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RESUMEN:

Introduccion La deficiencia de hierro es la causa mas frecuente de anemia, la
hemoglobina reticulocitaria es un nuevo parametro del hemograma de gran valor en el
diagnéstico y manejo de la eritropoyesis deficiente en hierro. Objetivo: Determinar la
utilidad de la hemoglobina reticulocitaria en el diagnéstico de anemia ferropénica en
pacientes adultos peruanos. Métodos: Se revisé las historias clinicas de 120 pacientes
adultos a quienes se les habia realizado el proceso de aspiracién de médula ésea en el
Hospital Nacional Dos de Mayo, segun criterios de seleccion, entre enero a diciembre
del 2023. En una ficha de estudio se recolectd los resultados de hemoglobina total,
hemoglobina reticulocitaria, ferritina y proteina C reactiva (PCR) sérica. También el valor
de hemosiderina en médula Gsea, el cual fue utilizado como prueba estandar para
determinar deficiencia de hierro, se consider6 anemia en mujeres un valor de
hemoglobina menor a 11 g/dL y en varones menor a 12 g/dL ademés un valor de PCR
mayor a 10 mg/L se defini6 como un estado inflamatorio. Los participantes se dividieron
en 2 grupos segun el resultado de la hemosiderina, el grupo de anemia por deficiencia
de hierro (hemosiderina < 2+) y el grupo con anemia no ferropénica (hemosiderina >
2+). Resultados: La frecuencia de anemia ferropénica fue de 77.5 % y de estado
inflamatorio 76.8%. No hubo diferencias significativas de la hemoglobina reticulocitaria
segun el género y grupo etario en los pacientes con anemia ferropénica. Segun el
analisis ROC, el area bajo la curva (AUC) de la hemoglobina reticulocitaria fue de 0.525
(p=0.679) y de la ferritina 0.624 (p=0.041). El mejor punto de corte para la hemoglobina
reticulocitaria fue de 33.9 pg con una sensibilidad fue de 43% y especificidad de 70.4%,
para la ferritina el valor de corte fue de 501 ng/mL con una sensibilidad fue de 48.4% vy
especificidad de 77.8. La hemoglobina reticulocitaria se vio afectada significativamente
por la inflamacién, mas no asi la ferritina. Conclusién: La hemoglobina reticulocitaria y
la ferritina presenta una pobre eficacia diagnostica en pacientes con anemia ferropénica

que presentan un estado inflamatorio.

Palabras claves: Anemia ferropénica; hemoglobina reticulocitaria; ferritina

Vil



ABSTRACT:

Introduction: Iron deficiency is the most common cause of anemia; reticulocyte
hemoglobin is a new blood count parameter of great value in the diagnosis and
management of iron-deficient erythropoiesis. Objetive: Determine the usefulness of
reticulocyte hemoglobin in the diagnosis of iron deficiency anemia in Peruvian adult
patients. Methods: The medical records of 120 adult patients who had undergone the
bone marrow aspiration process at the Dos de Mayo National Hospital were reviewed,
according to selection criteria, between January and December 2023. A study sheet
collected the results of total hemoglobin, reticulocyte hemoglobin, ferritin and serum C-
reactive protein (CRP). Also, the hemosiderin value in bone marrow, which was used as
a standard test to determine iron deficiency, was considered anemia in women with a
hemoglobin value of less than 11 g/dL and in men less than 12 g/dL, as well as a
hemoglobin value of less than 12 g/dL. CRP greater than 10 mg/L was defined as an
inflammatory state. The participants were divided into 2 groups according to the
hemosiderin result, the iron deficiency anemia group (hemosiderin < 2+) and the non-
iron deficiency anemia group (hemosiderin > 2+). Results: The frequency of iron
deficiency anemia was 77.5% and inflammatory state 76.8%. There were no significant
differences in reticulocyte hemoglobin according to gender and age group in patients
with iron deficiency anemia. According to the ROC analysis, the area under the curve
(AUC) of reticulocyte hemoglobin was 0.525 (p=0.679) and that of ferritin was 0.624
(p=0.041). The best cut-off point for reticulocyte hemoglobin was 33.9 pg with a
sensitivity of 43% and specificity of 70.4%, for ferritin the cut-off value was 501 ng/mL
with a sensitivity of 48.4% and specificity of 77.8. Reticulocyte hemoglobin was
significantly affected by inflammation, but ferritin was not. Conclusion: Reticulocyte
hemoglobin and ferritin have poor diagnostic efficacy in patients with iron deficiency

anemia who present an inflammatory state.

Keywords: Iron deficiency anemia,; reticulocyte hemoglobin; ferritin



INTRODUCCION

Los avances en los analizadores hematoldgicos de Ultima generacion han permitido la
inclusién de nuevos parametros en el laboratorio clinico, mejorando la calidad de los
resultados del hemograma. Uno de estos parametros es la hemoglobina reticulocitaria,
que se ha destacado como una herramienta valiosa en el diagndstico y manejo de

la eritropoyesis deficiente en hierro.

La hemoglobina reticulocitaria es el primer pardmetro detectable en el hemograma
cuando existe una eritropoyesis deficiente en hierro. Ademas, es el primero en
normalizarse cuando se administra una terapia adecuada. Su utilidad clinica se extiende
a diferentes manifestaciones de la deficiencia de hierro, como la deficiencia absoluta de

hierro, la deficiencia funcional de hierro y el secuestro del hierro.

Este pardmetro también se ha demostrado costo eficiente, ya que no requiere recolectar
una muestra adicional y forma parte del hemograma estandar. Sin embargo, su principal
limitacion es que solo esta disponible en algunos analizadores hematolégicos, como los

modelos de cuarta generacion de las compafiias Siemens y Sysmex.

En una investigacion actual, se evaluara la eficacia diagnéstica de la hemoglobina
reticulocitaria para diferenciar la anemia ferropénica en pacientes hospitalizados. Se
compararan los resultados con los niveles de ferritina sérica. Dado que la anemia
ferropénica es prevalente en poblaciones de riesgo, como los pacientes hospitalizados,
este nuevo pardmetro podria ser una herramienta complementaria valiosa en la

prevencion y el manejo clinico.


https://analesdepediatria.org/es-contenido-hemoglobina-reticulocitaria-el-diagnostico-articulo-S1695403309002598
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CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1. Planteamiento del problema

La anemia, es una enfermedad silenciosa y es considerada un problema de salud
mundial, estd definida como la disminucion de hemoglobina en los hematies, que son
los encargados de trasportar el oxigeno desde los pulmones hacia el resto de los tejidos
del organismo. (1)

Esta condicion puede ser causada por una variedad de factores, como una dieta
deficiente en hierro, una pérdida de sangre significativa, una enfermedad crénica o una
afeccion genética. La carencia de macro y micronutrientes es la causa mas frecuente
para que se produzca esta enfermedad, entre los nutrientes mas comunes tenemos el
hierro, la vitamina B12, el acido félico e investigaciones recientes también se esta
considerando la vitamina A, la piridoxina y el acido ascorbico. (2) Sin embargo, la
deficiencia de hierro continta siendo la causa mas comdn de anemia en el mundo y
tiene como poblacién de riesgo a los lactantes, los preescolares, las mujeres en edad
fértil, las mujeres embarazadas y a los ancianos. (3) La anemia afecta la calidad de vida
de la persona que lo padece, porque tiene consecuencias en su desarrollo fisico-mental
y también afecta el desarrollo social y econémico del pais, por ese motivo es un tema
importante en las economias en desarrollo. (4) Los estudios realizados por la OMS
(Organizacion Mundial de la Salud), demuestran que la anemia ferropénica, asi se
denomina la anemia que se produce por el déficit de hierro, afecta a mas de 200 millones
de personas en el mundo. (1) En América del sur, la anemia ferropénica afecta al 43 %
de su poblacién, por otra parte, cabe resaltar que Chile es el pais con la prevalencia de
anemia mas baja y el caso contrario es el pais de Bolivia que tiene el incide mas alto de

anemia, en este lado del continente. (5)

El gobierno peruano ha implementado varias politicas y programas para abordar la
anemia, como la distribucion de suplementos de hierro y acido félico, la promocién de
practicas alimentarias saludables, la mejora de la atencion médica y de la nutricién
durante el embarazo y la infancia temprana. En el afio 2014, se instaur6 el primer plan
para disminuir la anemia, que estaba en 46.8% y se redujo hasta un 43.5% en el 2018.
El MINSA (Ministerio de Salud) se traz6 como meta llegar al 2021 con un porcentaje de
anemia de 19% para esto se implemento el “Plan Nacional para la reduccion y control
de la Anemia Materno Infantil y Desnutricién Crénica Infantil en el Per: 2017- 20217,
lamentablemente no se llegd a esa meta, ya que la reduccion de la anemia es un

proceso lento y que depende de muchos factores. (6) En el Peru cuatro de cada diez



niflos padecen de anemia, lo que sigue constituyendo un problema de salud publica, en
la actualidad el porcentaje de pobladores que padecen de anemia es del 40.9 % que se
espera reducir hasta un 39 % este afo siguiendo los planes y las estrategias de mejora

del ministerio de salud. (7)

La anemia ferropénica es una de las causas mas comunes de consultas médicas, se
define como una anemia hipocrémica y microcitica. Para diagnosticar este tipo de
anemia se utiliza la tincién de perls, que es uno de los mejores métodos para conocer
las reservas de hierro (Fe) que se tiene en la médula 6sea (MO), esta reserva de hierro
se encuentra en forma de hemosiderina. Aungue la médula 6sea es el tejido adecuado
para analizar los depdsitos de hierro, las punciones o biopsias son procedimientos
invasivos y costosos, ademas presentan dificultades metodoldgicas; y por ello, para
diagnosticar carencia de hierro han sido reemplazados en gran medida por otros
examenes. (8) Entre los examenes que se utiliza tenemos al hemograma en donde se
observa la hemoglobina, el volumen corpuscular medio y los reticulocitos bajos; también
se evallan los parametros del hierro que son la ferritina, el hierro sérico y el indice de
saturacion de transferrina que también deben estar bajos. (9)

Desde la década de los setenta, resulta conocido que los niveles séricos de ferritina se
relacionan directamente con los depoésitos corporales de hierro y la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) considera la ferritina sérica el mejor indicador de déficit de
hierro. Sin embargo, la ferritina es también una proteina reactante de fase aguda y en
este sentido existen situaciones clinicas basicamente infecciosas o inflamatorias, en las

que pierde ese valor como extrapolacién de los depdsitos de hierro. (10)

La incorporacion de los auto analizadores de hematologia al laboratorio clinico mejoré
la calidad de los resultados y los parametros convencionales del hemograma, también
ha permitido, especialmente con aquellos de Ultima generacion, introducir nuevos
parametros de gran utilidad clinica. Uno de los nuevos parametros es la hemoglobina
reticulocitaria, la cual se vislumbra como una potente herramienta en el diagnéstico y el
manejo de la eritropoyesis deficiente en hierro en sus diferentes manifestaciones, en
particular la deficiencia absoluta de hierro, la deficiencia funcional de hierro y el
secuestro del hierro. (11) La hemoglobina reticulocitaria en todos los casos en donde
hay eritropoyesis deficiente en hierro, es el primer pardmetro detectable en el
hemograma y, a su vez, es el primero que se normaliza cuando la terapia administrada
ha sido la adecuada; ademas, ha demostrado ser costo eficiente, sobre todo por ser un

parametro del hemograma mas que una prueba adicional. (12)



1.2.

1.2.1.

1.2.2.

1.3.

1.3.1.

Formulacion del problema

Problema general

¢, Cual es la utilidad de hemoglobina reticulocitaria en el diagndstico de anemia
ferropénica en pacientes adultos del Hospital Nacional Dos de Mayo en Lima,
durante el 20237

Problemas especificos

¢, Cuales son las caracteristicas sociodemograficas de la poblacién de estudio y
la distribucién de los valores de hemoglobina reticulocitaria segun edad y sexo

en pacientes con anemia ferropénica?

¢La sensibilidad y especificidad de la hemoglobina reticulocitaria para

diagnosticar anemia ferropénica es mayor que la ferritina?

¢El valor predictivo positivo y el valor predictivo negativo de la hemoglobina

reticulocitaria para diagnosticar anemia ferropénica es mayor que la ferritina?

¢ Existe diferencia significativa de los valores de hemaoglobina reticulocitaria y
ferritina en la poblacién que presenta anemia ferropénica con y sin un proceso

inflamatorio?

Objetivos de la investigacion

Objetivo general

Determinar la utilidad de la hemoglobina reticulocitaria en el diagnéstico de
anemia ferropénica en pacientes adultos del Hospital Nacional Dos de Mayo en
Lima, durante el 2023.



1.3.2.

1.4

1.4.1.

1.4.2.

Objetivos especificos

Identificar las caracteristicas sociodemogréficas de la poblacion de estudio y la
distribucion de los valores de hemoglobina reticulocitaria segin edad y sexo en

pacientes con anemia ferropénica.

Determinar la sensibilidad y especificidad de la hemoglobina reticulocitaria para

diagnosticar anemia ferropénica y compararlos con la ferritina.

Establecer el valor predictivo positivo y el valor predictivo negativo de la
hemoglobina reticulocitaria para diagnosticar anemia ferropénica y compararlos

con la ferritina.

Determinar si existe diferencia significativa de los valores hemoglobina
reticulocitaria y ferritina en la poblacibn que presenta o no un proceso

inflamatorio.

Justificacion de la investigacion

Tedrica

La justificacion ted6rica de esta investigacion se basa en su contribucién al
conocimiento existente sobre el uso del parametro hemoglobina reticulocitaria en
pacientes adultos con anemia por deficiencia de hierro. Ademas, esta
investigacion establece comparaciones de los valores de este parametro en
otros tipos de anemia presentes en la poblacion estudiada, llenando un vacio en
el conocimiento médico. Los resultados obtenidos son respaldados por
investigaciones previas sobre la utilidad de la hemoglobina reticulocitaria en el
diagnostico diferencial de la anemia ferropénica, o que aumenta la validez y

confiabilidad de los hallazgos.

Metodoldgica
Metodoldgicamente, la investigacién que se plantea ayudara a sumar un criterio
analitico més confiable para el diagndstico de anemia ferropénica util para el

protocolo de diagnéstico, pues debido a que el Gold estandar es una prueba



1.4.3.

1.4.4.

1.5.

1.5.1.

invasiva, se han utilizado diversos criterios de laboratorio que evallan el estado

de deficiencia de hierro.

Préactica

La investigacion desarrollada se justifica de manera practica, ya que, a partir de
los resultados del estudio, se propone la incorporacion del parametro
hemoglobina reticulocitaria que es parte del hemograma, para el diagnéstico de
anemia ferropénica. A su vez, se constituye en punto de partida de
investigaciones futuras para dar utilidad a este pardmetro en otros grupos
poblacionales, como son: adolescentes embarazadas, adultos mayores,
donantes de sangre, respuesta a tratamiento, entre otros.

Social

Debido a que la poblacion estudiada tiene un alto riesgo de presentar anemia
por deficiencia de hierro, el desarrollo del presente trabajo tiene relevancia social,
debido a que se enmarca dentro de los objetivos estratégicos institucionales y
nacionales, pues se busca incorporar pruebas de apoyo al diagnéstico oportuno
gue permitan recuperar la salud de la poblacion y de esa manera contribuir a
disminuir el costo social y econdémico que significa la alta prevalencia de la
anemia por la falta de un manejo integral, aprovechando los avances en la

tecnologia médica.

Limitaciones de la investigacion

Temporal

La presente investigacion la poblacion de estudio son pacientes adultos que

presentaron una prueba de aspirado de médula Gsea entre durante el 2023.

1.5.2.

Espacial

La investigacion se realizara en el Servicio de Hematologia Clinica del Hospital

Nacional Dos de Mayo.

1.5.3.

Recursos

Los gastos de la investigacion estaran cubiertos por la tesista.
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CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de la investigacion

2.1.1. Internacionales

Kilig et al (2022) En Turquia, se llevé a cabo un metaanalisis con el propdsito de
demostrar que el contenido de hemoglobina reticulocitaria (CHr) es mas efectivo que los
parametros utilizados comunmente para diagnosticar la anemia por deficiencia de hierro
(IDA). La investigacién fue exhaustiva y sistematica, utilizando diversas bases de datos
internacionales, y se incluyeron diecisiete articulos en el andlisis. Los resultados
mostraron que CHr es un mejor biomarcador que MCV y ferritina para determinar la IDA,
aunque su eficacia es menor que la de TSAT. Se concluy6 que el uso rutinario de CHr
para el prediagndéstico de la ADH es importante para la salud publica. A pesar de que
los grupos estudiados eran heterogéneos y con sesgos, se necesitan mas metaanalisis
de estudios con menos heterogeneidad de CHr. Los valores de sensibilidad,
especificidad y corte medio de la concentracién de CHr para diagnosticar la IDA también

fueron proporcionados en el estudio. (13)

Cayo y Ponce (2022) realizaron una investigacion que tuvo como objetivo principal
“determinar hemoglobina reticulocitaria y su utilidad clinica en el diagnéstico temprano
de eritropoyesis por deficiencia de hierro absoluto en mujeres adolescentes” se realizd
un estudio de tipo analitico, observacional, descriptivo y de corte transversal, el estudio
delimit6 a sus participantes mediante muestreo censal voluntario, finalmente su muestra
fue de 62 mujeres adolescentes de 14 a 19 afios, los resultados obtenidos después de
realizar todos los analisis fueron que el 97 % tienen disminuida la hemoglobina
reticulocitaria esto nos indica eritropoyesis deficiente en hierro, por otro lado el 3 % de
las adolescentes tienen hemoglobina reticulocitaria normal. En cuanto a la relacion
diagnostica entre la hemoglobina reticulocitaria y el hierro sérico, se llegé a la conclusion
gue el 7 % tiene anemia ferropénica, pero un 93 % de las adolescentes tienen déficit de
hierro, sin llegar anemia. Las adolescentes que tenian deficiencia de hierro se
encontraban principalmente entre los 14 y 16 afios. La conclusion del estudio fue que la
hemoglobina reticulocitaria es Gtil para el diagnéstico temprano de eritropoyesis por

deficiencia de hierro. (14)



Moreno (2021) en su investigacion quiso establecer la relacion entre la hemoglobina
reticulocitaria y la ferritina sérica, para determinar cual es mas sensible en la evaluacion
del tratamiento de déficit de hierro que es el principal problema nutricional en la
poblacion preescolar. El objetivo fue “Establecer la relacién entre el incremento de los
niveles de hemoglobina reticulocitaria de frente al incremento de los niveles de ferritina
sérica en respuesta a tratamiento con hierro oral en nifios preescolares con diagnostico
de anemia ferropénica que acuden al Hospital Docente de Calderén durante el periodo
2019” la investigadora realizo un estudio analitico, epidemiolégico y de corte transversal
en 91 pacientes en edad preescolar, a los que se le determinaron hemoglobina
(fotometria), hemoglobina reticulocitaria (citometria) y ferritina sérica (inmunoensayo).
Para analizar los resultados se utilizé la curva ROC, la cual demostré que la capacidad
de la hemoglobina reticulocitaria como indicador de las reservas de hierro es baja al
compararla la ferritina sérica esto se debe al alto porcentaje de falso positivo. Basado
en este hallazgo obtenidos no se recomienda el uso de hemoglobina reticulocitaria en

el seguimiento terapéutico de anemia ferropénica en pacientes preescolares. (15)

Ibafiez (2021) El objetivo de la investigacion fue “Establecer unos valores de referencia
adecuados para los tres parametros mencionados en adolescentes de nuestro medio,
estimar la prevalencia de déficit de hierro en base a ellos y evaluar la posible influencia
de factores demograficos, antropométricos, nutricionales y socioeconémicos”. El estudio
que se realizo fue observacional y de corte transversal, se seleccion6 405 adolescentes
de 12 a 16 afios, mediante el muestreo probabilistico polietapico, a los cuales se le
realizo un examen fisico completo, exdmenes de sangre para evaluarlos tres parametros
mencionados y se les solicito que respondieran un cuestionario sobre aspectos
familiares, habitos nutricionales y socioecondmicos, que también respondieron los
padres o tutores de los menores. Determinaron que el 13.3 % de los adolescentes que
participaron en el estudio tenian ferropenia mientras que un 1.2 % tenian anemia
ferropénica. Ademas, se encontraron como factores de riesgos pertenecer a una familia
de origen inmigrante, la ingesta de carne menor a cuatro veces por semana, una dieta
pobre en hierro y el consumo de pescado menor a dos veces por semana. El estudio
concluyo que los tres parametros estudiados son Utiles detectar el déficit de hierro con

o sin anemia. (16)



Pérez (2018) esta investigacion tuvo como finalidad demostrar la utilidad de la
hemoglobina reticulocitaria en el diagndstico precoz de anemia ferropénica en pacientes
gue estaban sometidos a hemodidlisis. El objetivo de la investigacion fue “Evaluar la
hemoglobina reticulocitaria por impedancia en pacientes del servicio de hemodidlisis del
Hospital General Docente de Calderon para su uso en el diagndstico precoz de anemia
ferropénica en el Periodo noviembre 2017 a marzo 2018”. Utilizaron un método de
estudio analitico, observacional y transversal, la investigacién trabajo con 96 muestras
de pacientes de ambos sexos que se atendieron en el servicio de hemodidlisis, el 60.4
% fueron varones, mientras que la edad media fue de 56.7 afios. Entre los resultados
cabe recalcar que la hemoglobina reticulocitaria present6 valores disminuidos en la
poblacion femenina con un 89.5 %, concluyeron que la hemoglobina reticulocitaria al ser
comparada a la ferritina, esta nos permite la determinacion precoz de anemia

ferropénica. (17)

Moreno (2018) la investigacion busco demostrar que la hemoglobina reticulocitaria es
similar a la ferritina en la deteccion de la disminucion de los depdsitos de hierro. El
objetivo de este estudio fue: “Correlacionar los niveles de ferritina y hemoglobina
reticulocitaria en pacientes con insuficiencia renal cronica en el Hospital Carlos Andrade
Marin en el periodo enero - diciembre 2017”. El tipo de investigacion fue correlacional,
descriptivo y transversal, en 100 pacientes con insuficiencia renal crénica de ambos
sexos fueron finalmente 56 varones y 44 mujeres y sin limite de edad, siendo las edades
més frecuentes de 65 a 74 afios con un 20 %. Los niveles de ferritina se encuentran
elevados en un 54 %, mientras que la hemoglobina reticulocitaria en un 87 % sali6
normal. Para los resultados se utilizé la correlacion "R" que es un coeficiente de
correlacion que se utiliza para medir la relacion entre dos variables cuantitativas. Es un
namero que oscila entre -1 y 1, donde un valor de -1 indica una correlacion negativa
perfecta, un valor de O indica que no hay correlacion y un valor de 1 indica una
correlacion positiva perfecta. Cuando dos variables estdn positivamente
correlacionadas, esto significa que cuando una variable aumenta, la otra también tiende
a aumentar. Por otro lado, cuando dos variables estan negativamente correlacionadas,
esto significa que cuando una variable aumenta, la otra tiende a disminuir. La correlacion
de las pruebas demostr6 que; No existe correlacion R entre las pruebas
hemoglobina/Ret-He ni en las pruebas de hemoglobina/ferritina. Pero si existe
correlacion R entre las pruebas de ferritina/ Ret-He, esto demuestra que se puede

aplicar los valores de hemoglobina reticulocitaria para medir los niveles de hierro en



pacientes con insuficiencia renal cronica, pero no para determinar anemia porque no

existe correlacion con la hemoglobina. (18)

Armijos (2018) la investigacion se realizO con una muestra 389 mujeres
embarazadas atendidas por emergencia, consultorio externo y hospitalizacién y tuvo
como objetivo: “Determinar la correlacion de la hemoglobina reticulocitaria, el
hematocrito y la hemoglobina en mujeres embarazadas para la deteccidén precoz de
anemia ferropénica atendidas en el Hospital General Docente de Calderdn en el periodo
enero 2017-junio 2018”. El método de estudio es retrospectivo, epidemiolégico y
descriptivo, se registraron los resultados a partir de las historias clinicas, entre los
examenes tenemos a la ferritina, el hierro sérico, hemoglobina, hematocrito, volumen
corpuscular medio, reticulocitos y la hemoglobina reticulocitaria. Dentro del periodo
enero 2017 a junio 2018. Se obtuvo como resultado que el 50.64 % de mujeres
embarazadas a término tienen anemia ferropénica, ademas existe una relacion
significativa entre la hemoglobina reticulocitaria con el volumen corpuscular medio, la
hemoglobina y el hematocrito. Se concluyo que frente a una eritropoyesis deficiente
0 en el aumento de la demanda como ocurre en el embarazo, la hemoglobina

reticulocitaria se puede usar como marcador eficaz. (19)

Cai et al (2017) En China se llevé a cabo un estudio para evaluar la eficacia de la
hemoglobina reticulocitaria (CHr) como marcador diagnéstico de anemia por deficiencia
de hierro en 140 adultos que se sometieron a aspirados de médula 6sea y se uso la
tincién de hierro como estandar de oro. Se dividieron en tres grupos: IDA (anemia por
deficiencia de hierro), NIDA (anemia sin deficiencia de hierro) y grupo control. El valor
de corte del CHr se determind mediante curvas ROC. El grupo IDA presentd valores
significativamente mas bajos en CHr, VCM, HCM, hemoglobina y ferritina sérica, y
mayores valores en protoporfirina eritrocitaria libre, capacidad insaturada de fijacion de
hierro (CITH) y receptor de transferrina sérica en comparacion con los otros dos grupos.
El CHr resulté ser el mejor indicador para diagnosticar anemia por deficiencia de hierro,
con una sensibilidad del 87,5% y una especificidad del 92,9%. Concluyeron que CHr
tiene una alta sensibilidad y especificidad en el diagnostico de anemia por deficiencia
de hierro, y es més efectivo que otros indicadores tradicionales como la ferritina sérica
y el receptor de transferrina sérica. Ademas, la inflamacion afecté significativamente el

hematocrito, la ferritina sérica y la CITH, pero no el CHr y otros parametros. (20)
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2.1.2. Nacionales

Carranza | (2022) la investigacion trabajo con 169 mujeres gestantes dentro del
primer trimestre, el objetivo fue: “Determinar la relaciébn entre la hemoglobina
reticulocitaria y los niveles de ferritina sérica en las gestantes que encuentran dentro de
su primer trimestre, que acuden a su control en el hospital Il EsSalud Juliaca 2021”. En
este trabajo de investigacion tuvo una metodologia no experimental, analitico,
relacional, retrospectivo y transversal, trata de resolver un problema de salud publica
como es la anemia en mujeres gestantes, ya que puede causar partos prematuros o
bebes con bajo peso al nacer; el estudio examind si la hemoglobina reticulocitaria puede
reemplazar o complementar la ferritina, en el diagnéstico de anemia por deficiencia de
hierro, para que a las gestantes que necesiten el suplemento de hierro se les indigque
de manera oportuna. Si la hemoglobina reticulocitaria obtiene una especificidad
mayor o igual a la ferritina, esta podria ser incluida en las guias clinicas de
ginecologia, pediatria, nefrologia y hematologia, como apoyo adicional en el

diagnostico y el tratamiento correcto de la anemia por deficiencia de hierro. (21)

Mendivil A (2020) para este estudio se revisaron 373 historias clinicas, se revisaron
parametros bioquimicos como ferritina, hierro y porcentaje de saturacion, también;
parametros hematoldgicos como hemoglobina, volumen corpuscular medio y
hemoglobina corpuscular medio. Tuvo como objetivo: “Determinar la utilidad de
hemoglobina reticulocitaria en el diagndstico de anemia ferropénica en poblacion
pediatrica del Instituto Nacional de Salud del Nifio, Lima — 2019”. Se realiz6
retrospectivo, analitico y transversal; se formaron cuatro grupos de estudio: pacientes
sin anemia, pacientes con deficiencia de hierro, paciente con anemia ferropénica y
pacientes con anemia sin deficiencia de hierro, luego se revisaron las historias clinicas
gue tuvieran todos los analisis que se mencionan lineas arribas incluyendo la
hemoglobina reticulocitaria. Los resultados de hemoglobina reticulocitaria obtenidos en
el grupo de pacientes con anemia ferropénica fue 22,2 pg. Que fue significativamente
menos con respecto a los otros tres grupos, en los pacientes con deficiencia de hierro
se obtuvo 28,0 pg., los pacientes sin anemia obtuvieron 33,2 pg. Y los pacientes con
anemia sin déficit de hierro tuvieron un valor de 31,4 pg. La hemoglobina reticulocitaria
tuvo una correlacion positiva con los parametros hematologico y bioquimicos, pero
tuvo una correlacion negativa con la transferrina, obteniendo una especificidad de 98.9
% y una sensibilidad de 92.2 %. Se concluy6 que la hemoglobina reticulocitaria tiene

una utilidad clinica en el diagndstico de anemia ferropénica. (22)
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Palomino M (2019) el estudio se realiz6 con la participacion de 133 adolescentes
deportistas de género masculino desde los 13 afios hasta los 19 afios. El objetivo fue:
“Determinar el nivel de correlacion entre hemoglobina reticulocitaria y ferritina en
adolescentes deportistas con deficiencia de hierro - Universidad San Martin de Porres,
2018”. El estudio fue retrospectivo, correlacional, observacional y de corte transversal.
La muestra tiene como criterios de inclusién para considerar anemia tenian que tener
una hemoglobina de < 13 gr/dl para los adolescentes de 15 a 19 afios y < 12 gr/dl para
adolescentes de 12 a 14 afos y para definir la deficiencia de hierro tenian que tener una
ferritina sérica de < 25 ng/ml. La metodologia de estudio fue retrospectivo, observacional
y transversal; en los adolescentes ferropénicos la hemoglobina reticulocitaria y la
ferritina obtuvieron una relacion directa, obteniendo una sensibilidad de 74.4 % y una
especificidad de 62.2 %. La conclusion del estudio fue que la hemoglobina reticulocitaria
y la ferritina, se relacionan directamente con intensidad moderada, mientras que el
volumen corpuscular medio se mantuvo constante lo que indica que no fue un buen

predictor de esta deficiencia. (23)

Enriquez N (2019) la investigacion tiene como base en la necesidad de encontrar
una prueba que no se altere con la fase de infeccion, como las que se usan en la
actualidad para diagnosticar el estado basal del hierro. Tuvo como objetivo:
“Comparar los valores entre contenido de Hemoglobina Reticulocitaria y Ferritina en
pacientes con ERC Estadios 4 y 5 sin Terapia de Reemplazo Renal del Hospital
Nacional Arzobispo Loayza entre enero y diciembre del 2018”. El estudio fue de tipo
descriptivo y transversal; en la Enfermedad Renal Crénica, la ferritina se altera con el
proceso infeccioso por lo que pierde la sensibilidad y la especificidad para la deteccion
de la deficiencia de hierro. La conclusion del estudio fue que la hemoglobina
reticulocitaria supera en especificidad y sensibilidad a la ferritina en pacientes con
enfermedad renal cronica ya que esta enfermedad pasa por fases de infeccion que hace

gue pierda la sensibilidad. (24)
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2.2. Bases tedricas

1. Eritropoyesis

La eritropoyesis es el proceso mediante el cual el cuerpo produce hematies, eritrocitos
o glébulos rojos; La eritropoyesis ocurre en la médula 6sea, que es el tejido esponjoso
que se encuentra en el interior de los huesos. que inicia con una célula madre
hematopoyética y con la estimulacion principalmente de la hormona eritropoyetina, que
es secretada por los rifiones cuando se detecta la disminucién del oxigeno en los tejidos.
(25) Luego participan algunos factores quimicos en la diferenciacién entre estas la
principal es la interleucina 3. Durante el proceso de maduracién de una célula mieloide
en un eritrocito, ésta pasa por diferentes etapas que se conocen con diferentes nombres,
incluyendo proeritroblasto, eritroblasto baséfilo, eritroblasto policromatdfilo, eritroblasto
ortocromatéfilo (normoblasto), los reticulocitos son liberados al torrente sanguineo,
donde contintan sintetizando hemoglobina hasta que, tras perder su ARN, mitocondrias
y reticulo endoplasmico, se convierten en glébulos rojos completamente desarrollados.
(26)

2. Hierro

El hierro es uno de los minerales mas importante para la vida, porque se une a proteinas
para realizar y regular procesos biolégicos como transformacion celular, funciones
enzimaticas, transporte de oxigeno, sintesis de ADN, el metabolismo energético, entre
otros. El cuerpo humano contiene unos 4 gramos de hierro, casi el 60 % de este mineral
se utiliza en la formacion de hemoglobina, otro 10 % se utiliza en la formacion de
mioglobinas, los citocromos, y compuestos como la catalasa y la peroxidasa, el 30 %
restante se almacena ferritina y hemosiderina dependiendo donde se almacene y un

porcentaje minimo se una a la transferrina y se convierte en el hierro circulante. (27)

2.1. Metabolismo del Hierro

El metabolismo del hierro se refiere al conjunto de procesos bioquimicos como la
absorcion, el transporte, almacenamiento, incorporacion y reciclado del hierro, que
ocurren en el cuerpo para mantener los niveles adecuados de este mineral en el
organismo. El hierro se encuentra en los alimentos en forma de hierro hemo que esté
presente en productos de origen animal y hierro no hemo que esta presente en
productos de origen vegetal y en alimentos fortificados. Una vez ingerido, el hierro es
absorbido en el intestino delgado y transportado por la sangre a través de la proteina

transferrina hasta la médula 6sea donde se produce la hemoglobina. (28) El cuerpo
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humano cuenta con mecanismos reguladores muy precisos para controlar la cantidad
de hierro en el organismo, cuando los niveles de hierro son bajos, se aumenta la
absorcion de hierro en el intestino y se liberan reservas de hierro almacenadas en el
higado y el bazo, por otro lado, si los niveles de hierro son altos, se reduce la absorcién
de hierro en el intestino y se almacena el exceso en el higado y en otros tejidos. (29) La
deficiencia de hierro es un problema comun en todo el mundo y puede causar anemia
ferropénica. Por otro lado, un exceso de hierro en el organismo puede ser toxico y se ha
relacionado con un mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares, diabetes y cancer.
(30)

3. Anemia

Para definir que es la anemia se han utilizado muchos criterios como el nivel de
hematocrito o el nUmero de hematies, sin embargo, el mas utilizado se basa en el valor
de la hemoglobina. Entonces la anemia se define como la enfermedad que se
caracteriza por la disminucién de la hemoglobina que contienen los hematies, los
mismos que pueden presentar alteraciones o no, en su forma, tamafio o nimero. (31)
La Organizacion Mundial de la Salud, considera anemia cuando la hemoglobina en un
varén adulto es menor de 13g/dl, en una mujer adulta es menor a 12g/dl y en una mujer
embarazada es mejor a 11g/dl, también se puede considerar anemia cuando se
presenta un descenso de 2g/dl ya sea gradual o brusco de la hemoglobina habitual del
paciente, incluso cuando se mantenga dentro de los valores normales, porque este

descenso esta dando una alarma de algun problema de fondo. (32)

3.1. Clasificacion de la anemia

La anemia se puede clasificar siguiendo diferentes criterios, una de estas segun la
presentacion clinica que puede ser aguda o cronica; segun la causa productora, que
podria ser la pérdida de sangre; el aumento de la destruccion de los hematies o la
deficiencia en la produccion de los mismos; segun el nimero de reticulocitos; pero la
més usada para el diagnéstico de anemia en la actualidad es la clasificacién segun la
morfologia de lo hematies y ésta la divide en microciticas, normociticas vy

macrociticas. (33)
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TABLA 1: Clasificacion morfolégicay etiologia de la anemia

NORMOCITICA - NORMOCROMICA

- Pérdida de sangre aguda

(tamafio y color normales)

- Enfermedad renal crénica

VCM: 80 - 100 fl

- Enfermedad cronica

HCM: 27 - 34 pg

- Canceres

- Anemia sideroblastica

- Endocrinopatias

- Inanicién

- Anemia aplasica

- Drepanocitosis

- Embarazo

MICROCITICA - HIPOCROMICA

- Anemia ferropénica

(tamafio pequefio y color palido)

- Deficiencia de vitamina B6

VCM: < 80 fl - Deficiencia de cobre
HCM: < 27pg - Talasemia
- Saturnismo

MACROCITICA (MEGALOBLASTICA) -
NORMOCROMICA

- Deficiencia de cobalamina o vitamina
B12

(tamafio grande y color normal)

- Deficiencia de acido foélico

VCM: > 100 fl

- Hepatopatia

HCM: > 34 pg

Elaboracién propia
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4, Anemia Ferropénica

Esta anemia microcitica e hipocrémica producida por el déficit de hierro, es la comun y
por lo tanto es la causa mas frecuente en las consultas médicas, las causas de la anemia
ferropénica pueden variar, pero algunas de las mas comunes incluyen una dieta pobre
en hierro, la pérdida de sangre debido a una lesion o menstruacién abundante,
problemas de absorcion de hierro debido a enfermedades como la enfermedad celiaca,
la enfermedad inflamatoria intestinal o la cirugia bariatrica, y el embarazo, ya que el feto
utiliza hierro para su propio crecimiento. Es importante diagnosticar y tratar la anemia
ferropénica lo antes posible para prevenir complicaciones a largo plazo, como

problemas del corazoén, pulmonares y reproductivos. (34)

4.1. Biomarcadores

Un biomarcador es una medida objetiva y cuantificable que se utiliza como indicador de
la presencia o estado de una enfermedad, condicion de salud o proceso biolégico. Los
biomarcadores pueden ser cualquier sustancia, molécula, célula, proteina, gen,
metabolito u otra entidad bioldgica que se pueda medir y que se asocie con un estado
de enfermedad o salud, se pueden utilizar en diversos campos, como la medicina, la
investigacion clinica y la toxicologia, para ayudar en el diagndstico, seguimiento y
tratamiento de enfermedades y en la evaluacién de la seguridad y eficacia de los

farmacos. También se les conoce como marcadores o indicadores bioldgicos. (3)

4.1.1. Biomarcador en médula 6sea

A. Hemosiderina

La reaccion de Perls, es una técnica citoquimica utilizada en el laboratorio para conocer
las reservas de hierro en la médula ésea, que se encuentran en forma de hemosiderina,
gue es un complejo de hierro y proteina ubicada en los macréfagos de la médula
Osea. Para un paciente con anemia es importante medir los depésitos de hemosiderina,
hierro en los macréfagos medulares y el nimero de sideroblastos. Esta técnica detecta
el hierro hemosiderinico que es insoluble, pero no detecta el contenido en la ferritina
gue es hidrosoluble. El hierro de depésito esta ubicado en el citoplasma de las células
y se visualizan en forma de granulos de hemosiderina que se aprecian de color azulado
en el microscopio éptico. (35) Esta tincion se basa en la reaccion del hierro con una
solucion de acido ferrocianhidrico y cloruro férrico para formar un complejo de color azul

oscuro. La muestra se trata primero con una solucion de &cido clorhidrico y acido
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ascorbico para reducir el hierro presente a su estado ferroso, que es mas reactivo y se
puede detectar con mayor sensibilidad, después de la preparacién de la muestra, se
sumerge en la solucion de Perls y se observa bajo el microscopio para detectar la
presencia de hierro en forma de puntos azules o azul oscuro en las células o tejidos
tefiidos. (36) Aunque esta prueba es considerada el estandar para el diagndstico de
déficit de hierro, la obtencidon de la muestra es por puncion medular que es un
procedimiento invasivo, la dependencia del observador y su estandarizacion limitan su
utilidad. (37)

4.1.2. Biomarcadores en suero

A. Hierro sérico

El hierro sérico es una medida de la cantidad de hierro en la sangre del cuerpo humano.
Los niveles normales de hierro sérico varian segun la edad, género y otros factores
individuales, y si los niveles son demasiado bajos o altos, puede indicar problemas de
salud. Es importante tener en cuenta que los niveles de hierro sérico pueden ser
afectados por la dieta, medicamentos y enfermedades crénicas, y se deben interpretar
por un profesional de la salud capacitado. El hierro esta incrementado en las mafanas
desde las 7 - 10 am, por lo que hablamos de un ritmo diurnal, en la tarde y la noche se

encuentra disminuidos. (38)

B. Ferritina

La ferritina es una proteina que se encuentra en nuestro organismo y cumple la funcion
de almacenar hierro, ésta se encuentra en distintos tejidos, pero los principales son el
higado, el bazo y la médula 6sea, y también en la sangre en cantidades reducidas. La
cantidad de ferritina en la sangre se utiliza como un indicador para evaluar los niveles
de hierro en el cuerpo. Estos niveles pueden verse afectados por factores como la edad,
el género y la presencia de enfermedades o trastornos. (39) Por tanto, medir los niveles
de ferritina es util para diagnosticar enfermedades relacionadas con el metabolismo del
hierro, un nivel bajo de ferritina puede indicar una deficiencia de hierro, que puede
causar anemia ferropénica. Un nivel alto de ferritina, por otro lado, puede ser un
indicador de una sobrecarga de hierro, que puede ser causada por enfermedades como
la hemocromatosis. (40) La ferritina es un excelente marcador de estados carenciales

de hierro, desciende de forma temprana cuando nos encontramos con deficiencia de
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hierro, es un reactante de fase aguda; esto Ultimo se manifiesta en situaciones de
traumatismo, neoplasias o inflamacién. Debido a esto baja su sensibilidad para detectar

carencia de hierro en situaciones antes mencionadas. (41)

C. Transferrina

La transferrina es una proteina presente en la sangre que cumple una funcién vital en
el transporte del hierro por todo el cuerpo. También conocida como siderofilina o
globulina de union de metal beta-1, se une a los iones de hierro en el intestino y los lleva
a otras partes del organismo, como el higado, la médula 6sea y los musculos, donde se

requiere este mineral. (42)

Se produce en el higado y se encuentra en dos formas en el plasma sanguineo: la
transferrina hierro llamada apo-transferrina y la transferrina con hierro llanada holo-
transferrina, siendo esta la mas comuan y capaz de transportar hasta dos iones de hierro.
Los niveles de transferrina en la sangre pueden utilizarse para diagnosticar diferentes
afecciones médicas relacionadas con el hierro, como anemia por deficiencia de hierro 'y
hemocromatosis. Ademas, la transferrina puede emplearse para el transporte de
farmacos y otros compuestos terapéuticos a 6rganos y tejidos especificos del cuerpo.
(43)

D. Saturacion de Transferrina (IST)

El indice de saturacion de transferrina (IST) es la medida que indica la cantidad de hierro
gue estd unida a la transferrina en relacién con la cantidad total de transferrina
disponible en el suero sanguineo, esta se utiliza como una medida indirecta del estado
del hierro en el organismo. Si el indice de saturacion de transferrina es alto, se puede
interpretar que hay una cantidad excesiva de hierro disponible en el cuerpo, mientras
que un indice de saturacion de transferrina es bajo puede ser indicativo de deficiencia
de hierro. (44) El indice de saturacion de transferrina se obtiene al realiza una divisién
entre la cantidad de hierro sérico y la capacidad total de union de la transferrina.
Posteriormente, el resultado se multiplica por 100 para expresarlo como un porcentaje.
El rango normal de indice de saturacion de transferrina suele estar entre el 20% vy el
50%. Mientras indice de saturacion de transferrina superior al 50% puede ser sefial de
sobrecarga de hierro, como sucede en la hemocromatosis o, por el contrario, un indice
de saturacion de transferrina inferior al 20% puede ser indicativo de deficiencia de hierro,

como ocurre en la anemia ferropénica. (45)
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E. Capacidad total de fijaciéon del hierro

La Capacidad Total de Fijacion del Hierro (TIBC) es una prueba de laboratorio que mide
la cantidad total de hierro que puede unirse a la proteina transferrina en la sangre. La
capacidad total de fijacién del hierro es Util para diagnosticar trastornos relacionados
con el metabolismo del hierro. Si la capacidad total de fijacion del hierro o TIBC esta
elevado, puede indicar una deficiencia de hierro, mientras que, si esta disminuido, puede
ser indicativo de una sobrecarga de hierro, los valores se expresan en pg/dL o ymol/L,
y varian segun la edad y el género. En general, los niveles normales de TIBC se
encuentran entre 250 y 400 ug/dL. (46)

F. Receptor para transferrina (RTf)

En el extremo basal de la célula epitelial del intestino, se encuentran receptores
especificos para la transferrina, lo que permite que el hierro transportado por esta
proteina ingrese a la célula. Este mecanismo de transporte de hierro a través del
receptor de transferrina (RTf) es esencial en la homeostasis del hierro. El RTf
desempenfa un papel fundamental en la regulacion negativa de la captacion de hierro a
través del transportador DMTL1 en el extremo apical de la célula. (47) La mayoria de los
receptores para transferrina en el plasma son de origen eritrocitario y reflejan la
demanda de hierro en la eritropoyesis, |0 que permite obtener una medida cuantitativa
de la masa de células precursoras de glébulos rojos en la médula Gsea. La
concentracion de RTf aumenta en casos de deficiencia de hierro y es un marcador de la
gravedad de la deficiencia. Ademas, se ha observado un aumento en la concentracion
de RTf en anemias hemoliticas y talasemias. En comparacion con la ferritina sérica, se
ha demostrado en estudios clinicos que el RTf es menos afectado por la inflamacion.
(48)

G. Hepcidina

La hepcidina es una hormona producida en el higado que regula los niveles de hierro
en el cuerpo. Su funcién principal es inhibir la absorcién de hierro en el intestino y su
liberacion por parte de las células de almacenamiento de hierro, lo que ayuda a prevenir
una acumulacién excesiva de hierro en el cuerpo. La hepcidina también puede ser
influenciada por factores como la inflamacion y el estrés, y niveles anormales de
hepcidina se han relacionado con diversas enfermedades, como la anemia y la

hemocromatosis. (49) La regulacion de la expresion de hepcidina estd controlada por
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tres factores principales: los niveles de hierro en el suero o en el higado activan la
sintesis de hepcidina para prevenir la absorcién excesiva de hierro y mantener la
homeaostasis; la infeccion e inflamacion activan la sintesis de hepcidina para privar a los
microorganismos del hierro que necesitan para desarrollarse, lo que también conduce a
un aumento de hierro intracelular en varios tipos de células; y la pérdida de sangre causa
una supresién de la hepcidina producida por los eritrocitos, ya que la eritropoyesis es la

principal consumidora de hierro en el organismo. (50)

H. Zinc protoporfirina (ZnPP)

Cuando el hierro es insuficiente o no se utiliza adecuadamente, el zinc puede
reemplazarlo como sustrato para la ferroquelatasa, lo que da lugar a una mayor
produccion de zinc protoporfirina (ZnPP) en lugar de la hemoglobina. Esta sustitucién
del metal es una de las primeras respuestas bioquimicas al agotamiento de hierro y se
cree que ocurre principalmente en la médula ésea. Por lo tanto, la relacién entre zinc
protoporfirina y hemo en los glébulos rojos refleja el estado de hierro en la médula ésea.
(51) La medicién de ZnPP es una herramienta clinica util para evaluar la nutricién y el
metabolismo del hierro. La ZnPP se puede detectar en los glébulos rojos mediante

fluorometria y niveles altos de ZnPP indican una deficiencia grave de hierro. (52)

4.1.3. Biomarcador en sangre total

A. Hemoglobina

La hemoglobina es una combinacién de dos componentes: la globina, que es una
proteina, y el hemo, que es un compuesto formado por hierro y un pigmento llamado
porfirina. Es la presencia de este pigmento en el hemo lo que le otorga el caracteristico
color rojo a la sangre. Esta transporta oxigeno desde los pulmones hasta los 6rganos y
tejidos; luego desde ahi transporta diéxido de carbono hacia los pulmones. La

hemoglobina es la prueba mas aceptada para el diagnostico de anemia. (53)

B. Hematocrito

El hematocrito es una prueba que indica la proporcién de eritrocitos o glébulos rojos

presentes en la sangre. Esta medicion se realiza dividiendo el volumen de los glébulos
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rojos por el volumen total de la sangre, incluyendo el plasma, y expresando el resultado
como fraccidon o porcentaje. En general, los hombres tienen un hematocrito mas alto que
las mujeres debido a la presencia de hormonas masculinas que estimulan la produccién
de glébulos rojos. Un valor de hematocrito por encima o por debajo del rango normal
puede indicar una variedad de problemas de salud, como anemia, deshidratacion,
enfermedades del rifidon o del higado, o ciertos tipos de cancer. Es una prueba de bajo
costo y alta disponibilidad, lo que la hace muy util en entornos médicos con recursos
limitados. (54)

C. Hemoglobina reticulocitaria

La hemoglobina reticulocitaria, también conocida por sus siglas en ingles como CHr (del
inglés Reticulocyte Hemoglobin Content), Ret-He (del inglés, Reticulocyte Hemoglobin
Equivalent) y HCMr (del inglés, Reticulocyte Hemoglobin Concentration), es un nuevo
parametro que se ha incorporado en los autoanalizadores hematol6gicos de Ultima
generacion, este examen indica la cantidad de hemoglobina presente en cada
reticulocito, es decir, la cantidad de hemoglobina que ha sido incorporada a estas células
durante los ultimos 2 a 3 dias. Este parametro es similar a la hemoglobina corpuscular,

pero se aplica a los reticulocitos, que son glébulos rojos inmaduros. (55)

La hemoglobina reticulocitaria proporciona informacion en tiempo real sobre la
biodisponibilidad de hierro y puede indicar si hay una deficiencia de hierro o si hay
suficiente hierro disponible para la formacion de células sanguineas. También puede ser
un indicador de la respuesta a la administraciébn de hierro o eritropoyetina. Si la
hemoglobina reticulocitaria disminuye, puede ser un signo de carencia de hierro o de
una falta de hierro disponible para la formacion de células sanguineas, lo que
proporciona una medida indirecta del hierro funcional disponible para la eritropoyesis en
los 3 a 4 dias previos. En consecuencia, la hemoglobina reticulocitaria puede ser una
herramienta valiosa para el diagnéstico temprano de la alteracién de la sintesis de

hemoglobina debido a una deficiencia de hierro. (56)

Determinacion de la Hemoglobina reticulocitaria

El parAmetro CHr se deriva de la medicion de la concentracién de hemoglobina en las

células y el volumen de los reticulocitos. Para ello, se requiere establecer un volumen
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celular de referencia para los eritrocitos y reticulocitos. Este se logra a través de la
medicion de la dispersion de la luz frontal, que proporciona una sefal proporcional al
tamafio de los glébulos rojos y de los reticulocitos. En el célculo del tamafio de los
reticulocitos, se induce a que las células tomen una forma esférica y luego se lee la
dispersion de la luz en dos angulos diferentes, uno alto (5° a 20°), lo que permite la
refraccion de la célula y otro bajo (2° a 3°), mediante estas dos mediciones se puede
determinar el volumen celular de los reticulocitos en fl. Mediante este punto de referencia
y de la tincién del &cido ribonucleico de los reticulocitos que se encuentran nulo en los
glébulos rojos maduros, se pueden distinguir entre estas dos células y poder calcular el
promedio de CHr en picogramos, pero considerando el volumen celular de los
reticulocitos y el contenido de hemoglobina de cada uno de ellos. La determinacién del
CHr puede variar segun el método de medicion utilizado en los autoanalizadores de
hematologia, pero a pesar de estas diferencias, sigue siendo una herramienta de
diagndstico fiable debido a la correlacién de los resultados obtenidos en diferentes
equipos. Sin embargo, la concentracion de la muestra y la temperatura pueden afectar
su determinacion, y se recomienda conservar las muestras a 2-4°C durante 48 horas

para obtener resultados precisos. (57)

Utilidad clinica

La hemoglobina reticulocitaria es una herramienta valiosa en el diagnéstico y tratamiento
de la eritropoyesis deficiente de hierro y sus diferentes manifestaciones. En particular,
es (til en ciertos tipos de anemia caracterizados por una falta de hierro, como la
deficiencia absoluta y funcional del hierro. La hemoglobina reticulocitaria es
especialmente importante en la deteccién temprana de la disminucion del depésito de
hierro, ya que es uno de los parametros mas sensibles para detectarla. Al igual que la
ferritina, sus valores disminuyen incluso cuando los parametros eritrocitarios basicos y
el ancho de distribucién de los eritrocitos son normales. Por lo tanto, la hemoglobina
reticulocitaria se utiliza para el tamizaje de la ferropenia en la poblacién en general y es
muy util para evaluar los depésitos de hierro en pacientes con enfermedad renal que
reciben eritropoyetina. Ademas, la hemoglobina reticulocitaria es util para detectar el
dopaje con eritropoyetina, como han demostrado recientemente varios estudios. Al ser
un analisis automatizado, el margen de error en la interpretacion de los resultados es
bajo y el tiempo de obtencion es minimo debido al avance tecnol6gico. Actualmente, el
CHr se considera igual de importante que otros parametros obtenidos en un hemograma

y se requiere una muestra de sangre con EDTA para su medicion. (58)
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Limitaciones

Hay varias situaciones que pueden afectar la interpretacion del valor del CHr, entre

ellas:

<~ Talasemia y hemoglobinopatias que causan anemia microcitica: El valor del
CHr se ve reducido en pacientes con trastornos genéticos de la sintesis de
hemoglobina, ya que para su calculo se emplea el VCM, lo cual limita la evaluacién

del estado del hierro en estos pacientes. (59)

< Anemia megaloblastica: En pacientes que presentan una deficiencia de hierro y
anemia megaloblastica al mismo tiempo, el CHr puede mostrar valores elevados

debido al VCM elevado en estos casos. (59)

< Farmacos: El CHr puede aumentar debido al uso de ciertos medicamentos que
causan macrocitosis temporal o permanente, como el tratamiento prolongado con

hidroxiurea en pacientes con anemia de células falciformes. (59)

D. Volumen corpuscular medio (VCM)

El volumen corpuscular medio (VCM) es una medida que se utiliza para determinar el
tamafio promedio de los glébulos rojos en una muestra de sangre. Se calcula dividiendo
el hematocrito (porcentaje de glébulos rojos en la sangre) por el nimero de glébulos
rojos presentes en la muestra. El VCM indica cuanto espacio ocupa cada glébulo rojo
en la sangre. Si los globulos rojos son mas grandes de lo normal, el VCM seré alto,
mientras que, si son mas pequenos, el VCM sera bajo. EI VCM es una de las mediciones
gue se utilizan para diagnosticar diferentes tipos de anemia y otros trastornos

sanguineos. (60)

E. Hemoglobina corpuscular media

La hemoglobina corpuscular media (HCM) es una medida utilizada para indicar la

cantidad de hemoglobina presente en cada glébulo rojo en una muestra de sangre. Se
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calcula dividiendo la cantidad total de hemoglobina en la sangre por el nimero total de
glébulos rojos presentes. La HCM es importante porque puede ayudar a determinar si
los glébulos rojos son méas grandes o pequefios de lo normal. Sila HCM es alta, significa
que los globulos rojos son mas grandes de lo normal y tienen una mayor cantidad de
hemoglobina. Sila HCM es baja, significa que los glébulos rojos son mas pequefios de

lo normal y contienen una menor cantidad de hemoglobina. (61)

F. Concentracion de hemoglobina corpuscular media (CHCM)

La CHCM se expresa en gramos por decilitro (g/dL) y representa la cantidad de
hemoglobina en un volumen determinado de glébulos rojos; cuando esta elevada indica
que los glébulos rojos tienen una mayor concentracion de hemoglobina de lo normal, lo
que puede indicar una deshidratacion o una enfermedad como la esferocitosis
hereditaria, por otro lado, una CHCM baja indica que los glébulos rojos tienen una menor
concentracion de hemoglobina de lo normal, lo que puede indicar una anemia por
deficiencia de hierro, talasemia, anemia falciforme u otros trastornos de la sangre. En
general, la CHCM se utiliza junto con otras pruebas de laboratorio para diagnosticar y

monitorizar diversas afecciones relacionadas con la sangre. (62)

G. Reticulocitos

La prueba de reticulocitos es un examen de laboratorio que se utiliza para medir la
cantidad de glébulos rojos inmaduros en la sangre, mide la proporcion de reticulocitos
en relacion con el ndmero total de glébulos rojos. El examen de reticulocitos es
importante en el diagnéstico y tratamiento de enfermedades relacionadas con la
produccién de glébulos rojos, como la anemia. Los niveles de reticulocitos pueden
indicar si la médula ésea estd produciendo suficientes glébulos rojos o si hay un
problema en el proceso de produccion. Ademas, la prueba de reticulocitos también
puede ser util para evaluar la respuesta del cuerpo a ciertos tratamientos, como la
terapia con eritropoyetina, una hormona que estimula la produccion de glébulos rojos.
(63)
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TABLA 2: Biomarcadores del metabolismo de hierro (valores referenciales)

Hematocrito %

Hemoglobina g/dL

VCM F

CHCM %

Hierro sérico ug/DI
TIBC ug/dL

Saturacion Tl %

Ferritina sérica pg/dL

Receptor para Tl mg/dL

Hepcidina pg/L

ZnPP pg/dL

% del volumen de
glébulos rojos, respecto al
volumen de sangre

Concentracién de
hemoglobina circulante

Corresponde al volumen
de los glébulos rojos

Concentracion de
hemoglobina corpuscular
media
Concentracion de hierro
circulante
Capacidad de fijacion total
de hierro
Saturacion de la
transferrina medida en
porcentaje

Concentracioén de ferritina
sérica circulante

Concentracion del
receptor para transferrina
soluble circulantes
Concentracion de la
hormona hepcidina
circulante
Concentracion de la Zinc
— protoporfirina
eritrocitaria libre

Fuente: Sermini CG et al.
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Recién nacido: 50 — 65
Lactante — nifio: 32 — 42
Hombre adulto: 42 — 52
Mujer adulta: 38 — 45
Recién nacido: 15 - 20
Lactante — nifio: 11 — 15
Hombre adulto: 14 —17.5
Mujer adulta: 12.5 — 15
Normociticos: 82 — 100
Microciticos: < 82
Macrociticos: > 100
Normociticos: 32 — 36
Microciticos: < 32
Macrociticos: > 36
Rango referencial:
70 -175
Rango referencial:
240 — 450
Limite inferior normal:
6 meses — 6 anos: 9
7 —12 afos:11
Adultos: 16
Deplecién de los
depositos:
6 — 12 meses: 10
13 - 24 meses: 10
2 — 6 afios: 10
7 — 12 afos: 10
Adultos: 12
Rango referencial:
0.8-3.3

Rango referencial:
Hombres:29 — 254
Mujeres: 17 — 286
Limite superior normal:
6 — 12 meses: 120
13 — 24 meses: 100

2 — 6 afos: 80
7 — 12 anos: 70
Adultos: 70



2.3. Formulacién de hipétesis

2.3.1. Hipotesis general

La hemoglobina reticulocitaria es un parametro util para el diagnéstico de anemia
ferropénica en pacientes adultos del Hospital Nacional Dos de Mayo, Lima 2023.

2.3.2. Hipotesis especificas

1. No existe diferencia significativa en los valores de hemoglobina reticulocitaria

segun edad y sexo en pacientes con anemia ferropénica.

2. La hemoglobina reticulocitaria presenta mayor sensibilidad y especificidad de la

hemoglobina reticulocitaria para diagnosticar anemia ferropénica que la ferritina.

3. La hemoglobina reticulocitaria presenta mejor valor predictivo positivo y el valor

predictivo negativo para diagnosticar anemia ferropénica que la ferritina.

4. Existe diferencia significativa de los valores de hemoglobina reticulocitaria y ferritina

en la poblacién que presenta 0 no un proceso inflamatorio.
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CAPITULO lIl: METODOLOGIA

3.1. Método de investigacion
Método Hipotético-Deductivo

La investigacion se basa en formular hipétesis y luego derivar consecuencias
especificas a partir de ellas. Estas consecuencias se contrastan con la evidencia
empirica a través de las observaciones. Si las consecuencias se confirman, se refuerzan
las hipotesis, mientras que, si no se cumplen, las hip6tesis pueden ser rechazadas o
modificadas. (64)

3.2. Enfoque investigativo
Enfoque Cuantitativo:

La investigacion se caracterizé por la recopilacién y analisis de datos numéricos de
manera objetiva y precisa. Se emplearon instrumentos estructurados y se busca verificar
hipétesis a través de datos cuantitativos. Estos datos se sometieron a analisis
estadisticos para identificar patrones y relaciones. El enfoque cuantitativo es utilizado
en diversas disciplinas para obtener resultados precisos y generalizables, aunque a
menudo se combina con enfoques cualitativos para una comprensiéon mas completa de

los fenébmenos estudiados. (65)

3.3. Tipo deinvestigacion
Tipo Aplicada

La investigacion se llevo a cabo en entornos précticos y tiene un impacto directo en la
toma de decisiones y en la mejora de la situacion estudiada, se enfoca en la aplicacion
directa de los hallazgos de investigacion para resolver problemas concretos. La
investigacion aplicada es relevante para el desarrollo y la innovacion al convertir el

conocimiento tedrico en soluciones practicas para la sociedad. (66)
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3.4. Disefio de lainvestigacion

Segun la intervencion: No experimental, observacional y sin intervencién.

La investigacién tuvo un enfoque de estudio en el cual el investigador observa y registra
los fendmenos en su entorno sin alterarlos. En lugar de aplicar intervenciones o
tratamientos, se obtienen datos a través de la observacion directa, la recoleccion de
informacion existente o la realizacion de encuestas o entrevistas. El objetivo principal es
describir y analizar los fendmenos tal como se presentan en la realidad, sin ejercer
ninguna influencia sobre ellos. Los estudios no experimentales, observacionales y sin
intervencion, proporcionan informacion valiosa para mejorar la comprension del mundo

real y generar nuevas interrogantes de investigacion. (67)

Segun Control de la medicion: Retrospectivo

En la investigacion se obtuvieron datos de la informacién registrada en las historias
clinicas. Este enfoque resulta Gtil cuando no es factible llevar a cabo mediciones o
intervenciones en tiempo real y se utiliza para examinar eventos pasados, identificar

tendencias y realizar comparaciones a lo largo del tiempo. (68)

Segun Numero de mediciones: Transversal

La investigacion recopilé datos en un solo punto en el tiempo, brindando una imagen
general de una poblacion en ese momento especifico. Se utiliza para obtener una
instantanea de la situacion y analizar la prevalencia, distribucién y relaciones entre

variables en ese instante. (69)

Segun su fuente de datos: Documentales

La investigacion utilizé como fuentes de datos, las historias clinicas de los pacientes de
las cuales se extrajo la informacién necesaria. Al utilizar fuentes documentales se
pueden obtener beneficios como el acceso a informacién previamente registrada y la

capacidad de examinar datos histéricos. (70)
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Segun el control de la medicion: Descriptivo

La investigacién estuvo basada en recopilar y analizar datos con el objetivo de brindar
una descripcién detallada y precisa de las variables o fenbmenos de interés. Su
propésito principal es medir de forma objetiva las caracteristicas de las variables sin
buscar establecer relaciones causales. Para lograrlo, se emplean métodos de
recoleccion de datos como encuestas, cuestionarios u observaciones, y se realiza un

analisis estadistico o cualitativo de los datos obtenidos. (71)

3.5. Poblacién, muestray muestreo

3.5.1. Poblacioén:

La poblacion estuvo compuesta por los pacientes mayores de edad atendidos por
diversas patologias en el Servicio de Hematologia Clinica del Hospital Nacional Dos de

Mayo, en el periodo de enero a diciembre del 2023.

3.5.2. Muestra:

La seleccién de la muestra se llevé a cabo utilizando las historias clinicas recopiladas
durante el periodo comprendido entre enero a diciembre del 2023, los cuales seran
proporcionados por el Hospital Nacional Dos de Mayo. La poblacién fue de 504
pacientes a los cuales después de aplicarles los criterios de inclusion y exclusién,

obtuvimos una muestra de 120 pacientes que cumplen con todo.

3.5.3. Muestreo:

El presente estudio presenta un muestreo no probabilistico y es su tipo vendria a ser

por conveniencia.
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3.6.  Criterios de inclusion y exclusién

Criterios de inclusién

e Pacientes de ambos sexos.
o Pacientes mayores de edad.

e Pacientes que se realizaron examen de médula ésea.

Criterios de exclusion

e Pacientes que presentaron sus examenes incompletos.
o Pacientes gestantes o lactante

e Pacientes que estén recibiendo tratamiento con hierro.

3.7. Variables y operacionalizacién

Variables de estudio:

» Variable 1: Utilidad de Hemoglobina reticulocitaria

» Variable 2: Diagnéstico de deficiencia de hierro

Variables intervinientes:

> Edad
> Sexo
> Procedencia

> Proceso inflamatorio
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Variables

V1:
Utilidad de la
hemoglobina
reticulocitaria

V2:
Diagndstico de
deficiencia de hierro

Edad

Proceso
inflamatorio

Sexo

Definicién Conceptual

Pardmetro del
hemograma
automatizada que
proporciona informacién
sobre biodisponibilidad
del hierroen la
eritropoyesis

Disminucién de los
niveles de hemoglobina a
causa de la carencia de
hierro

Periodo de tiempo
transcurrido desde el
nacimiento de una
persona hasta el
momento actual

Se refiere a la respuesta
del sistema inmunoldgico

Caracteristica fenotipica

TABLA 3: Operacionalizacion de variables

Definicién Operacional

Andlisis medido a través
de un equipo
hematoldégico
automatizado

Analisis medido a través
de un equipo
automatizado por la
metodologia electro
quimioluminiscencia.

Cantidad de afios
completos transcurridos
desde el nacimiento de
una persona hasta la
fecha actual.
Aumento de proteinas de
fase aguda
Nombre del equipo

Categoria asignada al
nacer

Dimensiones Indicadores
Valores de Picogramos
acuerdo con (pg).
grupos de
estudio:
1. Anemia
ferropénica
2. Anemia no
ferropénica
e Ferritina pg/dl
e Hemoglobina
e Hemosiderina
en médula
Osea
Afos
Inflamacién Determinacion
Sin inflamacién del PCR
Masculino Porcentaje
Femenino
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Escala De
Medicion
Razdn

Razoén

Intervalo

Nominal

Nominal

Escala Valorativa

Ret-He > 28 pg = hierro
suficiente
Ret-He < 28 pg = hierro
insuficiente

Colocar valores

Deficiente: 0, 1 +,

No deficiente: 2+, 3+, 4+
18 — 30 afos
31 -60 afios
> de 60 afios

PCR< 10 g/L:
Inflamacién
PCR > 10 g/Lsin
inflamacién



3.8. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

3.8.1. Técnica

La técnica de esta investigacion fue el analisis documental. Se reviso la base de datos
de los pacientes atendidos en el Servicio de Hematologia Clinica que presenten el
estudio de aspirado de médula 6sea, donde se incluye el resultado de hemosiderina.

A partir de esta base de datos se evaluaron las historias clinicas, de donde se
recolectaron los resultados del PCR, hemoglobina, hemoglobina reticulocitaria y

ferritina.

3.8.2. Descripcion de instrumentos

Se utilizé una ficha de recoleccion de datos como instrumentos analiticos para el
estudio, a partir de las historias clinicas los datos demogréficos (edad y sexo), resultados

de hemosiderina de médula 6sea, hemaoglobina, ferritina y hemoglobina reticulocitaria.

La hemosiderina en los aspirados de médula 6sea fue procesada mediante la tincion de
Perls y luego valoradas semicuantitativamente utilizando un microscopio a 20 x
siguiendo los criterios de graduacion de Jakkunen: grado O (ausentes), grado 1
(vestigios o trazas), grado 2 (escasos), grado 3 (moderados) y grado 4 (abundantes

depositos).

La ferritina se determind mediante un método inmunométrico y la proteina C reactiva
(PCR) por inmunofrecuencia a dos puntos, estas pruebas se procesaron en el analizador
Vitros 3600.

La hemoglobina reticulocitaria y hemoglobina, se determind en un analizador Sysmex
XN 1000.

3.8.3. Validacién

Los datos se extrajeron de las historias del Hospital Dos de Mayo, en una Ficha de
recoleccion de datos, que fue validado por juicio de expertos. Fueron tres expertos en
el tema del estudio, quien validaron nuestro instrumento.
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3.8.4. Confiabilidad

La investigacion, no requiere un test de confiabilidad al instrumento, porque los datos
seran extraidos de las historias clinicas, del Hospital Nacional Dos de Mayo, por lo que

son datos confiables.

3.9. Procesamiento y andlisis de datos

Los datos de las fichas de estudios se trasladaron a una base de datos en el programa
Excel. La base de datos generada fue exportada al programa SPSS, para su respectivo

analisis.

Se obtuvieron frecuencias y porcentaje en valores cualitativos. Se determiné la media 'y
desviacion estandar en variables numéricas, si cumple con tener distribucion normal, de
lo contrario, se usaran medianas y rangos intercuartilicos. Para evaluar la normalidad
se utilizé la prueba de Shapiro-Wilk para menos de 50 muestras y para mas la prueba

de Kolmogorov Smirnov.

Se compar6 las medias segun grupos de estudio con la prueba T para muestras
independientes en caso de dos variables y con la técnica de andlisis de varianza de una
via (ANOVA) para mas variables, siempre se cumplan los supuestos de homogeneidad
de varianzas y normalidad, en su defecto se utilizara la prueba U de Mann-Whitney para
dos variables y para mas la prueba de Kruskal-Walis. La significancia estadistica sera
fijada con un valor p<0,05. Se utilizo la curva ROC para determinar el mejor punto de
corte y se calculé la sensibilidad, especificidad, valores predictivos positivo y negativo
de la hemoglobina reticulocitaria, comparandola con la ferritina. Los resultados fueron
presentados en tablas y graficos segun tipo de variable empleando la hoja de célculo

Excel.

3.10. Aspectos éticos

En la investigacion se garantizé el cumplimiento de los valores éticos y la proteccion de
la informacion obtenida, asegurando la confidencialidad y anonimato de los participantes
y sus datos. La identidad de los pacientes no se revelara en ningin momento de la
investigacion. Para ello, se obtendra la autorizacion correspondiente del comité de ética
de la Universidad Norbert Wiener y del Comité de Etica en Investigacion del Hospital
Nacional Dos de Mayo, para llevar a cabo la investigaciéon de manera adecuada.
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CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

4.1. Resultados

Se revisaron las historias clinicas de 504 pacientes entre enero y diciembre del 2023,

de los cuales 120 cumplieron con los criterios de inclusion.

4.1.1 Analisis descriptivo de resultados

De acuerdo con el género el 53.3 % fueron masculinos y 46.7 % femeninos (Tabla 4)

TABLA 4: Distribucién de los pacientes con anemia segun el género

GENERO FRECUENCIA PORCENTAJE
FEMENINO 56 46.7
MASCULINO 64 53.3
TOTAL 120 100.0

El grupo de edad que predominé fue de adultos con un 45.8 % (Tabla 2)
TABLA 5: Distribucion de los pacientes con anemia segun el grupo etario

GRUPO ETARIO FRECUENCIA PORCENTAJE

JOVEN (18 A 29 ANOS) 17 14.2
ADULTO (30 A 59 ANOS) 55 45.8
ADULTO MAYOR (> 60 ANOS) 48 40.0
TOTAL 120 100.0



Segun la hemosiderina en médula 6sea el 49.1 % presento un resultado de 0 (ausente),
1+ (trazas) el 23.3 %, 2+ (escasos) el 4.2 %, 3+ (moderados) el 16.7% y 4 +
(abundantes) el 6.7% (Tabla 3)

TABLA 6: Distribucién de los pacientes con anemia segun el resultado de

hemosiderina

HEMOSIDERINA FRECUENCIA PORCENTAJE
0 59 49.1
1+ 28 23.3
2+ 5 4.2
3+ 20 16.7
4+ 8 6.7
TOTAL 120 100.0

Tomando en cuenta el resultado de hemosiderina en médula 6sea la frecuencia de

anemia ferropénica fue de 77.5 %y la no ferropénica 22.5 % (Tabla 4)

TABLA 7: Distribucion de los pacientes segun el tipo de anemia

TIPO DE ANEMIA FRECUENCIA PORCENTAJE

ANEMIA 93 77.5
FERROPENICA

ANEMIA NO 27 22.5
FERROPENICA

TOTAL 120 100.0
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De acuerdo con el resultado de la proteina C reactiva (> 10 mg/L), el 78.3% de la

poblacién presentaba algun proceso inflamatorio y/o infeccioso (Tabla 5)

TABLA 8: Distribucion de los pacientes con anemia segun la presencia de

proceso inflamatorio.

INFLAMACION FRECUENCIA PORCENTAJE
AUSENTE 26 21.7
PRESENTE 94 78.3

TOTAL 120 100.0

Los pacientes con anemia presentaron una media de edad de 51.5 afios con un rango
minimo de 18 y maximo 94 anos, la hemoglobina presento una media de 8.3 g/dL con
un minimo de 5.4 g/dL y maximo de 11.9 g/dL, la ferritina una media de 659.1 ng/mL,
minimo 7.9 ng/mL y maximo 4110 ng/mL y la proteina C reactiva una media de 70.96

mg/L con un minimo de 5.0 mg/L y maximo de 361.0 mg/L. (Tabla 6)

TABLA 9: Estadistica descriptiva de las variables numéricas

MEDIA MEDIANA  MINIMO MAXIMO
EDAD (afios) 51.5 48.0 18.0 94.0
HB (g/dl) 8.3 8.3 5.4 11.9
FERRI (ng/mL) 659.1 566.0 7.9 4110
HB RET (pg) 31.98 31.95 18.7 42.8
PCR (mg/L) 70.96 35.80 5.0 361.0

HB: hemoglobina, FERRI: ferritina, HB RET: hemoglobina reticulocitaria,
PCR: proteina C reactiva

35



Se compard los valores de hemoglobina reticulocitaria de los pacientes con anemia
ferropénica segun el género, el resultado de la prueba de normalidad de Kolmogorov
Smirnov, indica que los pacientes del género masculino siguen una distribucién normal
(valor p = 0.695 > 0.05), de igual manera el género femenino (valor p = 0.089 > 0.05),
por lo tanto, para comparar ambas distribuciones se debe utilizar una prueba

paramétrica.

La media y desviacion estdndar de hemoglobina reticulocitaria para el género femenino
(n=43) fue de 32.4 + 5.6 pg y para el masculino (n=50) de 31.7 + 5.6 pg.

Al tratarse de dos muestras independientes se utiliz6 el estadistico prueba T para

muestras independientes.

El valor de p fue de 0.568 (> 0.05), lo cual indica que no existe diferencias
estadisticamente significativas en los valores de hemoglobina reticulocitaria entre
varones y mujeres (Grafica 1)

GRAFICA 1: Hemoglobina reticulocitaria segun el género en pacientes con

anemia ferropénica.
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Se compard los valores de hemoglobina reticulocitaria de los pacientes con anemia
ferropénica segun el grupo etario, el resultado de la prueba de normalidad de Shapiro-
W, indica que los pacientes del grupo de jovenes siguen una distribucion normal (valor
p =0.818 > 0.05), de igual manera los adultos (valor p = 0.196 > 0.05) y adultos mayores
(valor p = 0.871 > 0.05), por lo tanto, para comparar estas distribuciones se debe utilizar

una prueba paramétrica.

La media y desviacion estandar de hemoglobina reticulocitaria para los grupos etarios
de j6évenes (n=15), adultos (n=43) y adultos mayores (n=45) fueron de 31.36 + 5.17 pg,
32.46 + 5.50 pg y 31.84 + 5.94 pg, respectivamente.

Al tratarse de mas de dos medias poblacionales independientes se utilizé el estadistico
analisis de varianza (ANOVA) de un factor.

El valor de p entre grupos fue de 0.780 (> 0.05), lo cual indica que no existe diferencias
estadisticamente significativas en los valores de hemoglobina reticulocitaria entre los

tres grupos etarios (Grafica 2)

GRAFICA 2: Hemoglobina reticulocitaria segun el grupo etario en pacientes con

anemia ferropénica.
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Para determinar la eficacia de las pruebas de la hemoglobina reticulocitaria se determin6
la curva ROC (Graficas 3).

El area bajo la curva (AUC) en el caso de la hemoglobina reticulocitaria fue de 0.525
(0.432 a 0.617) lo cual estd muy alejado de 1 (p=0.679).

Se utilizé diferentes valores de corte para realizar las tablas cruzadas, de 27 a 32 pg.,
resultando diferentes resultados de sensibilidad, especificidad, valores predictivos
positivos y negativos, sin embargo, el mejor punto de corte fue de 33.9 pg. con una
sensibilidad de 43.0% y especificidad de 70.4%.

GRAFICA 3: Curva ROC de la hemoglobina reticulocitaria para definir una

anemia ferropénica.

HB_RET
100
80
= 60
= B
= i
c i .
o
n 401 Sensitivity: 43.0
B Specificity: 70.4
: _~[Criterion: >33.9
201
- AUC =0.525
- P=0.679
O l L L L l L L L l L L L L L L l L L L
0 20 40 60 80 100
100-Specificity

38



TABLA 10: Tablas cruzadas de hemoglobina reticulocitaria con diferentes

puntos de corte.

HEMOSIDERINA
. MEDULAOSEA |

TOTAL
HB RET SI 17 4 21
<27 pg NO 76 23 99
TOTAL 93 27 120
. MEDULAOSEA |
TOTAL
HB RET SI 23 6 29
<28 pg NO 70 21 91
TOTAL 93 27 120
MEDULA OSEA
TOTAL
HB RET SI 27 9 36
<29 pg NO 66 18 84
TOTAL 93 27 120
MEDULA OSEA
TOTAL
HB RET Sl 31 10 41
<30 pg NO 62 17 79
TOTAL 93 27 120
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HEMOSIDERINA
MEDULA OSEA

Sl NO TOTAL
HB RET Sl 37 11 48
<31 pg NO 56 16 72
TOTAL 93 27 120
MEDULA OSEA
Sl NO TOTAL
HB RET Sl 47 15 62
<32 pg NO 46 12 58
TOTAL 93 27 120

TABLA 11: Eficacia diagnostica de la hemoglobina reticulocitaria con diferentes

puntos de corte.

HEMOGLOBINA RETICULOCITARIA
(p9)

27 28 29 30 31 32
SENSIBILIDAD 18 25 29 33 40 51
ESPECIFICIDAD 85 78 67 63 5o 44
VALOR 81 79 75 76 77 76
PREDICTIVO
POSITIVO
VALOR 23 23 21 22 22 21
PREDICTIVO
NEGATIVO
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Para determinar la eficacia de las pruebas de la ferritina se determiné la curva ROC
(Graficas 4).

El area bajo la curva (AUC) en el caso de la ferritina fue de 0.624 (0.531 a 0.710) lo cual

es mayor al area de la hemoglobina reticulocitaria, con un p = 0.041.

Se utilizé diferentes valores de corte para realizar las tablas cruzadas, de 27 a 32 ng/mL,
resultando diferentes resultados de sensibilidad, especificidad, valores predictivos
positivos y negativos, sin embargo, el mejor punto de corte fue de 501 ng/mL con una
sensibilidad de 48.4% y especificidad de 77.8%.

GRAFICA 4: Curva ROC de la ferritina para definir una anemia ferropénica
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TABLA 12: Tablas cruzadas de ferritina con diferentes puntos de corte.

HEMOSIDERINA
MEDULA OSEA

Sl NO TOTAL
FERRITINA Sl 1 0 1
<15 ng/mL NO 92 27 119
TOTAL 93 27 120
MEDULA OSEA
SI NO TOTAL
FERRITINA | SI 8 0 8
<70 ng/mL NO 85 27 112
TOTAL 93 27 120
MEDULA OSEA
SI NO TOTAL
FERRITINA SI 17 3 20
<200 ng/mL NO 76 24 100
TOTAL 93 27 120
MEDULA OSEA
SI NO TOTAL
FERRITINA SI 27 5 32
<300 ng/mL  NO 66 22 88
TOTAL 93 27 120




HEMOSIDERINA
MEDULA OSEA

Sl NO TOTAL
FERRITINA Sl 44 6 50
< 500 ng/mL NO 49 21 70
TOTAL 93 27 120

. MEDULAOSEA

SI NO TOTAL
FERRITINA SI 53 11 64
< 600 ng/mL NO 40 16 56
TOTAL 93 27 120

TABLA 13: Eficacia diagnostica de la ferritina con diferentes puntos de corte.

FERRITINA
(ng/mL)

15 70 200 300 500 600
SENSIBILIDAD 1 9 18 29 47 57
ESPECIFICIDAD 100 100 89 81 78 59
VALOR 100 100 85 84 88 83
PREDICTIVO
POSITIVO
VALOR 23 24 24 25 30 29
PREDICTIVO
NEGATIVO




Se comparé los valores de hemoglobina reticulocitaria segun el estado inflamatorio, el
resultado de la prueba de normalidad de Shapiro-Wilk indica que los pacientes que no
lo presentan tienen una distribucién normal (valor p=0.376 > 0.05) y segun la prueba de
normalidad de Kolmogorov-Smimov, indica que los pacientes anémicos que si la
presentan siguen una distribucion normal (valor p = 0.200 > 0.05), por lo tanto, para

comparar ambas distribuciones se debe utilizar una prueba paramétrica.

La media y desviacion estandar de hemoglobina reticulocitaria para los que no

presentan inflamacion fue de 34.54 + 4.98 pg y para los que si la presentan 31.27 + 5.30

Pg.

Al tratarse de dos muestras independientes se utilizé la prueba T para muestras
independientes, como el valor de p = 0.006 (< 0.05), los pacientes que no presentan un
estado inflamatorio tienen una media de hemoglobina reticulocitaria mayor que los

pacientes que si presentan un estado inflamatorio (Grafica 5)

GRAFICA 5: Hemoglobina reticulocitaria segun el estado inflamatorio en

pacientes con anemia.
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Se compar6 los valores de ferritina segun el estado inflamatorio, el resultado de la
prueba de normalidad de Shapiro-Wilk indica que los pacientes que no lo presentan
tienen una distribucion normal (valor p=0.058 > 0.05) y segun la prueba de normalidad
de Kolmogorov-Smimov, indica que los pacientes anémicos que si la presentan siguen
una distribucién no normal (valor p = 0.001 < 0.05), por lo tanto, para comparar ambas

distribuciones se debe utilizar una prueba no paramétrica.

La mediana y el rango intecuartil de ferritina para los que no presentan inflamacién fue

de 524.0 + 687.3 ng/mL y para los que si la presentan 591.0 + 683.3 ng/mL.

Al tratarse de dos muestras independientes se utilizo la prueba U de Mann-Whitney,
como el valor de p = 0.208 (> 0.05), no se puede afirmar que los niveles de ferritina entre
los pacientes con anemia que presenten o no un proceso inflamatorio sean diferentes
(Grafica 6)

GRAFICA 6. Ferritina segun el estado inflamatorio en pacientes con anemia

500000

400000 71

300000

FERRITINA

200000

1000.00

00

NO S
INFLAMACION

45




Se agrupo solo a los pacientes que no presenten un proceso inflamatorio (PCR < 10
mg/L), y se realiz6 la curva ROC, tanto para la hemoglobina reticulocitaria como a la

ferritina, sin embargo, el area bajo la curva de ambas pruebas no mejoré notablemente.

GRAFICA 7. Hemoglobina reticulocitaria en pacientes con anemia ferropénica
sin proceso inflamatorio
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GRAFICA 8. Ferritina en pacientes con anemia ferropénica sin proceso

inflamatorio
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4.2, Discusion de resultados

A comparacioén de otros estudios donde consideran como prueba estandar a la ferritina,
en el nuestro se utilizé a la hemosiderina en médula 6sea, resultando que el 77.5% de
los pacientes anémicos presentan ferropenia, similar a lo reportado por Ruiz y

colaboradores (72).

Los valores de hemoglobina reticulocitaria no varian por el género ni por el grupo etario,

tal como se esta demostrando en este estudio.

Se ha reportado diversos puntos de corte de la hemoglobina reticulocitaria para el
diagnoéstico de anemia ferropénica (73), esto debido a que los estudios se realizaron en
diferentes poblaciones y con distintos equipos.

Cai y colaboradores (20) utilizando un analizador ADVIA 120, con un punto de corte de
27.2 pg en adultos chinos obtuvieron una sensibilidad de 87.5% y especificidad de
92.9%, en nuestro estudio donde se usé un analizador Sysmex XN 1000 con un valor
de corte de 27 pg la sensibilidad y especificidad fueron menores (18% y 85%
respectivamente). Nuestros resultados indican que el mejor punto de corte para la
hemoglobina reticulocitaria es de 33.9 pg con una sensibilidad de 43.0% y especificidad
de 70.4%.

Kilib y colaboradores (13) en un metaanalisis informaron que con un valor de corte de
28.2 para la hemoglobina reticulocitaria la sensibilidad fue de 83.5% con una
especificidad de 91.8%, pero ellos utilizaron como prueba estandar a la ferritina.

Una limitacién de la hemoglobina reticulocitaria son sus valores elevados en pacientes
con anemias megaloblasticas y otras patologias donde exista un aumento del volumen
corpuscular medio de los hematies (74). Esto seria la causa de que el punto de corte
sea mucho mayor a lo reportado por otros autores, ya que podriamos tener pacientes

con anemias carenciales mixtas es decir por deficiencia de hierro y acido félico.

Segun lo indicado por la OMS la concentracion de ferritina es un buen marcador de las
reservas de hierro, sin embargo, sus valores se elevan en las personas que presentan
inflamacién o infeccion, por ellos se necesitan otros valores de corte para indicar
carencia de hierro en estas personas (10). Se evalud el valor de 70 ng/mL recomendado
por la OMS para personas con inflamacion, pero los valores no variaron mucho

(sensibilidad 9% y especificidad 100%), sin embargo, el mejor punto de corte fue de 501
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ng/mL con una sensibilidad de 48.4% y especificidad de 77.8%. Este valor es mayor al
limite superior del valor de referencia de ferritina (17.9 — 464 ng/ml) que indica la
empresa distribuidora del reactivo utilizado. Esta baja sensibilidad nos indica la poca

eficacia diagnostica de la ferritina para el diagndstico de anemia ferropénica.

Garcia y colaboradores (75) segun el estudio Cochrane que realizaron de 63
publicaciones concluyeron que en personas que acudieron a atenciéon meédica, con un
umbral para la ferritina entre 12 y 200 ng/mL la sensibilidad fue de 90% y especificidad
de 85%.

La ferritina sérica no solamente se eleva en los procesos inflamatorios y/o infecciosos,
también se ha reportado también en el sindrome metabdlico, hepatopatia alcohdlica y
no alcohdlica, enfermedades autoinmunes, algunas neoplasias y otras enfermedades
(76), lo que justificaria la alta prevalencia de hiperferritinemia en los pacientes del
presente estudio que se encontraban hospitalizados por diversas patologias. En
pacientes con infecciébn por SARS-Cov2 se ha informado que presentan un valor
promedio de ferritina de 702 ng/mL y el 46.3 % presento hemosiderina entre 3a 4 + (77)

La hemoglobina reticulocitaria se vio afectada significativamente por la inflamacion que
fue de 78.3%, mas no asi la ferritina, estos resultados son contrarios a lo reportado por
Cai y colaboradores (20). También Chinudomwong y colaboradores (78) observaron un
bajo nivel de la hemoglobina reticulocitaria en los pacientes con anemia ferropénica y
que ademas presentaban inflamacion a pesar de presentar concentraciones de ferritina

sérica normales o elevados.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. Conclusiones

1. Cuando el paciente presenta con un cuadro inflamatorio; la hemoglobina

reticulocitaria tiene una baja eficacia para diagnosticar anemia ferropénica.

2. La hemoglobina reticulocitaria en pacientes con anemia ferropénica no varia

segun el género y el grupo etario.

3. La sensibilidad y la especificidad de la hemoglobina reticulocitaria para
diagnosticar anemia ferropénica con un punto de corte de 33.9 fl, es regular (48.4

% y 77.8% respectivamente), menor que la ferritina.

4. EIl valor predictivo positivo y negativo de la hemoglobina reticulocitaria para
diagnosticar anemia ferropénica es regular (76 % y 21% respectivamente),

menor que la ferritina.
5. Los valores de hemoglobina reticulocitaria son menores en los pacientes con

inflamacién que los que no la presentan y los de ferritina no presentan diferencia

significativa.
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5.2. Recomendaciones

1. En pacientes que presenten un estado inflamatorio se sugiere no utilizar las
pruebas de ferritina y hemoglobina reticulocitaria como indicadores de anemia

ferropénica ya que presentan una pobre eficacia diagnostica.

2. Realizar estudios multicéntricos con muestreo probabilistico en varios hospitales
de esta manera se amplia el nUmero de participantes y se tiene resultados
extrapolables.

3. Utilizar otra marca de analizadores hematolégicos que tengan como parametro
la hemoglobina reticulocitaria o similares y de esta manera comparar los

resultados.

4. Su sugiere realizar mas estudios de estos biomarcadores en poblaciones con
riesgo a presentar anemia ferropénica como son los pediatricas,

inmunodeficientes, en hemodilisis y gestantes.
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ANEXOS
Anexo 1: Matriz de consistencia

Evaluacion de la hemoglobina reticulocitaria como biomarcador de la deficiencia de hierro en adultos del Hospital Nacional Dos de Mayo, 2023

PROBLEMA

OBJETIVOS

HIPOTESIS

METODOLOGIA

TECNICA E

INSTRUMENTO

PROCESAMIENTO
DATOS

Problema general

¢Cual es la utilidad de
hemoglobina
reticulocitaria en el
diagnostico de anemia
ferropénica en pacientes
adultos del Hospital
Nacional Dos de Mayo
en Lima, durante el
2023?

Problemas especificos

1. ;Cuadles son las
caracteristicas
sociodemogréficas de la
poblacidn de estudio y la
distribucidn de los
valores de hemoglobina
reticulocitaria segun
edad y sexo en pacientes
con anemia ferropénica?

Obijetivo general

Determinar la utilidad de
la hemoglobina
reticulocitaria en el
diagnostico de anemia
ferropénica en pacientes
adultos del Hospital
Nacional Dos de Mayo
en Lima, durante el
2023.

Objetivos especificos

1. Identificar las
caracteristicas
sociodemogréficas de la
poblacidn de estudio y la
distribucidn de los
valores de hemoglobina
reticulocitaria segun
edad y sexo en pacientes
con anemia ferropénica.

Hipétesis general

La hemoglobina
reticulocitaria es un
parametro Util para el
diagnostico de anemia
ferropénica en pacientes
adultos del Hospital
Nacional Dos de Mayo,
Lima 2023.

Hipotesis especificas

1. No existe diferencia
significativa en los
valores de
hemoglobina
reticulocitaria segin
edad y sexo en
pacientes con anemia
ferropénica.

2. La hemoglobina
reticulocitaria presenta
mayor sensibilidad y

Método de la
investigacion

Hipotético-deductivo.

Enfoque de la
investigacion

Cuantitativo:

Tipo de investigacion

Aplicada

Disefio de la
investigacion

Segun la intervencion:

No experimental,
observacional y sin
intervencion.
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Técnica

Se revisara la base de
datos de los pacientes
atendidos en el Servicio
de Hematologia Clinica
que presenten el estudio
de hemosiderina en
médula 6sea

Se evaluaran las
historias clinicas donde
se recolectaran los
resultados del
hemograma completo,
recuento de reticulocitos,
hemoglobina
reticulocitaria y ferritina.

Descripcion de
instrumentos

Se recopilarén en una
ficha de estudio a partir
de las historias clinicas

La base de datos
generada sera exportada
al programa SPSS, para

su respectivo analisis.

Se obtendran de
frecuencias y porcentaje
en valores cualitativos.
Se determinara la media
y desviacion estandar en
variables numéricas, si
cumple con tener
distribucién normal, de
lo contrario, se usaran
medianas y rangos
intercuartilicos. Se
utilizara la prueba de
Shapiro-Wilk para
evaluar normalidad.

Se compararé las medias
segln grupos de estudio
con la técnica de analisis
de varianza de una via
(ANOVA), siempre se
cumplan los supuestos de
homogeneidad de



2. (Cual es la
sensibilidad de la
hemoglobina
reticulocitaria en

pacientes con anemia

ferropénica?

3. ¢Cual es la
especificidad de la
hemoglobina
reticulocitaria en
pacientes con anemia
ferropénica?

4. ;Cuédl es el valor
predictivo positivo y el
valor predictivo negativo
de la hemoglobina
reticulocitaria en
pacientes con anemia

ferropénica?

5. ¢(Existe diferencia
significativa de los
valores de hemoglobina
reticulocitaria y ferritina
en la poblacion que
presenta 0 no un proceso
inflamatorio?

2. Determinar la
sensibilidad de la

hemoglobina

reticulocitaria en
pacientes con anemia

ferropénica

3. Determinar la

especificidad de la

hemoglobina
reticulocitaria en

pacientes con anemia

ferropénica

4. Establecer el valor
predictivo positivo y el
valor predictivo negativo

de la hemoglobina
reticulocitaria en
pacientes con anemia
ferropénica

5. Determinar la
diferencia significativa
de los valores
hemoglobina
reticulocitaria y ferritina
en la poblacion que
presenta 0 No un proceso
inflamatorio.

especificidad de la
hemoglobina
reticulocitaria para
diagnosticar anemia
ferropénica que la
ferritina.

3. La hemoglobina
reticulocitaria presenta
mejor valor predictivo

positivo y el valor

predictivo negativo para
diagnosticar anemia
ferropénica que la
ferritina.

4. Existe diferencia
significativa de los
valores de hemoglobina
reticulocitaria y ferritina
en la poblacién que
presenta 0 No un proceso
inflamatorio.
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los datos demograficos
(edad y sexo), resultados
de hemosiderina de
médula 6sea, ferritina y
hemoglobina
reticulocitaria

Segun Control de la
medicidn: Retrospectivo

Segun Numero de

mediciones: Transversal La hemosiderina en

médula 6sea mediante la
tincion de Perls, criterios

de Jakkunen.
Segun su fuente de

datos: Documentales La ferritina por un

método inmunométrico y

PCR por
inmunofrecuencia a dos
Segun el control de la puntos en el analizador
medicién: Descriptivo Vitros 3600.

La hemoglobina
reticulocitaria en un
analizador Sysmex XN
1000.

varianzas y normalidad,

en su defecto se utilizara
la prueba de Kruskal-

Walis. La significancia
estadistica sera fijada
con un valor p<0,05.

Se utilizard la curva
ROC para determinar el
mejor punto de corte y se
calculard la sensibilidad,
especificidad, VPP y
VPN de la hemoglobina
reticulocitaria y ferritina.
Los resultados serén
presentados en tablas y
gréficos segun tipo de
variable.



Anexo 2: Instrumentos

FICHA DE ESTUDIO

CcODIGO

SEXO

EXAMEN

HIERRO MEDULA OSEA:

EXAMEN RESULTADO
HEMOGLOBINA g/dl
HEMOGLOBINA RETICULOCITARIA Pg
FERRITINA ug/ml

PCR g/dl
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Anexo 3: Validez del instrumento
VALIDACION DE INSTRUMENTO: JUICIO DE EXPERTOS

Teniendo como base los criterios que a continuacion se presenta, solicito su opinién sobreel
instrumento de la investigacion titulada, “FICHA DE ESTUDIO” de la tesis: “EVALUACION
DE LA HEMOGLOBINA RETICULOCITARIA COMOBIOMARCADOR DE ANEMIA
FERROPENICA EN ADULTOS EN UN HOSPITAL NACIONAL DE LIMA
METROPOLITANA 2023.", para lo cual se requiere que puedacalificar, marcando con un aspa

(X) en la casilla correspondiente a su opinidn respecto acada criterio formulado.

item Criterio SI | NO Observacién
NO
La informacidén permite dar respuesta al
1 X
Problema
Elinstrumento propuesto responde a los
2 o . X
objetivos del estudio
3 El instrumento contiene a las variablesde X Deberia incluirseen la
estudio ficha el titulo de la tesis
para identificar
claramente las variables
La estructura del instrumento es
4 X
Adecuada
5 El instrumento responde a la X
operacionalizacion de la variable
La secuencia presentada facilita el
6 . X
desarrollo del instrumento
Los items son claros en lenguaje
7 . X
Entendible
3 El nimero de items es adecuado para su X
Aplicacion
Observaciones (precisar si hay suficiencia):
Si hay suficiencia
Opinién de aplicabilidad:
Aplicable [ X ] Aplicable después de corregir [ ] No aplicable [ ]
Apellidos y nombres del juez validador:
Dra. Carmen Cristina Aranda Dextre DNI: 15841058

Especialidad del validador:
Tecnodlogo Médico — Dra. en Educacion

Fecha: 26/06/2023

Dra. Carmen Cristina Aranda Dextre
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Teniendo como base los criterios que a continuacion se presenta, solicito su opinion sobreel
instrumento de la investigacion titulada, “FICHA DE ESTUDIO” de la tesis: “EVALUACION
DE LA HEMOGLOBINA RETICULOCITARIA COMOBIOMARCADOR DE ANEMIA
FERROPENICA EN ADULTOS EN UN HOSPITAL NACIONAL DE LIMA
METROPOLITANA 2023.", para lo cual se requiere que puedacalificar, marcando con un aspa

VALIDACION DE INSTRUMENTO: JUICIO DE EXPERTOS

(X) en la casilla correspondiente a su opinion respecto acada criterio formulado.

ftem Criterio S N Observacion
N° | o]
1 La informacion permite dar respuesta al
Problema
5 El instrumento propuesto responde a los
objetivos del estudio
El instrumento contiene a las variables
3 de estudio
La estructura del instrumento es
4
Adecuada
5 El instrumento responde a la
operacionalizacion de la variable
6 La secuencia presentada facilita el
desarrollo del instrumento
Los items son claros en lenguaje
7 .
Entendible
El nimero de items es adecuado para su
8 Aplicacidn

Observaciones (precisar si hay suficiencia):
Si hay suficiencia

Opiniodn de aplicabilidad:

Aplicable [ X]

Apellidos y nombres del juez validador:

TM Pierina Cecilia Donayre Medina

Especialidad del validador:
Tecnodlogo médico en laboratorio clinico y Magister en informatica biomédica

Fecha: 22/06/2023

},zﬂoég/ ( )

Aplicable después de corregir [ ]

DNI: 46474892

No aplicable [ ]

TM Pierina Cecilia Donayre Medina
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Teniendo como base los criterios que a continuacion se presenta, solicito su opinion sobreel
instrumento de la investigacion titulada, “FICHA DE ESTUDIO” de la tesis: “EVALUACION
DE LA HEMOGLOBINA RETICULOCITARIA COMOBIOMARCADOR DE ANEMIA
FERROPENICA EN ADULTOS EN UN HOSPITAL NACIONAL DE LIMA
METROPOLITANA 2023.", para lo cual se requiere que puedacalificar, marcando con un aspa

VALIDACION DE INSTRUMENTO: JUICIO DE EXPERTOS

(X) en la casilla correspondiente a su opinion respecto acada criterio formulado.

ftem Criterio S N Observacién

N° | (0]

1 La informacidén permite dar respuesta al X
Problema

5 El instrumento propuesto responde a los X
objetivos del estudio

3 El instrumento contiene a las variables X
de estudio

4 La estructura del instrumento es X
Adecuada

5 El instrumento responde a la X
operacionalizacidn de la variable

6 La secuencia presentada facilita el X
desarrollo del instrumento

7 Los items son claros en lenguaje X
Entendible

3 El nimero de items es adecuado para su X
Aplicacién

Observaciones (precisar si hay suficiencia):
Si hay suficiencia

Opinion de aplicabilidad:
Aplicable [ X ] Aplicable después de corregir [ ]

Apellidos y nombres del juez validador:

TM. Edwin Zarzosa Norabuena

DNI: 15299283

No aplicable [ ]

Especialidad del validador: Tecnologo Médico en Laboratorio Clinico

Fecha: 22/06/2023

Cs .,;a/» 2 A

TM. Edwin Zarzosa Norabuena
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Anexo 4: Base de datos

BASE DE DATOS TESIS HEMOGLOBINA RETICULOCITARIA
N SEXO | EDAD HEMOGLO | HEMOSI- | FERRITINA HB RET PCR
BINA DERINA

1 M 75 7.3 4 1000 24.8 49
2 F 18 8.4 0 1000 35.5 5

3 F 33 8.3 3 945 32.4 239
4 F 21 8.7 0 1000 31.9 16.7
5 F 62 8.3 0 909 30.7 358
6 M 47 8 3 1000 36.2 184.4
7 F 39 9.1 0 244 34.6 78.7
8 M 67 8.5 0 497 39.1 209.4
9 M 18 7.2 1 194 22.9 185.3
10 F 67 10.7 0 1000 314 21.2
11 F 83 7 1 454 31.9 173.1
12 M 45 6.7 1 417 36.5 11.2
13 F 87 7.2 1 1000 38.6 41.2
14 M 36 9.2 1 1000 28.0 10.3
15 F 46 8.7 1 1000 30.3 47.8
16 M 38 5.9 4 1000 22.8 278.1
17 M 65 8.6 2 607 311 20
18 F 54 7.4 0 431 32.2 12.3
19 M 44 6.3 0 570 41.8 8.9
20 M 36 7.9 0 322 28.0 60.9
21 M 35 8.2 0 665 27.6 54.2
22 F 22 7.7 0 194 28.1 12.8
23 M 32 8.3 1 501 31.9 63.4
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24 F 28 7.3 1 1000 215 216.7
25 M 32 7.2 0 1000 36.6 5
26 F 60 6.5 0 361 42.8 7.8
27 M 60 7.9 1 1000 37.9 22.9
28 M 59 8.3 3 511 28.9 18.6
29 F 26 11.3 2 427 34.6 45.2
30 M 26 7 1 629 40.5 7.4
31 M 48 7.8 1 532 314 22.5
32 M 34 9 0 908 34.5 68.6
33 M 45 8.9 0 722 36.0 72.4
34 M 35 8.6 4 533 33.5 9.2
35 F 51 8.7 0 326 34.4 13.6
36 M 60 7.1 1 1000 36.9 42.8
37 F 32 10.7 1 162 34.1 35.8
38 M 72 6.8 4 1000 32.0 42.9
39 F 29 10 0 116 33.5 46.1
40 F 78 8.7 0 15.6 22.6 135
41 M 29 8 0 404 35.3 26.8
42 M 85 11.8 0 326 29.7 73.7
43 M 81 10.3 1 476 30.6 169.9
44 M 83 11.9 0 1000 333 8.5
45 M 32 7.7 0 154 31.6 14.3
46 F 39 11 0 149 36.0 5
47 M 73 6.8 0 241 359 10.5
48 F 84 8 1 914 34.2 17
49 M 75 9.4 1 479 29.0 5
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50 78 7.8 0 240 41.8 54.3
51 34 9.8 2 755 38.6 5
52 31 10.6 3 112 33.6 5
53 33 8.5 1 564 259 271.8
54 46 8.4 3 989 33.9 37.2
55 69 8.3 0 492 27.5 63.5
56 53 5.8 0 1000 25.6 246.3
57 72 7.0 0 7.96 241 5
58 43 9.0 3 1000 36.2 32.9
59 77 8.3 0 371 27.0 54.4
60 65 9.9 0 598 321 78.7
61 60 6.6 4 568 24.3 75.6
62 54 6.7 0 1000 37.0 147.2
63 72 8.2 0 59.7 24.3 10.9
64 66 7.3 0 29.3 26.8 215.4
65 35 9.7 0 20.1 24.0 314
66 67 8 0 65.6 18.7 34.2
67 28 7.5 0 365 36.5 61.2
68 54 8.3 0 209 36.6 163.5
69 56 10.1 0 1000 35.3 315
70 46 11 0 264 28.1 77.5
71 42 55 3 4110 347 18.1
72 22 9.9 0 647 27.8 38.8
73 48 8 1 4060 20.0 66.3
74 40 8.5 0 1200 374 5.8
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75 65 8.1 3 1000 27.7 187.4
76 56 7.8 2 1000 23.3 209.7
77 37 7.9 0 231 37.3 5
78 69 7.3 1 1000 29.5 8.3
79 83 7.8 1 858 32.0 32.7
80 31 7.3 3 1000 28.0 163.4
81 65 9.8 0 790 31.9 35.8
82 94 54 0 202 38.8 361
83 81 10.3 0 584 30.6 36.2
84 30 7.3 0 1000 351 38.1
85 29 9.2 0 144 27.2 55
86 38 8.4 0 539 31.6 68.5
87 38 7 3 931 36.9 28.7
88 45 7.8 0 292 28.4 346.6
89 48 8.8 0 144 30.3 6.1
90 30 6.9 0 1000 30.3 182.5
91 38 8.8 4 881 28.9 89.4
92 68 11.2 3 87.3 35.5 5
93 23 10 0 90.1 32.6 7.6
94 27 10.2 3 756 31.2 65.4
95 78 7.4 0 330 35.7 20.1
96 57 7.2 1 328 35.5 76
97 45 7.6 0 772 421 29.1
98 67 10.2 3 266 28.5 114
99 30 8.2 0 1000 25.6 85.3
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100 90 9.9 0 152 37.2 8.4
101 76 8 1 714 39.9 312
102 79 9 3 384 29.8 29.5
103 43 8.4 0 301 20.2 17.3
104 32 8.7 2 780 37.5 5
105 52 9.6 1 515 41.2 5
106 45 7 1 1000 29.1 208.9
107 24 7 4 1000 374 240
108 75 9 0 1260 24.9 5.7
109 66 8.5 1 549 211 27.2
110 62 7 1 273 34.9 5
111 21 11.2 1 208 32.8 34.5
112 76 8.5 3 564 42.3 8.1
113 61 8.3 3 560 25.1 193.3
114 25 6.8 1 1550 29.7 16.6
115 31 79 0 713 37.9 6.3
116 64 8.3 3 222 31.2 51.8
117 66 8.4 3 189 38.1 131
118 86 7.1 3 1080 37.4 69.4
119 37 5.8 3 1540 304 56.4
120 81 8.7 4 753 315 102.3
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Anexo 5: Aprobacién del Comité de Etica

b‘v COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA PARA LA
- INVESTIGACION

Universidad

Norbert Wiener

CONSTANCIA DE APROBACION

Lima, 06 de setiembre de 2023

Investigador(a)
Cynthia Nanette Huasasquiche Alfaro
Exp. N°: 0895-2023

De mi consideracion:

Es grato expresarle mi cordial saludo y a la vez informarle que el Comité Institucional de
Etica para la investigacion de la Universidad Privada Norbert Wiener (CIEI-UPNW)
evaluo y APROBO los siguientes documentos:

e Protocolo titulado: “EVALUACION DE LA HEMOGLOBINA
RETICULOCITARIA COMO BIOMARCADOR DE ANEMIA
FERROPENICA EN ADULTOS DEL HOSPITAL NACIONAL DOS DE
MAYO, LIMA 2023” Version 02 con fecha 05/09/2023.

El cual tiene como investigador principal al Sr(a) Cynthia Nanette Huasasquiche Alfaro y
a los investigadores colaboradores (no aplica)

La APROBACION comprende el cumplimiento de las buenas préacticas éticas, el balance
riesgo/beneficio, la calificacion del equipo de investigacion y la confidencialidad de los
datos, entre otros.

El investigador debera considerar los siguientes puntos detallados a continuacion:

1. La vigencia de la aprobacion es de dos afios (24 meses) a partir de la emision
de este documento.

2. El Informe de Avances se presentard cada 6 meses, y el informe final una vez
concluido el estudio.

3. Toda enmienda o adenda se debera presentar al CIEI-UPNW y no podra
implementarse sin la debida aprobacion.

4. Si aplica, la Renovacion de aprobacion del proyecto de investigacion debera
iniciarse treinta (30) dias antes de la fecha de vencimiento, con su respectivo
informe de avance.

Es cuanto informo a usted para su conocimiento y fines pertinentes.

Atentamente,

Yenny %sol Bellido Fuente
Presidénta del CIEI- UPNV

Av. Arequipa 440 — Santa Beatriz

Universidad Privada Norbert Wiener

Teléfono: 706-5555 anexo 3290 Cel. 981-000-698
Correo:comite etica@uwieneredu. pe
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Anexo 6: Carta de aprobacion de la institucién para la recoleccion de los datos

P : EErTtS
PERU | Ministerio g £ ONES ¥
de Salud Asepuramiento-enSalud

« Afo de la Unidad, la Paz y el Desarrollo »

CARTA N° 49 £ -2023-DG-HNDM.

Lima, 20 de noviembre 2023

Estudiante:

CYNTHIA NANETTE HUASASQUICHE ALFARO
Universidad Privada Norbert Wiener
Facultad de Ciencias de la Salud
linvestigadora Principal — HNDM:

Presente. -

ASUNTO : AUTORIZACION Y APROBACION DE ESTUDIO DE INVESTIGACION
REF : Solicitud S/N Registro N°36902 Cédigo N°04750
De mi mayor consideracion:

Es grato dirigirme a usted para saludarle cordialmente y al mismo tiempo comunicarle de acuerdo a la Nota
Informativa N2013-2023-OACDI-HNDM; emitido por el drea de investigacion de la Oficina de Apoyo a la
Capacitacidén, Docencia e Investigacion, existe viabilidad y se AUTORIZA la realizacién del estudio de
investigacion titulado:

“EVALUACION DE LA HEMOGLOBINA RETICULOSITARIA COMO BIOMARCADOR DE ANEMIA
FERROPENICA EN ADULTOS DEL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO, LIMA 2023”

El presente documento tiene aprobacién del Comité de Etica.en Investigacion Biomédica de Nuestra
Institucion;.segin la (Evaluacion N2129-2023-CEIB-HNDM), el cual entra en vigencia a partir del 09 de
noviembre 2023 y expira el 08 de noviembre 2024.

Si aplica, los tramites para su renovacion deberan iniciarse por lo menos 30 dias previos a su vencimiento.

Sin otro particular, me suscribo de Usted.

Atentamente,

CARTA N20174-OACDI-HNDM-2023

VRGP/ERAH/Eva

£5a0epanesvinug ~E < - =1
http://hdosdemayo.gob.pe/portal/ Parque "Historia de |a Medicina Peruana” S ::’::
direcciongeneral@hdosdemayo.gob.pe s/n alt. cdra. 13 Av. Grau- Cercado de Lima o ==
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Anexo 7: Informe del asesor de Turnitin

Reporte de similitud
NOMBRE DEL TRABAJO AUTOR
TESIS FINAL (1).docx Cynthia Huasasquiche
RECUENTO DE PALABRAS RECUENTO DE CARACTERES
18851 Words 104057 Characters
RECUENTO DE PAGINAS TAMARO DEL ARCHIVO
87 Pages 1.4MB
FECHA DE ENTREGA FECHA DEL INFORME
Feb 28,2024 8:30 AM GMT-5 Feb 28, 2024 8:32 AM GMT-5

® 17% de similitud general

El total combinado de todas las coincidencias, incluidas las fuentes superpuestas, para cada
base de datos.

* 15% Base de datos de Internet * 3% Base de datos de publicaciones
* Base de datos de Crossref + Base de datos de contenido publicado de
Crossref

* 9% Base de datos de trabajos entregados

® Excluir del Reporte de Similitud

» Material bibliografico « Material citado
+ Material citado « Coincidencia baja (menos de 10 palabras)

* Bloques de texto excluidos manualmente

Resumen
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® 17% de similitud general

Principales fuentes encontradas en las siguientes bases de datos:

* 15% Base de datos de Internet

» Base de datos de Crossref

* 9% Base de datos de trabajos entregados

FUENTES PRINCIPALES

Las fuentes con el mayor nimero de coincidencias dentro de la entrega. Las fuentes superpuestas no se
mostraran.

repositorio.uwiener.edu.pe

Internet

dspace.uce.edu.ec

Internet

repositorio.unesum.edu.ec

Internet

scielo.org.pe

Internet

pdffox.com

Internet

researchgate.net

Internet

Universidad Wiener on 2023-11-04

Submitted works

repositorio.unfv.edu.pe

Internet

Reporte de similitud

» 3% Base de datos de publicaciones

» Base de datos de contenido publicado de

Crossref

3%

2%

1%

1%

<1%

<1%

<1%

<1%

Descripcion general de fuentes


https://repositorio.uwiener.edu.pe/bitstream/handle/20.500.13053/5713/T061_09788610_S.pdf?isAllowed=y&sequence=1
http://www.dspace.uce.edu.ec/bitstream/25000/17573/1/T-UCE-0014-CME-061.pdf
http://repositorio.unesum.edu.ec/bitstream/53000/3768/1/Cayo.D_Floreano.D_Hemoglobina%20Reticulocitaria%20y%20su%20utilidad%20cl%c3%adnica..pdf
http://www.scielo.org.pe/pdf/rins/v34n4/a17v34n4.pdf
https://pdffox.com/hemoglobina-reticulocitaria-pdf-free.html
https://www.researchgate.net/publication/327413011_Hemoglobina_de_reticulocito_y_su_importancia_en_el_diagnostico_temprano_de_anemia_ferropenica/fulltext/5b8df89d45851540d1c3e7f8/Hemoglobina-de-reticulocito-y-su-importancia-en-el-diagnostico-temprano-de-anemia-ferropenica.pdf
http://repositorio.unfv.edu.pe/handle/UNFV/3758
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