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INTRODUCCION

La  observacidén en el Banco Central de Sangre de
personas, que hablendo donado sangre varias veces y que
tenfan eventualmente elevacién de bilirrubina indirecta sin
tener una Justificacidn cli{nica que no fuera el  sangrado
frecuente, hizo pensar que esto pudiera ser debido a
hemblisis por eritropoyesis ineficaz,

Posteriormente, se publicaron varios trabajos entre los
cuales destaca el que valora la situacién de donadores de
sangre que habiendo donado 1,250-1,800 ml de sangre al afio
{13, 24), (frecuentemente tenlan cifras de ferritina bajas y
de protoporfirina-zinc elevadas. '

Por otro lado se ha reportado que en donadores de paises
desarrollados se observlron reservas de hierro disminuldas
aun con un volGmen menor de sangre donado (10, 26).

En  nuestro pafs es blen conocida la deficiencia
alimentaria de gran parte de nuestra poblacibn, esto puede
significar reservas insuficientes de hierroc y la preocupacidn
de que donadores con cifras en los limites inferiores
normales pudieran estar en esta condicidn, nos obliga a

tratar de identificar la situacién real de nuestros denadores
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de sangre para plantear una conduéta de seleccién adecuada
mediante determinaciones mls apropladas que las actualmente

recomendadas (44).
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OBJETIVO

Aplicar stimultaneamente con los eximenes de laberaterio
rotinarios  aceptados por la ley general de salud la
determinacién de ferritina sérica y de protoporfirina-zinc,
que adicionados de los Indices eritrocitarios y el frotis de
sangre, hos permitan identificar personas con reservas de
hierro disminuidas gque no son detectadas con " las pruebas

habituales de seleccidn.
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ANTECEDENTES

El déficit de hierrc es probablemente 1la causa nés
frecuente de anemias en el mundo, tanto en los pafses en vias
dé desarrollo como en 1los paises industrializados,
constituyendo su prevencidn uno de los mayores problemas de
salud plblica. La carencla de hierro afecta sobre todo a las
mujeres en é&poca reproductiva, como consecuencia de las
pérdidas menstruales que suelen ser superiores al aporte, 1lo
que ocasiona un balance negativo de hierrc. Tras la
menopausia, el nivel de los depSsitos de hierro, asl comoc la
incidencia de anemias ferropénicas es simlilar a la de los
varones adultos o viejos. ( 7, 28 ).

En el organismo normal de los adultos se encuentran de 3
a 4 g. de hierro distribuidos de la siguiente manera: Un 65 %
corresponde al hierro de la hemoglobina de los gldbulos
rojos cuya funcibén es el transporte de oxIgeno. Un 19% del
‘hierro total se encuentra en forma de depbésitos  como
Ferritina & Hemosiderina. Otro porcentaje corresponde &l
hierro a nivel tisular, que forma parte de algunas enzimas,
as{, el 10% del hierro total se halla en forma de mioglobina,

el 0.19% en los citocromos, catalasas y peroxidasas y el
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5,64% como hierro de enzimas no hémicas. Estas metaloenzimas
regulan una serie de procesos oxidatives, hidroliticos y de
‘transferencia, E1 hierro est8 implicado en la respiracién
tisular, fosforilacién oxidativa, metabolismo de las
porfirinas, sintesis del <coldgeno, en la funcién de los
leucocitos, en el crecimiento de los tejidos y en la sintesis
y catabolismo de los neurotransmisores. Por Gltimo el 0.17%
deil hierro total corresponde al hierro circulante unido
principalmente a la transferrina cuya funcidn es el
transporte de hlerro. (7, 25).

Ambos iones el ferroso (Fe+ ) y el férrico (Pe*B), son
insolubles a pH neutro y por lo tanto se requieren sistemas
especiales para su transporte y para insertar estos iones en
los sitios donde actdan,

Las carnes rejas, el higado, 1los rifiones, algunas
frutas, algunas leguminosas como el fr}jol o graminacéas
como la avena y el trigo, Ilegumbres, melazas y mariscos, son
fuentes ricas de hierro. El Hierro de la alimentacién se
encuentra de manera predominante como 18n  férrico,
fuertemente unido a las moléculas orginicas. En el estémago,
donde el pH es de 4, el hierro puede disoclarse y reaccionar

con sustancias de peso molecular bajo como fructuosa, &cldo
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ascbrbico, 4&cido cftrico y aminodcidos para formar comple-

+3
Jjos que permitirén al Fe permanecer soluble en el pH

neutro del 1fquido intestinal, El hierro no se desprende del
hem en el estémago sino que es llevado como tal al {intestino

(25).

En situacidn normal, existe una pérdida diaria de
aproximadamente 1 mg de hierro y una ingestidén similar a
través de la alimentacién. Sin embargo, cuando el aporte es
inferior a las pérdidas de hierro o al aumento del consumo
(embarazo, crecimiento, ete.), se produce un balance
negativo. Como primera consecuencia, el hierro a nivel de
los depSsitos disminuird hasta su total desaparicién (fase
prelatente de la carencia marcial), Bn esta fase, 1la
absorcién del hierro aumenta y desaparece el hierro
almacenado en la médula 6sea. S1 la disminucidn de hierro
continGa, el hierro de transporte disminuye (fése latente),
En  este momento se puede ver éeacenso de ferritina
circulante, asi como de 1la sideremia y un aumento de
capacidad total de fijacidén de hierro. En la médula &6sea se
observa una disminueidn del nlimero de sideroblastos. 8i 1la

cantidad de hlerro del organismo sigue disminuyendo, se
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produce  anemia ferropénica, con un descenso de la
nemoglobina, microcitosis, etc. y ademds el hierro a nivel
‘tisular disminuve provoecando alteraciones a este nivel. Esto
Gltino es quizas 1lo que causa la adinamia, ;Intoma muy
caracteristico de la ferropenia (7).

Como se menciond anteriormente, normalmente la pérdida
de hierro procedente del organismo se limita a 1 mg/dla como
resultado de la descamacidn del intestino y de otras células
que contienen hierro. Las mujeres plerden hierro durante la
menstruacidn, El mecanismo por el cual las reservas
corporales totales de hierro pueden ser reguladas es la
absorcidn intestinal de este 16n, un mecanismo dnico y
precario. En la alimentacidén ordinaria se ingleren 10 a 20
mg. de hierro cada dla, pero de esta cantidad se absorbe
menos de 10%, Asl, en condiciones normales, muy poco del
hierro dietario es absorbido, las cantidades excretadas en
la orina son minimas y una proporcidén elevada del hierro
total del organismo es distribuido de manera continua en
diversos circuitos metabdlicos, La necesidad mayor de hierro
ocurre en la infancia y en la adolescencia; los nifios en
estas etapas de desarrollo absorben un porcentaje méé alto de

hierro de los alimentos que los adultos. Ls deficlencia de
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hierro en los niflos, adolescentes‘v qujeres que menstruan
puede atribuirse a una alimentacidn inadecuada. La
deficiencia en el hombre adulto puede ser atribuida por 1lo
general a un sangrado substancial. La gestacidn (en
particular las gestaclones repetidas) y las nenorraglas
dan lugar a una sensible disminucidn de las reservas
de hierro, que es todavia més importante cuando el
organismo se encyentra en creclmiento y no se ha alcanzado el
volumen méximo de sangre. Los datos disponibles indican que
la eliminacién de hierro por las heces, la orina y el

sudor es del é6rden de 0.5 a 1.0 mg/dla (7, 25, 28).

€1 hierro del hem es absorbido por la célula mucosa
intestinal intacta y a continuacidn el hem es desintegrado y
el hierro se libera dentro de la cé@lula, El hierro que no

. +2
procede del hem es absorbldo en el estado ferrose. El Fe

se absorbe en 1la cdlula mucosa del duodeno y del yeyuno

+3
proximal y es répldamente oxidado a Fe . El 16n férrico es

fijado por una molécula intracelular transportadora, Dentro

+3
de 1la c€lule, la molecula transportadora libera el Fe a

las mitocondrias y entonces, dependiendo del estado del
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. . +3
metabolismo del hierro en el individue, se distribuye el Fe
en proporciones especificas a la apoferritine o a la
apotransferrina,

La apoferritina es una molécula con peso molecular
aproximado de 500,000, compuesta de 24 subunidades idénticas
de PM igual a 18,000. La apoferritina asimilas hasta 4,300
&tomos de hierro en una sola molé&cula para formar ferritina,
que es la proteina de almacenaje de hierro primaria y de
mayor disponibilidad. La ferritina tambien se produce en las
células del p;rénquima hepético y célu}as reticuloendote~
liales de la medula Gsea, higado y bazo. 51 la cantidad de
apoferritina no es suficiente para mantener ligado el hierro
residual, éste se deposita en los tejidos en forma de
pequefios grénulos de 6xido de hierrc designados con el
término de hemosiderina. Estas formas de almacenamiento
representan un reservorio del hierro fAcilmente disponible
que puede mnovilizarse para satisfacer cualquier necesidad

homeostética,

ta proteina plasmética de transporte de hierro,
transferrina (anteriormente conocida como siderofilina), tiene

la movilidad electroforética de una globulina beta 1 y se
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forma en el higado; su peso molecular aproximado es de 90,000
Y cada mélecula puede captar 21 Stomos de i8n férrico. La
vida media de esta protelna es de alrededor de 10 dfas. Por
el contrario, el hierro del reservorio plasmitico tiene una
vide media de 60 a 120 min, { 16 )

El hierro es transportado a sitios de almacenaje en la
médula d&sea y en cierta extensifn al hfgado en el estado

+3
Fe , unido a la transferrina plasmadtica. En estos sitios

+3
de almacenamiento, el Fe es de nuevo transferido a la

apoferritina como una forma de reserva estable pero
intercambiable. La ferritina en el sistema reticuloendotelial
es una forma de almacenamiento de hierro disponible. No
obstante, la ferritina puede llegar a desnaturalizarse,
perdiendo subunidades de apoferritina con la subsecuente
agregacidn en micelas de hemosiderina. Por lo general 1la
hemosiderina se observa en condiciones de sobrecarga de
hierro, cuando la sintesis de apoferritina y su captacidn de
hierco son méximas. E1 hierro de la hemosiderina esté
disponible para la formacidn de hemoglobina, pero 1la
movilizacién de este 1idn es mﬁcho més lenta en 1la

hemosiderina que en la ferritina. El depdsito de hierro en la
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transferrina  plasmitica estd en equilibrio con las forma deA
almacenaje del metal, en el aparato digestivo v en el sistema
reticuloendotelial,

Aungue la ferritina no se encuentra en plasma, la
apoferritina sf y a8l parecer vefleja el monto de los
depdsitos de hierro almacenado en el sistema reticuloendote~
1ial, En 1la formacidn de ferritina a partir de apoferritina
interviene primers la fijacién de Fe+2 a la superficie
interna de la cublerta de la apoferritina ( 48 ).

.Desuués. esta apoferritina actlia como una ferroxidasa y

+2 +3
oxida el Fe a Fe . 21 cual entonces se une estrechamente

a la ferritina. Para que el hierro sea liberado de este

+3 +2
compuesto necesita nuevamente ser reducido de Fe a’"Fe .

En los estados de deficiencia de hierro, la capacldad
del transportador Intracelular de hierro se expande y se
absorberd mis hierro si estd disponible en la alimentacidn,
Aunque las mitocondrles reciban el suministro necesarioc de
hierpro, en la célula no se forma ferritina y la mayor parte
del hlerro es transportado al compartimientc expandido de 1la
apoferritina en el plasma.

En el casoe de sobrecarga de hierro, disminuye la
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capacidad del transportador intracelular de hierro, por
saturacidén, se forma una cantidad significativa de ferritina
en ei interior de la célula mucosa, <que puede perderse por
exfoliacifn de &stas células, La hormona eritropoyetina, por
un mecanismo Qque aun no se conoce, promueve la répida
transferencia del hierro de la mucosa al ‘compartimiento
transferrinico en el plasma. { 4, 25 }.

La transferrina suele determinarse directamente por 1la
cantidad de hierro que pueda captar; dicha cantidad se
designa como capacidad total de fijacidn de hierro (CTFH). La
apotranferrina en la circulacién generalmente se haya
saturada en una tercera parte con hierro; é&ste se mide
mediante su determinacidén en el suero. La capacidad
insaturada de fijacidén de hierro (CIFH) es la c¢antidad de
hierro adicional que puede captar la transferrina por enclma
de la que ya forma complejo. Esta relacidn puede expresarce
como CTFH = CIFH + Fe del suero. Otra expresidn Gtil de esta
relacién es el porcentaje de saturacidn, que relaciona la
cantidad de hierro presente en el suero con la transferrina
(CTFH). La férmula correspondiente a esta relacidn es:

% Saturaclén = Fe sérico X 100

CTFH
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El porcentaje de saturacidn representa un {ndice mejor
de las reservas del hierro que el nivel s8rico del hierro por
si s8dlo, y constituye un concepto clinico &til que, sin
embargo, debe describirse siempre conjuntamente con el hierro
y la CTFH para una interpretacidn clinica. éptima. En los
estados patolbgicos pueden detectarse aumentos del nivel
sérico de hierro en: 1) mayor destruccidn que la normal de
eritrocitos (anemia hemolitica), 2) alteracion de la
formacibébn de sangre {envenenamiento por plome o deficiencia
de piridoxima) 3) aumento de la liberacién de hierro de las
reservas corporales 4) utilizacidén defectuosa del' hilerro
{anemia perniclosa) 5) aumento de absorcién. La disminucidn
del nivel sérico del hierro se produce conjuntamente con 1)
deficiencia generalizada del hierro (carencia de un nivel
suficiente en la dieta), absorcidn inadecuada o pérdida
cronica coﬁo resultado de hemorragia o nefrosis y 2)
alteracidn de la liberacién de hierro en el sistema
reticulo endotelial (infeccidn).

Como sabemos, la hemoglobina es una proteina conjugada
facilmente disponible en el cuerpo humano y que realiza una
funcidn blen conocida, el "transporte de ox{geno de los

pulmones a los tejidos periféricos v el del dioxido de
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carbono de los tejides periféricos de regreso a los
puimones". Totalmente saturada contiene alrededor 1.34 ml de
oxigeno per gramo. La masa de ertrocitos en un adulto
contiene unos 600g de hemoglobina, capaz de transportar 800
ml de oxIgenc. La molécula de hemoglobina se produce en las
células precursoras de los eritrocitos (normoblastos).

Una molécula de hemoglobina consta de cuatro grupos de
hem y de cuatro cadenas polipeptidicas (2 cadenas e y 2
cadenas @& ). ‘

Los &tomos de' hierro ferrosoc tlenen 6 -enlaces de
coordinacidén, 4 para los nitrdgenos pirrSlicos del hem, 1
para el nitrbgeno imidaz8lico de histidina de la cadena
globinica y 1 que se une reversiblemente con el oxigeno.
S{ntesis de Hemoglobina

Sintesis del Hem: La sintesis del hem se produce en la
mayoria de la células corporales, excepto en los eritrocitos
maduros, perc sobre todo en los precursores eritroides. La
succinll coenzima A se condensa con la glicina para formar un
compuesto intermedio inestable, el &cido e -amino-P -
cetoad{pico, que es descarboxilado rapidamente para dar el
dcido & -aminolevulinico (ALA). Esta condensacién requiere

fosfato de piridoxal (vitamina B ) y debe tener lugar en las
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mitocondrias Lntactas.

El ALA se excreta normalmeqte por la orina en pequefias
cantidades vy sﬁ excrecidn aumenta en ciertas anormalidades de
la sintesis del hem. Dos moléculas de ALA se condensan para
formar el monopirrol, porfobilindgeno, catalizado . por la
enzima ALA-deshidrasa. El porfobilindgenc también se excreta
normalmente por la orina en pequefias cantidadfs. Para formar
uroporfirinégeno III o I, reacclionan cuatro moléculas de
porfobilinbgeno. El tipo i{sémero III se convierte por la via
del coproporfirinégeno I1I y protoporfirinégeno, en
protoporfirina, La protoporfirina se suele encontrar en los
eritrocitos maduros.. En las anormalidades de la sintesis del
hem pueden aumentar los niveles de  protoporfirina
eritrocitaria libre.

El hlerro se.inserta en la molécula de protopoerfirina
mediante la enzima mitocondrial ferroquelatasa para forhar la

molécula de hem completa,
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= FORMACION DE PORFOBILINOGENO A PARTIR DE

SUCCINILCOENZIMA A Y GLICINA .
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Sintesis de la Globina: La sintesis de lA globina se
produce en el clitoplasma de los eritroblastos y de los
reticulocitos., Segln la doctrina prevalente de la sintesis
protéica, las cadenas de polipéptidos (que constituyen la
parte protéica de 1la hemoglqbina) se originan en los
ribosomas, situados sobre todo en el citoplasma de la células
jévenes de 1la serie eritrolde. Las peguefias fmoléculas
espec{ficas de sRNA (RNA soluble) se unen a cada aminoicido y
determinan el 1lugar de este aminoAcido de acuerdo con el
cédigo en el mRNA (RNA mensajero). El crecimiento progresivo
de la cadena de polipéptidos empieza en el grupo amino final.
Ya que el reticulociéo puede sintetizar 1la hemoglobina
durante algunos dias después de perder su nlcleo, parece gque
para la hemoglobina el RNA mensajero es estable, Es probable
que las cadenas de polipéptidos de globina formadas en el
polisoma se doblen espontfneamente en sus configuraciones
tridimensionales.

No se ha dilucidado enteramente el control de la
sintesis de la hemoglobina, pero se ha mostrado que la hemina
inhibe la sintesis del hem (probablemente en la fase de ALA-
sintetasa) y tanto la hemina como el hierro aumentan la

sintesis de la globina.
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Como mencionamos anteriormente de¢ manera general, la
principal funcidn de 1la hemogloblna es el transporte de
ox{geno de los pulmones hacla los tejidos, presentandose la
tensién del oxIgeno elevada en los pulmones v baja en los
tejidos. A una tensién de oxfgeno de 100 mm de Hg en los
capitares pulmonares, el 95 a 98% de la hemoglobina se
combina con el oxfgeno ., En los tejldos, donde la tensidn del
oxIgeno puede descender hasta 20 mm de Hg, el oxiIgeno se
disocia facilmente de la hemoglobina; en este caso menos de
un 30% del oxIgeno puede permanecer combinado ccn la
hemoglobina,

La hemoglobina.(Hb) reducida es hemoglobina con hierro
no asocliado al oxfgeno . Cuando cada grupo hem se asocia con
una molécula de oxfgeno, la hemoglobina corresponde a’
oxihemoglobina (HbO,). Tanto la Hb reducida como en la HbO,
el hierro permanece en estado ferroso. Con el hierro oxidado
al estado férrico se forma metahemoglobina (hemiglobina; Hi)
y la molécula pierde su capacidad para transportar oxIgeno o
diéxido de carbono.

Puesto que el hem se forma por incorporacidn de hierro a
la protoporfirina IX y si el hierro se encuentra ausente, la

protoporfirina eritrocitaria aumenta. Quedéindose el anillo
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del tetrapirrol sélo por la falta de hierro, posteriormente
el lugar del hierro es ocupado por el zinc formando de esta
manera el complejo proteoporfirina-zinc el cual puede ser
determinado por un método directo (MematofluorBmetro).

( 4, 25, 50 )

Esto ocurre cuando no hay suficiente hlerro para la
sintesls de hemoglobina; ferropenia o cuando no se incorpora
pof intoxicacidn por plomo o por alteracidn de la
eritropoyesis por carencia de A4cido [fdlico o vitamina
B 12, (16)
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PLANTEAMIENTO

Realizar estudios rutinarios de seleccidn del donador:
hemoglobina, hematocrito y otros pera identificar la
situvacion de sus reservas de  hierro: ferritina y
protoporfirina-zinc, en un grupo de donadores familiares de
los enfermos y en donadores habitusles,

La comparacidn de los resultados de estas determinaciones
en  ambos grupos nos permitird distinguir si nuestra
hipbtesis de trabajo es vAlids.

HIPOTESIS

Con 1la determinacidn de los Indices eritrocitarios y la
observacidn del frotis sangulneo, acompefiados de medlciones
bioquimicas como ferritina y protoporfirina-zinc, es posible
detectar oportunamente en nuestros donadores de sangre,
alteraciones tempranas en los eritrocitos, sugestives de una’
deficiencia de hlerro o de otros hematinicos, afin de caracter

leve.
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MATERIAL Y METODOS'

Este estudio se realizé en el Banco Central de Sangre del
Centro Madico Nacional del Instituto Mexicano del Seguro
Social, con donadores de sangre " habituales " (m&s de una y
hasta cuatro donaclones por afiot 900-1,800 ml de sangre
respectivamente) y donadores familiares quienes donan una

sola vez (450 ml).

La poblacién estuvo formada por un total de 115
donadores: 97 varones de los cuales 59 eran familiares vy 38
habituales. La cifra de donadoras estudiadas fue.de 18 : 14
familiares y 4 habituales; las edades de é&sta poblacién

fluctuSron entre los 20 y 60 afios de edad,

La relaci6n de la toma de muestras de sangre efectuada
a cada donador y de los estudios que se practicaron en ellos,
los cuales fueron : 1 tubo con. anticoagulante para el
estudio de la biometria hem&tica completa tanto manual como
automatizada y para la determinacién de protoporfirina-zinec.
Y otro tubo sin anticoagulante para la determinacién de

ferritina sérica.
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BIOMETRIA HEMATICA
-~ HEMOGLOBINA

FUNDAMENTO .

La hemoglobina reacclona con el ferricianuro y forma
metahemoglobina, la cual con el cianuro de potasio forma
cianometahemoglobina, las soluélones de este compuesto son
relativamente estables; conservadas en el refrigerador duran,

hasta 3 afios.
MATERIAL Y EQUIPO

Tem 2‘Tubos de ensaye de 13 por 100 mm.

2.- 1 Pipeta de Sahli

3.~ Solucidn de Drabkin

. 4.,- Celdilla para espectrofotdmetro de 12 por 75 mm.

5.~ Espectrofotometro Coleman Junior II

MATERIAL BIOLOGICO

4.5 ml de sangre total con anticoagulante

PROCEDIMIENTO
1.~ Con 1la plpeta de Sahli se toman 0.020 ml. de sangre

previamente homogenizada.
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Se coloca esta cantidad en 5 ml de reactivo de Drabkin se
mezcla por inversion vy se deja reposar por 10 min.

Se lee en celdilla de 12 por 75 mm. a una longitud de
onda de 540 nm., AJjustar a 100 por ciento de tramsmitancia
con solucldn de Drabkin.

Se convierte el porciento de transmitancia en gramos de
hemoglobina en 100 ml. de sangre con la tabla de
calibracidn.

La tabla de calibracibn se realiza cuantificando 1los
valores &e la " solucién esténdar de Acuglobin de
concentraclén conocida (60.2 mg Hb/100 ml) a diferentes
diluciones vy posteriormente los resultados obtenidos se
anotan sobre papel semilogarf{tmico para poder asl trazar

la curva.

VALORES ESTABLECIDOS UNICAMENTE PARA DONADORES DE SANGRE EN

LA CIUDAD DE MEXICO ( 2,240 metros sobre el nivel del mar )

De 14 a 18 g. de hemoglobina/dl

~ HEMATOCRITO

FUNDAMENTO

El hematocrito consiste en la separacidn de los glbbulos

rojos y el plasma cuando se centrifuga la sangre a
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determinada fuerza centrifuga, el paquete de eritrocitos

formado, en porciento, es el resultado que se informa,
MATERIAL Y EQUIPQ

1.~ Tubos capilares para hematocrito sin heparina
2.- La&mpara de alcohol
3.. Microcentrifuga

4.- Aparato de Lucita para lectura
MATERIAL BIOLOGICO
Sangre total con anticoagulante

PROCEDIMIENTO
1.- Se 1llena c¢on sangre venosa el capilar hasta las dos

terceras partes del tubo.

2.~ Se clerra el extremo més detante a la sangre en la flama

mediante un movimlento de rotacidn.

3.~ Se centrifuga el tubo en la microcentrifuga 5 min. a

12,000 r.p.m.

4. Lectufa de microhematocritos:

Se pone el tubo capilar en el surco del aparato de
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lectura haciendo que el extremo inferior de la columne de
glébulos rojos coincida con la linea negra de dicho

aparato.

Se gira el disco inferior de manera que la linea de 100%
quede abajo de la linea roja del aparato y se sostiene en

esa posicibn.

Por medio del orificio se gira el disco superior para que
la 1fnea espiral {ntercepte el tubo capilar en 1la
interfase plasma-aire. Se giran ambos discos Juntos hasta
que la 1inea espiral intercepte el tubo capilar en la

interfase gldébulos rojos-gldbulos blancos.

El microhematocrito en milimetros por clento se lee en el
punto de escala que queda abajo de la linea del indicador

de pléstico.

VALORES ESTABLECIDOS UNICAMENTE PARA DONADORES DE SANGRE
LA CIUDAD DE MEXICO (38)

Se consideran valores diferentes de acuerdo al sexo
el hombre el minimo es de 44 y en la mujer el minimo

de 42 mm por ciento.

EN

en
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~ CONCENTRACION MEDIA DE HEMOGLOBINA

Este resultado se obtiene resllzande 1las sigulentes
operaciones: El wvalor de la hemoglobina se multiplica por
100 y la c¢ifra obtenida se divide entre el resultade del
hematocrito y ge obtiene el resultado de 1la Concentracidn
Medla de Hemoglobina,
VALORES NORMALES PARA LOS DONADORES DE SANGRE
De 31 a 37%

~ FROTIS SANGUINEO
FUNDAMENTO

Una extensibn delgada de sangre en un portaobjetos ee
tifie, después se observa con el microscopio la citologla
hemBtica completa ( eritrocitos, leucocitos y plaguetas ) y-

se anotan las caracteristicas y/o anormalidades encentradas.

MATERIAL Y EQUIPO

1.~ Cubrecbjetos

2.~ Colorante de Wright

3,~ Solucidn amortiguadora para colorante de Wright
4.- Mleroscoplo

MATERIAL BIOLOGICO

Muestra de sangre con anticoagulante



- 29 .

PROCEDIMIENTO

1.- En un portaobjetos se hace una extensién de sangre
recientemente extralda bien homogeneizada.

2.~ Se seca perfectamente blen con aire.

3.- Se cubre con el colorante de Wright de 3 a 4 min.

4.- Se afiade el doble de la solucidn amortiguadora pH 6.4 vy
se deja actuar la mezcla durante 6 min.

5.- Se enjuaga con agua de la llave y se deja secar la
extensidn,

6.~ Se observa con objetivo de imersidn (100 X) para anotar

las anormalidades de cada tipo de c&lulas observadas,
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DETERMINACION  CUANTITATIVA DE° FERRITINA POR  ANALISIS
INMUNQENZIMATICO
FUNDAMENTO

Esta prueba es un inmunoanalisis enzimitico de fase
sblida basado en el principio ‘"sandwich". Las esferas
recubiertas con anti-ferritina ( FA, ) se incuban con 1las
muestras (estfndares y muestras desconocidas) y la anti-
ferritina conjugada con peroxidasa‘ de rébano picante
(FAb :HRPQ ). La ferritina presente en la muestra se une a la
FAy en la esfera. La Fay :HRPO entonces reacciona con el
complejo anticuerpo-antigeno (FAb ,F) unido a las esferas .

Los materiales no unidos se eliminan lavando las esferas.
Las esferas se incuban luego con la solucidn de sustrato o-
fenilendiamina (OPD) que contiene perbxido de hidrbégeno., De
esta reaccifn se desarrolla un color y su intensidad
(proporcional a la cantidad de ferritina en la muestra) se

mide usando un espectrofotémetro colocado a 492 nm,

REACCION



- 31 -

Se obtiene una curva patrén representando gréficamente la
absorcién {eje Y), frente a la concentracién correspondiente
(eje X) de los estlndares. La concentracién de ferritina de
las muestras desconocidas, ( las cuales son analizadas
conjuntamente con los estandares), puede determinarse a partir
de la curva patrén.

MATERIAL Y EQUIPO

1.~ Esferas recubiertas de anti-ferritina (obtenida de oveja)

2.- Anti-ferritina ( obtenida de conejo ) : conjugado de
peroxidasas (r8bano picante) en tampbn que contiene un
estabilizador de protelna. Concentracién minima de
anticuerpo: 0,01 g/ml, Medio de conservacidén: thiomersal.

3.~ Esténdares de ferritina humana (obtenidos apartir de
bazo), 10, 50, 100, 200, 400 y 800 ng/ml en solucidn
salina flsiolbgica tamponada con fosfatos, con
estabilizador de protefna. Medio de conservacidn:
thiomersal. ]

4.= Solucibn tampbén de diluein de muestras, solucifn salina
fisiolbgica tamponada con fosratqs, con estabilizador de
proteina, Medlo de conservacién:thiomersal,

5.~ Tabletas de OPD (o-fenilendiamina .2HC1l). 12.8mg OPD/ta-
bleta.
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Diluyente para OPD, Tampdn de citratos~fosfatos que
contiene perdxido de hidrdgeno.

Acido sulfurico 1IN, reactivo para suspender la reaccibn.
Placas con cavidades para ensayo

Pipeteadores

10.- Rotador clinico

11.- Lavador automAtico (Pentawash)

v12.- Espectrofdtometro

MATERIAL BIOLOGICO

Suero humano

PROCEDIMIENTO

Primera incubacidn

1.-

3.
4,

Se pipetean 25 41 de tampdn de dilucibn de muestras
(esténdar O) y de los seis estédndares restantes y de las
muestras de los paclentes dentro de lasv cavidades
designadas.

Se pipetean 300 41 de anti-ferritina (obtenida de
conejo): conjugado de peroxidasa (obtenida de rébano
picante) dentro de cada cavldad‘de ensayo.

Se agrega una esfera a cada cavidad.

Se incuba en un rotador clinico (agitador) a 180 més

menos 10 r.p.m. durante 60 minutos ms menos 5 minutos a
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temperatura amblente (15 grados & 30 grados centigrados)

Se lavan las esferas 3} veces,

Desarrollo del color

6.~

7.-

Se transfieren inmediatamente las esferas a los tubos de
ensayo limplos debidamente identificados.

Se plpetean 300 41 de solucidn de sustrato OPD dentro de
cada tubo y dentro de dos tubos vaclos (blancos de
sustrato).

No mezclar

Se cubren e incuban durante 30 minutos mis menos 1 minuto
a temperatura amblente (15 a 30 grados centigrados). No
girar, ni agitar. ’

Se agrega 1.0 nml de acido sulf@irico 1 N a cada tubo .

Agitar (vortex}.

Lectura

10.- Se ajusta el cero del espectrofotdmetro usando un blanco

de sustrato.

11.~ Se determina la absorcidn a 492 nm.

VALORES NORMALES

Mujeres 20 - 203 ng/ml

Varcnes 30 ~ 278 ng/ml
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DETERMINACION DE PROTOPORFIRINA-ZINC
FUNDAMENTO‘ ’

Lé medicidn del complejo protoporfirina eritrocitica con
ei zinc denominado protoporfirina-zinc, usando un método
directo. Se basa en la comparacidn de la fluorescencia
sanguinea con un esténdar de un colorante "fluorescente
estable.

- La intenslidad de la fluorescencia es proporcional a la

cantidad de protoporfirina-zinc presente.

MATERIAL Y EQUIPO

1.~ Cubre-objetos de 22X22 mm

_ 2.- Pipetas Pasteur

3, Hematofluorbmetro ("front surface illumination" de AVIV
assoclates),

4.- Flltros de Rhodamina B.

MATERIAL BIOLOGICO

Sangre total con anticoagulante

PROCEDIMIENTO

1.~ Se coloca una gota de sangre en el centro del
cubreobjetos (no se requiere volflimen medido).

2.~ Se somete el cubreobjetos a movimientos circulares

manuales, por unos 60 segundos para oxigenar la sangre.
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3.~ Se coloca el cubreobjetos en elr hematofluordmetro para
obtener directamente 1la cantidad de protoporfirina-zinc

presente en la muestra.

VALORES NORMALES ESTABLECIDOS PARA LA POBLACION GENERAL
De 0 a3 A'g/g de hemoglobina,

CONTROL DE CALIDAD

Se 1levé acabo un control de calidad periddico en las
determinaciones tanto en 1los {ndices eritrocitarios como
plasmiticos, efectuados a cada uno de los donadores
estudiados.

Para la dosificacidn de hemoglobina, se contd con un
control de Acuglobin de concentracién conocida (60.2 ng
Hb/100 ml), se realizfron 1los cllculos necesarios y se
determind la precisidn del espectrofotémetro utilizado y se
trataron de mantener las condiciones de trabajo lo més
uniformemente posible en todo el conjunto de determinaciones,

En lo que respecta a la'determinaclénAdel hematocrito se
efectuaron mediciones de muestras con diferentes porcientos

de hematocrito a diferentes tiempos de centrifugacién y se
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realizd la comparacidn y cileulos nesesarios y de esta manera
se establecio que todas las mediciones realizadas en lo que
respecta a la centrifugacidn estuvieron en lo correcto.

En la determinacidn de ferritina sérica se contd con
estandares de concentracibn conocida (10, 50, 100, 200, 400 y
800 ng/ml) contenidos en cada equipo y se efectud una
correlacidén de los resultados obtenidos en los tres lotes en
los que se realizéron las determinaciones, obteniendose una
diferencia minima interlotes, cuidando siempre las
condiciones de trabajo en cada determinacidn.

En  1n relacionado 2 ia medicién del compleje
protoporfirina~zine se utilizaron 6 filtros de Rhodamina B
como controles, los cuales tenfan una concentracién conocida
y todos estos se utilizaron en cada lote de mnuestras
estudiadas, todos estos datos se analizaron y se aaco la

precisidn del equipo, siendo éste muy favorable.'
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RESULTADOS

Los resultados de los estudios practicados se resumen en

los siguientes cuadros:

En el cuadro nlGmero 1 se observan los valores de
hemoglobina en ‘sangre expresados en g/dl en donadores
varones: 59 donadores familiares y 38 donadores habltuales,
épreciandose que 12 donadores tuvieron valores de hemoglobina
por abajo del limite inferior de lo normal, asumiendo que por
la variacién del métedo (24, 38, 40), todos los que tienen
cifras inferiores a 14g de hemoglobina pueden considerarse
como anormales , de los 12 donadores asl considerados, 10
corresponden a donadores habituales y s6lo 2 a donadores

familiares.

La cifra promedio de hemoglobina obtenida, fue de
- X« 15.7 con una desviacibn “esténdar de  S= 1.50; de
acuerdo con los valores calculados para este grupo de
donadores, solamente aquellos que tienen menos de
12.7 g de hemoglobina/dl ( tomando en cuenta el valor
promedio b menos 2 S ), pudieran considerarse

francamente anémicos.
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Los valores de hematocrito de donadores familiares y
habituales se pueden observar en el cuadro nlimero 2, donde 16
donadores salen del limite inferior normal de 44 mm & lo que
corresponde a donadores anémicos de acuerdo a la literatura
(38), de é&stos 16 donadores, 12 corresponden a donadores
habituales y sdlo 4 a familiares, el promedio obtenido fue de
X = 48.3 v su desviacibn esténdar de S = 4.1. De acugrdo a
los célculos realizados para esta poblaclién, 1los donadores
que tienen valores Inferiores a 40 mm ¥ (tomando en cuenta

la X menos 2 S) se consideran francamente anémicos.

En las fliguras 1y 2 se muestran los histogramas
correspondientes a valores de hemoglobina y hematocrite
en los donadores varones, observandose una mayor tendencia
de estos parfmetros hacia los 1limites inferiores a lo normal
en los donadores habituales, (hemoglobina 18,4 % y
hematocrito 13.1 %), en contraste con los donadores
familiares en los cuales para ambos parfmetros su porcentaje
fue de 0 #%, ya que ninguno se encontrd en los limites

‘inferiores a lo normal,
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CUADRC No. 1°

Valores 'de los niveles de hemoglobina en sangre
donadores varones familiares y habituales.

Cifras normales de 14 a 18 g/dl.

No, de Donadores Rango de
de hemogloblina
Donadores Familiares _Habituales g/dl en sangre
2 0 2 101 - 11
2 0 2 1.1 ~ 12
3 0 3 12,1 - 13
5 2 3 1341 - 14
18 8 10 14,1 = 15
16 9 7 15.1 - 16
44 35 9 16.1 - 17
6 5 ) 1 17.1 = 18
1 0 1 .. 18,1 - 19
Total

97 59 .38

de



Valores

- 40 -

CUADRO No. 2

del hematocrito

donadores familiares y habituales,

Cifras normales

No. de

Donadores

1
16"
32
29

Total
97

minimo de 44 om %.

Donadores

Familiares

D >~ O O O

22

59

Habituales

10

o O =N o

-

38

‘en

sangre
Hematocrito
en mm %
33 - 35
36 - 38
39 - 41
42 - 44
45 = 47
48 - 50
51 - 53
54 - 56
57 - 59
60 - 62

de
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La concentracifén media de hémoglobina en donadores
familiares y habituales separados respectivamente se muestra
en el cuadro nlmero 3. 13 donadores se encontraren abajo del
limite infertor establecido 31 %, 7 donadores corresponden a
los habituales y 6 a los familiares. El promedio obtenido fue
de X =‘32.4 con una desviacibn esténdar de S = 1.2, por 1lo
que aqguellos que estén por debajo de 30% serdn francamente
hipocrémicos. ‘

La figura No., 3 muestra claremente los resultados
.obtenidos, observandose las tendencias tanto de los donadores
familiares como habituales y cuales caen dentro de 1los
considerados como hipocrdmicoes.

De acuerdo con otros autores (1 ) y la técnica
empleada en este trabajo, las cifrags de ferritina para
varones fueron de 30 a 278 ng/ml, encontréndose 38
donadores abajo del 1imite inferior normal, 1o que
corresponde a un 40.2 % del total de donadores estudiados, de
los cuales 28 son habltuales y 11 familiares. El valor
promedio de la determinacidn de ferritina en el nGmero total
de donadores fue de X = 73.6 y una desviacibn eaténdar de
S= 68,7 . Eatos datos se muestran en el cuadro No. 4.

El histograma que muestra la concentracibén de ferritina
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en- suero de nuestros donadores estudiados se ve en la figura

No. 4, donde se observa que entre los individuos que

niveles menores a 30 ng/ml de ferritina sérica,
son donadores habltuales, lo que corresponde

{ 28 de 39 ).

CUADRO No. 3

. Estudio de la concentracidn media de hemoglobina { CMH )

en donadores familiares y habltuales.

Cifras normales de 31 a 37 %,

No. de Donadores Rango

la

mayoria

a un 71% ,

de

Donadores Familiares Habituales CMH

29.1

SO 2O O\Rn =
NOY WO
o

34.1
34.6

OWWV AL IWANOO
ain

AW AW A W~
W
N
L

Total
27 59 38

L2 2 O R B BN B B B B A |

29.5
30.0
30.5
31.0
31.5
32.0
32.5
33.0
33.5
34.0
34.5
35.0

tienen
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CUADRO No. 4
Cuantificacibn de ferritina en suero en donadores

familiares y habituales.
Cifras normales de 30 a 278 ng/ml.

No. de Donadores Ferritina
Donadores Familiares Habituales en ng / ml
23 4 19 0 - 15
16 7 9 16 - 30
10 6 4 31 - 45
3 3 0 46 - 60
6 6 0 61 - 75
3 2 1 76 - 90
9 6 3 91 - 105
3 2 1 106 - 120
4 4 0 121 - 135
4 4 0 136 - 150
3 3 0 151 - 165
4 4 0 166 - 180
1 o] 1 181 ~ 195
3 3 0 196 - 210
o] 0 0 211 - 225
2 2 0 226 - 240
0 0 0 241 « 255
1 1 0 256 - 270
1 1 0 271 - 285

Total
96

Ao
[e2]
W
o
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En estudio previo de los valores de protoporfirina-zinc,
se observé el reemplazo del hierro por el =zinc en el
anillo protoporfirfnico en la sIntgsie del hem, para este
metabolito se establecen valores normales de (0-3 4g/g de Hb)
{ 31, 42, 43 ).

En el cuadro nimero 5 se muestran 12 donadores que
resultarén con cifras por arriba del 1limite superior
establecido para varones {3 4g/g de Hb): 9 donadores en el
.grupo aqPI estudiado fueron habituales y 3 donadores
familiares,

El promedio obtenido fue de X = 1.8 y una desviacidn
estdndar de S = 1.2, De acuerdo a los calculos el 1imite
superior normal de nuestra poblacén de donadores fue de
4.2 4 g/g de hemoglobina (valor X menos 2 S) . En la _flgura
No. 5 se analiza el histoérama de &éste estudio donde se
muestra que entre los donadores varones habituales es mayor
el nfimero con protoporfirina-zinc alta (4) que en los

donadores familiares (1).
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CUADRO No. 5

-Valores de 1a cuantificacidn de protoporfirina-zinc
( PPZ ) en donadores famillares y habituales.

Cifras normales de 0 a 3 4 gfg de hemoglobina.

No. de Donadores. P P 2

Donadores Familiares Habituales g/ g de Hb
8 5 3 0.6 - 1.0
50 38 12 1.1 -~ 1.5
20 12 8 1.6 - 2,0
2 0 2 2.1 - 2.5
5 1 4 2.6 - 3.0
2 1 1 341 = 3.5
5 1 4 3.6 - 4.0
o] 0 0 4.1 « 4.5
2 0 2 4.6 - 5.0
1 1 o] 5.1 - 5.5
0. 0 0 5.6 - 6.0
1 0 1 6.1 ~ 6,5
0 0 0 6.6 = 7.0
0 0 0 7.1 = 7.5
0 o] 0 7.6 - 8.0
1 0 1 8.1 - 8,5

Total

]
-~
wu
Y]
W
@
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Respecto a los valores de hemoglobina en sangre de
donadoras mujeres, en el cuadro nfinero 6, observamos en 6 de
ellas valores inferiores a 13.5 g/dl, 2 son donadoras
habituales y 4 familiares, de acuerdo al anilisis las
donadoras con cifras menores a 12 g/dl de hemoglobina sersn
consideradas como anémicas tomando en cuenta lo establecido
por otros autores (29). El promedio de hemoglobina en g/dl en
el grupo de 18 donadoras fue de X= 14.4, con une desviacidn
estandar de S= 1.2 .

Reapecto al hematocrito, 6 donadoras también se
encontraron por abajo del-limite inferior de 42 mm %,
repitiendose nuevamente el fendmeno de la hemoglobina; 4
donadoras familiares y 2 habituales resultaron abajo del
1imite normal inferior considerandose anémicas de acuerde a
la literatura. El 33% de las donadoras estudiadas tuvieron
valores de hemoglobina y hematocrito por abajo del 1limite
normal, todo lo anterior puede observarse en el cuadro
nimero 7. El valor promedio obtenido del hematocrito fue
de X = 44.4 y una desviacién estandar de 5 = 3.5. Se observb
segun los calculos de la media y la desviacén esténdar que
para considerarlas francamente anémicas sus cifras de
hematocrito deber&n estar por abajo de 37.4 mm ¥ (valor de X

menos 2 S).
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figuras No.

corres

6 y 7 se muestran los resultados de

pondientes a

‘hematocrito de las donadoras mujeres.

cu.

ADRO No. 6

la

hemoglobina

y

Valores de la determinacién de niveles de hemoglobina en

sangre de donadoras familiares y habltuales.

Cifras normales de 14 a 18 g/dl.

No,

Donadaras

1

-

Total

W W W O &~

-

18

de

Dona

Familiares

14

doras
Habituales
0

0
2
0
0

-

o o

Rango de
hemoglobina
g/dl en sangre
12.1 - 1275
12.6 - 13.0
13.1 = 13.5
13.6 - 14.0
14.1 =~ 14.5
14.6 = 15.0
15.1 - 15,5
15.6 - 16.0
1641 = 16.5
16.6 -~ 17.0
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CUADRQ No. 7

Valores del hematocrito en donadoras familiares y
habituales.

Cifras normales minimo de 42 mm %.

No. de Donadoras Hematocrito
Donadoras Familiares  Hablituales en mm %
2 2 0 39
1 1 0 40

3 1 2 41
o] 0 0 42
1 1 0 43

0 o] 0 44
4 3 , 1 45
2 2 0 46
1 1 0 47
1 1 0 48
1 1 0 49
2 1 1 50
Totai

18 14 _ 4
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En el cuadro niimero 8 se muestra la concentracién media
de hemoglobina de donadoras de sangre tanto familiares como
habituales., El limite {nferior establecido para la
concentracidén media de hemoglobina en mujeres donadoras es de
31% seglin la literatura; unicamente 2 donadoras familiares
resultaron abajo de &ste limite. El promedio obtenido en
nuestros resultados fue de X = 32.5 con una desviacidn
estéhdaé de S=0.94, por lo tanto de acuerdo a los célculos
vrealizados con los resultados para esta poblacién, el limite
inferior seré de 30,6 # (valor X menos 2S)., La figura No., 8
correspondlente al histograma de la concentracién medla de
hemoglobina, muestra los resultados de las 2 donadoras
anteriores Qque se encontraron abajo del 1limite normal
inferfor establecido. .

Los resultados desglosados de la dosificacidn de
ferritina en ng/ml se observan en el nﬁmero 9.

Las donadoras con valores anormales, representan el
39.2 % (9 famlliares y 2 habituales), tomando como cifra
1{mite inferior normal de ferritina para mujeres 20 ng/ml.
Considerindose deplesidn de reservas de hierro a cifras
menores de esta cantidad.

El promedio obtenido de esta poblacidn fue de X= 20.4



- 54 -

con una desviacibn estédndar de S= 17.3.
En la figura nfimero 9 se observa la tendencia de 11
donadoras de sangre que se encuentran abajo de los limites

inferiores normales establecidos para Bstas.
CUADRO No. 8

Valores de la concentracién media de  hemoglobina
( CMH ) en donadoras familiares y habituales.
Cifras normales de 31 a 37 %.

'No. de Donadoras Rango de

Donadoras Familiares = Habituales c M H
1 1 0 30.1 - 30.5
0 o] 0 30.6 - 31.0
1 1 0 31.1 - 31.5
4 4 0 31.6 - 32,0
4 2 2 32.1 - 32.5
2 o] 2 32.6 - 33.0
3 3 0 33.1 - 33.5
2 2 0 33.6 - 34.0
1 1 0 34.1 - 34.5

Total

18 14 4
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CUADRO No. 9

la cuantificacidn de ferritina en suero

donadoras familliares y habituales.

Cifras normales de 20 a 203 ng/ml.

No

Don

Total

. de

adoras
6
5
3
2
1

o]
0
1

Donadoras

Familiares

o o

14

Habitrales

O O O O O N O M

Ferritina

en

11
21
31
4
51
61
71

ng / ml

- 10
- 20
- 30
- 40
- 50
- 60
- 70
- 80

de
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La proteporfirina-zinc en mujeres donadoras de sangre
( cuadro nlimero 10 ) no presentd ninguna anormalidad, va
que tedas estuvieron dentro de los 1limites normales
de 0-3 4 g/g de hemoglobina, establecidos de acuerdo a la
literatura (31), tanto en donadoras habituales como
familiares. La media para esta poblacién fue de X = 1.37 con
una desviacidn esténdar de S = 0.2. En la figura No, 10 se

muestra su histograma correspondiente,

CUADRO No. 10

Valores de la cuantificacidén de protoporfirina-zinc en
donadoras familiares y habitualeé.

Cifras normales de 0 a 3 4 g/ g de hemoglobina.

No. de Donadoras P P 2
Donadores Familiares Habituales 4 / g de Hb
4 4 0 0.6 - 1.0
10 9 1 1.1 - 1.5
4 1 3 1.6~ 2.0

Total
) 18 14 4
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La correlacidn de frecuencia de donadores varones de
sangre con cifras de ferritina por abajo del limite {inferior
normal tanto en donadores familiares como habituales en
relacidn con su edad, se muestra en el cuadro nGmero 11.

En @&ste se observé un 25.6% de donadores con este
parémetro anormal entre los 36-40 afios de edad, dentro del
total de donadores anormales, siendo este porcentaje el ‘mas
elevado de anormalidad. Le sigue un 20.5% correspondiente a
donadores antre 41~45 aflos de edad y un 15.3% entre los 31-35
afios.

En el cuadro No. 12 se muestra la misma correlacidn que
en lo anterior s$dlo que en donadoras mujeres, obteniendose el
mayor porcentaje de donadoras abajo del limite infertor
normal en la edad de 31-35 afios, 1lo cual ccrrésponde a. un

54.5% dentro de las donadoras anormales.
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CUADRO No. 11

Frecuencia de donadores de sangre con cifras de
concetracién de ferritina por abajo del 1fmite inferior
normal tanto en donadores varones familiares como habitual en

relacién con su edad.

No. de Donadores
Edad en
Donadores Familiares Habituales aflos
5 4 1 20 - 25
5 2 3 26 ~ 30
6 2 4 31 - 35
10 1 9 3% - 40
8 1 7 41 - 45
3 0 3 46 - 50
[¢] 0 [s] 51 - 55
2 1 1 56 - 60
Total

39 " - 28
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CUADRO No. 12

Frecuencia de donadoras de sangre con cifras de
concentracién de ferritina en suero por abajo del limite
inferior normal, tanto en donadoras familiares como

habituales en relacibn con su edad.

No. de Doenadorgs Edad en
Donadoras Familiares Habituales aflos
1 1 0 20 - 25
0 0 o) 26 - 30
6 5 1 31 = 35
1 1 [o} 36 - 40
3 2 1 41 - 45
Total

11 ‘9 2




- 62 =

CUADRO No. 13

Andlisis estadfstico de los parémetros de medicibn

realizados a los donadores de sangre estudiados.

PARAMETROS DO N ADORE S : DONADORAS
DE WWARONES (97) MUJERES (18 )

ESTUDIO Fa 5 X ’ 5
HEMOGLOBINA 15.7 1.5 14.4 1.2
HEMATOCRITO 48.4 4.2 44.4 3.5
c. M. H. 52,4 1.2 32.5 0.9
FERRITINA 73.6 68.7 - 20.4 17.3
P. P. Z. 1.86 1.2 1,37 0.26

X = VALOR PROMEDIO

S = DESVIACION ESTANDAR

C.M.H, = CONCENTRACION MEDIA DE HEMOGLOBINA
P.P.Z, = PROTOPORFIRINA - ZINC
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En el cuadro nlmero 14 se muestra la correlacidén de los
resultados de la observacién microscépica del frotis de
sangre con los valores de ferritina y protoporfirina-zinc.

En los varones no hay una correlacién con valores bajos
de ferritina o protoporfirina-zinc elevada y las alteraciones
observadas, salvo un caso, en el que se encontrd hipocrbmia
clara de los eritrocitos y en este coincide con hipoferremia

y protoporfirina-zinc elevada.

En el cuadro nfimero 15 se muestra que en las amujeres
tampoco se observa una correlacifn clara de las alteraciones
morfolfgicas con los valores de ferritina y protoporfirina-
zinc, sin embargo, en las mujeres que donan habitualmente,
y que tienen trombocitosis, se observa disminucidn del nivel
de ferritina, también se puede apreclar qhe el wvalor
promedio de ferritina en las mujeres normales donadoras
familiares, s8e encuentra ligeramente por abajo del valor
" mimimo normal a pesar de que no se observaron alteraciones

morfoldgicas en el frotis.
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CUADRO No., 14
Correlacién de los resultados de la observacién microscéplca

del frotis de sangre con los valores de ferritina y

protoporfirina-zinc en donadores varones de sangre.

+ DONADORES t  FERRITINA PPZ H
: : X X
FAM HAB FAM HAB FAM HAB :

Trombocitosis 9 2 81.4 22.9 1.4 1.2
Trombocitosis
Plaquetas glg. 2 1 87.4 3.7 1.2 1.2
Plaquetas
glgantes - 1 - 40.2 - 1.0
Trombocitosis
Plaquetas glg.
macropolicitos 2 1 ao.2 22,5 1.3 2.9
Macropolicitos 1 - 445 - 1.2 -
Hipocrémicos - 1 12.5 - - 3.9

Normales 45 32 106.5 33.2 1.5 2.4

Total 59 38
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CUADRO No. 15

Correlacién de los resultados de la observacién microscdpica
del frotis de sangre con 1los valores de ferritina y

protoporfirina-zinc, en mujeres donadoras de sangre.

: DONADORAS : FERRITINA : PP2
: : X X

FAM HAB FAM HAB  FAM HAB
Trombocitosis 4 2 22.9 12.7 1.3 1.7
Trombocitosis
Plaquetas gig. - k| - 40,3 - 1.4
Plaquetas
gigantes 1 - 3.5 - 145 -
Normales 9 1 17.6 23,0 1.3 1.7

Total 14 4
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CUADRO No. 15

Correlacldn de los resultados de la observacidn microscépica
del frotis de sangre con los valores de ferritina v

protoporfirina-zinc, en mujeres donadoras de sangre.

:  DONADORAS : FERRITINA PPz :
B : i3 X
FAM HAB FAM HAB FAM HAB :

Trombocltosis 4 2 22.9 12.7 1.3 1.7
Trombocltosis
Plaquetas gig. - 1 - 40.3 - 1.4
Plaquetas
glgantes 1 - 2.5 - 1.5 -
Normales 9 1 17.6 23.0 - 1.3 1.7

Total .o 14 4
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DISCUSION

La observacidn de personas  con cifras de
hemoglobina en el limite inferior " normal * , hace pensar
gl efectivamente son normales o no, estc obliga a
correlacionar el dato de la hemoglobina con el de ferritina y
el de protoporfirina-zinc. Asi vimos que hay personas que
estAn en el limite de lo normal con reservas normales, Yy
personas con cifras por arribes de los llmites inferiores gue
tienen ferritina disminufda. En relacifn con el walor del
hematocrito el fenomeno es similar. El nivel del valor de
hemoglobina depende de varios factores y no solamente del
estado de las reservas de hierro, entre estos factores se
conocen: la altitud, algunos factores metabGlicos como la
accidn de algunas hormonas {tegtosterona) vy otros gque
geguramente 1nfluyen como la condicibn fisica, es decir la
capacidad ventilatoria del sujeto.

Cuando se analizaron los resultados de hemoglobina vy
hematocrito en log grupos estudiades resultd que en 1los
varones aun éonsiderando la cifra de 12.7 g/dl, calculada a
partic de los resultados, [X: 15.7 g/dl menos 2 S (BEJ y
para el hematocrito de 40 mm %, [?= 48.4 nm%¥ wmenos 2 S



. 67 -

(8.;1] , y en las mujeres para la hemoglobina de 12 g/dl
(T %= 14.4 g/d1 menos 2 § (2.4)_] v hematocrito de 37.4 %
EE? = 44.4 % menos 2 § (7t] » cuando se relacionaron con los
valores de ferritina como se pudo observar en los cuadros
correspondientes hay un niimero importante de personas en las
cuales se encontraron valores de ferritina menores al limite
" normal " inferior, es decir, que incluso teniendo cifras de
hemoglobina ¥ hematocrito dentro del rango normal
considerando dos desviaciones esténdar en lugar de una como
es 1lo habitual, tienen evidencla de reservas disminuldas de
hierro. :

Se distlingue claramente que 1los valores bajos de
ferritina son frecuentes, tanto en las mujeres (39.2 %) como
en los varones (40.2 %), con valores de hemoglobina en 1la
tercera parte de los varones y mls de la tercera parte en las
mujeres dentrc de lo normal; en el grupo de varones se
distinguen aquellos con valores normales de hemoglobina vy
hematocriteo con niveles bajos de ferritina (promedio de
X = 16.6 ng/ml) y aquellos con valores de hemoglobina vy
hematocrito bajos y concentracién de ferritina baja
( X= 8,55 ng/ml ), siendo esta diferencia significativa.

Es probable que la amplia variacidén de los niveles de
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férritina en suero, refleje la dinfmica continua del hierro
en los varios sitios en que se ubica o se requiere; esto
explica en parte ( pool 14bil del hieéro ) valores menores de
ferritina en suero en las mujeres en quienes por razén
natural hay una movilizacifn continua del metal.

Cuando se mide la ferritina contenida en el eritrocito
se ha observado que los niveles en &stos sen noémales e
incluso con niveles séricos por debajo del limite {nferior
normal, en este caso, la prioridad de la hemoglobina en la
sintesis de protelnas, moviliza el hierro.

En personas en las que, en este trabajo, se. encontrd
anemia y niveles bajos de ferritina sérica, es probable que
los niveles de ferritina eritrocitica estén disminufdos.

En més del 60 % ( 8 de 12 ) de los donadores cuya cifra
de hemogloblina, hematocrito y ferritina se encontraban por
debajo de 1los lImites inferiores normales, se obtuvieron
valores de protoporfirina-zinc elevados, 6 son donadores
habituales y 2 son famillares; de los que tlenen cifra de
hemoglobina y hematocrito normales (4), ferritina baja vy
protoporfirina-zinc alta, 3 son habituales y sblo unov
donador familiar,

Tal parece que el valor elevado de protoporfirina-zinc
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guarda correlacidn con la anemia en los varcnes, sin embargo,
la observacién de 4 verones con cifras normales de
hemoglobina, hematocrito y cifra alta de protoporfirina-zinc
invalidaria esta acepcién, no obstante, el dato de que 6 de 8
donadores varones anémicos y 3 de 4 sin anemia correspondan
al grupo de donadores habituales, nos obliga a pensar que la
protoporfirina-zinc elevada en este grupo, proviene de la
eritropoyesis acelerada por donaclidn repetf{da de sangre.
Podemos suponer que en estos casos la ferritina eritrocitica
estd tambi&én baja y ante la sfintesis acelerada de
hemoglobina, da lugar a un exceso de protoporfirina carente
de hierro.

En trabajos previos (13, 26) se plantea que en donadores
varones los niveles bajos de ferritina se observan cuando la
persona ha donado mis de 1,200 ml al afo (3 donaciones o més
al afo), en estos trabajos no se hizo simulténeamente la
determinacidn de protoporfirina«zinc (35).

Llama la atencidn que las dosificaciones de
protoporfirina-zinc hayan estado elevadas enilos varohes y no
en las mujeres. Uno de los motivos de este trabajo fue
precisamente el darle el valor a la protoporfirina-zinc como

detector de deficienclia de hierro, como lo establecen
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ngunos autores (43). Esta bien establecido que en las
mujeres la deficiencia de hierro es muy frecuente y sin
embargo, en este, trabajo no se observd en ellas aumento de
protoporfirina-zinc, probablemente por el bajo nfimero de
donadoras o porque no es frecuente que la mujer done sangre
repetidamente, en cambio esto si ocurre en el vardn. En estas
circunstancias el aumento de protoporfirina-zinec en el vardn
es debido a la eritropoyesis ineficaz, a carencia de hierro y
de &clido fdlico o vitamina B 12, esto requerirf un estudio
con evaluacién simulfénea de protoporfirina-zinc, ferritina,
dosificacidén de 3cido fdlico y vitamina B 12, correlacionados
con los resultados de las citologia hemitica que permitirfan
distinguir a los donadores con eritropoyesis ineficaz, y muy
probablemente la causa de &sta, con valores aparentemente

normales de la serie roja en la citologia hemftica.

La citologia hem&tica practicada con contador
electrbnico no dié evidencias que hicleran sogpechar la
carencia de hierro, esto se fundamenta en 1los hallazgos

comentados:

1) Cuando se tratd de correlaclonar las alteraciones

morfolégicas observadas en el frotis de sangre con 1los
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valores de ferritina y protoporfirina-zinc no se observd
correlacién clare de alteraciones morfdlogicas con
valores bajos de ferritina y altos de protoporfirina-zinc
( cuadros 14 y 15 ), salvo en un donador vardn
habitual, en el cual si coincidié la observacidén de
hipocromia franca con valores bajos de ferritina y altos
de protoporfirina-zine, por lo tanto dado lo costoso gue
resulta practicar el frotis y observar la morfologila y/o
dosificar la ferritina, resulta préactica la
dosificacidn de protoporfirina-ziné para detectar a los

donadores que tienen ya qeficiencia marcial de hierro.

2) Personas que con cifras normales de hemogloblina,
hematocrito, ferritina baja y valores de protoporfirina-
zinc  elevados, tampoco  muestran las alteraciones
morfolfgicas que pudieran esperarse, por lo tanto se
puede inferir una generacidn de c&lulas anormales que son
destrufdas de inmediato por eritropoyesis ineficaz.

La dosificacién dnica de protoporfirina-zinc como
evidencia de individues con reservas disminuidas de hierro no
es factible porque los resultados de este trabajo muestran

que no en todas las personas con niveles bajos de ferritina




- 72 -

se encontraron niveles de protoporfirina-zinc elevados,

En vista de que estos niveles se encontraron en
donadores habituales es decir que donan m&s de 2 veces al
afio, es probable que &sta protoporfirina elevada refleje una

eritropoyesis ineficaz por eritropoyesis acelerada.

Llamd® la atencifn que la concentracidn de hemoglobina,
la concentracifén media de la misma vy el volfimen globular
medio estuvieran dentro del 1Imite normal en un 40.2%, 33.7%
y 35.1% vrespectivamente para cada parémetro en los varones,
figuras 11, 12 y 13 vy para las mujeres un 61.1% en la
hemoglobina 58.8%, en la concentraclfn media de hemoglobina y
un 61.1% para el vollmen globular medio figuras 15, 16 vy
17, a pesar de tener cifras anormales bajas de ferritina,
esto confirma el concepto de que la sintesis de hemoglobina
es prioritaria y que las deformaciones morfoldgicas de los
eritrocitos no aparecen cuando la deficiencia de hierro es

"prelatente" (14, 16, 50).

En las figuras 14 y 18 en que se relacionan la
protoporfirina-zinc con la hemoglobina en g/dl, sblo en 1los
varones se observd aumento de la primera en presencia de

cifras de hemoglobina normales o bajas,
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Lo que aparentemente confirma nuestra opinion de que
ello es debido a una eritropoyesis acelerada resultante
probablemente de la asincronlia entre el ritmo de sintesis del

hem y la velocidad de recambio de hilerro que se incorpora a

la molécula de hemoglobina.
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CONCLUSIONES

La biometria hemdtica de rutina, no es suficlente para
revelar alteraciones que hagan sospechar la disminucidn
de las reservas de hlerro, aln considerando los limites
infericres de hemoglobina y  hematocrito, obteniﬁos
restando 2 desviaclones estandar a la cifra
promedio: para donadores varones una hemoglobina de
12.7 g/dl y un hematocrito de 40 mm % y para las
mujeres, una cifra de hemoglobina de 12 g/dl y un

hematocrito de 37.4 %,

La determinacién de ferritina sérica es un estudio
eficaz para la detecciédn de personas .con carencia
prelatente y latente de hierro {(13), con el inconveniente

de que ésta técnica es costosa.

La observacidn de elevacidn en el nfimero de plaquetas vy
de plaquetas gigantes en los frotis de sangre, sl bien
es frecuente observarlas en la carencla de hierro y
asociada con deficiencia de 4&cido f6lico (50), no
resulta de valor prhctico su blisqueda, en tanto es m&s

costoso hacer el frotis de sangre que hacer una
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dosificacién de protoporfirina-zinc en los donadores de
sangre, va que estas alteraciones morfoldgicas no
guardan correlacidn clara con valores bajos de ferritina

o altos de proteporfirina-zine,

En este trabajo, se puso en evidencia la antigua
observacidon hematoldgica (14, 16, 50} de que la
sintesis de hemoglobina es prioritaria probablemente aun
en situaclones de ingesta insuficiente de protelnas,
ademids de que las alteraclones morfoldgicas de los
eritrocitos, no se presentan hasta que no  hay
disminueidn  severa de ferritina (deficiencia latente

de hierro).

El estudlio de la dosificacidn de protoporfirina-zinc en
los donadores es v8lido y recomendable, primero por su
bajo costo en comparacidén con la dosificacién de
ferritina, una vez que se cuenta con el
hematofluorometro y segundo porque cuando el valor de
ésta aumenta, refleja ya la eritropoyesis ineficaz que
puede ser consecuencia de la carencia de hierro o de una

carencia mixta de hierro mAs f8lico proporcionada por

_ sangrias repet!das,
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fn vista de que en la poblacidn mexicana es conocida la
deficiencla alimentaria, para seleccionar donadores de
sangre, es indispensable tomar en cuenta sus hébitos
alimentarios ya que estos puedan ser sugestivos de
ingesta insuficiente de hierro, hecho que ocurre en
poblaclones econdémicamente débiles, como la nuestra.
En esta situacibn, es recomendable los siguientes
estudios en 8rden de menor a mayor costo, ademés de las
dosificaciones rutinarias a partir de hemoglobina vy
hematocrito: io. observacién de frotis de la sangre
para detectar signos tempranos de deficiencla latente
de hierro (trombocitosis, plaquetas gigantes [*]
leucocitos polisegmentados), 20, dosificacién de
protoporfirina-zinc y 3o0. dosificacidn de ferritina.
Con ellos se garantiza la inocuidad de la donacidn de
sangre y 1la deteccidn de personas que requieren

suministro de sales de hierro u otros hematinicos.
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