración 

media de hemoglobina mayor en los pacientes que fallecieron (7). 

Reducir la mortalidad por COVID-19 es crucial, dado el significativo impacto 

socioeconómico de la enfermedad, que ha exacerbado la pobreza, la pobreza extrema y 

la desigualdad social (8). Este estudio pretende expandir el entendimiento sobre los 

factores de riesgo y la fisiopatología de la COVID-19, proponiendo opciones para mejorar 

el enfoque terapéutico y sirviendo como punto de partida para futuras investigaciones. 

El presente estudio se realizó con el objetivo de determinar la asociación entre la 

mortalidad por COVID-19 y los niveles de hemoglobina en los pacientes del Hospital III 

EsSalud Juliaca durante el periodo de marzo de 2020 a septiembre de 2022.  
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1.2. FORMULACIÓN DEL PROBLEMA   

1.2.1. Formulación de la interrogante de investigación  

¿Qué asociación existe entre la mortalidad por COVID-19 y los niveles de 

hemoglobina en los pacientes del Hospital III EsSalud Juliaca durante el período 

2020 - 2022?  

1.3. HIPÓTESIS DE LA INVESTIGACIÓN 

“Existe una asociación significativa entre la mortalidad por COVID-19 y los 

niveles de hemoglobina en los pacientes del Hospital III EsSalud Juliaca durante el 

período 2020 - 2022”. 

1.4. JUSTIFICACIÓN DEL ESTUDIO  

La pandemia originada por la COVID-19 se ha erigido como uno de los eventos 

más trascendentales de las primeras décadas del siglo XXI, constituyendo una emergencia 

de salud pública de alcance global (9). En este contexto, resulta de vital importancia 

continuar con el estudio de esta nueva enfermedad, que hoy en día constituye una entidad 

patológica permanente en el mundo. Ante la escasez de estudios que evalúen las variables 

hematimétricas, específicamente los niveles de hemoglobina, se desarrolló esta 

investigación. 

Ciertos autores han propuesto mecanismos fisiopatológicos del SARS-CoV-2 

ligados a la hemoglobina y blancos terapéuticos vinculados al metabolismo del grupo 

hemo. Sin embargo, la relación con la severidad, mortalidad y complicaciones aún no es 

del todo clara (7)(10)(11)(12). Por lo tanto, determinar la asociación entre los niveles de 

hemoglobina y la mortalidad por COVID-19 en una población crónicamente expuesta a 

hipoxia hipobárica debido a su localización por encima de los 2.500 m.s.n.m. permitirá 
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profundizar en el conocimiento del comportamiento clínico de la enfermedad. Además, 

investigará el papel de factores posiblemente asociados con un desenlace fatal, y postulará 

un biomarcador que, tras ser validado, permitirá optimizar la estratificación del 

pronóstico clínico de los pacientes con COVID-19. 

De forma práctica, los resultados de la presente investigación contribuirán a 

identificar un importante factor de riesgo asociado a la mortalidad por COVID-19, 

permitiendo intervenir de manera efectiva para reducir dicho desenlace fatal. Además, los 

hallazgos proporcionarán información relevante para orientar el manejo terapéutico 

individualizado de cada paciente. Finalmente, contribuirán significativamente a la mejora 

de la Guía de Práctica Clínica de COVID-19 del Hospital III EsSalud de Juliaca.  

Los resultados de la investigación contribuirán a reducir la mortalidad por 

COVID-19 en los pacientes del Hospital III EsSalud de Juliaca y, de forma general, en 

las personas que residen a una altitud superior a los 2,500 m.s.n.m., las cuales, según el 

Instituto Nacional de Estadística e Informática (INEI), comprenden el 32% de la 

población en Perú (13).  

Desde el punto de vista metodológico, la investigación se justifica porque 

constituye un punto de partida para el desarrollo de futuros estudios académicos de pre y 

post grado con diferentes enfoques investigativos.  

En cuanto a la viabilidad de la investigación, se contempló el uso de recursos 

tecnológicos personales y de la institución de adscripción, tales como computadoras, 

acceso a Internet y a la plataforma de historias clínicas electrónicas. Asimismo, se contó 

con acceso a referentes teóricos y metodológicos, así como asesorías por parte del 

personal docente, lo cual hizo factible la conclusión del presente trabajo. 
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1.5. OBJETIVOS DE LA INVESTIGACIÓN 

1.5.1. Objetivo General 

Determinar la asociación entre la mortalidad por COVID-19 y los niveles 

de hemoglobina en los pacientes del Hospital III EsSalud Juliaca 2020-2022.  

1.5.2. Objetivos Específicos 

- Describir las características sociodemográficas de los pacientes 

hospitalizados por COVID-19 del Hospital III EsSalud Juliaca 2020-2022.  

- Determinar la tasa de mortalidad por COVID-19 de los pacientes del 

Hospital III EsSalud Juliaca 2020-2022.  

- Describir las comorbilidades presentes en los pacientes hospitalizados por 

COVID-19 del Hospital III EsSalud Juliaca 2020-2022.  

- Describir la distribución de los niveles de hemoglobina de acuerdo a la 

mortalidad por COVID-19 en los pacientes del Hospital III EsSalud 

Juliaca 2020 -2022.  

- Identificar las comorbilidades que intervienen en el valor pronóstico de la 

hemoglobina respecto a la mortalidad por COVID-19 en los pacientes del 

Hospital III EsSalud Juliaca 2020 -2022.   
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CAPÍTULO II 

REVISIÓN DE LITERATURA  

2.1.  ANTECEDENTES 

2.1.1.  A nivel internacional  

Kuno et al. “Asociación en forma de U del nivel de hemoglobina con la 

mortalidad intrahospitalaria en pacientes con COVID-19” (Estados Unidos, 2021) 

Objetivo: Demostrar la asociación entre los niveles altos de hemoglobina (Hb) con 

el estado de hipercoagulabilidad y la mortalidad por COVID-19 en usuarios 

atendidos por el Sistema de Salud de Mount Sinai. Metodología: Este estudio 

observacional retrospectivo se efectuó mediante revisión documentaria de 9.542 

registros clínicos correspondientes a pacientes con diagnóstico de COVID-19 que 

fueron dados de alta entre el 1 de marzo de 2020 y el 30 de marzo de 2021. Tras 

excluir a los pacientes con Hb menores a 6 g/dL o mayores a 19 g/dL, por ser 

valores atípicos, la cohorte final del estudio incluyó a 9.467 pacientes. Los 

pacientes se subdividieron en cinco grupos según el nivel de Hb; Hb < 10 g/dL, 

10 g/dL ≤ Hb < 12 g/dL, 12 g/dL ≤ Hb < 14 g/dL, 14 g/dL ≤ Hb < 16 g/dL y 

Hb ≥ 16 g/dL. Para el análisis estadístico se creó un modelo de regresión logística, 

utilizando un nivel de referencia de 12 g/dL ≤ Hb < 14 g/dL. Adicionalmente, se 

verificó la asociación entre el nivel Hb y la mortalidad intrahospitalaria ajustada 

por riesgo, analizando la Hb como variables continuas haciendo uso de una curva 

de spline suave. Resultados: Los pacientes con niveles de Hb ≥ 16 g/dL exhibieron 

un incremento significativo en la mortalidad intrahospitalaria ajustada al riesgo en 

comparación con aquellos cuyos niveles de Hb estaban en el intervalo 12 

g/dL ≤ Hb < 14 g/dL, así como con aquellos con Hb < 10 g/dL. Conclusiones: Se 
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hizo evidente una mayor mortalidad tanto en pacientes con niveles elevados como 

bajos de Hb (14).  

Al Jarallah et al. “Mortalidad intrahospitalaria por SARS-CoV-2 

estratificada por niveles de hemoglobina: un estudio retrospectivo” (Kuwait, 

2020) Objetivo: Estimar la mortalidad intrahospitalaria por SARS-CoV-2 

estratificada de acuerdo a niveles de hemoglobina en dos hospitales de atención 

terciaria de Kuwait. Metodología: Se desarrolló un estudio observacional, de 

cohorte retrospectivo, multicéntrico; en el que se incluyeron 6.931 pacientes 

adultos. Los pacientes fueron estratificados según el nivel de hemoglobina en dos 

grupos, es decir, Hb <100 g/L y Hb >100 g/L. En cuanto al análisis estadístico se 

utilizaron la prueba de Chi cuadrada de Pearson, regresión logística multivariada 

y el modelo de riesgos proporcionales de Cox. Resultados: Se encontró que 6.377 

(92%) tenían niveles de hemoglobina mayores a 100 g/L, los restantes 554 (8%) 

tenían un nivel de hemoglobina menor a 100 g/L. La mortalidad general fue de 

176 pacientes (2.54 %), pero fue significativamente mayor en el grupo con 

hemoglobina menor a 100 g/L (124, 22.4 %). El análisis de supervivencia de 

Kaplan-Meier mostró la hemoglobina como predictor de mortalidad. Los 

coeficientes de regresión de riesgos proporcionales de Cox para la hemoglobina, 

para la categoría de hemoglobina Hb ≤ 100, fueron significativos, B = 2.79, SE = 

0.17 y HR = 16.34, p < 0.001. La regresión logística multivariada mostró que la 

Hb < 100 g/l tuvo una mayor mortalidad intrahospitalaria acumulada por todas las 

causas (22.4 % frente a 0.8 %; razón de probabilidad ajustada [aOR], 0.33; [IC] 

del 95 %: [0.20-0.55]; p < 0.001). Conclusión: En este estudio, los niveles de 

hemoglobina <100 g/L resultaron ser un predictor independiente de mortalidad 

intrahospitalaria (15). 
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Patiño et al. “Efecto de la interacción entre hemoglobina e hipoxemia en 

la mortalidad por COVID-19: un estudio observacional de Bogotá, Colombia” 

(2020) Objetivo: Analizar el impacto derivado de la interacción entre la 

concentración de hemoglobina (Hb) y el índice de oxigenación (SpO2/FiO2) 

sobre la mortalidad por COVID-19 en el Hospital Universitario Mayor Méderi. 

Metodología: Se llevó a cabo un estudio cuantitativo, descriptivo y analítico, en 

el que se analizaron las características sociodemográficas, clínicas y laboratoriales 

de 550 pacientes admitidos por COVID-19 entre marzo y julio del 2020. Se 

realizaron asociaciones exploratorias entre el SpO2/FiO2 y la concentración de 

Hb al ingreso con los resultados clínicos. Se empleó un modelo aditivo 

generalizado (GAM) para evaluar las relaciones no lineales observadas, y el 

algoritmo de árboles de clasificación y regresión (CART) para evaluar los efectos 

de dicha interacción. Resultados: La tasa de mortalidad se estimó en un 15.1%. 

La edad, el sexo y el SpO2/FiO2 mostraron estar asociados de manera 

independiente con la mortalidad. Por otra parte, se evidenció que los pacientes con 

índices de oxigenación similares presentaban diferentes probabilidades de 

mortalidad de acuerdo a su nivel de Hb al ingreso. El algoritmo CART reveló que 

los pacientes con SpO2/FiO2 < 324, menores de 81 años con INL > 9,9 y Hb > 15 

g/dL presentaban el mayor riesgo de fallecer (91%). Asimismo, los pacientes con 

SpO2/FiO2 > 324 pero Hb < 12 g/dL y antecedentes de hipertensión arterial tenían 

una mayor probabilidad de morir (59%). Contrario a ello, los pacientes con 

SpO2/FiO2 > 324 y Hb > 12 g/dL tuvieron el menor riesgo de morir (9%). 

Conclusión: Los valores extremos de Hb, estuvieron asociados con una mayor 

probabilidad de mortalidad por COVID-19. Una disminución en el SpO2/FiO2 

incrementó el riesgo de mortalidad. Sin embargo, la concentración de Hb modificó 
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el efecto del SpO2/FiO2 en la mortalidad; por lo que la probabilidad de muerte en 

pacientes con baja SpO2/FiO2 aumentó a medida que incrementaba la 

concentración de Hb (16). 

Mousavi et al. “Predictores hematológicos de mortalidad en pacientes 

hospitalizados con COVID-19: un estudio comparativo” (Irán, 2020) Objetivo: 

Esclarecer la importancia clínica de la alteración de los parámetros hematológicos 

en la COVID-19. Metodología: Se midieron diferentes parámetros hematológicos 

en 225 pacientes diagnosticados con COVID-19 en el Hospital Universitario de 

Atención Terciaria Shariati, durante el pico del brote de COVID-19, y se analizó 

su asociación con la estancia hospitalaria, la admisión a la UCI y especialmente 

la mortalidad. Resultados: De un total de 225 pacientes, el 24.4% no sobrevivió 

después de la admisión. La linfopenia y la neutrofilia se observaron en el 52.7% 

y el 21.4% de los pacientes, respectivamente. El recuento medio de neutrófilos 

resultó ser significativamente más alto en los fallecidos (P = .032). La relación 

neutrófilo/linfocito (RNL) elevada se asoció significativamente con la mortalidad 

(P < .001). La baja concentración de hemoglobina (Hb) se correlacionó 

significativamente con la mortalidad (P = .004) y la admisión a la UCI (P = .04). 

El recuento de plaquetas (Plt) fue significativamente más bajo en los fallecidos (P 

= .023). Los no supervivientes tenían recuentos significativamente más bajos de 

Hb y Plt que los supervivientes (P < .001 en ambos parámetros). La relación 

plaquetas-linfocitos (RPL) también se correlacionó con la mortalidad y fue 

significativamente más alta en los no supervivientes (P = .034). Conclusiones: Los 

predictores hematológicos de mortalidad en pacientes hospitalizados por COVID-

19 en esta serie incluyen RNL y RPL elevados, Hb y Plt más bajos de lo normal, 
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dímero D elevado y tiempo de protrombina prolongado (PT), junto con 

indicadores inflamatorios elevados en la sangre (17). 

Kilerčik et al. “Un nuevo indicador hemocitométrico: predicción de la 

gravedad y el valor del riesgo de mortalidad en pacientes con COVID-19” 

(Turquía, 2020) Objetivo: Evaluar los parámetros hemocitométricos e identificar 

scores de severidad asociados con mortalidad por SARS-CoV-2. Metodología: Se 

revisaron los archivos médicos y laboratoriales de 97 pacientes diagnosticados 

con COVID-19 entre marzo y junio del 2020. Los pacientes se subdividieron en 

tres grandes grupos: Grupo 1 (no críticos): 59 pacientes, Grupo 2 (críticos-

supervivientes): 23 pacientes y Grupo 3 (críticos-no supervivientes): 15 pacientes. 

Las comparaciones entre grupos de parámetros clínicos y hematológicos fueron 

evaluadas mediante la prueba ANOVA con corrección de Bonferroni. Se 

realizaron análisis de características operativas del receptor (ROC) y la 

correspondiente área bajo la curva (AUC) para todos los parámetros para permitir 

la diferenciación en el pronóstico de COVID-19. Se utilizó regresión logística 

binaria a través de un análisis multivariable para explotar los factores de riesgo de 

mortalidad. Resultados: En los análisis finales se incluyeron 97 pacientes con 

COVID-19 y 935 mediciones secuenciales de hemograma completo (CBC-Diff) 

(días 0-30). El análisis multivariante reveló que el ancho de distribución de 

glóbulos rojos (RDW) (>13,7), la relación de neutrófilo linfocito (NLR) (4,4), la 

hemoglobina (Hb) (<11,4 g/dL) y la relación monocito neutrófilo (MNR) (0,084) 

presentaron los valores más altos en el área bajo la curva (AUC), respectivamente, 

para distinguir entre pacientes críticos y no críticos. En la determinación del 

Grupo 3, los parámetros hemocitométricos más relevantes fueron MNR (<0.095), 

NLR (>5.2), recuento de plaquetas (PLT) (>142 x103/L) y RDW (>14). La 
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combinación de estos parámetros generó el valor más alto de AUC para el riego 

de mortalidad (AUC = 0.911, IC del 95 %, 0.886-0.931) (18). 

Kouhsari et al. “Efectividad de los parámetros laboratoriales para predecir 

la mortalidad intrahospitalaria de pacientes iraníes con enfermedad por 

coronavirus 2019 (COVID-19)” (Irán, 2020). Objetivo: Evaluar el valor 

predictivo de los datos epidemiológicos y laboratoriales para la letalidad 

intrahospitalaria en pacientes hospitalizados por COVID-19. Metodología: Se 

desarrolló un estudio de cohorte retrospectiva que contó con una muestra de 256 

pacientes iraníes. Se utilizaron modelos de regresión logística univariante y 

multivariante para evaluar el valor pronóstico de los parámetros de laboratorio 

para la mortalidad intrahospitalaria. Resultados: La letalidad hospitalaria se 

estimó en 14,8%. El análisis univariado mostró que la edad avanzada [OR=1,04, 

IC 95%: 1,02, 1,06, P=0,001], el tabaquismo [OR=4,041, IC 95%: 1,546-10,563, 

P=0,004], los glóbulos blancos [OR= 0,941, IC 95%: 0,904-0,980, P = 0,003] y 

hematocrito [OR = 1,060, IC 95%: 1,009-1,113, P = 0,020] se asociaron 

positivamente con el riesgo de un desenlace fatal. El análisis de regresión logística 

multivariable reveló que los pacientes con COVID-19 con un recuento elevado de 

glóbulos blancos y un nivel elevado de hemoglobina tenían un 1 % y un 9 % más 

de riesgo de muerte en el hospital por cada unidad elevada [OR = 1,07; IC95 %: 

1.024-1.088, P =0.002] y [OR=1.379; IC 95% 0,064-1,788, P = 0,015], 

respectivamente. Conclusión: Esto sugiere que un incremento en el recuento de 

glóbulos blancos y en el nivel de hemoglobina podrían ser factores de riesgo 

independientes de mortalidad intrahospitalaria en pacientes iraníes con COVID-

19 (19). 
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Mayneris-Perxachs et al. “La hemoglobina en sangre modula 

sustancialmente el impacto del género, la obesidad mórbida y la hiperglucemia en 

el riesgo de muerte por COVID-19: un estudio multicéntrico en Italia y España” 

(2021) Objetivo: Identificar y evaluar los factores de confusión que afectan el 

valor pronóstico de la obesidad y la hiperglucemia en relación con la mortalidad 

y el ingreso a la unidad de cuidados intensivos (UCI) por COVID-19. 

Metodología: Estudio de tipo multicéntrico que incluyó a pacientes ingresados en 

dos Hospitales de Italia (Bolonia y Roma) y tres de España (Barcelona, Girona y 

Bellvitge) así como pacientes de centros de Atención Primaria. La mortalidad por 

COVID-19 y el riesgo de ingreso a la UCI fueron evaluados mediante análisis de 

regresión logística y algoritmos de Machine Learning (ML). Resultados: Se 

observó que como era de esperar, entre 3.065 pacientes, tanto la obesidad como 

la hiperglucemia fueron predictores independientes de ingreso a la UCI. Una 

estrategia de selección de variables de ML confirmó estos resultados e identificó 

a la hiperglucemia, la concentración de hemoglobina y la bilirrubina sérica como 

asociadas con un mayor riesgo de mortalidad. En sujetos con niveles de 

hemoglobina por encima de la mediana, los sujetos hiperglucémicos y obesos 

mórbidos tenían un mayor riesgo de mortalidad que los individuos 

normoglucémicos o los sujetos no obesos. No obstante, no hubo diferencias entre 

los individuos con niveles de hemoglobina por debajo de la mediana. Esto fue 

particularmente evidente en los hombres: aquellos con hiperglucemia severa y 

concentraciones de hemoglobina por encima de la mediana tenían un riesgo de 

mortalidad 30 veces mayor en comparación con los hombres sin hiperglucemia. 

Es importante destacar que el efecto protector del sexo femenino se perdió en 

sujetos con niveles elevados de hemoglobina. Conclusión: La concentración de 
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hemoglobina en sangre, modula sustancialmente la influencia de la hiperglucemia 

en el aumento del riesgo de mortalidad en pacientes con COVID-19 (20). 

2.1.2.  A nivel nacional 

Basilio R. “Factores de riesgo asociados a la mortalidad por COVID-19 en 

una red de establecimientos de salud de los Andes Peruanos” (2021). Objetivo: 

Identificar los factores de riesgo vinculados con la mortalidad por COVID-19 

entre los pacientes atendidos en la Red de Salud Huaylas Sur (RSHS) durante el 

año 2021. Metodología: Se empleó un diseño descriptivo, observacional, 

transversal y retrospectivo. Se trabajó con toda la población por lo que se revisaron 

los registros de 12.780 pacientes. Para el análisis estadístico se utilizó el análisis 

bivariado, utilizando tablas cruzadas para calcular las razones de prevalencia (RP). 

Se aplicó un modelo de regresión logística binaria con enlace Logit y se validó su 

ajuste utilizando la prueba de bondad de ajuste de Hosmer y Lemeshow. Para 

determinar la capacidad predictiva del modelo ajustado, se utilizó el criterio del 

percentil 50, asignando el evento de fallecimiento si la probabilidad estimada 

superaba 0.50. La evaluación de la capacidad predictiva se llevó a cabo mediante 

una tabla de confusión y/o clasificación, indicando que el modelo mostró una 

capacidad predictiva excelente. Resultados: Se reportó una mortalidad del 5.23% 

(669). Entre los factores de riesgo identificados, se observó que la probabilidad de 

morir se duplicó cuando el sexo era masculino. Mientras que los pacientes obesos 

y aquellos con enfermedades renales o pulmonares crónicas enfrentaban un riesgo 

significativamente mayor de mortalidad. Además, se observó un aumento drástico 

en el riesgo de muerte con el incremento de la edad (21). 
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Aguirre et al. “Factores asociados a mortalidad en pacientes hospitalizados 

por COVID-19 admitidos en un hospital de atención terciaria en Lambayeque, 

Perú, durante la primera ola pandémica” (2022) Objetivo: Identificar los factores 

de riesgo vinculados con la mortalidad por COVID-19 en el Hospital Nacional 

Almanzor Aguinaga Asenjo (HNAAA) de Chiclayo. Metodología: Se llevó a cabo 

un estudio de cohorte retrospectivo donde se utilizó los datos de los registros 

médicos de pacientes atendidos en el HNAAA entre marzo y septiembre de 2020. 

Para el análisis descriptivo, se emplearon frecuencias absolutas y relativas, así 

como medidas de tendencia central y dispersión. La distribución de los datos se 

evaluó mediante histogramas y la prueba de normalidad de Shapiro-Wilk. El 

análisis bivariado se llevó a cabo usando la prueba de Chi-cuadrado o la prueba 

exacta de Fisher para variables categóricas, y la prueba U de Mann-Whitney para 

variables ordinales. Se evaluó la asociación entre variables independientes y 

mortalidad mediante el cálculo de razones de prevalencia (PR) (IC del 95%), 

utilizando regresiones de Poisson con varianza robusta. Además, se empleó la 

prueba de Kaplan-Meier para calcular la mortalidad, estimando la probabilidad de 

supervivencia de los pacientes con COVID-19. Resultados: De los 297 pacientes 

analizados, el 69% eran mujeres y la edad promedio era de 63,99 años (DE = 

±15,33 años). La hipertensión fue la comorbilidad más frecuente (36,67%), 

seguida de la diabetes mellitus (24,67%) y la obesidad (8,33%). La probabilidad 

de supervivencia a los 3 días de estancia en la UCI fue del 65,3%, a los 7 días del 

24,2% y del 0% al día 14 (22). 

Larico J. “Factores asociados a mortalidad por neumonía de SARS-CoV-

2 en pacientes hospitalizados con COVID-19 en UCI del Hospital Honorio 

Delgado Espinoza Arequipa en el periodo de abril a diciembre 2020” Objetivo: 
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Identificar los factores de riesgo relacionados con la mortalidad por neumonía 

COVID-19 en los pacientes que ingresaron a la UCI, en un hospital situado en la 

región sur de Perú. Metodología: Se realizó un estudio con enfoque cuantitativo, 

de tipo descriptivo y de corte transversal. La muestra estuvo comprendida por 90 

pacientes de quienes se recogieron los datos epidemiológicos, clínicos, 

laboratoriales y de tratamiento mediante revisión de registros médicos. Para 

presentar los datos descriptivos se utilizaron tablas de frecuencias y porcentajes. 

La prueba de hipótesis se realizó empleando estadística bivariada y el cálculo del 

Odds Ratio (OR) con un intervalo de confianza del 95% (IC 95%). Resultados: El 

57.78% de los pacientes que ingresaron a la UCI fallecieron. De los 90 pacientes 

estudiados, el 72.22% (65) eran hombres, con un Odds Ratio (OR) de 2.3 (IC 95% 

1.01-5.9). El grupo etario predominante estaba compuesto por pacientes mayores 

de 54 años, con un OR de 0.85 (IC 95% 0.25-2.79). La mayoría de los pacientes 

presentaban al menos una comorbilidad: el 44.78% tenía obesidad (OR 35.8, IC 

95% 4.6-152.02), y el 18.89% diabetes mellitus (OR 21.7, IC 95% 2.7-465.2). En 

cuanto a las variables laboratoriales, las asociadas con la mortalidad fueron: 

hemoglobina elevada (OR 5.2, IC 95% 2.7-11.9), DHL (OR 5.2, IC 95% 1.7-

10.4), dímero D (OR 5.2, IC 95% 1.7-10.4), saturación de oxígeno (OR 5.2, IC 

95% 2.8-10.3), PaO2/FiO2 (OR 6.8, IC 95% 1.03-133.5) y PO2 (OR 4.1, IC 95% 

1.9-10.5) (23). 

Ayala V. “Evolución de los factores de riesgo para mortalidad por 

COVID-19 durante las dos olas pandémicas en adultos hospitalizados en Clínica 

Internacional - Lima, Perú” (2022) Objetivo: Analizar cómo evolucionaron los 

factores de riesgo asociados a la mortalidad y la necesidad de ingreso a la unidad 

de cuidados intensivos (UCI) en pacientes hospitalizados por COVID-19 durante 
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las dos olas de la pandemia, en un centro médico privado en Lima, Perú. 

Materiales y métodos: Se llevó a cabo un estudio con enfoque cuantitativo, de tipo 

descriptivo, observacional y comparativo que evaluó el desarrollo de las 

características epidemiológicas, clínicas, laboratoriales y scores de gravedad (PSI 

y NEWS 2) en función a su asociación a la mortalidad por COVID-19 en el grupo 

de estudio. Se realizó un muestreo aleatorio simple en cada una de las olas de la 

pandemia. Para determinar la distribución de la muestra, se utilizaron el 

estadístico Kolmogorov-Smirnov y métodos gráficos. Las variables categóricas se 

presentaron en forma de proporciones, mientras que las variables continuas se 

describieron mediante la mediana. Para desarrollar la validez de hipótesis se 

realizaron la prueba T de Student, la prueba U de Mann-Whitney y la prueba Chi-

cuadrada o la prueba exacta de Fisher. Resultados: En la primera ola, la muestra 

incluyó a 263 pacientes, mientras que en la segunda ola constó de 235 pacientes. 

La tasa de mortalidad fue del 7.7% en la primera ola y del 6% en la segunda. La 

edad mediana de los pacientes fue de 51 años en la primera ola y de 49 años en la 

segunda, con un porcentaje de hombres del 72.9% y 63.2%, respectivamente. Las 

comorbilidades más comunes fueron obesidad, hipertensión y diabetes mellitus. 

La comparación entre las dos olas mostró que la edad mediana de los pacientes 

fallecidos fue de 64 años en la primera ola y de 62 años en la segunda, con 

diferencias significativas en ambos casos. La mediana de la relación SatO2/FiO2 

en los fallecidos fue de 247 en la primera ola y de 232 en la segunda, también con 

diferencias significativas. La mediana de lactato deshidrogenasa (LDH) en los 

pacientes fallecidos fue de 333 U/L en la primera ola y de 552 U/L en la segunda, 

con una diferencia estadísticamente significativa. Finalmente, la mediana del 

puntaje del Índice de Severidad de Neumonía (PSI) de los fallecidos fue de 84 
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puntos en la primera ola y de 75 puntos en la segunda, con diferencias 

significativas. Conclusiones: Los factores de riesgo que mostraron diferencias 

estadísticamente significativas entre los pacientes fallecidos y los sobrevivientes 

en ambas olas de la pandemia fueron la edad, la relación SatO2/FiO2, los niveles 

de LDH y el puntaje del PSI (24). 

Pichardo R. “Alteraciones hematológicas en sangre periférica en pacientes 

con neumonía por COVID-19 Hospital Nacional Dos de Mayo 2021” Objetivo: 

Identificar las principales alteraciones en los parámetros hematológicos de sangre 

periférica en pacientes diagnosticados con neumonía ocasionada por SARS-CoV-

2 tratados en un hospital de referencia nacional en Lima, Perú. Materiales y 

métodos: Se llevó a cabo un estudio cuantitativo, observacional, descriptivo y 

transversal para identificar alteraciones en el hemograma y el perfil de 

coagulación de pacientes con neumonía COVID-19 en el primer semestre del año 

2021. Se aplicaron métodos de análisis descriptivo para las variables cuantitativas 

y cualitativas. Resultados: Se incluyó a un total de 320 pacientes. Las alteraciones 

hematológicas más comunes fueron un índice de distribución de eritrocitos (IDE) 

elevado en el 53% de los casos, linfopenia en el 46%, leucocitosis en el 45%, 

anemia moderada en el 20% y trombocitosis en el 11%. En cuanto al perfil de 

coagulación, se observaron hiperfibrinogenemia en el 93% de los pacientes, 

tiempo de protrombina (TP) elevado en el 46% y tiempo de tromboplastina parcial 

activado (TTPA) elevado en el 12%. (25). 

Aguilar y Barrientos (2020) “Parámetros hematológicos asociados a la 

COVID-19 en los pacientes del Policlínico Parroquial Nuestra Señora de la 

Esperanza distrito Villa María del Triunfo periodo junio - diciembre 2020” 

Objetivo: Establecer la asociación entre los parámetros hematológicos y la 
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prevalencia de COVID-19 en los pacientes atendidos en el Policlínico Parroquial 

Nuestra Señora de la Esperanza. Materiales y Métodos: Se llevó a cabo un estudio 

cualitativo, descriptivo, retrospectivo, observacional y transversal. La muestra 

incluyó a 759 pacientes, seleccionados mediante un muestreo no probabilístico 

por conveniencia. Los datos generales y de diagnóstico se presentaron utilizando 

estadísticas descriptivas, con tablas de porcentajes y frecuencias. Para el análisis 

inferencial, se aplicó la prueba Chi-cuadrado de Pearson. Resultados: Se evaluó 

la relación entre los parámetros hematológicos clasificados en valores ordinales 

(alto, normal y bajo). Se observó una tendencia hacia valores elevados de 

leucocitos (40.2%), neutrófilos segmentados (57.9%) y neutrófilos abastonados 

(3.7%) en los casos positivos de COVID-19. Por otro lado, se encontró una 

tendencia hacia valores bajos de linfocitos (28.0%) en los casos positivos. Los 

monocitos y basófilos no mostraron alteraciones relacionadas con la enfermedad. 

Además, los parámetros de hemoglobina, hematocrito, eritrocitos y plaquetas no 

presentaron cambios significativos debido a la infección por COVID-19 en la 

población estudiada (22).  

2.1.3.  A nivel local 

Paucar (2021) "Indicadores de riesgo para mortalidad en pacientes 

hospitalizados por COVID-19 en el Hospital Regional Manuel Núñez Butrón de 

Puno, periodo de abril de 2020 a julio de 2021" Objetivo: Identificar los 

indicadores de riesgo asociados con la mortalidad en la población estudiada. 

Metodología: La investigación adoptó un enfoque cuantitativo, observacional y 

analítico con diseño transversal, sin intervención experimental directa, utilizando 

una muestra de 142 casos y controles. La información se recopiló a través de la 

revisión documental de registros médicos. Resultados: Los hallazgos del estudio 
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destacan varios indicadores significativos de riesgo para la mortalidad en 

pacientes con COVID-19. Entre los principales factores identificados se 

encuentran la edad superior a 60 años (OR: 3.6), la obesidad (OR: 3.1), y la 

dificultad respiratoria (OR: 5.1). Además, se observó un riesgo elevado asociado 

con una saturación de oxígeno menor al 80% (OR: 3.5) y una relación PaO2/FiO2 

inferior a 100 mm Hg (OR: 5.4). Otros factores de riesgo incluyen un recuento de 

leucocitos superior a 10,000/mm³ (OR: 2.2), un recuento de linfocitos menor a 

900/mm³ (OR: 4.3), un índice neutrófilo linfocito igual o mayor a 3 (OR: 4.2), y 

niveles de proteína C-reactiva (PCR) superiores a 40 mg/L (OR: 2.4).Por otro 

lado, el nivel de hemoglobina (Hb < 14 g/dL) no mostró una asociación 

significativa con la mortalidad en esta cohorte, con un Odds Ratio de 1.2 y un 

intervalo de confianza del 95% de 0.4 a 3.4 (26).  

Alva y Asqui (2022). "Factores de riesgo de ingreso a UCI o mortalidad 

en pacientes adultos hospitalizados por COVID-19 en un hospital de la Región de 

Puno, Perú". Objetivo: Identificar los factores de riesgo asociados con el ingreso 

a la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) o la mortalidad en pacientes 

hospitalizados por COVID-19 en el Hospital Regional Manuel Núñez Butrón de 

Puno. Metodología: Se llevó a cabo un estudio de cohorte retrospectivo, que 

incluyó a pacientes hospitalizados entre abril y diciembre de 2020, con al menos 

dos meses de residencia en la región. Se seleccionaron 542 historias clínicas 

mediante un censo, determinando un tamaño mínimo de muestra de 214 pacientes, 

teniendo en cuenta un 10% de registros incompletos. Se evaluaron las 

características sociodemográficas, características clínicas y tratamiento. Se utilizó 

la regresión de Poisson con varianza robusta para calcular los riesgos relativos 

(RR) crudos y ajustados, con intervalos de confianza del 95%. Resultados: De las 
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348 historias clínicas analizadas, la mediana de edad fue de 42.5 años, con un 

38.2% de pacientes de sexo masculino. El 35.3% de los pacientes falleció o 

ingresó en la UCI. Los resultados mostraron que los pacientes con una saturación 

de oxígeno ≤ 75% tenían 2.79 veces más probabilidades de experimentar un 

desenlace adverso (p < 0.001) en comparación con aquellos con una saturación ≥ 

85%. Los pacientes con saturaciones entre 75-79% y 80-84% también presentaron 

un aumento significativo en el riesgo de desenlace adverso, con RR de 2.92 (p < 

0.001) y 1.70 respectivamente (p = 0.066). Además, se observó un mayor riesgo 

de desenlace adverso en pacientes de sexo masculino (RR = 1.75, p < 0.001), 

mayores de 40 años (RR = 3.5, p = 0.001), con taquipnea (RR = 1.66, p = 0.010) 

y diabetes (RR = 1.53, p = 0.011 (27).  

2.2.  MARCO TEÓRICO 

2.2.1.  Aspectos generales 

El SARS-CoV-2 es un nuevo β-coronavirus que afecta a los humanos y es 

responsable de la COVID-19. Se trata de un virus ARN monocatenario, con 

polaridad positiva, que contiene alrededor de 30.000 pares de bases en su genoma. 

Este genoma codifica para proteínas tanto estructurales como no estructurales. Las 

proteínas "estructurales" son aquellas que componen la cápside. Estas incluyen la 

proteína N (nucleocápside), que se une al material genético del virus; la proteína 

E y M, que se anclan en la membrana; y la proteína S (de "spike" o espiga), la cual 

reconoce al receptor de la enzima convertidora de angiotensina (ACE) y facilita 

la entrada del virus a la célula. Esta última proteína es responsable del mecanismo 

de invasión del SARS-CoV-2. (28)(29). 
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Figura 1  

Estructura y mecanismo de infección del SARS-CoV-2 en células humanas. 

 
Fuente: Reproducido de Walls et al., 2020; Yan et al., 2020; Zhang et al., 2020. 

La transmisión del virus puede darse a través de diversas vías, tales como 

la transmisión directa, contacto con superficies contaminadas, propagación aérea 

mediante aerosoles, así como durante procedimientos médicos. Las formas más 

habituales de propagación incluyen la tos, los estornudos, la inhalación de gotitas 

y el contacto con las mucosas orales, nasales y oculares. La diseminación viral se 

lleva a cabo a través del tracto respiratorio, la saliva, las heces y la orina, lo que 

da lugar a otras fuentes de propagación del virus. (30)(31). Además, en pacientes 

con COVID-19 grave, la carga viral tiende a ser más alta y persistente (32).   

La evaluación en tiempo real de la prevalencia de casos subestima la 

incidencia de la enfermedad debido a la rapidez con la que se propaga el virus, su 

capacidad para mutar y otros factores determinantes, como la tasa de contacto 

poblacional y la adherencia a las medidas de autocuidado. (33)(34). 

2.2.2.  Epidemiología 

La mortalidad asociada a COVID-19 varía significativamente entre 

diferentes regiones y grupos demográficos, influenciada por factores como el 
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sexo, la edad, comorbilidades preexistentes, la calidad de los sistemas de salud y 

las medidas de mitigación implementadas (35). La infección por SARS-CoV-2 y 

sus formas graves pueden afectar a personas de todas las edades, pero el riesgo de 

mortalidad es mayor en individuos de 65 años o más, así como en aquellos que 

viven en centros de atención a largo plazo. Otro grupo con alto riesgo de 

desarrollar COVID-19 está formado por personas de cualquier edad que padecen 

ciertas enfermedades preexistentes especialmente si estas no están bien 

controladas (36). Comprender las tasas de mortalidad y los factores asociados es 

fundamental para crear estrategias efectivas de prevención y tratamiento, así como 

para orientar políticas de salud pública que minimicen el impacto de futuras olas 

de infección. 

La reducción de la presión parcial de oxígeno con la altitud plantea la 

posibilidad de que la hipoxia ambiental en ciudades situadas por encima de los 

1.000 m.s.n.m. pueda alterar la presentación y los desenlaces de la infección por 

SARS-CoV-2. Además, se ha sugerido que la exposición crónica a estas 

condiciones podría generar cierta resistencia a la hipoxemia, mejorando la entrega 

y utilización de oxígeno en estas poblaciones (37). Sin embargo, los estudios 

disponibles son escasos y ofrecen resultados contradictorios (38)(39)(40). Al 

respecto, Woolcott et al. examinaron esta problemática en una cohorte 

retrospectiva de 40.168 pacientes. Contrastaron las tasas de mortalidad por 

COVID-19 en diferentes condados de los Estados Unidos (EE. UU.) y municipios 

de México. Los resultados mostraron que las tasas de mortalidad fueron más altas 

en los condados de los EE. UU. situados a altitudes ≥ 2.000 m.s.n.m. en 

comparación con aquellos a <1.500 m.s.n.m. Un patrón similar se observó en los 

municipios de México. Además, ajustaron los factores de riesgo relacionados con 
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COVID-19 en la población mexicana y hallaron que, entre las personas menores 

de 65 años, el riesgo de muerte fue un 36% superior en aquellos que vivían a ≥ 

2.000 m.s.n.m. Asimismo, se identificó una mayor mortalidad en hombres, pero 

no en mujeres (38). 

En Perú, Acinelli y León - Abarca identificaron una correlación inversa 

entre la altitud de residencia y la cantidad de casos y muertes por cada 100.000 

habitantes. Refiriendo que, por cada incremento de 500 metros en la altitud, la tasa 

de casos de COVID-19 disminuye en un 22% y la tasa de fallecidos en un 40%. 

La mortalidad por COVID-19 por encima de los 2.600 m.s.n.m. se estimó en 

menos de 1/100.000 habitantes. (41). Por su parte, Arias - Reyes et al. sugirieron 

que la capacidad infectiva del SARS-CoV-2 disminuye en ciudades ubicadas a 

gran altitud en Bolivia y Ecuador debido a la adaptación fisiológica de sus 

habitantes y características ambientales específicas (40). 

Por otra parte, Champigneulle y sus colegas realizaron un estudio en La 

Rinconada, un poblado minero ubicado a 5.300 m.s.n.m. en Puno, Perú, para 

evaluar la teoría de que las personas en zonas de gran altitud tienen una menor 

probabilidad de ser positivas al SARS-CoV-2. De 159 residentes examinados, el 

48,4% mostró seropositividad. El único factor significativamente relacionado con 

la seropositividad fue la presencia de al menos un síntoma compatible con 

COVID-19 en los últimos 6 meses, indicando que la altitud elevada no ofrece una 

protección significativa contra la propagación del virus. En cambio, refleja una 

amplia diseminación del virus en poblaciones vulnerables que enfrentan 

condiciones adversas (42). 
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2.2.3.  Patogenia 

La transmisión del COVID-19, tanto entre especies como de persona a 

persona, está principalmente condicionada por la interacción entre el dominio de 

unión al receptor de la proteína espiga del virus y su receptor huésped ACE2 (43). 

Se ha encontrado una alta expresión de ACE2 en varios tejidos, que incluyen los 

pulmones (células alveolares tipo II), el esófago, el íleon, el colon, los riñones 

(túbulos contorneados proximales), el miocardio, la vejiga (células uroteliales) y, 

más recientemente, en la mucosa oral. Los principales factores que intervienen en 

la patogénesis del SARS-CoV-2 son la proteína de la subunidad de pico 1, el 

cebado por la proteasa transmembrana serina-2 (crucial para la entrada y 

replicación viral), la interacción entre ACE2 y el SARS-CoV-2, y la regulación 

negativa de la proteína ACE2. Estos factores contribuyen a la atrofia, fibrosis, 

inflamación y vasoconstricción, lo que provoca lesión tisular en el huésped (44). 

2.2.4.  Respuesta inmune ante la infección por SARS-CoV-2 

El sistema inmunitario es lo suficientemente capaz de controlar 

eficazmente la infección por SARS-CoV-2 en el 81% de los casos, quienes suelen 

ser asintomáticos o presentar síntomas de moderada intensidad. No obstante, el 

19% restante experimenta formas graves de la enfermedad, que pueden 

evolucionar hacia condiciones críticas y mortales (45). El SARS-CoV-2 puede 

modificar de manera significativa el funcionamiento tanto de los componentes 

moleculares como celulares del sistema inmune. Las decisiones tomadas por el 

sistema inmunitario innato en las primeras etapas son clave para la efectividad de 

la respuesta adaptativa. Además, estas decisiones, combinadas con la presencia de 

comorbilidades, influyen estrechamente en la progresión de la enfermedad. 
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Los estudios han evidenciado una notable linfopenia durante la infección 

por SARS-CoV-2 (46). Se ha identificado una disminución en el recuento de LT 

CD4+ y CD8+, aunque ambas poblaciones están hiperactivadas, con elevadas 

proporciones de CD4+ HLA - DR+ (3,5%) y CD8+ CD38+ (39,4%). Por otra 

parte, se identificaron altas proporciones de LT proinflamatorios CD4+ CCR6+ y 

LT CD8+ con abundantes gránulos citotóxicos, lo que podría explicar en parte el 

severo daño al sistema inmunitario (47). Asimismo, se ha registrado linfopenia, 

un incremento en la relación neutrófilo/linfocito y una reducción en el conteo de 

eosinófilos, basófilos y monocitos en pacientes con infección severa en 

comparación con los asintomáticos. Además, se ha registrado un aumento en los 

LT CD4+ CD45RA+ (vírgenes) y una disminución en los LT CD4+ CD45RO+ 

(memoria). La activación se reduce principalmente en los LT CD8+ CD28+ y en 

los LT CD4+ reguladores vírgenes (CD45RA+ CD127Low+) e inducidos 

(CD45RA+CD127Low+). Estos resultados sugieren una desregulación del 

sistema inmunitario durante la infección por SARS-CoV-2, especialmente en 

pacientes con comorbilidades como hipertensión arterial, diabetes mellitus, 

EPOC, y complicaciones cardiovasculares. Sin embargo, se requieren estudios 

adicionales con muestras más amplias para evitar sesgos (48). Wang et al. 

reportaron que, en pacientes que recibieron tratamiento con antivirales o 

inmunomoduladores, hubo un incremento en el recuento de LT CD8+ y LB, 

probablemente debido al efecto antiinflamatorio de los corticoides. Además, dicho 

estudio reveló que los LT CD8+ podrían predecir de manera independiente la 

gravedad de la enfermedad y la eficacia del tratamiento para COVID-19 (46). 
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Figura 2  

Respuesta inmune desregulada durante la infección severa por SARS-CoV-2. 

 

Fuente: Reproducido de Mahmoudi (2020) (49).  

2.2.4.1.  Tormenta de citoquinas 

Una “tormenta de citoquinas” se caracteriza por un incremento 

desmedido de citoquinas en respuesta a una infección viral que afecta al 

sistema respiratorio. Diversos estudios han descrito que concentraciones 

elevadas de citoquinas proinflamatorias en suero están vinculadas a 

inflamación y daño pulmonar extenso tanto en infecciones causadas por 

SARS-CoV y MERS-CoV, como en la más reciente, SARS-CoV-2. 

Se han registrado niveles bajos de interferones tipo I, componentes 

clave de la respuesta inmune innata. Esto resulta en una supresión de las 

respuestas cooperadoras Th1 y en un favorecimiento de la respuesta Th2 

(50). El incremento de citoquinas inflamatorias en el curso de la 

enfermedad por COVID-19 ha sido documentado tanto a nivel 

transcripcional como proteico en muestras de 452 pacientes, donde se 
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observó una elevación en suero del factor de necrosis tumoral alfa (TNF-

α), interleuquinas (IL)-2R, IL-6, IL-8 e IL-10 en aquellos con enfermedad 

grave, en comparación con los pacientes con un curso menos severo. Esto 

sugiere un posible papel en el desarrollo de la respuesta hiperinflamatoria 

asociada a COVID-19 (48).  

Por su parte Huang et al., realizaron un estudio con 41 pacientes 

con SARS-CoV-2, el cual reveló mayores cantidades de TNF-α, IL-1β, e 

IL-1Ra, entre otras citoquinas, en sus plasmas indicando un posible efecto 

de “tormenta de citocinas” (51). No obstante, dado que también se 

observan elevaciones en otras citoquinas antiinflamatorias (por ejemplo, 

IL-4 e IL-10), se demandan más investigaciones para confirmarlo. Se sabe 

que IL-17 induce IL-1β, IL-6 y TNF-α, así como quimiocinas y 

metaloproteinasas de la matriz en conjunto con IL-22, las cuales 

promueven la producción de péptidos antimicrobianos en las mucosas, lo 

que podría contribuir a la formación del edema potencialmente mortal 

observado en COVID-19 (52). Además, el TNF-α e IL-1 se producen en 

los pulmones de pacientes con COVID-19 y actúan como potentes 

inductores de la hialuronano sintetasa en células epiteliales CD31+, células 

epiteliales alveolares EpCAM+ y fibroblastos. La hialuronano sintetasa 

puede reducir el hialurano, disminuyendo la absorción de agua y 

promoviendo la formación de una gelatina que invade los pulmones, lo que 

agrava el estrés respiratorio (53). 
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2.2.4.2.  El inflamasoma 

La unión del ARN viral de SARS-CoV-2 al receptor tipo Toll 

(TLR-9) activa la producción de IL-1β a través de la activación del 

inflamasoma, provocando inflamación pulmonar, fiebre y fibrosis (54) El 

inflamasoma es una estructura multimérica compuesta por una proteína 

sensora, una proteína adaptadora y la procaspasa-1, clave en la 

inflamación. El NLRP3, o criopirina, es el inflamasoma más estudiado y 

participa en procesos inflamatorios en varias células inmunitarias. Al 

activarse, convierte la procaspasa-1 en caspasa-1, que activa las 

interleucinas IL-1 e IL-18, promoviendo la inflamación. La inflamación 

estéril y la inflamación inducida por patógenos (PAMPs) son distintas, 

pero ambas activan respuestas proinflamatorias y antimicrobianas 

(55)(56)(57). Además, el inflamasoma facilita la piroptosis, que genera 

micropartículas ricas en factor tisular (FT), principal activador de la 

coagulación (58). 

La inflamación altera el equilibrio entre propiedades pro y 

anticoagulantes del endotelio vascular, resultando en un fenotipo 

protrombótico. Las células endoteliales activadas secretan factores como 

FT, que inicia la coagulación, y moléculas de adhesión que facilitan la 

interacción entre neutrófilos y plaquetas. La activación también afecta los 

sistemas anticoagulantes naturales, promoviendo un estado procoagulante 

(59)(60). La relación entre inflamación y hemostasia es bidireccional; 

dado que factores de la coagulación como el Xa y el complejo FT/VIIa 

inducen una respuesta inflamatoria a través de receptores activados por 

proteasas (PARs). Estos receptores liberan citocinas y otros mediadores 
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inflamatorios, destacando el papel crucial de los PARs en la interrelación 

entre inflamación y hemostasia (59)(60). 

Figura 3  

Papel del inflamasoma en relación con fenotipos protrombóticos. 

 

Fuente: Reproducido de José A. Páramo, 2020. 

En determinadas situaciones clínicas como la COVID-19 y la 

sepsis, la interacción entre coagulación e inflamación contribuye a un 

fenotipo protrombótico. En COVID-19, la respuesta inflamatoria y la 

"tormenta de citocinas" alteran el equilibrio hemostático, incrementando 

factores procoagulantes como el FT y promoviendo la coagulación 

intravascular diseminada (CID). Los estudios muestran que el dímero D es 

un marcador pronóstico de mortalidad en COVID-19, y se recomienda el 

uso de heparinas de bajo peso molecular en pacientes con valores elevados 

de dímero D (61)(62). En la sepsis, la inflamación descontrolada y la 

activación del sistema hemostático llevan a CID, con daño del glicocálix, 

disfunción vascular, y microtrombosis que aumenta la mortalidad. El 

inflamasoma NLRP3 está implicado en esta patogenia, afectando múltiples 

sistemas del organismo (63)(64). 
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2.2.5.  Fisiopatología 

2.2.5.1.  Efectos de la infección por SARS-CoV-2 a nivel del sistema 

respiratorio 

La infección por SARS-CoV-2, que se transmite por aerosoles y 

gotas microscópicas, posee un alto trofismo por los tejidos de la cavidad 

nasofaríngea y las vías respiratorias debido a la abundante presencia del 

receptor ECA2 en estas áreas (65)(66). Además, se desarrolla en tres fases: 

• Fase inicial: Tiene lugar en la cavidad nasofaríngea, afectando 

algunas células sin una respuesta inmune significativa, a menudo 

en pacientes asintomáticos. 

• Fase intermedia: Involucra la infección de las vías respiratorias 

superiores, bronquios y bronquiolos. Se presenta con síntomas de 

inflamación pulmonar que pueden o no incluir hipoxia. 

• Fase avanzada: Afecta los alveolos, donde los neumocitos tipo I y 

II juegan roles críticos. Los neumocitos tipo II, que secretan 

surfactante pulmonar para mantener la estabilidad alveolar, pueden 

sufrir cambios en la expresión génica debido a la infección, 

incrementando la producción de interferones y reduciendo la 

producción de surfactante. Esto activa una respuesta inmune que 

puede causar piroptosis en células infectadas, liberando 

mediadores inflamatorios y dañando la barrera alveolar. El daño 

alveolar resulta en acumulación de exudado, células muertas y 

partículas virales, comprometiendo el intercambio gaseoso y 
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provocando síndrome respiratorio agudo grave (SARS) 

(67)(68)(69). 

La respuesta inmune puede inducir una “tormenta de citoquinas”, 

caracterizada por inflamación exagerada e hipercoagulabilidad, que puede 

causar lesión tisular, coagulación intravascular diseminada e insuficiencia 

multiorgánica (70). 

Inicialmente se pensó que la mayor susceptibilidad de los adultos 

mayores a la infección se debía a un incremento en la expresión de ECA2 

con la edad, lo que aumentaría los sitios de unión del virus. Sin embargo, 

las diferencias en la expresión de ECA2 entre edades y sexos no son 

significativas. La explicación más plausible es que la disminución de 

ECA2 con la edad lleva a un aumento de angiotensina II, que promueve 

vías proinflamatorias e incrementa la severidad de la lesión pulmonar y la 

mortalidad en los ancianos (71). Además, las infecciones bacterianas 

sobreagregadas frecuentes en pacientes con COVID-19, especialmente en 

aquellos con ventilación mecánica o intubación, debido a alteraciones en 

el microbioma respiratorio. Estas infecciones bacterianas complican el 

cuadro clínico y elevan la mortalidad en estos pacientes (72). 

2.2.5.2. Efectos de la infección por SARS-CoV-2 a nivel sistémico 

a. Efectos sobre el sistema cardiovascular 

La letalidad de la infección por SARS-CoV-2 varía significativamente 

de acuerdo a la edad y el tratamiento recibido, oscilando entre menos 

del 1% en niños y más del 10% en adultos mayores de 70 años. No 

obstante, en todos los grupos etarios, la presencia de patologías 
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cardiovasculares incrementa el riesgo de mortalidad entre 3 hasta 4 

veces. Las principales complicaciones y causas de muerte en pacientes 

con COVID-19 incluyen eventos trombóticos, tromboembolismo 

venoso y coagulación intravascular diseminada (CID) (73). Estos 

problemas están asociados con la interacción entre la infección y las 

condiciones preexistentes. La COVID-19 se vincula con alteraciones 

hematológicas como leucopenia (80%) y trombocitopenia (30%), así 

como con un incremento en los niveles de citoquinas proinflamatorias 

(IL-6, IL-2, IL-7, interferón-γ, TNF-α) y marcadores de riesgo 

trombótico (proteína C reactiva, dímero D y procalcitonina) (70). 

Además, la infección provoca una reducción significativa en la 

expresión de ECA2 en las membranas celulares, desregulando el 

sistema renina-angiotensina (SRA) al impedir la degradación de la 

angiotensina II, lo que contribuye a un estado hipertensivo crónico y 

a un mayor riesgo de tromboembolismo (73). Aunque inicialmente se 

pensaba que la infección directa por el virus podría causar daño al 

miocardio, estudios recientes sugieren que la insuficiencia cardíaca 

observada en pacientes terminales es más probablemente una 

consecuencia de la inflamación sistémica inducida por el virus, en 

lugar de una infección directa del corazón. La endotelitis y la 

formación de microtrombos, provocadas por la inflamación sistémica, 

son los principales mecanismos subyacentes en la patogenia 

cardiovascular asociada con COVID-19 (74). 

b. Alteraciones a nivel de sistema renina - angiotensina - 

aldosterona 
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El sistema renina - angiotensina (SRA) es esencial para regular la 

homeostasis vascular, el volumen de líquidos corporales y la presión 

arterial. Sus componentes principales son el angiotensinógeno, la 

angiotensina I, la angiotensina II y las enzimas convertidoras de 

angiotensina (ECA1 y ECA2). El angiotensinógeno se convierte en 

angiotensina I por intermediación de la renina, la cual es secretada por 

los riñones en respuesta a una presión arterial baja (75)(76). La 

angiotensina I es transformada en angiotensina II por la ECA1, que 

tiene su origen en el tejido pulmonar, el epitelio intestinal, los riñones 

y la vejiga. A su vez, la angiotensina II actúa sobre varios órganos, 

aumentando la presión arterial mediante la contracción de vasos 

sanguíneos y la secreción de aldosterona. Para equilibrar este efecto, 

la angiotensina II es degradada por la ECA2, produciendo 

angiotensina 1-7, que tiene efectos opuestos y se une a receptores 

específicos en diversas células. La ECA2 es crucial para esta 

regulación, pero su función se ve alterada por la infección con SARS-

CoV-2, lo que afecta la fisiología del SRA (77)(78). Además, el virus 

puede impactar directamente en el riñón (79), y la enfermedad renal 

crónica puede aumentar el riesgo de resultados fatales en los pacientes 

(80). 
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c.  Lesión endotelial y estados protrombóticos  

Machiedo et al. sostienen que la membrana de los glóbulos rojos se 

vuelve menos deformable durante la infección por SARS-CoV-2, lo 

que provoca daños cuando los eritrocitos transitan por los lechos 

capilares. Esta condición se asocia con un incremento de la lesión 

oxidativa sistémica y peores resultados clínicos en enfermedades 

críticas, incluyendo un aumento de la falla multisistémica. Durante el 

proceso inflamatorio, los glóbulos rojos experimentan cambios como 

la peroxidación de lípidos y el daño de las bombas de membrana, lo 

que limita su deformabilidad y facilita su agregación, provocando la 

formación de microtrombos que contribuyen a la disfunción orgánica 

en el SDRA. Además, la lisis eritrocitaria ocasiona la liberación de 

hemoglobina. La hemoglobina libre se ha asociado con daño orgánico, 

consumo de óxido nítrico, vasoconstricción periférica, daño endotelial 

inflamatorio desencadenado por la activación de la vía de NF-kB, lo 

que lleva a la producción de citoquinas proinflamatorias y daño 

oxidativo mediado por la oxidación de la molécula de hierro del estado 

ferroso (Fe 2+) al estado ferrilo (Fe 4+), el cual actúa como radical 

libre. Por otro lado, la policitemia se ha asociado con una mayor 

frecuencia de eventos tromboembólicos (81). 

d.  Efectos sobre el sistema endocrino  

La diabetes mellitus tipo 2 (T2DM) se encuentra estrechamente 

vinculada con los estilos de vida y dietas comunes de los países 

occidentales, especialmente con la creciente epidemia de obesidad que 

ha surgido en las últimas décadas. Esta condición tuvo un impacto 
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significativo en la reciente pandemia de COVID-19, dado que es muy 

prevalente en ciertas áreas y aumenta significativamente el riesgo de 

hospitalización y mortalidad (82). Debido a las deficiencias en su 

respuesta inmunitaria, que son características de esta enfermedad 

metabólica crónica, las personas con T2DM tienen una mayor 

propensión a infecciones generalizadas (83). Asimismo, se ha 

reportado que los pacientes diabéticos presentan una mayor expresión 

de ECA2 en las vías respiratorias (bronquios y alveolos), lo que podría 

incrementar su susceptibilidad al SARS-CoV-2 (84). La T2DM puede 

interactuar patogénicamente con COVID-19 mediante varios 

mecanismos, los cuales incluyen alteraciones en la homeostasis de la 

glucosa, inflamación, cambios en el estado inmunológico y la 

activación del sistema renina-angiotensina (SRA) (85). La infección 

por SARS-CoV-2 además puede inducir cetoacidosis e incrementar 

los niveles de glucosa en sangre, debido a la desregulación inmune o 

el uso de esteroides como los glucocorticoides en pacientes 

hospitalizados (86). Por lo tanto, el manejo de pacientes diabéticos 

durante la infección por SARS-CoV-2 demanda un cuidado especial, 

ya que los tratamientos para controlar la diabetes pueden no ser 

compatibles con el manejo de COVID-19. Asimismo, la pandemia ha 

resultado en un incremento sustancial en el número de casos de 

diabetes mellitus tipo 1 (T1DM) de diagnóstico reciente. Aunque 

inicialmente se pensó que la causa podría ser la infección directa de 

las células β del páncreas, las autopsias han demostrado que el 

páncreas no es un reservorio importante del virus, sugiriendo que el 
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virus no infecta directamente estas células (87). Por el contrario, se 

están investigando diversos mecanismos que podrían revelar la 

insulitis autoinmune y la destrucción de las células β. Este tema es 

crucial ya que los pacientes sobrevivientes de COVID-19 han 

presentado un 40% más de probabilidad de desarrollar T1DM (88). 

Finalmente, se han reportado alteraciones en la función de otras 

glándulas endocrinas debido a la infección por SARS-CoV-2, 

incluyendo hipotiroidismo, tirotoxicosis y deficiencias en las 

glándulas paratiroides y adrenales (88).  

e.  Alteraciones gastrointestinales  

Cerca del 20% de los pacientes infectados por SARS-CoV-2 

experimentan síntomas gastrointestinales como náuseas, vómitos y 

diarrea, con un incremento al 50% en los hospitalizados (89). La 

infección directa de los enterocitos puede ocasionar síntomas 

parecidos a enfermedades inflamatorias intestinales, como la 

enfermedad de Crohn y el síndrome del colon irritable, evidenciados 

por un incremento en los biomarcadores de permeabilidad intestinal, 

como células Th17 productoras de IL-17 y alta citotoxicidad de 

células T CD8+ en sangre periférica, asociadas a la tormenta de 

citoquinas (90).  

f.  Alteraciones neurológicas 

Alrededor del 30% de pacientes con COVID-19 presentan síntomas 

neurológicos que van desde cefalea hasta complicaciones graves 

como infartos cerebrovasculares. La fisiopatología neurológica del 

COVID-19 puede atribuirse principalmente a inflamación crónica, 
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eventos trombóticos inducidos por la coagulopatía subyacente y, en 

menor medida, a la infección directa de células del sistema nervioso. 

Además, la pérdida del gusto (ageusia) y el olfato (anosmia) se han 

reconocido generalmente como síntomas neurológicos (91). 

2.2.6.  Manifestaciones clínicas 

Las manifestaciones clínicas de la COVID-19 pueden variar ampliamente, 

desde formas leves hasta graves o incluso mortales. Los síntomas más frecuentes 

son inespecíficos, e incluyen fiebre, tos y dolores musculares. También pueden 

aparecer síntomas menos comunes como dolor de garganta, cefalea, escalofríos, 

náuseas o vómitos, diarrea, pérdida del gusto y congestión conjuntival.  

En términos clínicos, la COVID-19 se clasifica en tres categorías: 

enfermedad leve a moderada (sin neumonía o con neumonía), enfermedad grave 

(caracterizada por dificultad respiratoria, frecuencia respiratoria superior a 30 

respiraciones por minuto, saturación de oxígeno por debajo del 93%, una relación 

PaO2 /FiO2 inferior a 300 y/o infiltraciones pulmonares en más del 50% del 

campo pulmonar en 24 a 48 horas) y crítica (con insuficiencia respiratoria, shock 

séptico y/o disfunción/insuficiencia multiorgánica) (92)(93). Además, se ha 

observado que muchos pacientes adultos mayores con formas graves de la 

enfermedad también presentan enfermedades crónicas subyacentes (92). 

2.2.7. Gravedad 

Aproximadamente el 80% de los pacientes COVID-19 son asintomáticos 

o presentan un grado moderado de la enfermedad (94). Por otra parte, se ha 

reportado una tasa de mortalidad de 38% para pacientes hospitalizados, de 59% 

en admitidos en UCI y de 80% entre los que requieren ventilación mecánica 
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invasiva (95). Según el metaanálisis realizado por Tan et al., el 76% de los 

pacientes ingresados a una UCI desarrollaron síndrome de distrés respiratorio del 

adulto (SDRA); el 70% requirió ventilación mecánica invasiva, el 65% soporte 

vasopresor, el 17% terapia de reemplazo renal y el 6.5 % terapia de oxigenación 

por membrana extracorpórea (96). 

2.2.8. Complicaciones y comorbilidades asociadas a la mortalidad por 

COVID-19 

Kunutsor et al. (2020), a través de una revisión sistemática y un 

metaanálisis, encontraron que entre 5,818 pacientes, la incidencia de falla cardíaca 

fue del 17.6% (IC 95%, 14.2-21.2%), seguida de lesiones miocárdicas con un 

16.3% (IC 95%, 11.8-21.3%) y arritmias con un 6.2% (IC 95%, 1.8-12.3%) (97). 

Según datos más recientes, la incidencia agrupada de lesiones miocárdicas fue del 

17.85% y la incidencia de fallas cardíacas del 22.34% (98). Según Kunutsor et al., 

la hipercalemia fue la complicación renal más prevalente con un 12.5% (IC 95%, 

10.1-15.0) en un seguimiento de 2 a 28 días. Adicionalmente, la complicación más 

frecuente fue la lesión renal aguda en el 11.0% (IC 95%, 7.4-15.1) y la necesidad 

de terapia de reemplazo renal en el 6.8% (IC 95%, 1.0-17.0) de los casos (99). 

A nivel hematológico, Al-Samkari et al. llevaron a cabo un estudio de 

cohorte retrospectivo multicéntrico con 400 pacientes, donde reportaron una 

frecuencia del 9.5% (IC 95%, 6.8-12.8) para eventos tromboembólicos en general. 

El tromboembolismo venoso fue el más común, con un 4.8% (IC 95%, 2.9-7.3), 

destacándose especialmente en pacientes críticos, donde su frecuencia se elevaba 

al 7.6% (IC 95%, 3.9-13.3). La frecuencia general de eventos tromboembólicos 

fue mayor que la de eventos hemorrágicos, los cuales se presentaron en el 4.8% 
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de los casos (IC 95%, 2.9-7.3), siendo el 2.3% (IC 95%, 1.0-4.2) de estos 

sangrados mayores (100). Por otra parte, un metaanálisis que incluyó a 3,342 

pacientes con COVID-19 estimó una frecuencia del 16.5% (IC 95%, 11.6-22.9) 

para tromboembolismo pulmonar y del 14.8% (IC 95%, 8.5-24.5; I² = 0.94) para 

trombosis venosa profunda (101). 

2.2.9.  Diagnóstico 

Los hallazgos de laboratorio más característicos de COVID-19 incluyen 

linfocitopenia, aumento de la proteína C reactiva (PCR) y velocidad de 

sedimentación globular elevada (VSG), siendo la disminución en el recuento de 

linfocitos atribuible a necrosis o apoptosis de estas células, con la gravedad de la 

linfocitopenia correlacionada directamente con la severidad de la enfermedad. La 

detección de COVID-19 se basa principalmente en pruebas virológicas por RT-

PCR, realizadas con hisopos de nasofaringe u orofaringe, muestras de esputo y 

heces, así como en la radiografía de tórax y la monitorización dinámica de 

mediadores inflamatorios, como diversas citocinas. Las muestras fecales han 

demostrado ser igualmente precisas para detectar ácido nucleico del virus en 

comparación con los hisopos faríngeos. Los pacientes con COVID-19 suelen 

presentar niveles elevados en sangre de citoquinas y quimiocinas, tales como IL-

7, IL-8, IL-9, IL-10, factor estimulante de colonias de granulocitos y macrófagos, 

TNF-α y VEGF. En las tomografías computarizadas de tórax, los patrones 

radiológicos más frecuentemente observados son: opacidad en vidrio esmerilado, 

márgenes mal definidos, engrosamiento del tabique interlobulillar liso o irregular, 

broncograma aéreo, patrón en empedrado y engrosamiento de la pleura adyacente, 

siendo la TC de tórax una herramienta altamente sensible para el diagnóstico de 

COVID-19 (102).   
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2.2.10.  Tratamiento 

2.2.10.1.  Enfermedad asintomática 

A esta categoría pertenecen los pacientes con un resultado positivo 

en la prueba de detección de SARS-CoV-2, pero que no presentan 

síntomas de la enfermedad. Se recomienda el manejo ambulatorio no 

siendo necesario solicitar exámenes de laboratorio, excepto PCR SARS-

CoV-2, ni exámenes de imágenes. Asimismo, indicar aislamiento por 10 

días, y no se recomienda el uso de hidroxicloroquina, azitromicina ni de 

ivermectina.  

2.2.10.2.   Enfermedad leve 

Se indica un manejo ambulatorio. Para la terapéutica, se 

recomienda el uso de sintomáticos e hidratación, en particular Paracetamol 

a dosis de 1g hasta 4 veces al día, Codeína a dosis de 30 mg cada 6 u 8 

horas o Dextrometorfano 15 a 30 mg cada 6 horas. No se requieren 

exámenes de laboratorio (excepto PCR SARS-CoV-2) ni exámenes de 

imágenes. Por último, se indica aislamiento por 10 días y al menos un día 

sin fiebre sin uso de antipiréticos y con mejoría de síntomas. No se 

recomienda el uso de hidroxicloroquina, azitromicina ni de ivermectina. 

En pacientes con enfermedad leve con factor de riesgo se añade el 

monitoreo diario de la saturación de oxígeno con oxímetro de pulso en 

casa. No se recomienda el uso de hidroxicloroquina, azitromicina ni de 

ivermectina, excepto en el contexto de ensayos clínicos. Se recomienda 

acudir a un centro de salud ante la presencia signos de alarma tales como 

disnea persistente y/o FR >25/minuto o saturación < 94%.  
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2.2.10.3.   Enfermedad moderada 

En estos casos, el paciente se trata y/o monitoriza en un hospital 

(servicio de cuidados generales o unidades COVID-19). Se solicitan los 

siguientes exámenes de laboratorio e imágenes: hemograma, tiempo de 

protrombina (TP), tiempo de tromboplastina parcial activada (TTPa), 

glucosa, urea, creatinina, electrolitos, calcio, perfil hepático y gases 

arteriales. Además, se evalúan marcadores de riesgo de progresión como 

PCR, deshidrogenasa láctica (DHL), ferritina, dímero D, troponina, 

procalcitonina. Se pueden realizar estudios adicionales como 

electrocardiograma (EKG), radiografía de tórax y tomografía 

computarizada de tórax de alta resolución.  

a. Terapia farmacológica  

Dexametasona a una dosis de 6 mg cada 24 horas, administrada por 

vía intravenosa u oral (sólo en pacientes con indicación de 

oxígeno), durante un máximo de 10 días o hasta el alta del paciente. 

No se recomienda el uso de pulsos de metilprednisolona. Se 

recomienda la profilaxis estándar para tromboembolismo a todos 

los pacientes a menos que exista alguna contraindicación con 

Enoxaparina a dosis de 40mg subcutánea cada 24 horas si el 

filtrado glomerular es mayor de 30 ml/min o 40mg subcutánea cada 

12 horas el índice de masa corporal (IMC) es mayor de 40; o 

Heparina no fraccionada 5.000 UI cada 8 a 12 horas si el filtrado 

glomerular es menor de 30ml/min. No se recomienda iniciar 

tratamiento con antibióticos si los síntomas son típicos de COVID-
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19. Tampoco se recomienda el uso de hidroxicloroquina, 

azitromicina ni de ivermectina, excepto en el contexto de ensayos 

clínicos. Adicionalmente, no se cuenta con evidencia suficiente 

para recomendar el uso de remdesivir en pacientes con enfermedad 

moderada. 

b. Oxigenoterapia  

Se indica el uso de cánula binasal (CBN) a razón de 1 a 6 L/min. 

El objetivo es mantener la saturación de oxígeno (SO2) por encima 

de 92%, con un máximo de 96%.  Asimismo, máscara de reservorio 

(10 a 15 L/min) en caso de que se requiera un flujo mayor a 6 L/min 

con CBN y no se alcancen los objetivos deseados. No se 

recomiendan sistemas Venturi ni las nebulizaciones por riesgo de 

aerosolización e incremento del contagio.  

c. Pronación del paciente  

Se recomienda considerar la pronación en pacientes cuyo 

requerimiento de oxígeno sea superior a 2 L/min para alcanzar el 

objetivo de saturación de oxígeno de entre 92% a 96%, 

independientemente del dispositivo de oxigenación utilizado (ya 

sea CBN o bolsa de reservorio). Esta práctica se indica si el 

paciente está consciente, coopera, puede rotar independientemente 

y no presenta contraindicaciones para la pronación. Se sugiere un 

mínimo de 3 horas diarias de pronación. Sin embargo, no se 

recomienda en pacientes que ya tienen indicación de intubación 

endotraqueal ni para retrasar dicha intervención.  
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2.2.10.4.  Enfermedad grave 

El paciente recibe tratamiento y/o monitoreo en un hospital, ya sea 

en una sala general o en la unidad de cuidaos intensivos (UCI). Se solicitan 

los mismos exámenes de laboratorio e imágenes que para los pacientes con 

COVID-19 moderado. El aislamiento se mantiene por un período de 20 

días contados desde el inicio de los síntomas. 

a. Terapia farmacológica 

Se administra Dexametasona a razón de 6 mg cada 24 horas, ya sea 

por vía intravenosa u oral (en pacientes con indicación de oxígeno), 

durante un máximo de 10 días o hasta el alta si este último ocurre 

primero. No se recomienda el uso de pulsos de metilprednisolona. 

Se sugiere el uso de Remdesivir a dosis de 200 mg vía intravenosa, 

el día 1, seguida de 100 mg al día por 5 días en pacientes que 

necesitan oxígeno pero que aún no requieren sistemas de alto flujo 

o ventilación mecánica.  

La profilaxis estándar para tromboembolismo se indica para todos 

los pacientes, a menos que exista alguna contraindicación, se 

sugiere administrar Enoxaparina a dosis de 40mg subcutánea cada 

24 horas, o 40 mg subcutánea cada 12 horas si el índice de masa 

corporal es superior a 40, o heparina no fraccionada a dosis de 

5.000 UI cada 8 a 12 horas si el filtrado glomerular es inferior a 30 

ml/min. No hay datos suficientes para recomendar a favor o en 

contra de la dosis aumentada de enoxaparina 1 mg/kg cada 24 

horas, fuera de ensayos clínicos. No se recomienda la 
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anticoagulación plena (enoxaparina 1 mg/kg cada 12 h) de manera 

rutinaria ni basándose únicamente en los niveles de dímero-D. Se 

sugiere la anticoagulación plena en todos los pacientes con una alta 

sospecha de tromboembolia pulmonar (deterioro agudo de la 

oxigenación durante la hospitalización sin nuevos infiltrados en 

radiografía de tórax) o confirmada por angiotomografía. No se 

recomienda iniciar antibióticos si el cuadro es típico de Covid-19. 

No se recomienda iniciar tratamiento con antibióticos si los 

síntomas son típicos de COVID-19. Tampoco se recomienda el uso 

de hidroxicloroquina, azitromicina ni de ivermectina. Se 

desaconseja el uso de antagonistas del receptor de IL-6, como el 

tocilizumab, excepto en el contexto de ensayos clínicos.  

b. Oxigenoterapia 

Los sistemas de cánulas de alto flujo o CPAP deben ser utilizados 

en la UCI o en salas con presión negativa y recambio de aire debido 

al riesgo controvertido de aerosolización. Esto aplica para 

pacientes que no logran alcanzar los objetivos de saturación 

utilizando cánulas nasales de alto flujo o máscara de reservorio, y 

que aún no cumplen los criterios para intubación endotraqueal.  

En casos severos de la enfermedad, se recomienda aislar al paciente 

durante 20 días a partir del inicio de los síntomas. Esto se debe a 

que en algunos pacientes con este grado de enfermedad se ha 

encontrado virus con capacidad de replicación más allá de los 10 

días de iniciada la enfermedad. 
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2.2.10.5.   Antitrombóticos  

Los eventos trombóticos son comunes en pacientes con COVID-

19, llegando a presentarse en hasta un 30% de los pacientes en estado 

crítico y en un 11% de aquellos que no requieren cuidados intensivos, a 

pesar de recibir profilaxis antitrombótica. 

Actualmente, se recomienda la profilaxis antitrombótica estándar 

de acuerdo con las pautas y recomendaciones de las sociedades médicas 

especializadas. Sin embargo, el uso de una profilaxis más intensiva y la 

anticoagulación plena en ausencia de evidencia de tromboembolismo se 

encuentran en estudio y no es posible ofrecer recomendaciones definitivas 

a favor o en contra de su implementación (103). 

2.2.11.   Hemoglobina 

2.2.11.1.   Estructura de la hemoglobina 

La hemoglobina (Hb) es una proteína tetramérica, presente en los 

eritrocitos, compuesta por dos subunidades α (α1 y α2) y dos subunidades 

β (β1 y β2), las cuales son estructuralmente similares y de tamaño 

comparable. Estos dímeros αβ (α1β1 y α2β2) están organizados alrededor 

de un eje de simetría diádica, formando una cavidad central acuosa amplia 

en la conformación T (desoxigenada) y una cavidad más estrecha en la 

conformación R (oxigenada). Las subunidades α y β están formadas por 7 

y 8 hélices, respectivamente, nombradas de la A la H, y están conectadas 

por segmentos no helicoidales conocidos como esquinas. Cada subunidad 

posee un bolsillo de unión para el grupo hemo, que se forma a partir de las 

hélices E y F.  
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El grupo hemo está constituido por un ion ferroso (Fe²⁺) central, el 

cual está coordinado con los cuatro átomos de nitrógeno presentes en el 

anillo de porfirina. Además, el hierro está fijado covalentemente a la 

hemoglobina en el sitio proximal del hemo por un imidazol proveniente de 

un residuo de histidina en la hélice F, conocido como histidina proximal o 

His. Esta disposición permite que el hierro se una al oxígeno (O₂) u otros 

gases en el extremo distal del hemo mediante un enlace covalente, 

logrando así una coordinación octaédrica con seis ligandos.  

La molécula de O₂ se une al grupo hemo con una geometría "end-

on bent", en la que un átomo de oxígeno se enlaza al Fe mientras que el 

otro se proyecta en un ángulo. El imidazol de un residuo de histidina en el 

sitio distal (His E7) estabiliza el O₂ a través de interacciones de enlaces de 

hidrógeno. En ausencia de oxígeno (en la hemoglobina desoxigenada), una 

molécula de agua débilmente unida ocupa el sitio en la hendidura α, 

formando un octaedro distorsionado. Diversos ligandos, como el ion nitrito 

(NO₂⁻), el óxido nítrico (NO), el monóxido de carbono (CO), el cianuro 

(CN⁻), el monóxido de azufre (SO) y el sulfuro (S²⁻), pueden unirse al 

extremo distal del hemo y actuar como inhibidores competitivos, 

interfiriendo con la unión del oxígeno. Algunos de estos compuestos tienen 

una afinidad por la hemoglobina mucho mayor que la del oxígeno, lo que 

los hace muy tóxicos. Por ejemplo, el CO se une a la hemoglobina con una 

afinidad hasta 240 veces superior a la del oxígeno, y concentraciones de 

sólo el 0.1% de CO en el aire pueden ocasionar inconsciencia y, 

potencialmente, la muerte (104). 
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2.2.11.2.   Función de la hemoglobina  

La función principal de la hemoglobina es transportar oxígeno 

desde los pulmones hacia los tejidos, uniéndolo y liberándolo de manera 

cooperativa. Este proceso se representa en la curva de disociación de la 

hemoglobina (CDO), que muestra cómo la saturación de oxígeno de la 

hemoglobina (SO₂) varía con las presiones parciales de oxígeno (pO₂). El 

valor de pO₂ en el que la hemoglobina está al 50% de saturación, conocido 

como P50, refleja la afinidad de la hemoglobina por el oxígeno, siendo 

aproximadamente 26 mmHg para la hemoglobina adulta (HbA). 

Tradicionalmente, la función de la hemoglobina se ha explicado 

mediante un equilibrio entre dos estados clásicos: el estado tenso (T), con 

baja afinidad por el oxígeno (O₂), y el estado relajado (R), con alta afinidad 

por el oxígeno. Este modelo ofrece una base estructural para los efectos 

cooperativos que facilitan una captación y liberación eficiente de oxígeno 

en el organismo (104). 

2.2.11.3.   Factores que alteran los niveles de hemoglobina 

Los niveles de hemoglobina pueden estar influenciados por varios 

factores, incluyendo la edad, el sexo, la altitud geográfica, la salud general 

del individuo y la presencia de enfermedades específicas como la COVID-

19. En la mujer post menopaúsica, el adulto y el anciano no están tan bien 

delimitados los niveles de Hb para definir la anemia (105). En el anciano 

un nivel normal de ferritina no siempre excluye una deficiencia de hierro 

por lo que el nivel de corte para predecir la deficiencia de hierro hay que 

subirlo hasta los 50 μg/L.  
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En los mayores de 75 años con anemia por déficit de hierro hasta 

el 68% de los pacientes que se hizo endoscopia se le detectó la causa de 

sangrado y hasta un 11% de los casos una lesión síncrona. Hasta en un 20-

30% de los ancianos la causa de la anemia es desconocida lo que se conoce 

como la "anemia idiopática del envejecimiento" (106). 

La exposición aguda a la hipoxia a gran altitud induce una 

contracción temprana del volumen plasmático (VP), asociada a aumentos 

lentos del volumen total de glóbulos rojos (RBCV) y de la masa total de 

hemoglobina ( masa de Hb ), como resultado de un mayor impulso 

eritropoyético. Estas dos respuestas opuestas mantienen el volumen 

sanguíneo sin cambios, pero conducen a un aumento de la concentración 

de hemoglobina, lo que permite una mayor capacidad de transporte de 

oxígeno. La expansión del RBCV y de la masa de Hb , que generalmente 

se observan después de unas pocas semanas de exposición a la altitud, 

persisten durante la exposición crónica y se correlacionan positivamente 

con la gravedad del estímulo hipóxico. En los habitantes sanos de las 

tierras altas de Los Andes, los valores de RBCV superan a los encontrados 

en las tierras bajas, en un 17-23% a 3.600-3.800 m.s.n.m. y en un 50-60% 

a 4.300-4.500 m.s.n.m. En un estudio reciente realizado en La Rinconada, 

observamos niveles extremadamente altos de RBCV y masa de Hb en los 

habitantes sanos de las tierras altas, con valores dos veces más altos que 

los medidos en los residentes a nivel del mar (107).  

La “Norma Técnica de Salud: Prevención y Control de la Anemia 

por Deficiencia de Hierro en el Niño y la Niña, Adolescentes, Mujeres en 

Edad fértil, Gestantes y Puérperas” (MINSA, 2024) establece que para 
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varones mayores de 15 años se considera anemia: Leve: 11.0 < Hb < 12.9, 

Moderada: 8.0 > Hb < 10.9 y Severa: Hb < 8.0 y para mujeres mayores de 

15 años, no gestantes, se considera anemia: Leve: 11.0 < Hb < 11.9, 

Moderada: 8.0 > Hb < 10.9 y Severa: Hb < 8.0. La misma norma técnica 

establece un ajuste del valor de hemoglobina según altitud para un rango 

comprendido entre los 3.500 y 3.999 m.s.n.m. de 2.5 (108) en cual se resta 

al resultado obtenido en laboratorio, aunque su uso es controvertido.  

2.3  MARCO CONCEPTUAL 

2.3.1.  Nativo 

Según la Real Academia Española (RAE), se refiere a algo o alguien 

perteneciente o relativo a su país o lugar de origen (109). En este estudio, se 

consideran nativos a los individuos que nacieron y residen en la región de Puno. 

2.3.2.  Foráneo 

Según la RAE, este término se aplica a los individuos que provienen de 

otra región geográfica (110). Para este estudio, se consideraron foráneos a 

aquellos individuos que habiendo nacido en otra región geográfica tienen más de 

dos meses residiendo en la región de Puno. 

2.3.3.  Comorbilidades 

La comorbilidad se refiere a la presencia de dos o más trastornos o 

enfermedades en una misma persona, ya sea de manera simultánea o en diferentes 

momentos. Estas enfermedades pueden interactuar entre sí, afectando tanto los 

síntomas como los resultados generales en la salud de una persona (111). 
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CAPÍTULO III 

MATERIALES Y MÉTODOS 

3.1.  DISEÑO DE LA INVESTIGACIÓN 

La presente investigación adopta un enfoque cuantitativo y se caracteriza por un 

diseño no experimental, transversal, descriptivo y correlacional (112). 

• Enfoque cuantitativo: Se emplea para cuantificar la relación entre las variables 

de estudio mediante la recolección y análisis de datos numéricos, permitiendo la 

identificación de patrones y la evaluación de hipótesis. 

• Diseño no experimental: Se basa en la observación de las variables tal como se 

presentan en su entorno natural, sin manipulación directa de las mismas por parte 

del investigador. 

• Transversal: Los datos se recolectan en un único punto temporal, lo que permite 

la evaluación de la relación entre las variables en un momento específico. 

• Descriptivo-correlacional: Este diseño permite describir las características de la 

población de estudio y analizar la asociación entre los niveles de hemoglobina y 

la mortalidad en los pacientes hospitalizados por COVID-19 en el Hospital III 

EsSalud Juliaca durante el periodo de 2020 a 2022. 

3.2.  UBICACIÓN GEOGRÁFICA DEL ESTUDIO  

La presente investigación se llevó a cabo en el Área de Hospitalización COVID-

19 y UCI COVID-19 del Hospital Base III EsSalud de Juliaca, el cual se encuentra 

ubicado en la provincia de San Román, región de Puno. El hospital en mención está 

localizado a una altitud de 3.824 m.s.n.m.; 15°29'27.0"S y 70°07'37.0"W. Dicho 
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nosocomio cuenta con un nivel de resolución II-2 y constituye el principal centro de 

referencia para los usuarios de EsSalud en la zona norte de la región Puno.  

3.3.  PERIODO DE DURACION DEL ESTUDIO 

El estudio se desarrolló durante el periodo comprendido entre marzo del 2020 a 

septiembre del 2022. El cual incluye las tres principales olas pandémicas en nuestro país. 

(113)(114). 

3.4.  POBLACIÓN Y MUESTRA DEL ESTUDIO  

3.4.1.  Población 

La población del estudio estuvo conformada por 2919 pacientes 

hospitalizados por COVID-19, atendidos en el Hospital Base III EsSalud de 

Juliaca entre marzo de 2020 y septiembre de 2022.   

3.4.2.  Criterios de selección 

a) Criterios de inclusión: 

- Pacientes mayores de 18 años. 

- Pacientes con diagnóstico confirmado de SARS-CoV-2 mediante prueba 

RT-PCR o antígeno. 

- Pacientes que cuenten con prueba laboratorial de hemoglobina al ingreso. 

- Pacientes foráneos con un periodo de residencia en altitud igual o mayor a 

2 meses.  

b) Criterios de exclusión: 

- Pacientes SARS-CoV-2 positivos fallecidos por causas no relacionadas a 

COVID-19. 

- Pacientes con síndromes mielodisplásicos o linfoproliferativos. 
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- Pacientes que reciben quimioterapia o radioterapia. 

- Pacientes donantes de sangre frecuentes. 

3.4.3.  Muestra 

Para calcular la proporcional muestral se hizo uso de la siguiente fórmula 

(112): 

                    N * Z2 * p * (1-p) 

   n = ----------------------------------- 

            (N-1) * e2 + Z2 * p * (1-p) 

 

Donde: 

e =  Error esperado: 0.05 (5%) 

p = Probabilidad de que ocurra el evento estudiado: 50.00% 

Z = 1.96 con nivel de significancia estadística < 5% 

N = Población: 2919 

  Matematizando, tenemos: 

       2919 (3.8416) * 0.5 (1-0.5) 

   n = --------------------------------------------------------- 

    (2919-1) (0.0025) + (3.8416) * 0.5 (1-0.5) 

  

    11213.6304 * 0.25 

   n = -----------------------------  

                  7.295 + 0.9604 

    2803.4076 

   n = -------------------= 339.5847082 

   8.2554 

 

   n = 340 

Dando como resultado una muestra de 340 pacientes. Para la selección de 

los mismos, se hizo uso del muestreo probabilístico aleatorio simple, mediante el 

uso del programa STATS®. 
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3.5.  TÉCNICAS DE RECOPILACIÓN DE INFORMACIÓN 

3.5.1. Técnica 

Revisión documentaria: Revisión de historias clínicas. 

3.5.2. Instrumentos  

El instrumento utilizado en el estudio fue la Ficha de Recolección de 

Datos, que estuvo conformada por 4 secciones: 1) Mortalidad: 1 = Sobreviviente, 

2 = Fallecido; 2) Características sociodemográficas: Edad, con 3 grupos etarios: 

18 a 29 años = Joven, 30 a 59 años = Adulto y 60 a más años = Adulto mayor; 

Sexo: 1 = Masculino, 2 = Femenino; Procedencia: 1 = Nativo, 2 = Foráneo; 3) 

Comorbilidades: 1 = Diabetes mellitus, 2 = Obesidad, 3 = Hipertensión pulmonar, 

4 = Bronquiectasia, 5 = EPOC, 6 = Neumoconiosis, 7 = Enfermedad renal crónica, 

8 = Pancitopenia, 9 = Hipertensión arterial, 10 = Insuficiencia cardiaca congestiva, 

11 = Insuficiencia coronaria crónica, 12 = Accidente cerebrovascular, 13 = 

Cirrosis hepática, 14 = Desnutrición, 15 = Demencia, 16 = Lupus eritematoso 

sistémico, 17 = Artritis reumatoide, 18 = Neoplasia maligna; 4) Hemoglobina: 1 

= Hb<10g/dL, 2 = 10g/dL≤Hb<12g/dL, 3 = 12g/dL≤Hb<14g/dL, 4 = 

14g/dL≤Hb<16g/dL, 5 = 16g/dL≤Hb<18g/dL, 6 = 18g/dL≤Hb<20g/dL, 7 = 

Hb≥20g/Dl. (Ver ANEXO 1).  

3.5.2.1. Validez y confiabilidad de los instrumentos  

Para determinar la validez del instrumento se utilizó el método del 

punto medio, previo a una evaluación de la ficha de recolección de datos 

por juicio de expertos, de la cual participaron un número de tres 

profesionales médicos. (Ver ANEXO 2, ANEXO 3 y ANEXO 4). 
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3.5.3. Procedimiento 

El Proyecto de Investigación fue remitido al Comité de Ética en 

Investigación del Hospital Base III EsSalud de Juliaca, obteniendo el dictamen de 

aprobación con fecha 17 de marzo de 2023. Posteriormente, se solicitó permiso a 

la Dirección del Hospital para la ejecución del proyecto, el cual fue autorizado y 

comunicado al Área de Capacitación y Estadística, que proporcionó acceso a la 

base de datos de los registros médicos. 

El proceso de recolección de datos se llevó a cabo entre marzo y julio de 

2023. Los datos de las historias clínicas fueron registrados en las fichas 

correspondientes. Luego, estos datos fueron ingresados en el programa Microsoft 

Excel 2019, donde se realizó la depuración de la base de datos. Posteriormente, 

los datos fueron codificados e importados al programa SPSS v.25 para la 

aplicación de los análisis estadísticos correspondientes. Finalmente, la 

información obtenida fue analizada y discutida en relación con los objetivos 

planteados en el estudio. 

3.6.  DISEÑO ESTADÍSTICO  

Para categorizar la variable continua hemoglobina, se elaboró una tabla de 

frecuencias de datos agrupados utilizando el software estadístico SPSS v.25. Los valores 

mínimos y máximos de hemoglobina fueron 7 g/dL y 26.3 g/dL, respectivamente, con un 

rango de 19.3. El número de intervalos se calculó empleando la Regla de Sturges, 

considerando valores totales (n) = 340, resultando en un estimado de 9.94, que se 

redondeó a 10. La amplitud del intervalo resultante fue de 1.94, la cual se redondeó a 2. 

Los rangos de hemoglobina se adecuaron según el diseño de Kuno (2020) (14).    
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Una vez obtenidos los datos se utilizó estadística descriptiva mediante tablas de 

frecuencias y porcentajes para proporcionar una visión clara de la distribución y 

características de las variables de interés.  

En el análisis inferencial, se utilizó la prueba de Kolmogórov-Smirnov, (Ver 

ANEXO 5), para verificar la normalidad de la distribución de las variables continuas. La 

prueba Rho de Spearman se empleó para determinar la existencia y la fuerza de las 

asociaciones entre variables ordinales. Asimismo, se aplicó la prueba Chi-cuadrado para 

evaluar la independencia entre variables categóricas. Finalmente, se llevó a cabo una 

regresión logística ajustada por riesgo para modelar la relación entre variables predictoras 

y el resultado de interés, permitiendo identificar factores significativos que influyen en la 

variable dependiente.  

3.7. ASPECTOS ÉTICOS 

Los criterios éticos seguidos en este estudio se basan en el informe Belmont 

(1963), los acuerdos de CIOMS (2005) y la declaración de Helsinki (2013). Estos criterios 

incluyen los principios de autonomía, justicia, credibilidad y adaptabilidad. La 

investigación no implicó ningún riesgo para los pacientes, ya que la información se 

recolectó mediante revisión documentaria sin realizar ningún tipo de intervención. La 

identidad y toda la información procedente de las historias clínicas fueron y serán 

manejadas de forma confidencial. Los resultados obtenidos se utilizarán con fines 

eminentemente científicos para contribuir al conocimiento y mejorar la atención al 

paciente en este ámbito de estudio. 

Estos criterios fueron confirmados para su aplicación en investigaciones similares 

por la AMM (2017), enfatizando la necesidad de llevar a cabo el proceso de investigación 

sin sesgos ni discriminaciones. El estudio fue aprobado por el Comité de Ética en 
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Investigación del Hospital III EsSalud de Juliaca (Ver ANEXO 6). Asimismo, se 

siguieron las orientaciones de no copia y originalidades exigidas por la Universidad 

Nacional del Altiplano, aplicando la herramienta Turnitin para verificar la originalidad 

del trabajo. 

3.8.  VARIABLES  

Ver ANEXO 7 para más detalles.  
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CAPÍTULO IV 

RESULTADOS Y DISCUSIÓN  

4.1.  RESULTADOS 

Durante el periodo de estudio de marzo del 2020 a septiembre del 2022, en el 

Hospital III EsSalud Juliaca se hospitalizaron un total de 2922 pacientes por COVID-19, 

de los cuales 2919 cumplieron con los criterios de selección, los cuales fueron 

considerados como el número de unidades de análisis. De los cuales se tomó a 340 

pacientes quienes constituyen la muestra. A continuación, se exponen los resultados, de 

acuerdo a los objetivos expuestos mediante tablas y figuras. 

Tabla 1 

Características sociodemográficas de los pacientes hospitalizados por COVID-19 del 

Hospital III EsSalud, Juliaca, 2020-2022. 

 Fallecidos Sobrevivientes Total 

Características 

sociodemográficas 

N° % N° % N° % 

Sexo 

Masculino 104 68.2% 92 48.7% 196 57.6% 

Femenino 47 31.1% 97 51.3% 144 42.4% 

Edad (Grupo etario) 

Adulto joven 1 0.7% 19 10.1% 20 5.9% 

Adulto 58 38.4% 82 43.4% 140 41.2% 

Adulto mayor 92 61.6% 88 46.5% 180 52.9% 

Procedencia 

Nativo 149 98.7% 183 96.8% 332 97.6% 

Foráneo 2 1.3% 6 3.2% 8 2.4% 

Fuente: Hospital III EsSalud, Juliaca. Elaborado por el propio investigador. 

Entre los fallecidos (151), el 68.2% eran hombres y el 31.1% mujeres, mientras 

que entre los sobrevivientes (189), el 48.7% eran hombres y el 51.3% mujeres. En 
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términos de grupos etarios, la mayoría de los fallecidos (61.6%) eran adultos mayores, 

comparado con el 46.5% de los sobrevivientes. Los adultos representaron el 38.4% de los 

fallecidos y el 43.4% de los sobrevivientes, mientras que los adultos jóvenes 

constituyeron una minoría en ambos grupos (0.7% de los fallecidos y 10.1% de los 

sobrevivientes). En cuanto a la procedencia, la mayoría de los pacientes, tanto fallecidos 

como sobrevivientes, eran nativos de la región (98.7% y 96.8% respectivamente).  

Tabla 2 

Tasa de mortalidad por COVID-19 en los pacientes del Hospital III EsSalud, Juliaca, 

2020 - 2022.  

Mortalidad  Frecuencia Porcentaje 
Porcentaje 

válido 

Porcentaje 

acumulado 

Falleció 151 44.4% 44.4% 44.4% 

Sobrevivió 186 54.7% 54.7% 100% 

Total 340 100% 100% 100% 

Fuente: Hospital III EsSalud, Juliaca. Elaborado por el propio investigador. 

De 340 pacientes hospitalizados por COVID-19 fallecieron el 44.4% que 

corresponde a 151 pacientes. Asimismo, sobrevivieron el 54.7% lo que corresponde a 186 

pacientes.   
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Tabla 3 

Comorbilidades presentes en los pacientes hospitalizados por COVID-19 del Hospital 

III EsSalud, Juliaca, 2020 – 2022. 

Comorbilidades 

Falleció Total 

Sí No  

Fi % Fi % Fi % 

Diabetes mellitus 31 9.1% 13 3.8% 44 12.9% 

Obesidad 16 4.7% 11 3.2% 27 7.9% 

Hipertensión pulmonar 1 0.3% 1 0.3% 2 0.6% 

Bronquiectasias 1 0.3% 0 0.0% 1 0.3% 

Neumoconiosis 1 0.3% 1 0.3% 2 0.6% 

Enfermedad renal crónica 7 2.1% 10 2.9% 17 5.0% 

Pancitopenia 1 0.3% 0 0.0% 1 0.3% 

Hipertensión arterial 38 11.2% 18 5.3% 56 16.5% 

ICC 3 0.9% 0 0.0% 3 0.9% 

Insuficiencia coronaria crónica 1 0.3% 2 0.6% 3 0.9% 

ACV 5 1.5% 2 0.6% 7 2.1% 

Cirrosis hepática 1 0.3% 0 0.0% 1 0.3% 

Desnutrición 1 0.3% 0 0.0% 1 0.3% 

Demencia 2 0.6% 0 0.0% 2 0.6% 

LES 0 0.0% 1 0.3% 1 0.3% 

Artritis reumatoide 2 0.6% 3 0.9% 5 1.5% 

Neoplasia maligna 1 0.3% 2 0.6% 3 0.9% 

Total  112 33.1% 64 18.8% 176 51.9% 

Fuente: Hospital III EsSalud, Juliaca. Elaborado por el propio investigador. 

Entre los fallecidos, la comorbilidad más común es la hipertensión arterial, 

presente en 11.2% de los casos, seguida por la diabetes mellitus con 9.1% y la obesidad 

con 4.7%. Otras comorbilidades incluyen enfermedad renal crónica (ERC) (2.1%), 

accidente cerebrovascular (ACV) (1.5%), insuficiencia cardíaca congestiva (ICC) (0.9%), 

hipertensión pulmonar (0.3%), bronquiectasias (0.3%), neumoconiosis (0.3%), 

pancitopenia (0.3%), insuficiencia coronaria crónica (0.3%), cirrosis hepática (0.3%), 

desnutrición (0.3%), y demencia (0.6%). Por otro lado, entre los que no fallecieron, las 
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comorbilidades más frecuentes son también hipertensión arterial (5.3%), diabetes 

mellitus (3.8%) y obesidad (3.2%), seguidas de ERC (2.9%) y neoplasia maligna (0.6%). 

Figura 4  

Distribución de los niveles de hemoglobina de los pacientes hospitalizados por COVID- 

19 de acuerdo a la mortalidad en el Hospital III EsSalud Juliaca 2020-2022. 

 
Fuente: Hospital III EsSalud, Juliaca. Elaborado por el propio investigador. 

La Figura 4 muestra un gráfico de líneas que representa la distribución de 

pacientes fallecidos y sobrevivientes por COVID-19 (eje Y) en relación a sus valores de 

hemoglobina (eje X). La línea roja representa a los pacientes que fallecieron, mientras 

que la línea verde representa a los pacientes que sobrevivieron. Se observa que la mayoría 

de los pacientes que fallecieron tenían niveles de hemoglobina entre 16.8 g/dL y 20.6 

g/dL, con un pico alrededor de 17.8 g/dL. Por otro lado, la mayoría de los pacientes que 

sobrevivieron también se encontraron en este rango de hemoglobina, pero con mayor 

dispersión, especialmente entre 14.8 g/dL y 17.8 g/dL. Asimismo, la mortalidad parece 
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disminuir notablemente a medida que los niveles de hemoglobina son menores a 14.8 

g/dL o se alejan de este rango central. 

La asociación entre los niveles de hemoglobina y la mortalidad en pacientes 

hospitalizados por COVID-19 no es lineal. La hemoglobina en un rango normal - alto (12 

- 18 g/dL) está asociada con una mayor supervivencia, mientras que tanto niveles muy 

bajos (<10 g/dL) como muy altos (≥20 g/dL) de hemoglobina se asocian con una mayor 

mortalidad. La prueba de Chi - cuadrado muestra una significancia estadística (p = 0.000), 

indicando que esta relación es estadísticamente significativa. Esto sugiere que tanto la 

anemia severa como la hemoconcentración extrema son factores de riesgo para la 

mortalidad, evidenciando una relación en forma de "U" en lugar de una relación lineal 

directa. 

4.1.1.  Prueba de contraste de hipótesis 

Con el objetivo de identificar la modalidad de prueba (paramétrica o no) 

que debe realizarse para la constatación de la hipótesis, se procedió a la 

verificación de la normalidad de las variables de estudio, recurriendo en este caso 

a la prueba de Kolmogorov-Smirnov ya que el tamaño muestral es mayor a 50. 

(Ver ANEXO 4). La cual determinó que las variables no siguen una distribución 

normal. Por lo tanto, fue adecuado aplicar una prueba no paramétrica. Para el 

desarrollo de la hipótesis, se utilizó el estadístico Rho de Spearman. 

• Hipótesis de la prueba de Rho de Spearman  

- Ho: No existe una asociación significativa entre la mortalidad y los 

niveles de hemoglobina en los pacientes hospitalizados por COVID-

19 del Hospital III EsSalud Juliaca, 2020 – 2022.  



76 

- Ha: Existe una asociación significativa entre la mortalidad y los 

niveles de hemoglobina en los pacientes hospitalizados por COVID-

19 del Hospital III EsSalud Juliaca, 2020 – 2022.  

Considerando el criterio con un α igual a 0.05 de significancia, es así como 

aceptamos y rechazamos las hipótesis.  

Tabla 4 

Correlación de Rho de Spearman entre la Mortalidad y el Nivel de 

hemoglobina. 

Correlación Mortalidad 
Nivel de 

hemoglobina 

 

 

 

 

Rho de 

Spearman 

Mortalidad Coeficiente de 

correlación 

1.000 -,359** 

Sig. (bilateral) 
 

0.000 

N 340 340 

Nivel de 

hemoglobina 

Coeficiente de 

correlación 

-,359** 1.000 

Sig. (bilateral) 0.000 
 

N 340 340 

Nota: **. La correlación es significativa en el nivel 0.01 (bilateral). 

La Tabla 4 muestra los resultados de la correlación de Rho de Spearman, 

la cual presenta un coeficiente de correlación negativa de -0.359, con un nivel de 

significancia del 0.000 el cual es un p valor menor al 0.05, por tal razón, 

rechazamos la hipótesis nula (Ho) y aceptamos a la hipótesis alterna (Ha), donde 

nos indica la existencia de la asociación significativa entre la mortalidad y los 

niveles de hemoglobina en los pacientes hospitalizados por COVID-19 del 

Hospital III EsSalud Juliaca, 2020 – 2022. Sin embargo, este estadístico nos indica 

una correlación inversa puesto que si los niveles de hemoglobina aumentan reduce 

la mortalidad.  
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En consideración a estos resultados debemos hacer una disquisición, ya 

que como se observa en la Figura 4, en la sección de resultados descriptivos, 

después del tercer nivel de hemoglobina se evidencian mayores descensos en el 

número de pacientes. Además, a partir del sexto y séptimo nivel, se nota una 

reducción en la cantidad de pacientes y una representación cíclica de los 

fallecimientos.  

En base a este criterio de correlación se aplicará regresión logística ordinal, 

la cual para su desarrollo se cumple con los siguientes criterios: 

• Las variables predictoras deben ser categóricas o continuas. 

- Mortalidad (1. Fallecidos y 2. Sobrevivientes) 

- Niveles de hemoglobina (1. Hb<10g/dL; 2. 10g/dL≤Hb<12g/dL; 3. 

12g/dL≤Hb<14g/dL; 4. 14g/dL≤Hb<16g/dL; 5. 

16g/dL≤Hb<18g/dL; 6. 18g/dL≤Hb<20g/dL; 7. Hb≥20g/dL) 

• No se requiere linealidad (variables dependientes debe ser categóricas 

con dos o más niveles).  

            Si se cumple, en la Figura 4 se aprecia un proceso cíclico. 

• Independencia del error (debe ser un estudio intergrupal, no intragrupal). 

Cumple en ser un estudio intergrupal, por haberse tomado en un solo 

momento del tiempo, en este caso cuando los pacientes ingresaron a 

hospitalización. 

• No debe existir multicolinealidad (valores correlación menor a 0.7). 

• En la tabla de correlación entre las dos variables se muestra una 

corrección inversa de -0.359, por lo tanto, se cumple la no 

multicolinealidad.  
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Ecuación 

𝑌 =
1

1 + 𝑒−𝑓(𝑥)
 

Donde:  

𝑓(𝑥) = 𝛽0 + 𝛽1𝑥1 + 𝛽2𝑥2 +  𝛽3𝑥3 + ⋯ + 𝛽𝑛𝑥𝑛 

Y: Variable a predecir 

X: Variable predictora 

β: Coeficiente 

ε: Constante épsilon 

Tabla 5 

Información de ajuste de los modelos. 

Modelo 
Logaritmo de la 

verosimilitud-2 

Chi-

cuadrado 
gl. Sig. 

Sólo 

intersección 
119.116    

Final 22.522 96.594 6 0.000 
 

 Función de enlace: Logit. 

La Tabla 5 muestra que el modelo final mejora significativamente el ajuste 

en comparación con el modelo solo con la intersección, como lo indica el 

estadístico Chi-cuadrado alto (96.594) y el valor p muy bajo (0.000). Esto sugiere 

que las variables predictoras en el modelo final explican significativamente la 

variabilidad en la variable dependiente y que el modelo es adecuado para los datos. 
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Tabla 6 

 Pseudo R cuadrado. 

 

Función de enlace: Logit. 

Dichos valores nos muestran que no son cercanos a 1, lo cual nos indica 

que los valores de significancia son significativos en la regresión logística ordinal. 

Demostrado la calidad y efectividad del modelo de regresión logística, se 

pasó a aplicarlo en nuestra hipótesis de la siguiente manera:  

Tabla 7 

Regresión logística ordinal entre la Mortalidad y los Niveles de hemoglobina. 

Estimación  Estima

ción 

Desv. 

Error 

Wald gl. Sig. Intervalo de 

confianza al 95% 

Límite 

inferior 

Límite 

superior 

Umbral [Mortalidad = 1] 1.099 0.320 11.768 1 0.001 0.471 1.726 

Ubicación [Hb<10g/dL=1] -0.511 1.141 0.200 1 0.654 -2.748 1.726 

[10g/dL≤Hb<12g/dL=2] 0.693 0.558 1.545 1 0.214 -0.400 1.786 

[12g/dL≤Hb<14g/dL=3] 23.320 0.000 
 

1 
 

23.320 23.320 

[14g/dL≤Hb<16g/dL=4] 3.440 0.567 36.783 1 0.000 2.329 4.552 

[16g/dL≤Hb<18g/dL=5] 1.609 0.372 18.754 1 0.000 0.881 2.338 

[18g/dL≤Hb<20g/dL=6] 0.427 0.410 1.086 1 0.297 -0.377 1.231 

[Hb≥20g/dL =7] 0a 
  

0 
   

Función de enlace: Logit. 

a. Este parámetro está establecido en cero porque es redundante. 

En el modelo de regresión logística ordinal, se han evaluado diferentes 

niveles de hemoglobina (Hb) para determinar su influencia en la mortalidad por 

COVID-19. A continuación, se presenta la interpretación de los resultados: 

El coeficiente positivo de 0.693 sugiere una tendencia hacia un mayor 

riesgo de mortalidad con niveles de hemoglobina entre 10 y 12 g/dL, aunque no 

es estadísticamente significativo (p = 0.214). Esto implica que, aunque hay una 

Pseudo R cuadrado 

Cox y Snell 0.247 

Nagelkerke 0.331 

McFadden 0.207 
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posible asociación, no se ha encontrado evidencia suficiente para confirmar un 

efecto claro en la mortalidad. 

La estimación de 3.440 es altamente significativa (p < 0.001), indicando 

que niveles de hemoglobina entre 14 y 16 g/dL tienen un efecto notable en la 

mortalidad. El intervalo de confianza (2.329 - 4.552) no incluye cero, lo que 

confirma la relevancia de esta categoría en el riesgo de mortalidad. 

El coeficiente positivo de 1.609 es estadísticamente significativo (p < 

0.001), indicando que niveles de hemoglobina entre 16 y 18 g/dL tienen un efecto 

significativo en la mortalidad. El intervalo de confianza (0.881 - 2.338) no incluye 

cero, lo que refuerza la importancia de este rango. 

El resto de categorías no muestran tener relevancia en la mortalidad por 

COVID-19.  

En función a los resultados obtenidos se determinó aplicar un modelo de 

regresión logística a las comorbilidades presentes en los pacientes evaluados para 

determinar cuales de ellas podrían interferir en el valor pronóstico de los niveles 

de hemoglobina.  
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Tabla 8 

Efecto de las comorbilidades en la mortalidad de los pacientes hospitalizados 

por COVID-19 del Hospital III EsSalud, Juliaca 2020 – 2022.  

Regresión Logística Binaria B 
Error 

estándar 
Wald gl. Sig. 

Diabetes mellitus  0.980 0.389 6.346 1 0.012 

Obesidad  0.430 0.443 0.939 1 0.332 

Hipertensión pulmonar  -0.455 1.622 0.079 1 0.779 

Bronquiectasias 20.703 40192.590 0.000 1 1.000 

EPOC  21.773 40199.971 0.000 1 1.000 

Neumoconiosis  -0.455 1.622 0.079 1 0.779 

Enfermedad renal crónica  -0.568 0.568 1.001 1 0.317 

Pancitopenia  -1.308 47926.245 0.000 1 1.000 

Hipertensión arterial  1.071 0.348 9.486 1 0.002 

ICC 21.031 26099.954 0.000 1 0.999 

Insuficiencia coronaria 

crónica  
-1.181 1.380 0.732 1 0.392 

ACV  1.116 0.887 1.583 1 0.208 

Cirrosis hepática  21.773 40194.432 0.000 1 1.000 

Desnutrición  20.793 40192.586 0.000 1 1.000 

Demencia 20.817 24406.534 0.000 1 0.999 

LES 

  
-21.703 40187.051 0.000 1 1.000 

Artritis reumatoide  -0.218 0.969 0.050 1 0.822 

Neoplasia maligna  -0.123 1.232 0.010 1 0.921 

Constante -208.381 202856.379 0.000 1 0.999 

Fuente: Hospital III EsSalud, Juliaca. Elaborado por el propio investigador. 

La Tabla 8 muestra los resultados de una regresión logística binaria, 

indicando cómo diversas comorbilidades afectan la variable mortalidad. La 
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columna "B" representa los coeficientes de regresión, que indican la magnitud y 

dirección del efecto de cada comorbilidad. La "Sig." (significancia) muestra si el 

efecto es estadísticamente significativo (p < 0.05). 

Las comorbilidades con coeficientes significativos incluyeron: 

• Diabetes mellitus (B = 0.980, p = 0.012): Indica un efecto positivo 

significativo, sugiriendo que tener diabetes mellitus aumenta la 

probabilidad de muerte. 

• Hipertensión arterial (B = 1.071, p = 0.002): También tiene un efecto 

positivo significativo, por ende, la hipertensión arterial incrementa la 

probabilidad de mortalidad en los pacientes con COVID-19. 

El resto de comorbilidades no mostraron tener un efecto estadísticamente 

significativo (p > 0.05), indicando que estas comorbilidades no tienen un impacto 

estadísticamente relevante en la variable dependiente en este modelo. 

La constante tiene un coeficiente de -208.381, pero no es significativa (p 

= 0.999), indicando que el modelo sin comorbilidades no es estadísticamente 

relevante. 

4.2.  DISCUSIÓN 

El estudio denominado “Mortalidad en pacientes hospitalizados por COVID-19 y 

niveles de hemoglobina Hospital III EsSalud Juliaca 2020 – 2022” tuvo como objetivo 

principal determinar la asociación entre la mortalidad y los niveles de hemoglobina en los 

pacientes hospitalizados por COVID-19 del Hospital III EsSalud Juliaca 2020 – 2022. 

Para lo cual se utilizó un enfoque cuantitativo; diseño no experimental, transversal, 

descriptivo – correlacional. Se incluyeron 340 pacientes hospitalizados por COVID-19 
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durante el periodo de marzo del 2020 a setiembre del 2022. Para la demostración de la 

hipótesis: “Existe una asociación entre la mortalidad y los niveles de hemoglobina en los 

pacientes hospitalizados por COVID-19 del Hospital III EsSalud Juliaca 2020 – 2022”. 

La mortalidad en la población de estudio fue del 44.4% (151) la cual excede por 

mucho a la mostrada por Al Jarallah (2021) quien reportó sólo un 2.53% de mortalidad 

en su estudio realizado en Kuwait. Por el contrario, se aproxima a las cifras mencionadas 

Paucar (2021) en un estudio local el cual presenta una mayor mortalidad con respecto a 

los estudios revisados siendo ésta del 31.33%. 

Con respecto a las características sociodemográficas, los resultados mostraron que 

de los 340 (100%) pacientes elegidos para el estudio,  57.6% eran del género masculino 

y 42.4% eran del género femenino, lo cual concuerda con Patiño (2022) y Larico (2021), 

quienes apoyan una preponderancia del género masculino sobre el femenino. Por el 

contrario, Kilerčik (2021) obtuvo resultados mucho más sorprendentes al mencionar una 

prevalencia del 80% de muertes masculinas. Por otro lado, para Kouhsari (2022) y Paucar 

(2021) no hubo diferencias apreciables en el porcentaje de personas que murieron por 

COVID-19 por género. 

Además, se observó un rango de edad de 22 a 92 años para las edades de los 

pacientes. Con un mayor porcentaje de víctimas mortales entre los adultos mayores 

52.9%, en comparación con adultos 41.2% y jóvenes 5.9%. Estos resultados se alinean a 

los autores Azarkar (2021), Larico (2021) y Paucar (2021), donde se observó que tenían 

tendencias similares en los resultados. 

Con respecto a la procedencia de los pacientes estos fueron casi en su totalidad 

nativos de la región, lo cual ayuda a tener una mejor caracterización de la problemática 

en la población objetivo.  
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La hipertensión arterial (11.2%), la diabetes mellitus (9.1%) y la enfermedad renal 

crónica (2.1%) fueron las comorbilidades más frecuentemente halladas en los pacientes 

estudiados. Similar a lo mencionado por Azarkar (2021) y Kilerčik (2021), quienes, a 

diferencia de este estudio, clasifican las enfermedades cardiacas como la tercera 

comorbilidad más común, seguidas por patologías pulmonares como el asma y el EPOC. 

De la misma manera, Al Jarallah (2021) y Patiño (2022) concuerdan con los hallazgos de 

la investigación actual, pero agregan el hipotiroidismo como la tercera comorbilidad más 

común en un 17% y 13.06%, respectivamente. 

Por otra parte, los estudios nacionales realizados por Larico (2021) y Paucar 

(2021) indican que la obesidad es la comorbilidad más común. Por su parte, Larico (2021) 

señala que la anemia (10.00%) y la desnutrición (4.44%) son comorbilidades comunes en 

los pacientes examinados. En contraste, Kouhsari (2022) encontró que la hepatopatía 

(33.3%) era la comorbilidad más frecuente de una población de 38 pacientes.  

En el Hospital III EsSalud de Juliaca, se registró una mayor tasa de mortalidad en 

pacientes hospitalizados por COVID-19 con valores de hemoglobina de entre 16.8 g/dL 

y 20.6 g/dL. Según Tokishi (2021), los valores de hemoglobina al ingreso superiores a 16 

g/dL incrementaron el riesgo de morir, lo cual se ajusta a nuestros hallazgos. A diferencia 

de Al Jarallah (2021) quien observó que la mortalidad se incrementó cuando los pacientes 

presentaron valores de hemoglobina menores a 100g/L. Para Patiño cuando los niveles 

de hemoglobina incrementan desde la mediana hasta el percentil 75 (18.125 g/dL), los 

niveles de hemoglobina se comportan como un factor de riesgo de mortalidad OR 52 1.74 

(IC 95% 1.69-1.8), esta asociación se hace más fuerte con el incremento hasta el valor 

máximo observado de hemoglobina de 23.1 g/dL OR 24.36 (IC 95% 2.87-206.69). El 

autor Kilerčik (2021) menciona una desviación estándar de hemoglobina en el grupo de 

fallecidos críticos de 10.88 ± 1.99.  
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Con respecto a los pacientes que presentaron niveles de hemoglobina entre 10 y 

12 g/dL, se debe de mencionar que, aunque este intervalo de hemoglobina no muestra un 

impacto estadísticamente significativo en la mortalidad en este estudio, niveles bajos de 

hemoglobina suelen estar asociados con anemia. En pacientes con COVID-19, la anemia 

puede contribuir a un aumento en la severidad de la enfermedad y complicaciones. Por lo 

tanto, aunque no se observa un efecto fuerte en los datos actuales, es prudente monitorear 

y manejar la anemia en pacientes con COVID-19 para mejorar los resultados clínicos. 

El hallazgo de que niveles de hemoglobina entre 14 y 16 g/dL están asociados con 

un aumento en la mortalidad puede parecer contraintuitivo, dado que estos niveles son 

relativamente normales. Sin embargo, este resultado podría sugerir una complejidad en 

la interacción entre hemoglobina y COVID-19, donde otros factores clínicos o 

comórbidos podrían estar influyendo. Es fundamental que los médicos evalúen no solo 

los niveles de hemoglobina, sino también otros indicadores de salud y la presencia de 

condiciones comórbidas al manejar pacientes con COVID-19. La monitorización y el 

manejo integrales pueden ser necesarios para entender mejor este fenómeno. Además, 

esto contrasta con lo hallado por Mayneris-Perxachs (2021) quien menciona que la 

concentración de hemoglobina en sangre por encima de la media (>14 g/dL), moduló 

sustancialmente la influencia de la hiperglucemia en el aumento del riesgo de mortalidad 

en pacientes con COVID-19.  

El hecho de que niveles más altos de hemoglobina (16 - 18 g/dL) también se 

asocien con un mayor riesgo de mortalidad podría sugerir una posible sobrecompensación 

o problemas subyacentes que merecen atención. En la práctica clínica, es esencial 

interpretar estos hallazgos con cuidado. Niveles altos de hemoglobina pueden estar 

relacionados con condiciones como la policitemia, que puede afectar la viscosidad 

sanguínea y la función pulmonar, complicando el manejo de COVID-19. Los médicos 
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deben evaluar posibles causas de hemoglobina elevada y ajustar el tratamiento para 

manejar los riesgos asociados adecuadamente. 

La presente investigación tiene limitaciones, en primer lugar, debido a la técnica 

de recolección de datos que corresponde a una fuente secundaria lo cual reduce la validez 

interna del mismo. Por otra parte, el estudio podría incrementar su validez interna si 

aplicara el modelo de regresión logística a una muestra de pacientes sin comorbilidades 

las que como se pudo observar afectan el valor pronóstico de los niveles de hemoglobina 

principalmente en el rango de 14 a 16 g/dL.   
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V. CONCLUSIONES 

PRIMERA:  El sexo masculino y la edad avanzada demostraron estar asociados con un 

mayor riesgo de mortalidad por COVID-19 en los pacientes hospitalizados 

por COVID-19 del Hospital III EsSalud Juliaca 2020-2022. 

SEGUNDA:  La tasa de mortalidad por COVID-19 en los pacientes hospitalizados por 

COVID-19 del Hospital III EsSalud Juliaca 2020-2022, fue del 44.4%. 

TERCERA:  La diabetes mellitus y la hipertensión arterial se identificaron como las 

comorbilidades más frecuentes en los pacientes hospitalizados por 

COVID-19 del Hospital III EsSalud Juliaca 2020-2022. 

CUARTA: Existe una asociación en forma de U entre la mortalidad por COVID-19 y 

los niveles de hemoglobina en los pacientes hospitalizados por COVID-19 

del Hospital III EsSalud Juliaca 2020-2022. 

QUINTA: La diabetes mellitus y la hipertensión arterial podrían estar afectando el 

valor pronóstico de los niveles de hemoglobina en el rango de 14 - 16 g/dL, 

respecto a la mortalidad por COVID-19 en los pacientes hospitalizados por 

COVID-19 del Hospital III EsSalud Juliaca 2020-2022. 

SEXTA: Los niveles de hemoglobina comprendidos entre 10 - 12 g/dL, 14 - 16 g/ 

dL y 16 - 18 g/dL están mayormente asociados a la mortalidad por 

COVID-19 en los pacientes hospitalizados por COVID-19 del Hospital III 

EsSalud Juliaca 2020-2022.  
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VI. RECOMENDACIONES 

PRIMERA: Se sugiere a las instancias gubernamentales incorporar los niveles 

extremos de hemoglobina en el protocolo de manejo de pacientes con 

COVID-19 para optimizar su tratamiento. Además, se propone considerar 

los niveles de hemoglobina entre 12 y 14 g/dL como un rango protector 

que puede reducir la mortalidad en estos pacientes. 

SEGUNDA: Se recomienda emplear los niveles de hemoglobina como un indicador de 

mortalidad en pacientes con COVID-19 y promover su utilización en la 

práctica clínica, especialmente en pacientes con comorbilidades como 

diabetes mellitus e hipertensión arterial, para mejorar la capacidad 

predictiva negativa y optimizar las decisiones terapéuticas. 

TERCERA:  Se propone realizar trabajos de investigación orientados al desarrollo de 

terapéuticas dirigidas a reducir la lisis eritrocitaria en el curso del síndrome 

de distrés respiratorio agudo (SDRA).  

CUARTA:  Se recomienda promover la investigación en las instituciones de educación 

superior y sanitarias para contribuir tanto al desarrollo personal y 

profesional de los individuos como al avance colectivo en el entendimiento 

y tratamiento de enfermedades como la COVID-19. 
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ANEXOS 

ANEXO 1  Ficha de recolección de datos. 

FICHA DE RECOLECCIÓN DE DATOS 

“MORTALIDAD EN PACIENTES HOSPITALIZADOS POR COVID-19 Y NIVELES DE HEMOGLOBINA 

HOSPITAL III ESSALUD JULIACA 2020 – 2022” 

Código:                                                                      Ficha N°: 

1. Mortalidad 

a) Sobreviviente (   ) 

b) Fallecido (   ) 

2. Características sociodemográficas 

2. 1. Edad: ………. años 

a) Joven (   ) 

b) Adulto (   ) 

c) Adulto mayor (   )  

2. 2. Sexo 

a) Masculino (   ) 

b) Femenino (   ) 

2. 3. Procedencia  

a) Nativo (   ) 

b) Foráneo (   ) 

3. Comorbilidades 

1 Diabetes mellitus (   )  

2 Obesidad (   ) 

3 Hipertensión pulmonar (   )  

4 Bronquiectasia (   ) 
5 EPOC (   ) 

6 Neumoconiosis (   ) 

7 Enfermedad renal crónica (   ) 

8 Pancitopenia (   ) 
9 Hipertensión arterial (   )  

10 Insuficiencia cardiaca congestiva (   ) 

11 Insuficiencia coronaria crónica (   ) 

12 Accidente cerebrovascular (   ) 
13 Cirrosis hepática (   ) 

14 Desnutrición (   ) 

15 Demencia (   ) 

16 Lupus eritematoso sistémico (   ) 
17 Artritis reumatoide (   )  

18 Neoplasia maligna (   ) 

4. Hemoglobina: ……… g/dL 

4.1. Nivel de Hemoglobina 

a) Hb<10g/dL (   ) 

b) 10g/dL≤Hb<12g/dL (   ) 

c) 12g/dL≤Hb<14g/dL (   ) 

d) 14g/dL≤Hb<16g/dL (   ) 

e) 16g/dL≤Hb<18g/dL (   ) 

f) 18g/dL≤Hb<20g/dL (   ) 

g) Hb≥20g/dL (   ) 
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ANEXO 2  Ficha técnica de validez de la ficha de recolección de datos. 

Título Ficha de recolección de datos para la tesis “Mortalidad en 

pacientes hospitalizados por COVID-19 y niveles de 

hemoglobina Hospital III EsSalud Juliaca 2020 – 2022” 

Autor Pari, 2022 

Contexto Atención hospitalaria de COVID-19 en la región de Puno. 

Validación  Validación interna: 

En el presente estudio se valida su estructura y contenido 

para garantizar la adecuada medición de las variables. Los jueces 

expertos fueron: 

- Dr. Rendo Loza Peña 

Médico Intensivista del Hospital Regional Manuel Núñez 

Butrón de Puno 

- Dr. Gary Ramos Manchego 

Médico Infectólogo del Hospital Regional de Moquegua. 

- Dr. Carlos Luque Quispe  

Médico Neumólogo del Hospital Regional de Moquegua. 

Estos jueces expertos, basados en los criterios de pertinencia, 

coherencia, congruencia, suficiencia, objetividad, consistencia, 

organización, claridad, formato y estructura, aprobaron la ficha 

con más del 90% de concordancia. 

Confiabilidad Por ser una ficha de recolección de datos, no se requiere generar 

las pruebas de fiabilidad. 

Conclusiones Por lo expuesto, se concluye que la ficha de recolección de datos 

es apta para su uso en el presente estudio. 
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ANEXO 3  Formato de validación del instrumento por juicio de expertos. 
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ANEXO 4  Validación de instrumento por criterio de expertos mediante el método de 

punto medio. 

Se recolectaron las valoraciones de los expertos para cada ítem del instrumento:  

Ítem A B C Promedio 

1 3 3 3 3 

2 3 3 3 3 

3 2 3 3 2.6 

4 3 3 3 3 

5 3 3 2 2.6 

6 2 3 3 2.6 

7 2 3 3 2.6 

8 3 3 2 2.6 

9 3 3 3 3 

10 2 3 2 2.3 

Cálculo del Punto Medio (DPP) 

El Punto Medio se calcula utilizando la siguiente fórmula:  

DPP= √(X −  Y1)2 + (X −  Y2)2 + ⋯ +  (X −  Yn)2,  

donde X es el valor máximo para cada ítem (3) e Y es el valor observado.   

Aplicando los valores observados:  

DPP = √(3 − 3)2 + (3 − 3)2 +  (3 − 2.6)2 +  (3 − 3)2 +  (3 −  2.6)2 + (3 − 2.6)2 +  (3 −  2.6)2 + (3 –  2.6)2 +  (3 –  3)2 +  (3 –  2.3)2
 

DPP = √0 +  0 +  0.16 +  0 +  0.16 +  0.16 +  0.16 +  0.16 +  0 +  0.49 

DPP = √1.29 
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DPP = 1.14 

Determinación de la distancia máxima (D máx.): 

La distancia máxima se calcula de la siguiente manera: 

D máx. = √(x −  1)2 + (x −  1)2 + ⋯ + (x −  1)2,  

donde X es el valor máximo para cada ítem (3) y 1 es el valor mínimo en la escala. 

D máx. = √(3 –  1)2 +  (3 –  1)2 + (3 –  1)2 +  (3 –  1)2 +  (3 –  1)2 +  (3 –  1)2 +  (3 –  1)2 +  (3 –  1)2 +  (3 –  1)2 +  (3 –  1)2
 

D máx. = √40 

D máx. = 6.32 

Para determinar la escala valorativa, se divide el valor D máx. entre el valor máximo de 

la escala:  

6.32

3
 = 2.11 

Formamos la escala valorativa de la siguiente manera:  

A Adecuación total 0 - 2.11 

B Adecuación en gran medida 2.12 - 4.23 

C Adecuación promedio 4.24 - 6.35 

D Escasa adecuación 6.36 - 8.47 

E Inadecuación 8.48 - 10.59 

 

El DPP obtenido es aproximadamente 1.14, ubicándose en la escala A (Adecuación total), 

determinando que el instrumento es válido y confiable. Si el DPP no se situase en las 

escalas A o B, el instrumento debería ser reestructurado o modificado para asegurar su 

validez y confiabilidad. 
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ANEXO 5  Prueba de normalidad de Kolmogorov-Smirnov. 

Variables 
 

Kolmogorov-Smirnova 

Estadístico gl. Sig. 

Diabetes mellitus 0.520 340 0.000 

Obesidad 0.536 340 0.000 

Hipertensión pulmonar 0.525 340 0.000 

Bronquiectasia 0.519 340 0.000 

EPOC 0.519 340 0.000 

Neumoconiosis 0.525 340 0.000 

Enfermedad renal crónica 0.541 340 0.000 

Pancitopenia 0.519 340 0.000 

Hipertensión arterial 0.507 340 0.000 

Insuficiencia cardiaca congestiva 0.529 340 0.000 

Insuficiencia coronaria crónica 0.529 340 0.000 

Accidente cerebrovascular 0.537 340 0.000 

Cirrosis hepática 0.519 340 0.000 

Desnutrición 0.519 340 0.000 

Demencia 0.525 340 0.000 

Lupus eritematoso sistémico 0.519 340 0.000 

Artritis reumatoide 0.534 340 0.000 

Neoplasia maligna 0.529 340 0.000 

Hemoglobina 0.208 340 0.000 

Mortalidad 0.370 340 0.000 

a. Corrección de significación de Lilliefors. 



116 

ANEXO 6  Dictamen del comité de ética en investigación. 
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ANEXO 7  Tabla de operacionalización de variables. 

VARIABLE
DEFINICIÓN 

CONCEPTUAL

DEFINICIÓN 

OPERACIONAL
INDICADORES ÍTEMS

ESCALA DE 

MEDICIÓN

1)       Falleció

2)       Sobrevivió

1)       Hb<10g/Dl

2)       10g/dL ≤ Hb < 12g/dL

3)       12g/dL ≤ Hb < 14g/dL

4)       14g/dL ≤ Hb < 16g/dL

5)       16g/dL ≤ Hb < 18g/dL

6)       18g/dL ≤ Hb < 20g/dL

7)       Hb ≥ 20g/dL

1)       Joven (18-29 años)

2)       Adulto (30-59 años)

3)       Adulto mayor (60 o más 

años)

1)       Masculino

2)       Femenino

1)       Nativo

2)        Foráneo

1)       Diabetes mellitus

2)       Obesidad

3)       Hipertensión pulmonar

4)       Bronquiectasia

5)       EPOC

6)       Neumoconiosis

7)       Enfermedad renal crónica

8)       Pancitopenia

9)       Hipertensión arterial

10)   Insuficiencia cardiaca 

congestiva

11)   Insuficiencia coronaria 

crónica

12)   Accidente cerebrovascular

13)   Cirrosis hepática

14)   Desnutrición

15)   Demencia

16)   Lupus eritematoso sistémico

17)   Artritis reumatoide

18)   Neoplasia maligna

PROCEDENCIA
Documento Nacional de 

Identidad.

Lugar de origen del 

paciente según el 

Documento Nacional 

de Identidad (DNI).

Lugar de origen. Nominal

COMORBILIDADES

Patologías 

concomitantes en un 

individuo que pueden 

alterar la sintomatología 

y desenlace final del 

curso de la enfermedad.

Registro de patologías 

adicionales presentes 

en el paciente, según 

la historia clínica.

Enfermedades 

presentes.
Nominal

EDAD

Edad cronológica por 

años cumplidos al 

ingreso.

Edad del paciente en 

años cumplidos al 

momento de su 

ingreso hospitalario.

Grupo etario. Ordinal

GÉNERO
Sexo biológico 

determinado al nacer.

Sexo del paciente 

registrado al nacer.
Sexo biológico. Nominal

MORTALIDAD

Condición de egreso del 

paciente, indicada en la 

epicrisis.

Resultado registrado 

en la epicrisis al alta 

del paciente.

Condición de egreso. Nominal

HEMOGLOBINA

Proteína presente en los 

glóbulos rojos, 

encargada del transporte 

de oxígeno y dióxido de 

carbono en sangre. 

Cuyo valor es medido en 

g/dL.

Medición de los 

niveles de 

hemoglobina en la 

sangre del paciente al 

momento de la 

hospitalización, 

expresado en g/dL.

Niveles de 

hemoglobina.
Ordinal
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ANEXO 8  Matriz de consistencia.  

MATRIZ DE CONSISTENCIA 

“MORTALIDAD EN PACIENTES HOSPITALIZADOS POR COVID-19 Y NIVELES DE 

HEMOGLOBINA HOSPITAL III ESSALUD JULIACA 2020 – 2022” 

PROBLEMAS HIPÓTESIS METODOLOGÍA

O
B

JE
T

IV
O

 G
E

N
E

R
A

L

Determinar la 

asociación 

entre la 

mortalidad por 

COVID-19 y los 

niveles de 

hemoglobina en 

los pacientes 

del Hospital III 

EsSalud Juliaca 

2020-2022. 

V
A

R
IA

B
L

E
 I

N
D

E
P

E
N

D
IE

N
T

E

V1: Mortalidad

Indicadores:

I1: Tasa de 

mortalidad P
O

B
L

A
C

IÓ
N

Pacientes hospitalizados

por COVID-19 en el

Hospital III EsSalud de

Juliaca durante el

periodo de marzo del

2020 a septiembre del

2022.  

N = 2919

POBLACIÓN Y MUESTRAVARIABLES

PROBLEMA 

GENERAL: 

¿Qué asociación 

existe entre la 

mortalidad y los 

niveles de 

hemoglobina en los 

pacientes 

hospitalizados por 

COVID-19 del 

Hospital III 

EsSalud Juliaca 

2020 – 2022? 

HIPÓTESIS 

GENERAL: 

Existe una 

asociación 

significativa entre la 

mortalidad y los 

niveles de 

hemoglobina en los 

pacientes 

hospitalizados por 

COVID-19 del 

Hospital III EsSalud 

Juliaca 2020 – 2022.

OBJETIVOS

Utilizando la fórmula 

para cálculo de muestra 

para población finita: 

e =  Error esperado: 0.05 

(5%)

p = Probabilidad de que 

ocurra el evento 

estudiado: 50.00%

Z =  1.96 con nivel de 

significancia estadística 

< 5%

N =  Población: 2919

n = 339.58

n = 340 (valor 

redondeado)

M
U

E
S

T
R

A

1. Describir las 

características 

sociodemográfi

cas de los 

pacientes 

hospitalizados 

por COVID-19 

del Hospital III 

EsSalud Juliaca 

2020-2022. 

2. Determinar la 

tasa de 

mortalidad por 

COVID-19 de 

los pacientes 

del Hospital III 

EsSalud Juliaca 

2020-2022. 

3. Describir las 

comorbilidades 

presentes en 

los pacientes 

hospitalizados 

por COVID-19 

del Hospital III 

EsSalud Juliaca 

2020-2022. 

4. Describir la 

distribución de 

los niveles de 

hemoglobina de 

acuerdo a la 

mortalidad por 

COVID-19 en 

los pacientes 

del Hospital III 

EsSalud Juliaca 

2020 -2022. 

5. Identificar las 

comorbilidades 

que intervienen 

en el valor 

pronóstico de la 

hemoglobina 

respecto a la 

mortalidad por 

COVID-19 en 

los pacientes 

del Hospital III 

EsSalud Juliaca 

2020 -2022.  

O
B

JE
T

IV
O

S
 E

S
P

E
C

ÍF
IC

O
S

V2: Niveles de 

hemoglobina

Indicadores:

I1: Hb<10g/dL 

I2: 

10g/dL≤Hb<12g

/dL

I3: 

12g/dL≤Hb<14g

/dL

I4: 

14g/dL≤Hb<16g

/dL

I5: 

16g/dL≤Hb<18g

/dL

I6: 

18g/dL≤Hb<20g

/dL

I7: Hb≥20g/dL

V
A

R
IA

B
L

E
 D

E
P

E
N

D
IE

N
T

E

Enfoque: Cuantitativo

Diseño: No experimental

Tipo: Transversal, 

descriptivo-correlacional
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ANEXO 9  Declaración jurada de autenticidad de tesis. 
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ANEXO 10  Autorización para el depósito de tesis en el Repositorio Institucional. 

 

 


