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RESUMEN

Objetivo: Determinar si la Diabetes Mellitus tipo2 es un factor asociado a

mayor severidad de anemia en pacientes con enfermedad renal cronica.

Material y Métodos: Se llevd a cabo un estudio de tipo analitico,
observacional, retrospectivo, de cohortes. La poblacion de estudio estuvo
constituida por 108 pacientes con anemia y enfermedad renal cronica en
estadios 3, 4; quienes se dividieron en 2 grupos: con diabetes mellitus tipo 2 y

sin esta condicion.

Resultados: La frecuencia de anemia leve , moderada y severa en el grupo de
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 fue de 32%; 59% y 9% respectivamente.
La frecuencia de anemia leve, moderada y severa en el grupo de pacientes sin
diabetes mellitus tipo 2 fue de 67%; 31% y 2% respectivamente. La diabetes
mellitus tipo 2 no se asocia a anemia leve en pacientes con enfermedad renal
cronica, con un riesgo relativo de 0.46 y p>0.05 respectivamente el cual no fue
significativo. El promedio de hemoglobina fue significativamente inferior en
los pacientes con enfermedad renal cronica y diabetes mellitus tipo 2 en
comparacion con pacientes sin diabetes mellitus tipo 2.El promedio de
hemoglobina en cuanto a género masculino y femenino en pacientes nefropatas

con diabetes mellitus tipo2 fue mayor en el género masculino.

Conclusiones: La Diabetes Mellitus tipo2 es un factor asociado a mayor

severidad de anemia en pacientes con enfermedad renal cronica.

Palabras Clave: Diabetes Mellitus tipo2, anemia, enfermedad renal cronica.



ABSTRACT

Objective: To determine if Type 2 Diabetes Mellitus is a factor associated with

greater severity of anemia in patients with chronic renal disease.

Material and Methods: We carried out an analytical, observational,
retrospective, cohort study. The study population consisted of 108 patients with
chronic kidney disease and anemia; who were divided into 2 groups: with
diabetes mellitus and without this condition.

Results: The frequency of mild, moderate and severe anemia in the group of
patients with diabetes mellitus was 32%; 59% and 9% respectively. The
frequency of mild, moderate and severe anemia in the group of patients with
diabetes mellitus was 67%; 31% and 2% respectively. Type 2 diabetes mellitus
is not associated with mild anemia in patients with chronic renal disease, with a
relative risk of 0.46 which was not significant. Mean hemoglobin was
significantly lower in patients with chronic renal disease and type 2 diabetes
mellitus compared to patients without type 2 diabetes mellitus.

Conclusions: Type 2 Diabetes Mellitus is a factor associated with greater

severity of anemia in patients with chronic renal disease.

Keywords: Diabetes Mellitus type 2, anemia, chronic renal disease.
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I. INTRODUCCION
1.1Introduccion:
La enfermedad renal crénica es un problema de salud publica global
debido a la caracteristicas epidemiol6gicas propias asi como las
complicaciones a mediano y largo plazo; es importante su diagndstico
precoz ya que el deterioro funcional lentamente progresivo de la
enfermedad renal crénica en sus inicios es subdiagnosticada y de
complicaciones tardias; durante ésta evolucion silente de la enfermedad
renal cronica el paciente esta predispuesto a una mayor morbimortalidad
cardiovascular; las cuales ocasionan un mayor dafio a la salud del
paciente que la propia enfermedad renal cronica, es por ello que se debe
estratificar los factores de riesgo identificando a estos pacientes en sus
inicios de la enfermedad y con ello disminuir la morbimortalidad
resultante de la progresion de la enfermedad renal cronica a condiciones

mas graves2,

El problema es creciente no s6lo en nuestro pais sino a nivel mundial y
sobre todo en paises de mediano o bajos ingresos, siendo un importante
foco de atencidn para los profesionales de la salud, tanto en los paises

desarrollados y en vias de desarrollo®34,

En Espafa se estimo que el 9,24% de la poblacion adulta padece algln
grado de enfermedad renal crénica, siendo el porcentaje sobre la
poblacién general del 6,83 % con enfermedad renal cronica en estadios
3-5 y segun el estudio EPIRCE la enfermedad renal crénica (ERC)
afecta aproximadamente a un 11 % de la poblacion adulta en Espafia®.
En Estados Unidos la enfermedad renal cronica, afecta 10,8% de la
poblaciébn y el 0,1% tendrian enfermedad renal crénica no

diagnosticada®.



La tasa de prevalencia de pacientes en cualquier modalidad de terapia
de reemplazo renal (TRR) se ha incrementado desde 1992 al 2008
pasando de una tasa estimada de 122pmp hasta 266pmp. Luego de
recolectar informacién desde junio 2014 hasta junio de 2015 se pudo
obtener datos confiables y precisos; asi, la prevalencia de terapia de
reemplazo renal por millén de poblacion en el Pera fue de 415 pmp; la
tasa en EsSalud fue de 942pmp y la del MINSA fue de 101 pmp. En el
periodo de recoleccion de la informacion, se ha registrado un total de 12
773 pacientes, el 78,5% recibia tratamiento en EsSalud, 16.0% reciben
tratamiento en el MINSA, 5,3% en las Fuerzas Armadas y solo el 0,2%
en forma privada. Se sobrentiende que estos pacientes son financiados
por estas instituciones y solo un 0,22% son autofinanciados. La
hemodialisis crénica (HDC) es una de las formas de TRR mas
prevalentes con una tasa de 363 pacientes pmp, le sigue la dialisis
peritoneal (DP) con 51 pacientes pmp y finalmente el trasplante renal
con cuatro pacientes pmp. ElI 88% de la poblacidn se encuentra en un
programa de HDC y el 12% en DP. A nivel nacional, existe una tasa de

61 maquinas en uso pmp.*

Los factores de riesgo mas importantes para la identificacion precoz de
la enfermedad renal crénica son divididos en factores de susceptibilidad
que incrementan la posibilidad de dafio renal como la edad avanzada,
historia familiar de enfermedad renal crénica, masa renal disminuida,
bajo peso al nacer, raza negra, hipertension arterial, diabetes, obesidad
y nivel socioecondmico bajo; también estan los factores que inician
directamente el dafio renal: enfermedades autoinmunes, infecciones
sistemicas, infecciones urinarias, litiasis renal, farmacos nefrotoxicos
principalmente y antinflamatorios no esteroideos; una vez establecido el
dafo renal tenemos también los factores de progresion que empeoran el

dafo renal: proteinuria persistente, hipertension arterial mal controlada,



diabetes mal controlada, tabaquismo, dislipidemias, anemia,
enfermedad cardiovascular asociada, obesidad, etc!®2.

En las guias sobre el diagnostico y clasificacion de la enfermedad renal
cronica, publicadas por la Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
(K/DOQI), se define la mencionada afeccion como una situacién en la
que se presenta dafio renal (objetivado por proteinuria o anomalias
anatomicas) o se presenta una tasa de filtracion glomerular menor de 60

ml/min/1,73 m? durante 3 meses®.

La mejor evidencia de dafio estructural son los signos de proteinuria y

disminucion de la tasa de filtracion glomerular®,

En el diagnostico por iméagenes, la ecografia es una prueba obligatoria
para poder detectar tamafio de los rifiones, morfologia y descartar la
obstruccion urinaria; la eco doppler Gtil para descartar estenosis uni o
bilateral renal; la angiografia digital es el patron de oro de patologias

vasculares renales.

La clasificacion de la enfermedad renal cronica segun US NKF-KDOQI
propuso 5 etapas segun la filtracion glomerular: la etapa 1, 2, 3, 4 y 5;
que corresponde a una velocidad de filtracion glomerular mayor a 90
ml/min/1,73m?; 60-90 ml/min/1,73m?; 30-59 ml/min/1,73m?; 15-29

ml/min/1,73m?y menor a 15 ml/min/1,73m2%°.

Dentro de las complicaciones asociadas a la enfermedad renal cronica
la enfermedad cardiovascular esté en el centro del problema por su alta
prevalencia y ser la principal causa de muerte en pacientes con

enfermedad renal cronical >°.

La anemia coexiste de manera temprana con la enfermedad renal cronica
con la disminucion de la tasa de filtracion glomerular y su prevalencia
es directamente proporcional a la disminucion funcion renal; afecta a la

mayoria de los pacientes con enfermedad renal crénica en los estadios
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pre-didlisis. Se estima que la cuarta parte de los pacientes con
enfermedad renal cronica se presenta con anemia en los estadios

iniciales de la enfermedad®=.

Se define la anemia como la concentracién de hemoglobina por debajo
de dos derivaciones estandar del nivel medio de hemoglobina de la
poblacion general, corregida para edad y sexo; que generalmente
corresponde a una concentracion de hemoglobina < 13 g/dl en hombres

y < 12 g/dl en mujerest>4,

Este tipo de anemia asociado a enfermedad renal crénica pertenecen al
tipo de inflamacion cronica, la cual tiene una morfologia caracteristica:
normocitica y normocromica; en el caso de detectar una anemia con
diferentes caracteristicas es necesario la busqueda de otra patologia

asociada®®.

Las genesis de la anemia en estos pacientes es multifactorial, la més
importante es la inadecuada produccion de eritropoyetina que
normalmente sustituyen a los eritrocitos que salen de circulacion de una

manera regulada y normal>1°,

Se produce una injuria en las células peritubulares renales conforme la
enfermedad renal progresa, las cuales son encargadas de la produccion
de eritropoyetina. El papel principal de la eritropoyetina sobre la
produccidn de eritrocitos es estimular la proliferacién y diferenciacion
de proeritroblastos y normoblastos. Existen otros factores importantes
en la génesis de la anemia como la deficiencia de hierro que es comdn
en estos pacientes por multiples mecanismos como la hemodialisis y las
pérdidas gastrointestinales, también se relacionan con el acortamiento
de la vida media de los hematies, el sindrome de inflamacién/infeccion,
el hiperparatiroidismo secundario, la coexistencia de otras

enfermedades'**°,
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Las toxinas urémicas suprimen la eritropoyesis; por su efecto inhibidor
sobre las unidades formadoras de colonias eritroides. La hormona
paratiroidea también juega un papel importante ya que el
hiperparatiroidismo secundario o terciario es comun en estos

pacientest’ 18,

La anemia ha sido relacionado con un pobre prondstico en pacientes con
hemodialisis; en una revision retrospectiva de aproximadamente100 000

pacientes en hemodialisis, un nivel de hemoglobina < 8 g/dl estuvo

relacionado con doble riesgo de muerte comparado con un nivel de 10 a
11 g/dI013,

Hace 3 décadas, con el uso de la eritropoyetina humana recombinante,
el tratamiento de la anemia ha estado basado en agentes estimulantes de
la eritropoyesis del cual se conocen los analogos de la epoetina
destacando eritropoyetina y el activador continuo de los receptores de
eritropoyetina®®. El objetivo también es corregir la ferropenia; para ello
esta indicada la tentativa inicial de usar formulaciones de hierro oral sea
en forma de sulfato, fumarato o gluconato, en dosis de 200 mg de hierro
elemental por dia; de persistir la ferropenia, es apropiado suministrar

hierro endovenoso®®.

La diabetes mellitus tipo 2 es la principal causa de enfermedad renal
cronica, aproximadamente el 20-30% de los pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 tienen enfermedad renal, clasificada como moderada a

severa'®,

Cerca de un tercio de las personas con diabetes mellitus tipo 2 pueden
desarrollar enfermedad renal cronica®, el curso natural progresivo de la
enfermedad renal en la diabetes es muy estudiado, por lo que se conoce
que su desarrollo se da bastantes afios después de instalado el efecto del
control de la glicemia y sin sintomas lo que dificulta su diagnostico

precoz?%?,
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Es por eso necesario conocer los factores de riesgo y modificarlos; por
ejemplo obesidad, diabetes mellitus tipo 2 ya que son factores

predisponentes para desarrollar anemia por si solos?>24,

The International Diabetes (FDI) predice que la prevalencia de la
diabetes mellitus se incrementard de 285 millones en el 2010 a 439
millones en 2030. En 2009, se informé de que la nefropatia diabética
provoca 44% de todos los casos de insuficiencia renal cronica terminal

en los Estados Unidos?®.

La nefropatia diabética es una complicacion tardia de la diabetes tipo 2,
aungue a veces suele aparecer microalbuminuria antes de los 10 afios de

evolucion de la enfermedad?-%’.

A medida que progresa el dafio renal va deteriorandose la filtracion
glomerular cae y conjuntamente aparece la anemia tempranamente en

pacientes con enfermedad renal cronica y diabetes mellitus tipo 228-2°,

La Asociacién Americana de la Diabetes y el Instituto de Salud Publica
de los Estados Unidos de Norteamérica recomiendan la determinacion
de estos dos marcadores clinicos al menos una vez al afio en todo

paciente reconocido como diabético®0-3L,
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1.2 Antecedentes:

Yal,etal. investigaron sobre “Prevalence, awareness, and treatment
of anemia in Chinese patients with nondialysis chronic kidney disease”,
mediante un estudio multicéntrico, transversal, los datos de los pacientes
con enfermedad renal cronica(la edad, 18-75 afios; ambas salidas y
hospitalizados) de 25 hospitales en Shanghdi, la busqueda de
tratamiento médico en el servicio de nefrologia se recogieron del 1 de
julio de 2012 y el 31 de agosto de 2012, se evaluo la prevalencia, la
conciencia, y el tratamiento de la anemia en pacientes con enfermedad
renal cronica sin dialisis, incluyéndose un total de 2420 pacientes, donde
se encontré como resultado que la anemia es mas frecuente en pacientes
con nefropatia diabética(68,0%) que en los pacientes con nefropatia
hipertensiva(56,6%) o glomerulonefritis cronica (46,1%, ambos p
<0,001) y en su discusion reportan que el estudio demostré que los
pacientes con nefropatia diabética tienen mayor probabilidad de tener
anemia temprana en la enfermedad renal cronica y méas probabilidades
de anemia severa. Esto se atribuye a deficiencias de hierro vy
eritropoyetina, una respuesta menor a la eritropoyetina y la hipoxia
asociada con diabetes®.

Charalampos M, et al investigaron sobre “Diabetes mellitus increases
the prevalence of anemia in patients with chronic kidney disease”:
mediante un estudio de 184 pacientes con diabetes mellitus tipo 2y 184
pacientes con enfermedad renal crénica no diabéticos de una base de
datos de forma prospectiva en el area de Nefrologia clinica para
pacientes externos, emparejados por sexo, edad y tasa de filtracion
glomerular. Llegaron a la conclusion que la prevalencia de anemia
aumenta de manera progresiva con el avance de las etapas de la
enfermedad renal crénica y es mayor en los diabéticos que los pacientes

no diabéticos con enfermedad renal cronica emparejados y la diabetes
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se asocia de manera independiente con la aparicion de anemia. La
deteccion y el tratamiento de la anemia en pacientes con enfermedad
renal cronica diabética deben llevarse a cabo antes de los no

diabéticos®2.

Al-Khoury S. et al investigaron sobre “Anaemia in diabetic patients
with chronic kidney disease—prevalence and predictors” mediante un
estudio conformado por los pacientes adultos con enfermedad renal
cronica estable que asistieron a los consultorios de atencién ambulatoria
renales o diabetes en un periodo de seis meses, los cuales fueron
identificados por las notas de los pacientes e historias clinicas
electrénicas; los registros se utilizaron para construir una bioquimica
completa y la base de datos clinica. Los resultados fueron analizados por
los predictores de hemoglobina, la gravedad de la anemia en ambos
grupos y el impacto relativo de la diabetes en la hemoglobina y anemia.
El grupo de estudio consistio en 468 pacientes, de los cuales 204 tenian
diabetes y 264 no lo hicieron. En todos los niveles de afectacion renal
de los pacientes con diabetes y no diabéticos el valor de la hemoglobina
siempre fue menor en 10g/l en los pacientes diabéticos. Asimismo, se
encontr6 que la anemia ocurrié en una etapa mas temprana de la
enfermedad renal crénica y con mayor gravedad en pacientes diabéticos.
Predictores independientes de la hemoglobina incluyen el sexo
femenino, la diabetes, la funcion renal y la albimina en suero, siendo la
diabetes y la funcidn renal los mayores predictores. Concluyendo que la
anemia es un hallazgo frecuentemente precoz en pacientes diabéticos
con enfermedad renal y es mas grave que en pacientes similares pero no

diabéticos®*.

Cases A, et al investigaron sobre “Prevalencia de anemia y su manejo
clinico en la enfermedad renal cronica estadios 3-5 no en dialisis en

Catalufia” mediante el estudio MICENAS 1 estudio epidemiologico, de
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cohorte transversal, multicéntrico, en condiciones de préctica clinica
habitual. Se recogié datos que incluia datos de filiacion y aquellos
relacionados con la anemia(hemoglobina, estado ferrocinético,
tratamiento con agentes estimuladores de la eritropoyesis y otros
coadyuvantes).Dentro de los resultados encontraron que entre los
factores demogréficos que influyen en la presencia de anemia en la
poblaciéon estudiada se halla el estadio de la enfermedad renal
cronica(mayor prevalencia de anemia al disminuir el filtrado
glomerular), la edad(mayor prevalencia en pacientes mayores,
probablemente relacionado con un menor filtrado glomerular) y la
etiologia de la ERC(mayor prevalencia en nefropatia diabética y menor

en nefritis intersticial)®.

Dikow R, et al investigaron sobre “How should we manage anaemia
in patients with diabetes” mediante este estudio ellos lograron tener
resultados que representaban una mayor severidad de anemia en
pacientes con diabetes mellitus con insuficiencia renal crénica; ya que
obtuvieron una cifra de hemoglobina 9.5+-2.1 en los pacientes
diabéticos con insuficiencia renal cronica mientras que los que no tenian
diabetes mellitus obtuvieron una cifra de hemoglobina 11.2+-2.00
Concluyendo que en la nefropatia diabética la anemia tiende a ser méas
grave Yy se ve en las primeras etapas de la enfermedad renal cronica. Por
otra parte, dado que las complicaciones tardias de la diabetes son de
naturaleza isquémica, la anemia puede jugar un papel importante en la

aparicion de estas complicaciones®®.

Tarek M. et al investigaron sobre “Higher prevalence of anemia with
diabetes mellitus in moderate kidney insufficiency: The Kidney Early
Evaluation Program” mediante un estudio utilizaron los datos
MANTENER 2.0 para determinar la prevalencia de la anemia en un
nivel de funcidn renal y la diabetes; concluyendo que la diabetes se

16



correlaciono de forma independiente con anemia, mas en hombres que
en mujeres, y podria estar relacionado con presentacién precoz en

personas con reducciones moderadas de la funcion renal®’.

Merlin C. et al investigaron sobre “Unrecognized Anemia in patients
With Diabetes”. Este estudio fue disefiado como una seccion transversal
con encuesta de los pacientes con un seguimiento a largo plazo en la
clinica médica el Austin y repatriacion Centro (ARMC), Australia.
Identificando 820 pacientes con diabetes, se procedié a tomar un
hemograma completo, bioquimica hematica y analisis de orina de rutina
registrando los resultados durante un periodo de 2 afios. En conclusion
la anemia es un acompafamiento comdn a la diabetes en particular en
aquellos con la albuminuria o una funcion renal reducida. Los factores
adicionales presentes en la diabetes pueden contribuir al desarrollo de

un mayor riesgo de anemia en pacientes con diabetes®.

Craig K, et al investigaron sobre “Anemia and Diabetes in the Absence
of Nephropathy”, mediante un estudio donde el grupo estuvo
compuesto por 62 pacientes con diabetes tipo 2 que habian sido seguidos
durante una media de 7 afios. Para el estudio, los pacientes durante las
pruebas de sangre de rutina anual se tomaron pruebas adicionales para
la medicion de parametros de la hemoglobina incluyendo la ferritina
sérica, eritropoyetina (EPO) en suero, los niveles y el porcentaje de
reticulocitos, estas mediciones se combinan con los parametros de rutina
de hemoglobina, hematocrito, hemoglobina glucosilada, y la tasa de
filtracién glomerular; en conclusion, aunque sélo un pequefio nimero
de sujetos en el grupo eran abiertamente anémicos, todos tuvieron una
disminucion en curso, pequefio pero significativo de la hemoglobina
desde la presentacion. Este estudio de pacientes diabéticos sin nefropatia

muestra un aumento previsto de la produccion de EPO en respuesta a la
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reduccion de los niveles de hemoglobina pero sin la respuesta de

reticulocitos esperado®®.

Alm. F, et al, repasaron las ensefianzas del estudio TREAT acerca de
la correccion de la anemia en pacientes con diabetes mellitus con
enfermedad renal cronica sin tratamiento sustitutivo, en el cual llega a
las conclusiones que el estudio TREAT es el primer estudio que
compara un tratamiento placebo con agentes estimulantes de la
eritropoyesis en pacientes diabéticos con anemia secundaria a
enfermedad renal crénica. Los datos del TREAT demuestran que se
disminuyen las transfusiones sanguineas en el grupo tratado con
darbepoetina y que mejoran algunos aspectos de la calidad de vida. Los
datos del TREAT so6lo pueden aplicarse a pacientes diabéticos con
enfermedad renal cronica, no a los pacientes en dialisis ni en los
sometidos a trasplante; los autores concluyen con recomendaciones: En
caso de pacientes diabéticos, utilizar agentes estimuladores
eritropoyetina siempre que la hemoglobina sea inferior a 10 g/dl con la
finalidad de lograr un objetivo comprendido entre 10 y 11 g/dl y, en
casos seleccionados, sin sobrepasar los 12 g/dl. En caso de pacientes no
diabéticos, una vez corregidos los pardmetros férricos utilizar AEE
siempre que la hemoglobina sea inferior a 11 g/dl, con un objetivo entre

11y 12 g/dl y sin sobrepasar los 13 g/d1°.

1.3. Justificacion
La alta prevalencia de anemia y diabetes mellitus tipo 2 en pacientes con
enfermedad renal cronica asi como la falta de estudios locales y
regionales y la escasez de investigaciones nacionales. Nos motivo a
realizar la presente investigacion que busca conocer la relacion de la
Diabetes mellitus tipo 2 con el mayor grado de severidad de anemia que

acomparia a los pacientes con insuficiencia renal cronica a fin de que
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podamos controlar la anemia de una forma rapida, segura y con ello

mejorar la evolucion de los enfermos renales cronicos.

1.4. Formulacién del Problema Cientifico:

¢Es la diabetes mellitus tipo 2 un factor asociado a mayor severidad de

anemia en pacientes con enfermedad renal crénica?

1.5. Hipdtesis

Ho: La diabetes mellitus no es un factor asociado a mayor severidad de

anemia en pacientes con enfermedad renal cronica

Ha: La diabetes mellitus es un factor asociado a mayor severidad de

anemia en pacientes con enfermedad renal cronica

1.6. Objetivos
General:

Determinar si la Diabetes Mellitus tipo2 es un factor asociado a mayor

severidad de anemia en pacientes con enfermedad renal croénica.
Especificos:

- Determinar el grado de anemia en pacientes con enfermedad renal
cronica en estadios 3 y 4 con diabetes mellitus tipo 2 y sin diabetes
mellitus tipo 2.

- Comparar el grado de severidad de anemia en ambos grupos.

- Comparar el promedio de hemoglobina entre ambos grupos.

19



Il. MATERIAL Y METODOS

2.1. Poblaciones

Poblacion Diana o Universo: Pacientes con enfermedad renal crénica

en estadios 3y 4.

Poblacion de Estudio: Pacientes con enfermedad renal crénica en

estadio 3 y 4, atendidos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray, y que

cumplan con los criterios de seleccion.

Criterios de inclusion (cohorte expuesta):

Pacientes mayores de 18 afios con enfermedad renal cronica en estadios
3 y 4 con diabetes mellitus tipo 2 y que tengan seguimiento en el

nosocomio de estudio.

Pacientes con anemia normocitica normocrémica evaluados después
de la primera consulta de nefrologia

Criterios de inclusion (cohorte no expuesta)

Pacientes mayores de 18 afios con enfermedad renal cronica en
estadios 3 y 4 sin diabetes mellitus tipo 2 y que tengan seguimiento en
el nosocomio de estudio.

Pacientes con anemia normocitica normocrémica evaluados después
de la primera consulta de nefrologia

Criterios de exclusion:

Pacientes gestantes

Pacientes con anemia microcitica hipocromica o macrocitica

Pacientes con ferritina menor 100 y/o porcentaje de saturacion de
transferrina menor de 20%, dosaje de é&cido foélico menor 2.7
nanogramos por mililitro (ng/mL) o dosaje de vitamina B12 menor 200
pg/mi

Pacientes en tratamiento con eritropoyetina

Pacientes con evidencia de sangrado de cualquier tipo
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2.2 Determinacion del tamafo de Muestra

Unidad de analisis:

Cada uno de los pacientes que conforman la muestra, atendidos en el

hospital de estudio.
Unidad de muestreo:

Es la misma unidad de andlisis es decir cada una de las pacientes que

cumplen con los criterios de seleccion.
Tamano Muestral:

Para la determinacion del tamafio de muestra se utilizé la férmula para

cohortes*!:

(Zwa+Zp)?(pl.gl+ p2.qg2)

(p1-p2)?

Donde:
p1 = Proporcién de la cohorte expuesta a diabetes que presento anemia
severa.
p2 = Proporcién de la cohorte no expuesta diabetes que presento anemia
severa.

n = Ndmero de pacientes por grupo

Zy2=1,96 paraa=0.05

Zg =0,84 para=0.20

P1= 0.54?
P2 = 0.332
n= 49
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COHORTE 1: (Pacientes con enfermedad renal cronica y diabetes

mellitus) = 49 pacientes.

mellitus) = 49 pacientes.

COHORTE 2: (Pacientes con enfermedad renal cronica sin diabetes

Considerando que el periodo de estudio comprendié entre enero a

noviembre del 2016 y que en este periodo se atendieron a 108 pacientes

nuevos se considerd a todos estos pacientes como parte del estudio

mejorando el nimero de pacientes requeridos antes mencionados.

Charalampos L, encuentra que la frecuencia de anemia severa fue de

54% en el grupo con diabetes mellitus mientras que fue solo de 33%

en el grupo sin diabetes mellitus®.

2.3 Diseno del estudio

Tipo de estudio.-

Se ajusta a un tipo de estudio observacional, analitico de cohortes

retrospectivas.

Disefio especifico:

G1:
G2:
X1:

Gl X1

G2 X1
Poblacion
Pacientes con enfermedad renal crénica y diabetes
Pacientes con enfermedad renal crénica sin diabetes
ANEMIA LEVE, MODERADA Y SEVERA
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Tiempo

A

ANEMIA LEVE

ANEMIA MODERADA Cohorte expuesta:
ANEMIA SEVERA DIABETES
Cohorte no
ANEMIA LEVE ' oxpuesta: |
ANEMIA MODERADA N5 BIAEETES
ANEMIA SEVERA
Direccion
2.4 Variables
VARIABLE INDICADOR RELACION TIPO ESCALA DE INDICE
MEDICION
ANEMIA Determinacion de la Dependiente Cuantitativa De intervalo Leve
concentracion de Moderado
2 hemoglobina Severa
DIABETES Historias Clinicas
MELLITUS Independiente cualitativa Nominal No/Si
TIPO 2 Glucosa en ayunas o
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.5 Definiciones operacionales:

ANEMIA: Categorizacion de la concentracion de hemoglobina
determinada en sangre periférica con una hemoglobina (Hb) <12.0g/dI
en mujeres y <13.0 g/dl para hombres para mayores de 14 afios; se
considera 3 categorias®’:

Anemia leve: valores entre 10.1 - 11.9 g/dl en mujeres y entre 10.1 -
12.9 g/dl en hombres.

Anemia moderada: entre 7.1 a 10 g/dI

Anemia severa: inferior a 7 g/dI

DIABETES MELLITUS TIPO 2: Pacientes con diagnostico de
diabetes mellitus tipo 2 por historia clinica atendidos en el afio 2016 en

el Hospital Victor Lazarte Echegaray.

2.6 Procedimiento:

a)

b)

d)

Se solicitd permiso correspondiente a la direccion ejecutiva del
Hospital Victor Lazarte Echegaray.

Se acudi6 al servicio informatico del hospital solicitando la relacién de
pacientes nuevos atendidos durante el periodo de estudio.

Se acudio al archivo de historias clinicas para revisar y determinar si
cumplen con los criterios de inclusién y exclusién. Ademas se revisaron
los datos de los resultados de los examenes en el sistema de gestion
hospitalaria y determinar si cumple o no los criterios de inclusion y
exclusion

Se tomaron los datos de cada historia clinica, y del sistema de gestion

hospitalaria se transcribid la informacion necesaria.
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2.7 Recoleccion y analisis de datos:

El instrumento a emplear fueron las historias clinicas de los pacientes
con enfermedad renal cronica y se obtuvieron los datos segun la hoja de
recoleccion de datos. (ANEXO 1)

Los datos recogidos se almacenaron en una base de datos en Excel y se
procesaron utilizando un paquete estadistico SPSS version 22,
presentandolas en tablas de doble entrada, segun medidas estadisticas,

frecuencias y porcentajes y en graficos segun necesidad.

Estadistica analitica: se aplicaron la prueba de chi cuadrado para
variables cualitativas y t de student para variables cuantitativas,
considerando que hay una asociacion de la diabetes mellitus tipo 2 y un
mayor grado de anemia en los pacientes con insuficiencia renal crénica

si la probabilidad de equivocarse fue menor al 5% (p< 0.05).
2.8 Consideraciones éticas:

Se presento una solicitud al comité de ética del Hospital Victor Lazarte
Echegaray, para solicitar autorizacion para acceder a la informacion de

las historias clinicas.

Para conservar el anonimato y la confidencialidad de la informacién
obtenida de las mismas, se omitieron los datos personales encontrados
en las mismas que permitiesen identificar y/o dafiar de algin modo la
integridad o estima u honra de las pacientes y/o familiares, siendo los

datos codificados.
Para la realizacion del presente trabajo seguimos las recomendaciones y

protocolos internaciones y nacionales.

Dentro de los protocolos internacionales tuvimos en cuenta la
Declaracion de Helsinki, en el que en la seccién de los principios para

toda investigacion médica refiere que es nuestro deber como futuros
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médicos proteger el derecho a la intimidad y la confidencialidad de la
informacion de las personas que participan en investigacion®!; y de la

Ley General de Salud.*?

También se tomo en cuenta el articulo 9 de la Declaracion Universal
sobre Bioética y Derechos Humanos, en la cual dice que tanto la
privacidad como la confidencialidad de la informacion de las personas
deben respetarse. También el articulo 15, el cual sefiala que de toda
investigacion cientifica y sus aplicaciones deberian compartirse con la
sociedad en su conjunto y en el seno de la comunidad internacional, en

particular con los paises en desarrollo.*®

Con respecto a las consideraciones nacionales, tomamos en cuenta los

siguientes articulos del Codigo de Etica del Colegio Médico del Per(:

Art. 48°, EI médico debe presentar la informacion proveniente de una
investigacion médica, para su publicacion, independientemente de los
resultados, sin incurrir en falsificacion ni plagio y declarando si tiene o

no conflicto de interés.**
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I1l. RESULTADOS
Durante los meses de enero a noviembre del 2016 se atendieron a 108
pacientes nuevos en el consultorio de nefrologia del HVLE, quienes
cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion y que fueron
divididos en dos grupos: 54 pacientes con diabetes mellitus y 54

pacientes sin diabetes mellitus.

Tabla N° 01. Caracteristicas generales de los pacientes incluidos al
estudio en el Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo 2016:

Sociodemograficas

Edad:
- Promedio 66.5 64.6 T student: 1.18
- Rango (38-73) (41-74) p>0.05
Sexo:
- Masculino 32(59%) 35(65%) Chi cuadrado:
- Femenino 22(41%) 19(35%) 2.46

p>0.05

FUENTE: HOSPITALVICTOR LAZARTE ECHEGARAY—Historias clinicas: 2016.

La edad promedio entre los pacientes con enfermedad renal cronica y
diabetes mellitus fue de 66.5 afios, mientras que 64.6 afios en los no
diabéticos. La frecuencia de sexo masculino y femenino entre nuestros
pacientes con diabetes y sin diabetes fueron 32 y 22; 35 y 19

respectivamente.
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Tabla N° 2: Grado de anemia en pacientes con enfermedad renal
cronica con diabetes mellitus tipo 2 y sin diabetes mellitus tipo 2.

Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo 2016:

Diabetes mellitus

Anemia Si No Total
Leve 17 (32%) 36 (67%) 53
Moderada 32 (59%) 17 (31%) 49
Severa 5 (9%) 1 (2%) 6

Total 54 (100%) 54 (100%) 108

FUENTE: HOSPITALVICTOR LAZARTE ECHEGARAY—Historias clinicas: 2016.

La frecuencia de anemia leve , moderada y severa en el grupo de
pacientes con diabetes mellitus fue de 32%; 59% y 9% respectivamente;
en tanto que la frecuencia de anemia leve , moderada y severa en el
grupo de pacientes con diabetes mellitus fue de 67%; 31% y 2%

respectivamente.
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Tabla N° 3: Comparar el grado de severidad de anemia en
pacientes con enfermedad renal cronica con diabetes mellitus tipo 2
y sin diabetes mellitus tipo 2 Hospital Victor Lazarte Echegaray
periodo 2016:

Anemia
Diabetes mellitus Severa No severa Total
Si 5 (9%) 49 (91%) 54 (100%)
No 1 (2%) 53 (98%) 54 (100%)
Total 6 102 108

FUENTE: HOSPITALVICTOR LAZARTE ECHEGARAY—Historias clinicas: 2016.

La frecuencia de anemia severa en el grupo con diabetes mellitus fue de
9% mientras que en el grupo sin diabetes mellitus fue 2%. Riesgo
relativo: 5
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Tabla N° 4: Comparacion de anemia leve en pacientes con
enfermedad renal crénica con diabetes mellitus tipo 2 y sin diabetes

mellitus tipo 2 Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo 2016:

Anemia
Diabetes Leve No leve Total
mellitus
Si 17 (32%) 37 (68%) 54 (100%6)
No 36 (67%) 18 (33%) 54 (100%)
Total 49 59 108

FUENTE: HOSPITALVICTOR LAZARTE ECHEGARAY—Historias clinicas: 2016.

= Chi Cuadrado: 3.4

= p>0.05

= Riesgo relativo: 0.46

= Intervalo de confianza al 95%: (0.34; 1.2)

En el analisis se observa que la diabetes mellitus tipo 2 no se asocia con
anemia leve a nivel muestra | lo que se traduce en un riesgo relativo <1;
no expresa riesgo a nivel poblacional lo que se traduce en un intervalo
de confianza al 95% > 1 y finalmente no expresa significancia de estos
riesgos al verificar que la influencia del azar es decir el valor de p es
inferior al 1%; estas 3 condiciones permiten afirmar que no existe

asociacion entre las variables en estudio.
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Tabla N° 05: Comparacion de promedios de hemoglobina en
pacientes con enfermedad renal cronica con diabetes mellitus tipo 2

y sin diabetes mellitus tipo 2 Hospital Victor Lazarte Echegaray

periodo 2016:
Hemoglobina Diabetes mellitus tipo 2
Si(n=54) No (n=54) T student P
Promedio 8.1 9.6 2.34 <0.05
Desviacion estdndar 2.8 2.1

FUENTE: HOSPITALVICTOR LAZARTE ECHEGARAY—Historias clinicas: 2016.

En este andlisis se comparan los promedios de hemoglobina;
observando la tendencia muestral de que el grupo con diabetes mellitus
tiene un promedio significativamente menor que el grupo sin diabetes
mellitus tipo 2 y a través de la prueba t de student se verifica que esta

tendencia se proyectara a nivel poblacional.
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Tabla N° 06: Comparacion de promedios de hemoglobina de
acuerdo al género masculino y femenino en pacientes con
enfermedad renal cronica con diabetes mellitus tipo 2.Hospital

Victor Lazarte Echegaray periodo 2016:

Hemoglobina Diabetes mellitus tipo 2
T student P
(n=54)
Femenino  Masculino
Promedio 9.0 7.9 231 <0.05
Desviacion 2.0 2.7
estandar

FUENTE: HOSPITALVICTOR LAZARTE ECHEGARAY—Historias clinicas: 2016.

En esta tabla se comparan los promedios de hemoglobina de acuerdo al
género masculino y femenino en la poblacion nefrépatas diabéticos;
observando que el grupo masculino tiene un promedio

significativamente menor que el grupo femenino.
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IV. DISCUSION
En latablan®1 podemos observar algunos datos representativos respecto

a ciertas variables intervinientes como la edad y la condicion de género
sin verificar diferencias significativas respecto a ellas en ambos grupos
de estudio; todo lo cual caracteriza uniformidad lo que representa un
contexto apropiado para efectuar comparaciones y minimizar la
posibilidad de sesgos. Estos hallazgos son coincidentes con los descrito
por Charalarampos M, en el 2012 en Bélgica; Cases A, et al; en
Espafia en el 2013 y Tarek M. et al en Espafa en el 2012; quienes
tampoco registran diferencia respecto a género y edad entre pacientes

con enfermedad renal crénica diabéticos y no diabéticos.

En la tabla n°2 realizamos la valoracion de las frecuencias de las
categorias de severidad de anemia encontradas entre los grupos de
estudio; tomando en cuenta que toda la muestra present6 algin grado de
anemia; se aprecia que en el grupo de pacientes con diabetes mellitus
tipo 2; existe un predominio de las categorias de anemia severa y
moderada en relacion al grupo de pacientes sin diabetes mellitus tipo 2;
estos datos coinciden con la tendencia de otros estudios como el estudio
multicéntrico de Ya L, et al. en el cual concluyen que los pacientes con
nefropatia diabética tienen mayor probabilidad de tener anemia severa
asi como Charalampos M, et al y Al-Khoury quienes concluyen que la

anemia es mas grave en pacientes con nefropatia diabética.

En la Tabla N° 3 al comparar el grado de anemia severa a pesar de
encontrar una diferencia proporcional de 5 a 1 no se pudo verificar la
significancia estadistica debido al porcentaje pequefio encontrado en la
muestra es por eso que no se da la asociacion encontrada en otros

estudios ya descritos anteriormente.

En la Tabla N° 4 no es posible verificar la asociacion de la presencia de

diabetes mellitus tipo 2 en relacion con anemia leve; puesto que en este
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caso el riesgo relativo encontrado es inferior a la unidad ademés que al
ser expuesto al analisis estadistico con la prueba de chi cuadrado no se
obtiene una significancia estadistica ; por lo que no se corrobora la
asociacion con esta categoria de anemia; estos datos confirman la
asociacion descrita por Dikow R en la cual los nefrépatas diabéticos se

asocian a una aparicion temprana de anemia y con mayor severidad.

En la Tabla N°5 y 6 se comparan los promedios de hemoglobina entre
nefrépatas diabéticos y no diabéticos; entre los pacientes femeninos y
masculinos con nefropatia diabética respectivamente a través del test
estadistico t de student, el cual verifica que los promedios de esta
constante hematoldgica en los pacientes de ambos grupos son
significativamente distintas (p<0.01); con tendencia a ser menores en el
grupo con diabetes y sexo masculino dentro del grupo de nefrépatas
diabéticos. Los datos de menor promedio de hemoglobina en los
nefrépatas diabéticos se correlaciona con el estudio de Dikow R en el
cual encuentra una cifra de hemoglobina 9.5+-2.1 en nefrdpatas
diabéticos y 11.2+-2 en nefropatas no diabéticos mientras que los datos
obtenidos con respecto al género no se relaciona con el estudio de Al-
Khoury S. et al que encuentra como factor predictor de mayor severidad

de anemia al sexo femenino.

34



V. CONCLUSIONES

1.-La mayor frecuencia de anemia leve se establecio en los pacientes no
diabéticos con enfermedad renal cronica a diferencia de los pacientes
diabéticos que se encontr6é una mayor frecuencia de anemia moderada y

severa.

2.-La diabetes mellitus tipo 2 no se asocia a anemia leve en pacientes
con enfermedad renal cronica estadios 3 y 4, con un riesgo relativo
menor a 1 y con una prueba de chi cuadrado 3.4 (p>0.05); por lo tanto
la diabetes mellitus tipo 2 podria asociarse con el grado moderado y
severo de anemia es por eso que se debe realizar otros estudios con
mayor nimero de muestra para poder comprobarlo ya que en este

estudio no se pudo comprobar dicha asociacion.

3.-El promedio de hemoglobina fue significativamente inferior en los
pacientes con enfermedad renal cronica estadios 3 y 4 y diabetes
mellitus tipo 2 en comparacion con pacientes sin diabetes mellitus tipo
2.

4.-El promedio de hemoglobina en los nefropatas con diabetes mellitus

tipo 2 fue mayor en el sexo masculino comparado con el sexo femenino.
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VI. RECOMENDACIONES

1. La asociacion observada debiera ser tomada en cuenta como base para

desarrollar estrategias de prevencién con la finalidad de disminuir la
frecuencia de anemia moderada y severa en pacientes diabéticos con
enfermedad renal crénica; asi como programas de tratamiento precoz
para disminuir y evitar el aumento de la gravedad de las complicaciones

de la diabetes mellitus tipo 2.

Siendo necesario corroborar la tendencia evidenciada en nuestro
estudio; es pertinente desarrollar nuevos estudios multicéntricos con
mayor muestra poblacional prospectivos, para verificar y replicar la
relacion entre las variables en estudio con menor control de las variables

intervinientes.

Nuevos estudios con miras a caracterizar otros factores modificables
relacionados con la severidad de anemia en pacientes con enfermedad
renal cronica debiera llevarse a cabo, con el objetivo de mejorar la

calidad de vida de este grupo de pacientes.
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ANEXO 1

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS:

EDAD:

SEXO:

Masculino () Femenino ()

DIABETES
Si () no ()

GRADO DE ENFERMEDAD RENAL CRONICA
() V()

DATOS DE LABORATORIO:

CREATININA:
HEMOGLOBINA:
VITAMINA B12
SATURACION TRANSFERRINA:
FERRITINA
ACIDO FOLICO
CONSTANTES CORPUSCULARES:
VCM
HCM
CHCM
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