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Resumen
Introduccion. Los biomarcadores de inflamacién desempefian un papel crucial en el diagnéstico y

seguimiento del tratamiento en pacientes con COVID-19. Esta enfermedad provoca una respuesta
inflamatoria inusual que agrava el estado del paciente y da lugar a complicaciones severas. Desde
2020, el tratamiento con plasma convaleciente se ha utilizado como una opcién terapéutica para
pacientes con COVID-19. La principal ventaja de este tratamiento es la transferencia de
anticuerpos especificos contra el virus SARS-CoV-2. Estos anticuerpos neutralizan el virus y
reducen la carga viral en el organismo, lo que contribuye a disminuir la gravedad de la enfermedad
y acelerar la recuperacion del paciente.

Objetivo. El estudio evalué el efecto del tratamiento con plasma convaleciente en pacientes con
COVID-19 en el Hospital Municipal Cotahuma en 2020. Se analizé el impacto en los niveles de
AST, ALT, LDH, PCR y recuento de leucocitos como biomarcadores de inflamacion.

Materiales y métodos. Se les hizo analisis a todos los pacientes con COVID-19 para determinar

su condicién y como respondian al tratamiento. Para ello, se determinaron los niveles sanguineos
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de los biomarcadores considerados como predictores de inflamacion o dafio tisular, utilizando
métodos cinéticos cuantitativos, con el respectivo control de calidad externo e interno.
Resultados. Entre los pacientes graves, la mayoria eran hombres, y el grupo etario de 50 a 59
aflos presentd el mayor nimero de contagios. Se observaron diferencias significativas en las
enzimas AST y ALT entre los grupos de tratamiento. Hubo una disminucién en el recuento de
leucocitos y la enzima LDH después de los tratamientos. En relacién a la proteina C reactiva, se
observaron diferencias significativas después de ambos tratamientos.
Conclusiones. Se encontr6 una diferencia significativa en la PCR entre el plasma convaleciente y
otros tratamientos para COVID-19. A pesar de la variabilidad en los volimenes de plasma
administrados, se observd que el tratamiento con plasma redujo los biomarcadores en pacientes
con estado de salud moderado a critico, sugiriendo su posible beneficio. La comparacion se realizd
para destacar las ventajas del plasma convaleciente.

Palabras claves: Plasma convaleciente, biomarcadores, inflamacion, COVID-19.

Abstract
Introduction. Inflammation biomarkers play a crucial role in the diagnosis and monitoring of
treatment in patients with COVID-19. This disease triggers an unusual inflammatory response that
worsens the patient's condition and leads to severe complications. Since 2020, convalescent
plasma therapy has been used as a therapeutic option for patients with COVID-19. The main
advantage of this treatment is the transfer of specific antibodies against the SARS-CoV-2 virus.
These antibodies neutralize the virus and reduce the viral load in the body, helping to lessen the
severity of the disease and accelerate the patient’s recovery
Objective. The study evaluated the effect of convalescent plasma treatment on patients with
COVID-19 at Cotahuma Municipal Hospital in 2020. The impact on levels of AST, ALT, LDH, CRP,
and white blood cell count was analyzed as biomarkers of inflammation.
Materials and methods. All patients with COVID-19 underwent analysis to assess the severity of
their condition and their response to treatment. Blood levels of biomarkers considered predictors of
inflammation or tissue damage were measured using quantitative kinetic methods, with appropriate
external and internal quality control.
Results. Significant differences were observed in the AST and ALT enzymes between the
treatment groups. There was a decrease in leukocyte count and the LDH enzyme following the
treatments. Regarding C-reactive protein, significant differences were noted after both treatments.
Conclusion. A significant difference in CRP was found between convalescent plasma and other
COVID-19 treatments. Despite variability in the volumes of plasma administered, plasma treatment
was observed to reduce biomarkers in patients with moderate to critical health status, suggesting

potential benefit. The comparison was made to highlight the advantages of convalescent plasma.

Keywords: Convalescent plasma, Biomarkers, inflammation, COVID-19
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INTRODUCCION

La pandemia de COVID-19 causada por el SARS-Cov-2, ha tenido un impacto en Bolivia
desde que se detectaron los primeros casos en marzo de 2020. El virus se propag6
rapidamente a lo largo del pais, lo que desencadend una crisis sanitaria y socioeconémica
sin precedentes (Ministerio de Salud, 2020). En esta situacion, el Ministerio de Salud y
Deportes del Estado Plurinacional de Bolivia, en colaboracion con el personal médico,
decidio utilizar el tratamiento con plasma convaleciente (PCC) como una opcién para
tratar a los pacientes contagiados. Esta estrategia buscO proporcionar un enfoque
terapéutico adicional en un momento critico, donde la atencion médica se encontraba
desbordada y las opciones de tratamiento eran limitadas. Esta terapia consiste en la
transfusién de plasma sanguineo de personas que se han recuperado de la enfermedad y
que desarrollaron anticuerpos contra el virus SARS-Cov-2. La forma en que el plasma
convaleciente funciona es gracias a los anticuerpos presentes, los cuales tienen la
capacidad de neutralizar el virus y disminuir la cantidad viral en el cuerpo del paciente.
Los anticuerpos se unen al virus y pueden bloguear su entrada a las células huésped,

limitando su replicacion y propagacién (Annamaria et al., 2020).

El potencial terapéutico del PCC se encuentra en la existencia de anticuerpos
neutralizantes que son capaces de ayudar a eliminar el virus (Patel et al., 2021; Bloch et
al., 2021; Klein et al., 2020). Ademas, el PCC presenta niveles elevados de ciertas
proteinas y citoquinas, como interferon-y, proteina quimioatrayente de monocitos-1 (MCP-
1), interleucina (IL) IL-10, IL-15 e IL-21, en comparacién con el plasma de donantes sanos
(Bonny et al., 2021). Diversos estudios han asociado altos niveles de citotoxicidad celular
dependiente de anticuerpos Yy titulos neutralizantes en el PCC con mejores resultados

clinicos en pacientes hospitalizados por COVID-19 (Bégin et al., 2021).

Analizar los biomarcadores sanguineos de inflamacién en COVID-19 es clave para
detectar la enfermedad tempranamente, clasificar su gravedad, establecer criterios de
hospitalizacion e identificar pacientes de alto riesgo. Estos biomarcadores también
facilitan la evaluacion de tratamientos, la prediccion de resultados y la formulacion de
criterios para el alta médica (Samprathi y Jayashree, 2021). El biomarcador mas
destacado en COVID-19 es la proteina C-reactiva (PCR), un indicador de inflamacion
producido por el higado (Tillett y Francis, 1930; Du Clos, 2000) y cuya sintesis es inducida
principalmente por la IL-6 (Du Clos, 2000; Szalai et al., 1998). La PCR actia como

opsonina, facilitando la fagocitosis por los macréfagos, y se emplea como predictor de
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enfermedades infecciosas graves, incluido el COVID-19 (Du Clos, 2000; Thompson et al.,
1999).

La participacion del higado en COVID-19 se manifiesta mediante niveles elevados de
enzimas hepaticas en el 14-53% de los casos (Jothimani et al., 2020; Tian, 2020), aunque
su mecanismo no se comprende completamente. Los posibles factores asociados con el
dafio hepético incluyen (1) inflamacion inmunomediada; (2) efectos citotoxicos directos de
la replicacién viral en los hepatocitos; (3) lesiones hepaticas inducidas por farmacos
utilizados en el tratamiento de COVID-19, como remdesivir y tocilizumab; y (4)

reactivacion de enfermedades hepaticas preexistentes (Ali N, 2020; Marjot, 2021)

El lactato deshidrogenasa (LDH) es un biomarcador inflamatorio y una enzima clave en el
metabolismo celular. Su elevacién sanguinea se asocia con procesos inflamatorios en
infecciones graves, como el COVID-19. Esta liberacion de LDH ocurre debido a la
apoptosis celular y el dafio tisular, procesos que se ven exacerbados por la hipoxia y el
desequilibrio en los niveles de oxigeno. Ademas, niveles elevados de esta enzima estan
relacionados con un aumento en la gravedad y mortalidad de la enfermedad (Henry et al.,
2020; Zhou et al., 2020). Por otro lado, se sabe que los cambios en la cantidad total de
glébulos blancos y sus subconjuntos varian segun los distintos virus, lo que sugiere una
posible relacién entre las alteraciones en los subconjuntos de linfocitos y los mecanismos

patdgenos de los virus (Li T et al., 2004).

A pesar de que se han llevado a cabo diversos estudios para evaluar la eficacia del
tratamiento con plasma convaleciente en pacientes con COVID-19, especialmente en
relacién con la gravedad de la enfermedad, no se han realizado investigaciones similares
en la poblacion de la ciudad de La Paz. Por lo tanto, el estudio realizado evalu6 el efecto
del plasma convaleciente, sobre los niveles sanguineos de biomarcadores de inflamacién
que forman parte de las pruebas de laboratorio llamada perfil COVID-19. Los marcadores
evaluados fueron aspartato aminotransferasa (AST), alanina aminotransferasa (ALT),
lactato deshidrogenasa (LDH), proteina C reactiva (PCR) y el recuento de glébulos
blancos. Ademas, se compar6 el efecto del panel de medicamentos en los mismos

biomarcadores de inflamacion.
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MATERIALES Y METODOS

El estudio realizado fue un ensayo clinico retrospectivo, cuantitativo y experimental de
corte transversal, llevado a cabo en el Hospital Municipal de Cotahuma, en la ciudad de
La Paz, durante la primera ola de contagios por COVID-19 en 2020. Dos conjuntos de

pacientes fueron examinados:

1. Grupo de pacientes tratados con plasma convaleciente: compuesto por 70
pacientes de ambos sexos, mayores de 21 afios.

2. Grupo de pacientes tratados con medicamentos farmacoldgicos:
comprendiendo 31 pacientes de ambos sexos y mayores de 21 afios, que
recibieron tratamientos con azitromicina, paracetamol, ibuprofeno y corticoides.
Para ser incluidos, los pacientes debieron recibir terapia con plasma convaleciente
0 medicamentos, y se les examinaron varios indicadores sanguineos antes y

después del tratamiento.

Para la determinacibn sanguinea de aspartato aminotransferasa y alanina
aminotransferasa, se empled el método cinético utilizando el kit comercial de reactivos de
Quimica Clinica Aplicada (QCA), estableciendo un valor de referencia de 10 a 37 U/L. La
determinacion de los niveles sanguineos de lactato deshidrogenasa se realiz6 mediante
un método cinético y el kit de reactivos LABTEST Diagnostica, con un rango normal de
200 a 480 U/L para adultos. Para la determinacion de las enzimas mencionadas, se utilizd
el equipo Stat Fax modelo 4500.

La proteina C reactiva fue evaluada usando PCR-Latex, una técnica que detecta
cualitativa y semi-cuantitativamente su presencia en sangre mediante aglutinacién. En
este método, las particulas de latex recubiertas con anticuerpos anti-PCR humana se
aglutinan en presencia de moléculas de PCR en la muestra del paciente. El kit comercial
utiizado fue Spinreact, y se considera positivo cuando se observa aglutinacion
macroscopica, reportando la ultima dilucion en la que todavia se presenta aglutinacion.
Los glébulos blancos fueron contados usando la técnica en tubo y la camara de Neubauer
como método. Se registraron el nimero de glébulos blancos en dos areas opuestas de la
camara y se reportaron en mms3, con un valor de referencia de 5000 a 10000 glébulos

blancos/mm3. Se realizaron los controles de calidad externos e internos.
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Figura 1. A) Determinacién de los niveles sanguineos de los marcadores inflamatorios antes y
después del tratamiento con plasma convaleciente; B) Determinacion de los niveles sanguineos de
marcadores inflamatorios antes y después del tratamiento con el panel de medicamentos. AST:
Aspartato aminotransferasa; ALT: Alanina aminotransferasa; LDH: Lactato deshidrogenasa; PCR:
Proteina C reactiva; GB: Globulos blancos o leucocitos

Se utilizaron SPSS Statistics v27 y GraphPad Prisma v9 para realizar el andlisis de los
resultados. Se llevéd a cabo el test de Kolmogorov-Smirnov para ver las diferencias entre
las muestras con distribucion normal y la prueba ANOVA (Tukey) para verificar la igualdad
de varianzas. Las pruebas estadisticas fueron consideradas significativas cuando el valor
p < 0,05 y existian diferencias cuantitativas. Toda la informacion se codificé y guardé en
una base de datos de forma confidencial. La informacion empleada en esta investigacion

fue autorizada y respaldada por el jefe médico del Hospital de Cotahuma en La Paz.

RESULTADOS

De los 101 pacientes analizados, el 72.3 % (n=73) son hombres y el 27.7 % (n=28) son
mujeres. Los grupos de 50 a 59 afios y de 60 a 69 afios son los mas comunes entre los
pacientes analizados. Los grupos menos representados son los de 20 a 29 afios y de 80 a

89 afios, cada uno con solo el 3.0 %.
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Durante la pandemia de COVID-19, las unidades de cuidados intensivos (UCI) han sido
cruciales para el tratamiento de los pacientes mas gravemente afectados por el virus.
Estas unidades estan disefiadas para proporcionar atencibn médica especializada a
quienes padecen enfermedades severas. La UCI del Hospital Municipal de Cotahuma
cuenta con 15 camas y un equipo de salud especializado en diversas areas, lo que facilitd
la atencién durante la pandemia por COVID-19. Se observé que el 79.4 % de los

pacientes en la UCI son hombres, mientras que el 20.6 % son mujeres (ver Tabla 1).

Tabla 1. Descripcion de frecuencia de ingresos a UCI por COVID-19, segun el sexo del paciente.

UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS
SEXO SI NO
Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje

(n) (%) (n) (%)

FEMENINO 7 20,6 21 31,3
MASCULINO 27 79,4 46 68,7
TOTAL 34 100,0 67 100,0

La cantidad de anticuerpos presentes en la plasma convaleciente varia significativamente
de un donante a otro, y la cantidad de plasma administrado al paciente también puede
afectar la eficacia del tratamiento. Se ha observado que la administracion de mayores
volimenes de plasma convaleciente con altos titulos de anticuerpos se asocia con una
mayor tasa de supervivencia y una reduccion en la duracién de la hospitalizacion. La
determinacion del volumen 6ptimo de plasma convaleciente a administrar depende de
varios factores, como la gravedad de la enfermedad, las caracteristicas del paciente y la
respuesta al tratamiento. En el Hospital Municipal de Cotahuma, se dio 200 ml y 400 ml
de PCC, después de evaluar cuan grave estaba el paciente. Se observé que el 55,9 %
(n=19) de los pacientes que ingresaron a la UCI recibieron 200 mL de PCC, mientras que
el 38,3 % (n=13) recibieron 400 mL (ver Tabla 2).
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Tabla 2. Descripcion del volumen de plasma convaleciente transfundido, en relacién al
ingreso a UCI.

UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS

TRATAMIENTO SI NO
Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje
(n) (%) (n) (%)
Farmacoloégico 2 59 29 43,3
200 ml de PCC 19 55,9 32 47,8
400 ml de PCC 13 38,2 6 9,0
TOTAL 34 100,0 67 100,0

Para determinar la veracidad de la enfermedad por COVID-19, el equipo de salud evalu6
los signos y sintomas, asi como los estudios complementarios como radiografia de térax,
tomografia y examenes de laboratorio, los cuales fueron fundamentales para determinar
la gravedad de la enfermedad. El 44,1 % (n=15) de los pacientes con enfermedad grave
fueron admitidos en la UCI, y el 47,1 % (n=16) de los pacientes con enfermedad
moderadamente grave también fueron ingresados a la UCI (ver Tabla 3).

Tabla 3. Descripcion del volumen de plasma convaleciente transfundido, en relacién al ingreso a

UCI.
UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS
VERACIDAD Sl NO
Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje

(n) (%) (n) (%)
LEVE 0 0,0 8 11,9
MODERADO 16 47,1 31 46,3
GRAVE 15 441 21 31,3
CRITICO 3 8,8 7 10,4
TOTAL 34 100,0 67 100,0

Efecto del tratamiento con PCC en las enzimas ASTy ALT.

El AST es una enzima utilizada en el diagnéstico de enfermedades del higado y del
corazon, y también esté relacionada con el COVID-19.

Se observé que en los pacientes con COVID-19, los niveles de AST disminuyeron
ligeramente de 50 a 43 U/L antes y después de recibir tratamiento con medicamentos. Por
otro lado, los niveles de AST en los pacientes tratados con PCC disminuyeron de 70 a 63
U/L, aunque cabe recalcar que los niveles de AST en estos pacientes estaban por encima
de los valores de referencia (valor de referencia: 10-37 U/L). Se hallé una diferencia

significativa entre los grupos de pacientes antes del tratamiento (*p <0,05) y también entre
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los que no recibieron PCC y los que si recibieron tratamiento farmacolégico (**p<0,01)
(Figura 2A).
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Figura 2. A) Comparacion de los niveles sanguineos de AST (U/L) entre los grupos de estudio con
y sin tratamiento de plasma convaleciente y el panel de medicamentos; B) Comparacién de los
niveles sanguineos de ALT (U/L) entre los grupos de estudio con y sin tratamiento de plasma
convaleciente y el panel de medicamentos. S/Tx: antes del tratamiento; C/Tx: después del
tratamiento; S/PCC: antes del tratamiento con plasma convaleciente; C/PCC: después del
tratamiento con plasma convaleciente.

Se observo que los pacientes tratados con el panel de medicamentos presentaron una
disminucién en los niveles sanguineos de ALT después del tratamiento, de 47 a 40 UJ/L.
Por otro lado, el grupo de pacientes tratados con PCC también evidenciaron una
disminucién después del tratamiento, de 66 a 61 U/L. Aunque estas diferencias no son
significativas, se observd que en ambos tratamientos disminuyeron los niveles de ALT,
pero en los pacientes tratados con PCC, los niveles de ALT eran superiores en
comparacion con el grupo tratado con medicamentos. También se identificé una diferencia
importante entre los grupos de pacientes previo a la transfusion de plasma convaleciente

y después de recibir tratamiento con medicamentos (*p< 0,05) (Figura 2B).

Efecto del tratamiento de PCC en la enzima LDH.

La LDH ha sido asociada con la severidad y evolucién del COVID-19. Observamos que
niveles por encima de 1000 U/L sefalaban gravedad y llevaban a la UCI.

El grupo de pacientes con tratamiento con el panel de medicamentos, evidencié una

disminucion después del tratamiento, de 645 a 557 U/L. Sin embargo, el grupo de
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pacientes tratados con PCC también presenté una disminucién de los niveles de LDH, de
812 a 722 U/L. Es importante resaltar que los pacientes tratados con PCC tenian niveles

mas altos de LDH en comparacién con los tratados con medicamentos (ver Figura 3).
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Figura 3. Comparacion de los valores sanguineos de LDH (U/L), en los grupos de estudio con/sin
tratamiento de plasma convaleciente y el panel de medicamentos. S/Tx: antes del tratamiento;
C/Tx: después del tratamiento; S/PCC: antes del tratamiento con plasma convaleciente; C/PCC:
después del tratamiento con plasma convaleciente.

Efecto del tratamiento de plasma convaleciente en los niveles sanguineos de la
PCR. Los niveles séricos elevados de PCR son frecuentes en pacientes con enfermedad
por COVID-19. Este biomarcador se utiliza para la clasificacion de los pacientes y para

predecir el prondstico, ya que es considerada un biomarcador inflamatorio.

Pacientes que tomaron medicamentos mostraron una media de 81 mg/dL, que bajé a 51
mg/dL después del tratamiento con una diferencia estadisticamente significativa (*p
<0,05). De igual manera, pacientes que recibieron plasma convaleciente tenian
inicialmente niveles de PCR de 104 mg/dL, que descendieron a 66 mg/dL con una
diferencia estadisticamente significativa (*p <0,05). Por otro lado, también hubo una
diferencia significativa entre el grupo de pacientes antes de ser transfundidos y el grupo

después del tratamiento con medicamentos (** p<0,01) (ver Figura 4).
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Figura 4. Comparacion de los valores sanguineos de la Proteina C Reactiva (mg/dL), en los
grupos de estudio con/sin tratamiento de plasma convaleciente y el panel de medicamentos.
S/Tx: antes del tratamiento; C/Tx: después del tratamiento; S/PCC: antes del tratamiento con
plasma convaleciente; C/PCC: después del tratamiento con plasma convaleciente.

Efecto del tratamiento de PCC en el numero de leucocitos.
Los globulos blancos, también conocidos como leucocitos, son un componente crucial del
sistema inmunoldgico y juegan un papel fundamental en la defensa del organismo contra

infecciones y enfermedades, incluida la infeccién por el virus SARS-CoV-2.

En la investigacion llevada a cabo, se analiz6 el nimero de leucocitos, ya que su aumento
sefiala avance en la inflamaciéon. No se observaron cambios en el nimero de leucocitos
en el grupo de pacientes que recibieron tratamiento con medicamentos y se mantuvieron
dentro del rango normal. A pesar de ello, en los pacientes que fueron tratados con PCC,
se noté una disminucion en el recuento de leucocitos post-transfusion, de 11514 a 10104
/mm3, aungque no se consideré una diferencia importante. El valor de referencia utilizado
fue de 5000 — 10000/mm? (ver Figura 5).
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Figura 5. Comparacion de los valores del recuento de leucocitos /mm3, en los grupos de
estudio con/sin tratamiento de plasma convaleciente y el panel de medicamentos. S/Tx: antes
del tratamiento; C/Tx: después del tratamiento; S/PCC: antes del tratamiento con plasma
convaleciente; C/PCC: después del tratamiento con plasma convaleciente.

DISCUSION

Los resultados indican que el sexo masculino presenta una mayor frecuencia en el
ingreso a la UCI, con un 79,4 % (n=27), mientras que el 20,6 % (n=7) son mujeres. En
cambio, el 68,7 % (n=46) de los pacientes que no fueron admitidos en la UCI son
hombres. De acuerdo con los primeros estudios, la hormona testosterona en hombres se
relaciona con efectos supresores en la funciéon inmunoldgica, lo que podria justificar la
mayor vulnerabilidad a enfermedades infecciosas observada en ellos (Izadi et al., 2023).
Por otra parte, los hombres presentan una mayor frecuencia de padecimientos cronicos
como hipertension, diabetes y enfermedades cardiovasculares, lo que incrementa el
riesgo de complicaciones graves por COVID-19. De igual manera, la escasa sensibilidad
de las mujeres a las infecciones virales puede ser explicada por la proteccion
proporcionada por las hormonas sexuales y el cromosoma X, los cuales tienen un papel
fundamental en la estabilidad intrinseca y adaptativa (Yaqoub et al., 2021).

Investigaciones preliminares sugieren que no hay mejoras importantes en la mortalidad a
los 28 dias, la duracion de la hospitalizacion, los dias sin ventilaciéon o la evolucion de la
enfermedad al utilizar plasma convaleciente. Esto podria deberse a varias razones: en
primer lugar, la mayoria de los estudios se realizaron entre 2021 y 2022, cuando las

variantes del SARS-CoV-2 se habian extendido ampliamente por todo el mundo, como
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Delta y Omicron. Ademas, ciertas mutaciones en las proteinas de la superficie del virus
hacen que las variantes tengan mayor capacidad para evadir el sistema inmunoldégico, lo
que disminuye la eficacia del PCC.

Por ende, es crucial la cantidad y calidad del plasma convaleciente empleado para tratar
COVID-19, ya que influye directamente en la efectividad del tratamiento y en la
recuperacion del paciente. Es importante realizar una seleccion cuidadosa de los
donantes de plasma y administrar la cantidad adecuada de plasma convaleciente para

maximizar los beneficios del tratamiento.

Efecto del tratamiento de plasma convaleciente en las enzimas ASTy ALT.

La AST y la ALT son enzimas que se encuentran en diferentes tejidos del cuerpo humano
y tienen funciones especificas en el metabolismo (Hanson C et al., 1964). En pacientes
con COVID-19, los niveles de AST y ALT en sangre aumentan, especialmente en los
casos graves. Existe abundante evidencia clinica y bioquimica que indica que el SARS-
CoV-2 puede infectar el tracto gastrointestinal y el sistema hepatobiliar (Pan, L. et al.,
2020; Puelles, VG et al., 2020). Ademas, se han notificado con frecuencia transaminasas
elevadas durante las etapas iniciales de la enfermedad (Guan et al., 2020; Arentz et al.,
2020; Huang et al., 2020). Hasta el momento, pocos estudios han evaluado la importancia
prondstica de las transaminasas elevadas y otros datos de laboratorio hepatobiliares para
los resultados clinicos, como la mortalidad hospitalaria y la necesidad de ingreso en la
UCI en la COVID-19. Ademas, aunque se ha aislado el ARN viral del SARS-CoV-2 de
muestras de higado humano (Puelles, VG et al., 2020), pocos estudios han encontrado
evidencia de hepatitis viral. La AST y la ALT son cruciales para diagnosticar, controlar y
evaluar la eficacia del tratamiento en pacientes con COVID-19. Se realizaron mediciones
de AST, determinando un promedio de 50 U/L previo al tratamiento con una combinacién
de farmacos y una leve reduccién a 43 U/L posteriormente. En aquellos que fueron
tratados con PCC, los niveles de AST disminuyeron de 70 U/L a 63 U/L, mostrando una
diferencia significativa (*p<0.05) entre ambos grupos antes de la administracion de los
tratamientos. Asimismo, se registrd una diferencia significativa en los niveles de AST en el
grupo que recibié el panel de medicamentos en comparacion con los niveles antes del

tratamiento con plasma.

Respecto a ALT, biomarcador de dafio hepatico, se observé un valor inicial de 47 U/L, que

disminuy6é a 40 U/L tras la administracion del panel de medicamentos. En el grupo
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tratados con PCC, la variacién fue minima, pasando de 66 U/L a 61 U/L, con una
diferencia significativa (*p<0.005) solo entre el grupo tratado con medicamentos y los
niveles anteriores a la administracion de PCC.

Ademas, debido al aislamiento del ARN viral del SARS-CoV-2 de muestras de higado
humano (Puelles, VG et al., 2020), es probable que este virus infecte el tejido hepatico.
Entonces, es posible que el SARS-CoV-2 cause hepatitis viral y empeore la gravedad de
la enfermedad. Es importante destacar que la ALT es un marcador mas especifico de
lesion de los hepatocitos en comparacion con la AST, que también se encuentra en otros
tejidos (Giannini et al., 2005); por lo tanto, es posible que estas elevaciones representen
otras manifestaciones de enfermedad sistémica. En el futuro, se deben estudiar los casos
de insuficiencia hepatica aguda en pacientes con COVID-19 para entender la relacion
entre el aumento de las transaminasas y los resultados clinicos en esta enfermedad
(Wagner et al., 2021).

Efecto del tratamiento de plasma convaleciente, en la enzima LDH. Los pacientes con
COVID-19 que tienen niveles elevados de LDH tienden a necesitar ayuda para respirar.
En pacientes con neumonia, tener otras enfermedades puede empeorar la situacion
médica y el desenlace. Un estudio previo encontré que los niveles de LDH en los casos
graves de COVID-19 fueron significativamente més altos que los de los casos no graves
de COVID-19 y el grupo de control sano, mientras que el nivel de LDH de los casos no

graves también era mas alto que el del grupo sano (Jin Z et al., 2021).

LDH es un indicador importante de dafio en los tejidos y de la afectacién pulmonar
provocada por el COVID-19. En el estudio realizado, se observé que no hubo diferencia
significativa en ningun grupo de estudio sin o0 con tratamiento evaluado. Sin embargo, se
evidenciaron ligeras disminuciones después de ambos tratamientos. Como es el caso, en
el grupo de pacientes que recibieron el panel de medicamentos se observé una ligera
disminucion de 645 a 557 U/L, mientras que el grupo de pacientes tratados con PCC,
también experimentd una ligera disminucion en las medias, de 812 a 722 U/L, pero ningun

promedio se encuentra dentro de los niveles de referencia (200-480 U/L).

La LDH se libera al torrente sanguineo cuando las células se dafian o destruyen, y puede
ser un marcador de dafio celular y estrés oxidativo (Robergs et al., 2004). En pacientes

con COVID-19, el incremento de LDH puede relacionarse con la inflamaciéon en los
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pulmones, dafio en los tejidos y una respuesta inmunitaria desequilibrada. Ademas, los
pacientes con niveles elevados de enzimas hepéticas al ingreso o al seguimiento tienen
un mayor riesgo de complicaciones potencialmente mortales, ingreso en la UCI y muerte
(Chadalavada et al., 2020; Hundt et al., 2020). Por lo tanto, el higado y el tejido muscular
podrian ser otras fuentes de LDH sérica. Los riesgos de enfermedad y muerte asociados
con el aumento de LDH en sangre también pueden originarse en estos tejidos, ademas de

los pulmones dafiados (Ergenc et al., 2023).

Efecto del PCC en los niveles sanguineos de la PCR. En respuesta a las infecciones,
el higado sintetiza cantidades significativas de proteinas de fase aguda (APP), como la
Proteina C Reactiva (PCR) (Khalil RH et al., 2020). Esta proteina inflamatoria aguda es un
biomarcador altamente sensible para la inflamacion, el dafio tisular y la infeccion. Se ha
evidenciado que los niveles de PCR estan relacionados con los niveles de inflamacion
(Rainer et al.,, 2009). Los niveles de PCR pueden promover la fagocitosis y activar el
sistema del complemento (Gershov D. et al., 2000). Es decir, la PCR se adhiere a los
microorganismos Y facilita su eliminacion mediante la fagocitosis. También, los niveles en
sangre de PCR se elevan en momentos de inflamacién. Este biomarcador puede
incrementarse por infecciones virales o bacterianas (Coster D et al., 2020). Al evaluar la
PCR, se observé una diferencia significativa (*p<0,05) en el grupo antes y después del
tratamiento con el panel de medicamentos. Asimismo, se observé una diferencia
significativa (*p<0,05) en el grupo de pacientes antes y después del tratamiento con PCC.
También se encontrd una diferencia significativa (**p<0,01) entre los grupos de pacientes
después del tratamiento con el panel de medicamentos y el grupo de pacientes antes de
la administracién de plasma convaleciente, teniendo en cuenta que el valor de referencia

es (0-6 mg/dl- Negativo).

Se ha observado que los niveles de PCR pueden estar elevados en pacientes con
COVID-19, especialmente aquellos que desarrollan complicaciones como neumonia o
insuficiencia respiratoria. Los niveles de PCR también pueden ser Utiles para monitorear
la respuesta del cuerpo al tratamiento y la evolucién de la enfermedad. Se ha notado que
la cantidad de PCR puede disminuir después de recibir PCC en pacientes con COVID-19.
Esto puede deberse a que los anticuerpos presentes en el plasma convaleciente ayudan a
reducir la inflamacion y la respuesta inmune desregulada asociada con la infeccién por

COVID-19. No obstante, es relevante mencionar que la reaccién de cada paciente frente
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al PCC puede variar, y no todos los pacientes veran una disminucion en los niveles de
PCR después de la transfusion. Ademdas, la terapia con plasma convaleciente aln se
encuentra en etapa de investigacién y se necesitan mas estudios para determinar su

eficacia y seguridad en el tratamiento de COVID-19.

Efecto del tratamiento de plasma convaleciente en el nimero de leucocitos.

De manera consistente, Huang y colaboradores (2020) informé que el porcentaje de
pacientes con COVID-19 grave que tenian recuentos de leucocitos aumentados fue
significativamente mayor que el de sus homélogos no graves (54 % frente a 19 %), lo que
destaca aun mas el hecho de que el grado de desviacion de los recuentos de leucocitos

normales se correlaciona con la gravedad de la enfermedad.

Durante nuestro estudio, se compararon dos grupos de pacientes que recibieron
diferentes tratamientos para combatir la infeccion por COVID-19. El segundo conjunto de
participantes, compuesto por 31 pacientes, fue evaluado en términos del niumero de
leucocitos por milimetro cubico (GB). Antes de que recibieran la combinacion de
medicamentos, el promedio de leucocitos fue de 8996/mm?, incrementandose ligeramente
a 9008/mm?3 tras el tratamiento. No se encontré una diferencia significativa, y se puede
resaltar que ambas medias se encontraban dentro del valor de referencia (5000-10000
/mm?&). Por otro lado, en el grupo de pacientes a los que se les trato con PCC, antes de la
transfusion, los pacientes presentaron una media de 11514/mm?® de GB. Después de

dicho procedimiento, se observé una ligera disminucién a 10104/mm? de GB.

En el caso del COVID-19, se cree que los glébulos blancos, especialmente los linfocitos T
y los linfocitos B, desempefan un papel importante en la respuesta inmunol6gica del
cuerpo. Los linfocitos T son células que colaboran en la regulaciéon de la respuesta del
sistema inmunitario al detectar y eliminar las células infectadas por el virus. Los linfocitos
B son células que producen anticuerpos que pueden neutralizar el virus y prevenir la
reinfeccion. En algunos pacientes con COVID-19 grave, se ha observado una disminucion
en el nimero de linfocitos, especialmente los linfocitos T, lo que puede debilitar la
respuesta inmunoldgica del cuerpo y aumentar el riesgo de complicaciones y una
enfermedad mas grave (Piano et al.,, 2020). Ademas de eso, se ha notado que los

individuos con COVID-19 severo presentan concentraciones elevadas de ciertos glébulos
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blancos, como los neutrdéfilos, los cuales podrian generar una reaccion inflamatoria

desmesurada y ocasionar perjuicios en los tejidos.

CONCLUSIONES

La diferencia de PCR en relacién al efecto del plasma convaleciente frente a otro
tratamiento fue notable. Es importante destacar que, en ciertas ocasiones, a los mismos
pacientes se les dio distintas cantidades de plasma, lo que complicé la evaluacion de si el
volumen afectd los biomarcadores. Se observé que todos los pacientes que recibieron
plasma de convalecientes tenian un estado de salud que iba desde moderado hasta
critico, y se observé una disminucién en los biomarcadores después del tratamiento, lo
que sugiere que esta terapia podria ser beneficiosa.

Se realiz6 una comparacion entre este tratamiento y el protocolo de medicamentos para el
COVID-19, donde se observé una diferencia significativa en la PCR. No obstante, es
relevante sefalar que esta comparacién se llevé a cabo con el propésito de evidenciar los

beneficios del plasma convaleciente.
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