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RESUMEN

La donacién de sangre es un acto voluntario en el cual el donador podria experimentar
efectos adversos, los cuales pueden ser de poca repercusion sobre el donante con pronta
recuperacién y sin dejar secuelas. Sin embargo, también podrian trascender en el tiempo e

intensificAndose con donaciones subsecuentes.

La donacidn de sangre produce una pérdida sustancial de hierro y genera una movilizacién
posterior de las reservas de hierro corporal que generalmente son escasas, por lo que la

deplecion de hierro se presenta con mayor frecuencia en donantes de sangre.

Objetivo:

Evaluar posibles cambios en la hemoglobina y ferritina sérica de acuerdo con el sexo,
historia de donaciones previas y edad, en donantes de sangre en la Cruz Roja de

Chimborazo, luego de 45 a 60 dias posteriores a la donacidn.

Metodologia:

Se realizard un estudio observacional, prospectivo comparativo en 100 donantes de
sangre, de agosto a octubre del 2014 de la Cruz Roja de Chimborazo, en quienes se medira
hemoglobina mediante HemoCue® y el valor de ferritina sérica mediante inmunoensayo de

electroquimioluminiscencia. Estos parametros se mediran en dos tiempos separados por
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45 a 60 dias. Las variables son: historia de donaciones previas, sexo y grupos etarios. Se

realizara una comparacién individual de cada donador entre las dos tomas.

Resultados:

Respecto a la hemoglobina, inicialmente se encontré una media de 15.96 g/dL, tras
aproximadamente 58.7 dias de manera global descendi6 un 4.07% de su valor basal, tras

este periodo encontramos una media de 15.30 g/dL.

Para donar sangre se aceptan valores de hemoglobina de 14 a 18 g/dL, por lo que
inicialmente nadie present6 valores fuera de este rango. Sin embargo en el control, 17.7%

de la muestra present6 anemia, expresada a través del nivel de hemoglobina acorde a sexo.

La ferritina tuvo un descenso importante. La media de ferritina pre donacién fue de
113.58pg/L, tras 45 a 60 dias de la donaciéon hubo un descenso de 47.71% del valor inicial,

con lo cual post donacién esta fue de 59.38ug/L.

Al momento de la donaciéon 5.20% presentaron niveles de ferritina inferiores a los

recomendables, luego de 58.9 dias este porcentaje ascendié a 22.91%.

Las mujeres tienen 14.64 probabilidades mas que los hombres de desarrollar déficit de
ferritina, de la misma manera las personas de 30 afios o menos tienen 3.52 veces mas
probabilidad de llegar a niveles bajos de ferritina que los donantes mayores de 30 afios,

ambas relaciones son estadisticamente significativas.

11



Respecto a la relaciéon de desarrollo de anemia con sexo, grupos etarios y donaciones
previas, no mostrd significancia estadistica, al igual que la relacién entre niveles bajos de

ferritina post donacién y donaciones previas.

Conclusiones y recomendaciones:

La frecuencia de déficit de ferritina encontrada en este estudio sugiere que la
determinacién de hemoglobina como prueba tinica para aceptaciéon de donantes de sangre

no basta para identificar y excluir a individuos con deficiencia de hierro.

Hay grupos de riesgo en los cuales la donacién de sangre no es del todo inocua, en nuestro
estudio se identifica a las mujeres y donantes a repeticion, estos deben ser identificados

claramente para tomar medidas a fin de prevenir efectos adversos.

Las entidades relacionadas con el manejo de bancos de sangre deben plantear programas
especiales dirigidos a grupos de riesgo identificados, con mediciones periddicas de
ferritina sérica, evaluando una posible disminucién en la frecuencia de la donacién, asi
como educacion sobre el tema, con especial atenciéon en la importancia de desarrollar
habitos alimentarios adecuados, toma de suplementos ricos en hierro o ambos, para

preservar la salud de sus donantes.

La frecuencia de donaciones permitidas al afio debe ser individualizada con criterios mas

especificos que el sexo.
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ABSTRACT

Blood donation is a voluntary act in which the donor may experience side effects, which
have a small impact on the donor speedy recovery without any consequences. However,

they could also transcend time and intensify with subsequent donations.

Donating blood causes a substantial loss of iron and generates a subsequent mobilisation
of body iron stores are usually scarce, so iron depletion occurs more frequently in blood

donors.

Objective:

Evaluate possible changes in haemoglobin and serum ferritin according to gender, history
of previous donations and age, blood donors in the Cruz Roja de Chimborazo, after 45-60

days after the donation.

Methodology:

A comparative, prospective, observational study of 100 blood donors, from August to
October 2014 at the Cruz Roja de Chimborazo, in whom haemoglobin was measured by
HemoCue® and the value of serum ferritin by electrochemiluminescence immunoassay was
performed. These parameters were measured in two separate occasions for 45 days to 60
days. The variables are: history of previous donations, gender and age groups. Individual

comparison of each donor between the two shots will be done.
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Results:

With respect to haemoglobin, initially an average of 15.96 g/dL was found, after about 58.7

days globally fell by 4.07% from baseline, after this period we find an average of 15.30

g/dL.

In order to donate blood haemoglobin levels of 14-18 g/dL are accepted, initially no donors
showed values outside this range. However in the control, 17.7% of the sample presented

anaemia, expressed through haemoglobin level according to the gender of the donors.

Ferritin had a significant decline. The average value of ferritin before the donations took
place was 113.58 pg/L and after 45-60 days of the donation it was a decrease to 47.71%

from baseline, which was after this donation 59.38 pg/L.

At the time of donation 5.20% had levels below the recommended ferritin amount, after

58.9 days this percentage increased to 22.91%.

Women are 14.64 times more likely to develop ferritin deficiency than men, just as donors
that are 30 years or younger are 3.52 times more likely to reach low levels of ferritin in

comparison to donors over 30 years, both relationships are statistically significant.

Regarding the relationship of developing anaemia based on gender, age groups and
previous donations, it showed no statistical significance, as well as the relationship

between low levels of ferritin and age post donation.
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Conclusions and Recommendations:

The frequency of ferritin deficits found in this study suggests that the determination of
haemoglobin as the only test for blood donor acceptance is not sufficiently enough to be

able to identify and exclude individuals with iron deficiency.

The study shows there is a risk group in which blood donation is not entirely harmless. The
study identifies women and repetitive donors, these two types of donors should be clearly

identified to take measures to prevent any adverse effects.

Entities related to the management of blood banks must raise special programs for
identified risk groups with periodic measurements of serum ferritin, evaluating a possible
decrease in the frequency of donation, as well as education on the subject. In accordance
to preserve the health of the donors there should be special attention to the importance of
developing appropriate eating habits as well as taking food supplements that are rich in

iron.

The frequency of donations allowed per year should be individualized with a more specific

criteria rather than just based on the gender of the donor.

15
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CAPITULO I

INTRODUCCION



La deficiencia de hierro es la enfermedad carencial de mayor prevalencia a nivel mundial,
mas de tres mil millones de personas presentan algiun grado de déficit de este nutriente y
el grupo poblacional mas afectado son las mujeres en edad fértil (46 %) especialmente en

paises no industrializados (38).

La eritropoyesis utiliza en esencia el reciclaje como principal fuente de hierro en el adulto;
la absorcion de 1-2 mg de hierro por dia es importante para reponer las pérdidas, esta
cantidad puede duplicarse en los estados carenciales o cuando aumentan los

requerimientos (38).

En las mujeres con ciclos menstruales quienes presentan pérdidas importantes, se observa
mayor requerimiento de hierro que en los hombres de la misma edad, por lo que

constituyen un grupo de alta vulnerabilidad para el desarrollo de ferropenia.

La cuantificacién de la ferritina sérica en sangre se utiliza para el diagnéstico de ferropenia
latente, considerada como primera fase del inicio de anemia ferropénica; en ausencia de
procesos degenerativos cronicos, inflamatorios o infecciosos, su valor es proporcional a los

depositos de hierro e indica la cantidad de hierro nutricional (38).

La donacién como acto voluntario es aparentemente inocua a la salud dependiendo de la
condicion del donante, ya que en sujetos con reservas de hierro suficientes no produciria
ningun trastorno carencial posterior, pero si las condiciones del sujeto fueran opuestas, e

indetectables en un examen no riguroso, la donacién deja de ser inocua.

En el Ecuador, la Cruz Roja es quien capta el 70% de las donaciones, siendo asi
aproximadamente 135000 pintas de sangre donadas de manera voluntaria al afio y 25000

donaciones compensatorias al afio, estas ultimas son realizadas de forma intrahospitalaria.
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Aunque es un gran numero de donaciones, Ecuador no ha logrado el nimero meta de
donantes voluntarios que la OMS ha propuesto para nuestro pais, (se aspira a 25 donantes

por cada 1000 habitantes, actualmente existen 14 por cada 1000 habitantes).

La Cruz Roja ha evolucionado notablemente a través de los afios, mejorando la seguridad
de donantes y beneficiarios de hemocomponentes, un ejemplo de esto es el cambio de tipo
de donantes, que hasta julio del 2013 se receptaba donantes compensatorios, lo cual
suponia una desventaja, ya que este tipo de donantes al formar parte de una retribucion
pueden modificar sus respuestas del cuestionario de seleccién para ser aceptados, lo cual
representaba una disminucién de la seguridad en la donacién. Desde agosto del mismo afio
unicamente se aceptan donantes voluntarios, los cuales son ideales, ya que al tener un
objetivo totalmente altruista sin dnimo de buscar un beneficio, responden con mas

sinceridad a las preguntas de seleccion y su sangre es mas segura.

Hasta julio del 2013 habia un promedio de 40.41% de donantes voluntarios y un 59.58%
de donantes compensatorios, con el cambio mencionado actualmente la sangre procedente
del Banco de Sangre de la Cruz Roja de Chimborazo proviene 100% de donantes
voluntarios. Por esto los esfuerzos por recolectar la cantidad suficiente de sangre se han
multiplicado, dado que como vemos antes la mayoria de hemocomponentes provenia de
donantes compensatorios, sin embargo gracias a la gestion de la Cruz Roja de Chimborazo
y a la gente altruista de esta ciudad, el nimero de donantes receptados mes a mes no ha
sufrido una variacion significativa, con lo cual el suministro de hemocomponentes no se ha

visto afectado.
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“La vida de la carne esta en la sangre, la sangre es la razén de la vida”

Levitico (17:11-12)
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2.1. ERITROPOYESIS

El eritrocito, conjuntamente con sus progenitores forman la serie roja de la sangre. Estas

células provienen de células madre pluripotenciales e indiferenciadas.

Célula madre

pluripotente Células progenitoras Células precursoras Eritrocitos

1
! ———— 4 divisiones —==

BFU-E ! CFU-E Eritroblastos
SR L | J—— SR X - ! ortocromaticos
e divics .
IVISIOnNes vIsiones EPO .
Eritroblasto

e OO0

!
1
1
]
1
1
1 basdfilo
|
]
!
!
1
1

Eritroblastos
policromaticos

e

Proeritroblasto Eritropoyesis ineficaz

Eritropoyesis acelerada

1t

5 dias 120 dias

Figura 1. Esquema representativo de eritropoyesis. A partir de una célula madre pluripotente se generan
progenitores eritroides que sufren diferentes estadios de diferenciacidn hasta convertirse en eritrocitos
maduros. (24)

2.1.1 Progenitores Eritroides

1. Unidad formadora de estallidos eritroides (BFU-E)

Célula caracterizada por su capacidad para crear una “explosion” en medios

nutritivos semisolidos, es decir, una colonia de varios cientos de células.
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2. Unidad formadora de colonias de eritrocitos (CFU-E)

Mientras progresa la maduracion, se desarrolla este progenitor tardio, el cual es

muy sensible a la eritropoyetina (EPO).

3. Isla eritroblastica

Es la unidad eritropoyética del adulto, es una estructura fragil, y esta formada por
uno o dos macréfagos localizados en el centro y rodeado por células eritroides en
maduracion; esta adhesién se produce en el estadio de CFU-E. Conforme progresa
la maduracion de los eritroblastos se mueven en las extensiones citoplasmaticas
del macro6fago alejdndose del centro. Cuando la maduracién esta casi completa, el
eritroblasto hace contacto con una célula endotelial, pasa a través de un poro de su
citoplasma y se integra a circulacion. El nucleo es expulsado antes de salir de la

médula dsea.

2.1.2. Serie eritroblastica

1. Proeritroblastos

Es una gran célula de 20 a 25 pum, ovalada, irregular. Su nucleo cubre el 80% de su
area, con cromatina fina distribuida en grupos. Uno o varios nucléolos. Tienen
abundantes polirribosomas, la cual le da su caracteristica basoéfila al citoplasma.
Las moléculas de ferritina se encuentran dispersas en el citoplasma y en los
granulos del Aparato de Golgi. Desde esta etapa ya se puede confirmar la presencia

de hemoglobina.
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2. Eritroblastos baséfilos

Miden entre 16 y 18 um, el ndcleo ocupa el 75% del citoplasma y esta compuesto
por heterocromatina violeta oscura mezclada con eucromatina. El citoplasma es de

color azul debida a los polirribosomas.

3. Eritroblastos policromatoéfilos

Miden de 12 a 15 pm. El ndcleo ocupa menos del 50% del area. La heterocromatina
esta en agrupaciones bien definidas similar a cuadricula. El nucléolo se pierde.
Tras la segunda division mitdtica de la serie eritropoyética el citoplasma cambia a
rosa, porque la hemoglobina se diluye dentro del polirribosoma. Ademas, en el
citoplasma encontramos sideromas junto con moléculas de ferritina. En esta etapa
el hierro se incorpora al interior de la protoporfirina.

El Aparato de Golgi se hace mas pequefio y contiene lisosomas.

4. Eritroblastos ortocrémicos

Mide de 10 a 15 pm. Es una célula muy mévil. Después de la division mitética final
de la serie eritropoyética, aumenta la concentraciéon de hemoglobina en el
eritroblasto. El ndcleo es muy pequeio, opaco y sin forma, ocupa el 25% de la
célula, excéntrico. La heterocromatina forma grandes masas. La hemoglobina se
presenta dentro del nucleo.

Los ribosomas se dispersan en dirribosomas y monorribosomas, las mitocondrias

se reducen en nimero y tamafio.
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2.1.3. Reticulocitos

1.

Nacimiento

Existen cambios preparativos para la enucleacion, como son la desaparicion de los
filamentos intermedios y la banda marginal de microtibulos y la concentracién de

tubulina y actina.

Para la expulsidon del ntcleo se necesita contracciones vigorosas, después de las
cuales se produce una divisién en dos partes; en la mas pequefia se encuentra el
nucleo con un halo de citoplasma y hemoglobina. La enucleacidn puede ocurrir ain
en parte de una isla eritroblastica o en el paso a través de la pared de un seno

medular.

El reticulocito puede salir de la médula por mecanismos que atin no se conocen con

precision.

Maduraciéon

En circulacién, el reticulocito retiene las mitocondrias, algunos ribosomas, el

centriolo y restos del Aparato de Golgi.

La maduracidn del reticulocito dura aproximadamente 24 a 48 h. En este tiempo se
sintetizard el 20% del resto de la hemoglobina contenida en el eritrocito y se

completara el ensamblaje de esqueleto que esta bajo la membrana.
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Ademads, durante la maduracién disminuye la sintesis de proteinas, y los
polirribosomas se convierten en monorribosomas. Paralelamente se pierden los

receptores de transferrina y desaparece la capacidad de endocitosis (22).

25



2.2. ERITROCITO

2.2.1. Estructura y forma

La forma final del eritrocito normal es un disco biconcavo. Tiene un didmetro de 7,5 a 8,7
um, el cual disminuye ligeramente con la edad. Volumen aproximado de 90 fL y area
superficial de 136 umz2. Cada célula contiene entre 27 y 32 pg de hemoglobina, lo cual

corresponde al 33% del volumen del eritrocito y al 90% de su peso seco (45).

El eritrocito normal se tifile de marrén-rojizo con la tincién de Wright y de rosa con la

tincion Giemsa.

2.5 um

- -
__

Side view (cut)

— 7.5 um

Top view

Figura 2. Eritrocito forma y dimensiones.
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2.2.2. Supervivencia en circulacion

En circulacion, el eritrocito pasa la mayor parte de tiempo en el interior de los capilares de
la microcirculacion. Durante los 100 a 120 dias viajan aproximadamente unos 250 Km.
Sobreviven tanto tiempo, porque los golpes producidos en la pared de contacto son

amortiguados por el contenido viscoso de hemoglobina en el interior de la membrana.

La deformabilidad del eritrocito, es otro determinante para la supervivencia del eritrocito,
la cual depende de la deformabilidad intrinseca de la membrana, la viscosidad interna y la

relacion superficie-volumen de la célula (22).
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2.3. HIERRO

El hierro cumple un papel importante, principalmente en las reacciones de transferencia
de electrones. La mayor parte del hierro en el cuerpo se encuentra dentro de los
eritrocitos, los cuales contienen 1 mg de hierro por cada 1 ml de células. El hierro es
almacenado en forma de ferritina y de hemosiderina en el eritrocito (22). En el hombre
adulto las reservas corporales de hierro pueden ir de 0-15 mg/Kg, varian con la edad,

género o presencia de estados inflamatorios. (39)

2.3.1. Hierro sérico

El rango normal para varones es de 13 a 31 pmol/L (75 a 175 pg/dL) y para las mujeres es

de alrededor de 2 pmol/L (10 pg/dL) mas bajo que en hombres.

El nivel de hierro en plasma esta sujeto a algunas variables, las cuales pueden alterar los
resultados sustancialmente. Algunas son: Cristal mal procesado, contaminaciéon de
reactivos con hierro, turbidez y atrapamiento de hierro en proteinas plasmaticas. También
puede verse afectado el nivel de hierro plasmatico por procesos patoldgicos y fisiologicos.
Fisiol6gicamente, el hierro tiene un ciclo, en el cual disminuye por la tarde con su nadir a
las 9 pm y alcanzando su pico entre las 7 y 10 am. En la menstruacién disminuyen sus
valores. Entre los procesos patoldgicos tenemos, los procesos inflamatorios, los cuales

disminuyen el hierro plasmatico (22).
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2.3.2. Hierro en la dieta

La cantidad de hierro en la dieta es variable. Para compensar la pérdida de hierro, se lo

obtiene mediante la dieta. La pérdida de hierro es minima, y se la excreta principalmente

en las heces, es de aproximadamente 1 mg al dia.

Existen mayores necesidades de hierro en periodos como el crecimiento y cuando existe

pérdida sanguinea.

En mujeres, se debe absorber mayor cantidad de hierro para reemplazar lo perdido en la

menstruacion, o durante el embarazo.

El grupo hemo (de la hemoglobina y mioglobina) comprende el un tercio del hierro de la

dieta.

Cuadro 1. Necesidades diarias minimas de hierro.

Cantidades que deben ser . [,
- s Cantidades minimas que
absorbidas diariamente . .
; . deben ser ingeridas
para la sintesis de .
. diariamente, mg
hemoglobina, mg
Bebés 1 10
Niiios 0,5 5
Mujeres jovenes no
2 20
embarazadas
Mujeres embarazadas 3 30
Hombre y mujeres 1 10
posmenopausicos

Fuente: Williams. Hematologia, 2007.
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2.3.3. Metabolismo del hierro en circulacion

1. Absorcion del hierro

El mecanismo por el cual es absorbido en el intestino no esta totalmente dilucidado.

El hierro se absorbe en el borde en cepillo de las células epiteliales de las
vellosidades intestinales, en el duodeno y al principio del yeyuno. Es absorbido en

forma de hemo o como iones férrico o ferroso.

Poca cantidad del hemo absorbido pasa directamente al plasma. El resto del hemo

en los microsomas es transformado en biliverdina, CO y Fe 3+.

El hierro férrico de la dieta es estabilizado por el jugo gastrico (pH <3), para que
este no precipite como un hidroxido férrico insoluble. La bilis también facilita la

absorcion de hierro.

En el interior de las microvellosidades, el hierro férrico es transformado a ferroso

por una reductasa férrica.

La hepaestina es una proteina transmembrana de la membrana basal de la célula

epitelial, que permite ella liberacién del hierro al plasma.
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Ferritina de la mucosa
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Figura 3. Mecanismo de absorcion del hierro, destacandose el papel de las proteinas transportadoras en
la luz intestinal (mucina), intracelular (movilferrina) y en el plasma (transferrina). (23)

En las células de las criptas epiteliales, la proteina HFE y el receptor de transferrina
(rTf) se recolocan en el reticulo endoplasmico perinuclear. Ambas son reguladoras
de la captacién del hierro, ya que estas son programadas dentro de las células
epiteliales para que cuando migren a las vellosidades se conviertan en células de

absorcion con una captacion programada.

El hierro puede también ser captado por la ferritina dentro de las células del tracto

gastrointestinal.

Las células que avanzan a la cresta de la vellosidad, se desprende y se excreta en las

heces con el hierro contenido.

31



El déficit del hierro aumenta la absorcién en el intestino y si se encuentra en

exceso, esta disminuye.

No se conoce el mecanismo por el cual en caso de hepatopatia cronica, aumenta la

absorcion de hierro.

2. Transporte del hierro

Dentro del cuerpo, el hierro entra en un circuito casi indefinidamente, desde el
plasma al eritroblasto en formacién, luego a la sangre circulante por 4 meses
aproximadamente, luego a los macréfagos fagociticos quienes lo liberan de la

hemoglobina y vuelve al plasma (22).

2.3.4. Metabolismo medular del hierro

Los eritrocitos viejos y dafiados son atrapados en la microcirculacién medular, donde son
fagocitados por los macréfagos. Las enzimas liticas de los lisosomas son liberadas en el
fagosoma primario del macréfago. El hierro eritrocitario se transforma en agregados de

ferritina.

La membrana externa de los eritroblastos tiene receptores de transferrina sobre fosas
recubiertas de clatrinas. Se une la transferrina a estos receptores, produciendo una
invaginacion y formacion de vesiculas intracitoplasmaticas, las cuales se unen con los

lisosomas formando endosomas. Dentro del endosoma el hierro de la transferrina pasa a la
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mobilferrina, la cual enlaza el hierro a los lugares de formacién de la hemoglobina. La
apotransferrina vuelve a la membrana celular y se libera al medio extracelular. Las
moléculas de ferritina son endocitadas en las mismas fosas por los eritroblastos. En este
sistema de transferencia de hierro, se calcula que se transfiere 1000 veces mas hierro por

la via dela ferritina que por la transferritina.

En los precursores eritroides precoces, la ferritina citosdlica es usada para sintetizar la

hemoglobina, y en los eritroblastos maduros, es un almacén de hierro.

Hierro en el eritroblasto: Dentro del eritroblasto, el hierro debe ser transportado hacia la

mitocondria para ser incorporado al Hemo o captado por la Ferritina en el interior de los
siderosomas. Para cumplir este objetivo, la proteina TMD1 (transportador de metales
divalentes 1) que estd dentro de la vesicula produce la liberacién del Fe3+ al citosol, y este

es captado por la mitocondria para la sintesis de grupo Hemo.

2.3.5. Regulacion intracelular del metabolismo del hierro

La regulacidn de la sintesis de apoferritina, del rTf, de apotransferrina, del TMD1 y de otras
proteinas que son importantes en el metabolismo del hierro, se realiza a nivel de la

traduccion del ARN mitocondrial por los ribosomas.
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2.3.6. Reservorios de hierro

Cuadro 2. Dep6sitos de hierro en el hombre normal (peso 70 Kg y talla 1,77 m).

Reservorio Contenido de hierro, mg Hierro corporal total (%)
Hierro de la hemoglobina 2000 67
Reservas de hierro 1000 27
(ferritina, hemosiderina)
Hierro de la mioglobina 130 3,5
Reserva inestable 80 2,2
Otros tejidos con hierro 8 0,2
Hierro transportado 3 0,08

Fuente: Williams. Hematologia, 2007. Pag 228.

1. Hemoglobina

En un hombre, la hemoglobina contiene 2 g del hierro, y en mujeres 1,5 g. Lo cual

constituye un 67% del hierro corporal.

2. Reservas de hierro

El hierro se almacena en el cuerpo en dos formas:

» Ferritina: es hidrosoluble, estd compuesto por un nucleo de cristal de
ferrohidrita en el interior de una cubierta de apoferritina. Esta ultima esta
compuesta por 24 subunidades dispuestas en 12 dimeros formando un
dodecaedro. Los monémeros de apoferritina son de tipo H o L. Los L tienen 15
residuos hidrofilicos que pueden unirse al hierro. Y los H, tienen menos
residuos hidrofilicos, pero tiene un grupo histidilo fijador del hierro que
contribuye al poro intermonomérico. En el higado y bazo, la ferritina es la
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principal forma de reserva. La concentracién plasmatica se correlacionan con la

reserva total del hierro corporal.

» Hemosiderina: Estd principalmente en macréfagos del Sistema Monocito-

macroéfago. Contiene entre 25y 30% del hierro corporal.

3. Mioglobina

Similar a la hemoglobina, pero es monomérica. Estd en pequeiias cantidades en las

células del musculo esquelético y cardiaco.

4, Hierro tisular

Cantidad aproximada de 6 a 8 mg. Comprende a los citocromos y las enzimas. Es un

deposito sensible al déficit de hierro.

5. Hierro transportado

Es el reservorio mas pequefio, pero es el mas activo. Por este medio existe intercambio
entre los diferentes reservorios. Para este fin, las transferrinas y lactoferrinas,

transportan el hierro en el plasma y la leche, respectivamente.

La apotransferrina (transferrina sin hierro) es sintetizada por los hepatocitos y por las

células del sistema monocito-macroéfago.
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2.4. FERRITINA

Es una proteina de 440 kDa compuesta por 243 subunidades dispuestas con forma de
esfera hueca. La cavidad central puede contener 4500 atomos de hierro en forma de
particulas electrodensas de alrededor de 6nm. Los nucleos de hierro estan dispuestos en

forma hexagonal. (22)

Figura 4. Estructura de la Ferritina

principal funcién de la ferritina consiste en acumular hierro intracelular, protegiendo asi a
las células de los efectos téxicos del hierro no conjugado; también representa un reservorio
de hierro facilmente liberado. La ferritina en el organismo se encuentra mas
abundantemente en los hepatocitos y en el sistema reticuloendotelial del higado, del bazo y
de la médula 6sea. Pequefias cantidades de ferritina también se encuentran en el corazon,
en el pancreas y en los rifiones. Pequeias pero significativas cantidades se encuentran en

el suero humano.
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La ferritina es una proteina que ademas de funcionar como reserva transitoria del hierro,
también actiia como detoxificadora al evitar la formacién de radicales libres; la cantidad
sintetizada de ferritina es proporcional al hierro celular disponible. E1 60% de las reservas
de hierro se encuentran en el higado y el porcentaje restante en el tejido muscular,

principalmente en las células del sistema reticuloendotelial y en otros tipos celulares (39).

El papel exacto de la ferritina sérica no se conoce, sin embargo existe una estrecha
correlaciéon entre las concentraciones séricas de esta proteina y el estado de las reservas

corporales de hierro (36).

2.4.1. Ferritina sérica

La concentracion de ferritina se correlaciona con los depésitos de hierro de la totalidad del
cuerpo (22). Una concentraciéon de ferritina en suero baja refleja una disminuciéon de

dichas reservas. (33)

Las concentraciones normales de ferritina dependen del sexo y edad. Estas son elevadas al
nacer, aumentan durante los dos primeros meses de vida y después se reducen durante el
primer afio (34). Al afio de edad las concentraciones empiezan a aumentar de nuevo hasta

la edad adulta (35).

En la adolescencia los varones presentan mayores concentraciones que las mujeres. Este
patrén persiste hasta finales de la edad adulta. En los varones las concentraciones alcanzan

el maximo entre los 30 a 39 afios de edad y luego se mantienen constantes hasta
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aproximadamente los 70 afios de edad. En las mujeres las concentraciones de ferritina en

suero se mantienen relativamente bajas hasta la menopausia y después aumentan (35).

El contenido corporal de ferritina no se ve afectado por la altitud por encima del nivel del

mar a la que vive la persona ni por el tabaquismo.

La ferritina es una proteina de respuesta de fase aguda positiva cuya, ya que esta aumenta
durante la inflamacion. Esto dificulta la interpretaciéon de concentraciones normales o
elevadas de ferritina en suero en zonas donde las enfermedades infecciosas o inflamatorias
son frecuentes. En ausencia de inflamacion o hepatopatia, una concentracion elevada de

ferritina en suero indica sobrecarga de hierro (33, 37).

En enfermedades como artritis reumatoide, enfermedad renal crénica y tumores malignos
puede existir un aumento moderado de la concentraciéon sérica de ferritina. La
administracién de hierro oral o parenteral también puede aumentar los niveles de ferritina

(22).

Al contrario de la hemoglobina, el contenido corporal de ferritina no se ve afectado por la
altitud por encima del nivel del mar a la que vive la persona ni por el tabaquismo. No
obstante, la ferritina es una proteina de respuesta de fase aguda positiva cuya
concentracion aumenta durante la inflamacion, de modo que en tales circunstancias ya no
refleja la magnitud de las reservas de hierro. Esto dificulta la interpretacion de
concentraciones normales o elevadas de ferritina en suero en zonas donde las
enfermedades infecciosas o inflamatorias son frecuentes. En ausencia de inflamacién o
hepatopatia, una concentracion elevada de ferritina en suero indica sobrecarga de hierro.

(37)
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Cuadro 3. Magnitud relativa de reservas de hierro segiin concentracion de ferritina sérica.

Ferritina en suero (ug/L)
Menos de 5 afios de 5 afios de edad o
edad mas
Hombre Mujer Hombre Mujer
Disminucion de las reservas de <12 <12 <15 <15
hierro.
Disminucion de las reservas de <30 <30 - -
hierro en presencia de infeccion.
Riesgo grave de sobrecarga de hierro - - >200 >150
(adultos).

Fuente: World Health Organization. Concentraciones de ferritina para evaluar el estado de nutricién en
hierro en las poblaciones. 2011.

Cuadro 4. Interpretacion de las concentraciones bajas de ferritina en suero y elevadas del
receptor de transferrina en estudios poblacionales.

Porcentaje de valores de | Porcentaje de valores del
ferritina sérica por receptor de transferrina ‘.
. . Interpretacion
debajo de los valores de | por encima de los valores
corte.? de corte.b
Menos del 20%¢ Menos del 10% La ferropenia no t.1ene gran
prevalencia
La ferropenia tiene gran
Menos del 20%¢ 10% o mayor prevalencia; la inflamacién
tiene gran prevalencia.
20% o0 mayor 10% o mayor La ferropenia tlgne gran
prevalencia
20% o mayord Menos del 10% La deplecién de hlerl.‘o tiene
gran prevalencia.

aAplique a los valores de corte segin el grupo de edad

b Aplique los valores de corte recomendados por el fabricante del método de andlisis hasta que se

disponga de un patrén internacional.

¢Menor del 30% en embarazadas.

dE]l 30% o mas en las embarazadas.

Fuente: World Health Organization. Concentraciones de ferritina para evaluar el estado de nutricién en
hierro en las poblaciones. 2011.
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Cuadro 5. Caracteristicas, ventajas y limitaciones de la ferritina para medir la situaciéon
nutricional con respecto al hierro.

Tejido analizado | Suero o plasma

Método habitual P . ]
o Inmunoanalisis o inmunoturbidometria
de analisis
Unidades pg/L
Indicador de Magnitud de reservas de hierro
. Refleja la situacidn nutricional con respecto al hierro y responde a
Ventajas

las intervenciones relacionadas con este mineral.

Es una proteina de fase aguda, por lo que su concentracion se
Desventajas eleva en enfermedades inflamatorias subclinicas.

Resulta poco util en el embarazo.

Fuente: World Health Organization. Concentraciones de ferritina para evaluar el estado de nutricién en
hierro en las poblaciones. 2011.

2.4.2. Ferritina eritrocitaria

La concentraciéon eritrocitaria tiene cambios paralelos a los plasmaticos. Mostrando
diferencias en casos como estados de inflamacién en los cuales, la ferritina eritrocitaria no

cambia y la plasmatica aumenta. En enfermedad cronica ambas se elevan.

Al parecer la determinacion de concentracion de ferritina eritrocitaria no posee mas valor
que la plasmatica, se vio que en conjunto son mas efectivas para el diagnéstico de

deficiencia de hierro (22).

2.4.3. Medicion de la ferritina sérica

La ferritina contenida en el suero humano forma algunos inmunocomplejos, reaccionando
con los anticuerpos especificos adsorbidos sobre particulas de poliestireno. Gracias al

fendmeno de difraccién de la luz provocada por estos inmunocomplejos, serd posible
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medir, por medio de un nefelémetro, la intensidad de la luz difractada, que es proporcional
a la concentracion de ferritina en la muestra analizada. La evaluacion de los resultados se

realiza por comparacién con un calibrador de concentracién conocida (15).

La medicién de ferritina sérica mediante la técnica de inmunoensayo de

electroquimioluminiscencia (técnica sdndwich que dura 18 minutos), consiste en (17):

12 incubacién: 10 uL. de muestra, un anticuerpo monoclonal biotinilado anti—ferritina y un
anticuerpo monoclonal anti-ferritina marcado con quelato de rutenio forman un complejo

sandwich.

22 incubacion: Después de incorporar las microparticulas recubiertas de estreptavidina, el

complejo formado se fija a la fase s6lida por interaccion entre la biotina y la estreptavidina.

La mezcla de reaccién es trasladada a la célula de lectura donde, por magnetismo, las
microparticulas se fijan a la superficie del electrodo. Los elementos no fijados se eliminan
posteriormente con el reactivo ProCell/ProCell M. Al aplicar una corriente eléctrica
definida se produce una reacciéon quimioluminiscente cuya emision de luz se mide con un

fotomultiplicador.

Los resultados se obtienen mediante una curva de calibracién generada por el sistema a
partir de una calibracién a 2 puntos y una curva master incluida en el c6digo de barras del

reactivo.

De las personas aparentemente sanas, 92% que presentan niveles bajos de ferritina sérica

tienen algin grado de deficiencia de hierro. (16)
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2.5. HEMODONACION

2.5.1. Historia de la transfusion

La sangre ha ejercido una extrafia fascinacién en la mente de los seres humanos desde el
principio de la historia de la humanidad, ya que ha sido considerada como esencia de la

vida, el vehiculo del alma y la mayor fuerza vital.

Galeno escribid que las arterias contienen sangre y no aire como se creia. En el Antiguo
Testamento se hace varias referencias de la sangre como algo que no debe comerse. En la

antigliedad la sangre fue referida como un liquido capaz de curar casi cualquier cosa.

La idea de la transfusion sanguinea (TS) reverber6 con fuerza en los siglos XV y XVI,
cuando se creia que la sangre de una persona joven y vigorosa era capaz de revitalizar a un
anciano o enfermo. Se realizaron varios experimentos de TS, intentos que fueron fallidos,
como por ejemplo, se afirma que el Papa Inocencio VIII, en fase terminal de una
insuficiencia renal croénica, recibi6 la sangre de 3 nifios de 10 afios en 1492,

probablemente en forma de brebaje, los 4 fallecieron.

En Oxford Richard Lower realizé la primera TS arteriovenosa entre perros, poco después
lo intenté en humanos. El francés Jean Denis transfundié sangre de animales a seres
humanos, describié por primera vez la transfusién de 4 pacientes con sangre de oveja
entre junio y septiembre de 1667, ademas fue el primero en describir una reaccién
hemolitica transfusional intravascular aguda, la cual se present6é después de transfundir
sangre de un toro a un hombre, lo que le causé la muerte, Denis fue exonerado. La Facultad
de Medicina de Paris prohibi6 la utilizacién de la transfusion sanguinea por los siguientes

150 afios.
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James Blundell, el padre de la obstetricia, es también el padre de la practica moderna de la
TS, ya que a partir de las observaciones de Lower sobre los efectos positivos de la
transfusion en la hipovolemia, concluyé que; esta seria adecuada en hemorragias posparto,
ademads recomend6 el uso exclusivo de sangre humana en estos procedimientos. Aplicé
esto en 1818 en un paciente con cancer gastrico, document6 indicaciones y
contraindicaciones para la transfusiéon e introdujo una serie de aparatos para su

administracion.

En 1849, Routh escribié un articulo en el cual justificaba que la TS no era mas peligrosa
que una amputaciéon o una herniorrafia. Después de esto la TS se acepté como
procedimiento médico, sin embargo fue usada de manera ocasional. En la Guerra Civil
estadounidense solo se conoce referencia de dos procedimientos. En estos tiempos se

carecia de las pruebas cruzadas ABO actuales.

En la historia, tres grandes paradigmas han contribuido enormemente en el desarrollo de
la medicina transfusional: el descubrimiento de los grupos sanguineos y la inmunidad
humoral contra ellos (decenio de 1900); la transmisién de las enfermedades virales por
transfusion (decenio de 1960); y los efectos inmunes, reguladores y supresores de la

transfusion sanguinea (decenio de 1990).

En 1901 Karl Landsteiner publicé un articulo en el que describi6 sus estudios en 22 sujetos
mezcl6 sueros y células de los diferentes individuos y al observar y observo reacciones de
aglutinacién, como resultado describi6 los grupos sanguineos del sistema ABO en el ser
humano. El afio siguiente dos de sus alumnos, Decastello y Sturly crearon un método in

vitro para determinar el grupo del sujeto, y asi evitar reacciones hemoliticas
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transfusionales. El trabajo de Landsteiner fue publicado en alemdn en una revista

austriaca, por lo que estos descubrimientos se aplicaron a la practica médica en 1920.

En 1939 Philip Levine y Stetson descubrieron los anticuerpos del sistema Rh en el caso de
una mujer con antecedente de 6bito fetal que previamente habia sido transfundida con

sangre de su esposo.

En la Segunda Guerra Mundial Charles Drew fundd lo que serian los bancos de sangre de la
Cruz Roja estadounidense, después de esta guerra se desarrollaron materiales para una
mejor técnica transfusional, en 1960 se introdujeron bolsas de plastico en lugar de los
frascos de vidrio, lo que hizo posible centrifugar la sangre y con ello iniciar el uso de

fracciones especificas.

El primer servicio de transfusion lo establecié en Londres Percy Oliver en 1921, solo se
realizaba era la correspondiente a sifilis, en los primeros bancos de sangre a veces se

pagaba a los donantes.

Bernard Fantus en 1037 establecid el primer banco de sangre, que conservaba sangre

hasta por 10 dias (21).

2.5.2. Medicina transfusional

La transfusiéon de sangre es una alternativa terapéutica que puede disminuir la
morbimortalidad en varias patologias. Estas situaciones se presentan a diario en todos los

servicios de salud, generando una necesidad continua de hemocomponentes.
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Es de gran importancia un sistema nacional de sangre que vele por la disponibilidad,

accesibilidad, calidad y seguridad de estos (11).

La donacidén de sangre debe ser alentada por el altruismo sin ningtn interés secundario. El
donador debe reunir una serie de requisitos fisicos y contestar de manera satisfactoria un
cuestionario acerca de actividades de alto riesgo para garantizar la ausencia de agentes

infecciosos (21).

La OPS recomienda una nueva visidn en la que hay cambios respecto a lo que se pensaba

tradicionalmente (13).

Cuadro 6. Nueva vision acerca del abordaje de la necesidad de hemocomponentes.

Abordaje tradicional Nuevo abordaje
El paciente necesita sangre. El pais necesita sangre.
El hospital solicita donaciones. La comunidad nacional educa a los donantes
Se requiere a familiares y amigos que voluntarios.
donen sangre. El sistema de salud promueve y estimula la
El banco de sangre colecta unidades donacion de sangre.
especificamente para un hospital y/o un | Los servicios de sangre atienden a todos los
paciente. donantes.
El hospital utiliza la sangre. El pais utiliza la sangre.

Fuente: Elegibilidad para la donacién de sangre: Recomendaciones para la Educacién y la Seleccién de
Donantes Potenciales de Sangre. Organizacidon Panamericana de la Salud 2009.

La OPS recomienda charlas informativas a los potenciales donantes con el fin de darles a
conocer el procedimiento, la importancia, los posibles efectos adversos y como evitarlos,
experiencias recogidas en el Reino Unido y en Paraguay muestran que 78% de los que
asisten a reuniones que duran aproximadamente 45-50 minutos se convierten en donantes

de sangre (13).
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2.5.3. Donacion de sangre

La donacién de sangre es un acto en el cual una persona con capacidad y
competencia, decide libremente donar sangre o hemocomponentes en centros

especializados para este proceso.

2.5.3.1. Tipos de donantes de sangre

Hay cinco tipos principales: (20)

a. Donante voluntario altruista no remunerado.

Es la persona, con capacidad y competencia que decide libre y voluntariamente
donar sangre, plasma o cualquier otro componente sanguineo por su propia
voluntad, con el deseo de ayudar y no recibir pago por ello. Actualmente es el

unico tipo de donacién aceptado por la Cruz Roja Ecuatoriana.

b. Donante de reposicion.

Es la persona que dona sangre para que haya devolucion del dinero que ha

pagado por un concentrado de glébulos rojos.
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c. Donante autdlogo

Persona que previa evaluacion y autorizaciéon médica, dona su sangre antes de
una cirugia programada, la cual es conservada para un requerimiento

transfusional del donante.

Esta practica es una alternativa de transfusion segura, ya que se eliminan los
riesgos de aloinmunizaciéon post transfusion, y suple los requerimientos en

pacientes con grupos sanguineos €Scaso.

d. Donante de aféresis

Es la persona a quien se le extrae un componente sanguineo por medio de un
procedimiento mecanico y de forma selectiva, reinfundiéndole el resto de los
componentes no separados. Este procedimiento no se realiza en la Cruz Roja

Ecuatoriana.

e. Donante remunerado o comercial

Persona que dona sangre a cambio de dinero u otra forma de retribucidn, que
puede cambiarse por dinero. Son capaces de estafar e incluso mentir al
momento de su interrogatorio, lo que pone en riesgo la seguridad de la sangre.

Por lo que esto no se practica en nuestro pais (13).
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2.5.3.2. Proceso de donacion de sangre

La seleccién de donantes es uno de los procesos mas importantes para proteger la
seguridad de la sangre, comprende desde la captacion de la poblacién que tiene la
intencién de donar, hasta la venopuncién que permitira la recoleccién de la sangre.
La aceptabilidad de los donantes debe ser determinada por un médico o profesional

en laboratorio clinico capacitados en banco de sangre.

Este proceso aporta el mayor porcentaje de seguridad de la sangre colectada,
complementandose con las pruebas de tamizaje normadas, que se efectian de
rutina en todas las unidades de sangre. El propoésito principal es determinar si el

donante potencial goza de buena salud, a fin de proteger al “receptor”.

De la misma manera es importante preservar la seguridad de los donantes, para
esto es importante que reciban informacion del proceso, el valor terapéutico de los
hemocomponentes, una estimacion de las necesidades de hemoderivados de la
poblacién, las consecuencias fisiolégicas y posibles reacciones adversas del

procedimiento, los examenes a los que se va someter la sangre donada.

La seleccion de donantes estd basada en una entrevista amplia, que incluye un

cuestionario y evaluacidn fisica, realizadas el mismo dia de la donacién.

El cuestionario debe ser realizado de tal manera que asegure privacidad visual y
auditiva, que permita tranquilidad al potencial donante, las respuestas a las
preguntas deben ser registradas con “SI” o “NO”, dando detalle y explicando en las
respuestas que lo requieran. Al completar dicho cuestionario, la persona es

entrevistada personalmente, de manera privada y asegurando confidencialidad , en
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esta parte el personal del banco de sangre revisa las preguntas, volviendo a hacer
verbalmente algunas de estas para asegurar que no haya factores de riesgo en el

potencial donante.

Es importante asegurar el bienestar del donante y del receptor, para esto tenemos

criterios de proteccién:

a. Criterios para la proteccion de donante.

El dia de la donacion, el personal de salud evaluara la historia del donante de

acuerdo con los requisitos siguientes:

e Apariencia saludable.

e Edad: entre 17 y 65 afios, menores de edad deben acudir con su
representante legal a fin de que firmen un consentimiento.

e Peso: igual o superior a 50 kilos.

e Presidn arterial sistdlica entre 90 y 160 mm Hg.

e Presidn arterial diastélica entre 60 y 90 mm Hg.

e Pulso: entre 60 y 100 pulsaciones.

e Hemoglobina entre 14 y 19 g/dL.

e Si es mujer, no estar embarazada o durante los primeros seis meses de

lactancia materna.
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b. Criterios para la proteccion del receptor.

El personal encargado debe evaluar cuidadosamente los siguientes factores en

el potencial donante:

La salud general.

Tratamiento con medicamentos o vacunas.

Infeccidn o exposicion a enfermedades infecciosas.

Viajes realizados en el dltimo afio a zonas endémicas de enfermedades
tropicales.

e Practicas de riesgo, entendido esto como vida sexual de riesgo,
perforaciones de la piel, tatuajes, uso de drogas, haber sufrido lesiéon con

material corto punzante contaminado con fluidos bioldgicos.

Tanto los criterios para proteccién del donante, como del receptor deberan ser
investigados en el cuestionario, asi como también, se dejard registro de la

evaluacion fisica y de la hemoglobina.

Si el donante cumple con los requisitos ya establecidos se calificara como
APTO. En el caso que el donante sea excluido debera determinarse si la
exclusidn sera en forma temporal, en cuyo caso se calificara como DIFERIDO, y

si es excluido definitivamente se calificard como NO APTO.

Al mismo tiempo se debe explicar claramente a la persona, la razén de la

exclusion, y si en el futuro podra o no donar sangre (13).
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c. Parametros de calidad de las unidades de sangre recolectadas (21)
o Se debe obtener 450 ml.
e No remover >13% del volumen sanguineo del donador, calculado a
70ml/Kg.

e Los eritrocitos deben tener una sobrevida =75% a las 24 horas.

Hemoglobina libre <1% de la masa de eritrocitos en la unidad.

GR desleucocitados o leucorreducidos: < 1 x 10 ¢ por unidad.

Una unidad debe contener al menos 45 g de Hb de los eritrocitos.

e Regenerar 2,3-DPG en el receptor puede requerir dos a tres dias.

2.5.3.3. Extraccion y fraccionamiento de la sangre.

Después de esterilizar el sitio para la venipuntura con alcohol y una solucion
yodada, se extrae la sangre con una aguja calibre nimero 16, en la bolsa, la sangre
debe fluir y mezclarse con el anticoagulante (el compuesto mas usado contiene de
citrato, fosfato, dextrosa, adenina), para su conservacién por 35 dias. La sangre se
recolecta en bolsas de plastico estériles, desechables, dobles o triples segun los

hemocomponentes que se desee obtener (21).
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Figura 5. Extraccion y fraccionamiento de la sangre. (21)
Adaptado por: Fedra Vela
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2.5.3.4. Almacenamiento de la sangre.

La sangre total se almacena a 4°C, el concentrado de glébulos rojos de 2 a 8°C por
35 a 45 dias, las plaquetas a 22°C hasta por 5 dias, el plasma fresco se congela a -

18°C hasta por un afio (22).

El almacenamiento produce por si mismo cambios en la viabilidad de la sangre,
conocidos como “lesion del almacenamiento”. Entre otros cambios destacan la fuga
de potasio intracelular, el aumento del amonio y la disminucién del pH. Los
glébulos rojos sufren cambios en los planos molecular y estructural de su
membrana, que conducen a la pérdida de la viabilidad de algunos de ellos, el
cambio bioquimico mas notable es la disminucién del 2,3-difosfoglicerato, que es la
que regula la afinidad de la hemoglobina por el oxigeno de manera inversa a su
concentracion, lo cual se acompana de una mayor dificultad en la liberacion de
oxigeno a los tejidos por un incremento en la afinidad mencionada, es decir, una
desviacidn a la izquierda de la curva de disociacion del oxigeno a la hemoglobina.
La liberacién normal de oxigeno se logra a las 24 horas luego de la transfusion,
aunque a las 4 horas los glébulos rojos han recuperado la mitad de su 2,3-

difosfoglicerato.
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Figura 6: Curva de disociacion de la hemoglobina de acuerdo a la 2,3-DPG. (46)
Adaptado por: Fedra Vela

2.5.4. Complicaciones y efectos adversos de la donacidon
Las complicaciones relacionadas a la donacién de sangre se dividen en tres grupos:

- Leves: Si los sintomas desaparecen antes de los 7 dias de la flebotomia o que no
requieren atencion médica inmediata.

- Moderadas: Si los sintomas persisten mas alld de los 7 dias después de la
flebotomia o que requieren atencién médica inmediata.

- Severas: Si los sintomas duran al menos un afio después de la flebotomia.
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2.5.4.1. Efectos adversos o complicaciones inmediatos

Existen reacciones adversas que experimentan los donantes poco tiempo después o
durante la donacidn de sangre. En conjunto, todas estas reacciones adversas se estima

que se presentan en 11 al 21% de los donantes (7).

Cuadro 7. Prevalencia de las reacciones adversas en el donador (8).

Tipo de reaccién Prevalencia Tipo de reaccion local | Prevalencia
sistémica
Vasovagal 2% a 5% Hematomas 9% a 16%
Vasovagal con sincope 0.1% a 0.3% Puncién arterial 0.0001%
Nausea y vomito 1.1% Dafio neurolégico por 0.016%
la aguja
Hipocalcemia en 8% a 14% Fistula arteriovenosa Muy raro
donadores de aféresis
Angina, infarto al 0.0005% Flebitis y/o 0.001% a
miocardio (estimado) tromboflebitis 0.002%

Fuente: Garcia Loera A. Reacciones adversas a la donacion. Asociacion mexicana de medicina
transfusional 2010, pag. S65-S70.

Los hematomas: Son autolimitados y por lo general se asocian a la falta de

entrenamiento del personal, una técnica de flebotomia incorrecta y torniquete

demasiado apretado.

Las reacciones vagales: incluyen palidez, debilidad, ansiedad, sudacion, alteracién en el
ritmo respiratorio, nausea, vémito, hipotension y bradicardia. Estos sintomas aparecen
de forma brusca y con frecuencia ocurren cuando ha finalizado la donacién. Se

clasifican en (8):

- Leve: Cuando el donante presenta estos sintomas y se recupera en menos 15

minutos;
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- Moderado: Si tarda mas 15 minutos en recuperarse y hay pérdida de la conciencia;

- Grave: Cuando aparece convulsion, tetania, incontinencia o cianosis.

Los factores predeterminantes para que exista mayor riesgo de experimentar una
reacciéon vagal son: edad menor a 20 afios, peso entre 50 y 60 kg, primera donacion,
observar la velocidad en el tiempo de sangrado, cifra de hemoglobina y hematocrito,
constitucion corporal y si el donante es del sexo femenino. A estos factores se suman
también factores emocionales asociados tales como el miedo, la ansiedad, falta de

conocimiento, el estrés o la anticipacién a un hecho inesperado (7).

2.5.4.2. Complicaciones a largo plazo

Deficiencia de hierro

Es el principal riesgo y probablemente el impacto mas significativo que existe a largo
plazo que existe en la donacién de sangre en los donantes, y, ademds se ha visto una
relacion significativa entre la deficiencia de hierro y la anemia por deficiencia de hierro

con las donaciones por varias ocasiones (1).

En un estudio canadiense se evidencié un nivel de ferritina por debajo de 12 pg/L
(reservas de hierro ausentes) en el 8% de las mujeres donantes por primera vez y el
23% de mujeres donantes de repeticion. En los hombres, no se encontré ferritina por
debajo de 12 pg/L en donantes de primera vez, pero si se encontré en el 9% de los
donantes de repeticion (3). Otro estudio realizado en Marruecos, el 76% de las mujeres

donantes de repeticion redujeron sus reservas de hierro, evidenciando
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concentraciones de ferritina media de 10 * 8 pg/L, que fue menor que la concentracion
media de ferritina en las mujeres donantes de primera vez, que fue de 32 + 20 pg/L.
Ademas se demostré que existe una deplecion gradual de hierro relacionado a la

frecuencia de la donacién de sangre (6).

En un estudio realizado en Nueva Zelanda, se realizé una medicion de ferritina sérica
en 5006 sujetos quienes acudieron los dos de los bancos de sangre de este pais,
demostrando que si bien la mayoria de los sujetos con un bajo nivel de hemoglobina
tenfan una ferritina baja (sujetos quienes no fueron aptos para la donacién), una
minoria sustancial tenia una hemoglobina aceptable pero una ferritina baja; lo que
quiere decir que la anemia se desarrolla después que se ha iniciado la deficiencia de
hierro. Ademas se observd que el 13,6% y el 20,4% de los donantes tenian un bajo

nivel o el nivel limite de hierro, respectivamente, en el dia que donaron sangre (5).

En el cuerpo humano existen 50 mg de hierro por kg de peso, de este valor total,
aproximadamente el 65% se encuentra en la hemoglobina (2). En la donacién de
sangre total se pierden de 200 mg a 250 mg, dependiendo de la concentracién de
hemoglobina del donante, lo que representa de 5 a 10% de hierro total del cuerpo. La
absorcion de hierro enteral es el inico camino para que el cuerpo para reemplazar el
hierro perdido. Si todo el hierro de la dieta (hierro hem y no hem) podrian ser
absorbidos por los enterocitos, tomaria de 15 a 20 dias para reponer la pérdida de
hierro. Sin embargo, la capacidad de aumentar la absorcién de hierro se limita a un
maximo de 5 a 7 mg/dia dependiendo de la concentracion de ferritina en suero, lo que
significa que de 45 a 60 dias son necesarios para rellenar los depdsitos de hierro

agotados. Sélo unos pocos donantes tienen suficiente capacidad de adaptacion para
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poder lograr el objetivo. La mayoria de los donantes de sangre no compensan
totalmente la pérdida de hierro entre donaciones de sangre consecutivas y, como

consecuencia, desarrollan deficiencia de hierro (4).

La deficiencia de hierro se traduce en la movilizacion del hierro de reserva hacia la

médula 6sea, afectando asf las funciones de la sangre, el cerebro y los musculos (2).

Los donantes con deficiencia de hierro presentan sintomatologia como la “pica”, que es
el ansia de comer alimentos inusuales, como el hielo. Otra manifestaciéon es el
“sindrome de piernas inquietas”. La deficiencia de hierro sin anemia esta asociada a
fatiga, poca tolerancia al esfuerzo, afectacion de la memoria, el aprendizaje y la

concentracion, ademas también existe afectacion de la funcion del sistema inmune (3).

2.5.5. Impacto de la donacion de sangre en el hierro corporal.

Se ha estudiado el impacto general de la donacién de sangre en el estado del hierro
corporal. La donacién de sangre produce una pérdida sustancial de hierro, de
aproximadamente 220 mg con cada procedimiento de sangrado y genera la

movilizacion de las reservas del hierro corporal.

Existe una correlacién inversa entre la cantidad de hierro corporal de reserva y la
absorcion de éste. Cuando el hierro corporal almacenado disminuye, aumenta la
absorcion de hierro. Con la pérdida continua de hierro, un individuo puede romper el
equilibrio llegando a una deplecién de hierro y eventualmente desarrolla una

eritropoyesis deficiente en hierro y posteriormente anemia. (25)
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Los donantes potenciales son tamizados en los bancos de sangre, para excluir de la
flebotomia a los que cumplen con algtn criterio de exclusidn, entre ellos anemia, para
lo cual se usan mediciones de hemoglobina (Hb) y/o hematocrito. Sin embargo, los
niveles de reserva de hierro puedan estar depletados en donantes con Hb por encima
del valor arbitrario definido como limite para anemia. La deficiencia temprana de
hierro (deplecién de hierro) usualmente no se acompafia de anormalidades en la
sangre y es el ultimo estado de la deficiencia de hierro y es evidente que la
determinaciéon de Hb como medida Unica es inadecuada para identificar donantes de

sangre con deficiencia de hierro sin anemia. (26)

El primer cambio bioquimico en la deficiencia de hierro es la caida de la ferritina sérica
que ocurre antes que el hierro esté disminuido y haya cambios morfolégicos en los
glébulos rojos. Se ha sugerido que el nivel de ferritina sérica es el indicador mas
fidedigno del hierro de reserva que puede ser movilizado y proporciona una medida
confiable para determinar la deficiencia de hierro en estadio temprano. Sin embargo,
aunque esta correlacion no es tan fuerte como se ha sugerido en individuos enfermos,

tiene validez en sujetos sin patologias relacionadas. (26)

La ferritina sérica es directamente proporcional a la reserva de hierro y una
concentraciéon <12 pg/l refleja un estado de depleciéon de hierro. Ninguna otra
enfermedad produce un nivel de ferritina sérica <10 pg/l. El almacenamiento de hierro
total es de 0.7 a 1.5 g. Entre 15% y 20% del hierro esta almacenado en forma de

ferritina y 1 pg/1 de ferritina sérica equivale a 8-10 mg de hierro almacenado (28).
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2.5.6. Medicion de hemoglobina por método HemoCue® HB 301

El sistema consta de un analizador de microcubetas, la microcubeta sirve como pipeta
y como cubeta de medicion. Se extrae una muestra de sangre capilar, la cantidad de
requerida es de aproximadamente 10 pl y se introduce en la cavidad por capilaridad, la
medicion se realiza en un analizador que mide la absorbancia de sangre entera en un
punto isosbéstico Hb/HbO2. El analizador mide en dos longitudes de onda (506 y
880ng) a fin de compensar la turbidez. El sistema HemoCue® Hb 301 se calibra de
acuerdo al método de hemiglobincianuro (HiCN), el método de referencia internacional
para la determinacién de la concentraciéon de hemoglobina en la sangre, el sistema es

calibrado en la fabrica y no requiere calibracién posterior (14).

En un estudio que evaludé la comparabilidad de la concentraciéon de hemoglobina (Hb)
en sangre venosa y capilar medida por HemoCue® y por espectrofotometro
automatizado (Celldyn), asi como documentar la influencia del tipo de sangre (capilar o
venosa) y del método de andlisis sobre la prevalencia de anemia, las cifras de Hb
estimadas se compararon con el coeficiente de concordancia y la prueba pareada
de t de Student. También se compard la sensibilidad y especificidad para el diagnéstico
de anemia, utilizando sangre de los dos tipos y métodos de analisis. Como resultado se
obtuvo que la Hb fue mayor en sangre capilar comparada con sangre venosa
(+0.5g/dL) en adultos y nifios, y en las determinaciones por Celldyn comparadas con
las de HemoCue® (+0.3 g/dL). La especificidad para el diagndstico de anemia fue
adecuada (>0.90), mientras que la sensibilidad fue baja para las muestras capilares

medidas por HemoCue® (<0.80). La Hb en sangre capilar medida por HemoCue®
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provee una estimacion adecuada de la prevalencia de anemia en poblaciones, pero

podria resultar en un exceso de diagnoésticos falsos negativos (12).
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CAPITULO III

MATERIALES Y METODOS
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Esta investigacién se realiz6 como un estudio observacional prospectivo comparativo y se
desarrollé en los donantes de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo en los meses de agosto
y septiembre del 2014. Se calculd la muestra y tras seleccién de los donantes por parte de
la Cruz Roja y aceptacion del consentimiento informado y disponibilidad por parte de los

sujetos aptos para la donacioén, participaron 110 donantes.

Se procedié a la toma de la primera muestra y procesamiento de la misma. Después de
alrededor de 58 dias se realiz6 la segunda toma de muestra. En esta fase, 14 donantes

abandonaron el estudio al no acudir a la segunda etapa de la recolecciéon de muestras.

3.1. OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

- Conocer si existen cambios en la hemoglobina y ferritina en donantes de
hemocomponentes en el plazo de 45 a 60 dias post donacién.

- Conocer que caracteristicas de los donantes (sexo, edad, historia previa de
donaciones) estan asociadas al desarrollo de modificaciones de la hemoglobina y

ferritina en el plazo de 45 a 60 dias post donacion.

3.1.1. Objetivo principal

Evaluar el impacto de la donacién de sangre a corto plazo (45 a 60 dias) en los contenidos

de hemoglobina y ferritina en donantes de sangre total en la ciudad de Riobamba.
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3.1.2. Objetivos secundarios

- Identificar en que grupo de donantes existe mayor impacto la donacién de sangre total:

a) Mujeres vs. hombres
b) Menores de 30 afios vs. Mayores de 30 afios.

c) Donantes por primera vez vs. donantes a repeticion.

- Valorar cudl de los dos pardmetros (hemoglobina y ferritina) en estudio se ve mas

afectado por la donacién.

3.2. HIPOTESIS

- La donacién de sangre total afecta de una forma estadisticamente significativa,
disminuyendo los valores de hemoglobina y ferritina, los cuales no se recuperan de
manera adecuada en el periodo de 45 a 60 dias.

- La donacién de sangre aumenta la probabilidad de presentar anemia evaluada en
45 a 60 dias después de la donacion.

- Después de 45 a 60 dias de la donacién, hay mas probabilidad de presentar niveles

de ferritina inferiores a los considerados fisiolégicos.

3.3. METODOLOGIA

Entre agosto y octubre se estudiaron 96 donantes de sangre aceptados; en la Cruz Roja de

Chimborazo. Todos fueron informados sobre el propésito del estudio, se les indico la
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necesidad de su colaboracién nuevamente en 45 a 60 dias después de la donacidn,

obteniéndose un consentimiento informado y sus datos de contacto.

Se usé un método de muestreo sistematico simple. Si el individuo no acepta, se intenta con

el siguiente donante y asi sucesivamente.

A todos los donantes potenciales se les practicé puncién capilar en el dedo indice de la
mano para determinacién de hemoglobina pre donacién y se extrajeron 5 ml de sangre

venosa al momento de la donacidon para establecer los niveles de ferritina sérica.

Después de 45 a 60 dias de la donacidon llamamos por teléfono a las personas que
accedieron entrar al estudio, y se tomd una muestra de sangre capilar para obtener el nivel
de hemoglobina y se extrajo 5 cc de sangre venosa para obtener la ferritina sérica. Dado la
posibilidad de que personas no acudan, se tom6 muestra de 10 donantes adicionales. 14

personas no acudieron por lo que se complet6 el estudio en 96 donantes.

De acuerdo con la normatividad ecuatoriana para donar sangre se aceptaron sélo los
individuos con valores estandar de hemoglobina >14 g/dL tanto en hombre como en

mujeres.

3.3.1 Operacionalizacién de variables del estudio

1. Hemoglobina
a) Normalidad
14.9 g/dL a 18.3 g/dL en varones

12.7 g/dL a 16.2 g/dL en mujeres
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b) Anemia: Valores inferiores a la normalidad.

c) Poliglobulia: Valores Superiores a la normalidad.

2. Ferritina
a) Normalidad
15-200 pg/1 en varones
15-150 pg/l en mujeres

b) Disminucidén de reservas de hierro por debajo del rango.

3. Sexo
a) Femenino

b) Masculino

4. Edad
a) <30 afios de edad

b) >30 afios de edad

5. Donacion(es) previa(s)

a) Sipresenta donaciones anteriores

b) No presenta donaciones anteriores
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3.3.2 Muestra

- Donantes de sangre del 12 de agosto al 4 de septiembre del 2014 de la Cruz Roja de

Chimborazo.

- Se incluira a todos los donantes voluntarios aceptados por la Cruz Roja de Chimborazo

que acepten entrar al estudio y tengan disponibilidad de volver en 45 a 60 dias.

- Universo: Con datos facilitados del afio 2013 tenemos una media de 134.33+48.91.

Z’Npq
e2(N—1)+Z%pq

n-=

B 1,95%x(134)x 0,05x0,95
~0,052(134—1) +1,952x 0,05 x 0,95

n

n =100

Donde:

Z= Nivel de confianza
N= Universo o poblacién
p= Poblacién a favor

q= Poblacién en contra
e= Error de estimacién

n= Tamarfio de la muestra

- Con estos datos, la muestra es de 100 donantes, con porcentaje de error de 5%,

nivel de confianza de 95% y distribucién de respuestas de 50%.

67



3.3.3. Procedimientos de recoleccién de informacion

Cuando una persona se acerca a donar sangre, se le toma los datos y se le realiza, entre
otras cosas, mediciéon de hemoglobina, asegurandonos mediante un consentimiento
informado que la persona esté de acuerdo a colaborar con la investigacion, entregandonos
su informacidn y accediendo a acudir después de 45 a 60 dias de la donacién para tomar
los datos referentes a las variables de nuestra investigacion. Asi después de 45 a 60 dias los
llamaremos para la segunda parte de nuestra investigacion, usando los mismos materiales

de la primera parte para que los resultados sean mas confiables.

3.3.4. Procedimientos de diagndstico e intervencion

La hemoglobina fue medida mediante sangre capilar obtenida del dedo indice, la sangre se
procesé en un HemoCue®, y se recolecté una muestra de sangre venosa en tubos estandar
(rojo), la cual fue centrifugada para tomar el plasma. Se mantuvo en refrigeraciéon (2°-8° C)
para la preservacion de la muestra. Fueron transportada al sitio de procesamiento
manteniendo la misma temperatura para proceder a la medicién de ferritina sérica

mediante la técnica de inmunoensayo de electroquimioluminiscencia (17).

Para extraer la sangre capilar del donante, segiin estdndares y recomendaciones
internacionales, previa limpieza con alcohol al 70% y secado, se realiz6 una puncién en la
cara palmar de la falange distal del tercero o cuarto dedo que no presenten lesion alguna e
idealmente de la mano no dominante, sobre la region paracentral de la yema del dedo,
evitando los lados y la punta del mismo. Se limpi6 la primera gota con un algodén seco y se

recolect6 la gota siguiente en la microcubeta del HemoCue®.
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3.3.5. Analisis de datos

Los datos obtenidos fueron ingresados a una base de datos. Y para el procesamiento y
analisis de datos se utiliz6 el software para Windows. SPSS version 22 y el STATGRAPHICS

Centurion versién 17.

Se realiz6 un andlisis univarial para obtener la estadistica descriptiva para cada variable
estudiada. Se realizd el cdlculo de la media y porcentajes variables cuantitativas y
frecuencia en las cualitativas, ademas se las segmentd en diferentes grupos para un analisis

particular.

El analisis bivarial se realiz6 a través de la medida de asociacion Razén de Momios, para
comparar la afectacion de la donacién en diferentes grupos. Y para la valoracion de la

significancia se utiliz6 la prueba estadistica Chi cuadrado con correccion de Yates.

3.4. ASPECTOS BIOETICOS

Los donantes acuden voluntariamente a donar sangre, los riesgos involucrados son

asumidos por el mismo acto de la donacién, mas no por nuestra investigacion.

Se les explicé a los participantes los objetivos del estudio, y la confidencialidad de los datos
proporcionados, como constancia de esto se les pidi6 que firmen un consentimiento
informado, se respetd la negativa de las personas que no estuvieron dispuestas o que no

podian volver para el control.
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3.5. ASPECTOS ADMINISTRATIVOS

Se requiri6 ayuda de los Técnicos del Banco de Sangre de la Cruz Roja de Chimborazo para
la primera parte del estudio, la cual fue realizada en conjunto con las investigadoras,

mientras que la segunda parte fue realizada Gnicamente por las investigadoras.

Se us6 el HemoCue® de la institucién, las microcubetas, capilares y la centrifuga de la
institucién para la primera parte de la investigacion, para la segunda parte se usara

equipos adquiridos por las investigadoras a excepcién de la centrifuga y el HemoCue®.

Se obtuvo la medicion de ferritina sérica mediante el procesamiento de la muestra en un

laboratorio reconocido de la ciudad de Riobamba.
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CAPITULO IV

RESULTADOS



4.1. ANALISIS DESCRIPTIVO

4.1.1. Caracterizacion demografica de los donantes de la Cruz Roja de Chimborazo

De los donantes incluidos en el estudio (n= 96), la media de edad global fue de 33,72 afios,
con un rango de 18 a 62 afios, la media de edad para hombres fue de 34,38 afios y 32,52
afios para mujeres. Del total de donantes el grupo de edad con mayor frecuencia fue el de >
30 afios (52.1%). Ademas se vio que la mayoria de donantes fueron hombres, con un
64.6% frente a un 35.4% de mujeres. Respecto a donaciones previas la mayoria
corresponde a donantes subsecuentes, un 66.7% frente a 33.3% de personas que tuvieron

su primera donacion.

Tabla 1. Caracterizacion demografica de los donantes voluntarios de sangre incluidos en el

estudio.

Ndmero Porcentaje
absoluto
Sexo
Masculino 62 64.6%
Femenino 34 35.4%
Edad
<30 46 47.9%
>30 50 52.1%
 Donaciones previas
No 32 33.3%
Si 64 66.7%
Total 96 100%

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela
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4.1.2. Media de hemoglobina pre y post donacion

De media global existi6 disminuciéon de los niveles de hemoglobina siendo la media de

hemoglobina inicial de 15.96 g/dL, mientras que la post donacién fue de 15.3 g/dL.

De todos los descensos por grupos, llama la atencion el descenso de hemoglobina en el
sexo femenino, el cual disminuye en mas de un punto siendo la media de la hemoglobina

pre donacién 15,14 g/dL y la post donacién 13.73 g/dL.

Tabla 2. Media de niveles de hemoglobina pre y post donacién de manera global y de

acuerdo a sexo, edad y donaciones previas.

Hemoglobina
Predonacion Postdonacion
(g/dL) (g/dL)
Sexo
Masculino 16.40 16.17
Femenino 15.14 13.73
Edad
<30 15.78 15.05
>30 16.2 15.54
Donaciones previas
No 15.82 15.25
Si 16.02 15.33
Total 15.96 15.30

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela
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4.1.3. Descenso del valor de la hemoglobina

En cuanto al descenso porcentual de hemoglobina respecto al valor inicial, de manera

global descendid un 4.07%.

Una vez mas llama la atencién el descenso del sexo femenino que es de 9.31% frente a

1.4% en los hombres.

Tabla 3. Porcentaje de descenso de hemoglobina del valor basal; por sexo, edad y

donaciones previas.

Hemoglobina
Porcentaje de descenso
Sexo
Masculino 1.4%
Femenino 9.31%
Edad
<30 aiios 4.62%
>30 ailos 3.58%
Donaciones previas
No 3.5%
Si 4.33%
Total 4.07%

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela
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4.1.4. Porcentaje de personas que presentaron valores de hemoglobina congruentes

con anemia después de la donacién

De inicio todas las personas presentaron hemoglobina mayor a 14 g/dL, ya que este es un

criterio de aceptacion para donar sangre.

Segun el sexo, se tomo valores diferentes para categorizar como anemia; valores inferiores

a12.7 g/dL en mujeres y 14.9 g/dL en hombres.

De esta manera se evidencié que el 17.7% de la muestra de donantes presentdé anemia
después de la donacién. El 23.52% de los hombres, el 20% de los donantes mayores de 30
afios, y el 20.31% de los donantes subsecuentes presentaron anemia en mayor porcentaje

que los grupos comparativos respectivos.

Tabla 4. Porcentaje de personas que presentan anemia

Anemia
N. %

Sexo

Masculino 8 23.52%

Femenino 9 14.51%
Edad

<30 7 15.21%

>30 10 20%
| Donaciones previas

No 4 12.5%

Si 13 20.31%

Total 17 17.7%

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela
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4.1.5. Medias de Ferritina sérica pre y post donacion

La media global de niveles de ferritina pre donacién fue de 113.58 pg/L, mientras que post

donacidn es de 59.38 pg/L.

En los grupos por sexo, se ve que las mujeres presentan un cambio muy pronunciado

yendo de 46.19 ug/L pre donaciéony 19.99 pg/L postdonacién.

Tabla 5. Media de niveles de ferritina pre y post donacién.

Ferritina
Pre donacion (pug/L) Postdonacion (ug/L)
Sexo
Masculino 150.54 80.98
Femenino 46.19 19.99
Edad
<30 83.53 44.45
>30 141.24 73.12
Donaciones previas
No 115.19 56.48
Si 112.78 60.83
Total 113.58 59.38

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela
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4.1.6. Descenso del valor de la ferritina sérica.

Respecto a la disminucidén porcentual de ferritina respecto a sus valores basales, de

manera global esta fue de 47.71%.

Segun el sexo, en mujeres fue mayor (56.7%) que el de hombres (46.2%).

La disminucién de ferritina sérica no presenta mucha diferencia dentro de los grupos

etarios e historia previa de donacién.

Tabla 6. Porcentaje de disminucién de ferritina respecto a su valor inicial.

| Disminucién relativa
Sexo
Masculino 46.20%
Femenino 56.70%
Edad
<30 46.78%
>30 48.22%
Donaciones previas
No 50.95%
Si 46.05%
Total 47.71%

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela
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4.1.7. Donantes con bajos niveles de ferritina antes y después de la donacion.

El descenso de nivel de ferritina sérica fue evidente en todos los donantes, el limite inferior
considerado como fisiolégico es de 15 pg/l, se observé que al momento de la donacién 5
personas en total que corresponde a un 5.20% de la poblacién presentaron ferritina por
debajo de estos niveles, mientras que después de aproximadamente 58.9 dias de la
donacidn, 22 personas presentaron niveles inferiores, lo que corresponde a un 22.91%.
Este descenso es mayor en mujeres (50%), en personas con 30 afios o menos (34.78%) y

en personas con donaciones previas (25%).

Tabla 7. Comparaciéon de nimero de personas con bajos niveles de ferritina sérica antes y
después de la donacion.

<15 ug/l1
Pre donacion Post donacion
No % No %
Sexo
Masculino 2 3.22% 5 8.06%
Femenino 3 8.82% 17 50 %
Total 5 5.20% 22 22.91%
Edad
<30aiios 4 8.69% 16 34.78%
>30aiios 1 2% 6 12%
Donaciones previas
Si 4 6.25% 16 25%
No 1 3.12% 6 18.75%
Total 5 5.20% 22 22.91%

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela
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4.2. ANALISIS BIVARIAL

4.2.1. Relacion entre desarrollo de anemia después de la donacién y el sexo del

donante

Se compard la probabilidad de presentar anemia segtn sexo, en los resultados se observd
que las mujeres tienen 1.81 mas probabilidad de tener anemia luego de 45 a 60 dias tras

haber donado sangre que los hombres, sin embargo esto no es estadisticamente

significativo (p=0.40).

Tabla 8. Relacion entre anemia y sexo del donante

Anemia
Si No Total
Sexo | Femenino 26 34
Masculino 53 62
Total 17 79 96

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios

de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.

Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela

OR: 1.81 (IC 95%: 0.62-5.23)

Valor p (Chi2): 0.40
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4.2.2. Relacion entre desarrollo de anemia después de la donacioén y la edad del

donante

Las personas mayores de 30 afios tienen 1.39 veces mas probabilidad de desarrollar
anemia después de 45 a 60 dias de haber donado sangre, sin embargo este resultado no

estadisticamente significativo (p=0.72).

Tabla 9. Relacién entre anemia y personas mayores de 30 afios

Anemia
Si No Total
Edad | >30 anos 10 40 50
< 30 anos 7 39 46
Total 17 79 96

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela

OR: 1.39 (IC 95%: 0.48-4.02)

p (Chi2): 0.72
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4.2.3. Relacion entre desarrollo de anemia después de la donacidn y la historia de

donacion del donante

Las personas que han tenido donaciones previas presentan 1.78 veces mas probabilidad de
presentar anemia luego de donar sangre que las personas que no han sido donado previas
a la actual. A pesar de esta probabilidad, este resultado no es estadisticamente

significativo (p=0.50).

Tabla 10. Relacién entre anemia y donaciones previas.

Anemia
Si No Total
Donaciones Si 13 51 64
previa No 4 28 32
Total 17 79 96

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela

OR: 1.78 (IC 95%: 0.53-5.99)

p (Chi2): 0.50
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4.2.4. Relacion entre niveles de ferritina inferiores a 15 pg/L después de la donacién

y sexo del donante

Se realizd la comparacion entre donantes por sexo, pero como antes de la donacién ya
habia donantes con niveles bajos de ferritina, se los retir6, para calcular la probabilidad. Se
evidencié que las mujeres tienen 15.64 mas probabilidad de presentar niveles insuficientes
de ferritina sérica después de 45 a 60 dias de la donacion. Este resultado es

estadisticamente significativo (p=0.0000).

Tabla 11. Relacién de sexo con presentacion de niveles de ferritina inferiores a 15 pg/L.

Niveles inferiores a
15 pg/L
Si No Total
Sexo | Femenino 14 17 31
Masculino 3 57 60
Total 17 74 91

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela

OR: 15.64 (IC 95%: 4.01-60.93)

p (Chi2): 0.0000
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4.2.5. Relacion entre niveles de ferritina inferiores a 15 pg/L después de la donacién

y la edad del donante

También se retiré a los donantes quienes tenian bajos niveles de ferritina pre donacidn.
Las donantes de 30 afios o menores o tienen 3.52 veces mas probabilidad de llegar a
niveles bajos de ferritina tras 45 a 60 dias de donar sangre que los donantes mayores de

30 afos.

Este resultado es estadisticamente significativo (p=0.048).

Tabla 12. Relacién de edad con presentacion de niveles de ferritina inferiores a los

recomendados.
Niveles inferiores a
15 pg/L
Si No Total
Edad | <30 anos 12 30 42
>30 anos 5 44 49
Total 17 74 91

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela

OR: 3.52 (IC95%: 1.12-11.02)

p (Chi?): 0.048
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4.2.6. Relacion entre niveles de ferritina inferiores a 15 pg/L después de la donacién

y la historia de donacion del donante

Se retiré a los donantes quienes tenian bajos niveles de ferritina pre donacién.

Los donantes que han tenido donaciones previas presentan 1.3 veces mas probabilidad que
las personas que nunca antes han donado sangre de presentar niveles de ferritina
inferiores a 15 pg/dL. Sin embargo este resultado no es estadisticamente significativo

(p=0.86).

Tabla 13. Relacién de historia previa de donaciones con presentacién de ferritina inferior
al rango recomendado.

Niveles inferiores a
15 pg/L
Si No Total
Donaciones Si 12 48 60
previa  I'no 5 26 31
Total 17 74 926

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela

OR: 1.3 (IC95%: 0.41-4.09)

p (Chi?): 0.86
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CAPITULO V

DISCUSION



La tnica desventaja significativa conocida de la donacién de sangre es el riesgo potencial
de causar deficiencia de hierro en el donante (32). El nivel de hemoglobina, como se ha
afirmado en varios estudios previamente citados, no es de gran utilidad en Ia
determinacién de las reservas de hierro corporal al momento de aceptar a sujetos como

donantes.

La frecuencia de la deficiencia de hierro en donantes de sangre expresada en ferritina
sérica menor de 15 pg/l, antes de la donacién, fue de 5.20%. Estos hallazgos encontrados
en la presente investigacion no difieren de publicaciones que han tenido el mismo objetivo
de estudio, asi también como se asevera la diferencia que existe en la intensidad de la

afeccidén entre géneros (2).

La literatura muestra que la frecuencia de la deficiencia de hierro es alta en donantes de
sangre y que esta asociada a la historia de donaciones (31). Se describen que su asociacién
depende mas con la frecuencia de las donaciones que al nimero acumulado de donaciones.
Pasricha (39) y Radtke (40) reportaron que a mayor numero de donaciones en el afio
anterior, menor concentraciéon de ferritina sérica. Birgegard (41) ademads, informa que

dicho efecto se evidencio6 principalmente en mujeres.

En contraste a dichos hallazgos, en nuestra investigacion no se evidenciaron resultados
significativos que indiquen que exista una mayor probabilidad de presentar déficit en las
reservas de hierro en los donantes subsecuentes que en los donantes de primera vez.
Posiblemente estos resultados no sean como los esperados ya que en nuestro pais la

cultura de donacién no se encuentra totalmente afianzada, y casi todos los donantes donan
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entre periodos muy largos de tiempo, lo que impide valorar la afectacion de la frecuencia

de la donacion en los niveles de ferritina sérica.

Un meta-analisis realizado por Mantilla y colaboradores (2) indica una mayor prevalencia
de deficiencia de hierro en donadoras de primera vez, lo que da cuenta de las pérdidas
fisioldgicas en este género por menstruacion y embarazo, y que explica que las mujeres con
donaciones subsecuentes solo tengan 2 veces mas riesgo de sufrir deficiencia de hierro que
las de primera vez, a diferencia del hombre donador subsecuente, en quienes se hallé un

riesgo de 17 veces mas que los que nunca han donado.

En el sexo femenino, antes de ser donantes ya se evidencia deficiencia de hierro en mayor
porcentaje que los hombres; después de la donaciéon permanecen deficientes, por lo que se
podria subestimar el efecto de la repetitividad. Por el contrario, en los hombres donantes
de primera vez, quienes no son deficientes, si se observa de forma acentuada el efecto de

las donaciones repetitivas (42).

Las mujeres tienen menor capacidad para recuperar la reserva de hierro. Varios estudios
han evidenciado que las mujeres en edad reproductiva tienen pérdidas de hierro
aumentadas, esto, acompafiado habitualmente de una subadecuada ingesta del

micronutriente y reservas de hierro limitrofes (49).
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6.1. CONCLUSIONES

e En el analisis demografico de los donantes de la Cruz Roja de Chimborazo, los
varones son el porcentaje mayoritario; con una relaciéon 1,8/1 (Hombre/Mujer).

e El mayor nimero de donantes estdn comprendidos entre los 17 y 45 afios y con
una menor frecuencia los donantes mayores de 45 anos de edad.

e Lamedia del descenso global de hemoglobina fue de 0.65 g/dL, lo que representa el
4.07% de la media inicial de hemoglobina. Se evidencié diferencia notoria en
cuanto a sexos, siendo de 1.4% en hombres y 9.31% en mujeres.

e En cuanto a la disminuciéon de hemoglobina de acuerdo a grupos etarios e historia
de donaciones, no existe mucha variacion entre cada grupo.

e Debido a que en Chimborazo se aceptan donantes con niveles de hemoglobina
mayores a 14 g/dL, inicialmente nadie tenia niveles mas bajos del valor indicado,
sin embargo después de 45 a 60 dias, un 17.7% de los donantes presenté anemia
catalogada por valores de hemoglobina inferiores al rango normal por sexo.

e Se pudo observar que los niveles de ferritina sérica sufrieron un descenso
importante en todos los casos, de manera global la media fue de 54.20 ug/L, que
corresponde a 47.71% de su valor inicial.

e En cuanto al sexo, se evidenci6 un mayor descenso absoluto de ferritina en
hombres, con una media de 69.55+58.04 pg/L, mientras que en mujeres fue de
26.19+15.33 pg/L, sin embargo el descenso relativo de ferritina fue mayor en
mujeres con un 56.7%, mientras que en hombres fue de 46.2% respecto al valor

pre donacioén.
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Al momento de la donacién, 5.20% donantes presentaron niveles de ferritina
menores a 15 pg/L (deplecién de las reservas de hierro), luego de 58.7 dias
aproximadamente este porcentaje ascendié a 22.91%.

Del 5.20% de los donantes que tuvieron depleciéon de las reservas de hierro
inicialmente, un 40% desarroll6 anemia.

Del 22.91% que presentd deplecién de las reservas de hierro post donacién, un
22.72% tuvo anemia.

De los donantes que presentaron niveles inferiores a 15 pg/L de ferritina en la
toma inicial, un 60% son mujeres, esto puede ser debido a la menstruacion.

Las mujeres donantes tienen 1,81 mas probabilidad de presentar anemia que los
hombres tras la donacién.

Los donantes mayores a 30 afios tienen 1.39 mas probabilidad de presentar anemia
que los menores de esa edad

Los donantes subsecuentes presentaron 1.78 mas probabilidad de desarrollar
anemia tras la donacion que los donantes de primera vez.

En cuanto la relacion entre anemia y: sexo, edad e historia de donaciones no tuvo
significancia estadistica.

Las mujeres donantes tienen 14.64 veces mas probabilidad que los hombres de
desarrollar déficit de ferritina tras la donacion.

De la misma manera las personas de 30 afios o menos tienen 3.52 veces mas
probabilidad de llegar a niveles bajos de ferritina que los donantes mayores de 30

anos.
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Las relaciones entre déficit de las reservas de hierro post donacién con sexo
femenino y edad de 30 afios 0 menos, son estadisticamente significativas.

Los donantes subsecuentes tienen 1.3 mas probabilidad de presentar déficit de las
reservas de hierro corporal, que los donantes de primera vez

La relaciéon entre niveles bajos de ferritina post donacién y donaciones previas no
mostroé ser estadisticamente significativa.

La determinacién de hemoglobina como Unica prueba de seleccién, no es suficiente
para identificar y excluir a individuos con deficiencia de hierro, a pesar de
presentar niveles de hemoglobina aceptables.

Es de importancia mencionar que a pesar de los multiples estudios sobre
metabolismo del hierro y su deficiencia, se encuentra poca literatura aplicada al
donante, situaciéon que presume el enfoque de las investigaciones en banco de
sangre en problematicas diferentes como la prevalencia de infecciones
transmitidas por transfusiones, evento que supone mayor interés en el receptor, a
pesar de que el cddigo de ética de la donacién y la transfusion explicita la necesidad

de garantizar la salud del donante (43).
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6.2. RECOMENDACIONES

e La frecuencia de donantes de sangre aceptados con niveles bajos de ferritina
encontrada en este estudio sugiere la necesidad de utilizar pruebas de laboratorio
complementarias.

e Se debe asegurar que la poblacion de donantes tenga adecuadas reservas de hierro
corporal para evitar en lo posible efectos indeseables de la deficiencia de hierro,
como cambios en la funcién inmune, metabolismo energético y rendimiento en el
trabajo, algunas de ellas claramente relacionadas con la donacién repetida y el
Sexo.

e No se cuenta con la suficiente evidencia para recomendar que la medicién ferritina
sérica pueda reemplazar o complementar la determinacién de hemoglobina, sin
embargo debido al impacto en la salud del donante se deben realizar mas estudios
al respecto.

e Las entidades relacionadas con el manejo de bancos de sangre deben plantear
programas especiales dirigidos a grupos de riesgo, con mediciones periddicas de
ferritina sérica, evaluando una posible disminucién en la frecuencia de la donacién,
asi como educaciéon sobre el tema, con especial atenciéon en la importancia de
desarrollar habitos alimentarios adecuados, toma de suplementos ricos en hierro o
ambos, para preservar la salud de los donantes.

e Actualmente se acepta que las mujeres pueden donar sangre cada 4 meses, y los
hombres cada 3; estos intervalos de tiempo deben ser evaluados segin

caracteristicas mas individualizadas.
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e Se debe realizar un seguimiento a los donantes, al menos de los que tienen mas

riesgo de tener niveles bajos de hierro.
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A) CONSENTIMIENTO INFORMADO

PONTIFICIA UNIVERSIDAD CATOLICA DEL ECUADOR

FACULTAD DE MEDICINA

CAMBIOS EN LA HEMOGLOBINA Y FERRITINA EN DONANTES DE SANGRE TOTAL
DESPUES DE 45 A 60 DiAS DE LA DONACION DURANTE EL PERIODO DE AGOSTO-

OCTUBRE 2014 EN LA CRUZ ROJA DE CHIMBORAZO, ECUADOR.

Nombre de las investigadoras: Daniela Estefania Barrigas Jacome - Fedra Daniela Vela

Merino

Informacién: Somos Daniela Estefania Barrigas Jacome y Fedra Daniela Vela Merino,
estudiamos en la Facultad de Medicina de la Pontificia Universidad Catdlica del Ecuador,
estamos investigando sobre cambios en 2 componentes de la sangre después de la
donacién, usted no estd obligado a participar en esta investigacion, antes de decidirse,

puede hablar con alguien que se sienta comodo sobre la investigacion.

Puede que haya algunas palabras que no entienda. Podemos hacer una pausa segin le
informo para darme tiempo a explicarle. Si tiene preguntas mas tarde, puede preguntar en

cualquier momento.

Para esta investigacion necesitaremos su gentil colaboracion en este momento y en 45 a 60

dias, por lo cual necesitamos su informacion personal para contactarle en el futuro.

El dia de hoy se tomara una pequefia muestra adicional en el momento de su donacion,

para medir el nivel de reservas de hierro que usted tiene en su sangre, ademas tomaremos
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su nivel de hemoglobina que le miden para saber si puede donar. En 45 a 60 dias después
de esta donacion, le llamaremos y le pediremos que se acerque a las instalaciones de la
Cruz Roja de Chimborazo para tomar una nueva muestra y as{ poder medir nuevamente los

mismos valores de su sangre.

Al incluirse en este proyecto usted no corre riesgos ni posibilidad de sufrir efectos
secundarios asociados a la investigacion, fuera de los posibles efectos asociados a la misma

donacion.

Sus datos personales, asi como los valores obtenidos de su muestra de sangre son
totalmente confidenciales, una vez que entre a la investigacion, si asi decide hacerlo, se le

asignara un c6digo para garantizar su privacidad.

Usted puede abandonar el proyecto si asi lo desea, sin embargo le pedimos amablemente
participar inicamente si esta dispuesto a acudir en 45 a 60 dias para su seguimiento, se le

llamara a los ndmeros proporcionados.
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Participante:

He leido la informacién proporcionada o me ha sido leida. He tenido la oportunidad de
preguntar sobre ella y se me ha contestado satisfactoriamente las preguntas que he

realizado.

Consiento voluntariamente participar en esta investigaciéon como participante y entiendo
que tengo el derecho de retirarme de la investigacion en cualquier momento sin que me

afecte en ninguna manera mi atencidn.

Nombre del Donante:

Firma:

Fecha

Técnico del Banco de Sangre:

He leido con exactitud o he sido testigo de la lectura exacta del documento de
consentimiento informado para el potencial participante y el individuo ha tenido la
oportunidad de hacer preguntas. Confirmo que el individuo ha dado consentimiento

libremente.

Nombre del Técnico:

Firma:

Fecha
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B) HOJADERUTA

PONTIFICIA UNIVERSIDAD CATOLICA DEL ECUADOR
FACULTAD DE MEDICINA
CAMBIOS EN LA HEMOGLOBINA Y FERRITINA EN DONANTES DE SANGRE TOTAL
DESPUES DE 45 A 60 DiAS DE LA DONACION DURANTE EL PERIODO DE AGOSTO-
OCTUBRE 2014 EN LA CRUZ ROJA DE CHIMBORAZO, ECUADOR.

Cédigo: Fecha:

Nombre:

Numero de teléfono: / /

Direccion:

Sexo: M H Edad:

Ocupacion:

Donacion naumero:

Fecha de ultima donacion:

HB: Ferritina:

Control en 45 a 60 dias:

Fecha:

HB: Ferritina:
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C) INDICACIONES PARA LA ADMINISTRACION DE COMPONENTES SANGUINEOS

Componente

Composicion

Volumen

Indicaciones y respuesta

Sangre total

Concentrado de
eritrocitos o
paquete globular

Eritrocitos
leucorreducidos;
paquete globular
desleucocitado

Concentrados
plaquetarios

Plaquetas,
aféresis

Plasma fresco
congelado (PFC)

Crioprecipitado,
factor
antihemofilico.

Eritrocitos y plasma
(Hcto 40%);
leucocitos y
plaquetas no
funcionales

Eritrocitos, plasma

reducido, leucocitos y

plaquetas no
funcionales

>85% del volumen
original de
eritrocitos; <5 x 106
leucocitos.

Plaquetas (5.5 x
1010/unidad);
eritrocitos,
leucocitos, plasma.
Plaquetas (3 x 1011/
unidad); eritrocitos,
leucocitos, plasma.

Contiene todos los
factores de
coagulacion

Una unidad
internacional de cada
factor/ ml
Fibrindgeno; factores
VIII y XIII; factor de
von Willebrand

500 ml

250 ml

>85% del
volumen
original

50 ml

300 ml

200 ml

15 ml

Aumentar la masa de eritrocitos y
el volumen plasmatico (plasma
deficiente en los factores labiles V
y VIII); en el tratamiento de la
anemia hipovolémica, transfusion
masiva y exanguineotransfusion
en recién nacidos.

Aumentar la masa de eritrocitos
en anemia sintomatica; 10ml/Kg
elevan el hematocrito en 10 % en
pacientes de 70 Kg.

Aumentar la masa de eritrocitos;
<5 x 106 leucocitos, para
disminuir el riesgo de
inmunizacion a los antigenos HLA
leucocitarios, o la transmision de
CMV.

Prevenir la reaccion febril.
Sangrado por trombocitopatia; 1
unidad/10 Kg aumenta la cuenta
plaquetaria en 7500/pug ala horay
en 4500 /pg a las 24 horas.

Igual que para los concentrados
paquetarios, equivale a 6
concentrados plaquetarios; en el
estado refractario se emplean
plaquetas HLA-compatibles.
Incrementa la cuneta plaquetaria
en >30000/pg.

Tratamiento de algunos
problemas de coagulacion; 10
ml/Kg de PFC elevan los niveles
de factores a un maximo de 25%

Deficiencia de fibrindgeno, 1
unidad/5Kg eleva el fibrindgeno
en 70mg/ 100ml; deficiencia del
factor XIII; en algunos casos de
hemofilia A, enfermedad de von
Wilebrand; goma de fibrina.

Fuente: Williams. Hematologia, 2007. Pag 215.
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D) GRAFICAS DE CARACTERIZACION DEMOGRAFICA DE LA MUESTRA DE DONANTES

SEXO0O Edad porrangos

B Masculino
. Femenino

W 17-30 afios
[H31-45 afios
[1>45 afios

Historia de donaciones
M Primeravez
[H2 a5 donaciones
6 a9 donaciones
M 10 donaciones o més

Fuente: Datos obtenidos en septiembre — octubre del 2014 en donantes voluntarios
de sangre de la Cruz Roja de Chimborazo. Riobamba — Ecuador.
Elaborado por: Daniela Barrigas — Daniela Vela
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