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CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1  Planteamiento del problema

La eritropoyetina (EPO) es una hormona glucoprotéica encargada de la produccion
y diferenciacion eritrocitaria en la médula 6sea, es decir, la eritropoyesis (1); se produce
en los rifiones en donde se da lugar a un ciclo de retroalimentacion dependiente de
oxigeno regulado por la EPO, asi, el suministro de oxigeno al rifion depende de la
hemoglobina, si esta disminuye las células productoras de EPO se activan y producen
mayor cantidad de EPO (2).

La hemoglobina reticulocitaria es un parametro del hemograma que mide la
hemoglobina albergada en los reticulocitos e indica el indice de eritropoyesis en los dos
o tres dias previos a su dosaje proporcionando datos en tiempo real sobre la eritropoyesis
(3), por lo cual es considerado un marcador de disponibilidad de hierro para la
eritropoyesis ayudando en la deteccidon de anemia ferropénica en su primera fase, anemia
por inflamacion cronica, anemia por enfermedad renal cronica; ademas de apoyar en el

monitoreo de terapias farmacéuticas (4) .

La enfermedad renal cronica (ERC) es una epidemia mundial, que se define como
la condicidn patoldgica en donde existen indicadores de dafio o lesion renal que altera su
estructura o funcionalidad, es una comorbilidad de diabetes mellitus e hipertension
arterial (5). La Organizacién Mundial de la Salud estima que 674 millones de personas
en el mundo, aproximadamente 9% de la poblacién mundial, conviven con enfermedad
renal cronica que no solo afecta la calidad de vida sino se asocia con otros padecimientos
como anemia y desnutricion (6). En nuestro pais, se estima que el 11% de peruanos
padece de enfermedad renal crénica de los cuales nueve de cada diez peruanos aun no lo
saben y al ser diagnosticados se encuentra en estadio 4 o0 5; se da como consecuencia de

otras enfermedades como diabetes mellitus, hipertension arterial, sobrepeso, entre otros

(7).



Una de las consecuencias asociadas a la ERC es la anemia, la cual es una
complicacion en esta enfermedad debido al déficit relativo de eritropoyetina haciendo que
la anemia sea mas prevalente en personas con ERC que poblacion en general. Diversos
estudios indican que la anemia aumenta de acuerdo al estadio de la ERC; asi en el estadio

uno hay un aumento de anemia en el 8.4% y 53.4% en estadio cinco (8).

Al conocer las tasas de prevalencia de esta enfermedad en el mundo y al no
encontrar investigaciones previas publicadas sobre relacionar hemoglobina reticulocitaria
y eritropoyetina, esta investigacion tiene por objetivo determinar la correlacion existente
entre hemoglobina reticulocitaria y niveles de eritropoyetina en pacientes adultos
mayores con anemia secundaria a enfermedad renal cronica atendidos en el Hospital G.
Kaelin - VMT, 2024, permitiendo generar nuevo conocimiento en favor de la poblacién

de estudio.

1.2 Formulacién del problema
1.2.1  Problema general
¢Existe relacién entre hemoglobina reticulocitaria y eritropoyetina en adultos

mayores con anemia secundaria a enfermedad renal cronica, Hospital Guillermo. Kaelin
de la Fuente, 2025?

1.2.2  Problemas especificos

1. ¢Cuales son los valores de hemoglobina reticulocitaria en adultos mayores
con anemia secundaria a enfermedad cronica renal, Hospital Guillermo. Kaelin de la
Fuente, 20257

2. ¢Cuales son los niveles de eritropoyetina en adultos mayores con anemia

secundaria a enfermedad crénica renal Hospital Guillermo. Kaelin de la Fuente, 2025?



3. ¢Cudles son los valores de hemoglobina reticulocitaria segun etapa de
Enfermedad Renal Cronica en adultos mayores Hospital Guillermo. Kaelin de la Fuente,
20257

4.  ¢Existen diferencias estadisticamente significativas entre los valores de
hemoglobina reticulocitaria de adultos mayores con y sin anemia atendidos Hospital

Guillermo. Kaelin de la Fuente, 2025?

1.3 Objetivos de la investigacion

1.3.1  Objetivo general

Determinar la relacion entre hemoglobina reticulocitaria y eritropoyetina en adultos
mayores con anemia secundaria a enfermedad renal cronica del Hospital Guillermo.
Kaelin de la Fuente, 2025.

1.3.2  Objetivos especificos

1.  Conocer los valores de hemoglobina reticulocitaria en adultos mayores con
anemia secundaria a enfermedad cronica renal del Hospital Guillermo. Kaelin de la
Fuente, 2025.

2. Conocer los niveles de eritropoyetina en adultos mayores con anemia

secundaria a enfermedad cronica renal del Hospital Guillermo. Kaelin de la Fuente, 2025.

3. Identificar los valores de hemoglobina reticulocitaria segin etapa de
enfermedad renal cronica en adultos mayores del Hospital Guillermo. Kaelin de la Fuente,
2025.

4.  Conocer si existen diferencias estadisticamente significativas entre los
valores de hemoglobina reticulocitaria de adultos mayores con y sin anemia del Hospital

Guillermo. Kaelin de la Fuente, 2025.



1.4 Justificacion de la investigacion

La investigacion se justifica porque permitird conocer la correlacion entre
hemoglobina reticulocitaria y niveles de eritropoyetina en pacientes adultos mayores con
anemia secundaria a enfermedad renal crénica atendidos en el Hospital Guillermo. Kaelin
de la Fuente en el afio 2025, el cual es importante ya que la hemoglobina reticulocitaria
es un marcador de eritropoyesis en tiempo real y la eritropoyetina es una hormona
reguladora de la eritropoyesis; mientras que la ERC es catalogada como una epidemia
mundial con 9% del total de la poblacion que la padece, teniendo mayores complicaciones
en los adultos mayores, ademas se conoce que la ERC genera como enfermedad
secundaria la anemia, ya que el dafio ocasionado en el riidn podria generar una
eritropoyesis ineficaz por la tanto es necesario realizar investigaciones gque relacionen los
niveles de hemoglobina reticulocitaria con la produccion de eritropoyetina para generar

conocimiento en beneficio de la poblacion en estudio.

15 Limitaciones del estudio

La limitacion que presenta la investigacion es que, al ser de tipo retrospectivo y al
hacer un analisis documental de historias clinicas registradas en el momento de la
consulta médica, ademéas de revision de resultados almacenados en el analizador
hematoldgico, los datos podrian no estar completos o estandarizados, a pesar de aplicar
criterios de inclusion que garantizan la validez interna de los resultados; generando de

esta manera un sesgo de informacion.
1.6 Delimitaciones de la investigacion
1.6.1 Temporal
Se desarrollara con la informacion recopilada de historias clinicas y resultados

almacenados del analizador hematoldgico de los pacientes atendidos en el afio 2025 que

cumplan con los criterios de inclusion.



1.6.2 Espacial

Se desarrollara con la informacion recopilada de historias clinicas y resultados
almacenados del analizador hematoldgico de los pacientes atendidos en el Hospital

Guillermo. Kaelin de la Fuente que cumplan con los criterios de inclusion.

1.6.3 Recursos

Sera financiado por la investigadora.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

211 Antecedentes Internacionales

Investigaciones internacionales previas asocian hemoglobina reticulocitaria con

diversas patologias como:

Réndon J (9). En Bolivia en el afio 2024, tuvo como objetivo evaluar la ret-he para
el diagnostico temprano de anemia por déficit de hierro, realizando una revisiéon de
veinticuatro investigaciones observacionales sobre el uso ret-he en el diagndstico de
anemia por déficit de hierro, obteniendo como resultados que ret-he tiene una
especificidad de 89.5%, una sensibilidad de 90%, y en estudios de comparacion entre
grupos con y sin anemia encontrd una diferencia de medias significativa; concluyendo
que este parametro hematologico tiene una elevada sensibilidad y especificidad lo que
evidencia que es Util como prueba de diagnostico temprano de anemia por deficiencia de

hierro.

Cayo M et al. (10). En Ecuador en el afio 2022 tuvo como objetivo determinar ret-
he y su utilidad clinica en el diagnostico de eritropoyesis por deficiencia de hierro en
adolescentes mujeres, con una investigacion descriptiva, analitica, observacional y
transversal, donde incluyeron 62 adolescentes mujeres de 14 a 19 afios que se atendieron
en el laboratorio Arriaga en Guayaquil durante mayo — setiembre 2021 a quienes se les
tomo muestra sanguinea para ser procesados por auto analizador hematol6gico Sysmex
XE 2100 y equipo bioguimico en Cobas C; obtuvieron como resultados: que 68% de
adolescente entre 12 -16 afios y 29% de adolescentes entre 17 — 19 afios presentan
hemoglobina reticulocitaria debajo de 30.8 pg lo cual indica eritropoyesis deficiente en
hierro; 6% de adolescentes presenta hemoglobina por debajo de 11 g/dL lo cual es un
indicativo de anemia; ninguna adolescente presento valores de hierro sérico por debajo
de 55 ug/dl, al relacionar ret-he con hemoglobina, constantes corpusculares y hierro

indican que el 65% de adolescentes de 14 -16 afios y 28% de adolescentes de 17-19 afios
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presentan déficit de hierro sin rasgos de anemiay el 7% de total de adolescentes presentan
anemia ferropénica. Concluyeron que la hemoglobina reticulocitaria detecta deficiencia

de hierro de manera precoz siendo un marcador pronostico.

Di Pinto D et al. (11), en Argentina en el afio 2020 tuvo como objetivo conocer la
capacidad de ret-he para el diagndstico de deficiencia de hierro y evaluar su correlacion
con marcadores de esta enfermedad; trabajaron con 40 nifios en hemodialisis entre 2016
y2019 del Hospital Garrahan - Argentina, encontrando como resultados que existen las
siguientes correlaciones de ret-he: correlacion positiva con hemoglobina (p<0.001) y
correlacion positiva significativa con saturacion de transferrina (p<0.001), utilizando
como marcador ret-he encontraron que el 44% sufria de anemia por deficiencia de hierro
mientras que utilizando marcadores tradicionales solo el 13% demostr6 anemia; el
pardmetro ret-he demostré una sensibilidad del 90.9%, especificidad de 74.5%, VPP de
20.4%, VPN de 99.1% para determinar anemia ferropénica. Concluyeron que el ret-he

incrementa la deteccion de anemia por déficit de hierro en nifios en hemodialisis.

Benitez M et alt. (12). En Espafia en el afio 2015 tuvo como objetivo conocer la
respuesta a la ferroterapia intravenosa y eritropoyetina con los parametros ret-he, receptor
soluble de transferrina e indice de ferritina/ receptor soluble de transferrina con 51
pacientes prevalentes de hemodidlisis del Hospital Juan Ramén Jimenez — Espafia,
obteniendo como resultados que el 28% presentaron ferropenia funcional con valor de
ret-he menor de 28 pg, 27% con # reticulocitos elevado asociado a mayores niveles de
albumina y mayor dosis de eritropoyetina, correlacion negativa entre eritropoyetina y ret-
he. Asociacion de ferroterapia con valores de ret-he mas bajos. Concluyeron que un alto
nivel de reticulocitos inmaduros indica una respuesta buena a eritropoyetina y que el ret-

he es el pardmetro mas sensible de respuesta a hierro intravenoso.

Eckhardt A et al (13) en su investigacion desarrollada en Argentina en el afio 2011
tuvieron como objetivo conocer la capacidad de ret-he de predecir déficit de hierro en 44
pacientes en hemodialisis crénica del Hospital Privado de Coérdova con dosis de
eritropoyetina, quienes recibieron hierro intravenoso, se midi0 hemoglobina,
hemoglobina reticulocitaria, fraccion de reticulocitos inmaduros, indice de saturacion de

transferrina y ferritina antes de iniciar a terapia con hierro y a los 20 — 30 dias terminado

10



el tratamiento, clasificando a los pacientes de acuerdo al aumento de hierro, si el
incremento fue de 0.8 g/L se consideré como respondedores. Obtuvieron como resultado
que 25 pacientes fueron respondedores donde el parametro Ret-He tuvo una mayor area
bajo la curva en la curva ROC con 0,862 con mayor sensibilidad 72% y especificidad de
94.7%, el punto de corte para Ret-He fue de 29,5 pg, ademas combinacion Ret-He/IST
tuvo una sensibilidad de 80% y especificidad de 94.7%. Concluyeron que ret-he y la
combinacion ret-he/IST son Utiles para la identificacion de la deficiencia de hierro en

pacientes en hemodialisis cronica.

2.1.2  Nacionales

Encontramos pocos estudios nacionales previos que asocian hemoglobina
reticulocitaria con diversas patologias, asi como investigaciones que se basan en el dosaje

de eritropoyetina y enfermedad renal cronica en poblacion peruana:

Huasasquiche C (14). En Lima en el afio 2024 tuvo como objetivo conocer la
utilidad ret-he en el diagnostico de anemia por déficit de hierro en pacientes atendidos en
el Hospital Dos de Mayo en el afio 2023, realizando una revisién documental de 120
historias clinicas de pacientes a quienes se les realizd una aspiracion de médula dsea,
recolectando como datos resultados de hemoglobina, ret-he, ferritina y pcr en sangre y
hemosiderina en médula dsea; siendo esta ultima la prueba estandar para considerar
deficiencia de hierro. Tomo6 como valor de corte de anemia en mujeres valores de hb
menores de 11 gr/dl y en varones menor a 12 gr/dl, dividié a los participantes en dos
grupos de acuerdo a los resultados de hemosiderina: hemosiderina < 2 grupo de anemia
por deficiencia de hierro y hemosiderina > 2 grupo con anemia no ferropénica. Obtuvo
como resultados: una frecuencia de anemia por déficit de hierro de 77,5%, al comparar la
hemoglobina reticulocitaria por género y grupo etario no se encontré diferencias
significativas, el punto de corte para ret-he fue de 33.9 picogramos con una especificidad
de 70,4% vy sensibilidad de 43,0%, ante inflamacion la ret-he se ve afectada
significativamente. Concluyo que la ret-he y la ferritina presenta una baja eficacia en el

diagnostico de anemia ferropénica en pacientes en estado inflamatorio.
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Aro P et al (15) en su trabajo desarrollado en Lima en el afio 2023 tuvo como
objetivo conocer la relacion entre el Ret-He con diferentes grupos clasificados por
concentracion de hemoglobina en donadores de sangre del HNCH, donde revisaron 227
historias clinicas de candidatos a donar sangre, clasificaAndolos en tres categorias de
acuerdo a su nivel de hemoglobina: grupo 1: mujeres; > 12.5 g/dl y varones: > 13.5 g/dl,
grupo 2: mujeres: 12 a 12,5g/dl y varones: 13 a 13,5 g/dl, grupo 3: mujeres: < 12 g/dl y
varones: < 13 g/dl, ademas de conocer los valores de hematocrito, hemoglobina,
constantes corpusculares y Ret-He. Los resultados encontrados fueron: que la mediana de
ret-he del grupo 1 (33.5) fue mayor que el grupo 2 (32.5) con un p =0.002 y que el grupo
3 (27.8) con un p < 0.001, con una relacion estadisticamente significativa entre los tres
grupos y ret he con un p < 0.001. Concluyendo que se demuestra una asociacion
significativa entre los grupos clasificados de acuerdo a su nivel de la Ret-He y

hemoglobina en candidatos a donar sangre.

Mendivil A (16) en su investigacion desarrollada en Lima en el afio 2020 tuvo como
objetivo conocer la utilidad de ret-he como ayuda al diagnostico de anemia ferropénica
en poblacion pediatrica del INSN- 2019, con una metodologia observacional analitica,
transversal y retrospectivo, con muestreo censal, donde incluy6 373 historias clinicas de
pacientes del INSN clasificandolos en cuatro grupos de estudio: deficiencia de hierro,
anemia ferropénica, anemia sin déficit de hierro y no anemia, obtuvo los siguientes
resultados: ret-he en pacientes con anemia ferropénica fue significativamente menos que
en pacientes con deficiencia de hierro con valores medios de 22,2 y 28 pg
respectivamente, en pacientes con anemia sin déficit de hierro (31,4 pg) y pacientes
control (33,2 pg) la ret-he demuestra una correlacién positiva con parametros estudiados
como hemoglobina, constantes corpusculares y pardmetros bioguimicos como ferritina y
hierro, siendo negativa con transferrina, ademas obtuvo una especificidad de 98,9% y
sensibilidad 92,2% para el parametro ret-he. Concluyendo que la ret-he ayuda en el

diagnostico de anemia ferropénica.

Bravo J et al (17) en su investigacion desarrollada en Lima en el afio 2024 tuvo
como objetivo determinar la prevalencia de Enfermedad Renal Cronica con y sin
diagnostico en pacientes de consultorio externo de EsSalud entre 2019 - 2023, con un

estudio descriptivo y transversal basado en la revision de registros clinicos electronicos
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de pacientes adultos a los cuales se les realiz6 pruebas de creatinina o albuminuria por lo
menos una vez, obteniendo como resultados: prevalencia de ERC diagnosticada de
2.16%, prevalencia de ERC sin diagnostico previo 0,52%, el estadio 3 obtuvo una
prevalencia de 0,98%, la cual aumento con la edad siendo mayor del 15% en adultos con
mas de 75 afios. Concluyeron que es necesario implementar estrategias de tamizaje para
la deteccion temprana de ERC.

Lapa M (18) en su publicacion realizada en Ayacucho en el afio 2024 tuvo como
objetivo estimar la relacion entre anemia y ferritina, hierro, eritropoyetina, transferrina y
hepcidina en 58 nifios de 6 meses a 5 afios de edad diagnosticados con anemia de la micro
red San José de Secce — Ayacucho durante el afio 2023; con un estudio de disefio no
experimental, correlacional y transversal, los resultados encontrados fueron: que se
demuestra correlacién positiva y significativa (p = 0.005) de anemia y hierro, mientras
que entre anemia y transferrina existe una correlacion negativa y baja con p de 0.039,
entre anemia y eritropoyetina una correlacion negativa y baja con p de 0.021 y no existe
correlacion entre anemia y hepcidina con un p de 1.839. Concluyo que si existe

correlacion entre la anemia y los marcadores bioquimicos menos con hepcidina.

2.2 Bases tedricas

2.2.1 Hemoglobina reticulocitaria

a) Hemoglobina reticulocitaria

La hemoglobina reticulocitaria es un parametro hematolégico incluido en los auto
analizadores de hemogramas de cuarta generacion; también es conocido como contenido
de hemoglobina en reticulocitos (CHr), Equivalente de hemoglobina en reticulocito (ret-
He) o concentracion de hemoglobina en reticulocitos (HCMr) (3).

Es un parametro que se mide en picogramos y mide la concentracion de
hemoglobina presente en el interior de los reticulocitos, los cuales son los globulos rojos
inmaduros en el estadio final de diferenciacion y se originan de los eritroblastos

ortocromaticos al expulsar el nicleo celular reduciendo gradualmente la cantidad de ARN
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ribosomal presente en la célula, maduran tres dias en medula ésea y un dia en sangre

periférica (19).

b) Utilidad de hemoglobina reticulocitaria

- Como marcador de eritropoyesis

La hemoglobina reticulocitaria permite conocer la eritropoyesis producida en la
médula dsea, ya que es proporcional al indice eritropoyetico de los dos a tres dias previos
a su dosaje (3), refleja la sintesis de hemoglobina en precursores medulares y correlaciona
directamente con el hierro disponible para la produccion de hemoglobina en los
eritroblastos (20) y con eritropoyesis deficiente de hierro, siendo considerado un

marcador eficiente del estado de hierro. (19).

- Deficiencia absoluta de hierro

La hemoglobina reticulocitaria es Util para diagnosticar deficiencia de hierro porque
sus valores disminuyen rapido cuando la deficiencia de hierro esta instaurada en el
organismo, en ese sentido, algunos estudios han demostrado que cuando se usa un punto
de corte de 27,2 picogramos este pardmetro tiene una sensibilidad de 93.3% vy
especificidad de 83.2% (3).

- Deficiencia funcional de hierro

La hemoglobina reticulocitaria es atil en el diagnéstico de deficiencia funcional
de hierro en personas con enfermedades inflamatorios o cancer, ya que este parametro no
se activa en fase aguda de enfermedad, por lo tanto, se mantiene disminuida en pacientes
con estas patologias con mayor especificidad y sensibilidad que los marcadores

bioquimicos: ferritina, receptor soluble de transferrina (3, 21).

- Seguimiento de pacientes en terapia férrica
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La hemoglobina reticulocitaria tiene utilidad en el seguimiento de terapia con
hierro parenteral, ya que aumenta rapidamente durante la infusion de hierro.

Cuando se administra hierro oral, los niveles de este parametro tienden a aumentar
antes aparezcan cambios en el recuento de eritrocitos, constantes corpusculares y

marcadores bioquimicos de deficiencia de hierro como la ferritina (3).

c) Determinacion de hemoglobina reticulocitaria

Este parametro hematoldgico es producto de la concentracion de hemoglobina
celular y el volumen de los reticulocitos, se cuantifica con la metodologia de citometria
de flujo con enfoque hidrodindmico, donde se realiza un medicion de dispersion de luz
frontal que es proporcional al tamafio de los reticulocitos, el cual se mide mediante dos
angulos diferentes: 5° a 20° que proporciona informacion de la refraccion celular y un
angulo bajo 2° a 3° proporcional al volumen de la célula; ademas el reactivo tiene
fluorocromos que tifien el ARN presente en el reticulocito por lo cual se logra distinguir

de los eritrocitos, calculando de esta manera su concentracion en picogramos. (3)
d) Valores de referencia (22)
Los valores de referencia para hemoglobina reticulocitaria oscilan de 28.7 -35.7 pg.
Algunos estudios han establecido como valor de corte 28 picogramos; asi:
- Ret.He > 28 pg/célula: hierro suficiente para ser incorporado a los glébulos
normales.
- Ret-He < 28 pg/células: hierro insuficiente para producir eritrocitos normales.
e) Limitaciones (21)
- Valores limitados en presencia de talasemias, ya que la microcitosis e hipocromia
afectan a reticulocitos y eritrocitos, mostrando niveles disminuidos de ret-he sin

deficit de hierro.

- Valores falsamente elevados en presencia de macrocitosis.
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- Variables pre analiticas como temperatura y tiempo de almacenamiento pueden
afectar su medida, ya que afectan el tamafio celular.

Los valores de referencia y corte dependen de la metodologia.

f)  Hemoglobina reticulocitaria en Enfermedad Renal Crénica

Es un parametro de gran utilidad en pacientes con insuficiencia renal crénica que
necesitan didlisis, ya que al no ser un reactante de fase aguda ayuda realmente a ver la
homeostasis del hierro, ya que los marcadores bioquimicos utilizados para diagnéstico de

deficiencia de hierro no son utiles para esta enfermedad. (3)
La fundacién Nacional del Rifion de Estados Unidos ha establecido que se debe
conocer el nivel de hemoglobina reticulocitaria antes que el paciente ingrese a

hemodidlisis para definir el estado inicial de hierro en el organismo (3,21)

Ademas, que el pardmetro ret-he ayuda en la monitorizacion del paciente

dializado, ayudando a establecer si se debe suministrar hierro al paciente dializado (3).

2.2.2 Eritropoyetina

a. Eritropoyetina

La eritropoyetina (EPO) es la hormona que en condiciones estables se encarga de la

eritropoyesis.

Es una hormona sintetizada fundamentalmente por los fibroblastos peritubulares del
rifidn que se regula por los niveles de oxigeno tisular, para lo cual es primordial el factor
de transcripcion HIF-1, el cual se encarga de la expresion de genes involucrados en la

eritropoyesis en respuesta a cambios de presion parcial de oxigeno (23).
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En su superficie tiene un promotor que se activa por los factores de transcripcion
inducibles por hipoxia (HIF), el cual es el responsable del incremento de la transcripcion
y expresion de EPO, conformado por dos subunidades HIF-1lalfa y HIF-1beta, de los
cuales en condiciones normales de oxigenacion la subunidad HIF-1alfa esta hidroxilado,
sufre ubiquitinacion y se destruye; mientras que en condiciones de hipoxia, ante la falta
de oxigeno para que HIF-1alfa se ubiquitine, el HIF-1alfa se queda intacto y se mueve al
nucleo reclutando proteinas coactivadoras, dando como respuesta una regulacion positiva
y activacion del gen de la eritropoyetina generando mas glébulos rojos (24) (figura 1); es
decir, en el caso de anemia si el hematocrito disminuye el rifidn detecta bajos niveles de
oxigeno y produce HIF que incrementa la transcripcion de EPO, regulandose a sus valores

normales cuando el hematocrito y hemoglobina son restaurados (25).
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Figura 1: Papel del factor de hipoxia tisular (HIF) 1 alfa en condiciones normales y de hipoxia.

b. Eritropoyesis (25,26)

La eritropoyesis hace referencia a la formacion de glébulos rojos, con el objetivo

de mantener constante la cantidad de gloébulos rojos en circulacién sanguinea que

aseguren gue cubran los requerimientos de oxigeno en los tejidos.
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Se inicia con la célula madre, siendo el BFU-E la primera célula progenitora
comprometida hacia linea eritroide, de la cual surge la CFU-E la cual presenta gran

cantidad de receptores para eritropoyetina, transferrina y glicoforina A.

La CFU-E madura a proeritroblasto el cual es la primera célula reconocible
morfologicamente en medula 6sea, el cual sufre tres mitosis donde da lugar al eritroblasto
basofilo, eritroblasto policromatofilo, eritroblasto ortocromatico, el cual finalmente da

lugar al reticulocito. Un proeritroblasto producen de 16 a 32 reticulocitos. (Figura 2)
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FIGURA 2. Proceso de eritropoyesis

c. Dosaje de eritropoyetina

La eritropoyetina se dosa por técnica de Elisa o quimioluminiscencia (CLIA) en
fase solida; en el caso de la técnica de CLIA se utiliza un anticuerpo de captura anti-EPO
monoclonal marcado con ligando, un anticuerpo conjugado policlonal marcado con
fosfatasa alcalina y perlas de poliestireno recubiertas de anti-ligando en fase solida,
generando luz la cual se mide mediante espectrofotometria y se relaciona la cantidad de

eritropoyetina presente en la muestra (27, 28)
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Los valores referenciales dependen de la metodologia y analizador automatizado
que se emplee; asi si se usa el analizador INMMULITE 2000 el rango referencial sera:
3.7 — 315 mlU/ml, mientras que en equipo de marca Beckman Coulter el rango
referencial es 2.5 — 18.5 mlU/ml. (27,28)

2.2.3 Enfermedad Renal Cronica

a) Definicion (29)

La enfermedad renal cronica es definida como la presencia de alteraciones de funcion

0 estructura de los rifiones persistente y superior a tres meses.

Se toman los siguientes criterios diagnosticos: (a) descenso del filtrado glomerular
(FG) menor de 60 ml/min/ 1.73 m2) medidos con marcadores exdgenos o estimado por
ecuaciones de marcadores enddgenos; (b) presencia de lesion o dafio renal, detectado

mediante biopsia o por albuminuria / proteinuria en orina.

Los factores de riesgo asociados a ERC son:

- Factores asociados: edad avanzada, historial familiar, obesidad, diabetes, bajo peso
al nacer, masa renal disminuida, hipertension arterial,

- Factores iniciadores: insuficiencia renal aguda, enfermedad autoinmune, infeccion
urinaria, infeccién sistémica, obstruccion de vias urinarias bajas, farmacos
neurotoxicos.

- Factores de progresion: hipertension arterial no controlada, proteinuria constante,

diabetes no controlada, dislipidemias, tratamiento cronico con AINES

b)  Etapas de Enfermedad Renal Cronica (30)

La ERC es una enfermedad progresiva con diferentes estadios que se estiman

mediante el filtrado glomerular estimado:
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- Estadio 1: Se presenta dafio renal con filtrado glomerular normal mayor de 90
ml/min/1.73 m2.

- Estadio 2: Presencia de dafio renal con filtrado glomerular poco disminuido (entre 60
— 89 ml/min/1.73 m2).

El estadio 1 y 2 alberga al 75% de las personas mayores de 70 afios con esta

enfermedad y que no presentan sintomas.

- Estadio 3: Filtrado glomerular moderadamente disminuido (entre 30 — 59 ml/min/1.73
m2), empiezan a aparecen signos clinicos.

- Estadio 4: Filtrado glomerular gravemente disminuido (entre 15 — 29 ml/min/1.73 m2),
se intensifica la anemia refractaria, hipertension, entre otros.

- Estadio 5: Fallo renal con filtrado glomerular menor de 15, es necesaria la dialisis.

c)  Anemia en enfermedad renal cronica

La anemia en ERC es microcitica normo crémica hipoproliferativa, donde se
observa una disminucion en la produccion de hematies por una menor produccion de
eritropoyetina y un aumento de su destruccion por las alteraciones metabdlicas del medio
interno que produce toxicidad. Puede verse influenciada por procesos inflamatorios, acido
folico disminuido, inhibidores de eritropoyetina y déficit de hierro (13); se asocia con
pronostico desfavorable, calidad de vida disminuida y aumento de mortalidad, debido al
incremento fallos cardiacos (31).

La anemia en ERC se desarrolla mayoritariamente cuando la tasa de filtrado
glomerular desciende por debajo de 60 ml/min/1.73m2, generalmente cuando las
personas se encuentran en estadio 3; ademas que el 90% de pacientes dependientes de

dialisis eventualmente desarrollan anemia (32).

En la anemia por ERC la vida media y produccion de globulos rojos se ven
afectados debido a un déficit de eritropoyetina, la cual se relaciona con la regulacion del
factor inducible por hipoxia (HIF-1) y el factor de transcripcion que regula la expresién

génica de eritropoyetina, provocando apoptosis de precursores eritroides (33); la
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disminucion de produccién de eritropoyetina se debe a la destruccion de las células
renales (28).

El estudio inicial para anemia con sospecha de origen renal incluye hemograma
completo, recuento de reticulocitos, analitos bioquimico como hierro, vitamina b12 y
acido folico (34).

El valor de corte de hemoglobina para el diagndstico de anemia en ERC es: (34)

- Hemoglobina menor de 11 gr/dl en mujeres pre menopausica y pacientes pre puberes.

- Hemoglobina menor de 12 gr/dl en hombres adultos y mujeres posmenopausicas.

La frecuencia de dosaje de hemoglobina en pacientes con ERC varia segun (34):

- Pacientes sin anemia conocida:
o Una vez al afio en pacientes con ERC de estadio 3.
o Dos veces al afio en pacientes con ERC de estadio 4-5 sin dialisis.
o Cada 3 meses en pacientes con ERC de estadio 5 en diélisis.
- Pacientes con anemia no tratados con EPO:
o Cada 3 meses en pacientes con ERC estadios 3 -5 sin dialisis.
o Mensualmente en pacientes ERC estadio 5 en diélisis.
- Pacientes con anemia tratados con EPO:
o Mensualmente en la fase de correccion.

o Cada 3 meses en fase de mantenimiento.

El tratamiento adecuado es con agentes estimuladores de la eritropoyesis como

eritropoyetina humana recombinante ademas de terapia con hierro (34).

2.3 Formulacién de hipétesis

21



2.3.1  Hipotesis general

Existe relacion significativa entre hemoglobina reticulocitaria y eritropoyetina en
adultos mayores con anemia secundaria a ERC Hospital Guillermo. Kaelin de la Fuente,
2025.
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CAPITULO I1l: METODOLOGIA

3.1 Meétodo de la investigacion

El método de investigacion es el hipotético-deductivo, ya que el propoésito es
conocer la relacion entre hemoglobina reticulocitaria y eritropoyetina en adultos mayores
con anemia secundaria a ERC; en ese sentido Bernal (2010) define el método hipotético

deductivo como el método que parte de premisas hipotéticas y busca deducir conclusiones
(35).

3.2 Enfoque de la investigacion:
El enfoque de esta investigacion seré cuantitativo, ya que se basa en la recoleccion,
analisis e interpretacion de informacion numérica para corroborar la teoria formulada.
(36).

3.3 Tipo de investigacion:

El tipo de investigacion sera no experimental, observacional, ya que las variables

no se manipularan, solo se recolectara informacién y se analizara estadisticamente.
3.4 Disefio de la investigacion:
El disefio de la investigacion es no experimental, de tipo:
e Transversal, dado que la informacién sera recolectada en un solo momento.

e Correlacional, porque se pretende establecer relacion entre las variables de estudio
hemoglobina reticulocitaria y eritropoyetina.
e Retrospectivo, puesto que la informacion a recolectar es del periodo enero —

diciembre 2025.

3.5 Poblacién, muestra y muestreo
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3.5.1 Poblacion

La poblacién estard constituida por todas las historias clinicas de los pacientes
adultos mayores diagnosticados con Enfermedad Renal Crénica atendido en Hospital

Guillermo. Kaelin de la Fuente durante los meses enero a diciembre 2025.

La poblacion en el afio 2025 es de 100 pacientes adultos mayores

diagnosticas con ERC.

3.5.2 Muestra

Todos los pacientes adultos mayores con diagnéstico de enfermedad renal cronica,
diagnosticados entre enero a diciembre 2025 en el Hospital Guillermo. Kaelin de la

Fuente que cumplan con los criterios establecidos.

35.3 Muestreo

El muestreo sera de tipo no probabilistico censal, ya que se incluiran a todos los
pacientes adultos mayores diagnosticados con ERC del Hospital Guillermo. Kaelin de la

Fuente que cumplan con los criterios de inclusion.

Criterios de inclusion
- Pacientes con edad igual o mayor a 60 afios.
- Pacientes diagnosticados con enfermedad renal cronica.
- Pacientes quienes presenten resultados de hemograma y eritropoyetina
registrado en la historia clinica después de diagnostico de ERC.

- Pacientes con historias clinicas completas.

Criterios de exclusion
- Pacientes con anemia por causas distintas a ERC como déficit de hierro o
vitamina b12, talasemias)

- Pacientes con enfermedades hematologicas o trastornos autoinmunes.
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- Pacientes en tratamiento con agentes estimulantes de eritropoyesis al
momento del diagndstico.

3.6  Variables y operacionalizacion

Variable 1: Hemoglobina reticulocitaria
Variable 2: Eritropoyetina sérica

Variables intervinientes: sexo, edad, anemia.
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3.6.1

Operacionalizacién de variables

(37).

de 12 gr/dl.

. C . . Escala de Tipo de
Variable Definicion operacional Indicador o P
medicion variable
Parametro hematoldgico que mide la
hemoglobina dentro de los reticulocitos; Concentracion
Hemoglobina indica el nivel de eritropoyesis en los dos | de hemoglobina Numérica I
: . . . . . o . Cuantitativa
reticulocitaria 0 tres dias previos a su dosaje reticulocitaria continua
proporcionando informacién en tiempo (p9).
real sobre la eritropoyesis (3).
- Concentracion
Hormona glucoprotéica encargada de la L
. L - - S e T de Numérica I
Eritropoyetina sérica produccion y diferenciacion eritrocitaria . . . Cuantitativa
en la médula 6sea (1) eritropoyetina continua
' sérica (mU/mL).
Constitucion organica que hace la . o
. . , . Femenino . Cualitativa
Sexo diferencia de género entre masculino y . Nominal .
. Masculino nominal
femenino.
Tiempo transcurrido a partir de la fecha Edad en afios, Numérica _—
Edad . S mayores de 60 : Cuantitativa
de nacimiento de un individuo. ~ discreta
afnos.
Enfermedad caracterizada por valores de -
. . Concentracion
hemoglobina por debajo del valor de ; I
. _ Y de hemoglobina . Cualitativa
Anemia corte; lo cual causa disminucién de Nominal A
. - en sangre menor dicotomica
transporte de oxigeno en el organismo
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3.7 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

3.7.1 Técnicas

La técnica a utilizar es el analisis documental, segun Medina et al (38) esta técnica
consiste en la revision y evaluacion de documentos escritos con la finalidad de conseguir
informacion y comprender el problema presentado; en esta investigacion se revisaran
historias clinicas y reportes de equipos hematoldgicos y de bioguimica de los

participantes que cumplan con los criterios establecidos.

3.7.2  Descripcion de instrumentos

El instrumento a utilizar serd la ficha de recoleccion de datos disefiada en
Microsoft Excel (Anexo 1), la cual constara de cinco partes:
)] Identificacidn del participante: id de estudio, sexo, edad.
1)) Criterios de inclusion / exclusién del participante.
[11)  Antecedentes clinicos.
IVV)  Datos de laboratorio.

V) Clasificacion.

3.7.3 Validez

Al trabajar con una ficha de recoleccion de datos como instrumento, no se
realizara su validez, puesto que la informacion serd4 obtenida de historias clinicas
registradas por personal médico capacitado; ademas que, los resultados de laboratorio son
obtenidos de equipos automatizados del Hospital Guillermo. Kaelin de la Fuente que

cumplen con los protocolos de control de calidad correspondientes.

3.7.4  Confiabilidad

Al trabajar con una ficha de recoleccién de datos, no es necesario evaluar la

confiabilidad del instrumento; la informacién recabada de las historias clinicas fue
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registrada y reportada por personal de salud del Hospital Guillermo. Kaelin de la Fuente
capacitado con los protocolos estandarizados en el centro.

3.8 Plan de procesamiento y analisis de datos

3.8.1.  Plan de procesamiento

Se presentard el proyecto de tesis al Comité de ética de la UPNW para su
aprobacién; se solicitara autorizacion al Hospital Guillermo. Kaelin de la Fuente para su

ejecucion.

Se solicitard a la unidad de estadistica del Hospital Guillermo. Kaelin de la Fuente
la lista de pacientes adultos mayores (mayores de 60 afios) atendidos en el consultorio de

nefrologia del centro de salud durante el afio 2025.

Se seleccionara a los posibles participantes mediante la revision de las historias
clinicas en el archivo central del hospital, dandole un ID Unico a cada participante e

ingresando los datos en las fichas correspondientes

Adicionalmente, se buscara la informacién sobre hemoglobina reticulocitaria y
eritropoyetina en los registros internos de los equipos automatizados de hematologia y

bioquimica.

La informacién recolectada sera tabulada en una plantilla de Microsoft Excel y
software estadistico STATA 14,

3.8.2. Plan de analisis de datos

El analisis estadistico de los datos recolectados se realizara en el software STATA
14.
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e Anadlisis descriptivo:
- Variable cualitativa (sexo) se utilizara frecuencias absolutas y relativas.
- Variables cuantitativas (edad, hemoglobina reticulocitaria, eritropoyetina) se
aplicardn estrategias de tendencia central: media/ mediana y dispersion: desvio

standar, rango superior, rango inferior).

e Anadlisis bivariado:
Para establecer la relacion entre variables
- Prueba de normalidad de Kolmogorov Smirnov o Shapiro Wilk.
- Para correlacionar variables se usara la prueba de correlacién de Pearson o
Spearman.
El nivel de significancia para la prueba de hipdtesis sera de p < 0.05 con intervalos

de confianza del 95%.

Los resultados se presentaran en tablas con estadisticos descriptivos, tabla de

correlacion y gréaficos de dispersion.

3.9 Aspectos éticos

En esta investigacion no es necesario el consentimiento informado, se solicitara
aprobacién por parte del comité de ética de la UPNW. No se realizard ninguna
intervencion directa con los participantes, la informacion se recolectara de las historias
clinicas y equipos automatizados. Se garantiza el anonimato y confidencialidad de los
participantes mediante la codificacion interna, protegiendo la informacion y asegurando
se utilizara con fines de investigacion sin divulgarla ni presentarla a terceros

Es necesaria la aprobacion por el Comité de ética de la UPNW para la ejecucion

del proyecto de tesis.
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CAPITULO IV: ASPECTOS ADMINISTRATIVOS

4.1. Cronograma de actividades

ANO 2025

FASE Agosto Setiembre Octubre Noviembre Diciembre

112341234123 |4|1)2]3|4]1]|2|3]4

Redaccion del proyecto XXX x[x|x]|x]|x|[x]x

Revision por asesor X | x

Aprobacién por comité de
ética - hospital

Recoleccion de
informacién

Analisis de datos X

Redaccioén de informe de
tesis

Revision de informe de
tesis por asesor

Presentacion y
sustentacion de tesis
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4.2.  Presupuesto

: COSTO T
DESCRIPCION CANTIDAD UNI('I;/GI\)RIO TC():'IQA?L %/.)
MATERIALES DE ESCRITORIO
Hojas bond 1 paquete 20.00 20.00
Folders 4 1.50 6.00
Boligrafos 10 2.00 20.00
Fotocopias 200 unid 0.20 40.00
Tinta de impresora 2 48.00 96.00
Anillados 3 10.00 30.00
SUBTOTAL 212.00
SERVICIOS TERCEROS
Internet Mensual 100.00 100.00
SUBTOTAL 100.00
TRANSPORTE
Local 30 2.00 60.00
SUBTOTAL 60.00
DISPOSITIVOS ELECTRONICOS
Laptop 1 3200 3200.00
Memoria USB 32 GB 1 25.00 25.00
Software estadistico 1 250.0 250.00
Microsoft office 1 350.00 350.00
SUBTOTAL 3825.00
TOTAL 4197.00
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ANEXO 1: MATRIZ DE CONSISTENCIA

TITULO DEL PROYECTO: Hemoglobina reticulocitaria y eritropoyetina en adultos mayores con anemia secundaria a enfermedad
renal cronica del Hospital G. Kaelin - VMT, 2024.
AUTOR(A): MILLA MENESES, GIOVANA

PROBLEMA DE INVESTIGACION

General:

¢Existe relacion entre hemoglobina reticulocitaria y
eritropoyetina en adultos mayores con anemia
secundaria a enfermedad renal crénica del Hospital
Guillermo. Kaelin de la Fuente, 2025?

OBJETIVOS DE

INVESTIGACION

General:

Determinar la relacién entre hemoglobina
reticulocitaria y eritropoyetina en adultos
mayores con anemia secundaria a
enfermedad renal crénica del Hospital
Guillermo. Kaelin de la Fuente, 2025.

Especifico:

¢(Cuéles son los valores de hemoglobina
reticulocitaria en adultos mayores con anemia
secundaria a enfermedad crénica renal del Hospital
Guillermo. Kaelin de la Fuente, 2025?

2. ¢;Cuéles son los niveles de eritropoyetina
en adultos mayores con anemia secundaria a
enfermedad crénica renal del Hospital Guillermo.
Kaelin de la Fuente, 2025?

3. ¢Cuéles son los valores de hemoglobina
reticulocitaria segin etapa de Enfermedad Renal
Cronica en adultos mayores del Hospital Guillermo.
Kaelin de la Fuente, 2025?

4. ¢Existen diferencias estadisticamente
significativas entre los valores de hemoglobina
reticulocitaria de adultos mayores con y sin anemia
atendidos del Hospital Guillermo. Kaelin de la
Fuente, 2025?

Especifico:

1. Conocer los valores de hemoglobina
reticulocitaria en adultos mayores con
anemia secundaria a enfermedad crénica
renal del Hospital Guillermo. Kaelin de la
Fuente, 2025.

2. Conocer los niveles de eritropoyetina en
adultos mayores con anemia secundaria a
enfermedad crénica renal del Hospital
Guillermo. Kaelin de la Fuente, 2025.

3. Identificar los valores de hemoglobina
reticulocitaria segin etapa de enfermedad
renal cronica en adultos mayores del
Hospital Guillermo. Kaelin de la Fuente,
2025.

4. Conocer si existen  diferencias
estadisticamente significativas entre los
valores de hemoglobina reticulocitaria de
adultos mayores con y sin anemia del
Hospital Guillermo. Kaelin de la Fuente,
2025.

HIPOTESIS

General:

Existe relacién
significativa entre
hemoglobina
reticulocitaria y
eritropoyetina  en
adultos ~ mayores
con anemia
secundaria a
enfermedad  renal
cronica del Hospital
Guillermo. Kaelin
de la Fuente, 2025.

VARIABL
ES

Hemoglobina
reticulocitaria

Tipo y escala

Cuantitativa numérica
continua
Eritropoyetina Cuantitativa numérica
sérica continua
Variables
intervinientes:
Sexo Cualitativa dicotémica
nominal
Edad o »
Cuantitativa Numérica
continua
Anemia
Cualitativa Ordinal

METODOLOGIA

Método de la investigacion:
Hipotético deductivo, de enfoque
cuantitativo.

Tipo de investigacion:
Investigacion no experimental,
observacional, retrospectivo,
transversal, correlacional.

Poblacion:
Todas las historias clinicas de los
pacientes  adultos  mayores

diagnosticados con Enfermedad
Renal Croénica atendido en el
Hospital Guillermo. Kaelin de la
Fuente durante los meses enero a
diciembre 2025.

Muestra:

Todos los pacientes adultos
mayores con diagndstico de
enfermedad  renal  cronica,
diagnosticados entre enero a
diciembre 2025 en el Hospital
Guillermo. Kaelin de la Fuente
que cumplan con los criterios de
inclusion.

Muestreo: Censal
Técnicas de procesamiento de

datos:
Anaélisis documental
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ANEXO 2: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

I. Identificacion del paciente

o |ID de estudio:
« Edad (afos):
e Sexo:

I1. Criterios de inclusion / exclusion (marcar)

Incluir sélo si todas las casillas de inclusion estan marcadas y no existe ninguna
casilla de exclusion marcada.

Criterios de inclusion

e [ Edad> 60 afios

o [ Diagnostico de enfermedad renal crénica (ERC)

o [ Resultados de hemograma y eritropoyetina registrado en H.CL después de
diagndstico de ERC.

o [d Historia clinica completa

Criterios de exclusion

« [ Anemia por deficiencia de hierro, vit b12, talasemias.

« [ Hemorragia aguda activa

o [ Enfermedad hematoldgica o trastorno autoinmune.

o [ Tratamiento con agente estimulante de eritropoyesis al momento del
diagndstico de anemia.

I11. Antecedentes clinicos

o Tiempo desde diagnéstico de ERC (meses/afios):
o Comorbilidades: (especificar)
o Medicaciones actuales relevantes (anotar nombre, dosis y desde cuando):

o Eritropoyetina o agentes estimulantes de la eritropoyesis (ESA): Si OJ No
[ Detalles:
o Suplemento hierro oral / 1V: Si O No O Detalles:

Hierro parenteral reciente (especificar fecha):
Antiinflamatorios / esteroides:
Otros:
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IV. Datos de laboratorio

Parametro Valor Unidad Fecha muestra

(DD/IMM/AAAA)

Hemoglobina (Hb) _ g/idL I
Hematocrito (Hct) % I
Recuento eritrocitario (RBC) __lome/pL I
VCM _fL I
Reticulocitos (%) % 1
Reticulocitos (absoluto) __lome/pL I
Hemoglobina reticulocitaria (si

disponible) — I
Eritropoyetina sérica (EPO) :T(;:;JI/)mL (0 unidad I
Ferritina ___ ng/mL I
Saturacion de transferrina % 1
Hierro sérico _ Mo/dL 1

V. Clasificacion
o Estadio de ERC (si disponible): O G1 O G20 G3ad G3b O G40 G5/
Dialisis: Si [0 No O
e Anemia segun Hb (indicar criterio local): OI Leve [0 Moderada [ Severa
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