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RESUMEN

El objetivo fue determinar la relaciéon entre los niveles de anemia y marcadores
bioquimicos en nifios atendidos en el Centro de Salud Quinua, distrito de Quina;
Ayacucho-2023. El tipo de investigacion fue no experimental, relacional,
transversal. Estuvo constituida por una poblacién censal de 58 nifios de 6 a 60
meses de edad con diagnostico de anemia, se aplic6 muestreo no probabilistico
por conveniencia. La determinacién de niveles de anemia se realizé a través del
método de la azidametahemoglobina por medio del instrumento mecanico
hemoglobindmetro portétil y para la determinacion cuantitativa de los marcadores
bioguimicos se utilizaron los métodos fotométrico para el marcador bioquimico
hierro sérico; técnica de ELISA para el marcador bioquimico receptor soluble de
transferrina; trubidimetria para el marcador bioquimico transferrina, técnica de
ELISA para el marcador bioquimico hepcidina y la técnica de ELISA para el
marcador bioquimico eritropoyetina. Los resultados a través de la prueba
estadistica Tau b y Tau c de Kendall (t) evidenciaron que existe asociacién débil,
directa y significativa (t=0.317, sig.= 0,000) entre niveles de anemia y niveles de
hierro sérico, en cuanto a la relacién entre niveles de anemia y niveles del receptor
soluble de transferrina existe una asociacién negativa débil (t=-0,253, sig.= 0.002),
asi mismo entre niveles de anemia y niveles de transferrina existe una asociaciéon
negativa moderada (t=-0,460, sig= 000), entre niveles de anemia y niveles de
eritropoyetina existe una asociacion positiva débil (t=-0,243, sig=0,030), sin
embargo, entre los niveles de anemia y niveles de hepcidina no existe asociaciéon
estadisticamente significativa p>0.05. Concluyendo que existe asociacion entre
los niveles de anemia y los niveles de los marcadores bioquimicos.

Palabras clave: anemia, marcadores bioquimicos, hierro sérico, receptor soluble
de transferrina, hepcidina y eritropoyetina.
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B INTRODUCCION

Para el diagnostico de anemia se dispone de andlisis sencillos para su tamizaje,
como la hemoglobina y el hematocrito, los cuales poseen algunas desventajas
como consecuencia de la baja sensibilidad y especificidad que poseen estos
métodos que son afectados por diversos factores (Boccio et al., 2003).

Se han incorporado nuevos pardmetros bioquimicos gracias a los avances
tecnolégicos que proporcionan informacion adicional a las pruebas comunes,
entre ellos se encuentran: hierro sérico, transferrina, receptor soluble de
transferrina y mas recientemente, la hepcidina, entre otros (Sala & Diaz, 2017). La
medicion de estos marcadores se usa cuando la anemia persiste sin evolucion
favorable, a pesar de haber iniciado el tratamiento y contar con una buena
adherencia al suplemento (MINSA, 2017a). Los resultados por estos marcadores
bioguimicos son imprescindibles para la deteccion, seguimiento de anemias y
sobrecargas de hierro, o de otra patologia hematolégica; por medio del estudio del
hierro, permiten identificar si se trata de una anemia ferropénica o de otro tipo de
anemia (Palma, 2015)

Lo que se ha buscado son trabajos a nivel regional y que no existen trabajos
similares y al conocer esta correlacion se puede incluir estos parametros en el
diagnostico de anemia, para valorar cual parametro estudiado es el mejor ya que
varian en sensibilidad y especificidad y en algunos casos tienen limitado valor
diagnostico debido a que se modifican por otras condiciones; permite realizar un
diagnostico mas confiable y preciso lo cual indicara un tratamiento adecuado en
cada caso. (Palma, 2015)

Los marcadores bioguimicos no se utilizan por el costo de los reactivos y equipos,
solo se solicita ferritina sérica en los establecimientos de salud que cuenten con

disponibilidad. (MINSA, 2017a) Por lo descrito se plantean los siguientes objetivos.



Objetivo general

Determinar la relacion entre los niveles de anemia y los marcadores bioquimicos

en nifios atendidos en el Centro de Salud Quinua, Distrito de Quina; Ayacucho
2023.

Objetivos especificos

1.

Determinar la relaciébn entre los niveles de anemia y los niveles de
concentracion del marcador bioquimico de hierro sérico en nifios atendidos
en el Centro de Salud Quinua, Distrito de Quina; Ayacucho 2023.

Determinar la relaciébn entre los niveles de anemia y los niveles de
concentracion del marcador bioquimico de receptor soluble de transferrina en
nifios atendidos en el Centro de Salud Quinua, Distrito de Quina; Ayacucho
2023.

Determinar la relaciébn entre los niveles de anemia y los niveles de
concentracion del marcador bioquimico de transferrina en nifios atendidos en
el Centro de Salud Quinua, Distrito de Quina; Ayacucho 2023.

Determinar la relaciébn entre los niveles de anemia y los niveles de
concentracion del marcador bioquimico de hepcidina en nifios atendidos en
el Centro de Salud Quinua, Distrito de Quina; Ayacucho 2023.

Determinar la relaciébn entre los niveles de anemia y los niveles de
concentracion del marcador bioquimico de eritropoyetina en nifios atendidos

en el Centro de Salud Quinua, Distrito de Quina; Ayacucho 2023.



. MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes

2.1.1. Antecedentes internacionales

Tri Kusumastuti et al., (2014) realizaron una investigacion cuyo objetivo fue
evaluar las correlaciones entre los niveles de hemoglobina, ferritina sérica y
receptor soluble de transferrina en nifios de 6 a 59 meses. El disefio fue un estudio
transversal en los distritos de Yogyakarta y Bantul en el que participaron 85 nifios
de entre 6 y 59 meses que visitaron puestos de salud integrados. Los nifios fueron
elegidos mediante muestreo aleatorio por conglomerados. Se recogieron
muestras de sangre para examinar los niveles de hemoglobina, ferritina sérica y
receptor soluble de transferrina (sTfR). En el resultado se evidencié mediante la
prueba de correlacién de Spearman el cual reveld correlaciones negativas débiles
entre los niveles de hemoglobina y ferritina sérica, asi como entre los niveles de
hemoglobina y sTfR, con correlaciones de coeficientes de r = -0,220 (P = 0,043) y
r = -0,317 (P =0,003), respectivamente. No hubo correlacion entre la ferritina
sérica y los niveles de sTfR. Concluyendo que los niveles de hemoglobina tienen
correlaciones negativas débiles con la ferritina sérica y el sTfR, pero la ferritina
sérica no se correlaciona con el sTfR.

Bazante (2020) realiz6 un estudio cuyo objetivo fue establecer la prevalencia de
deficiencia de hierro en nifios menores de 5 afios residentes de la provincia de
Imbabura medida a partir del indice receptor soluble de transferrina-ferritina y
como se relaciona con el estado nutricional, entre 2018-2019. El estudio incluy6 a
109 nifios y utilizo el indice receptor soluble de transferrina/Log ferritina para medir
la deficiencia de hierro. Los resultados mostraron que el 12% de los nifios tenian
deficiencia de hierro grado | y el 49% grado Il. Concluyendo que el indice RsTf/Log
Ferritina es un método eficaz para detectar la deficiencia de hierro en nifios.

Baron et al. (2014) realizaron una investigacion teniendo como objetivo identificar



la deficiencia subclinica de hierro en niflos menores de 4 afios, mediante el uso de
ferritina sérica, receptor soluble de transferrina (RsTf) e indice receptor soluble de
transferrina-ferritina sérica (RsTf-FS) como herramientas diagnésticas. Es un
estudio descriptivo transversal realizado en 541 nifios menores de 5 afios en
Venezuela encontré que el 72,1% tenian depdsitos de hierro bajos, el 25,5%
tenian eritropoyesis comprometida y el 27,0% tenian anemia. De los nifios con
anemia, el 87,7% también tenian valores bajos de ferritina sérica, lo que indicaba
anemia ferropénica. Los autores concluyeron que el 72,1% de los nifios tenian
depdsitos de hierro agotados, el 25,5% tenian eritropoyesis deficiente de hierroy
el 27,0% tenian anemia. El indice RsTf-FS identific6 un mayor porcentaje de nifios
con deficiencia de hierro subclinica que la ferritina sérica o el RsTf por separado.
Lépez (2020) realizd una investigacion cuyo objetivo fue conocer el origen de la
anemia carencial y su grado de significancia clinica. Estudio descriptivo transversal
realizado en 50 nifios con anemia, de 6 meses a 5 afios de edad, encontré que el
98% de los nifios tenian anemia microcitica, de los cuales el 38% tenian anemia
microcitica leve, el 60% anemia microcitica moderada y el 2% anemia macrocitica
leve. EI 98% de los nifios con anemia microcitica también tenian valores
disminuidos de ferritina sérica, lo que indicaba anemia hipocrémica. El indice de
saturacion de transferrina también se redujo en el 98% de los nifios con anemia
microcitica. Estos resultados sugieren que existe una asociacién estadisticamente
significativa entre anemia hipocromica, valores disminuidos de ferritina vy
disminucion del indice de saturacion de transferrina.

Zuiiga (2016) realizé una investigacion con el objetivo de valorar la concentracién
de hierro para el diagndstico de la anemia en pacientes con enfermedad renal
cronica dializados que acuden al laboratorio Clinico Interlab. Es un estudio
descriptivo observacional realizado en pacientes adultos con enfermedad renal
crénica (ERC) en didlisis encontré que el 93% de los pacientes tenian anemia,
definida como hemoglobina por debajo del limite de referencia. El 90,7% de los
pacientes también tenian hematocrito bajo. El 11,5% de los pacientes tenian
saturacion de transferrina fuera del rango de referencia. Los parametros que mejor
definieron la anemia fueron la transferrina, la saturacion de transferrina, la
hemoglobina y la concentracion de hierro sérico. La combinacién de estos
parametros se utilizé para determinar la gravedad de la anemia. El estudio
concluy6 que la saturacién de transferrina es el marcador mas importante en la

anemia de la enfermedad renal cronica.



2.1.2. Antecedentes nacionales

Paredes (2020) realiz6 una investigacién con el objetivo de determinar la relacién
de los biomarcadores del metabolismo del hierro; hepcidina, ferritina, receptor de
transferrina, eritropoyetina, interleuquina-6, interleuquina-8 con el nivel de
hemoglobina y el desarrollo psicomotor de nifios de 6 a 59 meses de edad en la
region Puno 2019. Este estudio fue de tipo descriptivo, analitico y correlacional
realizado en 299 nifios. Encontr6 que el 70,4% de los nifios tenian niveles de
hemoglobina por debajo de los pardmetros esperados. Los demés biomarcadores
del metabolismo del hierro, como la hepcidina, la ferritina, el receptor de
transferrina, la eritropoyetina, la interleuquina-6 y la interleuquina-8, se
encontraron en valores normales. Concluye que no hay una relacién significativa
entre los biomarcadores del metabolismo del hierro y los niveles de hemoglobina
en nifios. Sin embargo, encontraron que existe una relacion significativa entre los
niveles de hemoglobina y el desarrollo psicomotor de los nifios.

Masias (2020) Realiz6 una investigacion con el objetivo determinar el estado
nutricional de los niflos y los niveles de hepcidina, ferritina y receptor de
transferrina en niflos de 6 a 59 meses, de la provincia de Melgar-Puno. Estuvo
conformado por 32 nifios, que se ubican a 3925 msnm, se determiné el estado
nutricional junto a la valoracion de dichos marcadores bioquimicos con los
indicadores de peso/talla y peso/edad. Los resultados mostraron que el 54.16%
de los nifios tenian un estado nutricional normal, pero niveles de ferritina bajos,
segun el indicador peso/talla. El 34.37%tenian niveles de ferritina y estado
nutricional normales, segun el indicador talla/edad. El 37.5% tenian un estado
nutricional y niveles de ferritina normales, segun el indicador peso/edad. Y el 75%
de los nifios tenian un estado nutricional y niveles de receptor de transferrina
dentro del rango normal, segun los tres indicadores. Se concluye que no existe
correlacion del peso y talla de los nifios con los niveles de hepcidina, ferritina y
receptor de transferrina.

Foraquita (2018) realiz6 un estudio teniendo como objetivo determinar el consumo
de hierroy su relaciéon con los niveles de ferritina, transferrina y hemoglobina sérica
en niflos de 6 a 59 meses de edad. Es un estudio descriptivo, analitico y
transversal realizado en 60 nifios encontré que el 68% de los nifios tenian un
consumo de hierro inferior a lo recomendado. Ademas, el 50% tenian niveles bajos
de ferritina, el 52% niveles altos de transferrina y el 33% niveles normales de

hemoglobina. Concluye que existe una relacion entre el consumo de hierro y los



niveles de ferritina, transferrina y hemoglobina.
Sanchez (2021) Determin6 los marcadores bioquimicos asociados a la ferremia
gestacional en la ciudad del Cusco, 2019. Estudio analitico transver realizado en
85 gestantes encontr6 que la hepcidina, la hemoglobina y el indice de produccion
de reticulocitos estaban positivamente correlacionados con la ferremia gestacional
en el primer trimestre de gestacion. La eritropoyetina y el receptor soluble de
transferrina, por su parte, estaban negativamente correlacionados con la ferremia
gestacional. Se concluye que la hepcidina es el marcador bioquimico con la mejor
correlacion con la ferremia gestacional.
Yang & Palacios (2021) realizaron una investigacion cuyo objetivo fue determinar
la relacion entre el peso al nacer de neonatos a término nacidos por parto vaginal
en un Hospital de Lima con la hemoglobina y los biomarcadores del estado de
hierro (ferritina, hepcidina, RsTf, RsTf/log ferritina) neonatales. Este estudio fue
tipo transversal, observacional. Realizado en Lima entre abril y junio de 2019
evalu6 a 127 neonatos nacidos a término. Los resultados mostraron que la
frecuencia de anemia ferropénica fue baja (0,00%), pero la de ferropenia sin
anemia fue alta (22,41% con ferritina baja y 14,17% con indice de RsTf/log
ferritina). Los investigadores concluyeron que el seguimiento neonatal y pediatrico,
asi como las medidas de prevencién primaria de la anemia, son importantes para
detectar y tratar la ferropenia en neonatos.
2.2. Marco conceptual
2.2.1. Anemia
Se define como la concentracion de la hemoglobina en sangre que se encuentra
por debajo de los valores normales. El valor normal de hemoglobina varia segin
la edad, sexo, embarazo y algunas situaciones como la altitud. (OMS, 2001)
Se define anemia en nifios de 6-59 meses cuando los niveles de hemoglobina son
menores que 11 g/dL (OMS, 2012).
2.2.2. Niveles de anemia en nifios segun concentracién de la hemoglobina
e Anemia leve: Las personas con anemia leve suelen ser asintométicas; una
caracteristica importante es la inapetencia que influye de manera negativa en
la nutricién del nifilo. Se considera anemia leve cuando se tiene un valor de
hemoglobina de 10.0-10 .9 g/dL a nivel del mar (MINSA, 2017a).
e Anemia moderada: Pueden cursar con sintomatologia escasa o incluso de
forma asintomética. Hemoglobina es de 7-9.9 g/dL a nivel del mar (MINSA,
2017a).



¢ Anemia severa: Los sintomas que pueden presentar son piel y membranas
mucosas palidas, cefaleas, vértigo, dificultad para el suefio, entre otros; cuando
el valor de la hemoglobina es muy bajo (< 5g/dL) se pueden presentar ciertas
condiciones como taquicardia, soplo y disnea del esfuerzo. Hemoglobina es
inferior a 7 g/dL a nivel del mar (MINSA, 2017a).

2.2.2.1. Hemoglobina

La hemoglobina es una proteina que se encuentra en los glébulos rojos y

transporta oxigeno desde los pulmones a los tejidos. Est4 formada por dos tipos

de cadenas proteicas, cada una de las cuales esta unida a un grupo hemo. El

grupo hemo es una molécula que contiene un complejo de protoporfirina IX 'y hierro

ferroso. Las subunidades proteicas se mantienen unidas mediante enlaces débiles

y adoptan diferentes posiciones en la desoxihemoglobina y la oxihemoglobina

(Rios-Tapia et al., 2013).

Es una proteina compleja que consta de un grupo hemo que contiene hierro, y una

porcion proteinica conocida como globina (MINSA, 2017a).

El valor de la hemoglobina es una medicién de la concentracién de la cantidad de

hemoglobina presente en un volumen fijo de la sangre del paciente. Se expresa

en (g/dL). El valor de la hemoglobina depende de la cantidad total de hemoglobina

circulante en los eritrocitos y del volumen sanguineo (OMS., 2001).

e Sintesis

La hematopoyesis tiene lugar en la médula 6sea y es regulada por la

eritropoyetina, una hormona producida por los rifiones. El hierro es un componente

esencial de la hemoglobina. Cuando los niveles de hierro son bajos, la sintesis de

hemoglobina se reduce. La cantidad de hemoglobina presente en los reticulocitos,

un tipo de eritrocito inmaduro, es un indicador de la cantidad de hierro disponible

para la eritropoyesis en la médula ésea (Sermini et al., 2017).

e Valores de referencia

La OMS ha definido valores de referencia para la hemoglobina, los cuales varian

segun la edad, sexo y altitud sobre el nivel del mar. Estos valores se utilizan para

diagnosticar la anemia y evaluar su gravedad (MINSA, 2017a).



Tabla 1
Valores normales de concentracion de hemoglobina y niveles de anemia en Nifios (hasta
1,000 msnm)

Con anemia segun niveles Sin anemia segun
de hemoglobina niveles de
(g/dL) hemoglobina
Nifios prematuros
12 semana de vida <13.0 >13
22 a 42 semana de vida <10.0 >10.0
52 a 8 va semana de vida <8.0 >8.0
Nifios nacidos a término
Menores de 2 meses <135 13.5-18.5
Nifios de 2 a 6 mesescumplidos <95 9.5-135
Severa Moderada Leve
Nifios de 6 meses a 5 afios cumplidos < 7.0 7.0-99 10.0-10.9 211.0
Nifios de 5 a 11 afios de edad <80 80-109 11.0-114 =115

Fuente: Organizacién Mundial de la Salud. Concentraciones de Hemoglobina para diagnosticar anemia y
evaluar su gravedad. Ginebra 2011. En: Ministerio de Salud. Norma técnica — Manejo terapéutico y preventivo de
la anemiaen nifios, adolescentes, mujeres gestantes y puérperas, MINSA, (2017).

2.2.2.2. Ajuste de hemoglobina segun altura sobre el nivel del mar

Los nifios que viven en altitudes superiores a los 1.000 metros sobre el nivel del
mar pueden presentar niveles de hemoglobina mas bajos que los nifios que viven
a nivel del mar. Para tener en cuenta esta diferencia, se utiliza un factor de ajuste

para calcular el nivel de hemoglobina ajustado. (MINSA, 2017a).

Niveles de hemoglobina ajustada = Hemoglobina observada-Factor de ajuste por altitud




Tabla 2

Ajuste de hemoglobina segun altura sobre el nivel del mar

ALTITUD @ ALTITUD @ ALTITUD Q@
(mshm) % 3 (msnm) % 3 (msnm) % 3
g g 85 g ¢ 5 3 g S5
§ & g8 § £ g8 § & g8
& & &
1000 1041 0.1 3082 3153 2 4183 4235 3.8
1042 1265 0.2 3154 3224 2.1 4236 4286 3.9
1266 1448 0.3 3225 3292 2.2 4287 4337 4
1449 1608 0.4 3293 3360 2.3 4338 4388 4.1
1609 1751 0.5 3361 3425 2.4 4389 4437 4.2
1752 1882 0.6 3426 3490 2.5 4438 4487 4.3
1883 2003 0.7 3491 3553 2.6 4488 4535 4.4
2004 2116 0.8 3554 3615 2.7 4536 4583 4.5
2117 2223 0.9 3616 3676 2.8 4584 4631 4.6
2224 2325 1 3677 3736 2.9 4632 4678 4.7
2326 2422 1.1 3737 3795 3 4679 4725 4.8
2423 2515 1.2 3796 3853 3.1 4726 4771 4.9
2516 2604 1.3 3854 3910 3.2 4772 4816 5
2605 2690 14 3911 3966 3.3 4817 4861 5.1
2691 2773 15 3967 4021 3.4 4862 4906 5.2
2774 2853 1.6 4022 4076 35 4907 4951 5.3
2854 2932 1.7 4077 4129 3.6 2854 4994 5.4
2933 3007 1.8 4130 4182 3.7 4995 5000 55

3008 3081 1.9

Fuente: MINSA, 2017. Norma técnica-manejo terapéutico y preventivo de la anemia en nifios, adolescentres,
mujeres gestantes y puérperas.

2.2.3. Clasificacion de la anemia

Las anemias se pueden clasificar de dos maneras: por su morfologia o por su
fisiopatologia. La clasificacion morfol6gica se basa en el tamafio y la concentraciéon
de hemoglobina de los glébulos rojos. Segun este criterio, las anemias se dividen
en tres grupos: anemia normocitica normocrémica (con reticulocitos elevados la
hemolitica, con reticulositos bajos la anemia aplasica), anemia microcitica
hipocrémica (sideroblastica, ferropénica, por enfermedad crénica, la talasemia por
deficiencia de globina) y la anemia macrocitica (no megaloblastica y la
megaloblastica). En la fisiopatolégica se divide en anemias causadas por

disminuciéon de la produccién de eritrocitos (aplasica, megaloblastica, por



deficiencia de hierro, talasemia, por insuficiencia renal crénica, sideroblastica),
anemias causadas por aumento de la destruccién o pérdida (en intracorpuscular
encontramos esferocitosis hereditaria, eliptocitosis hereditaria, carente de glucosa-
6-fosfato deshidrogenasa, piruvato cinasa, porfirias y en extracorpuscular se
hallan las hemoliticas, por agentes quimicos y fisicos como los farmacos, toxinas
gquemaduras). (Bernadette F. et al., 2014)

2.2.4. Consecuencias de la anemia infantil

La anemia tiene efectos negativos en el desarrollo fisico, mental y emocional,
durante los primeros afios de vida. Estos efectos pueden afectar la capacidad de
aprendizaje, el rendimiento escolar y productividad en el futuro. De esta manera,
la anemia en los nifios infantil tiene una repercusion negativa enorme en el
desarrollo del pais. (MINSA, 2017b)

La anemia puede causar una serie de efectos negativos en la salud, como el
retraso del crecimiento, una disminucién de la funciéon inmunoldgica, y signos y
sintomas como la fatiga, la debilidad, la palidez, la irritabilidad y la falta de
atencion. (OMS, 2016), pero estos efectos no solo afectan el desarrollo
psicomotor, sino que pueden expresarse a lo largo del ciclo de vida. (Zavaleta &
Astete-Robilliard, 2017) El desarrollo infantii es un proceso de cambios
permanentes en el nifio. La anemia, por su parte, puede tener efectos negativos
en el desarrollo mental, motor y conductual del nifio a largo plazo. La anemia
puede afectar el desarrollo cognitivo y motor de los nifios, lo que puede dificultar
el aprendizaje, la atencion, el pensamiento, la memoria, el razonamiento, el
procesamiento visual y la resolucion de problemas (Zavaleta & Astete-Robilliard,
2017). También puede provocar alteraciones en las funciones de memoria y una
respuesta pobre a los estimulos sensoriales (MINSA, 2017hb).

2.2.5. Causas de la anemia

La inadecuada ingesta de hierro y otros nutrientes es una causa importante de
anemia. Las infecciones, como la diarrea y la malaria, pueden causar anemia en
los nifios. Estas infecciones se propagan facilmente en entornos con préacticas de
higiene deficientes, como el lavado de manos inadecuado y el acceso limitado a
agua segura y saneamiento basico (MINSA, 2017b). La anemia se asocia a
diversos factores sociodemograficos, y factores relacionados al cuidado de la
salud del nifio. (Zavaleta & Astete-Robilliard, 2017)

Ademas de las infecciones, existen otras causas de anemia en nifios, como

la falta de nutrientes esenciales (folato, vitamina B12 y vitamina A), los
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sangrados, las infecciones parasitarias y los trastornos hereditarios o
adquiridos que afectan la produccién de glébulos rojos (Davila-Aliaga et al.,
2019)

Las poblaciones de escasos recursos suelen ser las mas golpeadas debido a la

situacion de vulnerabilidad econémica y social en la que viven. Se han identificado

factores que aumentan el riesgo de anemia en el nifio, como son, bajo peso al
nacer, ligadura precoz del cordon umbilical, duracién (acortada) de la lactancia
materna, la suspension temprana de la lactancia antes de que el nifio cumpla los

6 meses de edad, introduccién tardia de las carnes rojas en la dieta del nifio, y

una dieta de alimentos con pobre contenido de hierro. (Ruiz & Betancourt, 2020)

2.2.6. Sintomasy signos de anemia

Los sintomas de la anemia pueden variar en gravedad y duracion. Algunos de

estos sintomas pueden ser temporales y desaparecer con el tratamiento, mientras

que otros pueden ser permanentes e irreversibles si se presentan en etapas

tempranas de la vida. (Comité Nacional de Hematologia, 2017)

Los sintomas y signos clinicos de la anemia son inespecificos cuando es de grado

moderado o severo (MINSA, 2017a).

e Sintomas generales. Aumento del suefio, cansancio, pérdida de apetito,
irritabilidad, disminucién del rendimiento fisico, fatiga, mareos, cefaleas,
problemas de crecimiento son algunos de los sintomas que pueden indicar la
presencia de deficiencia de hierro. En los prematuros y lactantes de bajo peso,
la deficiencia de hierro también puede causar una baja ganancia de peso.

e Alteraciones en piel, pelos y ufias. La deficiencia de hierro puede causar una
serie de cambios en la apariencia fisica, que incluyen: piel palida,
especialmente, en las membranas mucosas, palma de las manos. Ademas,
también pueden presentarse sintomas como resequedad en piel, caida del
cabello, ufias quebradizas, aplanadas y con una curvatura hacia abajo.

e Alteraciones de conducta alimentaria. Tendencia a comer sustancias no
alimentarias como tierra, hielo, ufias, cabello, pasta dental, entre otros.

e Sintomas cardiopulmonares. Se presentan cuando el valor de la
hemoglobina es muy bajo (< 5 g/dL). Taquicardia, soplo y disnea del esfuerzo.

e Alteraciones en el sistema digestivo. Presentan Ulceras a nivel del tracto
digestivo, inflamacién de la lengua con color rojo palido, entre otros.

e Alteraciones inmunolégicas. Defectos en la inmunidad celular y deficiente

capacidad bactericida de los neutrdfilos.
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¢ Sintomas neurol6gicos. Alteracion en el desarrollo psicomotor, deficiente
respuesta a estimulos sensoriales (MINSA, 2017a)

2.2.7. Diagnéstico clinico de la anemia (MINSA, 2017a)

El diagnéstico clinico se realiza a través de la anmnesis y el examen fisico. Sin

embargo, Las situaciones de deficiencia de hierro leve o0 moderada pueden no

presentar sintomas o con una sintomatologia escasa.

Anamnesis. Evalla los sintomas de anemia y utiliza la historia clinica de atencion

integral del nifio para su registro como:

e Averiguar el tipo de dieta que recibe

¢ Antecedente de embarazo multiple, déficit de hierro en la madre

e Procedencia geogréfica

Examen fisico. Para evaluar la anemia, se deben considerar los siguientes

aspectos:

e Color de la piel: Se observa el color de la piel de la palma de las manos, que
puede ser palido o rojizo.

¢ Mucosas oculares: Se busca palidez de las mucosas oculares, que pueden ser
palidas o congestivas.

¢ Piel: Se examina la sequedad de la piel, sobre todo en el dorso de la mufieca
y antebrazo.

e Cabello: Se examina la sequedad y caida del cabello.

e Mucosa sublingual: Se observa la mucosa sublingual, que puede ser pélida o
congestiva.

e Lecho ungueal: Se verifica la coloracion del lecho ungueal, presionando las
ufias de los dedos de las manos.

2.2.8. Diagnéstico de laboratorio (MINSA, 2017a)

Para diagnosticar anemia se solicita la determinacion de concentraciéon de

hemoglobina o hematocrito.

2.2.8.1. Medicion de la concentracion de hemoglobina

Es la cantidad de hemoglobina presente en un volumen fijo de sangre.

Normalmente se expresa en gramos por decilitro (g/dL) se utilizan métodos

empleados. El valor de la hemoglobina en nifios se puede determinar mediante

métodos directos, como la espectrofotometria o el hemoglobinémetro, o mediante

métodos indirectos, como los contadores hematoldgicos (MINSA, 2017a).
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Método de la cianometahemoglobina

El método de la cianometahemoglobina para determinar la hemoglobina se
basa en la reaccion de la hemoglobina con una solucién de ferrocianuro
potasico y cianuro potasico. El ferrocianuro potasico oxida la hemoglobina a
metahemoglobina, y el cianuro potasico proporciona los iones cianuro para
formar cianometahemoglobina, la solucidén que se produce se lee por medio de
un espectrofotbmetro a una longitud de onda de 540 nm. El grado de la
absorbancia de la cianometahemoglobina es directamente proporcional a la
hemoglobina (MINSA, 2013).

Método de la azidametahemoglobina

Se basa en una medicion de la absorcién de luz por la azidametahemoglobina.
Este método se realiza mediante un dispositivo llamado hemoglobinbmetro que
utiliza una microcubeta, donde la membrana de los eritrocitos es desintegrada,
liberando a la hemoglobina. Luego el hierro es convertido al estado férrico
formando asi metahemoglobina, el cual es mezclado con el azida de sodio para
formar azidametahemoglobina que finalmente es leida en un
hemoglobinbmetro a una absorbancia de una longitud de onda de 565 nm y
880 nm. (MINSA, 2013)

2.2.8.2. Hematocrito

El hematocrito es una medida de la cantidad de glébulos rojos en la sangre. Los

rangos normales de hematocrito varian segun la edad y el sexo.(MINSA, 2017a)

2.2.8.3. Examenes especializados complementarios

La medicidn de estos indicadores se realiza cuando la anemia no mejora a pesar

de haber iniciado el tratamiento y seguir las indicaciones del médico (MINSA,

2017a)

1. Determinacion de hierro sérico. Existen varios métodos de laboratorio para

determinar el hierro sérico en casos de anemia.

Método colorimétrico

El hierro sérico, que se encuentra unido a la transferrina, se reduce a Fe (II) con
acido ascérbico en medio acido. A continuacion, reacciona con el reactivo de
color frene, formando un complejo azul que se mide a 600 nm. La intensidad de
la absorbancia es directamente proporcional a la concentracion de hierro.
(WienerLab, 2023)

Método fotométrico utilizando ferene

El hierro unido a la transferrina es liberado por completo por el &cido ascorbico

13



y reducido a hierro ferroso. El hierro ferroso forma un complejo con ferene cuya
extincién a una longitud de onda de 595 nm es directamente proporcional a la
concentracion de hierro. (Hierro FS, 2021)

. Determinacién del receptor soluble de transferrina. Existen varios métodos
de laboratorio para determinar el sTfR en casos de anemia.

Técnica ELISA (ensayo secuencial inmunoenzimométrico). Se utiliza para
detectar y cuantificar el RsTf. Esta técnica se basa en la interaccion del
antigeno y el anticuerpo. Los reactivos incluyen anticuerpos enzimaticos e
inmovilizados, con reconocimiento de epitopos distintos y antigeno nativo.
(AccuBind, 2019)

Inmunoanalisis de particulas magnéticas (IMPA). Este método utiliza
particulas magnéticas conjugadas con anticuerpos para detectar y cuantificar
el sTfR en una muestra de sangre. Las particulas magnéticas se unen al sTfR
y luego se separan magnéticamente para su cuantificacion. (Quintana & Salas,
2010)

Nefelometria. La nefelometria es una técnica que se basa en la medida de la
luz dispersada por particulas en una muestra. En el caso del sTfR, se utiliza
para cuantificar la cantidad de sTfR presente en la muestra de sangre.
(Quintana & Salas, 2010)

. Determinacion de transferrina

Método inmunoturbidimetria. La cantidad de transferrina en suero o plasma
se puede determinar mediante un ensayo turbidimetro. Este ensayo se basa
en la reaccion de los anticuerpos anti-transferrina con la transferrina de la
muestra. La unién de estos anticuerpos forma compuestos insolubles que
producen una turbidez. La intensidad de la turbidez es proporcional a la
cantidad de transferrina presente en la muestra. La cantidad de transferrina se
determina comparando la turbidez de la muestra con la de un calibrador de
transferrina de concentracion conocida (SPINREACT, 2019).

Método colorimétrico. La cantidad de transferrina en suero se puede
determinar mediante un método que consiste en medir la capacidad de la
transferrina para unirse al hierro. La transferencia se satura en presencia de
hierro en exceso a un pH superior a 7,2. El hierro no unido se elimina mediante
coprecipitacion con carbonato de magnesio. El hierro unido a la transferrina se
libera y se mide colorimétricamente. La cantidad de transferrina se expresa

como la cantidad de hierro que puede unir (Fer-color Transferrina, 2000)
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4. Determinacion de hepcidina

o Determinacidon de hepcidina (ELISA)

El Kit DRG Hepcidin 25 (bioactive) HS ELISA es un ensayo que se basa en la
inhibicibn competitiva de la union de la hepcidina-25 biotinilada a un anticuerpo
monoclonal. La hepcidina-25 de la muestra del paciente compite con la
hepcidina-25 biotinilada por unirse al anticuerpo. La cantidad de hepcidina-25
unida al anticuerpo se mide mediante la deteccion de la biotina unida con la
peroxidasa de rabano unida a la estreptavidina. La intensidad de la coloracion
producida es inversamente proporcional a la concentracion de hepcidina-25 en
la muestra del paciente (DRG Instrumentos GmbH, 2021).

e Cromatografia liquida-Espectrometria de masas: Es una técnica analitica
gue combina la separacién cromatografica de los analitos con la deteccion y
cuantificacion precisa utilizando espectrometria de masas. En el caso de la
hepcidina, se puede utilizar esta técnica para identificar y cuantificar
especificamente los péptidos de hepcidina en la muestra. Esta técnica permite
una alta sensibilidad y especificidad en la medicion de los niveles de hepcidina
(Dorelo et al., 2021).

5. Determinacién de eritropoyetina

Analisis cuantitativo especifico para la determinacién de eritropoyetina en

suero humano (ELISA)

Elinmunoanalisis ELISA para la deteccién de eritropoyetina se basa en la reaccion

entre dos anticuerpos monoclonales de raton. El primero, marcado con peroxidasa

de rabano, se une a la eritropoyetina de la muestra del paciente. El segundo,
acoplado con biotina, se une al primero. La unién de los dos anticuerpos se detecta
mediante la reaccion de la peroxidasa de rabano con un sustrato, que produce un
color amarillo. La intensidad del color amarillo es directamente proporcional a la

concentracion de eritropoyetina en la muestra (Erythropoietin ELISA, 2021).

2.2.9. Requerimiento de hierro en nifios

En los primeros 2 meses de vida, la hemoglobina de los bebés disminuye

fisiologicamente. Los nifios menores de un afio tienen las necesidades de hierro

mas altas que en cualquier otra etapa de la vida. Hasta los 6 meses, su
requerimiento de hierro es de 0,27 mg/dia, que se cubre principalmente con las
reservas que acumularon durante el embarazo. A partir de los 7 a los 12 meses,

su necesidad aumenta a 11 mg/dia. (MINSA, 2016)

La cantidad de hierro de un recién nacido depende de su peso corporal y de la
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cantidad de hemoglobina en su sangre. El corte del cordén umbilical puede

provocar la pérdida de hasta el 30% del hierro total del bebé. La concentracion de

hemoglobina de los recién nacidos no esta relacionada con los niveles de

hemoglobina o hierro de la madre. Durante el primer afio de vida, los

requerimientos de hierro son mayores que en cualquier otra etapa de la vida. Los

bebés necesitan unos 0,5 mg de hierro al dia para satisfacer las necesidades

impuestas por su crecimiento (Guzman et al., 2016).

2.2.10. Suplementacion con hierro

El suplemento de hierro es un refuerzo en la alimentacion, no sustituye a los

alimentos ricos en hierro de origen animal. La ingesta diaria de hierro

recomendada en los nifios de 6 meses a 8 afios es 11 (mg/dia) (MINSA, 2017a)

La administracion de suplementos de hierro en nifios de edad preescolar (24 a 59

meses) recomendada es de 25 mg de hierro elemental de suplementos orales en

diferentes presentaciones como gotas o jarabe por semana. (OMS, 2012)

Alimentos ricos en hierro. El contenido de hierro procede de dos fuentes:

¢ Alimentos de origen animal tienen el hierro en su forma heminico (hierro hem)
es absorbido con mayor eficiencia y cuyo porcentaje de absorcién es del 15 al
35%

¢ Los alimentos de origen vegetal que no contienen hierro hemo se absorben
poco, de un 2 a un 10%. La presencia de sustancias inhibidoras puede reducir
aln mas esta absorcion.(MINSA, 2016)

Tabla 3

Contenido de hierro en 100 g de alimentos de origen animal y vegetal

Alimento de origen  Contenido de Contenido de
) ) Alimento de origen vegetal )
animal hierro (mg) hierro (mg)
Sangre de pollo cocida 29.5 Habas secas 13
Bazo de res 28.7 Frijol amarillo comun 9.7
Higado de pollo 8.5 Garbanzos 8.3
Pulmon (bofé) 6.5 Quinua 7.5
Carne de res, pulpa 3.4 Lenteja 4.8
pescado 3.0 Espinacas 4,6
Pollo, pulpa 15 Avena 4.1

Fuente: Tabla Peruana de Composicion de Alimentos 8va. Edicion 2009 — CENAN/INS/MINSA
2.2.11. Marcadores bioquimicos

Los marcadores bioquimicos permiten evaluar el estado del hierro en el
organismo, lo que proporciona informacion sobre los mecanismos celulares

implicados en la regulacién, captacion, transporte y absorcién de hierro (Sermini
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et al., 2017). Los marcadores bioquimicos miden la cantidad de hierro disponible
en el plasma, lo que proporciona informacion sobre el estado de la eritropoyesis.
Los marcadores bioguimicos que se utilizan para para determinar los transtornos
del metabolismo del hierro se encuentran: concentracion de hierro sérico,
concentracién de ferritina sérica, receptor soluble de transferrina, hepcidina,
eritropoyetina y finalmente eritroferrona. (Marquez et al., 2019).

Figura 1
Marcadores bioquimicos

Htoy Hb Glébulo
VCM Rojo Ferritina
CHCM Receptor para
Transferrina

'ﬁétﬁg:l%\ Deposit

] ) E r,’yg'ot’efﬁ Ferritina
Zinc-Protoporfirina 6 o
Eritrocitaria Libre a

Fe

Hepcidina

Transferrina

% Sat Tf = Fe/TIBC

Absorcion de hierro

La linea azul indica la circulacién sanguinea. Las mediciones se realizan en el
glébulo rojo (VCM; CHCM, ZnPP) y en suero (Fe, TIBC, ferritina, receptor para
transferrina, hepcidina). A nivel local existen depdsitos de hierro en higado, bazo y
sistema reticulo endotelial, principalmente.

Nota: Tomado de Sermini et al., (2017).

2.2.11.1. Hierro sérico

Es un nutriente esencial que se encuentra almacenado en la hemoglobina de los

eritrocitos, musculo también se encuentran en enzimas y en neurotransmisores.

(MINSA, 2017a)

Sintesis de hierro sérico

El hierro se obtiene a partir de la dieta de dos formas:

e Hierro heminico (hierro hemo): El hierro hemo es un tipo de hierro que se
encuentra en los alimentos de origen animal. Forma parte de la estructura de la
hemoglobina. La absorcién del hierro hemo es de aproximadamente un 10 a
30%.

e Hierro no heminico (hierro no hemo): El hierro no hemo es un tipo de hierro
que se encuentra en los alimentos de origen vegetal. Se absorbe de forma
menos eficiente que el hierro hemo. La absorcién del hierro no hemo se estima

en un 10%.
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En el cuerpo humano, los requerimientos son a nivel traza, y diariamente se
absorben provenientes de la dieta 1-2 mg se absorben normalmente. (Palomo et
al., 2009) Aunque el hierro es un nutriente esencial, el exceso de hierro en el
organismo puede provocar problemas de salud (Sermini et al., 2017)

a. Fisiologia de hierro sérico

El hierro heminico y no heminico provenientes de la dieta se degradan durante la

digestién, y son absorbidos en la membrana apical de los enterocitos, transportado

por transferrina en la sangre, proteina transportadora y posteriormente
almacenada como ferritina (OMS, 2001). La ferritina, una proteina presente en
todas las células del cuerpo, almacena hierro para su uso en la produccion de
hemoglobina y otras proteinas. La absorcion de hierro se produce principalmente
en el duodeno, donde la ferritina y la transferrina, otra proteina, regulan el proceso

(WienerLab, 2023).

Las principales funciones biologicas son:

e El hierro forma parte del sitio de union de la hemoglobina con el oxigeno y por
consiguiente el hierro desempefia una funcion importante en el transporte de
oxigeno y diéxido de carbono desde los pulmones a los tejidos (OMS, 2001).

o Es el cofactor de varias enzimas que intervienen en la respiracion celular.

e EIl hierro es un componente esencial de las proteinas que transportan el
oxigeno en el cuerpo, como la hemoglobina, la mioglobina y la transferrina

e EIl transporte de electrones es un proceso esencial para la produccién de
energia en las células. Los citocromos y las proteinas de hierro-azufre son
proteinas que participan en este proceso.

Valores de referencia de hierro sérico

El hierro unido a la transferrina es el que se mide en los andlisis de sangre. Para

realizar esta medicion, se libera la transferrina de las células y luego se determina

su concentracion por métodos colorimétricos. (Marquez-Benitez et al., 2018)

Valores normales: 50-150 ug/dL (Pavo et al., 2016)

b. Importancia de hierro sérico

El hierro es indispensable para la vida, sirve como cofactor de muchas enzimas,

hemoproteinas y proteinas no hemo, que cumplen funciones biolégicas

importantes como transporte de oxigeno (hemoglobina) (Palomo et al., 2009)

Los trastornos del metabolismo del hierro se caracterizan por una deficiencia o

exceso de hierro en el organismo. Estos trastornos pueden estar presentes en

diversas enfermedades, como la anemia, las enfermedades cardiovasculares, la
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hepatitis crénica, las enfermedades renales y las infecciones. La anemia
ferropénica es especialmente frecuente en nifios y tiene consecuencias negativas
en el desarrollo conductual, mental y motor, velocidad de conduccién mas lenta de
los sistemas sensoriales auditivo y visual, y reduccion del tono vagal. (MINSA,
2017a). La acumulacion excesiva de hierro en el cuerpo puede provocar trastornos
como la hemosiderosis y la hemocromatosis (WienerLab, 2023).

2.2.11.2. Receptor soluble de transferrina

Es una glicoproteina dimérica que se encuentra en la membrana celular. (Braga
et al., 2014)

Sintesis

La protedlisis del receptor de transferrina da lugar a un fragmento soluble conocido
como receptor soluble de transferrina (RsTf) presente en las membranas celulares.
La cantidad de RsTf en la sangre es un indicador de la cantidad de receptor de
transferrina (TfR) presente en las membranas celulares. El niUmero de receptores
en la superficie de las células eritroides en proliferacion es el factor principal que
determina la capacidad de estas células para captar hierro (Braga et al., 2014).
La produccion de receptor soluble de transferrina (RsTf) se adapta a las
necesidades de hierro del organismo. Cuando los niveles de hierro son bajos, se
produce mas RsTf para facilitar la absorcion de hierro.Cuando los niveles de hierro
son altos, se produce menos RsTf. Por lo tanto, la concentracion de RsTf se puede
utilizar para evaluar la gravedad de la deficiencia de hierro (Braga et al., 2014).
Los eritroblastos, células precursoras de los glébulos rojos, producen el receptor
soluble de transferrina (sTfR). La cantidad de sTfR en el suero es un indicador de
la actividad de la eritropoyesis en lam

édula 6sea. En la deficiencia de hierro, la eritropoyesis se acelera, lo que lleva a
un aumento de la concentracion de sTfR en el suero. Sin embargo, la sTfR no se
ve afectada por la inflamacion, infeccién, enfermedades hepéticas, terapia con
estrégenos o el embarazo.(Pérez et al., 2019).

a. Fisiologia

Cada dimero de la glicoproteina que se encuentra en la membrana celular tiene la
capacidad de unirse a una molécula de transferrina que contiene dos atomos de
hierro (Braga et al., 2014). Los reticulocitos, una etapa temprana de los glébulos
rojos, producen el receptor soluble de transferrina (sTfR). El sTfR se libera de la
membrana de los reticulocitos a medida que maduran. El sTfR es un marcador
altamente sensible y especifico para detectar la deficiencia de hierro (Palma,
2015).
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b. Valores de referencia
Tabla 4

Niveles de concentracién del receptor soluble de transferrina

Marcador de almacenamiento Niveles de normalidad Deficienciade hierro
RsTf 8.7 — 28.1 nmol/L Aumentada

Fuente: Cailliat & Fink, 2013. Algoritmos de laboratorio para el estudio del estado del hierro. Acta Bioguimica
Clinica Latinoamericana.

e Las concentraciones bajas de receptor soluble de transferrina (RsTf) pueden
ser un indicador de trastornos que afectan la eritropoyesis, como la insuficiencia
renal cronica, la anemia aplasica, la enfermedad post-trasplante de médula
0sea y la aplasia medular después de la quimioterapia. También pueden ser
causadas por la hemocromatosis hereditaria (Pérez et al., 2019).

e Concentraciones altas de RsTf se puede observar un aumento en casos de
anemia ferropenica (Pérez et al., 2019).

Importancia clinica

El receptor soluble de transferrina (RsTf) es un marcador biolégico que se utiliza

para evaluar la disponibilidad de hierro en las células. A diferencia de otros

marcadores, como la ferritina sérica, el RsTf no se ve afectado por la inflamacién

o la infeccion. Algunos estudios han demostrado que la cuantificacion del RsTf

proporciona informacion comparable a la obtenida mediante la evaluacion

histologica de la médula ésea. ElI RsTf se eleva en etapas tempranas de la
deficiencia de hierro, incluso antes de que los niveles de hemoglobina se vean
significativamente reducidos. Por lo tanto, el RsTf es una herramienta ideal para
el diagnéstico de deficiencia de hierro, ya que es sensible, especifico y no se ve

afectado por factores externos. (Palma, 2015).

El receptor soluble de transferrina (sTfR) se ha identificado como una herramienta

de diagnostico prometedora para distinguir entre la anemia por deficiencia de

hierro (niveles altos del receptor soluble de transferrina) y la anemia por
enfermedad crénica (niveles normales o reducidos del RsTf) (Marquez-Benitez et

al., 2018).

La medicion del receptor soluble de transferrina (RsTf) es una herramienta clinica

valiosa para distinguir la anemia ferropénica de otras anemias (Palma, 2015).

2.2.11.3. Transferrina

La transferrina es la principal proteina en el plasma sanguineo y se encarga de

transportar el hierro. Los niveles de transferrina se refieren a la cantidad de esta

proteina en el organismo (Garcia & Montserrat, 2018).
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Sintesis

La transferrina es producida en el higado y se une al hierro en el intestino delgado.

Su funcion principal es transportar el hierro a través del suero. (SPINREACT,

2019)

Los niveles de transferrina en un paciente son un indicador de la cantidad de hierro

disponible para la produccion de glébulos rojos. La transferrina se produce en el

higado y su sintesis estd regulada por los niveles de hierro en suero. La
transferrina puede unirse a dos moléculas de hierro, pero solo en su forma
oxidada. En la deficiencia de hierro, los niveles de transferrina aumentan para
captar el hierro circulante, pero su saturacion con hierro disminuye. La transferrina
también puede disminuir en situaciones que afecten el metabolismo de las
proteinas, como la cirrosis, la enfermedad renal o malnutricién. (Garcia &

Montserrat, 2018).

Fisiologia

La transferrina es una proteina que transporta el hierro desde el intestino,

catabolismo de la hemoglobinay los depdsitos d e hierro a los reticulocitos y

eritroblastos para la sintesis de hemoglobina, o al higado para su almacenamiento.

Ademas de su funcion de transporte, la transferrina también protege al organismo

de los efectos adversos del hierro libre. (Pérez et al., 2019).

Valores de referencia

La literatura cientifica ha documentado los siguientes rangos de valores normales

para la transferrina en individuos sanos que se encuentra entre 200-360 mg/dL

(SPINREACT, 2019).

e La concentracién de transferrina en la sangre puede aumentar en casos de
anemia ferropénica, embarazo y tratamiento con anticonceptivos orales. Este
aumento se debe a que los estrégenos estimulan la sintesis de la transferrina,
una proteina que transporta el hierro (Pérez et al., 2019).

e La concentracion de transferrina en la sangre puede disminuir en casos de
deficiencia congénita de transferrina, inflamacién crénica, infecciones, mieloma
multiple, enfermedades hepatocelulares y sobrecarga de hierro (Pérez et al.,
2019).

Importancia clinica

La determinacion de los niveles de transferrina en plasma puede ayudar a

diagnosticar la anemia y a controlar el tratamiento. Los niveles de transferrina son

elevados en la anemia ferropénica, pero pueden ser normales o bajos en la anemia
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causada por una falla en la incorporacién de hierro en los eritrocitos (SPINREACT,

2019).

2.2.11.4. Hepcidina

Es una hormona peptidica que regula el metabolismo del hierro en el organismo

(Sermini et al., 2017). Y con actividad antimicrobiana, se produce en el higado y

se excreta en la orina. La hepcidina tiene dos formas principales, Hepc20 y

Hepc25, ambas formadas por ocho cisteinas conectadas por enlaces disulfuro

intramoleculares (Palomo et al., 2009).

Sintesis

La produccion de esta hormona se produce principalmente en el higado, y en

menor medida en otros tejidos, como el tejido adiposo, el corazoén, la placenta y

los rifiones (Sermini et al., 2017).

Fisiologia

Su funcién principal son los siguientes:

e Regular el ingreso de hierro procedente de los alimentos al torrente sanguineo
(plasma) a través de las células intestinales (enterocitos).

e Controlar el hierro liberado por los macréfagos, que proviene del reciclaje de
los globulos rojos envejecidos.

e Gestionar el suministro de hierro liberado de los depdésitos corporales, como el
higado y el bazo.

Los hepatocitos regulan la produccién de hepcidina en funcién de la concentraciéon

de hierro. Cuando la concentracion de hierro es alto, los hepatocitos producen mas

hepcidina. La hepcidina actla para limitar la absorcion de hierro y la liberacion de

hierro desde los depésitos. (Sermini et al., 2017).

a. Valores de referencia

Concentracion de la hormona hepcidina circulantes.

Hepcidina 0,153 ng/mL - 81 ng/mL (DRG Instrumentos GmbH, 2021)

Importancia clinica

Se puede detectar una alteracién en la regulacién de esta hormona en distintas

enfermedades relacionadas con el hierro, como la anemia de enfermedades

cronicas o de inflamacién y la anemia ferropénica.

e La presencia de hierro en el suero o en el higado aumenta la produccion de
hepcidina, una hormona que controla la absorcién de hierro y mantiene los
niveles de hierro en el cuerpo en equilibrio

e Lainfeccion y la inflamacion también activan la produccion de hepcidina, lo que
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ayuda a privar a los microorganismos del hierro que necesitan para su
desarrollo. Ademas, la infeccion y la inflamacién pueden provocar un aumento
de hierro intracelular en diferentes células, como los macrofagos, enterocitos y
células hepdticas.

e La pérdida de sangre reduce la disponibilidad de hierro para la eritropoyesis.
Por lo tanto, se reduce la produccién de hepcidina, una hormona que regula la
absorcion de hierro. Esto permite que el hierro que se encuentra en el
organismo esté mas disponible para la formacién de glébulos rojos (Sermini et
al., 2017).

2.2.11.5. Eritropoyetina (EPO)

Se trata de una hormona glucoproteica sintetizada principalmente en las células

peritubulares de los rifiones, y su funcion principal es regular la produccion vy

diferenciacion de los globulos rojos (De Los Rios, 2020).

Sintesis

la hormona eritropoyetina (EPO), es sintetizada y liberada de las células del

revestimiento capilar peritubular en el rifiédn. Tambien se produce en los

hepatocitos en una pequefia cantidad de eritropoyetina. La produccién de
eritropoyetina esta controlada por variaciones en la disponibilidad de oxigeno.

Cuando la concentracién de hemoglobina disminuye por debajo de 10 a 12 g/100

mL, la concentracion plasmatica de eritropoyetina aumenta en proporcion a la

gravedad de la anemia (Kasper et al., 2016)

Cuando hay altos niveles de oxigeno, la sintesis de eritropoyetina disminuye,

mientras que cuando hay bajos niveles de oxigeno, aumenta. La eritropoyetina se

une a los receptores presentes en las células madre hematopoyéticas CD34+, lo
gue estimula la activacion de genes que promueven su aparicion y diferenciacion

hasta convertirse en glébulos rojos maduros (De Los Rios, 2020).

Fisiologia

La eritropoyetina es una hormona que estimula la formacién de glébulos rojos.

Esta funcién se lleva a cabo al favorecer la viabilidad, proliferacion y diferenciacion

de las células precursoras eritroides (Brito, 2016). La eritropoyetina también

controla la produccién diaria de glébulos rojos, y su semivida en la circulacion es

de 6 a 9 horas (Kasper et al., 2016).

Valores de referencia

Los niveles de eritropoyetina pueden medirse en plasma con técnicas de

inmunoanalisis. (Kasper et al., 2016)

Concentracién normal: 3,22-31,9 mlU/mL
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La presencia de altas concentraciones de EPO en el suero puede ser un signo de

anemia aplasica, anemia hemolitica o anemia ferropénica. Por el contrario, las

bajas concentraciones de EPO pueden ser un indicador temprano de rechazo de

un trasplante de rifion (Erythropoietin ELISA, 2021).

Importancia clinica

La produccion de los glébulos rojos puede incrementar cuatro a cinco veces

durante un intervalo de una a dos semanas bajo el estimulo de la eritropoyetina,

pero solo en presencia de una dieta rica en hierro. (Kasper et al., 2016)

La eritropoyetina es una hormona que estimula la produccion de glébulos rojos.

Los niveles de eritropoyetina en sangre suelen estar elevados en casos de anemia

aplasica, anemia hemolitica y anemia ferropénica. Esta elevacion puede ayudar a

diagnosticar la causa de la eritrocitosis. (De Los Rios, 2020)

2.3. Base legal

La base legal del presente trabajo se basa en un conjunto de leyes nacionales que

establecen intervenciones estratégicas para la salud de los nifios, especificamente

el manejo preventivo y terapéutico de la anemia infantil. Estas leyes y normas se

enumeran a continuacion.

¢ Resolucion Ministerial N° 250-2017/MINSA que aprueba la NTS N° 134-
MINSA/2017/DGIESP, Norma Técnica de Salud para el manejo terapéutico y
preventivo de la anemia en nifios, adolescentes, mujeres gestantes y
puérperas, y su modificatoria. Esta norma establece las pautas para la
prevencién, diagnostico y tratamiento de la anemia infantil (MINSA, 2017a).

¢ Resolucion Ministerial N° 249-2017/MINSA que aprueba el Documento
Técnico: Plan Nacional para la Reduccion y Control de Anemia Materno Infantil
y la Desnutricion Crénica Infantil en el Pert 2017 — 2021. Este plan establece
los objetivos, estrategias y acciones para la reduccién y control de la anemia
infantil en el Pert (MINSA, 2017b).

e Decreto supremo N° 056-2018-PCM, El plan multisectorial de lucha contra la
Anemia. Este decreto supremo establece el plan multisectorial de lucha contra
la anemia. (MINSA, 2018).

e Resolucion Jefatural N° 090-2012-J-OPE/INS, que aprueba la Guia Técnica
N° 001/2012-CENAN-INS "Procedimiento para la determinacién de la
Hemoglobina mediante Hemoglobindbmetro Portatil" (MINSA, 2012).
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lll. MATERIALES Y METODOS

3.1. Ubicacién de la zona de estudio

3.1.1. Ubicacion politica

El Centro de Salud Quinua esta ubicado en el distrito de Quinua, provincia de
Huamanga, regién de Ayacucho. Limita al Noroeste con el distrito de Pacaycasa
y la provincia de Huanta, al Noreste con la provincia de La Mar, al Sureste con el
distrito de Acos Vinchos, y al Sur y Suroeste con los distritos de Tambillo y Jesus
Nazareno. (Normas Legales, 2013)

3.1.2. Ubicacién geogréafica

El Centro de Salud esta ubicado en el extremo noreste de la ciudad de Ayacucho,
entre las coordenadas: latitud sur 13° 2' 57" y Longitud oeste: 74° 8' 22" del
meridiano de Greenwich. Tiene una superficie de 121,00 km2y una altitud de 3280
msnm (DB-CITY, 2023).

3.2. Definicion de la poblacién y tamafio de muestra

3.2.1. Poblacion censal

Estuvo constituida por 58 nifios de 6 a 60 meses de edad con diagnéstico de
anemia que son atendidos en el Centro de Salud Quinua, del distrito de Quinua;
los datos fueron obtenidos de los registros del padron nominado y que fueron
escogidos mediante muestreo no probabilistico; los criterios utilizados fueron los
criterios de inclusion y exclusién previamente establecidos.

3.2.2. Técnica de muestreo

En el estudio se utiliz6 un muestreo no probabilistico por conveniencia. En este
tipo de muestreo, los participantes se seleccionan en funcién de la facilidad de
acceso para el investigador (Sampieri, 2014).

3.3. Criterios de seleccion

3.3.1. Criterios de inclusion

e Los nifios de 6 a 60 meses de edad con anemia, con niveles de hemoglobina

25



inferiores a 11 g/dL y que no hayan recibido tratamiento con sulfato ferroso en
la altima semana.

¢ Los nifios de 6 a 60 meses de edad, que son atendidos en el Centro de salud
de Quinua.

¢ Los nifios que fueron autorizados a participar en el estudio después de que sus
padres o tutores legales proporcionaron su consentimiento informado.

3.3.2. Criterios de exclusién

e Los niflos de 6 a 60 meses de edad que estén con tratamiento de anemia.

e Los nifios de 6 a 60 meses de edad que estén con tratamiento farmacologico
frente a diversas patologias.

3.4. Metodologiay recoleccién de datos

3.4.1. Acciones previas alarecoleccién de datos

a) Autorizacion para el ingreso al lugar de estudio

e Se solicité a la directora del Centro de Salud Quinua a fin de solicitarle
autorizacién y apoyo para la realizacién de un trabajo de investigacién. (Ver
anexo 9)

¢ Permiso otorgado a través del memorando emitido por el Centro de Salud
Quinua. (Ver anexo 10)

b) Charla de sensibilizacion

Se realizé una charla informativa a los padres de familia de nifios con anemia

sobre el estudio “Niveles de anemia y marcadores bioquimicos en nifios”. La charla

abordé temas como la definicion de anemia, sus sintomas, la importancia del

estudio, la evaluacién de los marcadores bioquimicos y la gravedad de los niveles

de anemia. También se explicaron los objetivos del trabajo de investigacion y los

procedimientos de la prueba. La charla se realiz6 en los anexos del distrito de

Quinua con el objetivo de prevenir y corregir la anemia. Al final de la charla, se

entregd a los padres de familia o tutores un consentimiento informado para

autorizar la obtencion de sangre. (Ver anexo 4).

3.4.2. Técnicas e instrumento de recoleccion de la informacion

a) ldentificacién y preparacion del paciente

e La seleccion de los pacientes para la toma de muestra se realiz6 a partir de la
base de datos de nifios anémicos de 6 a 60 meses de edad del centro de salud
de Quinua.

e Se registraron los datos de identificacion en una ficha de resultados de analisis

de laboratorio, apellidos y nombres completos, sexo y edad del nifio en estudio.
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Asi mismo, se designo un cédigo para poder identificar al nifio. (ver anexo 6)

b) Procedimiento para latoma de muestra.

Preparacion antes del procedimiento

Se procedié a la toma de muestra de sangre por puncién venosa con previa

aceptacion del consentimiento y asentimiento informado (Ver anexo 4)

Se procedi6 a lavarse y secarse las manos para colocarse los guantes

Los datos fueron registrados en una ficha y se asign6é un cddigo de
identificacion del nifio en estudio

Se identifico el tubo de acuerdo a la solicitud

Se brind6 informacion a la madre del nifio sobre el procedimiento que se le
realizara.

Se solicité que se facilite un lugar con proteccion de la luz solar directa.

Se hizo sentar de manera comoda a la madre y su nifio para la extraccién de
sangre.

Se procedié a entregarle una galleta Nutri H al nifio.

Una vez elegida la ubicacion para la toma de muestra, se dispusieron los

materiales para la toma de muestra.

Obtencion de muestras

Se coloco el brazo del nifio en posicion comoda horizontalmente, con la palma
de la mano hacia arriba.

Se selecciond la vena apropiada para la puncién

Se desinfecté la piel con torunda de algodén embebido en etanol al 70% de
adentro hacia fuera.

Se aplicé la ligadura alrededor del brazo del nifio por encima del punto ubicado
para la extraccion de la sangre, y se sujeto los extremos.

Se procedié a puncionar la vena seleccionada.

La aguja y el tubo se sujetaron con la mano derecha, apoyando la yema del
dedo indice sobre la base de la aguja.

Se introdujo la aguja 1 - 1,5 cm a lo largo de la vena, con el bisel hacia arriba.

Se extrajo la cantidad de sangre necesaria. Una vez finalizada la extraccion, se
tapo el tubo y se agitdé suavemente tres veces para mezclar el anticoagulante
de manera uniforme.

Se desato la ligadura y se coloc6 un trozo de algodon seco sobre la aguja.
Luego, se retird la aguja con un movimiento rapido y se coloc6é una venda

adhesiva en el sitio de la puncién.
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Una vez extraida la sangre venosa, se extrajo la aguja con cuidado y se elimind

de manera segura (INS, 2013).

. Procedimiento de centrifugado y separacion de suero y plasma

Se centrifugaron las muestras en el laboratorio del Centro de Salud Quinua, se
utilizo la centrifuga para la separacion de suero y plasma de la sangre total por
un tiempo de 10 minutos como minimo a 2500 rpm.

Luego de la centrifugacion se retiraron los tubos y se colocaron en gradillas.

El criovial se etiquet6 con un marcador permanente con el cédigo
correspondiente a la muestra. Luego, se coloc6 una cinta adhesiva sobre la
etigueta para evitar que se borrara durante el almacenamiento en frio.

Se aspiré con micropipeta el suero y plasma del paquete globular del tubo
correspondiente y se transfirié al criovial y se cerré herméticamente

se transfirié al criovial como minimo 1.2 ml de suero y plasma. (Vigilancia

Alimentaria Nutricional, 2009)

. Transporte de muestras

Por ultimo, los crioviales se colocaron en una gradilla dentro de una caja y se
colocaron dentro de un refrigerador portatil que contenia hielo seco.

Las muestras de suero y plasma fueron transportados en el Cooler KST al
laboratorio de Bioguimica de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioguimica
de la Universidad Nacional San Cristobal de Huamanga.

3.4.3. Variable 1: niveles de anemia

Determinacién de hemoglobina

Técnica: Método de la azidametahemoglobina

Procedimiento

Se tom6 la mano del nifio asegurandonos gue este caliente al tacto y relajada,
en caso contrario se realiz6 un masaje

Se desinfecté la zona de puncién del dedo medio o anular con una torunda de
algodon humedecida en alcohol.

Se realiz6 la puncion capilar con una lanceta retractil en la falange distal. Se
asegur6 que el dedo esté recto, extendido y relajado.

Una vez extraida la lanceta retractil, se esperé a que la primera gota de sangre
apareciera por si sola, sin presionar el dedo.

Se llend la microcubeta por capilaridad.

Se retiré la microcubeta y se coloc6 una torunda de algodoén en la zona de

puncion del nifio para detener el sangrado.
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Se limpié el exceso de sangre de la microcubeta con papel absorbente,
teniendo cuidado de no absorber la sangre de la zona de lectura.

Se reviso la microcubeta hacia la luz para verificar que no hubiera burbujas de
aire. Se colocé la microcubeta en el hemoglobinémetro, se cerr6 suavemente
la portacubeta y se esperé el resultado.

Se registro el resultado en una ficha de registro.

Se realizaron los ajustes de hemoglobina segun altitud.

Se retird la microcubeta y se desechd en una bolsa roja de bioseguridad. Se
retiraron los guantes y se desecharon en una bolsa roja de bioseguridad
(MINSA, 2013).

Ajuste de hemoglobina segun la altitud

Se ajusté el nivel de hemoglobina observado para que refleje los niveles que se

esperarian a nivel del mar utilizando la siguiente formula (MINSA, 2013)

Hemoglobina ajustada = Hemoglobina observada - Ajuste por altura
Ajuste por altura = - 0,032 x (alt) + 0,022 x (alt x alt)
Donde (alt) es: [(altitud en m.s.n.m)/1 000] x 3,3

Lectura de resultados

El dispositivo Hemo Control es un equipo portatil que mide la hemoglobina en g/dL.

Se utiliza para diagnosticar la anemia en nifios de 6 a 60 meses de edad.

Anemia leve: 10,0-10,9 g/dL
Anemia moderada: 7,0-9,9 g/dL
Anemia severa: < 7,0 g/dL (MINSA, 2017a).

3.4.4. Variable 2: Marcadores bioquimicos

a) Determinacién de hierro sérico (Hierro FS, 2021)

Técnica: Método fotométrico utilizando Ferene.

Procedimiento

En una cubeta se afiadié 100 ul de suero sanguineo

Se afiadié 1000 ul del reactivo 1 (R1) y se mezclé en el agitador vortex durante
unos segundos y al cabo de 1 a 5 minutos se ley6 la absorbancia (Al) en el
espectrofotébmetro de marca EVOLUTION 201 a una longitud de onda de 595
nm.

Finalmente se afadio 250 pl del reactivo 2 (R2) y se mezcl6 en agitador vortex
durante unos segundos y al cabo de 10 minutos se llevo a leer la absorbancia
(A2) en el espectrofotometro de marca EVOLUTION 201 a una longitud de onda

de 595 nm y se anotaron los datos en una ficha.
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Céalculo de resultados

AA = (A2 - 0,82 Al) Muestra/Calibrador.

El factor 0,82 se utiliza para corregir la disminucién de la absorbancia que se
produce al afiadir el reactivo 2. El factor se calcula de la siguiente forma:
(muestra + R1)/volumen total. Esta correccion es necesaria debido al gran

volumen de la muestra.

Con calibrador
Hierro [ug/dL] = AA Muestra x Conc. Cal. [ug/dL]

AA Cal.

Lectura de resultados

b)

Concentracion de hierro alto: >150 pg/dL
Concentracién de hierro normal: 50 — 150 pg/dL
Concentracién de hierro bajo: < 50 pg/dL (Pavo et al., 2016)

Determinacién de receptor soluble de transferrina (AccuBind, 2019)

Técnica: Método ensayo secuencial inmunoenzimométrico

Procedimiento

1.

10.

Se prepar6 el tampoén de lavado diluyendo 1000 ml de agua destilada en la
solucién de lavado.

Se pipeted 10 ul de suero en los pocillos asignados de las microplacas.

Se afiadio 100 pl del reactivo biotina sTfR a todos los pocillos.

La microplaca se agitd suavemente en el lector de ELISA de la marca
AWARENESS TECHNOLOGY INC durante 20-30 segundos para
homogeneizar las muestras.

Se cubri6 la microplaca con papel aluminio e incubd durante 45 minutos a
temperatura ambiente.

Se desecho el contenido de la microplaca por decantacion y se secé sobre
papel absorbente.

Se agreg6 350 ul de tampon de lavado, se decant6 (se golped y se sec6). Se
repitié dos veces adicionales para un total de tres lavados.

Se afiadié 100 pl de reactivo enzimatico anti-sTfR a todos los pocillos.

Se incub6 la microplaca tapada con papel aluminio durante 30 minutos a
temperatura ambiente. Luego, se descart6 el contenido por decantacion y se
seco la placa con papel absorbente.

Se desecho el contenido de la microplaca por decantacion. Luego se seco la

placa con papel absorbente.
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11. Se agregd 350 ul de tampdn de lavado a cada pocillo y se descarté por
decantacién. Se repitid este proceso dos veces mas, para un total de tres
lavados.

12. Se agregaron 100 pl de solucion de sustrato a todos los pocillos y se
incubaron durante 15 minutos a temperatura ambiente.

13. Se agregaron 50 pl de solucién de parada a cada pocillo y se mezclaron
suavemente en el lector de microplacas de ELISA de la marca AWARENESS
TECHNOLOGY INC durante 15 a 20 segundos.

14. Finalmente se ley6 la absorbancia en cada pocillo en el lector de microplaca
de ELISA de marca AWARENESS TECHNOLOGY INC a 450 nm.

Lectura de resultados

e Concentracion alto: > 28.10 nmol/L

e Concentracion normal: 8.70 - 28.10 nmol/L

c) Determinacion cuantitativa de Transferrina (SPINREACT, 2019)

Técnica: Método turbidimetria

Procedimiento

1. Se calent6 los reactivos y el fotobmetro (portacubetas) en Bafio maria a 37°C.

2. Se condiciono el ensayo del espectrofotometro de marca EVOLUTION 201:
Longitud de onda: 340 nm Temperatura: 37°C. Paso de luz de la cubeta: 1 cm

3. Se ajusto el espectrofotbmetro de marca EVOLUTION 201 a cero frente a
agua destilada
Se pipeted en una cubeta 10 pL de la muestra
Se afiadi6 800 pL del reactivo R1
Se mezcldé en el agitador vértex y se llevd al espectrofotébmetro de marca
EVOLUTION 201 a leer la absorbancia (Al) después de la adicién de la
muestra.

Inmediatamente después, se pipeted en la cubeta 200 L del reactivo R2.
Se mezclé vigorosamente en el agitador vortex, después de 2 minutos se llevé
al espectrofotometro de marca EVOLUTION 201 a leer la absorbancia (A2)

Célculo de resultados

Se determiné la diferencia de absorbancias (A2 — Al) para cada dilucién del

calibrador. A continuacion, se construy6 una curva de calibracion que relacionaba

los valores de la diferencia de absorbancias con las concentraciones de
transferrina de cada dilucion. Finalmente, se calcul6 la concentracion de
transferrina en la muestra mediante la interpolaciéon de su diferencia de

absorbancias en la curva de calibracién (SPINREACT, 2019).
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Lectura de resultados

e Concentracién alto: >360 mg/dL.

e Concentracién normal: 200 — 360 mg/dL.

e Concentracién bajo: < 200 mg/dL.

d) Determinacion de hepcidina (DRG Instrumentos GmbH, 2021).
Técnica: ELISA

Preparacion de los reactivos

Todos los reactivos y tiras se llevaron a la temperatura ambiente antes de su uso.

Solucion de lavado

Se diluyé 30 ml de solucibn de lavado concentrada en 1170 ml de agua

desionizada para obtener una solucion de lavado de 1200 ml.

Procedimiento de ensayo

1.
2.

10.
11.
12.

15.
16.
17.

Se asegur6 el nimero deseado de pocillos en el recipiente.

Se dispensé 20 puL de cada suero con puntas nueva en los pocillos
adecuados.

Se dispensé 50 uL de conjugado enzimatico a cada pocillo.

Se mezclé totalmente durante 10 segundos en el lector para prueba de ELISA,
marca AWARENESS TECHNOLOGY INC.

Se incub6 durante 60 minutos a temperatura ambiente.

Se sacudié enérgicamente el contenido de los pocillos.

Se lavoé los pocillos 4 veces con 300 pL con solucién de lavado por pocillo de
manera manual realizando un golpe seco de los pocillos contra el papel
absorbente para eliminar las gotas residuales.

Se dispens6 100 pL de complejo enzimatico a cada pocillo.

Luego se mezclé totalmente durante 10 segundos en el lector para prueba de
ELISA, marca AWARENESS TECHNOLOGY INC.

Se incubd durante 30 minutos a temperatura ambiente.

Se sacudi6é enérgicamente el contenido de los pocillos.

Se lavo los pocillos 4 veces con 300 uL solucién de lavado por pocillo de
manera manual realizando un golpe seco de los pocillos contra el papel
absorbente para eliminar las gotas residuales.

Se adicion6 100 pL de solucién sustrato a cada pocillo.

Se incubd durante 20 minutos a temperatura ambiente.

Se detuvo la reaccion enzimatica mediante la adicion de 100 pL de solucion

de parada a cada pocillo.
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18.

19.

Se leyd la OD a 450 + 10 nm en el lector para prueba de ELISA, marca
AWARENESS TECHNOLOGY INC, dentro de los 10 minutos después de la
adicion de la Stop Solution.

La concentracion de las muestras se ley6 directamente en el equipo.

Lectura de resultados

e)

Concentracién alto: > 81 ng/ml
Concentracion normal: 0,153 ng/ml - 81 ng/ml
Concentracion bajo: < 0,153 ng/ml
Determinacion de eritropoyetina

Técnica: ELISA, un andlisis cuantitativo especifico para la determinacion de

eritropoyetina en suero humano, se basa en el principio de la inmunoadsorcién

enzimatica.

Paso 1. Preparaciéon y almacenamiento de reactivos

Para reconstituir el Calibrador cero (Calibrador A), se agregaron 4 mL de agua
destilada o desionizada al vial y se mezcld. Para reconstituir los calibradores
que no son cero (del Calibrador B al F) y los controles 1y 2 del kit, se agregaron
2 mL de agua destilada o desionizada a cada vial y se mezclé. Los viales se
dejaron reposar durante 10 minutos y luego se mezclaron completamente,
invirtiendo el envase con cuidado para asegurar una reconstitucion completa.

ELISA Reactivo A: El concentrado de lavado se mezclé completamente.
Luego, se agregaron 30 ml de concentrado de lavado a 570 ml de agua
destilada o desionizada y se mezcl6. La solucién de lavado diluida es estable

durante 90 dias a temperatura ambiente (Erythropoietin ELISA, 2021).

Paso 2. Procedimiento de ensayo

1.
2.

En primer lugar, se asignaron dos pocillos para servir como blancos.

Luego, se traspasé 200 pL de suero de cada paciente a un pocillo
correspondiente.

A continuacion, se agregaron 25 pL del reactivo 1 (anticuerpo biotinilado) a
cada pocillo con muestra.

Se repitié este paso con el reactivo 2 (anticuerpo marcado con enzimas).
Luego, se agitd suavemente la placa para mezclar los reactivos.

Se coloco la placa en un agitador a temperatura ambiente durante 2 horas y
15 minutos. Después de este tiempo, se descart6 el fluido de la placa y se
lavé cinco veces con solucion de lavado activa.

A continuacion, se agregd 150 uL de reactivo B (sustrato de TMB) a cada
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pocillo, excepto a los blancos. Se agitdé suavemente la placa. La placa se
coloco en un agitador a temperatura ambiente durante 35 minutos.

7. Finalmente, se agregd 100 yL de solucién de parada a cada pocillo, excepto
a los blancos. Se mezclé suavemente la placa.
Se leyo la absorbancia de la solucién en cada pocillo a 450 nm y a 405 nm.
Se utilizaron los valores de absorbancia para construir dos curvas de
calibracién. Estas curvas se utilizaron para determinar la concentracién de
eritropoyetina en las muestras de suero (Erythropoietin ELISA, 2021).

Lectura de resultados

e Concentracion alta: >31,9 miU/ml

e Concentracion normal: 3,22-31,9 miU/ml

e Concentracion bajo: <3,22 mlU/ml (Erythropoietin ELISA, 2021).

3.5. Tipo deinvestigacion

Observacional, nivel relacional, no son estudios de causa y efecto; permite realizar

medidas de asociacion que solo demuestra dependencia probabilistica entre

eventos. (Supo, 2012)

Obtenemos el siguiente diagrama del disefio correlacional.

Vi

v
M r

V>

M : Nifios con anemia atendidos en Centro de Salud Quinua, distrito de Quinua.

Donde:

V1 : Niveles de anemia.

V. : Marcadores bioquimicos.

r  :Indica la correlacién entre ambas variables

3.6. Disefo de lainvestigacion

No experimental transversal, tipo de estudio que no manipula las variables. En
este tipo de estudio, los fendmenos se observan en su ambiente natural en un
momento determinado. (Hernandez et al., 2014)

3.7. Andlisis de datos

La base de datos obtenidos fueron procesados en el programa estadistico IBM
SPSS, version 25.0; las variables de niveles de anemia y niveles de concentracién

de los marcadores bioquimicos no siguieron una distribucién normal después de
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aplicar la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Por lo tanto, se consideré la distribucion
no paramétrica de una variable con un valor de p<0.05. Se elaboraron tablas de
contingencia y se utilizé Tau-b y Tau-c de Kendall para analizar la relacion entre
las variables con un nivel de significancia del 5%. (Ver Anexo 1)

3.8. Aspectos éticos

Se contdé con la autorizacion del Centro de Salud Quinua, se emple6
consentimiento de los representantes de cada nifio basado en la informacion
adecuada en el cual el padre o tutor autorizé dicha participacion. Los datos
obtenidos se mantuvieron de manera confidencial cumpliendo con el deber de
secreto y sigilo. A la informacion de los pacientes se asignaron cédigos, a la cual
solo tendra acceso el investigador.

Se present6 una solicitud, explicando los objetivos del estudio. (Ver anexo 8)
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IV. RESULTADOS
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Tabla 5
Relacion entre los niveles de anemia y los niveles de concentracion de hierro sérico en

nifios con anemia atendidos en el Centro de Salud Quinua, Ayacucho 2023

Niveles de anemia Prueba
Niveles de Tau-b
. Leve Moderada Total (Valor)
hierro Kendall
N % N % N %
Bajo 30 66,7 15 33,3 45 100,0 0.317 0.000
Normal 13 100,0 0 0,0 13 100,0
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Tabla 6

Relacién entre los niveles de anemia y los niveles de concentracién de receptor soluble de

transferrina en nifios con anemia atendidos en el Centro de Salud Quinua, Ayacucho 2023

Niveles de
RsTf

Niveles de anemia

Prueba

Tau-b
Total (Valor)
Kendall

N %

Normal
Alto

9 100,0 -0.253 0.002
49 100,0




Tabla 7
Relacion entre los niveles de anemia y los niveles de concentracién de transferrina en

nifios con anemia atendidos en el Centro de Salud Quinua, Ayacucho 2023

Niveles de anemia Prueba b
Niveles de Tau-c
. Leve Moderada Total (Valor)
transferrina Kendall
N % N % N %
Bajo 5 100,0 0 0,0 5 100,0
-0.460 0.000
Normal 36 85,7 6 14,3 42 100,0
Alto 2 18,2 9 81,8 11 100,0
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Tabla 8

Relacion entre los niveles de anemia y los niveles de concentracién de hepcidina en nifios

con anemia atendidos en el Centro de Salud Quinua, Ayacucho 2023

Niveles de anemia Prueba b
Niveles de Tau-b
o Leve Moderada Total (Valor)
hepcidina Kendall
N % N % N %
Bajo 1 33,3 2 66,7 3 100,0 0.218 0.232
Normal 42 76,4 13 23,6 55 100,0
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Tabla 9
Relacién entre los niveles de anemia y los niveles de concentracién de eritropoyetina en

nifios con anemia atendidos en el Centro de Salud Quinua, Ayacucho 2023

Niveles de anemia Prueba b
Niveles Tau-c
Leve Moderada Total (Valor)
de EPO Kendall
N % N % N %
Bajo 1 100,0 0 0,0 1 100,0
-0.243 0.030
Normal 35 81,4 8 18,6 43 100,0
Alto 7 50,0 7 50,0 14 100,0
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V. DISCUSION

En la tabla 5, se muestra la relacion entre niveles de anemia y los niveles de hierro
sérico en nifios con anemia de 6 a 60 meses atendidos en el Centro de Salud
Quinua, se reportd que en el nivel de anemia leve el 66,7% presentaron niveles
de hierro bajo, 100% normal y en el nivel de anemia moderada el 33,3% tuvieron
nivel de hierro bajo. Al contrastar la hip6tesis a través de la prueba Tau-b de
Kendall, se evidencié relacion débil, positiva y significativa entre los niveles de
anemia y los niveles de concentracion de hierro sérico (t=0,317 p=0.000). Lo que
significa que los niveles de hierro sérico no definen de manera total los niveles de
anemia en los nifios. Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), la anemia
afecta a 293,1 millones de personas en todo el mundo, y la mitad de estos casos
se debe a la deficiencia de hierro. Esto se debe a que los nifios, que tienen un
mayor requerimiento de hierro durante su crecimiento, no consumen suficientes
alimentos ricos en este mineral. Las principales causas de la anemia son la
disminucién de la produccion de glébulos rojos y la pérdida de los mismos. Otros
factores que pueden contribuir a la anemia incluyen la ingesta o absorcién
inadecuada de nutrientes, trastornos de la hemoglobina y enfermedades
infecciosas segin Wasihun et al., (2020). Las causas subyacentes de la anemia
son aquellas que se encuentran en el nivel del hogar o la familia. Estas incluyen
factores como el acceso al agua y saneamiento, la disponibilidad de servicios de
salud, las practicas de cuidado infantil y el acceso a diversas fuentes de alimentos.
Las causas basicas de la anemia, por su parte, estan relacionadas con el contexto
socioecondmico y los comportamientos culturales Shenton et al., (2020), como las
familias campesinas cuya dieta se caracterizan por ser energéticas que no cubren
sus necesidades alimentarias siendo el principal alimento la papa, como en la
localidad de Jauja donde el 60,4% de nifios menores de 5 afios tienen algun grado
de anemia Castro & Chirinos (2019) cuyas caracteristicas comparten con el distrito

de Quinua.
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En un estudio realizado en Ecuador por Chuki & Lopez (2018) hallaron que el
26,4% de los escolares tenia niveles bajos de Hierro sérico. Otro estudio similar
donde se evaluaron 541 nifios de 6 meses a 4 afios de edad y reporté el 72,1%
(n=390) de nifios con bajos depdsitos de hierro Baroén et al., (2014)

La tabla 6 muestra la relacion entre niveles de anemia y los niveles de receptor
soluble de transferrina en nifios con anemia de 6 a 60 meses atendidos en el
Centro de Salud Quinua, se reportd que en el nivel de anemia leve el 100%
presentaron niveles de receptor soluble de transferrina normal; 69,4% alto y en el
nivel de anemia moderada el 30,6% tuvieron nivel de receptor soluble de
transferrina alto. Sometido a la prueba Tau-b de Kendall, se observa que existe
asociacion entre los niveles de anemia y niveles de receptor soluble de transferrina
(t=-0.253 p=0.002) mostrando una relacion débil, negativo. La concentracion del
receptor soluble de transferrina aumenta cuando disminuye la concentracion o
existe un suministro inadecuado de hierro para la demanda del tejido, tiene la
ventaja de no alterarse en situaciones de enfermedad crénica y es adecuado para
supervisar la respuesta eritropoyética al tratamiento de la anemia ferropénica con
suplementos de hierro Blyikkaragoz et al., (2017).

En el estudio de Tri Kusumastuti et al., (2014) mostraron que los niveles de
hemoglobina y receptor soluble de transferrina estaban débilmente
correlacionados. Los resultados obtenidos son similares en cuanto a la relacion
entre hemoglobina y receptor soluble de transferrina. En un estudio por Masias,
(2020) evalu6 32 nifios de 6 a 59 meses de edad segun el indicador pesoltalla,
report6 que el 8.33% de los nifios presentan estado nutricional normal y niveles
de receptor de transferrina alto. Asi mismo un 75% del receptor soluble de
transferrina dentro del rango normal presentan un estado nutricional normal. La
concentracion de receptor soluble de transferrina (sTfR) aumenta durante la
infancia y disminuye en la edad adulta. Esto se debe a que la actividad
eritropoyética, o produccién de glébulos rojos, es mayor durante la infancia.
Ademas, los precursores de células rojas, que son las células que se convierten
en globulos rojos, contribuyen mas a los niveles de sTfR durante la infancia que
en la edad adulta Nutricién, (2013). Segun Barén et al., (2014) evaluaron 451 nifios
de entre 6 meses y 4 afios, se encontrd que los nifios menores de dos afios tenian
un mayor deterioro en el estado de hierro que los nifios de entre 2 y 4 afios. Este
deterioro se evidencio en los indicadores RsTf, indice RsTf-FS y hemoglobina.
La tabla 7 muestra la relaciéon entre los niveles de anemia y los niveles de

concentracion de transferrina en nifios con anemia en nifios con anemia de 6 a
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60 meses atendidos en el Centro de Salud Quinua, se reporté que en el nivel de
anemia leve el 100% presentaron niveles de transferrina bajo; el 20,9%
presentaron niveles de receptor soluble de transferrina normal y 79,1% alto, en el
nivel de anemia moderada 14,4% tuvieron nivel de transferrina normal y el 81,8%
tuvieron nivel de receptor soluble de transferrina alto. Sometido a la prueba Tau-b
de Kendall, se evidenci6é relacibn moderada, negativa y significativa entre los
niveles de anemiay los niveles de concentracién de transferria (t=-0.460 p=0.000).
La concentracion de transferrina aumenta en anemia ferropenica y disminuye en
los estados de sobrecarga de hierro y en inflamacion crénica Pérez et al., (2019).
En su investigacion Villa, (2016) en Medellin en el 2016, se evalu0 el estado de
hierro en 99 nifios. Los resultados mostraron que los niveles medios de ferritina,
un indicador de la reserva de hierro, eran bajos en ambos sexos. Sin embargo, los
niveles medios de transferrina, una proteina que transporta el hierro, eran
normales. Estos resultados sugieren que los nifios del estudio tenian deficiencia
de hierro. Segun este estudio por Lopez, (2020) difiere en tanto a la relacion
existente con los niveles de transferrina, de 50 nifios evaluados de 6 a 5 afios, se
encontré que el 58% de los casos presentaron niveles elevados de transferrina.
Estos casos correspondieron a anemia hipocrémica. El 42% restante presentd
valores normales de transferrina, de los cuales el 40% correspondieron a anemia
hipocrémica y el 2% a anemia normocrémica.

La tabla 8 muestra la relacién entre niveles de anemia y los niveles de hepcidina
en nifios con anemia de 6 a 60 meses atendidos en el Centro de Salud Quinua,
se reporté que en el nivel de anemia leve el 33,3% presentaron niveles de
hepcidina bajo y 76,4% dentro del rango normal y en el nivel de anemia moderada
el 66,6% tuvieron nivel de hepcidina bajo y 23,6% dentro del rango normal.
Sometido a la prueba Tau-b de Kendall, se evidenci6 que no existe relacion entre
los niveles de anemia y los niveles de concentracion de hepcidina (t=0,218
p=0.232).

A menor contenido de hierro corporal, los niveles de hepcidina sérica disminuyen
en respuesta a las situaciones de deficiencia de hierro, hipoxia o eritropoyesis
ineficaz mientras a mayor contenido de hierro, los niveles de hepcidina aumentan
en respuesta a la inflamacion y para evitar la sobrecarga de hierro, que puede ser
perjudicial para la salud. Dorelo et al., (2021)

En un estudio de Paredes, (2020) en un estudio realizado con 381 nifios de entre

6 a 59 meses de edad, encontr6 que no hay una relacion entre los niveles de
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hepcidina y hemoglobina (Rho=0,046; p=0,428). EI 97% de los nifios tenia niveles
normales de hepcidina, lo que sugiere que esta hormona estd funcionando
correctamente en la regulacion del hierro. Un estudio realizado por Masias, (2020)
encontré que el 66,67% de los nifios de 6 a 59 meses tenian niveles normales de
hepcidina, lo que indica que tenian un estado nutricional normal.

La tabla 9 muestra la relacion entre niveles de anemia y los niveles de
eritropoyetina en nifios con anemia de 6 a 60 meses atendidos en el Centro de
Salud Quinua, se reportdé que en el nivel de anemia leve el 100% presentaron
niveles de eritropoyetina bajo, el 81,4% normal y 50,0% nivel de eritropoyetina alto
y en el nivel de anemia moderada el 18,6% tuvieron nivel de eritropoyetina normal
y el 50,0% nivel de eritropoyetina alto. Sometido a la prueba Tau-b de Kendall,
mostré una relacion débil, negativa y significativa entre los niveles de anemia y los
niveles de concentracién de eritropoyetina (t=-0,243 p=0.030).

Cuando disminuye la concentracién de hemoglobina, la concentracion plasmatica
de EPO aumenta de modo logaritmico en proporcion a la gravedad de la anemia.
En caso de nefropatias o inflamacién cronica, los valores de EPO disminuyen.
Kasper et al., (2016)

En el estudio de Paredes, (2020) evalué la eritropoyetina en 381 nifios, el cual
report6 que el 95,32% tuvieron valores normales de EPO. Asi mismo, report6 que
no existe correlacion entre la concentracion de eritropoyetina con los valores de
hemoglobina. La significancia fue mayor a 0.05 lo que significa que no existe

dependencia de variables.
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VI. CONCLUSIONES

El 66,7% de nifios con niveles de hierro bajo tuvieron anemia leve, sometido
a la prueba estadistica de Tau-b de Kendall se observé que existe relacion
entre los niveles de anemia y los niveles de hierro sérico (t=0,317; p-valor =
0.000) en nifios de 6 a 60 meses que acuden al Centro de Salud Quinua,
Ayacucho 2023.

El 69,4% de nifios con niveles de receptor soluble de transferrina alto tuvieron
anemia leve, sometidos a la prueba de Tau-b de Kendall se observo que
existe relacién entre los niveles de anemia y los niveles de hierro sérico (t= -
0,253; p-valor = 0.002) en nifios de 6 a 60 meses que acuden al Centro de
Salud Quinua, Ayacucho 2023

El 18,2% de nifios con niveles de trasnferrina normal tuvieron anemia leve,
sometidos a la prueba de Tau-c de Kendall se observé que existe relacién
entre los niveles de anemia y los niveles de transferrina (t=-0,460; p-valor
=0.000) en nifios de 6 a 60 meses que acuden al Centro de Salud Quinua,
Ayacucho 2023.

El 76,4% de nifios con niveles de hepcidina normal tuvieron anemia leve,
sometidos a la prueba de Tau-b de Kendall se observé que no existe relaciéon
entre los niveles de anemia y los niveles de hepcidina (t=0,218; p-valor =
0.232) en nifios de 6 a 60 meses que acuden al Centro de Salud Quinua,
Ayacucho 2023.

El 81,4% de nifios con niveles de eritropoyetinaa tuvieron anemia leve,
sometidos a la prueba de Tau-c de Kendall se observé que existe relacion
entre los niveles de anemia y los niveles de eritropoyetina (t= -0,243; p-valor
= 0.030) en nifios de 6 a 60 meses que acuden al Centro de Salud Quinua,
Ayacucho 2023.

49



VIl. RECOMENDACIONES

Continuar con el trabajo de investigacion incrementando el numero de
muestras en nifios con anemia y sin anemia.

Realizar estudios de investigacion de anemia ferropénica en el grupo etario
de 6 meses a 12 afnos de edad en nuestra region de Ayacucho utilizando estos

marcadores bioquimicos.
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Anexo 1. Tabla de datos

Tabla 1.1. Prevalencia de anemia en nifios de 6 a 60 meses de edad atendidos en el centro

de Salud Quinua segun edad y sexo, Ayacucho 2023.

Nivel de hemoglobina (corregida)

Caracteristicas del nifio Leve Moderada Total

n % n % n %

Edad (meses)

6-23 Lactantes 9 20,9 6 40,0 15 100,00
24-59 Preescolares 34 79,1 9 60,0 43 100,00

Sexo
Masculino 19 44,4 9 60 28 100,00
Femenino 24 55,8 6 40 30 100,00

Tabla 1.2. Estadistica descriptiva del peso y talla en nifios de 6 a 60 meses de edad

atendidos en el Centro de Salud Quinua, Ayacucho 2023.

Minimo Maximo media Desv.
N Desviacion
Peso (kg) 58 1040 21700 12061,03 3425,589
Talla (cm) 58 65,6 109,0 85,367 10,2800

Tabla 1.3. Niveles de Anemia en nifios de 6 a 60 meses de edad atendidos en el Centro
de Salud Quinua, Ayacucho 2023.

Nifios con anemia

Niveles de anemia Frecuencia Porcentaje
Anemia Leve 43 74.14%
Anemia Moderada 15 25.86%
Total 58 100.00
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Tabla 1.4. Niveles de los marcadores bioquimicos en nifios de 6 a 60 meses de edad

atendidos en el Centro de Salud Quinua, Ayacucho 2023

Marcadores Bioquimicos Frecuencia Porcentaje (%)
) ] Bajo 45 77,6
Niveles de hierro
Normal 13 224
Normal 9 15,5
Niveles de RsTf
Alto 49 84,5
Bajo 5 8,6
Niveles de trasnferrina Normal 42 72,4
Alto 11 19,0
) o Bajo 3 5,2
Niveles de Hepcidina
Normal 55 94,8
Bajo 1 1,7
Niveles de eritropoyetina Normal 43 72,4
Alto 14 25,9

Tabla 1.5. Datos estadisticos de los marcadores bioquimicos en nifios de 6 a 60 meses

atendidos en el Centro de Salud Quinua, Ayacucho-2023.

Biomarcadores Desv.
Minimo Méximo Media Mediana

guimicos estandar
Hemoglobina 7,40 10,90 10,1190 10,3000 0,74161
Hierro sérico 9,56 131,37 34,9630 22,6942 29,24588
RsTf 10,31 85,41 37,2922 33,0520 15,07144
Transferrina 152,33 399,77 276,1821 262,7300 58,41413
Hepcidina 0,03 20,51 5,8445 5,0615 4,76244
Eritropoyetina 2,57 89,00 24,6065 16,5155 21,70447
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Anexo 2. Formato de consentimiento informado dirigido a los padres de los nifios de 6 a
60 meses que acuden al Centro de Salud Quinua, Ayacucho-2023

UNIVERSIDAD NACIONAL SAN CRISTOBAL DE HUAMANGA
FACULTAD DE CIENCIAS BIOLOGICAS
ESCUELA PROFESIONAL DE BIOLOGIA

Documento de consentimiento informado
Titulo del proyecto
“Niveles de anemia y marcadores bioquimicos en nifios atendidos en el Centro de
Salud Quinua, distrito de Quinua; Ayacucho 2023.”
Responsable de lainvestigacién
Esta investigacion es realizada por el Bachiller Gina Talia Canales Aybar de la
Escuela Profesional de Biologia de la Universidad Nacional de San Cristobal de
Huamanga, para obtener el titulo profesional de Biéloga.
Introduccién
Los datos obtenidos en este estudio permitiran determinar la relacién entre los
niveles de anemia y los marcadores bioguimicos en nifios de Quinua, Ayacucho.
Esta informacién serd utilizada para desarrollar estrategias de prevencion y
tratamiento que ayuden a reducir la alta prevalencia de anemia infantil en la region.
Participacion
Este documento explica los detalles de la investigacién "Niveles de anemia y
marcadores bioquimicos" y solicita el consentimiento de los padres o tutores de
los nifios de 6 meses a 5 afios de edad que son atendidos en el Centro de Salud
Quinua para que sus hijos participen en la investigacion.
Procedimientos
Se realizara la extraccion sanguinea a través de venopuncion a los nifios en dos
tubos de 3 ml cada uno, lo cual tomara un tiempo breve. La informacion de los
datos del menor serd registrada en una ficha.
Riesgos
No habra ningun efecto negativo.
Beneficios
El beneficio que obtendra por participar en el estudio, es el de recibir informacién
oportuna y actualizada respecto a la relacién entre los niveles de anemia y los
marcadores bioquimicos. Esta informacion puede ayudarlo a mejorar su calidad

de vida y su desarrollo fisico y neurolégico.

63



Alternativas

La participacion en el estudio es voluntaria. Usted puede escoger si su menor hijo
pueda participar o no en la investigacion. El que no autorice su participacion en
este estudio no le representard ninguna penalidad o pérdida de beneficios a los
que tiene derecho.

Compensacion

No recibira ningun beneficio econdmico por participar en el estudio, ni de parte de
la investigadora ni del Centro de Salud. Sin embargo, podré solicitar informacion
sobre los resultados del estudio al Centro de Salud Quinua o a la investigadora
responsable después de aproximadamente dos meses.

Confidencialidad de la informacion

Los datos de los pacientes se mantendran de manera confidencial cumpliendo con
el deber de secreto y sigilo. Las muestras se identificaran con un codigo al que
solo tendra acceso el investigador. La informacién no se proporcionara a nadie
excepto al centro de salud Quinua para un tratamiento adecuado.

Problemas o preguntas

Escribir al Email: ginataliacanales@Gmail.com o comunicarse al Cel.929460825.
Consentimiento / Participacion voluntaria

Acepto voluntariamente que mi hijo participe en esta investigacion y entiendo que
puedo retirarlo de la investigacion en cualquier momento.

Nombre y firma del responsable legal

Nombre:

Firma:

DNI:

Fecha: / /
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Anexo 3. Ficha de resultados de analisis de laboratorio y valoracion de los niveles de
anemia de los nifios de 6 a 60 meses que acuden al Centro de Salud Quinua, Ayacucho
2023

Hematocrito Hemoglobina (g/dL)

o |~z -
N° | Codigo | Edad |sexo |peso |talla %) Hb obs. Htf ajust.
seglin msnm

Niveles de | Distrito
anemia Anexo

0| 0| Y

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20
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Anexo 4. Ficha de resultados de analisis de los marcadores bioquimicos de los nifios de
6 a 60 meses que acuden al Centro de Salud Quinua, Ayacucho 2023

Niveles de concentracién de los marcadores bioquimicos

" Hemoglobina . Receptores Distrito
Codigo 9 - Hl’e_rro solubles de fTra_ns Hepcidina| EPO | Anexo
Hb obs. | Hbajust. | SCMCO | yransferrina | €N
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Anexo 5. Base de datos de la investigacion sobre los niveles de anemia y marcadores
bioguimicos de los nifios de 6 a 60 meses que acuden al Centro de Salud Quinua,
Ayacucho 2023

Caodigo Edad Sexo peso (g) Talla(cm) Hb. Ob. Hb. Correg.
R-01 4 afos, 2 meses M 18500 103 12.6 10.8
R-02 4 afos, 2 meses F 14100 96 11.9 10.2
R-03 1 afio, 8 meses F 10800 79.5 12.4 10.9
R-04 2 afios, 2 meses M 11500 86.4 11.2 9.4
R-05 1 afio F 8900 70 12.1 104
R-06 1 afio, 6 meses M 9700 71 10.7 8.9
R-07 2 afos, 6 meses F 11000 86.6 11.1 9.4
R-08 2 afos, 3 meses M 11700 86.7 12.9 10.6
R-09 1 afio, 11 meses F 10900 82.2 12.6 10.8
R-10 3 afos F 15300 90 12.3 10.5
R-11 2 afos, 1 mes F 12000 84.7 12.7 10.9
R-12 10 meses M 9900 75 13.2 10.9
R-13 6 meses M 8200 68 9.9 7.7
R-14 3 afos M 14400 93.5 12.2 104
R-15 3 afios, 6 meses F 15600 97.4 12.5 10.8
R-16 5 afos M 13500 91.5 12.9 10.7
R-17 2 anos F 9000 78.5 12.4 10.2
R-18 5 afios F 17500 101 12.7 10.5
R-19 8 meses F 8100 65.6 11.9 9.7
R-20 1 afio, 2 meses M 10300 75.2 12.7 10.5
R-21 4 afios F 12300 86.3 12.1 10.1
R-22 3 afos F 12100 90 12.2 10.5
R-23 1 afo, 5 meses F 9700 77.3 12 9.8
R-24 1 afios 3 meses M 8600 66 12.9 10.6
R-25 9 meses F 8300 68.8 115 9.3
R-26 4 afios F 2700 81.5 12.9 10.7
R-27 1 afio, 9 meses M 11100 80.7 12.7 10.5
R-28 5 afios F 12300 85.7 12.4 10.5
R-29 2 afios F 11600 87.5 12.3 10.1
R-30 3 afos M 11200 90.5 12.8 10.6
R-31 5 afos M 21700 109 12.6 10.3
R-32 9 meses M 11400 715 11.3 9.6
R-33 4 afos F 10600 83 10.7 9
R-34 2 afios M 11300 78.8 10.9 9.2
R-35 3 afios M 16000 98 12.9 10.7
R-36 1 afio, 1 mes F 9600 72 12 10.8
R-37 5 afios M 13100 79.2 13 10.8
R-38 1 afio, 6 meses M 9900 76 12.3 10.1
R-39 4 afnos, 8 meses M 14200 86.5 12.4 10.2
R-40 4 afnos, 5 meses F 17200 102 12 9.8
R-41 4 afos M 17800 107.8 11.9 10.2
R-42 4 afos M 16100 100.3 12 10.3
R43 2 afios F 1040 81.5 12.3 10
R44 3 afios, 4 meses F 11600 85 12.2 10.2
R45 3 afios, 8 meses M 13600 88 9.6 7.4
R46 3 afios, 8 meses F 13800 93 12 10.2
R47 3 afios, 8 meses M 13800 88 10.9 9.2
R48 3 afios, 9 meses F 11300 85 11.7 10
R49 5 afos F 12500 93.5 13.1 10.8
R50 3 afios, 8 meses M 17000 97.7 12.8 10.5
R51 3 afios, 6 meses F 13200 91.3 121 10
R52 3 afios, 3 meses F 11500 89.1 12.8 10.9
R53 3 afios, 9 meses M 10800 86 11.1 8.8
R54 4 afios 1 mes F 11700 89 12.3 10
R55 4 afos, 1 mes M 10000 74 12.9 10.6
R56 4 afos , 2 meses M 10600 77 13 10.7
R57 3 afos 1 mes M 13800 86 11.6 9.3
R58 3 afios, 6 meses F 13600 87 12.6 10.4
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Muestra | Hierro RsTf Transferrina Hepcidina (ng /mL) EPO
(ug/dL) (nmol/L) (mg/dL) (mIU/mL)

R-01 66.46 30.96 266.9 6.83 12.89
R-02 25.17 35.53 2425 3.73 13.92
R-03 50.57 19.76 225 20.51 29.18
R-04 22.59 39.6 2315 11.82 14.26
R-05 23.96 17.01 278.96 6.22 20.58
R-06 13.71 49.05 375.91 5.33 9.42
R-07 13.03 28.74 365.46 4.96 76.55
R-08 74.47 32.99 316.17 10.73 2.8
R-09 68.23 27.39 253.63 6.28 5.77
R-10 19.65 37.19 280.48 6.85 7.21
R-11 114.26 30.58 260.71 6.57 37.45
R-12 95.06 15.66 281.6 1.15 11.21
R-13 11.85 74.18 380.99 14.54 18.01
R-14 22.8 36.34 270.25 2.32 71.54
R-15 77.33 19.7 295.02 6.76 14.85
R-16 19.95 37.22 303.52 5.35 12.48
R-17 15.23 43.89 154.9 0.14 30.55
R-18 24.47 31.96 152.33 11.34 27.55
R-19 24.65 38.21 368.81 3.57 87.52
R-20 22.17 32.59 272.54 1.64 43.91
R-21 25.81 34.68 236 4.64 12.02
R-22 17.78 38.3 341.67 1.98 221
R-23 13.81 38.21 363.54 5.32 86.02
R-24 78.94 34.05 232.98 2.23 43.88
R-25 17.51 28.9 361.31 5.39 13.44
R-26 131.37 31.32 244.65 6.54 5.13
R-27 17.16 31.28 196.63 5.17 2.57
R-28 27.92 33.02 256.48 6.43 5.66
R-29 20.51 28.49 327.08 6.46 4.27
R-30 18.55 30.61 198.38 17.33 24.09
R-31 19.6 57.29 247.56 3 8.99
R-32 25.75 75.23 249.93 3.14 43.91
R-33 18.2 30.35 370.04 4.73 10.9
R-34 14.68 52.84 262.73 0.13 34.71
R-35 83.57 25.94 250.85 8.8 17.28
R-36 39.7 10.31 276.69 1.95 9.42
R-37 107.47 35.11 203.91 19.25 25.19
R-38 22.33 56.18 199.88 1.45 11.57
R-39 21.28 22.53 369.03 4.74 9.67
R-40 25.42 28.6 2714 0.03 15.58
R-41 25.94 31.98 262.73 212 22.5
R-42 16.04 31.33 269.25 10.35 37.73
R43 14.96 45.27 280.45 1.44 20.35
R44 27.45 29.88 257.48 1.14 9.04
R45 9.56 85.41 399.77 3.11 89
R46 43.57 33.09 251.03 1.99 24.52
R47 18.57 45.24 260.77 1.14 17.99
R48 23.65 30.85 380.19 11.45 9.87
R49 40.98 15.02 258.42 5.64 14.99
R50 17.89 37.36 279.83 11.21 44.6
R51 15.45 48.08 248.64 2.77 9.55
R52 17.88 38.1 227.09 2.06 54.1
R53 10.95 715 376.89 4.33 16.04
R54 14.68 50.22 253.92 3 8.25
R55 64.5 29.66 235.83 2.84 16.99
R56 79.65 31.7 239.66 16.64 11.44
R57 9.56 68.42 220.64 5.32 45.34
R58 23.59 38.05 278.05 [ 7.12 20.86
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Anexo 6. Solicitud de permiso para el ingreso al establecimiento del Centro de Salud
Quinua; Ayacucho 2023

(DIRECCION REGIONAL DE SALUD
C.S. ACLAS OUINUA
SECHETARIA

26 DIE 2022

Solicito: AUTORIZACION Y FACILIDADES PARA LA

Rao Wl EJECUCION DE PROYECTO DE TESIS

Hori: Z_._{gﬂ_ e (}}Z/ _

SENORA G ERENTEDEL CENTRO DE SALUD QUINUA

Yo, Gina Talia Canales Aybar, identificado con DNI N°
70432076 y con domicilio en Asoc. llla cruz Mz “D1”, Lt
02, Distrito de JesUs Nazareno-Ayacucho, N° de celular
925021858, me presento ante usted y expongo lo

siguiente:

Qué; habiendo culminado la carrera profesional de Biologia en la Universidad Nacional San
Cristobal de Huamanga, solicito el permiso para la ejecucion del trabajo de investigacion
titulado “Niveles de anemia y marcadores bioquimicos en nifios atendidos en el Centro
de Salud Quinua; Distrito de Quinua; Ayacucho-2023", para optar el titulo profesional de
Biologia, para lo cual solicito que me autorice y facilite acceder al Servicio de Salud Quinua,
para lo cual yo me comprometo respetar de deontologia ética profesional el derecho de
privacidad de los exdmenes de los pacientes, asi mismo los insumos a utilizar sera de

adgquisicion propia (tubos de extraccion al vacio, agujas, lancetas y microcubetas).
POR LO EXPUESTO:

Ruego a usted acceder mi peticion por ser justa

Ayacucho, 26 de diciembre del 2022.

fe

7
Gina Talia Canales Aybar
DNI N° 70432076
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Anexo 7. Constancia de autorizaciéon para el ingreso al establecimiento del Centro de
Salud Quinua; Ayacucho 2023

M . 2 -

: Obst. Betty Llacza Ricaldi
Gerente del Centro de Salud Quinua

A : Gina Talia Canales Aybar
ASUNTO ¢ Autorizacién para Ejecucién del Proyecto de Tesls

REFERENCIA  : Solicitud N® 001

Fecha ¢ Huamanga 27 de Febrero del 2023

Por medio del presente comunico a usted que en atencidn
al docurmento sefialado en referencia presentado por la suscrita Gina Talia Canales
Aybar, egresada de |3 carrera profesional de Biologla de la UNSCH, se autoriza la
EJECUCION D21 PIroyecta 08 183515 "NIVEIES a2 BReMia Y Marcidorés bioguimidds én AiMod
que acuden al Centro de Salud Quinua, Distrito de Quinua; Ayacucho-2023%, para lo
cual se brindara las facilicades del caso bajo el compromiso de respetar la deontologia
en el Centro de Salud,

Es cuando comunlico a usted, para su conocimiento y
cumplimiento.

Atentarmente,

g
Gearaid
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Anexo 8. Evidencias fotograficas de la investigacion de niveles de anemia y marcadores

bioquimicos en nifios que acuden al Centro de Salud Quinua; Ayacucho 2023

Fotografia 1. Centro de Salud Quinua

Fotografia 2. Toma de muestra sanguinea
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Fotografia 5. Se procedio a leer la hemoglobina en el equipo hemocontrol
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Fotografia 8. Adecuando reactivos en la mesa de trabajo
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Fotografia 9. Realizando el procedimiento de ELISA

Fotografia 11. Realizando el lavado
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Anexo 9. Operacionalizacién de variables

. S S . . Tipo de Escala de
Variables Definicion conceptual Definicion operacional Indicador Valores de medicién P! L,
variable medicion
© La concentracion de la
‘£ hemoglobina en sangre esta . L i : -
£ globl 9 Toma de muestra a través de venopuncién Anemia leve: 10.0-10.9 gr/dL
o c por debajo de los valores . .
= a de los nifios atendidos en el centro de salud
g o hormales. El valor normal de . . o .
g 3 . . . Quinua,para luego ser procesadas y leidas Cuantitativo Nominal
= ot hemoglobina varia segun la . . . . )
s 3 en hemocontrol portatil mediante el Método Anemia moderada: 7-9.9 gr/dL
=2  edad, sexo, embarazo y . .
[ . . de la azidametahemoglobina
=2 algunas situaciones como la
< altitud. (OMS, 2001) Anemia severa: < 7.0 gr/ dL
Muestra: suero o plasma sin EDTA a través
. o . Alto: >150 pg/ dL
de venopuncién de los nifios atendidos en
el centro de salud de Quinua, para luego . - o .
. Hierro sérico : - Cuantitativo Nominal
ser  procesadas y leidas  en Normal: 50 - 150 pg/dL
espectrofotometro  mediante el método Baio: < 50 ua/dL
colorimétrico. ajo: Hg
" Toma de muestra con EDTA a través de Alto: > 28.10 nmol/L
8 son diversos indicadores que venopuncion de los nifios atendidos en el Receptor soluble de Cuantitativo Nominal
E . L centro de salud de Quinua,para luego ser transferrina Normal: 8.70 - 28.10 nmol/L
S permiten evaluar la relacion d leid | loctor de ELISA
% 'g entre el hierro y la procesadas y feldas en el lector de : Bajo: < 8.70 nmol/L
'% o eritropoyesis, asi  mismo  Toma de muestra con EDTA a través de Alto: >360 mg/dL.
= g trastornos relacionados con  venopuncién de los nifios atendidos en el
5 el hierro (Marquez et al, centro de salud de Quinua,para luego ser Transferrina Normal: 200 — 360 mg/dL. Cuantitativo Nominal
©  2019). r mediante la técnica Fer color .
= ) p pcesadas ediante la técnica Fer colory Bajo: < 200 mg/dL.
s leidas por espectrofotometro.
Se medir4 en suero, mediante el método Alto: > 81 ng/mL
ELISA, es un ensayo en fase solida de Hepcidina Normal: 0,153 ng/mL - 81 ng/mL. Cuantitativo Nominal
inmunoadsorcion unido a enzimas. Bajo: < 0,153 ng/mL
Se medird en suero, mediante el método Alto: > 31,9 miU/mL
ELISA, es un ensayo en fase solida de Eritropoyetina Normal: 3,22-31,9 miU/mL Cuantitativo Nominal

inmunoadsorcion unido a enzimas.

Bajo: < 3,22 mlU/mL
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Anexo 10. Matriz de consistencia

Titulo. Niveles de anemia y marcadores bioquimicos en nifios con anemia atendidos en el Centro de Salud Quinua, Distrito de Quinua; Ayacucho 2023.

PROBLEMA OBJETIVO MARCO TEORICO VARIABLES METODOLOGIA
Problema general Objetivo general Antecedentes Variable 1 Tipo de investigacion
¢, Cudl es la relacion entre los niveles de anemiay Determinar la relacion entre los niveles de anemia Base tedrica Niveles de anemia  No experimental,
los marcadores bioquimicos en nifios atendidos en y los marcadores bioquimicos en nifios atendidos Anemia Variable 2 transversal- correlacional.
el Centro de Salud Quinua, Distritos de Quinua, en el Centro de Salud Quinua, Distritos de Quinua, Causas Marcadores Poblacién
Ayacucho-2023? Ayacucho-2023. Signos y sintomas bioquimicos 58 nifios de 6 a 60 meses de edad que son
Problema especifico Objetivos especificos Marcadores atendidos en el Centro de Salud Quinua,
o ¢Existira relacién entre los niveles de anemiay e Determinar la relacién entre los niveles de bioguimicos. Indicadores distrito de Quinua; Ayacucho-2023.
los niveles de concentracion del marcador anemia y los niveles de concentracién del Receptores solubles Hierro sérico Muestra
bioquimico de hierro sérico en nifios atendidos marcador bioquimico de hierro sérico en nifios  detransferrina. Receptores La muestra estar4 constituida por la
en el Centro de Salud Quinua, Distritos de atendidos en el Centro de Salud Quinua, Distritos ~ Transferrina. solubles de poblacion.
Quinua, Ayacucho-2023? de Quinua, Ayacucho-2023. Hierro sérico. transferrina. Muestreo

e ¢ Existira relacion entre los niveles de anemia y
los niveles de concentracion del marcador
bioguimico de receptor soluble de transferrina en
nifios atendidos en el Centro de Salud Quinua,
Distritos de Quinua, Ayacucho-2023?

o ¢ Existira relacion entre los niveles de anemia y
los niveles de concentracion del marcador
bioguimico de transferrina en nifios atendidos en
el Centro de Salud Quinua, Distritos de Quinua,
Ayacucho-2023?

o ¢ Existira relacion entre los niveles de anemia y
los niveles de concentracion del marcador
bioguimico de hepcidina en nifios atendidos en
el Centro de Salud Quinua, Distritos de Quinua,
Ayacucho-2023?

e ¢ Existira relacion entre los niveles de anemia y
los niveles de concentracion del marcador
bioguimico de eritropoyetina en nifios atendidos
en el Centro de Salud Quinua, Distritos de
Quinua, Ayacucho-20237?

e Determinar la relacion entre los niveles de
anemia y los niveles de concentracién del
marcador bioquimico de receptor soluble de
transferrina en nifios atendidos en el Centro de
Salud Quinua, Distritos de Quinua, Ayacucho-
2023.

e Determinar la relacion entre los niveles de
anemia y los niveles de concentracién del
marcador bioquimico de transferrina en nifios
atendidos en el Centro de Salud Quinua, Distritos
de Quinua, Ayacucho-2023.

e Determinar la relacion entre los niveles de
anemia y los niveles de concentracién del
marcador bioquimico de hepcidina en nifios
atendidos en el Centro de Salud Quinua, Distritos
de Quinua, Ayacucho-2023.

e Determinar la relacién entre los niveles de
anemia y los niveles de concentracién del
marcador bioquimico de teritropoyrtina en nifios
atendidos en el Centro de Salud Quinua, Distritos
de Quinua, Ayacucho-2023.

Hepcidina
Eritropoyetina

Transferrina
Hepcidina
Eritropoyetina

No probabilistico por conveniencia
Recoleccién de datos

Variable 1: Niveles de anemia

Se cuantificard la hemoglobina mediante
hemoglobimémetro port&til

Variable 2: Marcadores bioquimicos
Procedimiento: se cuantificard los
marcadores  bioguimicos:  receptores
solubles de transferrina, eritropoyetina y
hepcidina através de ELISA, transferrina y
hierro sérico a través de métodos
colorimétricos y la hemoglobina mediante
hemoglobindmetro portatil. Previa
aprobacion del consentimiento informado.
Andlisis  estadistico: Los datos
obtenidos seran presentados en tablas de
frecuencia y figuras mediante gréficas de
Excel para su ordenamiento, andlisis y
presentacion de los datos recolectados.
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Z U N SC '1 :?I?;EIADSEBIOLOGICAS

ACTA DE SUSTENTACION DE TESIS
Baph. Gina Talia CANALES AYBAR
RESOLUCION DECANAL N.° 244-2023-UNSCH-FCB-D

En la ciudad de Ayacucho, siendo las cuatro de la tarde del treinta de noviembre del afio
dos mil veintitrés; se reunieron los miembros del Jurado Evaluador en el Auditorio de la
Facultad de Ciencias Bioldgicas de la Universidad Nacional de San Cristébal de
Huamanga, presidido por el Dr. Saturnino Martin TENORIO BAUTISTA; Dr. Aurelio
CARRASCO VENEGAS (Miembro-Jurado); Dra. Nilda Aurea APAYCO ESPINONZA
(Miembro-Jurado); Dra. Kusi YARANGA PALOMINO (Miembro-Jurado); Dr. Victor Luis
CARDENAS LOPEZ (Miembro-Asesor); actuando como secretario docente el Mg. Jime
Jack RIVERA VILLAR; para presenciar la sustentacion de tesis titulada: “Niveles de
anemia y marcadores bioquimicos en nifios atendidos en el Centro de Salud Quinua,
Distrito de Quinua; Ayacucho 2023”; presentado por la Bach. Gina Talia CANALES
AYBAR, el Presidente luego de verificar la documentacion presentada, indico al secretario
docente dar lectura a la documentacidn generada que refrenda el presente acto
académico, luego de ello dispuso el inicio al acto de sustentacién, indicando a la
sustentante que dispone de cuarenta y cinco minutos para exponer su trabajo de
investigacion tal como establece el Reglamento de Grados y Titulos de la Escuela
Profesional de Biologia. Culminada la exposicion, el Presidente invitd a cada uno de los
Miembros del Jurado a participar con sus observaciones, sugerencias y preguntas a la
sustentante. Culminada esta etapa, el presidente invité a la sustentante y al publico
asistente a abandonar momentaneamente el Auditorio para que los miembros del jurado
evaluador puedan realizar las deliberaciones y calificaciones; cuyos resultados son los que
se consignan a continuacion:

Respuesta a

Miembros del Jurado Evaluador Exposicion Promedio
preguntas
Dr. Aurelio CARRASCO VENEGAS 18 18 18
Dra. Nilda Aurea APAYCO ESPINONZA 16 16 16
Dra. Kusi YARANGA PALOMINO 18 17 18

PROMEDIO 17

La sustentante alcanzé el promedio de 17 aprobatorio. Acto seguido, el presidente autoriz
el ingreso de la sustentante y el publico al Auditorio dando a conocer los resultados e
indicando que de este modo se da por finalizado el presente acto académico, siendo las
cinco y cincuenta de la tarde; firmando al pie del presente en sefial de conformidad.

o2V A L_
Dr. sé‘r;mimM'aﬁfn—?ENﬁRlo BAUTISTA Dr. Auren’cTC;AfRASC EBAS
Presidente Miembro — Jurado
¢ e r ]
Dra. Nilda Aurea APAYCO ESPINONZA Drd. Kust YAR NGA PALOMINO

Miemx o — Jurado Miembro - Jurado
/

Dt P

. &
Dr. Vjétor Luj DENAS LOPEZ MgAdimé Jéck RIVERA VILLAR
Miembro - Asesor Secretario — Docente




FACULTAD DE CIENCIAS BIOLOGICAS
ESCUELA PROFESIONAL DE BIOLOGIA

DECANATURA - ESCUELA PROFESIONAL DE BIOLOGIA

CONSTANCIA DE ORIGINALIDAD DE TRABAJO DE TESIS
N°® 14-2024-FCB-D

Yo, VICTOR LUIS CARDENAS LOPEZ, Director de la Escuela Profesional de Biologia de
la Facultad de Ciencias Bioldgicas de la Universidad Nacional De San Cristébal De
Huamanga; autoridad encargada de verificar la tesis titulada: Niveles de anemia y
marcadores bioguimicos en nifios atendidos en el Centro de Salud Quinua, Distrito
de Quinua; Ayacucho 2023 por GINA TALIA CANALES AYBAR; he constatado por
medio del uso de la herramienta TURNITIN, procesado CON DEPOSITO, una similitud de
24%, grado de coincidencia, menor a lo que determina la ausencia de plagio definido por el
Reglamento de Originalidad de Trabajos de Investigacion de la UNSCH, aprobado con
Resolucion del Consejo Universitario N° 039-2021-UNSCH-C.

En tal sentido, la tesis cumple con las normas para el Uiso de citas y referencias
establecidas por la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga. Se acompafia el

INFORME FINAL DE TURNITIN correspondiente.
Ayacucho, 19 de enero de 2024.
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