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RESUMEN

La anemia en pacientes con enfermedad renal cronica se debe al menos a dos
condicionantes: la deficiencia de eritropoyetina y asi como trastornos en la disposicion de
hierro, en la actualidad se ha demostrado que existe asociacion entre anemia e infeccién o
enfermedades inflamatorias y que la propia la terapia de sustitucién renal conlleva a
inflamacién constante. Se estudiaron pacientes con enfermedad renal cronica en
hemodialisis que asisten al Centro de Hemodidlisis de la Unidad de Consulta Externa De
Enfermedades. OBJETIVO: Predecir los diferentes tipos de infeccion en funcion de los
valores de hemoglobina en pacientes con enfermedad renal cronica en hemodialisis ademas
de estimar la diferencia en los niveles de hemoglobina entre los pacientes que presentaron
infeccion y los que no la presentaron. METODOLOGIA: El periodo de recoleccion de datos
fue del afio 2017 a 2018. Como método estadistico se utiliz6 para variables numéricas
prueba de t student de muestras independientes o U de mann Whitney y para las variables
categoéricas chi cuadrado o test exacto de Fisher segun corresponda. Para el andlisis de las
diferencias de las medias de hemoglobina por grupos segun el tipo de infeccién, se realizé
analisis de la varianza con un factor (ANOVA), se determinaron los factores de riesgo de
infeccién realizando regresién logistica multinomial. RESULTADOS: Los resultados
demuestran diferencias en los valores de hemoglobina entre los pacientes que no
presentaron infeccion y los que tuvieron infeccion de acceso vascular a diferencia del resto
de infecciones. El grupo valores mas bajos fue infeccion de acceso vascular. Segun los
niveles de hemoglobina los pacientes tiene 1.8 veces mas riesgo de infeccion de acceso
vascular a diferencia de neumonia nosocomial, infeccion del tracto urinario. Se demostré un
porcentaje pronosticado de infeccion de acceso vascular de 85.7% con niveles de
hemoglobina de 7.50g/dl y 14.2% con niveles de hemoglobina de 12.50g/dl.
CONCLUSIONES: Los valores de hemoglobina demostraron influir hasta 1.8 veces mas en
el riesgo de infeccion de acceso vascular a diferencia de neumonia nosocomial e infeccion
del tracto urinario. Los valores de hemoglobina predicen con 7.60g/dl hasta un 85.7% de
infeccion de acceso vascular. Los pacientes con acceso vascular presentan valores mas
bajos de hemoglobina con diferencia significativa entre los demas grupos ademas de

presentar valores mas bajos de hemoglobina.

Palabras clave: Hemoglobina, infecciéon, enfermedad renal crénica, hemodidlisis.



l. INTRODUCCION
La anemia de la enfermedad crénica es una anemia hipoproliferativa que se desarrolla en
respuesta a una disminucién de la produccién de eritropoyetina, asi como condicionada por
trastorno en disposicion de hierro como parte de una enfermedad sistémica o inflamacién
(1). Aunque es la segunda mas prevalente después de la anemia causada por la deficiencia

de hierro, es la mas comun entre los pacientes con enfermedades crénicas (1)(2).

En pacientes con enfermedad renal crénica se debe considerar la alta prevalencia de otras
enfermedades entre ellas multiples comorbilidades y condiciones inflamatorias. La anemia
en estos pacientes se debe al menos dos componentes: la deficiencia de eritropoyetina y la
alteracion de valores de hepcidina, que a su vez altera la biodisponibilidad de hierro(1-3).
Sin embargo, en la actualidad se sabe que existe asociaciéon entre anemia, infeccién y
enfermedades inflamatorias. Los pacientes con enfermedad renal cronica en hemodidlisis
cursan en un estado inflamatorio constante que se ve reflejado en un mayor grado de
anemia y requisitos altos de factores estimulantes de eritropoyetina (4). Estudios han
demostrado que los pacientes con accesos vasculares demuestran niveles de hemoglobina
mas bajos y requieren dosis mas altas de eritropoyetina (4,5) esto anudado a mayor riesgo
de procesos infecciosos que como estado inflamatorio repercuten en los niveles de

hemoglobina.

Se realizé un estudio analitico, retrospectivo, transversal y no experimental, con el objetivo
crear un modelo predictivo y determinar el valor prondstico de los niveles de hemoglobina
segun los tipos de infeccion asi como demostrar si existe diferencias entre los niveles de
hemoglobina al presentar o no infeccibn y comparar entre los diversos grupos. Los
resultados demostraran diferencias entre los valores de hemoglobina en pacientes que
presentaron infeccidbn o no. los pacientes con infeccibn de acceso vascular presentaron
niveles mas bajos de hemoglobina y entre las comparaciones multiples hubo diferencia
significativa entre los grupos de no infeccion e infeccion de acceso vascular. EI modelo
predice 68% infecciébn determinando que los pacientes tiene 1.8 veces mas riesgo de
infecciébn de acceso vascular segun sus niveles de hemoglobina en comparaciéon con
neumonia nosocomial, infeccién del tracto urinario. Determinando un porcentaje
pronosticado de 85.7% de infeccidbn de acceso vascular con niveles de hemoglobina de

7.50g/dl y 14.2% de infeccion de acceso vascular con niveles de homglobina de 12.50g/dl.



IIl. ANTECEDENTES
La enfermedad renal crénica se define por la presencia de dafio renal o disminucién de la
funcién renal durante tres o mas meses con independencia de la causa (6). En la
insuficiencia renal crénica, la principal causa de la anemia grave es una deficiencia en la
produccion de eritropoyetina sin embargo, actualmente se han descrito causas
multifactoriales entre ellas, estados inflamatorios crénicos como infecciones crénicas o

recurrentes o incluso la propia la terapia de sustituciéon renal.
2.1. Anemia en enfermedad renal cronica:

La anemia ha sido definida por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) como la
concentracion de hemoglobina (Hb) <13,0 g/dl para los hombres adultos y mujeres

posmenopausicas y una Hb <12,0 g / dl para las mujeres premenopausicas (7).

En base a estos criterios, casi el 90% de los pacientes con una tasa de filtracion glomerular
(TFG) <25 a 30 ml / min tienen anemia, muchos de ellos con niveles de hemoglobina <10 g /
dl (7).

La anemia se ha implicado como factor que contribuye en muchos de los sintomas
asociados con la funcién renal reducida. Estos sintomas incluyen fatiga, disminucién de la
tolerancia al ejercicio, disnea y consecuencias cardiovasculares, tales como la hipertrofia
ventricular izquierda y disfuncion sistélica ventricular izquierda. También se asocia con un
mayor riesgo de morbilidad y mortalidad, principalmente debido a la enfermedad cardiaca y
accidente cerebrovascular, y con un mayor riesgo de hospitalizacion secundaria a
infecciones, asi mismo, aumento de la estancia hospitalaria y la mortalidad (8,9). Sin
embargo, la asociacién de anemia no prueba la causalidad de estas patologias; por lo tanto,
puede Unicamente reflejar las comorbilidades subyacentes y gravedad de la enfermedad

renal cronica.

Los niveles objetivos de hemoglobina y hematocrito en pacientes con enfermedad renal
cronica, se definen como el valor que es clinicamente 6ptimo para cada paciente, en base a
sus circunstancias especiales, tales como nivel funcional general, comorbilidades, tales

como enfermedad coronaria isquémica o insuficiencia cardiaca.

En la actualidad hay evidencia creciente que demuestra el poco beneficio, e incluso riesgo
potencial, con mayor morbilidad y mortalidad asociada con el mantenimiento de niveles de

hemoglobina > 13 g / dl (10,11). Existe una relacion similar entre el objetivo alto nivel de



hemoglobina y una mayor incidencia de trombosis, eventos vasculares y la muerte cuando

se utilizan agentes estimuladores de eritropoyetina.

La correccion parcial de la anemia grave en los pacientes con enfermedad renal terminal

mejoran los parametros fisiol6gicos y clinicos asi como la calidad de vida en comparacién

con niveles de hemoglobina muy bajos. Sin embargo, los beneficios y riesgos del

mantenimiento de los niveles de hemoglobina por encima o por debajo de los limites

destinados estan definidos (11-14):

The National Kidney Foundation Kidney Disease Outcomes Quality Initiative en sus
siglas en inglés ( NKF KDOQI) publicé directrices para el tratamiento de anemia en
enfermedad renal cronica, las cuales se publicaron inicialmente en 1997 y fueron
revisadas en los afios 2001 y 2006 (11). La actualizacion del afio 2007 recomienda
que el objetivo de hemoglobina debe ser por lo general en rango de 11-12g/dl en los
pacientes con enfermedad renal crénica. También recomendaron que el objetivo de
hemoglobina no debe exceder los 13 g/ dl (12).

En el afio 2012 las directrices KDINGO sugiri6 que los agentes estimulantes de
eritropoyesis no deben iniciarse en pacientes adultos que no tengan tratamiento
sustitutivo con didlisis y que tengan concentraciones arriba de 10g/dl (13,14). Para
los pacientes que no tienen tratamiento sustitutivo con Hb <10 g / dl, la decisién de
iniciar agentes estimulantes deben individualizarse en base a la velocidad de caida
en la concentracion de hemoglobina, la respuesta ante la terapia con hierro, el riesgo
de necesitar transfusiones, y los riesgos relacionados con la terapia estimulante, esto
ademas de la presencia de sintomas. Entre los pacientes con didlisis, KDIGO sugiere
iniciar agentes estimulantes cuando la concentracion de hemoglobina es <10 g / dI
(15)(16).

e Las guias KDIGO 2012 sugieren que el uso de agentes estimuladores de
eritropoyesis no se deben utilizar para mantener niveles de Hb > 11,5 g / dI, pero
serd necesario la individualizacion de la terapia, ya que algunos pacientes pueden
tener mejoras en la calidad de vida con Hb =11.5 g/dl y estar de acuerdo con los
riesgos de su uso (14). Las guias KDIGO recomienda que los agentes estimuladores

de eritropoyesis no se deben de utilizar para mantener la Hb 213 g / dl.(13)

e Las guias KDIGO 2012 recomienda que los agentes estimulantes de eritropoyesis

pueden utilizarse con gran precaucién, en los pacientes con enfermedad renal



crénica y con neoplasia activa, o con antecedentes de accidente cerebrovascular o

antecedentes de tumores malignos (13).

Se ha descrito una mejor calidad de vida y el estado funcional asociado con
concentraciones de hemoglobina cerca de lo normal o normal (15,16). Dos revisiones
sisteméaticas de estudios realizados en el afio 2010, encontraron que la administracion de
agentes eritropoyéticos para aumentar los niveles de hemoglobina mejoré la tolerancia al

ejercicio, la energia y la funcidn fisica en pacientes con enfermedad renal crénica (10,17).

Los beneficios con una concentracion normal de hemoglobina en términos de calidad de
vida se muestran en el estudio CREATE (15). El cual compar6 dos grupos en base a los
niveles de hemoglobina el grupo de 10.5 a 11.5 g/dl, y el grupo de Hb 13.0 a 15,0 g/dl
durante el periodo 1 afio. Los resultados demostraron que el Gltimo grupo tuvo mucha mejor
calidad de vida, salud mental, funcion fisica, funcion social y vitalidad (15). Los beneficios en

la salud general y vitalidad se mantuvieron durante el segundo afio del estudio.
2.2 Consecuencias de anemia:

Diversos estudios han demostrado que el aumento del hematocrito mejora la funcion
cognitiva, reduce la hipertrofia del ventriculo izquierdo, aumenta la tolerancia al ejercicio y
mejora la calidad de vida (18,19) . Un ensayo clinico demostré un progresivo mayor riesgo
de muerte con niveles de hematocrito debajo del 30%, los pacientes con hematocrito del
33% al 36% tenian significativamente menor riesgo de mortalidad por ende mayor sobrevida
(18). Estos resultados son consistentes con el estudio a diferencia de este utilizé el nivel de
hemoglobina como variable predictiva (20). EIl estudio (19) el cual incluyé una muestra de
71, 717 pacientes hospitalizados con tratamiento hemodialitico demostré que los niveles de
hematocrito en la poblacién con enfermedad renal crénica al ingreso hospitalario estan
altamente relacionadas con las comorbilidades y los dias de hospitalizacion. También se
observé una asociacion del nivel de hematocrito en futuras hospitalizaciones. Un
hematocrito menor del 30% demostr6 un mayor riesgo de hospitalizacion por causas
cardiovasculares e infecciosas.

Los niveles de hemoglobina inferiores son asociados a infecciones crénicas y estados
inflamatorios crénicos (1-3). Los estados inflamatorios crénicos producen citoquinas, que
interfieren con la capacidad de respuesta de la médula 6sea a eritropoyetina conduciendo a
disminuir el hematocrito (3) . Estas condiciones inflamatorias crénicas pueden predisponer a
mayor riesgo de muerte infecciosa por insuficiencia de defensas del huésped. Los niveles

de hemoglobina inferiores y la capacidad reducida de respuesta frente a eritropoyetina esta
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implicada en posible asociacion entre riesgos de sobrecarga de hierro, pobre funcién de la
respuesta celular y destruccién bacteriana en infecciones de acceso vascular (3).

Se sabe que la anemia esta asociada con morbilidad y mortalidad en muchos trastornos.
Multiples metanalisis han establecido la asociacién en la insuficiencia renal, la insuficiencia
congestiva y cancer y actualmente se sabe que podria existir relacion estrecha entre

infeccidn, inflamacion y la hepcidina (1-3).

En respuesta a la inflamacién, la hepcidina regula negativamente la absorcién de hierro de
los enterocitos duodenales y la liberacién de hierro de los macréfagos al unirse a la
ferroportina e inducir su internalizacion y degradacién, disminuyendo asi el acceso
bacteriano extracelular al hierro(2). Se postula que el lipopolisacéarido bacteriano estimula la
produccion de IL-6 y, por lo tanto, regula la liberacibn de hepcidina que conduce a la

hipoferremia llevando a lo que actualmente se conoce como anemia inflamatoria crénica (1).

Otro efecto descrito secundario a la inflamacion e infecciones la liberacién de sustancias pro
inflamatorias con efecto directo en la eritropoyesis, entre las que se encuentran el factor de
necrosis tumoral, el interferobn gamma y la interleucina 1, que al ser liberados durante la
infeccidn, pancreatitis, traumatismos y cirugia, inducirian un descenso en la produccion de
eritropoyetina; esto produce tanto una secrecion de EPO inapropiada para el grado de

anemia presente, como el bloqueo de la accion de la eritropoyetina circulante (1-3).

El estudio (21) demostré que la infeccidn subclinica se asocié significativamente con la
anemia (p= <0,05). Hubo niveles méas bajos de hemoglobina en nifios con proteina C
reactiva = 6 mg / L, con un nivel medio de hemoglobina en nifios con infeccién subclinica de
10.93 g/ dL y sin infeccion de 11.26 g / dL (p= <0.05).

El riesgo de neumonia en pacientes renales cronicos (22) demostré que La enfermedad
renal cronica se asocia con un mayor riesgo de neumonia tanto ambulatoria como
ambulatoria. El riesgo de neumonia fue 1,97 veces mayor en pacientes con enfermedad
renal cronica, 1,4 veces mayor para la neumonia ambulatoria, y 2,17 veces mas alta para la

neumonia paciente interno en comparacion con los pacientes sin enfermedad renal crénica.

En cuando a infeccién de acceso vascular el aumento de las inserciones temporales y
permanentes del catéter y las infecciones por accesos vasculares se asociaron con
hemoglobina ligeramente mas baja, dosis mas altas de eritropoyetina y dosis mas altas de
hierro intravenoso (23). Los pacientes con méas de 2 infecciones de acceso vascular o mas

de 2 inserciones de catéter tuvieron 0,12 g / dL y 0,06 g / dL de hemoglobina media inferior
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(p = 0,0028 y P <0,0001), y un 25,7% y 12,2% mas de media de eritropoyetina/ semana
(P <0,0001) (23).

Los pacientes con un catéter venoso central pueden tener tasas mas altas de anemia y
requieren mayores dosis de hierro intravenoso y eritropoyetina humana recombinante en
comparacion con los pacientes con fistulas arterio venosas o injertos 22). Ademas, el uso
de catéteres vasculares para hemodidlisis se asocia con mayores tasas de infeccion,
incluida bacteriemia, endocarditis, shock séptico, artritis séptica y absceso epidural(24). El
hierro intravenoso es un componente importante del tratamiento de la anemia de la
enfermedad renal en etapa terminal. pero es biolégicamente plausible que el hierro pueda
aumentar el riesgo de infeccion a través del deterioro de la funcién de los neutréfilos y las

células T y la promocién del crecimiento microbiano (25).

2.3 Estado inflamatorio en paciente renal cronico:

Mudltiples estudios han comprobado la asociacién entre la inflamacién crénica constante en
pacientes renales crénicos incluso sin ningun tipo de infeccién. (5) ademas de saberse que
la hemodialisis con acceso vascular conlleva a mayor grado de inflamacién cronica , mayor
requisito de eritropoyetina, en comparacién a los pacientes con hemodidlisis por fistula
arterio venosa(4) esto conlleva a el desarrollo de estudios en busca de diversas causas
entre ellas la formacion de biopeliculas puede ser una causa de inflamacion croénica, a
menudo un proceso "silencioso" subclinico (26). En cuando a los efectos de estados
inflamatorios por infecciones se demostré que un aumento del cambio de catéteres
vasculares y las infecciones por acceso vascular se asociaron con hemoglobina ligeramente

mas baja, dosis mas altas de eritropoyetina y dosis mas altas de hierro intravenoso (23).



[l OBJETIVOS
3.1 General:
. Determinar si los niveles de hemoglobina predicen los distintos tipos de infeccién en

pacientes con enfermedad renal cronica en hemodialisis.

3.2 Especificos:

3.2.1 Estimar los niveles de hemoglobina en los pacientes sin infeccion y los diferentes
tipos de infeccion.

3.2.2 Comparar los niveles de hemoglobina entre los distintos grupos de infeccién y sin
presentar la misma.

3.2.3 Determinar el tipo de infeccién que presentan niveles de hemoglobina mas bajos.



V. POBLACION Y METODOS

4.1 Tipo de estudio:
o Analitico, retrospectivo, transversal y no experimental.

Se desea predecir la anemia como factor de riesgo de infeccidbn en pacientes con
enfermedad renal cronica en el Instituto Guatemalteco de Seguridad Social que asisten a la
unidad de hemodialisis de consulta externa del hospital general de enfermedades 2017-
2018. En este estudio existio un lapso de tiempo entre las variables que se evaluaron
retrospectivamente, y las que se evaluaron en el momento de ser recolectados los datos.
Los investigadores no controlaron ni manipularon ninguna variable, Unicamente se
examinaron y se recolectaron datos en los expedientes clinicos de los pacientes.

Posteriormente, se correlacion6 la asociacion entre variable.

4.2 Poblacién:
Pacientes adultos de sexo femenino y masculino con enfermedad renal crénica que asisten

Al centro de hemodidlisis de la Unidad de consulta externa de Enfermedades -IGSS- 2017-
2018.

4.3 Seleccion y tamafio de la muestra:
Se calcul6 un tamafio de 135 pacientes de acuerdo a la formula siguiente

k""l*p*q*N

(" ** (N-1))+k"**p*q
N: tamafio de poblacion siendo 200 pacientes.
K: constante que depende de nivel de confianza 95% es decir 5% de posibilidad de
equivocar
e: es el error muestral deseado en este caso 5%
p: es la proporcion de individuos que poseen en la poblacion la caracteristica de estudio.
Este dato es generalmente desconocido y se suele suponer que p=g=0.5 que es la opcién
mas segura.
g: es la proporcion de individuos que no poseen esa caracteristica, es decir, es 1-p.

n: es el tamafio de la muestra.

4.4 Unidad de analisis:
Unidad de Informacion: Expedientes clinicos de pacientes adultos de sexo femenino y

masculino con enfermedad renal cronica que asisten al centro de hemodidlisis de la Unidad
de consulta externa de Enfermedades -IGSS- 2017-2018.



4,5 Criterios de inclusion y exclusion:

-Criterio de inclusion:

v
v

Pacientes masculinos y femeninos >18 afios

Enfermedad renal cronica KDOQI V en hemodidlisis mediante catéter de acceso
vascular.

Pacientes que lleven seguimiento mayor a 6 meses en el Instituto Guatemalteco

de Seguridad Social.

-Criterios de exclusion:

v
v

Pacientes cuyos registros clinicos sean menores a 6 meses.
Pacientes gque se niegan al tratamiento con hemodialisis.

Paciente con diagnéstico de enfermedad renal crénica con tratamiento
conservador.

Pacientes con didlisis peritoneal



4.6 Variables Estudiadas:
Las variables estudiadas fueron la edad, sexo, hemoglobina, hematocrito, volumen corpuscular medio, transferrina, ferritina, diabetes

mellitus, hipertensién arterial, uso de hierro, dosis de eritropoyetina, tipo de infeccion.

4.7 Operacionalizacion de las variables:

Tabla 1: Operacionalizacion de las variables:

, Escala de
. o o . Tipo de
Variable Definicién conceptual Definicion operacional : C .
variable medicion
Tiempo cronoldgico de vida en afios . :
PO cronoiog Edad reportada en sistema Medi IGSS al - Razén
Edad desde nacimiento hasta el momento de I Numérica
. momento de recoleccion de datos.
entrevista.
Condicion de organismo que distingue Sexo reportado en expediente al momento - Nominal
Sexo : : - Categorica
entre masculino y femenino. de recoleccion de datos
. L Valor de hemoglobina reportado en
. Hemoproteina de la sangre con funcion de : 2 - Razén
Hemoglobina > laboratorio en gr/dl al momento de revision Numérica
transporte de dioxigeno. :
de expediente.
. . Niveles de hematocrito reportado en
. Volumen de hematies en relacion al . : - Razén
Hematocrito laboratorio en porcentaje al momento de Numérica
volumen total de sangre S :
revision de expediente.
Volumen ~ : L Volumen corpuscular medio reportado en
Tamarfio promedio de la poblacion de . . - Razén
corpuscular o laboratorio en fL al momento de revision Numérica
: eritrocitos. :
medio de expediente.
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Proteina transportadora especifica del

Niveles de transferrina reportado en

Transferrina ) laboratorio en ug/dl al momento de Numérica Razon
hierro en plasma. S ;
revision de expediente
Niveles de ferritina reportado en i
Ferritina Proteina almacenadora de hierro. laboratorio en ug/dl al momento de Numeérica Razon
revision de expediente
: Enfermedad caracterizada por elevacién Enfermedad diagnosticada por medico
Diabetes - : i Ari Nominal
mellitus 2 de glucosa en sangre secundaria a facultativo y documentada en expediente Categorica
resistencia de accion de la insulina. al momento de revision
. ., L : Enfermedad diagnosticada por medico
Hipertension Enfermedad crénica caracterizada por : : - Nominal
. . ! - . facultativo y documentada en expediente Categorica
Arterial incremento de cifras de presion arterial. "y
al momento de revision.
. . g Dosis y frecuencia de hierro sacarato o
, Terapia con objetivo de reponer el déficit . . S - - Ordinal
Uso de hierro de hierro hierro aminoquelado indicado por médicos | Categorica
' y documentado en expediente.

Dosis Dosis y frecuencia de eritropoyetina _
Eritropoyetina Agente estimulador de eritropoyesis. indicado por médicos y documentado en Categorica Ordinal
recombinante expediente

Alteracién aguda o crénica pulmonar, . L
: S . Infeccion pulmonar, urinaria o vascular
Tipo de urinaria o vascular, producida por la . - Nominal
. s, o : T documentada y tratada en expediente por Categorica
infeccion accién de agentes microbioldgicos

patolégicos.

médicos.

11




4.8 Instrumentos utilizados en la recoleccién de datos.

e Técnicas de recoleccién de datos:

Luego de la aprobaciéon de evaluacion de expedientes clinicos, se utiliz6 la boleta de
recoleccion de datos y se hizo una revisibn sistematica de los expedientes clinicos
pertenecientes a la muestra de pacientes participantes del estudio y que cumplen con los
criterios de inclusion del mismo. Los expedientes se revisaron via electronica en sistema
institucional MEDI IGSS ademés de forma fisica si en caso fuese necesario, dichos datos
debian estar debidamente documentados y descritos por médico facultativo entre ellos edad ,
sexo, comorbilidades, tipo y fecha de infeccidn descrita por signos y sintomas clinicos ademas
de hallazgos de laboratorio (hematologia, niveles de ferritina y transferrina) reportados por
laboratorio de instituciébn en el sistema de laboratorio debidamente validados que apoyen el
diagnostico. El tratamiento de hierro y eritropoyetina debié ser debidamente descrito con
adecuado seguimiento de las dosis descritas. Lo expediente que no cumplieron los criterios de

inclusion fueron excluidos para su recoleccion.
¢ Instrumentos de medicion:

El instrumento que se utilizd para la recoleccion de datos en la esquina superior izquierda se
identificé con los datos del posgrado de facultad de ciencias médicas de la Universidad de San
Carlos de Guatemala. Luego se ingresaron el nombre del investigador, hospital de recopilacion
de datos y la fecha de recoleccion. El instrumento consta de cuatro tablas con filas y columnas.
En la primera columna estdn anotados las variables y las siguientes columnas los datos
requeridos de cada variable. La primera tabla contiene los datos generales de cada paciente, la
segunda datos sobre la enfermedad renal cronica, los terceros datos sobre anemia y la cuarta

datos sobre procesos infecciosos (anexo).

4.9 Procedimientos para la recoleccion de informacion:

e Procesos:

El proceso de la informacion se realizé con la produccion de una base de datos en base a lo
recolectado en los instrumentos de medicién en el sistema sistema PSPP. A la variable edad
se dio los valores 1: masculino 2: femenino , las variables hemoglobina, hematocrito , volumen

corpuscular medio , niveles de ferritina , niveles de transferrina con su valor numérico
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incluyendo dos decimales, Yy las variables dosis de eritropoyetina se dio valor 0:no uso de
eritropoyetina , 1: Una dosis semanal , 2: dos dosis semanas, 3: tres dosis semanales, tipo de
hierro utilizado: 0: no uso de hierro , 1: hierro sacarato , 2: hierro aminoquelado , tipo de
infeccién 0: ninguna infeccién , 1. infeccibn de acceso vascular, 2: Neumonia asociada a
servicio de salud , 3: Infeccion del tracto urinario, para la variable comorbilidades 0: ninguna
comorbilidad , 1: hipertension arterial , 2: Diabetes mellitus 2 , 3: hipertension arterial y diabetes

mellitus 2.

4.9.1 Limites de la investigacion
e El hecho de que la poblacion con enfermedad renal crénica en

hemodialisis tratada en el Instituto Guatemalteco de Seguridad Social, no
lleve seguimiento continuo en unidad de consulta externa del hospital
general de enfermedades 2017-2018 por cuadros de infeccion.

e Horarios rigidos para el ingreso a la obtencién de datos, lo cual pueda
dificultar y prolongar el tiempo de recoleccién de los mismos.

4.10 Procedimientos para garantizar aspectos éticos de la investigacion.

e Respeto por las personas, beneficencia y justicia dado que el estudio se
trata de recoleccion de datos a partir de fichas clinicas no se contactara
los pacientes estudiados y la informacion recabada no incluird datos
personales e institucionales que identifiquen a los pacientes. Por lo tanto,
no se incluye consentimiento informado. La proteccién de los datos para
resguardar el anonimato quedard a cargo de la institucion. Los
participantes en este estudio que cumplan con los criterios de inclusion y
con ningun criterio de exclusién no seran discriminados por raza, genero,
religiobn, grupo social ya que el fundamento principal es generar
informacién para una base de acceso publico sobre estadisticas propias

para la institucion.

4.11 Procedimientos de andlisis de informacion:
v' Se calcul6 la muestra de 136 pacientes con una poblacién total de 200 pacientes logrando

un poder estadistico de 80% para evitar el error tipo 1.
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La informacién se ingresoé en el programa computarizado estadistico PSPP.

Las variables cuantitativas se resumieran utilizando media y desviacion estandar, mientras
que las variables categéricas se resumieron utilizando frecuencias y porcentajes.

Se realizaron analisis de normalidad de los datos con Kolmogorv-Smirnov y se hicieron
comparaciones para las variables categéricas mediante el test de Chi2 o exacto de Fisher,
segun fuera el caso. Para variables cuantitativas se utilizé t student para muestras
independientes o U Mann-Witnney-Wilcoxon para las variables no parametricas .

Se realizé Analisis de la Varianza (ANOVA) para demostrar diferencias entre las medias de
mas de dos grupos. Asi mismo un Post Hoc con mudltiples comparaciones con Tukey
Kramer.

Para identificar variables asociadas a la presencia de infeccién se estimé los Odds Ratio
con sus respectivos intervalos de confianza y nivel de significancia para cada variable con el

modelo de regresion logistica multinomial.
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V. RESULTADOS

Se revisaron 200 registros clinicos de pacientes; 64 registros clinicos no fueron incluidos
(registros clinicos incompletos y laboratorios incompletos). En total 136 registros de pacientes
que cumplieron los criterios de inclusion.

De los pacientes registrados, la edad promedio en el grupo con infecciéon fue 58 afios (DE=12.3)
y el grupo sin infeccién 50 afios (DE=15.4) con un valor p=0.071 para ambos grupos (Tabla 1).
El sexo masculino 37% y femenino 35% para el grupo con infeccién para el grupo sin infeccion
18% masculino y 10% femenino encontrando para ambos grupos un valor de p= 0.031. El total
de pacientes tenian comorbilidades encontrando que el 73% de los pacientes con infeccién
tuvieron comorbilidades predominantemente hipertensién asociado a diabetes mellitus 2 siendo
55% de los pacientes.

Tabla 2: Distribucion de las variables en funcion de la presencia o no de infeccion

Variable Sin infeccion Con infeccion Valor p
Edad X (DE) 50.44 (15.42) 58.16 (12.31) 0.071
Sexo f(%) 0.031
Masculino 28 (18) 50 (37)
Femenino 11 (10) 47 (35)
Niveles de hemoglobina X 10.5 (1.56) 9.69 (1.00) 0.001
(DE)
Niveles de hematocrito 35.02 (5.01) 33.40 (3.06) 0.001
X (DE)
Niveles de ferritina X (DE) 357 (408) 1556 (1221) 0.001
Niveles de Transferrina X (DE) 268 (125) 298 (126) 0.226
Uso de Eritropoyetina f(%) 0.390
3 Dosis semanales 22 (16) 67 (49)
2 Dosis semanales 15 (11) 29 (22)
<2 Dosis semanales 1(1) 1(1)
Uso de hierro f(%) 0.002
No uso de hierro 9(7) 22 (17)
Hierro Sacarato 30 (22) 75 (54)
Comorbilidades (%) 0.023
DM 2 14 (11) 22 (17)
HTA 11 (8) 20 (15)
DM 2y HTA 12 (9) 55 (41)

DM 2: diabetes mellitus 2 , HTA : hipertension arterial, X: Media DE: Desviacién estandar: f: frecuencia.

El uso de eritropoyetina en los pacientes que tuvieron infecciones fue prescrita en un 49% a
dosis de 3 veces semanales, en los pacientes sin infecciones 16% tuvo dosis de 3 veces

semanales.
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El uso de terapia con derivados de hierro en un 54% fue hierro sacarato en el grupo con
infeccidn y 22% en el grupo sin infeccién. Del total de pacientes con infecciones en un 17% no

se uso terapia de hierro, del grupo sin infecciones un 7%.

Grafica 1: Medias de hemoglobina segun tipo de infeccion
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NASS: Neumonia asociada a servicios de salud, ITU: infeccién del tracto urinario, IAV:Infeccién de
acceso vascular.

El valor de hemoglobina media fue (tabla 1) en el grupo sin proceso infeccioso fue 10.5 g/dI
(DE=1.56) y 9.69 g/dl (DE= 1.00) para el grupo con proceso infeccioso con una p<0.001, los
niveles de hematocrito 35.02% (DE= 5.01) y 33.40% (DE= 3.06) respectivamente con valor p
<0.001. Los niveles de ferritina sérica 357 ng/ml con una (DE= 408) para el grupo sin infeccion
y 1556 ng/ml con (DE= 1221) para el grupo con infeccion con una p<0.001 para ambos grupos.
Los niveles de transferrina 268 mg/dl para el grupo sin infeccién y 298mg/dl para el grupo con

infeccién con un valor p=0.226 para ambos grupos.
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Las medias de hemoglobina de los grupos (grafica 1) fueron para el grupo de ninguna infeccion
de 10.5g/dl con un rango entre 7.50g/dl — 13g/dl para el grupo de infeccién de acceso vascular
medias de hemoglobina de 9.47g/dl con un rango de 8g/dl - 11.5g/dl, para neumonia asociada
a servicio de salud hemoglobina media 10.11g/dl rango entre 8.50g/dl — 14g/dl, infeccion del
tracto urinario hemoglobina media 10.34g/dl rango entre 9.30g/dl — 12g/dl, infeccién de acceso

vascular + infeccién del tracto urinario hemoglobina media 10g/dl rango entre 10- 10.5g/dl.

Tabla 3: Comparaciones multiples de la media de hemoglobina entre distintos grupos
segun tipo de infeccion

(IC 95%)
Diferencia
s de limite limite

Tipo de infeccién Tipos de infeccidn medias p Valor inferior superior
Ninguna Infeccion de acceso vascular 0.689  <0.001* 0,210 0,724

Neumonia asociada a servicios de 0.413 0.869 0.766 1,503

salud

Infeccion del tracto urinario 0.178 0,991 0,9087 1,266

IAV+ITU 0.524 0,971 1,804 2,853
Infeccién de acceso Ninguna 0.620 <0,001* 0,424 0.646
vascular ‘ ; i

ls\l:Ildg]oma asociada a servicios de 0.532 0,541 0.506 1,771

Infeccion del tracto urinario 0.866 0.152 0176 1,009

IAV+ITU 0.521 0,971 1.786 2,829
Neumonia asociadaa Ninguna 0.413 0,869 0.766 1,593
servicios de salud Infeccién de acceso vascular 0.632 0,541 1.771 0,506

Infeccion del tracto urinario 0.234 0,992 1.211 1,681

IAV+ITU 0.111 1,000 2,405 2,627
Infeccidn del tracto Ninguna 0.178 0,991 0.908 1,266
Lrinano Infeccién de acceso vascular 0.866 0,152 0.176 1,909

ls\l:lﬂgoma asociada a servicios de 0.234 0,992 0.212 1,681

IAV+ITU 0.344 0,995 0,929 2,820

*La diferencia de medias es significativa en el nivel 0.05 , IC: intervalo de confianza , p : valor de p ,Tukey Kramer. IAV + ITU: infeccién acceso
vascular + infeccién del tracto urinario

Las comparaciones mdultiples de hemoglobina entre los grupos (tabla 3) evidencia un valor
p=<0.001 en la comparacion entre ninguna infeccion e infeccion de acceso vascular, la
comparacion ninguna infeccion y neumonia asociada a servicios de salud valor p= 0.869,
ninguna infeccién e infeccion del tracto urinario valor p= 0.991, ninguna infeccion e infeccion

acceso vascular + infeccién del tracto urinario valor p= 0.971. Subsecuentemente se presenta
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las multiples comparaciones encontrando en el grupo de infeccion de acceso vascular y
ninguna infeccién significancia estadistica con un valor p= <0.001.

El modelo de regresién logistica multinomial tomo como grupo de ninguna infeccion y se
incluyeron las variables independietes que pueden ser explicativas en el modelo para infecion
de acceso vascular , neumonia asociada a servicios de salud e infeccion del tracto urinario
(tabla 4). Los resultados demuestran en los pacientes con infeccién de acceso vascular un OR
1.8 con (IC 1,160-2,814 ) p=0.009 para los niveles de hemoglobina para los niveles de ferritina
un OR 1.04 con (IC 0,710-1,523 ) p= 0.833, uso de eritropoyetina OR 1.89 con (IC 0,883-1,456 )
p=0.984 el uso de hierro sacarato OR 0.72 con (IC 0,193-2,716 ) p=0.632 , diabetes mellitus e
hipertension arterial OR 1.94 con (IC 0,678-1,864 ) p= 0.990. En los pacientes con neumonia
asociada a servicios de salud las variables hemoglobina OR 0.945 con (IC 0,453-2,471)
p=0.896, niveles de ferritina valor OR 1.00 con (IC 0,998-1,002) p=0.758, para el grupo
infeccion del tracto urinario la variable hemoglobina con un valor OR 0.91 con (IC 0,546-1,718)
p=0.969, niveles de ferritina valor OR 1.00 con (IC 1,000- 2,345) p=0.084. El modelo de
regresion logistia multinomal final determino Nagekerke en un 68% (0.68) Cox y Snell R
cuadrado 61% (0.61) y un mcfadden 0.41 (41%) la presencia de infeccion de acceso vascular,

neumonia nosocomial e infecciéon del tracto urinario.

El porcentaje pronosticado por el modelo de regresion para infeccion de acceso vascular (tabla
5) segun los valores de hemoglobina tomando en cuenta el total de frecuencia observadas.
Determino para los valores de hemoglobina 7.50g/dl un porcentaje pronosticado de 8.5% de
ninguna infeccion, 85.7% de infeccion de acceso vascular, 3.3% neumonia asociada a servicios
de salud, 2.6% infeccion del tracto urinario. Para los niveles de hemoglobina de 8.50g/dl el
porcentaje pronosticado para los tipos de infeccién fue ninguna infeccién 15.4%, infeccion de
acceso vascular 74.9%, neumonia asociada a servicios de salud 4.9%, infeccion del tracto
urinario 4.6%. Para los niveles de hemoglobina de 9.50g/dl el porcentaje pronosticado para los
tipos de infeccién fue ninguna infeccién 26.3%, infeccién de acceso vascular 59.6%, neumonia

asociada a servicios de salud 6.5%, infeccién del tracto urinario 7.1%.
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Tabla 5 porcentajes de infeccion pronosticados segun los niveles de hemoglobina

Hemoglobina Tipo de infeccién Porcentaje pronosticado
7.50 g/dl Ninguna 8.5%
Infeccién de Acceso vascular 85.7%
Neumonia Asociada servicios de salud 3.3%
Infeccién del tracto urinario 2.6%
8.50g/dI Ninguna 15.4%
Infeccién de Acceso vascular 74.9%
Neumonia Asociada servicios de salud 4.9%
Infeccién del tracto urinario 4.6%
9.50g/dI Ninguna 26.3%
Infeccién de Acceso vascular 59.6%
Neumonia Asociada servicios de salud 6.5%
Infeccién del tracto urinario 7.1%
10.50g/dl Ninguna 39.9%
Infeccién de Acceso vascular 41.8%
Neumonia Asociada servicios de salud 7.8%
Infeccion del tracto urinario 9.9%
11.509/dl Ninguna 53.6%
Infeccién de Acceso vascular 25.7%
Neumonia Asociada servicios de salud 8.1%
Infeccién del tracto urinario 12%
12.50q/dl Ninguna 66.8%
Infeccién de Acceso vascular 14.2%
Neumonia Asociada servicios de salud 7.5%
Infeccién del tracto urinario 13.1%

Porcentaje pronosticado por el modelo regresién multinomial para niveles de hemoglobina.

Para los niveles de hemoglobina de 10.50g/dl el porcentaje pronosticado para los tipos de
infeccion fue ninguna infecciébn 39.9%, infeccion de acceso vascular 41.8%, neumonia
asociada a servicios de salud 7.8%, infeccién del tracto urinario 9.9%, para los niveles de
hemoglobina de 11.50g/dl el porcentaje pronosticado para los tipos de infeccién fue ninguna
infeccidon 53.6%, infeccion de acceso vascular 25.7%, neumonia asociada a servicios de salud
8.1%, infeccion del tracto urinario 12%. Para los niveles de hemoglobina de 12.50g/dl el
porcentaje pronosticado para los tipos de infeccién fue ninguna infeccién 66.8%, infeccién de
acceso vascular 14.2%, neumonia asociada a servicios de salud 7.5%, infeccion del tracto
urinario 13.1%.
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VI. DISCUSION Y ANALISIS
En la insuficiencia renal crénica, aunque existen diversos mecanismaos, la principal causa de la
anemia es la deficiencia en la produccion de eritropoyetina por parte del tejido renal dafiado. El
tratamiento generalmente es con hierro intravenoso ademas de factores estimulantes de
eritropoyetina. En la actualidad se sabe que existe asociacion entre anemia, infeccion y
enfermedades inflamatorias. Ademas que los pacientes con enfermedad renal crénica en
hemodialisis presentan un estado inflamatorio constante que se ve reflejado en un mayor grado

de anemia y requisitos altos de factores estimulantes de eritropoyetina (4).

La anemia esta asociada a mayor morbilidad y mortalidad en muchos trastornos (7,8,27).
Estudios han establecido su influencia en la enfermedad renal crénica, insuficiencia cardiaca y
cancer (2,20,27). Incluso se ha demostrado que existe asociacion entre la activacion constante
de la hepcidina en la inflamacién en trastornos crénicos, infecciones esto se ve reflejado en
valores constantemente bajos de hemoglobina (1-3). El estudio determin6é que las medias de
hemoglobina de los pacientes con enfermedad renal crénica (grafica 1) sin ninguna infeccion
de fueron de 10.5g/dl, los pacientes con infeccibn de acceso vascular 9.47g/dl, neumonia
asociada a servicios de salud 10.11g/dl, infeccién del tracto urinario 10.34g/dl. Demostrando
que existe diferencia en las medias de hemoglobina entre los pacientes que tuvieron infeccion
de acceso vascular y en los que no tuvieron infeccién p<0.001 (tabla 3). Dichos resultados no
difieren con estudio (28) el cual demostr6 un mayor nimero de inserciones de catéteres y
hospitalizaciones por infecciébn de acceso vascular se asocian con valores de hemoglobina
ligeramente mas bajos y mayores requisitos semanales de eritropoyetina en pacientes con
didlisis. Al igual que nuestros resultados demuestran que los pacientes con 0 sin ninguna
infeccion si bien pueden presentar valores de hemoglobina clinicamente similares existen

valores estadisticamente significativamente mas bajos en infecciones de acceso vascular.

Se sabe que existe una relacibn compleja entre anemia e infeccion y se ha demostrado
asociacion significativa entre ellas (29) sin embargo, en el paciente enfermo renal crénico es
necesario controlas mudiltiples factores independientes. ElI  modelo regresion logistica
multinomial (tabla 4) ajustando por las variables influyentes: niveles de hemoglobina, dosis de
eritropoyetina semanales, tipo y uso de hierro administrado, comorbilidades, asi como
deficiencia de hierro con niveles de ferritina. Demostré que la presencia de dichos factores
predicen en un 61% (0.61) Cox y Snell y 68% (0.68) Nagekerke, mcfadden 41% (0.41)

infeccién en los pacientes con enfermedad renal crénica. El modelo demostré que los
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pacientes segun los niveles de hemoglobina tienen un riesgo de hasta 1.8 veces mas de
infecciones de acceso vascular OR 1.8 (IC 1.160-2.814) p (0.009) con un porcentaje
pronosticado de 85.7% con niveles de 7.50g/dl disminuyendo segin aumenta los niveles de
hemoglobina hasta 12.50g/dl con 14.2% de porcentaje pronosticado para infeccion de acceso
vascular (tabla 5). EI modelo si bien incluye los diferentes tipos de infeccion entre ellas
neumonia nosocomial, infeccion del tracto urinario unicamente se demostré ser un factor de
riesgo los niveles de hemoglobina para el grupo de infeccién de acceso vascular. Pese a que
se incluyeron todos los tipos de infecciébn mas frecuentes en la poblacién renal crénica los
resultados no diferen con estudio (28) en el grupo de infeccidn de acceso vascular. Por lo tanto,
se apoya la evidencia que el tener un acceso vascular como método de hemodidlisis aumenta
el riesgo de infecciones del mismo, asi como la mortalidad relacionada a las mismas (30-34).
Se sabe que existe la posibilidad de un mayor riesgo de infeccién con el uso hierro intravenoso
gue parece aumentar el crecimiento bacteriano , asi como inhibir la respuesta inmune innata del
huésped a la infeccién bacteriana (35). Por lo que las recomendaciones actuales son evitar su
uso en infecciones activas, eso a la vez cierra un circulo en el que el paciente se ve expuesto a
un insulto inflamatorio constante que se puede ver traducido en anemia inflamatoria cronica la
cual es tratada con sobrecargas de hierro intravenoso (35). por lo que dichas variables

significativas en el modelo realizado no difiere de los estudios (18,35,36).

El uso de acceso vasculares para hemodialisis predisponen a infeccién que a su vez causan
infeccion sin embargo estudios han demostrado que inducen inflamacién independientemente
de la infeccion (5). La estrecha relacion entre la inflamacion y la hepcidina tiene un papel
importante en la regulacion de hierro extracelular disminuyendo asi el acceso bacteriano al
mismo(3), esto representa en niveles de hemoglobina mas bajos en pacientes con acceso
vascular vs fistula arterio venosa asi como dosis mas altas de eritropoyetina (4,5). Nuestros
resultados no variaron con respecto a la literatura demostrando que solo tener un acceso
vascular puede influir en los valores de hemoglobina y dichos valores representan un riesgo de
hasta 1.8 veces mas de infecciones de acceso vascular. Por lo tanto, se puede afirmar que los
niveles de hemoglobina son una variable predictiva inflamacién constante en los pacientes con
accesos vasculares. Aunque muchos otros estudios identifican a la anemia como un predictor
independiente de mal prondstico (7-9,18,19,27) la interpretacion de esos estudios requiere una
consideracion cuidadosa y considerar a la anemia como un marcador constante de inflamacion

cronica (4,5) .
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6.1 CONCLUSIONES

Los niveles de hemoglobina predicen infeccion de acceso vascular demostrando que
segun sus valores los pacientes tiene 1.8 veces mas riesgo de infeccién de acceso
vascular comparado con neumonia nosocomial e infeccién del tracto urinario. El
porcentaje pronosticado de infeccion de acceso vascular fue de 85.7% con niveles
de hemoglobina de 7.50g/dl y 14.2% con niveles de homglobina de 12.50g/dl.

La media de los valores de hemoglobina para el grupo sin infeccién fue 10.5 g/dI
con infeccién de acceso vascular 9.47g/dl, neumonia asociada a servicio de salud
hemoglobina 10.11g/dl, infeccién del tracto urinario 10.34g/dl, infecciébn acceso
vascular + infeccién tracto urinario 10g/dl.

Existe diferencia en los niveles de hemoglobina entre los grupos de ninguna
infeccion e infeccion de acceso vascular. No existi6 diferencia en los niveles de
hemoglobina entre los pacientes con ninguna infeccién, Neumonia asociada a

servicios de salud, infeccién del tracto urinario en las comparaciones mdltiples.

Los niveles de hemoglobina mas bajos se presentaron en la infeccion de acceso

vascular con medias de 9.47g/dl con un rango de 8g/dl - 11.5g/dlI.

6.2 RECOMENDACIONES:

En la actualidad se debe considerar que los niveles de hemoglobina
persistentemente bajos son un marcador de inflamacién constante y que tienen un

valor prondstico importante en infecciones de acceso vascular.

La interpretacion de los niveles de hemoglobina en pacientes renales crénicos se
debe tener una consideraciéon cuidadosa y tomar en cuenta procesos inflamatorios
entre ellos la propia enfermedad renal crénica, el uso de acceso vascular como

método de hemodialisis y los diferentes procesos infecciosos.

Considerar que los pacientes con enfermedad renal cronica ademas de infecciones
de acceso vascular puede persistir con niveles de hemoglobina bajos y requerir

mayor apego al tratamiento de la anemia.
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VIIl. ANEXOS

Anexo No.1l: Boleta de recoleccion de datos

DATOS GENERALES

NO DE BOLETA: H /

AFILIACION:

EDAD:

SEXO:

PROCEDENCIA:

RESIDENCIA:

OCUPACION/PROFESION:

DATOS DE ENFERMEDAD RENAL CRONICA

DIAGN(?STICO ERC
MES/ANO:

ULTIMA CONSULTA
MES/ANO:

SITUACION ACTUAL:

ACCESO VASCULAR:

COMORSBILIDADES:

DATOS SOBRE ANEMIA

FECHA

VALOR

HB:

HTC:

VCM:

FERRITINA:

TRANSFERRINA :

SI/NO

DOSIS

USO DE EPO

USO DE HIERRO

Uso de hierro sacarato

Uso de Hierro aminoquelado

DATOS SOBRE PROCESOS INFECCIOSOS

SI/NO

FECHAY TIPO DE
INFECCION

SIGNOS Y
SINTOMAS QUE
APOYAN
INFECCION

INFECCION

CULTIVOS
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