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I. INTRODUCCION

Hoy en dia la enfermedad renal crénica (ERC) aqueja a la poblacién en todo el
mundo, asociada a elevados costos en los sistemas de salud, esto fue reconocido
en el 2013 por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)."- 2

Uno de los mayores problemas para la salud publica es el incremento de las
enfermedades no transmisibles, la ERC es una epidemia silenciosa con una
prevalencia mundial cruda del 10%, con tendencia a incrementarse a medida que

la poblacién envejece.? 3

Se estima que entre 4,902 y 7,083 millones de pacientes necesitan terapia de
reemplazo renal, el aumento de pacientes con ERC-5 en el futuro va a producir

una gran carga financiera para los sistemas de salud.*

Segun la Encuesta Nacional de Examen de Salud y Nutricion (NHANES) del
2011-2014, en Norteamérica la prevalencia de ERC fue del 14,8%. En coreanos
mayores de 20 afios la prevalencia de ERC es de 8,2%. Noruega tiene una
prevalecia del 10,2%. En el estudio Chronic Kidney Disease Multinational
Inventory, la prevalencia de ERC en 19 paises europeos y norteamericanos oscilé
entre el 5,5y el 15,7%.567

En Peru también representa un problema segun informacion del Ministerio de
Salud la ERC representa el 3,5% de los decesos en todo el territorio nacional y la

evidencia actualizada revela que la prevalencia en nuestro pais es de 16%.*

En el 2011 la prevalencia de ERC en Lima y Tumbes fue de 20.7% y 12.9%,
respectivamente. EI MINSA reportd que durante el afo 2010 al 2017, se
registraron 188686 casos de ERC; ademas se reportd que el 1.7% de la poblacion
asegurada mayor de 60 afios tiene ERC segun la data de ESSALUD del afo
2015, es por ello que debemos contar con estrategias tanto para el manejo como

la prevencion temprana de esta enfermedad.®

La anemia y la ferropenia son comunes en pacientes con ERC, los sintomas
empiezan a manifestarse a medida que la funcién renal decrece; asociandose a

mayor morbimortalidad y aumento de hospitalizaciones.%1°



La anemia en la poblacion renal es de origen multifactorial, la produccion
inadecuada de eritropoyetina altera la maduraciéon y diferenciacion de los
precursores de los globulos rojos, disminuye la vida media de los hematies,
déficits de vitamina B12, déficits de folatos, aumenta el nivel de hepcidina, estado

inflamatorio, déficit de hierro, eritropoyesis ineficaz, entre otros."- 12

A partir del estadio 3 de la ERC cuando la tasa de filtracion glomerular (TFG) es
menor a 60 ml/min/1,73m2 aparece la anemia como complicacién; que se
caracteriza por ser normocrémica, normocitica, y sin ferropenia %'3. Asociandose
al deterioro en la calidad de vida y el aumento de la morbimortalidad. En los
pacientes hemodializados la prevalencia anemia es del 100%, teniendo gran
impacto en las complicaciones cardiovasculares, deterioro cognitivo vy

aumentando la mortalidad.

El paciente debe ser controlado frecuentemente por nefrologia para asi mejorar la
supervivencia y calidad de vida, esto permitiria optimizar la hemoglobina, ademas

de otros trastornos relacionados con la enfermedad.'?

El aumento de la mortalidad en los pacientes de hemodialisis se asocia a anemia
moderada a severa. Es por ello que es importante determinar la prevalencia de
anemia en esta poblacion para asi poder definir tratamientos oportunos, evitar

complicaciones o prevenir fatales desenlaces para nuestros pacientes.’

El problema planteado es: ¢En qué medida el nivel de hemoglobina es
predictor de letalidad en pacientes hemodializados, atendidos en un
Hospital de Trujillo, 2017-20197?

La realizacion del estudio es conveniente debido a que la ERC a nivel mundial
representa un problema, los datos disponibles aun son insuficientes, la
informacion obtenida podra proporcionar datos estadisticos actuales, reales y
confiables que sirvan para implementar estrategias de educacion a la poblacién

sobre las complicaciones que trae consigo la enfermedad renal.

Actualmente no existen datos que evidencien si el nivel de hemoglobina aumenta
la mortalidad en pacientes hemodializados, teniendo esta informacion podremos

optimizar el tratamiento oportunamente. previniendo las posibles complicaciones.



El estudio, es viable gracias a la accesibilidad que tenemos al historial clinico de

los pacientes, ademas la capacidad técnica para ejecutar el proyecto es 6ptima.

Objetivo general: Determinar si el nivel de hemoglobina es predictor de letalidad
en pacientes hemodializados en un Hospital de Trujillo, 2017- 2019. Objetivos
especificos: Establecer la sensibilidad y especificidad del nivel de hemoglobina
como predictor de letalidad. Estimar el valor predictivo positivo y valor predictivo
negativo de la prueba en estudio. Estimar la curva ROC. Establecer el punto de
corte de la hemoglobina para determinar el prondstico de mortalidad en pacientes
hemodializados.

Hipotesis planteadas:

H1: El nivel de hemoglobina es predictor de letalidad en pacientes
hemodializados, atendidos en un Hospital de Trujillo, 2017-2019.

HO: El nivel de hemoglobina no es predictor de letalidad en pacientes
hemodializados, atendidos en un Hospital de Trujillo, 2017-2019.



Il. MARCO TEORICO

Lamerato L. et al. (Estados Unidos, 2021) estudian de cohorte en 50701 pacientes
con ERC estadio de 3 al 5; la prevalencia de anemia fue 23%. Los tratamientos
utilizados fueron: Agentes estimulantes de la eritropoyesis (AEE) (4,1%),
suplementacion con hierro (24,2%) y transfusiones sanguineas (11,0%). En los
pacientes anémicos el riesgo de eventos cardiovasculares, hospitalizaciones y

necesidad de transfusion, fueron mayores.'

Kido R. et al. (Japon, 2019) en 5515 participantes, establecen la asociacion entre
la concentracion de hemoglobina con la mortalidad o los eventos cardiovasculares
adversos en pacientes hemodializados: llegan a la conclusién que la hemoglobina

inferior a 10 g / dl, tiene mayor riesgo de mortalidad.’®

Ko-Lin Kuo. et al. (Taiwan, 2018) se incluyen a 42230 pacientes en hemodialisis,
establecen que el nivel de hemoglobina <10 g/dl se asocia significativamente al

aumento de riesgo de mortalidad cardiovascular.'”

Garofalo A.et al. (Ecuador, 2018) reportan que al evaluar 43 pacientes
hemodializados, la presencia de anemia se asocia a mortalidad. El 53,5% de la
poblacidon estudiada registraba anemia moderada a severa, siendo las mujeres
con mayor prevalencia (80%) comparado a los varones (39,3%) en hombres.
Valores elevados de urea, se asociaron con anemia moderada a severa (x2=5,58;
p=0,018 y x2=5,43, p=0,020 respectivamente). Las variables con mayor influencia
para anemia fueron el sexo femenino (OR=37,62; 1C95%: 2,41-58,51) y urea
elevada (OR=28,73; IC95%: 28,73-45,34).”

Evans M. et al. (Suecia, 2017) en el estudio observacional de cohorte, participaron
6348 pacientes; evidencian que cuando la hemoglobina era menor de 12.0 g/L,

aplican agentes estimulantes de la eritropoyesis y asi mejora la supervivencia.'®

Toida T. et al. (Japdn, 2017) realizaron un estudio de cohortes cuya poblacion fue
de 1375 pacientes de hemodialisis de Miyazaki, obteniendo como resultados que

niveles de Hb inferiores a 9 g/dl se asocia a mayor mortalidad por diversas causas



(HR ajustados 2,043 [IC del 95%, 1,347-3,009]); ademas de que el nivel de Hb no

se asocio a mortalidad cardiovascular.'®

Santos PR. et al. (Brasil, 2011) estudiaron a 156 pacientes con ERC en HD,
donde se hizo seguimiento durante 1 afo, siendo el cociente de riesgos
instantaneos de muerte no significativo segun el control de anemia, pero el
analisis multivariado mostré6 hemoglobina media (OR = 0,435; IC del 95% = 0,267-
0,709; P = 0,001) como predictivo de muerte.?°

Regidor DL. et al. (Estados Unidos, 2006) estudiaron 58,058 pacientes en
hemodialisis concluyendo que niveles de Hb entre 12 y 13 g/dl se asocian con
mayor supervivencia. Ademas, el RR ajustado que comparé la mortalidad entre
pacientes con EPO endodgena versus los pacientes que tenian Hb de 10 a 12 g/dl
fue de 1,02 (IC del 95%, 0,83 a 1,25), y el RR en comparacién con el subconjunto
de pacientes con concentraciones inferiores a 12 g/dl fue de 1,03 (IC del 95%,
0,83 a 1,27).%"

Locatelli F. et al. (Espafa, 2004) estudiaron una poblacion de 4591 pacientes
hemodializados de 101 centros de nefrologia (1998-2000), reportan que la
concentracion media de hemoglobina fue de 11.0 g/dl; 53% tenia hemoglobina
menor o igual a 11 g/dl [de 1998-1999 = 44% (P<0.05)]. EI 2000, al 84% de los
pacientes prevalentes se les prescribié eritropoyetina humana recombinante
(rHuEpo). Las concentraciones mas elevadas de hemoglobina se asociaron con
disminucién de mortalidad (RR= 0.95 por cada 1 g/dl de hemoglobina mas alta,
P= 0.03) y hospitalizaciéon (RR= 0.96, P= 0.02). Con hemoglobina <10 g/dl los
pacientes tenian un 29% mas de probabilidades de ser hospitalizados que los que
tenian hemoglobina de 11-12 g/dl (P <0,001).22

Ofsthun N. et al. (Estados Unidos, 2003) la investigacion se llevd a cabo en
pacientes en hemodialisis en el periodo 1998-2002. Sus resultados precisan que
los pacientes con hemoglobina menor 9 g/dL tienen un riesgo relativo de muerte
ajustado de 2,11 en comparacion con aquellos que tienen menos de 11 g/dL (P
<0,0001). El riesgo relativo de muerte ajustado fue de 0,84 para hemoglobina
menor de 12 g/dL (P = 0,007). Por lo tanto, no se evidencia mayor riesgo de
mortalidad asociado con la hemoglobina por encima de los valores actuales

recomendados.??



Pérez M. et al. (Peru, 2017), ejecutan un estudio descriptivo incluyendo a los
pacientes de hemodialisis en el periodo 2003-2012, concluye que en la mortalidad

la anemia es un factor importante, después de la hipertension.?*

Concepcién-Zavaleta M. et al. (Peru, 2015) con un estudio de casos y controles
realizado en dos hospitales MINSA de Truijillo, donde participaron 430 pacientes
con ERC-5 concluyen que la anemia es un factor de riesgo asociandolo a
mortalidad.?®

El rindn puede dafarse tanto en su estructura o funcion que se vera evidenciado
en el deterioro de la TFG, produciéndose alteraciones en el sedimento urinario,
proteinuria, electroliticas, histoldgicas y alteraciones estructurales en imagenes.
Se define a la ERC cuando la TFG esta por debajo de 60 ml/min/1.73 m2 durante
tres o mas meses.?¢

Las enfermedades que se relacionan a la ERC son la diabetes mellitus,
hipertension arterial, enfermedad vascular y el envejecimiento, es por ello que
prevenir y controlar los factores de riesgo seran de vital importancia para asi
frenar la progresion y reducir la morbimortalidad.?”

Los pacientes renales presentan diversas complicaciones, una de ellas es la
anemia, esta es definida por la Sociedad Latinoamericana de Nefrologia e
Hipertension (SLANH) cuando el valor de hemoglobina en hombres es inferior a
13 gr/dl en hombres y en mujeres 12 gr/dl; recomendado que los pacientes con

ERC deben mantener hemoglobina comprendida entre 10,5y 12 g/dl.?®

La etiologia de la anemia es multiple y su prevalencia aumenta a medida que
decrece la TFG. Puede estar causada por ferropénica, deficiencia de folatos y
vitamina B12, alteraciones del metabolismo mineral éseo, farmacos mielotoxicos y

lo mas resaltante es el déficit de eritropoyetina (EPO) a nivel renal.?®

El rindn enfermo al producir inadecuadamente EPO originara anemia, esta se va a
caracterizar por ser normocitica, normocrémica y con recuento normal de
reticulocitos; es por ello que manejar la anemia en la poblacion renal es una lucha

constante, muchas veces requiriendo medicacion de por vida.3°

Fisiopatolégicamente las células peritubulares se lesionan y atrofian a medida que

avanza la ERC, provocando la disminucion de la EPO enddgena, el tiempo de
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vida de los glébulos rojos es menor ademas su produccién decrece; esto asociado
a respuesta eritropoyética ineficaz producto de las toxinas urémicas, el estado
inflamatorio y el descenso de las reservas de hierro necesarias para la

eritropoyesis.3!32

Muchos estudios proponen que la anemia es un indicador de riesgo, debido que
los valores mas bajos de Hb se relacionan con mayor tasa de eventos
cardiovasculares, deterioro cognitivo y deterioro en la calidad de vida, es por ello
que las estrategias de manejo de la anemia han ido evolucionando a lo largo del

tiempo.33

Los sintomas incluyen falta de energia, disnea, mareos, angina de pecho, falta de
apetito y disminucion de la tolerancia al ejercicio. Mejorar el nivel de Hb trae
consigo multiples beneficios, mejora el rendimiento cardiaco, mayor capacidad de

ejercicio y aumento de la fraccién de eyeccién.3*

Manejar la anemia es de vital importancia en la poblacién que recibe hemodialisis,
para el tratamiento se requiere de AEE, hierro endovenoso y en algunos casos
transfusiones sanguineas, pero estas traen consigo multiples reacciones adversas
que pueden alterar el sistema inmunoldgico, infecciones y mayor sensibilizacion a
los antigenos leucocitarios humanos. Por lo tanto, se recomienda evitar las

transfusiones en pacientes con ERC.35:36

En los pacientes hemodializados, la deficiencia de hierro como causante de la
anemia es comun, se produce por pérdidas durante el procedimiento o por
pérdidas gastrointestinales.?” En los pacientes hemodializados pierden sangre
durante las sesiones de tratamiento debido a la canulacién repetida del acceso,
sangre residual en el circuito de dialisis y extracciones de sangre, llegando a
perder aproximadamente de 2.0-2.4 g/afo de hierro, provocando deficiencia

absoluto o funcional de este elemento.38

Para tratar la deficiencia de hierro en estos pacientes se usa hierro endovenoso,
aunque hay inquietudes sobre este tratamiento, como iatrogenias por sobrecarga
de hierro, riesgo de infecciones por gérmenes gram negativos debido a que se
reducen los mecanismos de defensa naturales; aunque esta teoria sigue siendo

contradictoria.3®



Los AEE son muy seguros en el tratamiento de la anemia renal, pero al usarse
dosis elevadas aumentan el riesgo cardiovascular, ademas de que entre el 4.5% y
el 20% de pacientes en dialisis no responden a estos y requieren dosis mas
elevadas o transfusiones para controlar la anemia, el hierro puede mejorar su

eficacia.*?

La hiporrespuesta de los AEE son causadas por déficit de hierro, inflamacién, y en
menor grado, hiperparatiroidismo secundario, dialisis inadecuada, desnutricion y
medicamentos concomitantes; es por ello que se debe garantizar nutricion
adecuada, optimizar los depdsitos de hierro, dosis de dialisis; sin embargo,

algunos pacientes pueden permanecer refractarios.*!

En la actualidad se han desarrollado nuevos farmacos para tratar la anemia en
pacientes con ERC, como los inhibidores de la prolil hidroxilasa del factor
inducible por hipoxia (HIF-PH). Estos farmacos aumentan la produccién endégena
de EPO, mejoran la reserva de hierro y reducen los niveles de hepcidina, siendo

una nueva opcion terapéutica para los pacientes.*?

Los AEE formar parte del tratamiento de rutina para ERC debido a su reducido
numero de efectos adversos, sin embargo, los HIF-PHI pueden reducir la

inflamacion y el estrés oxidativo en los pacientes renales.*?

Los ensayos clinicos de ERC y anemia, han demostrado que los HIF-PHIs son
relativamente seguros y efectivos; aun falta un gran camino para establecer si
estos nuevos farmacos conduciran a un cambio importante en el tratamiento de
nuestros pacientes, para poder evitar las diversas complicaciones que se originan

por la anemia.**



. METODOLOGIA
3.1. TIPO Y DISENO DE INVESTIGACION
Tipo de Investigacion: Aplicada.*®

Disefio de investigacion: No experimental, correlacional, retrospectivo, para

evaluar una prueba diagndstica.*® (Ver anexo N°1)
3.2. VARIABLES Y OPERACIONALIZACION
Variable 1: Nivel de hemoglobina

Variable 2: Letalidad en pacientes con ERC

Variable 3: Valor predictor de letalidad
(Sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo y valor predictivo positivo

mayores del 85%)
Variables intervinientes: edad, sexo, tiempo en hemodialisis.

Operacionalizacion de Variables. (Ver anexo N°2)

3.3. POBLACION, MUESTRA Y MUESTREO

Poblacion: esta integrada por todos los pacientes que fueron atendidos en la
Unidad de Nefrologia de un Hospital de Truijillo, 2017-2019.

Criterios de inclusién: Historia clinica completa, mayoria de edad, ambos sexos.

Criterios de exclusién: Pacientes oncoldgicos, pacientes en dialisis peritoneal y

los dializados por terceros.

Muestra: Constituida por 98 pacientes inscritos en el programa de hemodialisis

del hospital, en los afios seleccionados.
Muestreo: Se considera a la totalidad de los pacientes.

Unidad de analisis: Paciente hemodializados que cumplan con criterios de

seleccién.

Unidad muestral: La historia de cada paciente.



3.4. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

Técnica: analisis documental, con la revisidn de las historias clinicas de la
poblacion en estudio.*®

Instrumento: Se elabora una ficha para recolectar los datos, disefiada por la
investigadora, donde se registran edad, género, tiempo en hemodialisis, nivel de
la hemoglobina. (ANEXO N°3).

Validez y confiabilidad: se aplicara la técnica de revision por expertos.*> En este
caso se considera a los médicos especialistas nefrologos, internistas, y médico

familiar.
3.5 PROCEDIMIENTO

Se solicita permiso al director del hospital donde se ejecutara el proyecto para
acceder al area de archivo de historias clinicas y revisar la totalidad de ellas

segun cumplan con los criterios de seleccion.
3.6. METODO DE ANALISIS DE DATOS

Luego de recoger datos, con ayuda de una matriz de tabulacién se procesaran, en
el programa SPSS Vs 27. Para facilitar el analisis de informacion, se elabora la
tabla tetracorica, lo cual permitira estimar informacion sobre: sensibilidad,
especificidad, VPP, VPN con los valores de los intervalos de confianza, asi como
determinar la curva ROC que permite evaluar si la prueba es util como predictor
de letalidad.

3.7. ASPECTOS ETICOS

Se contara con los permisos necesarios que solicita nuestra universidad y el
centro hospitalario donde se realizara el estudio, los datos seran extraidos de las
historias clinicas por lo cual se tomara en consideracion la confidencialidad de la
informacion. En todo momento se tendra en cuenta respetar las normas de

investigacion consideradas en la declaracion de Helsinki.*6
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ANEXO N°2

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLE DEFINICION DEFINICION INDICADO | ESCALA
CONCEPTUAL OPERACIONA R DE
L MEDICIO
N
V1: Nivel de Proteina que esta Nivel de HB=>7 Cualitativa
hemoglobin constituida por hemoglobina HE < 7 Nominal
a hierro y se sérico, valor
encuentra en altas | obtenido de la
concentraciones en | historia clinica.
los eritrocitos.*”
V2: indice utilizado Muerte de la Sl Cualitativa
Letalidad para referirse paciente NO Nominal
al numero de consignada en
muertes producida historia clinica
S por una
determinada
enfermedad.
V3: Valor Permite predecir un Se evalua Si valor Cualitativa
predictor de | desenlace fatal. mediante la: pronostico > | Nominal
letalidad o 85%
Especificidad
Sensibilidad No valor

Valor predictivo

positivo

Valor predictivo

negativo

pronostico <
85%
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Variables

Intervinientes

Edad ARos Cuantitativa
Discreta
Género Femenino Cualitativa
Masculino Nominal
Tiempo en ARos Cuantitativa
hemodialisis .
Discreta
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