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RESUMEN

Introduccién: El hematocrito es un parametro de la biometria hematica que determina la
concentracion de células rojas en relacién al volumen de sangre. La medicidn se puede
realizar mediante método manual o método automatizado que es el mas utilizado en el
laboratorio y este puede presentar diferencias en pacientes con alteraciones
hematoldgicas; por esta razon en este estudio se buscd determinar un factor de
correccion para el hematocrito automatizado obtenido mediante impedancia eléctrica en
pacientes con anemia ferropénica y poliglobulia. Materiales y Métodos: El presente
estudio fue de tipo descriptivo transversal. La muestra estuvo conformada por 231
pacientes, los cuales se distribuyeron en tres grupos: anemia ferropénica, poliglobulia y
control. La cuantificacién se realizd en el analizador hematol6gico Sysmex XE-2100 y en
la microcentrifuga Fanem 211. Los resultados obtenidos fueron analizados mediante
estadistica descriptiva paramétrica, coeficiente de correlacién de Pearson (r), coeficiente
de correlacion intraclase (CCl), prueba “Z” y la grafica de Bland-Altman. Ademas se
realizd el ensayo de repetibilidad para ambos métodos. Resultados: Las medias
obtenidas para el método manual y automatizado fueron: en el grupo de anemia
ferropénica 30,72%+4,85 y 31,92%%4,92; en el grupo poliglobulia, 59,98%%4,72 y de
58,92%14,16; y en el grupo control 46,31%+3,09 y de 46,34+3,16 respectivamente. El
coeficiente de correlacion de Pearson (r) fue de 0,962; 0,592 y 0,906, y el CCl 0,934;
0,577 y 0,906 para los grupos anemia ferropénica, poliglobulia y control respectivamente.
La prueba Z (p=0,05) demostré que existen diferencias significativas entre ambas
mediciones en los grupos patologicos, por lo que se obtuvo un factor de correccion
mediante el grafico de Bland-Altman de +1,2%. Los coeficientes de variacién (CV) para el
método manual fueron de 2,9%; 1,6% y 2,7% para los grupos anemia ferropénica,
poliglobulia y control; mientras que para el método automatizado fueron de 1,5%; 1,2% y
1,2% para los mismos grupos. Conclusiones y Recomendaciones: La diferencia entre
medias para ambos métodos fue de +1,2% en el grupo anemia ferropénica y -1,1% en el
grupo poliglobulia. El coeficiente de correlacion de Pearson y el coeficiente de correlacion
intraclase demostraron que existe una buena correlacion entre ambas metodologias; sin
embargo, el grafico de Bland-Altman senalé que no existe concordancia entre las
mismas. El factor de correccion fue de £1,2%; el cual debe ser restado en grupo anemia
ferropénica y sumado en el grupo poliglobulia. El ensayo de repetibilidad evidencié que el
analizador hematoldgico tiene mejor precision que la microcentrifuga para la medicion del
hematocrito.

Palabras clave: Factor de correccion, hematocrito, metodologia automatizada, anemia

ferropénica, poliglobulia, repetibilidad
Xii



ABSTRACT

Introduction: The hematocrit is a parameter of the blood biometry that measures the
concentration of red cells in relation to the volume of blood. The measurement can be
performed by manual method or automated method whose is more used in the laboratory
and can present differences in patients with hematological alterations. For this reason, in
this study we try to determine a correction factor for automated hematocrit obtained by
electric impedance in patients with ferropenic anemia and polyglobulia. Materials and
Methods: The present investigation was a transversal descriptive study. The sample
consisted of 231 patients, who were divided into three groups: ferropenic anemia,
polyglobulia and control. The measurement was performed in both the Hematology
Analyzer Sysmex XE-2100 and in microcentrifuge Fanem 211. The results were analyzed
using parametric descriptive statistics, Pearson correlation coefficient (r), intraclass
correlation coefficient (ICC), “Z” test and Bland-Altman plot. It was also made repeatability
in both methods for check precision. Results: The means obtained for the manual and
automated method were: in the ferropenic anemia group 30,72%%4,85 and 31,92%14,92;
in the polyglobulia group, 59,98%4,72 and 58,92%4,16; And in the control group
46,31%*3,09 and 46,34+3,16 respectively. Pearson correlation coefficient (r) was 0,962;
0,592 and 0,906, and intraclass correlation coefficient (ICC) 0,934; 0,577 and 0,906 for
the ferropenic anemia, polyglobulia and control groups respectively. The Z test (p = 0,05)
showed that there were significant differences between the two measurements in the
pathological groups, so it was obtained a correction factor of £1,2% with the Bland-Altman
plot. Variation coefficients (CV) for the manual method were 2,9%; 1,6% and 2,7% for the
ferropenic anemia, polyglobulia and control groups; while for the automated method they
were 1,5%; 1,2% and 1,2% for the same groups. Conclusions and Recommendations:
The difference observed between the two methods was +1,2% in the ferropenic anemia
group and -1,1% in the polygllobulia group. The Pearson correlation coefficient (r) and
intraclass correlation coefficient (ICC) showed that there is a good correlation between
both methodologies; however, the Bland-Altman plot showed that there is not agreement
between the two methodologies. The correction factor obtained was +1,2%, which should
be subtracted for the anemia group and added for the polyglobulia group. In the
repeatability test, it was shown that the hematology analyzer has better accuracy than the
microcentrifuge for the determination of hematocrit.

Keywords: Correction factor, hematocrit, automated methodology, anemia, poliglobulia
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INTRODUCCION

La biometria hemética es uno de los examenes mas solicitados por los médicos debido a
su gran utilidad para evaluar el estado de salud del paciente. Los parametros que
comprende la biometria hematica son el contaje de glébulos rojos, glébulos blancos,
plaguetas, hemoglobina, hematocrito e indices hematicos, siendo el hematocrito y la
hemoglobina de gran utilidad clinica en caso de necesitar un tamizaje rapido y eficaz, es
por eso que el resultado que se obtenga para estos parametros deben ser lo mas exactos
y precisos posibles. (Greer et al., 2013)

Actualmente, existen dos métodos para medir el hematocrito, manual y automatizado. La
primera es un método sencillo y rapido para obtener el porcentaje de células rojas, este
utiliza capilares y una microcentrifuga para separar la parte celular del plasma sanguineo
para asi obtener el resultado del hematocrito; en tanto que el método automatizado
depende del fundamento utilizado por el analizador hematolégico para obtener el

resultado del hematocrito. (Campuzano, 2007)

Campuzano (2013) y Greer et al. (2013) afirman que existe una diferencia significativa al
realizar las mediciones del hematocrito manual y automatizado en pacientes que
presenten anomalias hematolégicas como anemia ferropénica y poliglobulia, siendo
posible que esta diferencia llegue hasta un 6%. (Greer et al., 2013). Esta discrepancia
depende del fundamento que utiliza el equipo automatizado para obtener el valor del
hematocrito, debido a que existen analizadores que calculan este valor a partir del
contaje de glébulos rojos y el volumen corpuscular medio; y hay otros que miden
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directamente el hematocrito mediante citometria de flujo e impedancia eléctrica, como el

Sysmex XE-2100 que se utiliz6 para la parte experimental en este estudio.

A pesar de la automatizacién en el laboratorio clinico, el método manual sigue siendo
considerado como el gold estandar para obtener el valor del hematocrito y también es el
método recomendado para evaluar los analizadores hematol6gicos y otros métodos para
la medicién del hematocrito. (NCCLS, 2000). Sin embargo, en cuanto al desempefio de
cada metodologia el microhematocrito tiene mayor imprecisién que la metodologia de
impedancia eléctrica, pero sigue estando dentro de los limites permitidos segun el CLIA.
(Santos, Comar, & Beltrame, 2014)

La imprecision de ambos métodos se verifica mediante el coeficiente de variacion que se
obtiene en los ensayos de repetibilidad y reproducibilidad, para asi observar la variacion
que existe entre las mediciones del hematocrito en una misma muestra con condiciones
controladas. El método automatizado se caracteriza por tener mejor precisién y
repetibilidad que el método manual, con un coeficiente de variacion bajo (<1%). (Santos
et al., 2014)

Es importante verificar las diferencias que existen entre ambos métodos es por eso que
este estudio tiene como objetivo verificar el desempefno de ambos metodologias que se
utilizan para medir el hematocrito y determinar si existen diferencias significativas al
realizar las mediciones por método manual y automatizado, y obtener un factor de

correccion para el equipo automatizado.

1.1 JUSTIFICACION

En la mayoria de los laboratorios clinicos, se utilizan equipos automatizados o
semiautomatizados con la finalidad de estandarizar el procedimiento analitico, es por esto
que, en el area de hematologia la introduccién de métodos automatizados, con el
consiguiente aumento de la precisién y fiabilidad junto con la disminucion del tiempo
requerido para su proceso, ha facilitado su uso ampliando asi sus aplicaciones clinicas.
(Birhaneselassie, Birhanu, Gebremedhin, & Tsegaye, 2013)

La hemoglobina y el hematocrito son los pardmetros mas solicitados dentro de la

biometria hematica debido al aporte diagnéstico que ofrecen para la determinacion de las
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patologias eritrocitarias. (Torrens, 2015). Sin embargo, el hematocrito debe ser evaluado
debido a las discrepancias que existen entre el método manual y el automatizado.

En la investigacion realizada por Greer et al. (2013), se sefala que la diferencia en el
porcentaje de hematocrito entre ambos métodos puede alcanzar un 3% en pacientes
sanos y hasta un 20% en muestras de pacientes con alteraciones hematolégicas como
anemia ferropénica, esferocitosis, drepanocitosis, anemia hemolitica y poliglobulia; esto
puede deberse al fundamento de medida que utilizan los analizadores hematolégicos

para determinar el hematocrito.

Para minimizar la diferencia existente entre ambos métodos se recomienda la utilizacién
de un factor de correccion que permita convertir el valor del hematocrito automatizado en
un valor similar al que se obtendria al realizarlo por método manual, gold estandar, dando
un resultado mas confiable y que seria de utilidad clinica. Ademas, al no existir estudios
previos el presente aportard con datos utiles que podran ser aplicados en el area de
hematologia de los laboratorios clinicos.

1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El 4rea de hematologia es parte fundamental de un laboratorio clinico, por lo cual, la
automatizacion favorece a que se realicen un mayor numero de determinaciones en el
menor tiempo posible con menor imprecisién en comparacion con los métodos manuales.
Sin embargo, debido a que existen diferencias en la determinacién del hematocrito entre
ambas metodologias se recomienda realizar las acciones necesarias para dar un valor

confiable. (Hernandez, 2013)

Igualmente la metodologia del microhematocrito puede presentar errores que pueden
corregirse debido a que se relacionan con la capacidad del analista. Estos pueden ser: la
centrifugacion inadecuada que no permite remover en su totalidad el plasma atrapado
entre las células afectando el valor verdadero del hematocrito y la escasa experiencia del
analista que puede determinar errbneamente el valor en la lectura del hematocrito debido
a que toma en cuenta la capa leucoplaquetaria aumentando asi el valor del
microhematocrito. (Clark & Hippel, 2016)

La variacion en el valor de hematocrito en pacientes aparentemente normales no es muy

notable pero en pacientes que presenten problemas hematoldgicos, como anemia
3



ferropénica y poliglobulia, pueden existir diferencias significativas entre los valores del
hematocrito por lo que al realizar la investigacion se obtendra un factor de correccién que
permita al analista dar un valor confiable de este parametro de gran utilidad en el

diagnostico hematoldgico. (Gebretsadkan, Tessema, & Ambachew, 2015)

Pregunta del problema: ;Cual es el indice de correccién que se debe aplicar al valor del
hematocrito obtenido por método automatizado en pacientes con anemia ferropénica y

poliglobulia?

1.3 OBJETIVOS
1.3.1 Objetivo General
Obtener un factor de correccion para el hematocrito automatizado en pacientes con

anemia ferropénica y poliglobulia.

1.3.2 Objetivos Especificos

e Establecer la diferencia entre los métodos manual y automatizado en la medicion del
hematocrito en pacientes con y sin alteraciones hematoldgicas.

e Calcular el coeficiente de correlacion intraclase entre ambas metodologias.

e Verificar la imprecisién de los métodos en la determinacion de hematocrito.

1.4 LIMITACION DEL ESTUDIO

La principal limitacién de este estudio es que la comparacién del hematocrito manual se
realiza Unicamente con el equipo Sysmex XE-2100, el cual mide directamente el
hematocrito y no lo calcula como lo hacen otros analizadores. Ademas, el género y la
edad no fueron tomadas en cuenta para el estudio.



CAPITULO I
MARCO TEORICO Y CONCEPTUAL

2.1 ANTECEDENTES

El area de hematologia es una seccion importante dentro de un laboratorio clinico debido
a la diversidad de pruebas que se pueden realizar, siendo la biometria hematica la mas
solicitada por el médico, ya que, al contar con varios parametros medibles es de gran

valor diagnostico para las diferentes patologias de la sangre. (Hernandez, 2013)

La determinacién de los pardmetros de la sangre debe ser realizada con precision y en
un tiempo razonable para lo cual se han implementado analizadores en la mayoria de
laboratorios clinicos, no obstante es imposible reemplazar el criterio del analista para
distinguir las diferentes alteraciones morfoldégicas de las células, asi como valores

anormales de los parametros medibles. (Prieto & Yuste, 2015)

Los parametros que comprenden la biometria hematica son: contaje de glébulos blancos,
contaje de glébulos rojos, hemoglobina, hematocrito, indices eritrocitarios, contaje de
leucocitos, recuento diferencial de globulos blancos y contaje de plaquetas; los
parametros mas utilizadas son de la serie roja la hemoglobina y el hematocrito, esto se
debe a que son faciles de realizar y al valor diagnéstico que aportan al médico.
(Birhaneselassie et al.,, 2013). En el hematocrito existe una variacién de 3% entre la

metodologia automatizada y manual evidenciandose diferencias estadisticamente



significativas (p<0,001) al realizar la medicion por ambas metodologias, en muestras
patolégicas esta variacion puede ser mayor es por eso que este parametro necesita ser
evaluado. (Karem, Sabour, & Kulaif, 2016)

El estudio realizado por Alis, Sanchis, Lippi, & Roamgnoli (2016) demuestra que el
hematocrito obtenido por método manual es mayor que el hematocrito automatizado por
lo que existen diferencias significativas entre ambos métodos, esto concuerda con el
trabajo realizado por Gebretsadkan et al. (2015), en el cual se determin6 que existe una
diferencia significativa en el resultado obtenido entre ambas métodos por lo tanto el
hematocrito automatizado no podria reemplazar al valor obtenido por el método manual,
es por esto que Gebretsadkan recomienda aumentar un valor de 1,5% al valor de
hematocrito automatizado siempre que se traten de muestras de pacientes con valores

dentro de los intervalos de referencia. (Gebretsadkan et al., 2015)

Campuzano (2007) en su trabajo del hemograma manual al hemograma de cuarta
generacidbn menciona que en pacientes con alteraciones hematolégicas, como anemia
macrocitica, esferocitosis, sindromes talasémicos, anemias hipocrémicas y/o falciformes,

y poliglobulia, el valor del hematocrito puede presentar una mayor variacion.

Al igual Clark & Hippel (2016), en el libro Rodak's Hematology: Clinical Principles and
Applications describen un aumento hasta del 3% en dichas enfermedades. Esta variacion
segun citan estos autores se debe a que el plasma queda atrapado en la capa
eritrocitaria y como resultado se obtiene un valor mas alto en la medicion realizada
mediante el microhematocrito con relacion a la medicién realizada en un equipo
automatizado. Ademas también los analistas que no tienen la experiencia necesaria
pueden tomar en cuenta la capa leucocitaria y plaquetaria provocando asi un aumento

erréneo del valor del hematocrito manual.

Por otro lado, Watson & Maughan (2014) en la investigacion “Artefactos en el volumen
plasmatico debido al analizador hematoldgico que afectan al hematocrito”, detallan que
un error comun en algunos analizadores hematoldgicos se debe a que estos realizan un
calculo para determinar el hematocrito, utilizando el contaje de glébulos rojos y volumen
corpuscular medio (VCM). Por lo tanto, cuando existe una disminucién en el VCM
también va a existir una disminucién en el valor del hematocrito, pero existen casos como
en los pacientes que presentan defectos en la osmolaridad del compartimento
extracelular con una disminuciéon del VCM, lo cual no es detectado por el equipo
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automatizado debido a las soluciones utilizadas y al procedimiento realizado para la
medicién del VCM vy del hematocrito, el analizador hematolégico va a dar valores

erroneos del hematocrito.

Para corregir estos errores Campuzano (2007) en su estudio determiné un factor de
correccion de 0,984 aplicable al hematocrito manual y convertirlo al automatizado en
muestras aparentemente normales, en contraste Tapia (2012) determind un factor de
correccion de 1,05 para convertir el hematocrito automatizado en el manual. Pero en
muestras con alteraciones hematoldgicas no existe un estudio previo en el cual se calcule
un factor de correccion para el hematocrito automatizado por lo cual es necesaria la

obtencién de dicho valor.

2.2 BIOMETRIA HEMATICA

El andlisis de la biometria hematica es uno de los examenes mas solicitados dentro de
las pruebas realizadas en un laboratorio clinico (Torrens, 2015), esto se debe a que los
parametros que se miden en la biometria hematica evaltan la integridad cualitativa y
cuantitativa de los elementos celulares de la sangre, por lo que se busca obtener
resultados de calidad y en el menor tiempo posible para orientar al médico hacia un
diagnéstico. (Campuzano, 2013)

Es por eso que para disminuir el tiempo en la obtencion del resultado de una muestra y
entrega de un reporte de resultados, los laboratorios clinicos han incorporado equipos
automatizados que tienen una gran capacidad de andlisis pudiendo medir mas de 30
parametros que evallan las tres lineas celulares, tienen elevada complejidad y mayor

productividad en el procesamiento. (Hernandez, 2013)

Sin embargo, a pesar que los contadores hematoldgicos automatizados pueden procesar
un mayor numero de muestras sanguineas con alta precision analitica y en un tiempo
reducido, sigue siendo indispensable la observacién del frotis sanguineo para poder
detectar las alteraciones de los elementos celulares de la sangre que no son capaces de
distinguir los analizadores, asi como también el analista debe ser consciente que en
algunos parametros existen diferencias entre las mediciones automatizadas y manuales,
como en el hematocrito que las diferencias son estadisticamente significativas. (Seo, Lee,
& Kim, 2015)



2.2.1 Utilidad Clinica

El principal objetivo de la biometria hematica es analizar las tres lineas celulares
correspondientes a la sangre, puesto que ayuda a esclarecer un diagnéstico en
cualquiera de las estirpes evaluadas y asi ofrece informacién que permita diferenciar
entre padecimientos primarios del tejido hematopoyético de otros trastornos no
hematoldgicos en los que la biometria hematica puede ser de gran utilidad. (Greer et al.,
2013)

En la serie roja son tres los parametros mas importantes: hemoglobina, hematocrito y
contaje de células rojas, con estos datos se pueden calcular los indices hematicos que
son importantes para esclarecer la etiologia de las anemias. (Hurtado, Mellado, Flores, &
Vargas, 2010). En la serie blanca se realiza el contaje de leucocitos y la férmula
diferencial que ayuda al diagnéstico de infecciones, inflamaciones o problemas de la
inmunidad celular. Por ultimo estan las plaguetas cuyo principal parametro es el contaje
pero también se pueden observar anomalias mediante el ancho de distribucion
plaquetaria (PDW). (L6pez, 2016)

2.3 HEMATOCRITO

2.3.1 Definicion

El hematocrito constituye el volumen que ocupan los glébulos rojos comparado con el
volumen total de sangre, esta relacion se le puede expresar en valor absoluto (L/L) o
también se puede escribir como porcentaje (%). Su valor guarda una relacién
proporcional con la hemoglobina por lo cual se le puede considerar como un parametro
simple para un diagnéstico rapido de anemia. (Vives & Aguilar, 2014)

El valor del hematocrito no solo esta influenciado por la cantidad de glébulos rojos
circulantes, también guarda estrecha relaciéon con su tamano y su forma, por lo cual su

utilidad clinica se puede ver disminuida. (Lecumberri & Rodriguez, 2015)

2.3.2 Importancia clinica

El hematocrito conjuntamente con la hemoglobina son los parametros mas solicitados de
la serie roja debido al gran aporte diagnéstico que brindan a los médicos. Estos
parametros son indispensables para definir las patologias que se dan a nivel de los
glébulos rojos. (Campuzano, 2013)



El valor del hematocrito es utilizado como un indicador del estado corporal de hidratacién
y es de utilidad para confirmar el diagnéstico de algunas patologias. El nivel bajo del
hematocrito esta relacionado con hiperhidratacion y la reduccion en el contaje de células
rojas como consecuencia de anemias o hemorragias y un valor aumentado del
hematocrito se relaciona con deshidratacion, quemaduras o aumento del contaje de
glébulos rojos debido a ciertos trastornos como problemas cardiovasculares o
poliglobulia. (Lecumberri & Rodriguez, 2015)

2.3.3 Disminucion del hematocrito en anemia ferropénica

La anemia ferropénica es una patologia de origen central que se relaciona con la
insuficiencia de hierro debido a un déficit en las reservas del organismo (Diez & Mufoz,
n.d.). El hierro es un oligoelemento esencial en los seres humanos debido a que esta
involucrado en la sintesis de hemoglobina en los eritrocitos 0 mioglobina en células
musculares, cuando existe un déficit de hierro en el organismo la produccion de
hemoglobina en los eritroblastosis va a decaer y consecuentemente el proceso de
maduracion de los eritrocitos se ve afectado disminuyendo la concentracion de

hemoglobina y el contaje de células rojas en sangre periférica. (Milman, 2012)

Este tipo de anemia se caracteriza por tener el contaje de glébulos rojos, el VCM y el
CHCM bajos, es decir, el numero y el tamafo de hematies, al igual que la concentracién
de hemoglobina estan disminuidos por lo cual se veran reflejados en la medicion del
hematocrito que a su vez estara por debajo del valor de referencia (3: 46-52%; 41-
47%). (Lecumberri & Rodriguez, 2015)

2.3.4 Aumento de Hematocrito en poliglobulia

La poliglobulia es el aumento de la concentracién de los globulos rojos circulantes, de
hemoglobina y/o hematocrito por encima de los valores de referencia, esta puede estar
acompanada de la proliferacion de otras lineas celulares y por eso hay que saber

distinguirlas de las seudopatologias. (Torrens, 2015)

Esta patologia se puede clasificar como: relativa cuando existe hemoconcentracion
generalmente en procesos de deshidratacién; primaria o policitemia cuando le
acompanan otras lineas celulares; y secundaria a un aumento de EPO en condiciones de
hipoxia, EPOC, cardiopatias, entre otros. (Lecumberri & Rodriguez, 2015)



La poliglobulia puede ser estudiada utilizando el valor del hematocrito debido a que es un
buen predictor del aumento de la masa eritrocitaria, si este esta por encima del 60% en
hombres y del 56% en mujeres, se puede relacionar con la masa eritrocitaria aumentada,
caso contrario la masa eritrocitaria puede estar normal. (J. Lopez & Ayala, 2009) . Los
criterios de la OMS para diagnosticar esta patologia son: Hb >18,5 g/dL en hombres y
>16,5 g/dL en mujeres; u otra evidencia que delate un incremento del volumen globular.
(Pérez, Fernandez, Castillo, & Fundora, 2014)

2.4 METODOS DE MEDICION DEL HEMATOCRITO

El valor del hematocrito es de gran ayuda diagnéstica de las patologias antes citadas, por
lo cual, es necesario utilizar una metodologia con la que se determine el porcentaje del
hematocrito de una forma precisa y veraz. (Greer et al., 2013). En el laboratorio clinico
existen diversas metodologias para la medicibn del hematocrito, siendo el
microhematocrito el método de referencia, sin embargo, en las ultimas décadas la
determinacion de los parametros del hemograma fueron reemplazados por analizadores
automatizados, y esto no excluye al método manual. (Rudolf, Douglass, Baron, &
Lewandrowski, 2015)

2.4.1 Método manual

El método manual se considera como el patron de referencia para la medicion del
hematocrito y la manera més utilizada es el microhematocrito. Este un método sencillo y
preciso para evaluar el estado de los glébulos rojos utilizando instrumentos no tan
especializados (capilares, microcentrifuga) para determinar la concentracion de eritrocitos
circulantes. (Greer et al., 2013). El método consiste en llenar 3% partes de un capilar de un
mm de diametro interior con sangre total con EDTA y centrifugar durante cinco minutos
de 10000 a 15000 rpm para después medir el hematocrito en una tabla de lectura. (Figura
1). (Vives & Aguilar, 2014)

Clark & Hippel (2016) describen algunos errores comunes que se cometen al realizar la
medicion del hematocrito por método manual, estos pueden ser:
- Sellamiento inadecuado del capilar que tiene como resultado un derrame de la
sangre en la centrifugacion y el hematocrito disminuird.
- Tiempo y velocidad de centrifugacion inadecuados provocan un aumento en la
lectura del hematocrito

- Elevacion del hematocrito por incluir el buffy coat en la lectura del resultado.
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- Atrapamiento del plasma entre las células rojas aumentan el resultado. Un proceso
de deshidratacion que disminuye el volumen plasmatico provoca un falso aumento

del hematocrito.
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Figura 1. Metodologia del microhematocrito
Autor: (Sysmex Educational Enhancement, 2012)
Fuente: The red blood cell indices. SEED haematology, 4, pp.1-7.

2.4.2 Método automatizado

El uso de equipos automatizados es el método preferido utilizado para realizar las
mediciones del hemograma en general en el area de hematologia del laboratorio clinico
debido al tiempo que ahorra en el procesamiento de muestras. Estos equipos utilizan
como fundamento la impedancia eléctrica para medir el hematocrito directamente
mientras que otros calculan el porcentaje de hematocrito a partir del VCM y el contaje
completo de los eritrocitos (RBC) mediante la siguiente férmula. (Greer et al., 2013):

Hct=VCM*RBC
Donde,
Hct: Hematocrito
VCM: Volumen corpuscular medio
RBC: Contaje de glébulos rojos

Las causas de errores mas comunes en el hematocrito automatizado se observa en
pacientes que tienen anomalias hematolégicas como poliglobulia o trastornos de la

osmolaridad que se pueden observar en anemias. (Greer et al., 2013)

2.4.2.1 Equipo Sysmex XE-2100
El analizador hematolégico Sysmex XE-2100 no obtiene el valor del hematocrito
mediante una férmula como otros analizadores, mas bien es medido directamente en uno

de los tres subsistemas hidraulicos que posee este equipo. (Rodak, 2015)
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La metodologia utilizada para la medicién es la impedancia eléctrica, en el cual se utilizan
dos electrodos para permitir el paso de una corriente eléctrica, la misma que es
interrumpida por las células sanguineas que estan en suspension en un medio
electrolitico. Los electrodos deben estar situados: el uno en el canal de dilucion celular y
otro en el tubo de apertura, la resistencia que se da en la corriente eléctrica va a producir
pulsos de voltaje que son percibidos por los sensores ubicados en el tubo de apertura del
canal de hematies/plaquetas. Estos pulsos son ordenados de acuerdo a su amplitud para
discriminar entre plaquetas y eritrocitos; por lo tanto el hematocrito es medido mediante la
suma de todos los pulsos eléctricos generados por los eritrocitos comparandolos con el
volumen total de muestra analizada. (Figura 2). (Aburto, 2014)
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Ph

‘ 1] Start-Sensor o Q Q % ||V

| Defined volume Vy

Stop-Sensor
HCT (%) = V/V;x 100
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Figura 2. Representacion esquematica de la medida del hematocrito por el equipo Sysmex
XE-2100

Autor: (Sysmex Educational Enhancement, 2012)

Fuente: The red blood cell indices. SEED haematology, 4, pp.1-7.

2.4.3 Comparacion de las dos metodologias

Los analizadores automatizados proveen resultados de la biometria hematica en menor
tiempo que los métodos manuales; sin embargo pese a la complejidad de los disefos y el
avance de la tecnologia los métodos manuales son indispensables para la comparacion
de los equipos automatizados. (lke et al., 2010)

En el estudio de (Karem et al.,, 2016) sefialan la confiabilidad de los analizadores
automatizados por la repetibilidad (precision) que demuestran, aunque no puede
reemplazar totalmente a los métodos manuales como en el caso del hematocrito en el
cual existen diferencias estadisticamente significativas al comparar el analizador

hematoldgico con la microcentrifuga. (Karem et al., 2016)
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2.4.3.1 Factor de correccion para hematocrito automatizado

La fuerte correlacion positiva que existe entre ambas metodologias, nos da la pauta para
sequir utilizando los analizadores automatizados en el laboratorio para obtener resultados
de una manera mas rapida, aunque se debe tener cuidado con ciertos parametros en los
cuales existen diferencias significativas como es el caso del hematocrito. (Babadoko,
lbrahim, Musa, & Usman, 2016)

Autores como Campuzano (2013), Gebretsadkan et al. (2015), Karem et al., (2016) citan
que existe variacion entre el resultado del hematocrito que se obtiene por analizador
automatizado y microcentrifuga. Por lo general el microhematocrito tiene un valor mayor
que el automatizado; en condiciones normales la diferencia entre ambos métodos puede
ser entre 1 y 3% mas alto el valor del hematocrito manual (Gebretsadkan et al., 2015),
mientras que en pacientes que presentan desérdenes hematolégicos como poliglobulia o
anemia hipocrémica la variacion es mayor y puede ser hasta un 6% mas alto el

hematocrito manual. (Greer et al., 2013)

Debido a los errores que existen entre ambos métodos en la medicion del hematocrito,
Campuzano propuso un factor de correccién de 0,984 para transformar de hematocrito
manual al automatizado pero esto en pacientes aparentemente sanos. (Campuzano,
2007). En cambio Gebretsadkan recomiendo afnadir 1,5% al valor del hematocrito
automatizado para transformarle en un resultado manual en pacientes aparentemente

normales. (Gebretsadkan et al., 2015)

En pacientes con alteraciones hematolégicas las variaciones en el porcentaje de
hematocrito entre ambas metodologias resulta mas evidente debido al fundamento que
utilizan los equipos automatizados para medir el hematocrito, es por eso que el calculo de
un factor de correccién beneficiaria a laboratorios que tengan afluencia de este tipo de
pacientes, ya que el resultado que se reporte al médico sera de gran valor clinico y

diagnostico. (Greer et al., 2013)

2.5 CARACTERISTICAS DE DESEMPENO DEL PROCEDIMIENTO

ANALITICO
2.5.1 Repetibilidad
La repetibilidad se puede definir como la cercania entre los resultados obtenidos en las

mediciones sucesivas realizadas de una misma muestra, para poder observar la variacion
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en las medidas producidas por el instrumento utilizado y para lo cual se debe tener en
cuenta ciertos parametros como: el mismo procedimiento de mediciéon, el mismo
observador, el mismo instrumento, las mismas condiciones ambientales y las repeticiones
deben realizarse en un periodo corto de tiempo. El procedimiento consiste en pasar como
minimo 20 veces la misma muestra del paciente, para evaluar uno de los elementos de la
imprecision que es la variacion en la medida de los equipos, denominado imprecisién

minima. (Gonzalez, 2010)

2.5.2 Reproducibilidad

La reproducibilidad es la variacion aportada por el operador al realizar los ensayos en
condiciones especificas como: misma técnica de medicion, diferente laboratorio,
diferentes observadores y diferente equipamiento. El objetivo es conocer y controlar la
variacion que se obtienen en los resultados debido al sistema de medicion y al operador.
El ensayo de reproducibilidad se realiza seleccionando cinco muestras al azar que son
medida cinco veces por medio de ambos métodos para obtener la desviacion estandar y
el coeficiente de variacion que indican la imprecision de ambos métodos. (Gonzalez,
2010)

2.5.3 Estimacion del sesgo

La veracidad se expresa en términos de sesgo, el cual se determina mediante un estudio
de comparacion entre un método de referencia con otro método que requiere ser
verificado o validado, para asi determinar la diferencia entre la media de los resultados

obtenidos por ambos métodos. (Eurachem, 2012)

Una manera apropiada para analizar la diferencia o el sesgo que se observa entre las
mediciones realizadas por el método de referencia y el otro método ensayado, es el
grafico de Bland-Altman; cuyo objetivo es definir los limites de confianza para evaluar si
existe concordancia entre ambos métodos. Es necesario realizar un diagrama con los
puntos de las diferencias entre mediciones (eje y) contra su promedio (eje x), para
determinar la relacion existente entre las diferencias observadas y el nivel de medicién.
(Cardemil, 2017)

2.6 CONTROL DE CALIDAD

Con el tiempo el uso de técnicas diagnésticas del laboratorio en hematologia ha ido en

aumento, por lo cual han sido necesarios establecer métodos de referencia
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estandarizados y controles estables para asegurar resultados con calidad analitica. Es
por eso que todos los procedimientos realizados en el area del laboratorio clinico deben
evaluarse mediante un sistema de gestién de calidad. Dentro de los parametros que

deben ser evaluados esta el hematocrito. (Moya & Pio, 2015)
2.6.1 Control de calidad de Microhematocrito
Para el proceso de verificacion y estandarizacion del microhematocrito se deben evaluar

ciertos parametros, minimo cada seis meses, como:

- Evaluacion de la microcentrifuga: Debe tener un radio mayor a 8 cm, la velocidad

maxima debe ser alcanzada en menos de 30 segundos, debe mantener la fuerza
centrifuga relativa de 10000 a 15000 g por al menos 5 minutos por debajo de los 45°,
calibracién del reloj en intervalos de 30 segundos durante minimo 5 minutos y

verificacion del reloj interno de la centrifuga.

- Evaluacion de rectitud de los tubos capilares: los tubos capilares deben cumplir con

las especificaciones de la American Society for Testing and Materials estas son:
disefo recto y abierto a ambos extremos y el diametro del tubo debe ser uniforme;
las dimensiones deben ser de largo 75 mm +0.5mm y de didmetro 1,07-1,24 mm;
debe estar codificado mediante colores en un extremo, debe ser capaz de resistir la
fuerza centrifuga. (Moya & Pio, 2015)

2.6.2 Control de calidad de Hematocrito automatizado

El control de calidad en equipos automatizados se basa en el modelo estadistico creado
por Levey y Jenning. En este andlisis se utilizan especimenes de concentracion conocida
(alto, normal y bajo) que sirven como materiales de control diarios y se van comparando
los valores obtenidos con la distribucién esperada. Los resultados de los controles que
estén por fuera de lo esperado nos dan un indicio de que se estan presentando errores
en la medicidén. Las muestras control por lo general son suministradas por el fabricante
del equipo aunque es aconsejable utilizar materiales control de otra casa comercial.
(Perich et al., 2014)
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2.7 MARCO CONCEPTUAL

2.7.1 Coeficiente de correlacion intraclase: es un dato estadistico que permite
establecer el acuerdo entre dos 0 mas mediciones de una variable cuantitativa realizadas

en un mismo numero de datos. (Martinez, Sanchez, Toledo, & Faulin, 2014)

2.7.2 Exactitud: se define como la proximidad existente entre el resultado de una

medicion y el valor de referencia aceptado. (Eurachem, 2005)

2.7.3 Gold estandar: el gold estandar o patrén de referencia es la técnica diagnostica
con la capacidad de dar un valor diagndéstico con la mayor certeza posible. (Salech, Mery,
Larrondo, & Rada, 2008)

2.7.4 Hematocrito: es el porcentaje de volumen ocupado por los globulos rojos en una
muestra de sangre total. (Greer et al., 2013)

2.7.5 Hemoglobina: es una proteina pigmentada rojiza que se encuentra dentro del
eritrocito y se une al oxigeno para que puede ser transportado por el sistema circulatorio

hacia todo el cuerpo. (Greer et al., 2013)

2.7.6 Impedancia eléctrica: metodologia a partir del cual se mide el hematocrito en
equipos automatizados, el mismo consiste en la resistencia que presentan las células
sanguineas al paso de una corriente eléctrica. EI ndmero de interrupciones es
proporcional al nimero de células y la intensidad del voltaje al tamarno de las mismas.
(Aburto, 2014)

2.7.7 Linealidad: es la caracteristca de un método para obtener resultados
proporcionales a la concentracién del analito, es decir, el intervalo de valores del analito
dentro del cual los resultados obtenidos por el método son proporcionales a la
concentracion. (Eurachem, 2005)

2.7.8 Osmolaridad: es el término con el que se indican el nUmero de particulas, ya
sean iones o moléculas que se encuentran en un litro de solucion que puede ser el
plasma. Los trastornos de la osmolaridad influiran directamente en el valor del volumen

de las células. (Czerkiewicz, 2004)
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2.7.9 Precision: la precision de medida hace referencia a la proximidad existente entre
valores medidas de un mismo elemento bajo las mismas condiciones y estas se pueden

expresar mediante medidas de dispersién. (Ruiz, Garcia, & Mesa, 2010)

2.7.10 Repetibilidad: es la cercania que existe entre los resultados obtenidos en las

mediciones sucesivas realizadas de una misma muestra. (Gonzalez, 2010)

2.7.11 Reproducibilidad: capacidad de reproducir un valor en condiciones de
reproducibilidad como: misma técnica de medicion, en diferente laboratorio, diferentes
observadores y diferente equipamiento. (Gonzalez, 2010)

2.7.12 Veracidad: es la proximidad o concordancia que existe entre el valor promedio
obtenido por un método a validar y el valor obtenido por un método de referencia. La

medida de veracidad se expresa como sesgo. (Eurachem, 2005)

2.7.13 Volumen corpuscular medio (VCM): es un indice hematico que nos informa
acerca del tamano de los eritrocitos expresado en fentolitros. Se puede calcular a partir
del hematocrito y el contaje de hematies. Este indice es util para clasificar a las anemias

en micro y macrociticas. (Hurtado et al., 2010)
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CAPITULO Il
MARCO METODOLOGICO

3.1 TIPO DE ESTUDIO

Estudio descriptivo porque se especifico la distribucién de las variables en estudio; y
transversal porque se realizaron las mediciones en un solo momento describiendo la

relacion que existe entre las patologias eritrocitarias y la metodologia utilizada.

3.2 POBLACION

La poblacién que se eligié para el estudio corresponde a los pacientes que acuden al
Laboratorio Clinico seleccionado para esta investigacion en los meses de octubre a
diciembre de 2016, entre los cuales se encontraron personas sin patologias
hematoldgicas (grupo control) y con alteraciones hematolégicas (anemia ferropénica y
poliglobulia).

3.3 MUESTRA, TAMANO MUESTRAL Y SELECCION

La muestra estuvo formada por un total de 231 pacientes distribuidos en tres grupos de
estudio; 77 pacientes para cada grupo (anemia ferropénica, poliglobulia y control).
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3.3.1 Tipo de Muestreo
Se utiliz6 un muestreo probabilistico aleatorio estratificado para la seleccién de la
muestra en tres estratos de pacientes, dos con diferentes patologias eritrocitarias y un

grupo control.

3.3.2 Tamaino de Muestra:

Para el calculo de la muestra se utilizé la férmula de poblacién infinita para comparar dos
medias independientes. En la formula se utiliz6 tanto los errores alfa y beta con valores
de 0,05 y 0,1 respectivamente. También estan involucrados valores como la desviacion
estandar que se observan en ambos grupos y la diferencia significativa minima que se
espera encontrar entre los grupos que se van a analizar (D) que corresponde al 3%.

2(Zx*Z g)%+S?
n = 20ZpTS
2(1,96 * 1,28)2 * 7,42
n= 32
2(2,50)2 * 5476
n= 9

_ 689,32
9
n = 77 personas en cada grupo

n = 231 personas en total

Donde,

Za: 1,96 que corresponde al valor Z al riesgo a de 0,05

ZB: 1,28 que corresponde al valor Z al riesgo 3 de 0,1

S: 7,4 que corresponde a la desviacién estandar entre ambas metodologias
D: 3% es el valor minimo de la diferencia que se desea determinar

3.3.3 Criterios de inclusion:
- Individuos con poliglobulia
- Individuos con anemia ferropénica

- Individuos sin alteraciones hematoldgicas

3.3.4 Criterios de Exclusion:
- Personas que no cumplan condiciones preanaliticas
- Pacientes que presenten otras patologias hematol6gicas
- Muestras que no cumplan las condiciones para el analisis
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3.4 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

3.4.4 \Variable dependiente:

- Hematocrito

3.4.5 Variables independientes:
- Metodologia manual
- Metodologia automatizada
- Pacientes con anemia ferropénica

- Pacientes con poliglobulia

En la Tabla 1 se detalla la operacionalizacion de las variables en estudio.
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Tabla 1. Operacionalizacion de Variables

Variable Dimension

Definicion conceptual

Escala

Indicador

Instrumento de

medida
Hematocrito Porcentual Proporcién de los glébulos rojos en una muestra de Continua Eg’tsicrjiisfii\?: Microhematocrito
sangre total. (Greer et al., 2013) cel P Automatizada
Estadistica
M | Medicion manual del hematocrito utilizando descriptiva
(M?c?rgﬁematocrito) instrumentos sencillos, se le considera como el Continua CClI Microcentrifuga
gold estandar. (Greer et al., 2013) Correlacion de
Metodologia de Pearson
medicion Prueba Z
Automatizada Medicion del hematocrito que utiliza como Factor ~ de
(Impedancia fundamento las pulsaciones generadas por cada Continua correccion Sysmex XE 2100
eléctrica) célula. (Aburto, 2014) Grafico de
Bland-Altman
Anemia Patologia en la cual existe una disminucion de
L hemoglobina provocada por deficiencia de hierro. Nominal
ferropénica . Estadisti
Patologias de (Milman, 2012) stadistica , .
I SO descriptiva Ficha del paciente
a serie roja . . . .
Trastorno mieloproliferativo en el cual existe un CCl
Poliglobulia aumento en la concentracion de la serie roja. Nominal
(Pérez et al., 2014)
Personas que no  presenten  trastornos Estadistica
Grupo control Personas sanas hematolégicos. (Milman, 2012) Nominal g%slcnptlva Ficha del paciente

Autor: Francisco Sigcho
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3.5 OBTENCION DE DATOS

Los datos interés se obtuvieron de la base de datos del sistema informatico del
laboratorio, previa autorizacion de las autoridades del Laboratorio Clinico (Anexo 1) y la
firma de un consentimiento de confidencialidad. (Anexo 2)

3.6 PROCEDIMIENTO DE LABORATORIO

3.6.1 Métodos de cuantificacion y analisis en el laboratorio

En el Laboratorio Clinico posterior a la extraccién de la muestra de sangre venosa en
tubos de plastico marca BD Vacutainer®, con anticoagulante EDTA Kj, se procedi6 a la
determinacién del Hematocrito por las dos método utilizados (manual y automatizado).
(Tabla 2)

Tabla 2. Equipos utilizados para la determinacion del Hematocrito

Método Equipo Metodologia

Porcentaje volumétrico de eritrocitos
en una muestra de sangre
(Microhematocrito).

Analizador Suma directa de impulsos eléctricos
Sysmex XE 2100  (Impedancia eléctrica).
Autor: Francisco Sigcho
Fuente: (Aburto, 2014; Vives & Aguilar, 2014)

Manual (Gold Microcentrifuga
estandar) Fanem 211

Automatizada

3.7 CONTROL DE CALIDAD

En la fase analitica se verific6 que los equipos utilizados en el estudio tengan los

certificados de calibracién, mantenimiento y el control de calidad correspondiente.

3.7.1 Control de calidad Analizador Sysmex XE 2100

El analizador Sysmex XE 2100 cuenta con:

- Certificado de calibracion realizado por el fabricante. (Anexo 3)

- Certificado de mantenimientos realizados por el fabricante, los cuales fueron
correctamente efectuados y el equipo quedo en buenas condiciones para la corrida
analitica. (Anexo 4)

- Control de calidad interno, el mismo que se realiza al inicio de cada turno, obteniendo
las graficas de Levey-Jennings con los datos estadisticos. (Anexo 5)
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3.7.2 Control de calidad Microcentrifuga FAMES 211
La microcentrifuga FAMES 211 cuenta con:

- Certificado de calibracion del fabricante que garantiza las 12 mil rpm (Anexo 6).

3.8 MANEJO DE LA INFORMACION Y ANALISIS DE DATOS

Se realiz6 una base de datos en el programa Microsoft Office Excel vs. 2010 a partir de la
informacién obtenida del sistema informatico del Laboratorio Clinico (Anexo 7). Para el
analisis estadistico se utilizé el programa estadistico SPSS vs. 20 a un nivel de
significancia del 5% se realiz6 el célculo de la estadistica descriptiva: media, desviacién
estandar y coeficiente de variacion para describir la muestra, se ejecutd la prueba
Kolmogérov-Smirnov (K-S) para observar si la muestra tiene una distribucién normal. En
los tres grupos se obtuvo el coeficiente de correlacion de Pearson (r), el coeficiente de
correlacion intraclase (CCl) para observar el grado de acuerdo entre las metodologias, y
la prueba de Bland-Altman para observar el grado de concordancia entre ambas
metodologias; y la prueba estadistica “Z”, con el fin de verificar si existe diferencia entre
las medias de cada grupo estudiado. Mediante el ensayo de repetibilidad se realizé un

analisis de concordancia para verificar la precision de los métodos (Anexo 8).
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CAPITULO IV
RESULTADOS

La prevalencia de enfermedades hematolégicas permite de cierta manera mejorar las
herramientas diagnésticas y de seguimiento en el laboratorio clinico, es por esto que en
la actualidad se cuenta con equipos de cuarta generacién que brindan una mayor
precisién y rapidez para obtener los resultados de los pardmetros que componen el
hemograma, entre ellos se encuentra el hematocrito. (Torrens, 2015)

4.1 CARACTERISTICAS GENERALES DE LA MUESTRA

Durante el periodo de octubre a noviembre de 2016 se recolectd y proceso un total de
231 muestras de pacientes distribuidas en tres grupos, dos de estos grupos con
enfermedades hematoldgicas (anemia ferropénica y poliglobulia) y un grupo de individuos
sin trastornos hematoldgicos (control), de ambos géneros y en un solo rango de edad
entre 17 y 92 anos, que acudieron al drea de hematologia del Laboratorio Clinico
seleccionado para el estudio.

En cada grupo el total de muestras fue de 77 (Grafico 1), las cuales fueron procesadas

por dos diferentes metodologias (manual y automatizada). (Anexo 7).
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Grafico 1. Tamaio de la muestra por grupos
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Autor: Francisco Sigcho
Fuente: Base de datos Investigacién

4.2 CARACTERISTICAS DE LOS GRUPOS EN ESTUDIO DE ACUERDO
A LOS METODOS EMPLEADOS

Los métodos empleados para la determinacion del hematocrito en el estudio fue manual y
automatizado, en la cual se obtuvieron los siguientes resultados de acuerdos a los grupos
establecidos:

En el grupo de pacientes anémicos la media obtenida fue de 30,72% + 4,85 (n=77) y de
31,92% + 4,92 (n=77), en los métodos manual y automatizado respectivamente,
observando una variacion de 1,2 %. En el grupo de pacientes poliglobulicos se compar6
la media cuyo resultado para el método manual fue de 59,98% + 4,72 (n=77) mientras
que en el método automatizado fue de 58,92% +* 4,16 (n=77), dando una diferencia de
1,1%. Por ultimo, en el grupo de pacientes sin trastornos hematoldgicos (control) la media
obtenida en el método manual fue de 46,31% + 3,09 (n=77) y en el automatizado fue de
46,34 £ 3,16 (n=77), existiendo asi una diferencia de 0,03%. La distribucion de los valores
en los métodos analizados fue de tipo paramétrico de acuerdo con la prueba de
Kolmogorov-Smirnov (p>0,05). (Tabla 3)
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Tabla 3. Estadistica descriptiva de los grupos de estudio de acuerdo a los métodos

empleados

o . Métodos
Estadistico Poblacion Manual Automatizada
Grupo anemia ferropénica (n=77) 30,72 31,92
Media (%) Grupo poliglobulia (n=77) 59,98 58,92
Grupo control (n=77) 46,31 46,34
Grupo anemia ferropénica (n=77) 31,00 32,10
Mediana (%) Grupo poliglobulia (n=77) 59,00 58,30
Grupo control (n=77) 46,00 45,90
Grupo anemia ferropénica (n=77) 23,59 24,20
Varianza (%) Grupo poliglobulia (n=77) 22,01 17,08
Grupo control (n=77) 9,56 10,01
Desviacion Grupo angmia fgrropénica (n=77) 4,85 4,92
estandar (%) Grupo poliglobulia (n=77) 4,72 4,16
Grupo control (n=77) 3,09 3,16
Grupo anemia ferropénica (n=77) 14,00 16,60
Minimo (%) Grupo poliglobulia (n=77) 51,00 52,10
Grupo control (n=77) 39,00 37,20
Grupo anemia ferropénica (n=77) 40,00 41,90
Maximo (%) Grupo poliglobulia (n=77) 73,00 71,40
Grupo control (n=77) 52,00 52,00
Grupo anemia ferropénica (n=77) 26,00 25,30
Rango (%) Grupo poliglobulia (n=77) 22,00 19,30
Grupo control (n=77) 13,00 14,80
Grupo anemia ferropénica (n=77) -0,47 -0,20
Asimetria (%) Grupo poliglobulia (n=77) 0,77 0,89
Grupo control (n=77) -0,04 -0,37
Grupo anemia ferropénica (n=77) 0,61 0,15
Curtosis (%) Grupo poliglobulia (n=77) 0,98 0,94
Grupo control (n=77) -0,77 0,53
Normalidad Grupo anemia ferropénica (n=77) 0,51 0,99
(Kolmogérov- Grupo poliglobulia (n=77) 0,12 0,28
Smirnov) p=0,05  Grupo control (n=77) 0,35 0,83

Autor: Francisco Sigcho

Fuente: Base de datos Investigacion

4.3 COMPARACION ENTRE LAS METODOLOGIAS EMPLEADAS

La comparacién entre ambas metodologias se realiz6 mediante las pruebas estadisticas:

correlacion de Pearson, el coeficiente de correlaciéon intraclase (CCl) y la prueba de

Bland-Altman, para lo cual se utilizé toda la muestra (n=231). El coeficiente de correlacion

de Pearson indica que hay una fuerte correlacién positiva entre ambas metodologias

(alta, r=0,976). Al igual que el CCIl que dio una muy buena consistencia entre ambas
metodologias (CCI=0,973) (Gréfico 2)
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Grafico 2. Correlacion entre metodologias
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Autor: Francisco Sigcho
Fuente: Base de datos Investigacion

En el grafico de Bland-Altman se observa en los grupos patolégicos que existe poca

concordancia entre los datos del hematocrito entre ambas metodologias, a pesar que el

sesgo del total de la muestra (n=231) tiene un valor bajo de 0,055 se decidi6 realizar la

comparacién entre las metodologias para cada grupo de estudio. (Gréfico 3)

Grafico 3. Prueba de Bland-Altman para ambas metodologias
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Autor: Francisco Sigcho

Fuente: Base de datos Investigacion
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4.3.1 Grupo de pacientes con anemia ferropénica

El coeficiente de correlacion de Pearson obtenido para el grupo de pacientes anémicos
indicé una relacién positiva fuerte y altamente significativa (r=0,962; p=0,000) entre
ambas metodologias. EI CCl mostré6 una muy buena consistencia entre los resultados
obtenidos tanto por microhematocrito como por impedancia eléctrica (CCI=0,934).
(Gréfico 4)

Grafico 4. Correlacion en el grupo anemia ferropénica
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Autor: Francisco Sigcho
Fuente: Base de datos Investigacion

Sin embargo, en la grafica de Bland-Altman se observa que con un nivel de confianza del
95%, existe un sesgo de 1,2 con intervalos de confianza de ]0,89; 1,51[ que no incluyen
el 0; por lo tanto las metodologias utilizadas no guardan concordancia entre si debido a
las diferencias que existen entre los resultados obtenidos por ambas metodologias.
(Gréfico 5)
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Grafico 5. Bland-Altman en el grupo Anemia ferropénica
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Autor: Francisco Sigcho
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4.3.2 Grupo de pacientes con poliglobulia

El coeficiente de correlacién de Pearson obtenido para el grupo de pacientes
poliglobulicos indicé una relacion moderada y altamente significativa (r=0,592; p=0,000)
entre ambas metodologias. EI CCl mostr6 una moderada consistencia entre los
resultados obtenidos tanto por microhematocrito como por impedancia eléctrica

(CCI=0,577). (Gréfico 6)

Grafico 6. Correlacion en el grupo poliglobulia
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Autor: Francisco Sigcho
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Sin embargo, en la grafica de Bland-Altman se observa que con un nivel de confianza del
95%, existe un sesgo de -1,1 con intervalos de confianza de ]-2,03; -0,09[ que no incluyen
el 0; por lo tanto las metodologias utilizadas no guardan concordancia entre si debido a
las diferencias que existen entre los resultados obtenidos por ambas metodologias.
(Gréfico 7)

Grafico 7. Bland-Altman en el grupo poliglobulia
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Fuente: Base de datos Investigacion
4.3.3 Grupo de pacientes sin trastornos hematolégicos
El coeficiente de correlacion de Pearson obtenido para el grupo de pacientes sanos
indicé una relacién positiva fuerte y altamente significativa (r=0,906; p=0,000) entre
ambas metodologias. EI CCI mostré6 una muy buena consistencia entre los resultados
obtenidos tanto por microhematocrito como por impedancia eléctrica (CCl=0,906).
(Gréfico 8)
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Grafico 8. Correlacion en el grupo control
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Autor: Francisco Sigcho
Fuente: Base de datos Investigacién

Ademas, en la grafica de Bland-Altman se observa que con un nivel de confianza del

95%, existe un sesgo de 0,03 con intervalos de confianza de 1-0,28; 0,34[ que incluyen el

0; por lo tanto las metodologias utilizadas guardan una muy buena concordancia entre si.

(Grafico 9)

Grafico 9. Bland-Altman en el grupo control
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4.4 DETERMINACION DEL FACTOR DE CORRECCION EN LOS
GRUPOS PATOLOGICOS DE ESTUDIO

El factor de correccién para la metodologia de impedancia eléctrica de ambos grupos se
calculé a partir de la desviacién estdndar asociada a la diferencia que existe entre los
resultados de ambas metodologias para los grupos anemia ferropénica y poliglobulia. En
el grupo control no se aplico este calculo debido a que en la prueba “Z”, realizada a un
nivel de confianza del 95% (p=0,05) obtuvo un de p=0,840; con lo que se comprueba que
no hay diferencias entre ambas metodologias para los pacientes aparentemente sanos.
(Tabla 4)

4.4.1 Factor de correccion para el grupo anemia ferropénica y poliglobulia

La comparacion entre la metodologia del microhematocrito e impedancia eléctrica se la
realizd mediante la prueba Z para muestras pareadas, cumpliendo con los criterios de
normalidad e igualdad de varianzas, se compararon las medias a un nivel de confianza
del 95% (p=0,05); la significancia estadisticas fueron altamente significativas (p<0,0001) y
significativas (p=0,03), para el grupo anemia ferropénica y poliglobulia respectivamente;
por lo cual se obtuvo un factor de correccion de +1,2%; que en el grupo de pacientes
anémicos debe ser restado y en el grupo de pacientes poliglobulicos debe ser sumado al
hematocrito automatizado. (Tabla 4).

Tabla 4. Factor de correccion para los grupos patolégicos

Paramet Grupp Grupo Grupo
arametro fera:'g(:)ré‘l;?ca poliglobulia control
FC -1,20 +1,20 N/A
T observado 7,74 -2,19 0,06
T critico 1,99 1,99 1,99
Significancia <0,0001 0,03 0,84

* Diferencias estadisticamente significativas
Diferencias estadisticas altamente significativas

FC: factor de correccion

N/A: no aplica

Autor: Francisco Sigcho

Fuente: Base de datos Investigacion

4.5 ENSAYO DE PRECISION: REPETIBILIDAD

El ensayo de repetibilidad se realiz6 con una sola muestra de cada grupo, la misma que
se le analiz6 20 veces tanto por método manual como por método automatizado (Anexo

8). La muestra del paciente con anemia ferropénica obtuvo una media de 34,2% + 1,01 y
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30,73% % 0,47 para los métodos manual y automatizado respectivamente. En tanto que el
CV fue de 1,5% y 2,9% para los métodos manual y automatizado respectivamente. La
muestra del paciente poliglobulico obtuvo una media de 57,2% + 0,89 y 52,12% * 0,64
para la metodologia manual y automatizada respectivamente. En tanto que el CV fue de
1,6% y 1,2% para los métodos manual y automatizado respectivamente. La muestra del
paciente control obtuvo una media de 45,2% + 1,24 y 41,62% + 0,51 para la metodologia
manual y automatizada respectivamente. En tanto que el CV fue de 2,7% y 1,2% para los

métodos manual y automatizado respectivamente. (Tabla 5)

Tabla 5. Repetibilidad-Datos Estadisticos

Estadistico Poblacion 'I\\nllztr?:; AU t'\:rit:t(ii:a do
Grupo anemia ferropénica (n=20) 34,20 30,73

Media Grupo poliglobulia (n=20) 57,00 52,10
Grupo control (n=20) 45,20 41,62

Grupo anemia ferropénica (n=20) 34,00 30,80

Mediana Grupo poliglobulia (n=20) 57,00 52,12
Grupo control (n=20) 45,00 41,65

Grupo anemia ferropénica (n=20) 34,00 31,30

Moda Grupo poliglobulia (n=20) 58,00 52,10
Grupo control (n=20) 46,00 41,60

L Grupo anemia ferropénica (n=20) 1,01 0,47
Dssstvéllzglaorn Grupo poliglobulia (n=20) 0,89 0,64
Grupo control (n=20) 1,24 0,51

. Grupo anemia ferropénica (n=20) 2,90 1,50
?,gfif;i'i%r:]t?%e Grupo poliglobulia (n=20) 1,60 1,20
Grupo control (n=20) 2,70 1,20

Autor: Francisco Sigcho
Fuente: Base de datos Investigacion
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CAPITULO V
DISCUSION

En este estudio se realizd la comparacién entre el método manual y el automatizado
utilizando como metodologias microhematocrito mediante la microcentrifuga Fanem 211 y
la impedancia eléctrica del analizador hematoldégico Sysmex XE-2100. La muestra se
conform6 por 231 pacientes divididos en tres grupos, dos con patologias hematolégicas
como anemia ferropénica y poliglobulia, y un grupo de pacientes sin trastornos
hematoldégicos que se le denomino grupo control. Todos los grupos cumplieron con la
prueba de normalidad de Kolmogorov-Smirnov por lo que se utilizé estadistica descriptiva

paramétrica.

En el grupo de pacientes anémicos la diferencia de medias entre los métodos manual y
automatizado fue +1,2%; lo que concuerda con el estudio de Watson & Maughan (2014),
“Artifacts in Plasma Volume Changes due to Hematology Analyzer-Derived Hematocrit”,
en el que afirman que hay una diferencia considerable en muestras de pacientes con
anemia. Watson & Maughan (2014) indican que conforme va aumentando la osmolaridad,
el hematocrito va disminuyendo por el cual el resultado manual deberia ser mas bajo que
el obtenido por metodologia automatizada. Sin embargo, en el estudio de Campuzano
(2013) “Interpretacion del hemograma automatizado: claves para una mejor utilizacion de
la prueba”, se cita que el hematocrito manual es de 2-3% mayor que el obtenido por el

equipo automatizado.
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En el grupo de pacientes poliglobulicos la diferencia existente entre ambos métodos fue
de -1,2%. En lo descrito por Greer et al. (2013) en el 2013 en su libro “Wintrobe’s Clinical
hematology” citan que la diferencia en enfermedades como poliglobulia la variaciéon entre
ambas metodologias puede llegar hasta un 6% de diferencia entre los métodos manual y
automatizado. Asi mismo, la diferencia obtenida en este estudio concuerda con lo que
describen Watson & Maughan (2014) en su estudio, en el cual indican que la disminucién
de la osmolaridad va a estar relacionada con el aumento del hematocrito pero no se va a
observar dicha variacién en el equipo automatizado debido a los reactivos que se utilizan

para la medicién del mismo.

En el grupo control, se obtuvo una media de 46,31% * 3,09 y de 46,34% * 3,16; en los
métodos manual y automatizado respectivamente, teniendo asi una diferencia de 0,03%,
datos que difieren con el estudio de Gebretsadkan et al. (2015), “The Comparison
between Microhematocrit and Automated Methods for Hematocrit Determination”, en
donde se obtiene una media de 42 + 7,1 y de 40,48% * 7,4 para los métodos manual y
automatizado respectivamente, teniendo asi una variacion de 1,5%. Estas diferencias
estan relacionadas al fundamento de medida del equipo en cada estudio, en esta
investigacion se utilizé el analizador hematolégico Sysmex XE-2100 que mide
directamente el hematocrito; en tanto que en el estudio de Gebretsadkan utilizaron el
analizador hematol6gico Mindray BC-3000 plus el cual calcula el valor del hematocrito a
partir del VCM y el contaje de glébulos rojos.

En la correlacidén de las metodologias para el grupo de pacientes con anemia ferropénica
se obtuvo un coeficiente de correlacion de Pearson de r=0,962 y un coeficiente de
correlacion intraclase (CCIl) de 0,934 por lo cual para este grupo de datos ambas
metodologias tienen una fuerte correlacién positiva y una muy buena consistencia, siendo
similar al estudio de Santos et al. (2014), “Performance evaluation of the Sysmex XE-
2100D automated hematology analyzer”, en donde se observé que existe un coeficiente
de correlacion de Pearson de r=0,999 lo que indica que la metodologia manual y
automatizada (Sysmex XE-2100) se relacionan y concuerdan en los resultados de una
manera éptima. Sin embargo, la diferencia encontrada en esta investigacién mediante el
grafico de Bland-Altman indica que no existe una concordancia entre las metodologias

utilizadas.

En el grupo de pacientes poliglobulicos se obtuvo un coeficiente de correlacién de
Pearson r=0,592 y un CCI de 0,577; observandose que entre ambas metodologias el
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grado de relacion y de consistencia es moderada, lo cual difiere con el estudio de Seo et
al. (2015), “Performance evaluation of the new hematology analyzer Sysmex XN-series”,
el cual obtuvo una buena correlacién entre ambas metodologias con un coeficiente de
correlacion de Pearson de r=0,999. Sin embargo, se debe considerar que en dicho
estudio los datos fueron obtenidos tanto de pacientes con poliglobulia y aparentemente
sanos. Ademas, la diferencia encontrada en esta investigacién en el grafico de Bland-

Altman indica que no existe una concordancia entre ambas metodologias.

En el grupo control se obtuvo un coeficiente de correlaciéon de Pearson de r=0,906 y un
CCI de 0,906; por lo que existe una fuerte correlacién positiva y un muy buen grado de
consistencia entre los resultados que se obtienen por metodologia manual vy
automatizada. Estos resultados concuerdan con los obtenidos por (Threeswaran,
Sooriyakumar, & Arasaratnam (2012), "Comparison of the Automated Full Blood Count
Results with Manual Method”, en este se obtuvo un r de Pearson de 0,865 demostrando
que si hay un Optimo grado de correlacibn entre los datos que se obtienen por
metodologia manual y metodologia automatizada para los pacientes aparentemente
sanos. Igualmente en el estudio de Meintker, Ringwald, Rauh, & Krause (2013),
“Comparison of Automated Differential Blood Cell Counts From Abbott Sapphire, Siemens
Advia 120, Beckman Coulter DxH 800, and Sysmex XE-2100 in Normal and Pathologic
Samples”, con un coeficiente de correlacion de Pearson de r=0,98 que demuestra que
existe una fuerte correlacién entre equipos que utilizan diferentes fundamentos para

medir el hematocrito en pacientes aparentemente sanos.

El factor de correccién obtenido para la metodologia de impedancia eléctrica del
analizador hematolégico Sysmex XE-2100 en el grupo de pacientes con anemia
ferropénica fue de 1,2%; valor que debe ser restado al hematocrito automatizado para
obtener un resultado mas cercano al verdadero. En el grupo de pacientes con
poliglobulia se obtuvo un factor de correccion de 1,2% que debe ser sumado al
hematocrito automatizado para obtener un valor més cercano al correcto. Para el grupo
control no se aplicé un factor de correccion en este estudio debido a que no existen
diferencias entre el hematocrito manual y automatizado; no obstante, en el estudio de
Gebretsadkan et al. (2015) se recomienda anadir 1,5% al valor del hematocrito
automatizado, pero se debe considerar que la desviacion estandar en esta poblacion fue
muy amplia.

36



En el ensayo de repetibilidad, para medir la precisién de ambos métodos, para el grupo
anemia ferropénica se puede observar un coeficiente de variacién (CV) de 2,9% y 1,5%
para los métodos manual y automatizado respectivamente, estos valores son mayores a
los obtenidos por Santos et al. (2014) en su estudio, “Performance evaluation of the
Sysmex XE-2100D automated hematology analyzer”, en el cual para el método manual
se obtuvo un CV de 1% y para el automatizado un CV de 0,3%. En ambos estudios se
observa que el método automatizado tiene una menor imprecisién que el método manual.
En el grupo poliglobulia el coeficiente de variacion que se obtuvo fue 1,6% y 1,2% para el
método manual y automatizado respectivamente, estos datos difieren con el obtenido por
Greer et al. (2013) para el método manual de 2% y por Santos et al. (2014) para el
método automatizado de 0,4%; aun asi los valores siguen demostrando que el método
automatizado es mas preciso que el manual. En el grupo control el coeficiente de
variaciéon que se obtuvo fue 2,7% y 1,2% para la metodologia manual y automatizada
respectivamente, estos datos concuerdan con el estudio de Gebretsadkan et al. (2015)
que obtuvo un valor de 3,18% y 1,17% respectivamente. Por lo tanto se verifica que el
analizador hematol6gico es mas preciso que la metodologia del microhematocrito. Sin
embargo, se sigue considerando a este ultimo como el gold estandar para diagnéstico

clinico, monitoreo del tratamiento y verificacion de equipos. (NCCLS, 2000)
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CONCLUSIONES

e La diferencia observada entre ambos métodos fue de +1,2%; esto se debe a que en el
analizador Sysmex XE-2100 el hematocrito se determina directamente mediante

impedancia eléctrica.

e El coeficiente de correlacion de Pearson y el CCl demostraron que la metodologia de
impedancia eléctrica tiene una buena correlacidon positiva y consistencia con la
metodologia del microhematocrito cuando el hematocrito estd bajo o dentro de los
valores considerados de referencia, en cambio para pacientes con poliglobulia existe
una concordancia y consistencia moderada. Sin embargo, en el grafico de Bland-
Altman indica diferencias estadisticas altamente significativas entre ambas
metodologias para el grupo de pacientes con anemia ferropénica y significativas para
los pacientes con poliglobulia.

e El factor de correccion fue de +1,2% y se baso en el grafico de Bland-Altman; por lo
cual este debe ser restado en los pacientes con anemia ferropénica y debe ser
sumado para los pacientes con poliglobulia, y asi obtener un valor cercano al

verdadero.

e En el ensayo de repetibilidad, el coeficiente de variacion obtenido mediante el método
automatizado, se mantuvo dentro de los limites permitidos (<1,5%), en cambio para el
método manual solo el grupo poliglobulia cumplié con el requisito 6ptimo que es hasta
el 2%, por lo que se concluye que el método automatizado es mas preciso que el
meétodo manual.
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RECOMENDACIONES

El factor de correccion obtenido en el estudio deberia ser aplicado en analizadores
hematolégicos que midan el hematocrito utilizando como metodologia la impedancia

eléctrica, tanto para paciente con anemia ferropénica como con poliglobulia.

El estudio fue realizado en un equipo que tiene un fundamento particular de medida
para el hematocrito, se recomienda proseguir este estudio comparando con otro
equipo que tenga un diferente fundamento y a su vez con un sistema “punto de

atencion” (del inglés point of care; POC).

Seria importante ampliar el presente estudio considerando otras variables como edad,

género y factores ambientales.
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ANEXOS

Anexo 1. Oficio para realizar el estudio en el laboratorio clinico

Escuela de Biocanalisis ANIVERSAR!

é "’-.: Pontificia Universidad Catélica del Ecuador
or

e
on e ———————— S RS SRS ——— - - - PUNOADA EN 1Y

Av. 12 & Outobre 1078y fxa | Apsectado postal (TO01- 2188 | Foe Gy 200 Yol

Quito, 19 de agosto de 2016

De mis consideraciones:

Por medio de la presente me permito solicitar a usted, se digne autorizar al sefior
Francisco Javier Sigcho Garrido con CI No 1720200623, estudiante de noveno nivel
de la Carrera de Bioquimica Clinica de la Pontificia Universidad Catdlica del
Ecuador, concurra al laboratorio de la institucion que Usted dirige; para realizar su
estudio de disertacion titulado: “OBTENCION DE UN FACTOR DE CORRECCION
PARA EL HEMATOCRITO AUTOMATIZADO EN PACIENTES CON ENFERMEDADES
HEMATOLOGICAS".

Por la favorable atencién que se sirva dar a la presente, quedo de usted muy

agradecida.

Atentamente,

I ot

Mtr. Delia Maria Sosa Guzman
DIRECTORA TRABAJO DE TITULACION

22 [hbosrofoots
/é/li/’f .
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Anexo 2. Acuerdo de confidencialidad

CODIGO:
F-GAF-GTH-
32
VERSION:
02 GESTION DE TALENTO HUMANO

CONVENIO DE CONFIDENCIALIDAD Y NO DIVULGACION DE INFORMACléN

En la ciudad de Quite, Distrito Metropelitano, de la provincia de Pichincha, a los }2 dias del
mes de Sepliemince del 2036, comparece la
., legalmente representada por la sefiora
por los derechos que representa, en su caiidad de Gerente
General y representante legal, conforme consta de la copia del nombramiento que se

acompaita, a quien se le denominarad 7 Yy por otra, el seflorfita
Franaso Taver  Siatha  Gaedida por sus propios y personales derechos, como
PASANTE del area de__ Loboradong Clinicq ., de nacionalidad _@coatorigno. ., con
cédut!a de ciudadania ndmero 1320500623 . mayor de edad, de estado civil
.;si !219 .

Las partes libre y voluntariamente, comparecen y acuerdan suscribir el presente convenio de
confidencialidad y no divulgacion de informacién.

CLAUSULA PRIMERA.- ANTECEDENTES: La

, tiene su domicilio principal en la ciudad de Quito, se
constituyd mediante escritura publica otorgada ante el notario Trigésimo Primero del cantdn
Quito, Dra. Mariela Pozo Acosta, el 3 de abril de 2007, e inscrita en el Registro Mercantil del
Canton Quito el 4 de junio del 2007. Mediante escritura publica de reforma de estatutos se
cambié de denominacion de ASCLEAN a

, conforme consta en la escritura plblica celebrada ante el
Notario Vigésimo Séptimo del Cantén Quite, Dr. Fernando Polo Eimir, el 9 de noviembre ds!
2009, e inscrita en el Registro Mercantil del Canton Quito el 21 de enero del 2010.

SEGUNDA: OBJETOQ.- Ei presente convenio se refiere a la informacion que

proporciona ya sea de forma oral, digital, grafica, escrita o que se encuentre contenida en
cualguier tipo de documento, por actividades o servicios que presta el PASANTE a la
Compaiifa, la misma que no podra reproducir, modificar, hacer publica o divulgar a terceros, sin
previa autorizacion escrita y expresa del paciente, jefe inmediato, gerencia o por orden judicial,
guardando la confidencialidad de la informacién que llegare a su conocimiento por razoéon de su
actividad laboral,

TERCERA: OBLIGACIONES DEL/A PASANTE. Son obligaciones dei PASANTE las
siguientes:

3.1, PASANTE unicamente utilizard la informacién que ie sea facilitada por
, dentro del giro normal de su actividad laboral como PASANTE de
quedando expresamente prohibido cualquier tipo de divuigacion de informacion no
autorizado, ya sea que fuera solicitada por el paciente y/o cliente, bajo prevenciones
iegales en caso de su infraccién;

3.2. PASANTE mantendra la mas estricta confidencialidad respecto de la informacion
suministrada por y que mantiene bajo su custodia y cuidado,
advirtiendo de dicho deber de confidencialidad y secreto a toda informacion que pueda
tener acceso;

3.3. PASANTE no podrd reproducir, modificar, hacer publica o divulgar a terceros la
informacion objeto del presente convenio sin previa autorizacion escrita y expresa del
paciente, jefe inmediato, gerencia o por orden judicial; y,
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3.4, PASANTE adoptara respecto a Ia informacion objeto de este cenvenio como su propia
informacion confidencial. evitando en la medida de lo posibls su divuigacion, perdida, robo
o sustraccion y siendo responsable por ello:

CUARTA: INVENCIONES Y DESCUBRIMIENTOS.- Los descubrimientos o invenciones, las
mejoras en los procedimientos. asi como los trabajos y resultados de las actividades delfia
PASANTE seran de propiedad exclusiva de , el cual podré patentar o
registrar a su nombre tales inventos, descubrimientos o mejoras en el Instituto Ecuatoriano de
Prepiedad Intelectua.

QUINTA: INFRACGIONESJ- En caso de que la informacion resulte revelada, divulgada o

utilizada por PASANTE de cualquier forma distintz al objeto de este convenio, ya sea de forma

dolosa o por mera negligencia, sera responsable ante las autoridades pablicas. administrativas

0 judiciales. de Ia sancion civil, penal y econdmica. En el evento de que s S8a

obligadz a cancelar aigin tipo de valor en concepto de indemnizacidn o sancion por fa

divulaacion de la informacion PASANTE asumira los costos y gastos en los gue haya incurrido
. incluidos los honorarios de los abogados y gastos judiciales.

SEXTO: DISPOSICIONES ESPECIALES.« Al concluir el tiempo de pasantia que mantiene el
FASANTE para con . Se obliga a devolver cualquier documentacion,
informacion, facilitado en cualquier tipo de soporta y, en su caso, las copias obienidas de los
rmismos, que constituyan infermacion amparada por el deber de confidencialidad objeto cel
presente convenio. asi como a mantener la confidencialidad y reserva luege de lerminado el
tiempo de pasantia.

SEPTIMO: VIGENGIA.- El presente convenio entrard en vigencia desde el inicio del tiempo de

pasantia entre el PASANTE y extendiéndose la reserva de la informacion o
cenfidencialidad de los datos que hubieren flegado a su poder y/o conocimiento sobre
informacion personal de los pacientes y/o de , hasta después de finalizado

el tiempo de pasantia entre las partes, de forma indefinida.

OCTAVA: CLAUSULA LEGAL: En todo caso, las diferencias que puedan surgir o que
sobrevinieren de fa ejecucion del presente convenio, las partes convienen en que toda
sontroversia sera resuelta a través de los tribunales y juzgados civiles y/o penaies de la
Replblica del Ecuador.

NOVENA.- JURISDICCION Y DOMICILIO: Las partes renuncian domicilio, y como tal sefialan
ia ciudad de Quito, Distrito Metropolitanc.

Las partes aceptan el total contenido de las clausulas precedentes por asi convenir a sus
intereses y para constancia de lo acordado y convenido firman el presente Convenio, en tres
zjernplares def mismo tenor y valor.

Sr.(a) i S }1
C.C._ 132020062 A
PASANTE
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Anexo 3. Certificado de calibracion del analizador hematoldgico

Precision

Precision Open Mode

wec RBC HGB HeT mcv PLT RDW-SD___[RDW-CV MPV PLT-0
lev % 1.2 0.8 0.4 4.1 4.5 6.1 12.8 7.9 5.7 3.1
|Limits: 3.0% 1.5% 1.0% 1.5% 1.0% 4.0% 2.0% 2.0% 3.0% 6.0%
INEUT# LYMPH# [MONO# [EO# BASO# INEUT% LYMPH%  [MONO% EO% BASO%
lev % 2.3 2.3 6.5 [ 24 1.3 1.7 2.1 6.3 2.6 1.4
|Limits: 8.0% 8.0% 20.0% [25.0% 40.0% 8.0% 8.0% 20.0% 25.0% [40.0%
INRBC# RET% RET# IRF
lev % 1.1 3.8 4.0 7.6
Limits: 25.0% 15.0% [15.0% [30.0%
Precision Closed Mode
wBC RBC HGB HCT mcv PLT RDW-SD _ [RDW-CV MPV PLT-0
lev % 1.9 0.8 0.6 0.8 0.2 1.6 0.3 05 0.9 1.5
|Limits: 3.0% 1.5% 1.0% 1.5% 1.0% l4.0% 2.0% 2.0% 3.0% 6.0%
INEUT# LYMPH# MoNO# [EO# BASO# INEUT% LYMPH% _ [MONO% EO% BASO%
lev e 3.0 2.4 5.2 [ 100 1.9 2.7 2.0 [ a7 9.4 1.0
|Limits: 8.0% 8.0% 20.0% [e5.0% [40.0% 8.0% 8.0% [20.0% 25.0% 40.0%
INRBC# RET% RET# IRF
lev e 1.5 2.5 2.7 114
Limits: 25.0% 15.0% 15.0% [30.0%
Open Mode Calibration
wBC RBC HGB HCT mcv PLT IMI# [WBC#(DIFF) oirt_cal WBC#(NRBC) NRec_wsc_ca
Mean 7.60 4.39 12.5 353 80.2 232 3645 660 641
[Target 7.75 4.42 12,5 36.1 81.7 235 3537 700 724
Lower Limit 7.45 4.33 12.2 35.1 79.7 224 3288 665 689
Upper Limit 8.05 451 12.8 37.1 83.7 246 3786 735 759
RBC-He (If applicable) RBC.O PLTO RBC.He
Mean 4.02 213 Mean #DIV/0!
Target 4.27 228 Target 28.6
Lower Limit 4.08 211 Lower Limit 27.2
Upper Limit 4.46 245 Upper Limit 30.0
Mode to Mode Calibration
wBC RBC HeB HeT mcv PLT PLT-O RET # RBC-0
Open 7.58 4.36 12.5 35.0 80.3 231 215 0.1402 4.07
Closed 7.56 4.34 12.5 35.0 80.6 224 214 0.1418 4.03
Diff. (%) 03 05 -0.2 0.1 0.4 3.0 05 1.4 1.0
Limits 5% 2% 2% 2% 2% 7% 7% 20% 3%
WBC#(NRBC|WBC#(DIFF) [IMI Total
lopen 633 658 6440
Closed 573 654 6776
Diff. (%) 104 0.7 5.0
Limits 5% 5% 10%
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Anexo 4. Certificado de mantenimiento del analizador hematoldégico
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Anexo 6. Certificado de mantenimiento de la microcentrifuga
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Anexo 7. Base de datos por grupo de estudio y metodologia utilizada

Tabla 6. Resultados de hematocrito por método y grupos

Grupo anemia ferropénica Grupo poliglobulia Grupo control
N° Método Método Método Método Método Método
manual automatizado manual automatizado manual automatizado
1 24.0 28,2 59,0 52,7 44,0 41,8
2 34,0 32,0 56,0 53,5 42,0 41,4
3 35,0 33,5 55,0 52,3 39,0 37,2
4 25,0 25,0 51,0 53,8 45,0 45,7
5 33,0 35,6 51,0 52,1 41,0 42,0
6 33,0 30,6 55,0 56,0 42,0 43,8
7 24,0 24,3 67,0 64,8 45,0 46,9
8 23,0 25,0 55,0 52,7 44,0 45,9
9 36,0 36,1 64,0 65,4 40,0 42,0
10 25,0 26,4 60,0 59,0 45,0 46,9
11 33,0 34,9 52,0 55,1 44,0 43,5
12 26,0 28,3 58,0 54,0 44,0 45,9
13 35,0 37,9 57,0 58,3 45,0 454
14 35,0 36,5 53,0 55,3 43,0 442
15 27,0 28,1 61,0 59,9 43,0 43,7
16 31,0 32,8 52,0 53,9 43,0 44,0
17 28,0 29,4 56,0 54,0 44,0 454
18 27,0 29,7 64,0 59,2 43,0 44 .4
19 32,0 33,1 62,0 57,7 46,0 44,5
20 33,0 34,2 56,0 54,3 43,0 45,7
21 35,0 38,2 67,0 63,7 43,0 45,1
22 31,0 32,3 66,0 63,1 46,0 46,2
23 35,0 36,9 66,0 63,1 43,0 44,2
24 23,0 23,3 72,0 69,2 43,0 41,7
25 27,0 28,6 61,0 59,0 42,0 43,6
26 33,0 34,7 59,0 57,6 45,0 45,8
27 32,0 33,0 63,0 59,6 45,0 45,5
28 31,0 32,7 63,0 62,0 46,0 45,6
29 31,0 32,1 60,0 58,3 44,0 41,9
30 32,0 35,4 59,0 58,0 45,0 43,5
31 31,0 33,4 58,0 58,0 44,0 41,9
32 23,0 24,5 67,0 56,5 45,0 43,2
33 32,0 33,9 57,0 61,5 41,0 37,9
34 34,0 341 55,0 55,7 44,0 42 .4
35 29,0 30,2 55,0 56,5 46,0 47,6
36 31,0 31,7 58,0 56,7 50,0 49,0
37 30,0 26,0 60,0 54,3 48,0 47,9
38 33,0 32,6 68,0 59,0 52,0 51,1
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...continda

Grupo Anemia ferropénica

Grupo Poliglobulia

Grupo Control

N° Método Método Método Método Método Método
manual automatizado manual automatizado manual automatizado
39 27,0 27,6 55,0 67,0 50,0 50,1
40 25,0 26,4 63,0 57,0 50,0 50,2
41 32,0 31,2 57,0 61,6 50,0 49,9
42 33,0 34,0 58,0 55,2 49,0 49,0
43 32,0 31,1 58,0 56,7 46,0 46,3
44 29,0 29,8 59,0 57,2 46,0 45,9
45 30,0 31,2 58,0 58,5 49,0 48,0
46 29,0 29,6 58,0 57,5 49,0 48,9
47 27,0 27,5 63,0 57,4 50,0 50,2
48 24,0 24,2 58,0 64,4 49,0 49,9
49 27,0 27,6 56,0 56,5 47,0 45,9
50 27,0 28,4 60,0 54,0 51,0 51,9
51 35,0 36,2 59,0 61,2 50,0 50,8
52 35,0 36,0 61,0 56,7 47,0 47,7
53 35,0 36,4 59,0 59,9 49,0 491
54 35,0 36,4 64,0 58,1 47,0 46,8
55 34,0 36,5 56,0 62,2 52,0 52,0
56 35,0 36,6 58,0 57,9 51,0 50,6
57 14,0 16,6 59,0 58,7 49,0 48,3
58 23,0 27,4 60,0 57,8 51,0 50,5
59 34,0 34,2 61,0 61,1 45,0 45,8
60 38,0 39,9 57,0 60,1 47,0 46,6
61 37,0 39,6 60,0 57,7 48,0 50,7
62 30,0 32,8 61,0 62,4 47,0 49,7
63 39,0 41,3 72,0 58,9 51,0 50,7
64 31,0 33,8 63,0 71,4 49,0 47,9
65 27,0 29,4 63,0 62,5 48,0 47,9
66 37,0 36,6 61,0 64,0 46,0 46,7
67 38,0 38,9 60,0 59,4 51,0 51,1
68 29,0 28,8 61,0 57,9 50,0 50,5
69 28,0 29,2 61,0 58,2 48,0 47,6
70 26,0 27,1 59,0 60,6 44,0 45,8
71 31,0 31,6 73,0 60,2 45,0 43,0
72 23,0 241 60,0 69,3 49,0 47,0
73 30,0 30,5 57,0 58,5 48,0 45,9
74 29,0 30,4 61,0 59,1 51,0 48,7
75 40,0 41,9 62,0 58,9 47,0 46,7
76 39,0 40,5 73,0 70,0 46,0 44 1
77 40,0 41,7 57,0 55,6 47,0 45,6

Autor: Francisco Sigcho
Fuente: Investigacion
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Anexo 8. Datos obtenidos en el ensayo de repetibilidad

Tabla 7. Resultados del hematocrito en el ensayo de precision

N° de Grupo Anemia ferropénica Grupo Poliglobulia Grupo Control
medicion Método Método Método Método Método Método
manual automatizado manual automatizado manual automatizado
1 34,0 31,3 58,0 53,8 43,0 42,5
2 33,0 30,8 56,0 53,0 45,0 417
3 34,0 30,9 57,0 52,2 46,0 41,6
4 35,0 30,8 58,0 52,2 46,0 41,7
5 35,0 30,6 58,0 51,9 47,0 41,6
6 34,0 30,7 57,0 52,2 46,0 41,9
7 35,0 30,9 58,0 52,1 47,0 415
8 34,0 30,8 57,0 52,1 46,0 41,9
9 34,0 30,4 56,0 52,1 45,0 415
10 33,0 30,6 56,0 51,4 45,0 42,0
11 34,0 31,3 57,0 51,3 46,0 41,2
12 36,0 29,6 57,0 51,8 44,0 41,6
13 36,0 30,2 57,0 51,4 45,0 420
14 32,0 30,4 56,0 51,9 44,0 40,4
15 33,0 29,8 56,0 51,1 45,0 40,5
16 34,0 31,3 58,0 53,0 44,0 423
17 35,0 30,7 58,0 52,4 43,0 421
18 34,0 31,0 59,0 51,8 47,0 41,8
19 35,0 31,1 57,0 52,6 46,0 41,5
20 34,0 31,3 58,0 521 440 41,6

Autor: Francisco Sigcho
Fuente: Investigacion
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