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RESUMEN

El objetivo del presente estudio fue evaluar las variaciones de la hormona estradiol y los
pardmetros hematoldgicos en pacientes nefrépatas que asistieron a la unidad de dialisis
del hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA) de la ciudad de
Cumand, estado Sucre. Para lograr este objetivo se analizaron 70 muestras de sangre
provenientes de pacientes nefrépatas [15 con urolitiasis (UROL), 10 con sindrome
nefritico (SNI), 15 con sindrome nefrotico (SNO), 10 con enfermedad renal aguda
(ERA) y 20 con enfermedad renal cronica (ERC)], masculinos y femeninos, que
asistieron a la unidad de dialisis del hospital universitario “Antonio Patricio de Alcald”
(HUAPA) de la ciudad de Cumana estado Sucre. Simultaneamente, se analizaron 20
muestras sanguineas de un grupo de individuos masculinos y femeninos, aparentemente
sanos denominados grupo control (C). En todos los grupos de individuos estudiados se
cuantificaron la hormona estradiol (ESTR) y los parametros sanguineos hemoglobina
(Hb), porcentaje de hematocrito (HCTO), contaje de eritrocitos (ERITR), volumen
corpuscular medio (VCM), hemoglobina corpuscular media (HbCM), concentracién de
hemoglobina corpuscular media (CHbCM), contaje de leucocitos (LEU), porcentaje de
neutréfilos (NEUT), porcentaje de linfocitos (LINF), porcentaje de eosindfilos (EOS),
porcentaje de monocitos (MON). La aplicacion de la prueba estadistica Anova simple
muestra diferencias significativas al evaluar los parametros LINF (Fs=2,97, p<0,05) y
NEUT (Fs=3,27, p<0,05), diferencias muy significativas al analizar el pardmetro ESTR
(Fs=3,78, p<0,01), diferencias altamente significativas al evaluar los parametros Hb
(Fs= 51,79, p<0,001), HCTO (Fs= 40,52, p<0,001), ERITR (Fs= 32,78, p<0,001), VCM
(Fs= 38,12, p<0,001) y HbCM (Fs= 21,47, p<0,001) y diferencias no significativas en
los parametros CHbCM (Fs= 1,29, p>0,05), LEU (Fs=1,68, p>0,05), EOS (Fs=1,11,
p>0,05) y MON (Fs= 2,14 ns, p>0,05). Estos resultados permiten sefialar que los
pacientes con nefropatias presentan aumentos significativos en la secrecion de la
hormona ESTR, cuadros de anemia microcitica sustentados en las disminuciones
significativas de Hb, HCTO, ERIT y el VCM e infecciones bacterianas que pueden
demostrarse por los valores promedio observados en los parametros LEU y NEUT.

viii



INTRODUCCION

Las nefropatias son un conjunto de afecciones que comprometen los glomerulos renales
produciendo alteraciones en el indice de filtracion glomerular (IFG) y tienen como
agentes etioldgicos diversos factores y mecanismos patogénicos de naturaleza
inmunoldgica que determinan alteraciones histoldgicas, proliferativas, membranosas,
mesangiales 0 mixtas. Estas patologias cursan con manifestaciones clinicas, nefriticas,
nefroticas, urémicas, anémicas e hipertensivas y con trastornos tales como: urolitiasis
(UROL), sindrome nefritico (SNI), sindrome nefrético (SNO), enfermedad renal aguda
(ERA) y enfermedad renal crdnica (ERC) (Castrillo, 1988; Parrochia, 2001; Grande et
al., 2018).

La UROL es una patologia caracterizada por la saturacion de los componentes del
filtrado glomerular, precipitacion, aglomeracion de cristales y constitucion de
concreciones en el tracto urinario, que se van acumulando a lo largo de este sistema de
eliminacién, ocasionando, en ciertas oportunidades, la obstruccion unilateral o bilateral
de las vias urinarias y la retencién de productos en exceso y de desecho a nivel

sanguineo (Milligan y Berent, 2019).

El SNI es una enfermedad de instalacién aguda, que cursa con sintomas tales como
hematuria, oliguria, proteinuria y dafio renal agudo, lo que conlleva a un decremento
brusco del IFG y retencion de liquidos, que, ademas, generan edema e hipertension
arterial (Kaplan y Pesce, 1991). En esta patologia la hematuria suele ser macroscopica o
microscopica y el sedimento muestra, frecuentemente, cilindros hematicos, signo
exclusivo de las hematurias que tienen su origen a nivel de las nefronas (Lamba et al.,
2020).

El SNO es un cuadro clinico de causa multifactorial que se presenta con proteinuria
abundante acompafiado de hipoalbuminemia, hiperlipemia, pérdida del ciclo del

estrdgeno, atresia del foliculo, y disminuciones de gonadotropinas y esteroides, en



particular, los niveles de estradiol indetectables y edema, debido a un incremento de la
permeabilidad de la membrana glomerular basal para las proteinas sanguineas, siendo
este signo un marcador bioquimico para el diagnostico de este sindrome que afecta a
individuos de cualquier grupo etario, aunque es mas frecuente en los adultos que en los

nifios en una proporcién 1:26 (Pefia-Rico et al., 2006; Wang y Greenbaum, 2019).

La ERA es una entidad patologica renal que se caracteriza por la presencia de un
detrimento rapido y potencialmente reversible del IFG en un lapso de horas a algunos
dias. Se presenta como el 1,00% de las patologias tratadas como de urgencias, la
mortalidad fluctta entre el 10,00% (prerrenal) y el 80,00% (postquirurgica). La ERA
prerrenal, la cual presenta una perfusion renal disminuida inferior al nivel critico que
dificulta la filtracién glomerular. La ERA se compromete con lesiones intrinsecas del
parénquima renal o de sus vasos y se origina al existir una obstruccién que impide la

salida al exterior de la orina formada (Mercado et al., 2019).

La ERC se caracteriza por la pérdida lenta, progresiva e irreversible del IFG que
conlleva a un conjunto de sintomas y signos que, en su fase terminal, resultan
incompatibles con la vida; agravandose la funcion de los rifiones, requiriendo de
procedimientos dialiticos o trasplante renal para poder depurar los desechos del
organismo. Las causas mas comunes que originan esta patologia vienen dadas por edad,
historia familiar, raza, bajo nivel educativo y econdémico, diabetes mellitus, hipertensién
arterial displasia renal, uropatias obstructivas, enfermedad glomerular, desérdenes
tubulares e intersticiales, enfermedades metabdlicas, enfermedad poliquistica y tumores
malignos, entre otros (Zehnder, 2001; Torres, 2003; Barmola et al., 2009). En las
investigaciones relacionadas con la ERC se han reportado aumentos séricos de
creatinina, urea, potasio y sodio e incrementos urinarios de los iones sodio, fosforo y
calcio. Ademas, se han encontrado alteraciones &acido basicas en la sangre, en la
filtracion glomerular y eliminacion del electrolito fosfato (Ganong, 1994; Avila, 2013;
Chen et al., 2019).



Las enfermedades renales suelen ser agudas o cronicas. Las agudas se distinguen por el
empobrecimiento de la funcion renal en lapsos de horas o dias, que ocasionan retencion
de sustancias nitrogenadas de desecho (nitrégeno ureico) y de la creatinina sérica. Estas
retenciones son denominadas hiperazoemia. Las nefropatias crénicas se caracterizan por
la pérdida anormal de la funcion renal por meses o afios. Es importante diferenciar estos
dos tipos de nefropatias, debido a la importancia que revisten en el diagnostico, el
tratamiento y el prondstico. La oliguria se presenta con poca frecuencia en las
nefropatias cronicas. La anemia, debido a una disminucién en la produccién renal de
eritropoyetina (Epo), resulta poco frecuente en la fase inicial de una patologia renal
aguda. Los rifiones disminuidos en tamafio constituyen hallazgos compatibles con los
casos de ERC, mientras que los rifiones de tamafio normal o aumentados,
frecuentemente, estan presentes en la ERC y en enfermedad renal aguda (Papadakis et
al., 2017).

Un alto porcentaje de los pacientes con enfermedad renal terminal, sometidos a
procedimientos de dialisis y trasplante renal, son hombres. No obstante, en mujeres, la
incidencia de la ERC es mayor que en hombres. El género masculino es vinculado con
una mayor y peor progresion de la ERC que es atribuida, probablemente, a la hormona
testosterona. Las hormonas femeninas tienen un efecto protector renal, mientras que las
hormonas masculinas ejercen un efecto perjudicial incrementando el estrés oxidativo,
activando el sistema renina-angiotensina (SRA) y empeorando la fibrosis en el rifidn
dafnado (Valdivieso et al., 2019).

La union del estrogeno al receptor de estrogeno (Erf), en lugar de ERa, promueve la
proliferacion de podocitos e inhibe la apoptosis de estas celulas al inhibir la expresion
del receptor de la proteina tirosina fosfatasa tipo O (PTPRO). EI mecanismo puede estar
asociado con la activacién de la via de sefializacion tirosina-proteina quinasa JAK2
/activador de la transcripcion STAT3. El estudio actual puede proporcionar una nueva
direccion para el tratamiento del sindrome nefrotico infantil (Ren et al., 2019).



Las hormonas sexuales tienen efectos sustanciales en la formacién de cristales en el
rifidn de la rata a través del metabolismo del oxalato y el dafio celular oxidativo. La
testosterona es un promotor y el estradiol es un inhibidor de dicha formacion de cristales
(Yoshioka et al., 2011). En las mujeres con ERC tratadas con hemodialisis, los niveles
mas altos de estradiol (ESTR) se asociaron con una mayor mortalidad por todas las
causas a excepcion de las cardiovasculares. Se requieren mas estudios para determinar el

mecanismo del aumento de riesgo observado (Ramesh et al., 2020).

Las complicaciones hematolégicas comunmente presentes en los pacientes con ERA son
anemia y sangrado digestivo. La anemia es de origen multifactorial y entre sus causas se
encuentran la disminucion de Epo, la hemolisis, la tendencia al sangrado tipico de la
ERA y la disminucion del tiempo de vida promedio de los eritrocitos. El sangrado
digestivo puede deberse a la presencia de trombocitopenia, la disfuncion plaquetaria y
algunas patologias de los factores de la coagulacién. En pacientes con SNO y ERC,
ademas, se ha encontrado asociacion significativa positiva con la edad, el nitrégeno
ureico sérico y la creatinina y correlacion negativa con la hemoglobina, el hematocrito y
la albumina sérica (Rivero, 2005; Lhee et al., 2006; Erken et al., 2020).

En ciertas circunstancias en las que se sucede una falla renal, los neutrofilos se
encuentran intimamente vinculados con la destruccion glomerular. Estos hallazgos se
han puesto de manifiesto por la significativa reduccion del dafio renal que se ha
observado cuando ocurre una disminucion de neutréfilos en modelos experimentales de

glomerulonefritis (Guerreiro et al., 1997).

La investigacién de un caso Unico con ERA con episodios de insuficiencia respiratoria
crénica, abundante broncorrea pulmonar y eliminacién de orina de 1100,00 ml por 24
horas, muestra valores de hematocrito: 34,00%, hemoglobina: 11,22 g/dL, hematies: 4
millones x mm?3, reticulocitos: 9,40%, leucocitos: 29300 mm?3, féormula leucocitaria:
segmentados neutréfilos 72,00%, linfocitos 20,00% y segmentados eosinofilos 8,00%,

nitrégeno ureico: 102,00 mg/dL, creatinina sérica: 10,42 mg/dL, creatinina urinaria:



30,00 mg/dL y una depuracion de creatinina: 2,01 mL/min. EIl tratamiento con penicilina
sodica, bicarbonato de sodio, gluconato de calcio, kayexalate en enema y una solucion
de glucosa con 77,00 meg/L de sodio, mejoré todos los pardmetros y produjo una
diuresis de 2000,00 mL en 24 horas (Vifias et al., 2002).

En los pacientes con ERC, la anemia constituye un cuadro significativo y casi constante,
que se incrementa con el progresivo decremento del filtrado glomerular y por otros
factores entre los que se pueden sefialar la disminucién en la sintesis y secrecion de la
Epo (Provenzano et al., 2007). El trastorno renal al igual que la disminucion del acido
folico, las hemoglobinopatias y las parasitosis contribuyen al establecimiento de la
anemia en pacientes con ERC (Junger et al., 2003). La anemia puede predecir el riesgo
de muerte en los individuos con ERC. La hemoglobina y el porcentaje de hematocrito
son muy Utiles como marcadores de la calidad de vida de los pacientes con ERC (Leanza
et al., 2000; Atkinson et al., 2018).

Un estudio epidemioldgico realizado en 15 centros hospitalarios en Venezuela, demostro
que las enfermedades renales observadas con mayor frecuencia en nifios fueron: SNO,
ERA, ERC, urolitidsis, uremia terminal, acidosis tubular, hematuria primaria,
hipertension arterial, enfermedades quisticas renales y nefritis tubulo intersticial (Orta et
al., 2001).

En un estudio llevado a cabo en la ciudad de Cumana, estado Sucre, en pacientes
nefrépatas se encontr6 que la valoracién de los pardmetros hematolégicos hemoglobina,
hematocrito, contaje de globulos rojos, volumen corpuscular medio (VCM),
hemoglobina corpuscular media (HbCM), concentracion de hemoglobina corpuscular
media (CHbCM), contaje total de leucocitos y contaje diferencial de los leucocitos
(neutrdfilos, linfocitos, eosinéfilos, basofilos y monocitos) pueden ser normales o
disminuidos, mostrandose episodios poco comunes de anemia en estos individuos
(Velasquez y Mendoza, 2002). Otra investigaciéon llevada a cabo en la ciudad de

Cumana mostro ligeras tendencias inversamente proporcionales entre los pardmetros



hematol6gicos hemoglobina, hematocrito, segmentados neutréfilos y eosindfilos con el
IFG y tendencias directamente proporcionales entre el contaje de leucocitos y el
porcentaje de linfocitos con el IFG, en los pacientes con ERC, después del proceso de
hemodialisis (Ramos, 2018).

Los desequilibrios encontrados en los parametros hematoldgicos en pacientes con ERC
pueden ser un indicativo de un proceso inflamatorio o infeccioso, debido a que estos
producen disminucion de la eritropoyesis que empeora mas la anemia vinculada a la
etapa terminal de la ERC (Szymanski y Da vita, 2001; Musgrove y Wolf, 2020).

Todo lo antes expuesto, constituye la base tedrica para la realizacion de esta
investigacion que tiene como objetivo general evaluar las variaciones de la
concentracion de la hormona estradiol y las determinaciones hematoldgicas en pacientes
nefropatas del hospital universitario “Antonio Patricio de Alcald” (HUAPA), de la
ciudad de Cumana, estado Sucre.



METODOLOGIA

Muestra

Para llevar a cabo la presente investigacion se analizaron 70 muestras sanguineas
provenientes de pacientes nefropatas (15 con UROL, 10 con SNI, 15 con SNO, 10 con
ERA y 20 con ERC), masculinos y femeninos que asistieron a la unidad de dialisis del
hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA) de la ciudad de Cumana
estado Sucre. En forma simultanea, se analizaron 20 muestras sanguineas de un grupo de
individuos masculinos y femeninos, aparentemente sanos denominados grupo control
©).

Con la finalidad de obtener una muestra representativa para este trabajo investigativo, se
utilizo la formula propuesta por Cochran (1985) y se tomo en consideracion la casuistica
de cada tipo de pacientes de acuerdo a la nefropatia presentada. La aplicacion de la
férmula antes sefialada arrojé como resultado una cifra representativa de 35 pacientes
para esta investigacion. Sin embargo, para llevar a cabo el presente estudio, se

analizaron 50 muestras de sangre provenientes de pacientes con enfermedades renales.

La férmula propuesta por Cocharn (1985) se presenta a continuacion:

K?x N x PQ
n= , donde
e x (N-1) + (K? x PQ)

K= 1,96 nivel de confiabilidad

P= 0,05 probabilidad de aceptacion
e = 0,06 error de estudio

Q= 0,995 probabilidad de rechazo

N= Tamafio de la muestra

Normas de bioética

El presente estudio se ejecutd teniendo en cuenta las normas de ética establecidas por la



Organizacién Mundial de la Salud (OMS) para trabajos de investigacion en humanos y
la declaracion de Helsinki, documentos legales que han cooperado a delinear los
principios de ética mas pertinentes a la investigacion biomédica en seres humanos
(Oficina Panamericana de la Salud, 1990). De igual manera, se obtuvo la autorizacion
por escrito de cada una de las personas incorporadas a esta investigacion y se les notificd
sobre los alcances obtenidos en la misma. De igual forma se muestra la declaracion del

investigador (anexos 1, 2 'y 3).

Obtencion de las muestras

A cada uno de los individuos nefrépatas e individuos C, se le extrajo una muestra de
8,00 mL de sangre completa, por puncién venosa, que posteriormente se colocaron en
tubos de ensayo estériles con y sin anticoagulante. Las muestras sin anticoagulante
fueron empleadas para la determinacion de la concentracion de la hormona ESTR. Estas
se dejaron en reposo por 20 a 30 minutos, se centrifugaron durante 10 minutos, a 3 500
rpm, para la obtencion de los respectivos sueros, los cuales fueron extraidos con pipetas
Pasteur y colocados en tubos de ensayo secos Yy estériles para la posterior cuantificacion
de la concentracion de la hormona antes mencionada. Las muestras sanguineas
dispensadas en tubos de ensayo con anticoagulantes se utilizaron para la determinacién
de los parametros hematologicos hemoglobina, hematocrito, contaje de hematies, VCM,
HbCM, CHbCM, contaje de leucocitos, porcentajes de neutrdfilos, linfocitos,

eosinofilos, basofilos y monocitos.

Técnicas empleadas

Determinacion de la concentracion sérica de la hormona estradiol (ESTR)

La concentracion de esta hormona se obtuvo por el método de
inmunoquimioluminiscencia en fase solida de union competitiva, el cual consiste en una
reaccion antigeno-anticuerpo de union competitiva. La reaccion se produjo al mezclar
las particulas paramagnéticas (fase solida) recubiertos con los anticuerpos de captura, los
anticuerpos monoclonales, el conjugado (compuesto acoplado a la fosfatasa alcalina) y

la muestra en la cubeta de reaccion. El conjugado compite, covalentemente unido a las



particulas paramagnéticas, con el compuesto de la muestra del paciente para limitar los
sitios de union en una cantidad reducida del anticuerpo especifico, el cual, en
combinacion con los reactivos: sustrato (dioxetano) y la enzima fosfatasa alcalina, en
contacto con la muestra y el analizador, proporcionan la reaccion quimioluminiscente,
debido a que el sustrato se desfosforila y emite luz. La intensidad de luz producida fue
inversamente proporcional a la concentracion de la hormona ESTR en la muestra. La
lectura se realizd por unidades relativas de luz (URL) (Beckman, 2003). Valores de
referencia: Mujeres: Periodo preovulatorio: menor de 50,00 pg/mL; Fase folicular:
(150,00 — 500,00) pg/mL; Fase luteinizante: (100,00 — 200,00) pg/mL; Hombres: (10,00
—80,00) pg/mL (Henry, 2007).

Determinacion de los parametros hematoldgicos

Las muestras sanguineas se colocaron previamente en un mezclador, para que se
mantuvieran en movimiento antes de introducirlas en el sistema automatizado de
medicion de parametros hematoldgicos. Para la realizacion de estos analisis se utilizo un
analizador hematolégico electronico marca Coulter, modelo T-890; cuyo fundamento se
basa en el recuento de impulsos eléctricos y andlisis del tamafio de las células cuando
estas fluyen a través de las aberturas del sistema de multicanales del equipo. Las sefiales
eléctricas son captadas por un sistema detector que automaticamente realiza los calculos
de los diferentes pardmetros hematoldgicos: hemoglobina, porcentaje de hematocrito,
contaje total de eritrocitos y contaje total de leucocitos y los indices hematimétricos
VCM, HbCM y CHbCM. Finalmente, estos resultados son impresos numéricamente
(McKenzie, 1991; Henry, 2007). Valores de referencia: Hemoglobina: Hombres: (13,60
—17,70) g/dL; Mujeres: (12,00 — 15,50) g/dL; Hematocrito: Hombres: (40,00 — 52,00)%,
Mujeres: (35,00 — 47,00)%; Eritrocitos: Hombres: (4,40 — 5,90)x10%?/L; Mujeres: (3,80
— 5,20)x10*?/L VCM: (76,00 — 96,00) fL; HoCM: (27,00 — 32,00) pg; CHbCM: (32,00 —
36,00)%; Leucocitos: (4,50 — 11,00) x 10° /L (Henry, 2007).

Recuento diferencial de leucocitos

Este procedimiento se llevo a cabo realizando frotis sanguineos segin el método de la



cufia. La tincion utilizada fue la de Giemsa. Una vez hecho el frotis se hizo el recuento
diferencial en linea, recorriendo la preparacién en sentido longitudinal, desde el extremo
mas grueso hasta el mas fino de la lamina, contando las células observadas
consecutivamente hasta un total de cien células (McKenzie, 1991; Nelson y Morris,
1993). Valores de referencia: Segmentados neutréfilos (54,00 — 62,00)%, Linfocitos
(25,00 — 33,00)%, Segmentados eosinofilos (1,00 — 3,00)%, Segmentados basofilos
(0,00 - 1,00)%, y Monocitos (3,00 - 7,00)% (Mckenzie, 1991).

Andlisis estadistico

Los datos obtenidos en esta investigacion cumplieron con los criterios de homogeneidad,
(prueba de Levene) y normalidad (prueba de Kolmogorov-Smirnov Lilliefors) lo que
permitio aplicarles la prueba estadistica Anova simple, con el proposito de establecer las
posibles diferencias significativas entre los valores promedio de la hormona estradiol y
los pardmetros hematol6gicos hemoglobina, hematocrito, contaje de hematies, VCM,
HbCM, CHbCM, contaje de leucocitos, porcentajes de neutrofilos, eosindfilos, linfocitos
y contaje de plaquetas en pacientes nefropatas e individuos C. En los casos donde se
encontraron diferencias significativas, se aplicé la prueba a posteriori de diferencias
minimas significativas (DMS). La toma de decisiones se realizd a un nivel de
confiabilidad del 95% (Sokal y Rohlf, 1979). Todas estas pruebas estadisticas fueron

realizadas empleando el programa estadistico IBM SPSS statistics 20.
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RESULTADOS Y DISCUSION

La tabla 1 presenta el resumen de la prueba estadistica Anova simple aplicada a las
concentraciones séricas de la hormona estradiol, cuantificadas en pacientes nefropatas e
individuos C. Se observan diferencias muy significativas y la prueba a posteriori DMS
arrojo la conformacion de cuatro grupos, el primero constituido por las concentraciones
de ESTR en los individuos C, el segundo estructurado por las concentraciones de ESTR
en pacientes con UROL, SNO y ERA, el tercer grupo formado por las concentraciones
de la hormona ESTR en los pacientes con SNO, ERA y SNI y el cuarto integrado por las
concentraciones de ESTR en pacientes con ERA, SNI'y ERC.

Tabla 1. Resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada a las concentraciones
de la hormona estradiol (pg/mL) cuantificadas en individuos controles y pacientes con
urolitiasis, sindrome nefritico, sindrome nefrético, enfermedad renal aguda y
enfermedad renal cronica provenientes de la unidad de dialisis del servicio autbnomo
hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de Cumana,
estado Sucre.

Grupos n Intervalo X DE Fs DMS
C 20 6,91 — 8,76 8,11 2,05 ‘
UROL 15 9,67 — 14,45 12,09 2,78

SNO 15 21,39 -47,25 38,15 3,21 3 7

ERA 10 35,98 — 58,91 49,74 2,58 '

SNI 10 61,59 — 81,47 73,60 4,15

ERC 20 73,78 — 85,23 79,77 3,87

C: control; UROL: urolitiasis; SNI: sindrome nefritico; SNO: sindrome nefrético; ERA: enfermedad renal
aguda; ERC: enfermedad renal crénica; n: ndmero de muestras; X: valor promedio; S: desviacion
estandar; DMS: prueba a posteriori de diferencia minima significativa. Fs: valor experimental de Fisher;
**: diferencias muy significativas; p<0,001.

Los incrementos significativos de las concentraciones de la hormona ESTR mostradas
por los pacientes nefropatas, en relacion a los individuos C, pueden explicarse
argumentando que, probablemente, las patologias renales alteran la secrecion de las
hormonas liberadoras de las gonadotropinas a nivel del hipotdlamo, la hormona
estimulante de las gonadotropinas a nivel de la adenohipdfisis o la hormona ESTR a
nivel ovarico aumentandose significativamente la eliminacion de la fraccion proteica

albumina, las concentraciones de lipidos plasmaticos y alterandose la filtracion
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glomerular motivado a la lesion renal e incrementando la probabilidad de muerte en los
pacientes con nefropatias (Gades et al., 2004; Ramesh et al., 2020). Este hecho puede
comprobarse al analizar el estudio llevado a cabo por Morikawa et al. (1998) en ratones
machos y hembras, a las cuales se les suprimieron los receptores de ESTR. Los
resultados muestran que las hembras son resistentes 0 menos propensas a desarrollar
nefropatias debido a que un déficit de ESTR acelera la patologia renal, induciendo
cuadros de albuminuria y esclerosis tubular mientras que concentraciones fisioldgicas de
esta hormona retarda su aparicion. En las ratas macho se encontré disminucion del IFG
como consecuencia de un incremento en la presion de los capilares a nivel glomerular y
una acentuada esclerosis. Estos resultados ponen en evidencia que las hormonas
sexuales femeninas influyen significativamente en la nefropatia, mientras que la

testosterona induce la uropatia.

La tabla 2, sefiala el resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada a los
valores promedio de la concentracion de hemoglobina cuantificados en pacientes
nefropatas e individuos C. Se observan diferencias altamente significativas al evaluar la
hemoglobina en los individuos anteriormente indicados. La prueba a posteriori DMS
permite observar la estructuracion de cuatro grupos: el primero constituido por la
concentracion promedio de hemoglobina en los individuos con ERC, el segundo
conformado por la concentracién media de hemoglobina en el grupo de pacientes con
ERA, el tercero integrado por las concentraciones promedio de hemoglobina en los
pacientes SNI, SNO y UROL vy el cuarto grupo formado por la concentracion promedio

de hemoglobina en el grupo de individuos C.

Las disminuciones significativas de las concentraciones de hemoglobina encontradas en
los pacientes con ERC, ERA, SNI, SNO y UROL, en relacién a los niveles de
hemoglobina encontrados en los individuos C, pueden ser explicados argumentando que
las patologias renales cursar con disminucion del parénquima renal y con ello de las
células peritubulares intersticiales sintetizadoras de Epo, la cual actta sobre las células

indiferenciadas, a nivel de la medula Osea, para estimular su diferenciacion vy
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transformacion en unidades formadoras de colonias de eritrocitos afectando la formacion
de hematies incluyendo la disminucién de la concentracion de hemoglobina originando
cuadros de anemia en estos pacientes nefropatas (Dini, 1999; Chakravarti et al., 2017,
Habib et al., 2017; Ataga et al., 2020).

Tabla 2. Resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada a las concentraciones
del pardmetro hematoldgico hemoglobina (g/dl) cuantificadas en individuos controles y
pacientes con urolitiasis, sindrome nefritico, sindrome nefrético, enfermedad renal
aguda y enfermedad renal crénica provenientes de la unidad de diélisis del servicio
autonomo hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de
Cuman, estado Sucre.

Grupos n Intervalo X DE Fs DMS

ERC 20 7,80 - 10,20 9,15 0,69 |

ERA 10 910-11,80 10,47 0,72 |
SNI 10  10,90-1530 12,58 1,37
SNO 15 10,70-16,80 1292 1,53
UROL 15 11,20-1550 1340 1,21
C 20 1230-1550 14,30 1,09 |

51,79***

C: control; UROL.: urolitiasis; SNI: sindrome nefritico; SNO: sindrome nefrético; ERA: enfermedad renal
aguda; ERC: enfermedad renal crénica; n: nimero de muestras; X: valor promedio; S: desviacion
estandar; DMS: prueba a posteriori de diferencia minima significativa; Fs: valor experimental de Fisher;
***: diferencias altamente significativas; p<0,001.

Otra posible explicacion a estos resultados esta basada en el hecho de que la ERC y otras
nefropatias se vinculan con alteraciones eritrocinéticas que tienden a complicarse en la
medida en que se incrementa el deterioro de la funcion renal. Ademas, debe tenerse en
cuenta que la anemia resulta de una combinacion de factores, entre los que se encuentran
el acortamiento de la sobrevida globular, el déficit de factores hematopoyéticos (hierro,
folatos y vitamina B12) y el incremento de aluminio (Musso et al., 2001; Wicinski et al.,
2020).

Estos resultados son similares a los obtenidos por Vifias et al.,2002, quienes hallaron
valores de hemoglobina disminuidos en individuos con ERA en torno a las
concentraciones de hemoglobina que mostraron los individuos C empleados en sus

estudios. Esta anemia se puede presentar en un 65,00 a 95,00 % de los casos, es mas
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frecuente a los 14 dias y solo se recupera cuando se normaliza la funcion renal (Martinez
et al., 2004; Cases et al., 2018).

El resumen estadistico de la prueba Anova simple, aplicada a los valores promedio del
parametro hematocrito medido en pacientes nefropatas y C, se muestran en la tabla 3. Se
observan diferencias altamente significativas entre los diferentes tipos de pacientes
nefropatas e individuos C analizados con la formacion de cuatro grupos al aplicar la
prueba a posteriori DMS. EI primero constituido por los porcentajes de hematocrito de
los individuos con ERC, el segundo conformado por los porcentajes de hematocrito en el
grupo de pacientes con ERA, el tercer grupo integrado por los porcentajes de
hematocrito de los pacientes con las nefropatias SNI, SNO y UROL vy el cuarto

estructurado por los porcentajes de hematocrito en los individuos del grupo C.

Tabla 3. Resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada al pardmetro
hematol6gico hematocrito (%) cuantificado en individuos controles y pacientes con
urolitiasis, sindrome nefritico, sindrome nefrético, enfermedad renal aguda y
enfermedad renal crénica provenientes de la unidad de diélisis del servicio auténomo
hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de Cumana,
estado Sucre.

Grupos n Intervalo X DE Fs DMS

ERC 20 2500-37,00 2750 2,27 |
ERA 10 26,00 -33,00 32,07 2,30 |
SNI 10 34,00 -4400 3750 357 0 cous

SNO 15 33,00 -5500 3885 5,79 !
UROL 15 3500 -46,00 4043 3,87
C 20 38,00 -47,00 43,40 353

C: control; UROL: urolitiasis; SNI: sindrome nefritico; SNO: sindrome nefrético; ERA: enfermedad renal
aguda; ERC: enfermedad renal cronica; n: nimero de muestras; X: valor promedio; S: desviacion
estandar; DMS: prueba a posteriori de diferencia minima significativa. Fs: valor experimental de Fisher;
***: diferencias altamente significativas; p<0,001.

Al igual que en el caso de las concentraciones de hemoglobina, los resultados de los
porcentajes de hematocrito, cuantificados en los pacientes con nefropatias e individuos
C, muestran diferencias significativas y la constitucion de los mismos grupos que
denotan que los porcentajes de hematocrito en todos los individuos nefropatas estuvieron
por debajo de los porcentajes de hematocrito de los del grupo C. Estos resultados,

pueden ser explicados por varios hechos entre los que destacan los distintos grados de
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fallo renal y con ello la disminucion de la capacidad del rifion para la sintesis de Epo tal
como lo demuestran los resultados de hemoglobina y hematocrito mostradas en este
estudio. Otro evento que puede estar sucediendo en estos pacientes lo representa el
hecho de que éstos presenten cuadros de disminucién de la fuerza coloidosmotica
intravascular, permitiendo el paso de agua hacia el espacio intravascular, los cuales
producen incrementos en el liquido intravascular, produciendo de esta forma dilucién de
los componentes formes y no formes sanguineos y con ello disminucion del hematocrito
(Mckenzie, 2000; Velasquez y Mendoza, 2004; Tresguerres, 2005; Strippoli et al., 2006;
Molina et al., 2012; Heras y Fernandez-Reyes, 2016).

En la tabla 4 se observa el resumen de la prueba estadistica Anova simple, aplicada a los
valores promedio de los contajes de eritrocitos cuantificados en pacientes con
nefropatias e individuos C. En la misma se observan diferencias altamente significativas
en los grupos de individuos anteriormente indicados con la formacion de cuatro grupos
al aplicarle la prueba estadistica DMS: el primero constituido por el contaje de
eritrocitos en los individuos con ERC, el segundo conformado por el contaje de hematies
en el grupo de pacientes con ERA, el tercero integrado por el contaje de eritrocitos en
los individuos nefrépatas con SNO, SNI y UROL vy el cuarto grupo establecido por el
contaje de eritrocitos en el grupo de individuos C.

Tabla 4. Resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada al pardmetro
hematoldgico contaje de eritrocitos (celx10*?/L) cuantificado en individuos controles y
pacientes con urolitiasis, sindrome nefritico, sindrome nefrético, enfermedad renal
aguda y enfermedad renal cronica provenientes de la unidad de dialisis del servicio
autonomo hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de
Cumana, estado Sucre.

Grupos n Intervalo X DE Fs DMS

ERC 20 258-374 319 031 y
ERA 10 291-397 353 0,37 |
SNO 15 359-507 423 041

32,78 ***
SNI 10 3,57-587 427 0,57
UROL 15 3,72-531 439 045
C 20 383-537 469 044

C: control; UROL.: urolitiasis; SNI: sindrome nefritico; SNO: sindrome nefrético; ERA: enfermedad renal
aguda; ERC: enfermedad renal crénica; n: ndmero de muestras; X: valor promedio; S: desviacion
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estandar; DMS: prueba a posteriori de diferencia minima significativa. Fs: valor experimental de Fisher;
***: diferencias altamente significativas; p<0,001.

Las diferencias significativas con valores promedio de los contajes de eritrocitos
disminuidos en todos los pacientes nefropatas, en relacion a los contajes de eritrocitos
encontrados en los individuos C, puede explicarse argumentando que todos los
individuos con nefropatias, probablemente, cursen con disminuciones de acido félico,
sintesis y secrecion de Epo, disminucion en la estimulacion del bazo y posibles cuadros
de hemolisis debido a alteraciones en la integridad e indemnidad de los eritrocitos que
reducen su vida Gtil como, frecuentemente, ocurre en los pacientes con dafios renales,
dejando en evidencia que la eritropoyesis pareciera afectarse en estas patologias,
propiciando estados de hipoxia que afectan significativamente la calidad de vida de estos
individuos. Estos resultados evidencian que los pardmetros hemoglobina, hematocrito y
contaje de hematies guardan vinculacion entre si, debido a que en todas estas
determinaciones se muestran disminuciones y definen cuadros anémicos. Estos
resultados constituyen alteraciones muy frecuentes en los individuos con estas

patologias del sistema renal (Balcells, 1997; Aizawa et al., 2018; Xie et al., 2020).

La anemia representa un cuadro comun de la ERC y su principal causa viene dada por la
deficiencia de Epo. Por estas razones se recomienda, la terapia de la eritropoyetina
humana recombinante (rHUEpo), que resulta ser efectiva y segura para corregir la
anemia vinculada a la ERC, incrementando el contaje de eritrocitos, haciendo
innecesaria las transfusiones sanguineas y ayudando a mejorar la calidad de vida de los

pacientes nefropatas (Rendo et al., 1994; Donadei et al., 2019).

La tabla 5 muestra el resumen del analisis estadistico Anova simple aplicado a los
valores promedio del indice hematimétrico VCM valorados en pacientes con nefropatias
e individuos C. Se observan diferencias altamente significativas al evaluar el VCM en
los grupos de individuos antes mencionados. La prueba a posteriori DMS indica la
formacion de cuatro grupos: el primero estructurado por el VCM en los pacientes con
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ERC, el segundo constituido por el VCM en el grupo de individuos con ERA, el tercero
conformado por el VCM en los pacientes SNI 'y UROL vy el cuarto grupo establecido por
el VCM en los grupos de individuos con SNO y C.

Tabla 5. Resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada al parametro
hematimétrico volumen corpuscular medio (fL) cuantificado en individuos controles y
pacientes con urolitiasis, sindrome nefritico, sindrome nefrético, enfermedad renal
aguda y enfermedad renal cronica provenientes de la unidad de dialisis del servicio
autonomo hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de
Cumana, estado Sucre.

Grupos n Intervalo X DE Fs DMS

ERC 20 91,27-9642 8885 2,39 |
ERA 10 86,96- 9440 89,85 1,77 |
SNI 10 92,74- 9659 91,32 1,77 38 1w ‘
UROL 15 89,35- 89,47 9220 1,31 !

SNO 15 88,06-10887 93,32 547 ‘
C 20 92,98- 9487 9349 147

C: control; UROL: urolitiasis; SNI: sindrome nefritico; SNO: sindrome nefrético; ERA: enfermedad renal
aguda; ERC: enfermedad renal cronica; n: nimero de muestras; X: valor promedio; S: desviacion
estandar; DMS: prueba a posteriori de diferencia minima significativa. Fs: valor experimental de Fisher;
***: diferencias altamente significativas; p<0,001.

Las diferencias altamente significativas con valores promedio del indice hematimétrico
VCM disminuidos hallados en los pacientes con patologias renales (UROL, SNI, SNO,
ERA y ERC) que participaron en este estudio, en torno a los valores promedio de VCM
hallados en los individuos C, permiten sefialar que los hematies de estos pacientes
pueden ser considerados como microciticos. Estos resultados también pueden ser
explicados analizando los factores de los cuales depende este indice hematimétrico, es
decir el hematocrito y el contaje de eritrocitos por medio de la relacién
hematocrito/contaje de hematies. Teniendo en cuenta esta relacion se debe indicar que el
pardmetro hematocrito por encontrarse en el numerador y por presentar valores
promedio disminuidos en todos los grupos nefropatas al igual que el parametro nimero
de eritrocitos, por encontrarse en el denominador y por tener valores promedio
disminuidos en los pacientes nefropatas, hace que el VCM de los pacientes con uropatias
sea menor que el hallado en los individuos C. Desde la optica fisioldgica esto puede
interpretarse como que los glébulos rojos de los pacientes con nefropatias contienen

menor concentracion de hemoglobina por tener un menor tamafio y un contaje de
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eritrocitos disminuidos debido a los menores contajes de estas células que experimentan
los individuos urdpatas (Pérez y Pérez, 1995; Dratch et al., 2019). Lo anteriormente
sefialado, probablemente, explique las disminuciones significativas del VCM en los
pacientes nefropatas analizados en este estudio.

Estos resultados contrastan con los encontrados por Dratch et al. (2019), quienes
muestran valores promedio del indice hematimétrico VCM incrementados en los

pacientes nefropatas analizados.

Los resultados de la prueba estadistica Anova simple aplicada a los valores promedio del
indice hematimétrico HbCM, cuantificados en pacientes nefrépatas e individuos C, se
muestran en la tabla 6. Se observan diferencias altamente significativas con la
conformacién de tres grupos, el primero constituido por los valores promedio de HboCM
en los pacientes con ERC, el segundo grupo estructurado por los valores promedio de
HbCM en los pacientes con SNI, UROL y ERA vy el tercer grupo formado por los

valores promedio de HbCM en los pacientes con SNO e individuos C.

Tabla 6. Resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada al parametro
hematimétrico hemoglobina corpuscular medio (pg) cuantificado en individuos controles
y pacientes con urolitiasis, sindrome nefritico, sindrome nefrético, enfermedad renal
aguda y enfermedad renal cronica provenientes de la unidad de dialisis del servicio
autobnomo hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de
Cumana, estado Sucre.

Grupos n Intervalo X DE Fs DMS
ERC 20 2755-30,16 28,82 0,92 y

SNI 10 27,21 -30,66 29,55 0,87

UROL 15 28,90-29,95 29,70 0,78 01 47*xx

ERA 10 29,67-31,12 29,94 0,45 ’

SNO 15 29,55 - 33,06 30,65 1,27

C 20 30,03-33,16 31,97 1,49

C: control; UROL: urolitiasis; SNI: sindrome nefritico; SNO: sindrome nefrético; ERA: enfermedad renal
aguda; ERC: enfermedad renal cronica; n: nimero de muestras; X: valor promedio; S: desviacion
estandar; DMS: prueba a posteriori de diferencia minima significativa. Fs: valor experimental de Fisher;
***: diferencias altamente significativas; p<0,001.

Los decrementos altamente significativos del indice hematimétrico HbCM hallados en

los individuos nefrépatas que se analizaron en este estudio, en torno a los valores

18



promedio de este indice encontrados en los individuos C, permiten sefialar que,
posiblemente, los hematies de los pacientes con uropatias contienen menor cantidad de
hemoglobina por eritrocitos que la hallada en los individuos C, no obstante, el
razonamiento fisiologico en relacion a este indice hematimétrico requiere ser analizado
de igual forma por los parametros que la constituyen y el efecto que genera la
concentracion de hemoglobina sobre el célculo de la HbCM. En torno a esto, debe
indicarse que la ubicacion de la concentracion de hemoglobina en el numerador de la
formula matematica de la HbCM ocasiona un efecto directo sobre éste indice, por lo que
debe entenderse, en torno a esta relacion, que los decrementos significativos de la
HbCM tienen su origen en la concentracion de hemoglobina, los cuales se hallan
disminuidos significativamente en los pacientes nefrépatas, de igual forma que el
contaje de eritrocitos y el porcentaje de hematocrito, que muestran una vinculacién
directamente proporcional con la hemoglobina (Tortora y Derrickson, 2006; Bielesz et
al., 2020).

En la tabla 7 se sefiala el resumen de la prueba estadistica Anova simple aplicada a los
valores promedio del indice hematimétrico CHbCM. No se observan diferencias
significativas al evaluar este indice hematimétrico en los pacientes nefropatas e

individuos C.

Tabla 7. Resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada al pardmetro
hematimétrico concentracion de hemoglobina corpuscular medio (pg) cuantificado en
individuos controles y pacientes con urolitiasis, sindrome nefritico, sindrome nefrético,
enfermedad renal aguda y enfermedad renal cronica  provenientes de la unidad de

dialisis del servicio autobnomo hospital universitario “Antonio Patricio de Alcald”
(HUAPA), de la ciudad de Cumana, estado Sucre.

Grupos n Intervalo X DE Fs
UROL 15 32,34 - 35,29 32,22 1,34

ERC 20 28,57 — 33,04 32,44 1,87

SNI 10 31,47 -32,83 32,66 0,68 199 ns
C 20 32,24 — 34,05 32,71 1,37 ’
SNO 15 31,11 - 33,55 32,87 1,21

ERA 10 32,96 — 34,12 33,21 0,69

C: control; UROL. urolitiasis; SNI: sindrome nefritico; SNO: sindrome nefrotico; ERA: enfermedad renal
aguda; ERC: enfermedad renal crénica; n: nimero de muestras; X: valor promedio; S: desviacion
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estandar; DMS: prueba a posteriori de diferencia minima significativa. Fs: valor experimental de Fisher;
ns: diferencias no significativas; p>0,05.

Estos resultados permiten sefialar que la CHbCM no presenta alteraciones significativas
al ser evaluada en pacientes nefrépatas e individuos C. No obstante, se pueden apreciar
ligeras tendencias a aumentos de este parametro en los pacientes con las uropatias SNO
y ERC, que pueden deberse, probablemente, a incrementos de los parametros hierro,
ferritina y acido fdlico, todos relacionados con la formacién del grupo hemo y por ende

de la hemoglobina (Tortora y Derrickson, 2006; Ogawa et al., 2020).

El resumen estadistico de la prueba Anova simple, aplicada a los valores promedio del
parametro leucocitos, medido en pacientes nefropatas e individuos C, se muestra en la
tabla 8. Se observan diferencias no significativas (Fs; 1,73 ns) al evaluar el contaje de

leucocitos en los diferentes tipos de pacientes nefropatas e individuos C analizados.

Tabla 8. Resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada al parametro
hematoldgico contaje de leucocitos (celx10%L) cuantificado en individuos controles y
pacientes con urolitiasis, sindrome nefritico, sindrome nefrético, enfermedad renal
aguda y enfermedad renal crénica provenientes de la unidad de diélisis del servicio
autonomo hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de
Cuman, estado Sucre.

Grupos n Intervalo X DE Fs

C 20 5100,00 - 9300,00 6780,00 1235,63

UROL 15  4400,00 - 12700,00 7157,37 2470,82

ERC 20  4500,00 - 16900,00 8190,00 3371,90 168 ns
SNO 15  5700,00 - 13900,00 8239,25 2369,12 ’
ERA 10  4700,00 - 16800,00 9630,00 3598,81

SNI 10  5500,00 - 26900,00 9735,00 7072,47

C: control; UROL: urolitiasis; SNI: sindrome nefritico; SNO: sindrome nefrético; ERA: enfermedad renal
aguda; ERC: enfermedad renal cronica; n: nimero de muestras; X: valor promedio; S: desviacion
estandar; DMS: prueba a posteriori de diferencia minima significativa. Fs: valor experimental de Fisher;
ns: diferencias no significativas; p>0,05.

Los valores promedio de leucocitos ligeramente incrementados (no significativos) que se

observan en los pacientes nefropatas, en torno a los valores de los contajes de estas

células en los individuos C, ponen en evidencia situaciones aisladas de leucocitosis que

20



pueden ser debidas a infecciones con un proceso inflamatorio (Guyton y Hall, 1997;
Fischer et al., 2017).

En la tabla 9 se observa el resumen estadistico de la prueba estadistica Anova simple
aplicada a los contajes promedio de los leucocitos segmentados neutréfilos en pacientes
nefropatas e individuos C. Se observan diferencias significativas al evaluar esta linea de
células blancas en estos grupos de individuos. La prueba a posteriori DMS muestra la
conformacién de cuatro grupos: el primero estructurado por el contaje de segmentados
neutréfilos en los individuos con UROL, el segundo constituido por el contaje de
segmentados neutréfilos en el grupo de individuos C, el tercero formado por el contaje
de neutrdfilos en los pacientes con ERC, SNO y SNI y el cuarto grupo establecido por el

contaje de segmentados neutréfilos en el grupo de pacientes con ERA.

Tabla 9. Resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada al pardmetro
hematol6gico segmentados neutrdfilos (%) cuantificado en individuos controles y
pacientes con urolitiasis, sindrome nefritico, sindrome nefrético, enfermedad renal
aguda y enfermedad renal cronica provenientes de la unidad de diélisis del servicio
auténomo hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de
Cuman, estado Sucre.

Grupos n Intervalo X DE Fs DMS
UROL 15  47,00-82,00 61,46 9,29 |
C 20 53,00 - 75,00 63,16 6,49 |

ERC 20 49,00 - 83,00 67,25 9,81
SNO 15 51,00 - 84,00 68,73 9,70
SNI 10 53,00 - 90,00 69,40 11,21
ERA 10 52,00 - 93,00 72,80 11,05

3,27 *

C: control; UROL: urolitiasis; SNI: sindrome nefritico; SNO: sindrome nefrético; ERA: enfermedad renal
aguda; ERC: enfermedad renal crénica; n: nimero de muestras; X: valor promedio; S: desviacion
estandar; DMS: prueba a posteriori de diferencia minima significativa. Fs: valor experimental de Fisher;
*: diferencias significativas; p<0,05.

Los aumentos significativos de los porcentajes de segmentados neutrofilos observados
en los pacientes nefropatas con ERC, SNO, SNI y ERA, en relacion a los porcentajes de
neutrofilos presentes en los individuos C pueden vincularse a posibles cuadros de
infecciones bacterianas en el sistema urinario, debido a que estos leucocitos son los que

acuden a la defensa de estos pacientes en los casos de invasiones bacterianas. Por otra
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parte debe sefialarse que los aumentos encontrados en los porcentajes de neutrofilos en
los pacientes nefropatas analizados en este estudio, pueden estar relacionados con el
hecho de que los neutrdfilos podrian tener un papel importante en la patogénesis de las
enfermedades autoinmunes y renales al contribuir al inicio y perpetuacion del
desequilibrio inmunitaria a través de la formacion de trampas extracelulares de
neutréfilos (NET), sintesis de citocinas proinflamatorias y dafio tisular directo
(Velasquez et al., 2001; Gupta y Kaplan, 2016; Araos et al., 2020).

La tabla 10 pone en evidencia el resumen de la prueba estadistica Anova simple aplicada
a los valores promedio del contaje de linfocitos valorados en pacientes nefropatas e
individuos C. La misma permite visualizar diferencias significativas en la evaluacion del
parametro linfocitos en los grupos de individuos antes indicados. La prueba a posteriori
DMS arrojé la formacién de cuatro grupos: el primero integrado por el contaje de
linfocitos en los individuos con ERA, el segundo conformado por el contaje de linfocitos
en los pacientes con SNI, el tercero estructurado por el contaje de linfocitos en los
grupos de pacientes con SON, ERC e individuos C y el cuarto grupo formado por el

contaje de linfocitos en los pacientes UROL.

Tabla 10. Resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada al parametro
hematol6gico segmentados linfocitos (%) cuantificado en individuos controles y
pacientes con urolitiasis, sindrome nefritico, sindrome nefrético, enfermedad renal
aguda y enfermedad renal crénica provenientes de la unidad de dialisis del servicio
auténomo hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de
Cuman, estado Sucre.

Grupos n Intervalo X DE Fs DMS
ERA 10 11,00 -43,00 24,80 10,77 |
SNI 10 10,00 -47,00 28,40 10,11 |

SNO 15 17,00 -47,00 28,70 9,58
ERC 20  13,00-54,00 30,20 7,87
C 20 25,00 -53,00 34,61 6,23
UROL 15 22,00 -47,00 35,93 8,83 |

291 *

C: control; UROL: urolitiasis; SNI: sindrome nefritico; SNO: sindrome nefrético; ERA: enfermedad renal
aguda; ERC: enfermedad renal cronica; n: nimero de muestras; X: valor promedio; S: desviacion
estandar; DMS: prueba a posteriori de diferencia minima significativa. Fs: valor experimental de Fisher;
*: diferencias significativas; p<0,05.
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Estos resultados en los cuales los contajes de linfocitos se encuentran significativamente
disminuidos en los pacientes con ERA, SNI, SNO y ERC, en relacion a los valores
porcentuales de linfocitos en los individuos C, pueden deberse a decrementos
significativos en la produccion de los factores de crecimiento y diferenciacion de
linfocitos (interleucina 6) que disminuye la formacion de linfocitos a nivel de la médula
Osea de estos pacientes y por lo tanto disminuye su contaje en sangre periférica.
Contraria a esta explicacion, se debe sefialar que en los pacientes con UROL, analizados
en este estudio, si se observa que los valores promedio de linfocitos se encuentran
incrementados, en relacion al contaje de linfocitos presentes en los individuos C, debido,
probablemente, a cuadros virales, causados por el virus del resfriado comun (Rhinovirus)
presentes en la mayoria de los pacientes con UROL en el momento de la toma de

muestra (Lepe-Zuiiiga et al., 2016).

En la tabla 11 se sefiala el resumen estadistico del analisis Anova simple aplicada a los
valores promedio del contaje de segmentados eosinofilos en individuos nefropatas y C.
En la misma se observan diferencias no significativas entre los grupos de individuos

antes mencionados.

Tabla 11. Resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada al pardmetro
hematoldgico segmentados eosindfilos (%) cuantificado en individuos controles y
pacientes con urolitiasis, sindrome nefritico, sindrome nefrético, enfermedad renal
aguda y enfermedad renal cronica provenientes de la unidad de didlisis del servicio
autobnomo hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de
Cumana, estado Sucre.

Grupos n Intervalo X S Sx Fs

ERA 10 0 5 2,00 1,88 0,59

SNI 10 0 9 2,80 3,22 1,02

SNO 15 0 10 3,26 2,93 0,75 111 ns
UROL 15 0 8 3,86 2,38 0,61 ’

C 20 0 11 4,15 3,34 0,74

ERC 20 0 19 4,55 4,27 0,95

C: control; UROL. urolitiasis; SNI: sindrome nefritico; SNO: sindrome nefrético; ERA: enfermedad renal
aguda; ERC: enfermedad renal crénica; n: ndmero de muestras; X: valor promedio; S: desviacion
estandar; Sx: error estindar; Fs: valor experimental de Fisher; ns: diferencias no significativas; p>0,05.
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La ausencia de diferencias significativas observadas al evaluar los porcentajes de
segmentados eosinofilos en pacientes nefropatas e individuos C, pone en evidencia que
los pacientes con nefropatias, se comportan de igual forma que los individuos C,
descartando de esta forma posibles episodios de eosinofilia en estos individuos. No
obstante, debe sefialarse que los porcentajes de eosinofilos observados en los pacientes
con ERC se encuentran aumentados, en torno a los porcentajes de esta linea celular
blanca en los individuos C, evidenciando casos de eosinofilia leve, que podrian estar
vinculada a parasitosis, reacciones de hipersensibilidad y alergias (Tresguerres, 2005;
Tariq et al., 2020).

El resumen de la prueba estadistica Anova simple aplicada a los valores promedio de los
porcentajes de monocitos, en relacion al tipo de patologia, valorados individuos C y en
pacientes nefropatas de la ciudad de Cumana, se indican en la tabla 12. No se observan
diferencias significativas al evaluar los valores promedio de monocitos en los grupos de

individuos sefialados con anterioridad.

Tabla 12. Resumen estadistico de la prueba Anova simple aplicada al parametro
hematol6gico segmentados monocitos (%) cuantificado en individuos controles y
pacientes con urolitiasis, sindrome nefritico, sindrome nefrético, enfermedad renal
aguda y enfermedad renal crénica provenientes de la unidad de diélisis del servicio
auténomo hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de
Cuman, estado Sucre.

Grupos n Intervalo X DE Fs
ERA 10 0,00 - 0,00 0,00 0,00

ERC 10 0,00 - 0,00 0,00 0,00

UROL 10 0,00 - 2,00 0,20 0,63 214 s
SNO 10 0,00 — 3,00 0,30 0,95 ’

C 49 0,00 - 3,00 0,84 1,07

SNI 10 0,00 — 4,00 1,40 1,51

C: control; UROL.: urolitiasis; SNI: sindrome nefritico; SNO: sindrome nefrético; ERA: enfermedad renal
aguda; ERC: enfermedad renal crénica; n: nimero de muestras; X: valor promedio; S: desviacion
estandar; Fs: valor experimental de Fisher; ns: diferencias no significativas; p>0,05.

A pesar de la ausencia de diferencias significativas en la evaluacion del parametro
porcentaje de monocitos, se observa que todos los pacientes nefropatas a excepcion de

los individuos con SNI, presentan valores promedio de monocitos disminuidos al ser
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vinculados con los valores promedio de monocitos en los individuos C. Este hecho
puede atribuirse, probablemente, a que estos pacientes con SNI puedan presentar
disminuciones en la sintesis de los factores de crecimiento y diferenciacion de
granulocitos y monocitos que ocasionan la disminucion de esta linea celular en la sangre
periférica de estos pacientes con las enfermedades renales antes indicadas. Caso
contrario, ocurre en los pacientes con SNI, que presentan valores promedio de
porcentaje de monocitos por encima de los encontrados en los individuos C, que,
probablemente, sean debido a un incremento en la monopoyesis (Fernandez y Romero,
2014).

La interpretacion de estos resultados permite sefialar que solo los pacientes con SNI
presentan valores promedio de los contajes de monocitos por encima de los individuos
C, lo que puede atribuirse, probablemente, a que estos pacientes con SNI puedan
presentar incremento en los factores de crecimiento y diferenciacion de granulocitos y
monocitos que permiten incrementar los contajes de neutrofilos en los pacientes con
ERC y ERA y monocitos en los pacientes con SNI que participan en esta investigacion

(Rogacev y Heine. 2010).

No se encontraron leucocitos baséfilos en un ndmero significativo de muestras
analizadas, constituyendo esto la razon principal por la que en este estudio no se

muestran resultados de esta linea celular leucocitaria.
Todo lo antes expuesto permite sefialar que las nefropatias son de origen multifactorial y

factores hormonales como el ESTR y los hematoldgicos forman parte de los diversos

factores etioldgicos responsables de las enfermedades renales.
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CONCLUSIONES

Los pacientes con nefropatias presentan aumentos significativos en la secrecion de la
hormona ESTR, cuadros de anemia microcitica sustentados en las disminuciones
significativas de Hb, HCTO, ERIT y el VCM e infecciones bacterianas que pueden
demostrarse por los valores promedio observados en los parametros LEU y NEUT.
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ANEXOS
ANEXO 1

UNIVERSIDAD DE ORIENTE
NUCLEO DE SUCRE
ESCUELA DE CIENCIAS
DEPARTAMENTO DE BIOANALISIS

CONSENTIMIENTO VALIDO

Bajo la coordinacion del Dr. William Velasquez, profesor de la Universidad de Oriente,
Nucleo de Sucre, se realizara el proyecto de investigacion intitulado: “VARIACIONES
DE ESTRADIOL Y PARAMETROS HEMATOLOGICOS EN PACIENTES
NEFROPATAS DE LA CIUDAD DE CUMANA, ESTADO SUCRE.”

El objetivo de este trabajo es: “Evaluar las variaciones de la concentracion de la
hormona estradiol y las determinaciones hematologicas en pacientes nefropatas del
hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de Cumana,
estado Sucre”.

Yo:

C.L: Nacionalidad: V () E (). Estado Civil: S)C()D () V ()

Domiciliado en:

Siendo mayor de 18 afios, en uso pleno de mis facultades mentales y sin que medie
coaccion ni violencia alguna, en completo conocimiento de la naturaleza, forma,
duracion, propésito, inconvenientes y riesgos relacionados con el estudio ind

declaro mediante la presente:

1. Haber sido informado(a) de manera clara y sencilla por parte del grupo de
Investigadores de este Proyecto, de todos los aspectos relacionados con el
proyecto de investigacion titulado: VARIACIONES DE ESTRADIOL Y
PARAMETROS HEMATOLOGICOS EN PACIENTES NEFROPATAS
DE LA CIUDAD DE CUMANA, ESTADO SUCRE.
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2. Tener conocimiento claro de que el objetivo del trabajo antes sefialado es:

“Evaluar las variaciones de la concentraciéon de la hormona estradiol y las
determinaciones hematoldgicas en pacientes nefropatas del hospital universitario
“Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA), de la ciudad de Cumana, estado Sucre”.

La duracion del estudio seré de aproximadamente 12 (doce) meses.

Conocer bien el Protocolo Experimental expuesto por el investigador, en el cual,
se establece que mi participacion y la de 50 pacientes mas consiste en:

Donar de manera voluntaria una muestra de sangre, la cual sera obtenida mediante la

técnica de puncién venosa, y una muestra de orina.

1.

Que la muestra sanguinea que acepto donar sera utilizada Unica y exclusivamente
para determinar los parametros antes mencionados.

Que el equipo de personas que realiza esta investigacion me han garantizado
confidencialidad, relacionada tanto a mi identidad como a cualquier otra
informacion relativa a mi persona a la que tengan acceso por concepto de mi
participacion en el proyecto antes mencionado.

Que bajo ningin concepto podré restringir el uso para fines académicos de los
resultados obtenidos en el presente estudio.

Que mi participacion en dicho estudio no implica riesgo e inconveniente alguno
para mi salud.

Que bajo ningln concepto se me ha ofrecido ni pretendo recibir ningin beneficio
de tipo econdémico producto de los hallazgos que puedan producirse en el
referido Proyecto de Investigacion.

Que cualquier pregunta que tenga en relacién con este estudio me sera

respondida oportunamente por parte del equipo de la investigacion.
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ANEXO 2

UNIVERSIDAD DE ORIENTE
NUCLEO DE SUCRE
ESCUELA DE CIENCIAS
DEPARTAMENTO DE BIOANALISIS

DECLARACION DEL VOLUNTARIO

Luego de haber leido, comprendido y aclaradas mis interrogantes con respecto a este

formato de consentimiento y por cuanto a mi participacion en este estudio es totalmente

voluntaria, de acuerdo:

1. Aceptar las condiciones estipuladas en el mismo y a la vez autorizar al equipo de

investigadores a realizar el referido estudio en la muestra de sangre que acepto

donar para los fines indicados anteriormente.

Reservarme el derecho de revocar esta autorizacién y donacion en cualquier
momento sin que ello conlleve algun tipo de consecuencia negativa para mi

persona.

Firma del voluntario:

Nombre y Apellido:

C.lL:

Lugar:

Fecha:

Firma del testigo:

Nombre y Apellido:

C.l:

/ /

Lugar:

Fecha:

/ /
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ANEXO 3

UNIVERSIDAD DE ORIENTE
NUCLEO DE SUCRE
ESCUELA DE CIENCIAS
DEPARTAMENTO DE BIOANALISIS

DECLARACION DEL INVESTIGADOR

Luego de haber explicado detalladamente al voluntario la naturaleza del protocolo
mencionado, certifico mediante la presente que, a mi leal saber, el sujeto que firma este
formulario de consentimiento comprende la naturaleza, requerimientos, riesgos y
beneficios de la participacion en este estudio. Ningun problema de indole médica, de
idioma o de instruccion ha impedido al sujeto tener una clara compresién de su

compromiso con este estudio.

Por el Proyecto “VARIACIONES DE ESTRADIOL Y PARAMETROS
HEMATOLOGICOS EN PACIENTES NEFROPATAS DE LA CIUDAD DE
CUMANA, ESTADO SUCRE”

Nombre y Apellido:

Lugar:

Fecha: / /
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El objetivo del presente estudio fue evaluar las variaciones de la hormona estradiol y los
parametros hematoldgicos en pacientes nefropatas que asistieron a la unidad de dialisis
del hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala” (HUAPA) de la ciudad de
Cumana, estado Sucre. Para lograr este objetivo se analizaron 70 muestras de sangre
provenientes de pacientes nefropatas [15 con urolitiasis (UROL), 10 con sindrome
nefritico (SNI), 15 con sindrome nefrotico (SNO), 10 con enfermedad renal aguda
(ERA) y 20 con enfermedad renal crénica (ERC)], masculinos y femeninos, que
asistieron a la unidad de dialisis del hospital universitario “Antonio Patricio de Alcala”
(HUAPA) de la ciudad de Cumana estado Sucre. Simultdneamente, se analizaron 20
muestras sanguineas de un grupo de individuos masculinos y femeninos, aparentemente
sanos denominados grupo control (C). En todos los grupos de individuos estudiados se
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(Hb), porcentaje de hematocrito (HCTO), contaje de eritrocitos (ERITR), volumen
corpuscular medio (VCM), hemoglobina corpuscular media (HbCM), concentracién de
hemoglobina corpuscular media (CHbCM), contaje de leucocitos (LEU), porcentaje de
neutréfilos (NEUT), porcentaje de linfocitos (LINF), porcentaje de eosindfilos (EOS),
porcentaje de monocitos (MON). La aplicacion de la prueba estadistica Anova simple
muestra diferencias significativas al evaluar los parametros LINF (Fs=2,97, p<0,05) y
NEUT (Fs=3,27, p<0,05), diferencias muy significativas al analizar el pardmetro ESTR
(Fs=3,78, p<0,01), diferencias altamente significativas al evaluar los parametros Hb
(Fs= 51,79, p<0,001), HCTO (Fs= 40,52, p<0,001), ERITR (Fs= 32,78, p<0,001), VCM
(Fs= 38,12, p<0,001) y HbCM (Fs= 21,47, p<0,001) y diferencias no significativas en
los parametros CHbCM (Fs= 1,29, p>0,05), LEU (Fs=1,68, p>0,05), EOS (Fs=1,11,
p>0,05) y MON (Fs= 2,14 ns, p>0,05). Estos resultados permiten sefialar que los
pacientes con nefropatias presentan aumentos significativos en la secrecion de la
hormona ESTR, cuadros de anemia microcitica sustentados en las disminuciones
significativas de Hb, HCTO, ERIT y el VCM e infecciones bacterianas que pueden
demostrarse por los valores promedio observados en los parametros LEU y NEUT.
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Prof. JESUS MARTINEZ YEPEZ
Vicerrector Académico
Universidad de Oriente

Su Despacho

Estimado Profesor Martinez:

Cumplo en notificarle que el Consejo Universitario, en Reunién Ordinaria
celebrada en Centro de Convenciones de Cantaura, Iosdins28y29deﬁdw
de 2009, conocié el punto de agenda “SOLICITUD DE AUTORIZACION PARA
PUBLICAR TODA LA PRODUCCION INTELECTUAL DE LA UNIVERSIDAD
DE ORIENTE EN EL REPOSITORIO INSTITUCIONAL DE LA UDO, SEGUN
VRAC N° 696/2009”.

Letdo el oficio SIBI - 139/2009 defecha 09-07-2009, suscrita por el Dr.
Abul K. Bashirullah, Director de Bibliotecas, este Cuerpo Colegiado decidi6, por
unanimidad, autorizar la publicacién de toda la produccién intelectual de la
Universidad de Oriente en el Repositorio en cuestién.

UNWE“%W&Q{L% a usted a los fines consiguientes.
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C.C:  Rectora, Vicerrectora Administrativa, Decanos de los Nicless, Coordinador General de
AmmwmmmrdepmmumWndemdeemm
Contralorta Interma, Consultoria Juridica, Director de Bibliotecas, Direccién de Publicaciones,

& Direccién de Computacitn, Coordinacitn de Teleinformatica, Coordinacisn General de Postgrado.

JABC/ YGC/maruja

Apartado Correos 094 / Telfs: 4008042 - 4008044 / 008045 Telefx: 4008043 / Cumané - Venezuela
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Articulo 41 del REGLAMENTO DE TRABAJO DE PREGRADO (vigente a partir
del 11 Semestre 2009, segun comunicacién CU-034-2009): “los Trabajos de Grado son
de la exclusiva propiedad de la Universidad de Oriente, y s6lo podrén ser utilizados para
otros fines con el consentimiento del Consejo de Nucleo respectivo, quien debera

participarlo previamente al Consejo Universitario para su autorizacion”.

Dr. WillfanyVelasquez
Asesor

MSc. Améfica Vargas
Coasesora
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