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RESUMEN

Antecedentes: La deficiencia de hierro y la anemia por deficiencia por hierro son
patologias frecuentes a nivel poblacional y en postulantes o donantes de sangre. La
valoracion de la deficiencia de hierro para elegir un donante de sangre es
frecuentemente realizada usando diversos parametros hematoldgicos. El uso de los
parametros de Beckman Coulter como el porcentaje de hemoglobina de densidad
baja (%LHD) vy el factor de anemia microcitica (MAF) podrian ser usados como
herramientas rapidas y accesibles para la evaluacion de los niveles de hierro por
basarse en pardmetros del hemograma y ser calculados con férmulas matematicas.
Los resultados de este estudio favorecerian la evaluacion de postulantes de forma
local. Objetivo: Estimar la correlacion entre la concentracién de hierro y
parametros hematoldgicos de Beckman Coulter en postulantes a donacion de sangre
en el servicio de Hemoterapia y Banco de Sangre de un Hospital tipo Il de Lima
durante julio a septiembre del 2021. Materiales y Métodos: Estudio analitico
transversal. Todos los resultados hematoldgicos de los postulantes a donacion de
sangre entre julio a septiembre del 2021 seran estudiados. De los registros del Banco
de Sangre se recolectard las caracteristicas de los postulantes y resultados de
laboratorio. EI %LDH y el MAF seran estimados de acuerdo a lo sugerido por
Beckman Coulter. Se realizara un analisis descriptivo de acuerdo a la naturaleza de
cada variable, luego, se realizara un andlisis bivariado utilizando la R de Pearson o
Rho de Sperman segun evaluacion de supuestos para evaluar la correlacion entre

los diversos parametros hematoldgicos y %LDH y MAF.

Palabras claves: deficiencia de hierro, donantes de sangre, factor de anemia

microcitica, densidad de hemoglobina baja, hemograma.



1. INTRODUCCION

Los bancos de sangre a nivel global tienen dos pilares de accién; dar
seguridad a los productos sanguineos con la finalidad de disminuir los riesgos
de trasmision enfermedades infecciosas, y asegurar un adecuado suministro de

productos sanguineos que satisfaga necesidades hospitalarias. (1, 2)

La deficiencia de hierro y la anemia por deficiencia por hierro son
problemas de salud publica. Ambas condiciones afectan en mayor escala a nifios
en edad pre escolar y mujeres jovenes, de forma especifica, la prevalencia de
deficiencia de hierro en ausencia de dietas fortificadas es 40% en prescolares,

30% en mujeres que menstrian y 38% en gestantes (3-5).

La falta de hierro afecta multiples funciones bioldgicas relacionadas a la
respiracion celular, la produccion de energia, la sintesis de ADN, la
proliferacion celular, sintesis de la hemoglobina, formacion de los eritrocitos, y
otros. Del mismo modo, la homeostasis del hierro a niel biologico es finamente
controlado dado que existe un bajo consumo de hierro por parte de la dieta, asi
como reutilizacion del mismo a través de procesos fagociticos de globulos rojos

senescentes. (7-9)

La donacion de sangre afecta las reservas bioldgicas de hierro, dado que
estos pueden reducirse incluso a niveles patolégicos. Cabe mencionar que 1 ml
de sangre contiene 0.5mg de hierro elemental, y dado que en una donacion en
promedio se obtienen 450 ml de sangre, el contenido aproximado de hierro es
de 250 mg. Dicha concentracion de hierro podria representar incluso hasta el

30% del hierro almacenado en hombres y el 80 % del hierro en mujeres. (10,



11) Por tanto, es frecuente observar donantes de sangre con deficiencia de

hierro. (10)

El nivel disminuido de hierro es un problema frecuente en mujeres en edad
fértil que donan sangre de forma frecuente. Del mismo modo, en varones se
observo que, a mayor frecuencia de donacién, la frecuencia de donantes varones
con niveles reducidos de hierro fue més prevalente dado los niveles reducidos
de ferritina. (11) En tal sentido, la cuantificacién de hemoglobina es un método
frecuentemente utilizado para seleccionar donantes de sangre, no obstante, la
diversidad de marcadores disponibles, entre ellos; ferritina, saturacién de
transferrina, receptor soluble de transferrina, hierro sérico, indices
hematoldgicos como reticulocitos, el volumen corpuscular medio para valorar
hipocromia y microcitosis, entre otros, hacen que la seleccion no sea una facil

decision. (12)

Algunos marcadores son sensibles a trastornos cronicos o procesos
inflamatorios. (12-14). No obstante, algunos otros como la Hepcidina y la
hemoglobina reticulocitaria no son afectados por los mismos y reflejan con
mayor fidelidad los niveles de reserva de hierro. (15-18) Recientemente,
Beckman y Coulter incluyeron dos pardmetros nuevos en sus equipos; el factor
de anemia microcitica (Maf) y la densidad de hemoglobina baja (%LHD), los
cuales son estimados usando las constantes corpusculares obtenidas del
hemograma. Ambos parametros permiten valorar la reserva de hierro y son
accesibles y econdémicos (19-21). El uso de estos dos ultimos marcadores ha

sido evaluado en diversos estudios, sugiriendo que tienen una sensibilidad



superior al 72,6% y especificidad mayor al 57,3% para la deteccion de niveles
escasos de hierro. (22-24) Del mismo modo, ambos parametros han demostrado
tener una adecuada correlacion con otros parametros como hemoglobina
reticulocitaria para el diagnostico temprano de alteraciones en el metabolismo

del hierro. (25, 26)

Dopsaj y colaboradores en el afio 2012, evaluaron parametros
hematoldgicos de Beckman Coulter en presencia de deplecion de hierro y
eritropoyesis deficiente de hierro como estados que preceden a la anemia por
deficiencia de hierro en adultos con enfermedad cardiaca congénita. Se
realizaron mediciones relacionadas al hemograma completo, reticulocitos,
ferritina, receptor soluble de transferrina, haptoglobina, lactado deshidrogenasa,
y ademas se estimd densidad hemoglobina baja (%LHD), factor de anemia
microcitica (Maf) y factor de tamafio glébulo rojo (RSF). Los investigadores
sugirieron que el % LHD junto con el receptor soluble de transferrina son
marcadores Utiles y adecuados para la valoracion del hierro en adultos con
cardiopatias congénitas (22). Posteriormente, se determind que el Maf posee
una sensibilidad de 72.6% vy especificidad 57.3% para la valoracion de

eritropoyesis deficiente de hierro en personas sanas y atletas. (23)

Posteriormente, diversos investigadores evaluaron la utilidad del %LHD
para la valoracién de deficiencia de hierro, encontrando que este marcador es
significativamente mayor en casos con verdadera deficiencia, por lo cual su uso
para el diagnostico oportuno y temprano de desdrdenes relacionados con la

eritropoyesis deficiente de hierro es recomendado. (25, 26) Recientemente, el



uso de %LHD y Maf en donantes de sangre ha sido estudiado. (27) En dicho
estudio, se sugiere que el uso de %LHD y Maf permiten diferenciar estados de
deficiencia de hierro y normales, con lo cual la seleccion de donantes aptos se

ve favorecida.

El uso de %LHD como marcador de disponibilidad de hierro es util y
consistentemente valioso independientemente de condiciones patoldgicas
subyacentes. (28) No obstante, su uso es poco frecuente en la préctica clinica,
asi como en la valoracion de donantes de sangre. Un potencial problema
potencial para los donantes y postulantes a donar sangre es la inadecuada
valoracion de los depdsitos de hierro y la falta de una forma estandar de
valoracion a nivel organizacional. Las pruebas de laboratorio habituales para
estimar las reservas de hierro como; ferritina, saturacion de transferrina, o hierro
sérico, frecuentemente no son factibles ni estan disponibles para cada donante

de sangre.

Los parametros propuestos por Beckman Coulter; %LDH, Maf y factor de
tamafio de glébulo rojos (RSF) han demostrado utilidad en la deteccion
temprana de deficiencia de hierro. Si bien es cierto estos parametros se
encuentran en los diferentes analizadores de Beckman Coulter estos pueden ser
calculados mediante formulas matematicas y solo son necesarios los valores del
hemograma como hemoglobina, hematocrito, VCM, CHCM, CHM para el
calculo. Ademaés, dichos parametros no se ven afectados por procesos

inflamatorios o patoldgicos subyacentes.



Este estudio es importante por el conocimiento que brindard y como el
alcance que puede generar en la seleccion de donantes de sangre, siendo
novedoso ya que nuestro estudio sera el primero en el pais que evaluara el uso
de los parametros de Beckman Coulter. Ademas, el estudio propuesto es factible
dado que los Bancos de Sangre locales utilizan el hemograma como parte de la
valoracién del perfil hematol6gico inicial para el postulante a donacion de
sangre. A futuro, los parametros de Beckman Coulter podrian ser usados de
forma local como herramienta de evaluacion de los niveles de hierro a pesar de
ser realizado mediante calculos matematicos por su rapidez y bajo costo por lo
que el objetivo de nuestro estudio es determinar la relacion entre los niveles de
concentracion de hierro y los parametros hematologicos de Beckman Coulter

en donantes de sangre.

Finalmente, la pregunta de investigacién que guia este estudio es la
siguiente; ¢Cual es la correlacion entre la concentracidn de hierro y parametros
hematoldgicos de Beckman Coulter en postulantes a donacién de sangre en el
servicio de Hemoterapia y Banco de Sangre de un Hospital tipo Il de Lima

durante julio a septiembre del 2021?



2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo general

e Estimar la correlacion entre la concentracion de hierro y parametros
hematoldgicos de Beckman Coulter en postulantes a donacion de sangre en
el servicio de Hemoterapia y Banco de Sangre de un Hospital tipo 1l de Lima

durante julio a septiembre del 2021

2.2. Objetivos especificos

e Estimar la densidad hemoglobina baja (%LHD) y el grado de correlacion
con la concentracion de hierro en postulantes a donacion de sangre

e Estimar el factor de anemia microcitica (Maf) y el grado de correlacion con
la concentracion de hierro en postulantes a donacion de sangre

e Describir las caracteristicas de los postulantes a donacién de sangre y

estratificar las correlaciones de acuerdo a dichas caracteristicas



3. MATERIAL Y METODO

3.1. Disefno del estudio

Estudio transversal analitico

3.2. Poblacién y lugar de estudio

Todos los postulantes de sangre que acudan al servicio de Hemoterapia y Banco de
Sangre de un Hospital tipo Il de Lima durante julio a septiembre del 2021. El trabajo

sera desarrollado en el Hospital Cayetano Heredia.

3.2.1. Criterios de inclusion

Varones o mujeres entre 18 a 65 afios de edad con intencion de donar sangre que
acudan al servicio de Hemoterapia y Banco de Sangre entre julio a septiembre del

2021.

3.2.2. Criterios de exclusion

Los postulantes a donacion que reporten enfermedades hematoldgicas, consumo de
medicamentos en los Ultimos 15 dias, que tengan una muestra lipémica, que
reporten diabetes, hipertension, hipotiroidismo o anemia o desordenes sanguineos

seran excluidos del estudio.

3.3. Muestra y muestreo

Estudios previos sugieren un coeficiente correlacién comprendido entre 0.690 y

0.906. (26) Dado estos niveles de correlacion, y considerando una significancia de



0.05, poder estadistico de 0.8 el tamafio de muestra estimado resulta en un minimo

de 22 sujetos. No obstante, dada la naturaleza del estudio y la intencién de realizar

analisis estratificados de acuerdo a caracteristicas de los postulantes, este estudio

propone trabajar con el total de postulantes atendidos durante el periodo de estudio.

De esta forma, se asegura potencia estadistica para las evaluaciones propuestas en

este proyecto.

3.4. Operacionalizacion de variables:

Tipo de variable

hematoldgico

Variable DETIEIE DEUIIIE] escala de Indicador
conceptual operacional y escala
medicion
Caracteristica del
Caracteristica bioldgica | paciente registrada Cateadrica
y genética que divide a | como masculino o ategorica, Masculino
Sexo : . dicotémica, :
los seres humanos en | femenino obtenida en . Femenino
) . nominal
hombre o mujer los registros del
Banco de Sangre
Edad reportada y
. L registrada en el -
Tiempo cronoldgico de g Numeérica, ~
. - Banco de Sangre al . Afios
Edad vida que ha vivido una Momento en que se continua, de cumblidos
persona g razén P
presenta como
postulante a donacion
Peso dividido entre la
indice de Indice calculado con talla al cuadrado. Numeérica,
base al pesoy la Medida estimada al continua, de Kg/m?
masa corporal : p
estatura de la persona | registro en el Banco razon
de Sangre
Tiempo en meses
Tiempo de Tiempo cronoldgico después que se Numeérica,
ultima después que se realizd realizo la dltima continua, de Meses
donacion la Gltima donacién donacion segun razén
autoreporte
Numero de gldbulos
, Parametro que mide la | rojos en la sangre Numeérica,
Globulos : 3 : . .
(0105 cantidad de globulos | determinado por un continua, de mill/mcL
J rojos en la sangre analizador razén




Concentracion nde

Proteina de la sangre hemoglobina Numeérica,
Hemoglobina cuya funcion es el determinada por un continua, de gr/dl
transporte de oxigeno analizador razén
hematol6gico
Volumer],de globulos Porcentaje estimado Numeérica,
. con relacion al total de . .
Hematocrito ' por un analizador continua, de %
la sangre; se expresa de .- ,
hematoldgico razon
manera porcentual.
Parametro calculado
por siguiente
Volumen Tamafio promedio de formula: Numeérica,
corpuscular P . VCM = (Hcto/RBC) continua, de fL
: los glébulos rojos . .
medio x 10 y estimado razén
por un analizador
hematoldgico
Parametro calculado
por siguiente
Hemoglobina Masa de la formula: Numeérica,
corpuscular | hemoglobina contenida | HCM = (Hg/RBC) x continua, de pg
media en un glébulo rojo 10 y estimado por un razén
analizador
hematoldgico
Parametro calculado
Concentracion Concentracion de hemo por la formula:
de . CHCM = Hb/Hcto) x Numeérica,
: globina en un volumen :
hemoglobina . 100 y continua, de g/dL
determinado de . ,
corpuscular ) . estimado por un razén
: glébulos rojos .
media analizador
hematolégico
o Definido por los -
.. | Concentracion sérica - Numeérica,
Concentracién . valores de ferritina 'y .
. de hierro en una . continua, de ng/ml
de hierro medido por .
persona o o . razén
quimioluminiscencia
. Parametro calculado
Parametros . .
. - mediante la siguiente -
Densidad hematologicos para , } _ Numeérica,
) . o . formula: LHD= :
hemoglobina | identificar alteraciones 100xV(1- continua, de %
baja enel me;?:r?lc:smo del 1/(1+e"(1.8(30- razén
CHCM))))
Parametros .
- Parametro calculado L
Factor de hematoldgicos para ) L. Numerica,
. . . mediante la siguiente : .
anemia identificar alteraciones | ., , & continua, de NUmero
) P . formula: MAF= ((Hb .
microcitica | en el metabolismo del razén

hierro

x VCM) /100)




3.5. Procedimientos y técnicas

Dada la naturaleza de un analisis secundario, los datos seran recolectados a partir
de los registros del Banco de Sangre. A continuacion, se describen los pasos que

seran ejecutados por el grupo de investigacion;

e Este estudio sera realizado por un licenciado en tecnologia medica bajo la
supervision de un médico del servicio de Banco de Sangre y Hemoterapia.

e Los postulantes a donacidn de sangre seran seleccionados de acuerdo a los
criterios de inclusion y considerando los de exclusion. Ademas, completaran
un consentimiento informado (Anexo 1)

e A todos los postulantes de forma rutinaria se les toma una muestra venosa
de sangre para realizar un hemograma.

e La muestra  recolectada  con el anticoagulante ~ Acido
Etilendiaminotetraacético dipotasico (EDTA K2) es procesado de acuerdo
a los lineamientos del Banco de Sangre. Los resultados son registrados en
un sistema digital y fisico para futura referencia.

e EIl hemograma es realizado de forma rutinaria utilizando el analizador
hematoldgico CELL-DYN Emerald/Abbott, el cual es de 3 diferenciales. El
namero de globulos rojos, hemoglobina, hematocrito, volumen corpuscular
medio (VCM), hemoglobina corpuscular media (HCM) y concentracién de
hemoglobina corpuscular media (CHCM) son estimados a partir de los
resultados del analizador. Toda la informacion es registrada de forma digital

y fisica de forma regular.
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e La ferritina es frecuentemente procesada en el analizador automatizado
MAGLUMI 600 mediante la técnica de quimioluminiscencia. Los
resultados digitalizados y registrados también de forma fisica

e Los parametros hematologicos de Beckman Coulter seran estimados
utilizando las siguientes formulas; MAF= ((Hb x VCM)/100)) vy
%LHD=100xV(1-1/(1+ e™(1.8(30-CHCM)))). El calculo sera realizado
utilizando una hoja de Excel para facilitar la estimacion

e Todos los datos recolectados seran digitalizados e ingresados en una base
de datos utilizando una hoja de Excel. Posteriormente, la informacién sera

exportada a Stata v15 para el respectivo analisis estadistico.

3.6. Aspectos éticos

Este protocolo se registrara en el Sistema Descentralizado de Informacion y
Seguimiento a la Investigacion (SIDISI) - Direccion Universitaria de Investigacion,
Cienciay Tecnologia (DUICT), y sera evaluado por el Comité de Etica de la UPCH
(CIE-UPCH) previamente a su ejecucion. Durante la implementacion del estudio se
respetardn los principios éticos delineados en la Declaracion de Helsinki, y se

seguiran estrictamente las recomendaciones realizadas por el CIE-UPCH.

Es importante mencionar que, al ser este un analisis secundario de datos, no se
propone trabajar directamente con humanos ni con muestras. Asimismo, es
necesario mencionar que todos los procesos relacionados al laboratorio son
rutinarios y ejecutados de forma regular como parte del proceso de seleccion de
donantes. En tal sentido, este estudio no propone reclutar participantes, sino trabajar

con sus datos recolectados de forma consentida y rutinaria.
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Toda la informacién sera anonimizada y se utilizardn codigos que no permitan la

identificacion futura de los postulantes.

3.7. Plan de andlisis de datos

Para el andlisis univariado, las variables categoéricas seran resumidas usando
frecuencias y proporciones. Las variables numéricas seran resumidas calculando
los promedios y desviaciones estandar de cada una de ellas. Si las variables no
siguen una distribucién normal entonces seran resumidas con medianas y rangos.
Para determinar la fuerza y direccidon de la correlacion la ferritina con respecto los
parametros de Beckman Coulter (Maf y %LHD) se realizara pruebas
independientes usando la R de Pearson luego de evaluar el cumplimiento de los
supuestos. En caso los supuestos estadisticos no sean cumplidos, se optara por el
uso de una prueba no paramétrica como la Rho de Spearman. Del mismo modo, se
procedera a realizar evaluaciones de forma estratificada de acuerdo a las
caracteristicas de los postulantes. Se construird modelos de regresion lineal simple
para la ferritina considerando el Maf y %LHD como predictores independientes. Se
evaluara posibles transformaciones en caso no se cumpla el supuesto de linealidad.
Se reportaran los coeficientes beta con sus respectivos intervalos de confianza al
95%. Se explorara el efecto de la edad, sexo e IMC para ferritina en cada modelo
de regresion. Todos los analisis mencionados se realizardn con el software
estadistico Stata v15 (StataCorp, TX, US), considerando un valor de p<0.05 como

estadisticamente significativo.
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4. PRESUPUESTO

MATERIAL DIDACTICO

Concepto Cantidad Precio/U Subtotal
Papel Bond 80 gr 2 cientos 25 S/.50.00
Copias 200 0.1 S$/.30.00
Plumén indeleble 2 4 S/.8.00
Laplce_ros_ de tinta 3 6 S/ 18.00
liquida
Asesoramiento 30h 10 $/.300.00
estadistico
Movilidad 30h 60 S/.60.00
Total S/.466.00

5. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

i Meses
Actividades e

(meses)| 1 | 2 [3 |4 |56

Busqueda de bibliografia y

. 2 X | X
elaboracién del proyecto

Presentacion del proyecto a la
FMAH de la UPCH

Evaluacion por el Comité de Etica 1 X

Recoleccién de datos y

e : 2
digitalizacion del mismo XX
Analisis de datos 15 X | X
Redaccién de informe final 15 X
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