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RESUMEN

Introduccion: esta demostrado que la donacidon de sangre total repetitiva conduce
a una deficiencia de hierro, dependiendo fundamentalmente de la frecuencia de
donaciones. Sin embargo, el posible efecto que pudiera inducir la plasmaféresis
regular sobre la concentraciéon de hemoglobina es un aspecto poco reportado.
Objetivo: determinar el comportamiento de esta variable y estimar las pérdidas de
masa de eritrocitos en donantes de plasmaféresis intensiva nivel 2.

Métodos: se realizé un estudio descriptivo longitudinal a través de la revision de
100 historias clinicas de donantes seleccionados aleatoriamente, para recoger
resultados de la determinacion de hemoglobina y del hematocrito durante un ciclo
de 24 donaciones. Las pérdidas de masa de eritrocito fueron estimadas a través de
la medicion del volumen y del hematocrito de la sangre total contenida en set de
plasmaféresis al finalizar la donacién de plasma, sumando a ello la cantidad de
sangre total extraida para los estudios de laboratorio.

Rsultados: se encontré que la concentraciéon promedio de hemoglobina no
presentd modificaciones estadisticamente significativas para ambos sexos ni para el
grupo total. La pérdida de eritrocitos en un proceso de plasmaféresis fue de
aproximadamente 18 mL (9.25 mL remanentes en el set de plasmaféresis y 8.86
mL para muestras de laboratorio), muy cercanos a los 25 mL reglamentados por el
Centro para el Control Estatal de la Calidad de los Medicamentos en Cuba
(CECMED).
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Conclusiones: aunque la concentracion de hemoglobina y el hematocrito son
facilmente estimadas, su sensibilidad no es buena para la evaluacion de la
deficiencia de hierro en etapas en que solo sus reservas estan disminuidas. La
incorporacion de otros examenes de laboratorio mas sensibles contribuiria a
mejorar la vigilancia de los niveles de hemoglobina en este grupo de individuos.

Palabras clave: donantes regulares de plasma, plasmaféresis productiva,
concentracion de hemoglobina, pérdida de masa de eritrocitos.

ABSTRACT

Introduction: a close relation between repetitive whole blood donation and iron
deficiency has been demonstrated, mainly depending on the frequency of
donations. However, the possible effect on hemoglobin concentration that regular
plasmapheresis could induce has been scarcely reported.

Objective: determine the behavior of this variant and to estimate red blood cell
mass loss in intensive plasmapheresis donor level 2.

Methods: a longitudinal descriptive study was carried out reviewing medical
records of 100 randomly selected donors to collect results of the determination of
hemoglobin and hematocrit during a cycle of 24 donations. Red cell mass loss was
estimated by measuring of volume and hematocrit of whole blood contained in the
plasmapheresis set at the end of plasma donation and adding the total amount of
blood collected for laboratory tests.

Results: average concentration of hemoglobin showed no statistically significant
changes for both, female or male donors. The loss of red blood cell mass in a
process of plasma was approximately 18 mL (9.25 mL remaining on the plasma set
and 8.86 mL for laboratory tests) which was very close to the limit of 25 mL
according to Centro para el Control Estatal de la Calidad de los Medicamentos en
Cuba (CECMED) regulations.

Conclusions: even when hemoglobin and hematocrit concentration are easily
estimated, sensitivity is not good for the evaluation of iron deficiency in periods in
which only stores are diminished. The inclusion of other more precise laboratory
tests will contribute to a better surveillance of haemoglobin levels in this group of
individuals.

Keywords: regular plasma donors, plasmapheresis, hemoglobin concentration, red
blood cells mass loss.

INTRODUCCION

La plasmaféresis productiva automatizada es un proceder que se realiza para
obtener plasma con fines transfusionales o materia prima para producir derivados
con fines terapéuticos. Consiste en extraer sangre entera de un donante, separar el
plasma de los elementos celulares y devolver las células sanguineas al individuo, lo
que posibilita aumentar la frecuencia de donaciones y el volumen de plasma
extraido con relacion a la donacién de sangre total.'2
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En Cuba esta regulado que en individuos con peso corporal mayor o igual a 57 kg,
el volumen final de plasma colectado en cada proceder de plasmaféresis no sea
mayor a 600 mL ni pueda extraerse a un mismo donante mas de 1 L de plasma en
una semana, 2,4 L en un mes o 15 L en un afio, excluyendo el anticoagulante en
cada caso (plasmaféresis intensiva nivel 2 segun clasificacién de la Organizacion
Mundial de la Salud, OMS). Ademas, esta determinado que la pérdida de eritrocitos
no excedera los 25 mL en un proceso de plasmaféresis ni sera superior a un total
de 200 mL cada 8 semanas; en ambos casos se incluyen las muestras extraidas
para ensayos.:3-5

La inocuidad de la donacion regular de plasma sobre la salud de los donantes ha
sido demostrada, siempre que se cumplan estrictamente las regulaciones que para
este proceder establecen las autoridades de salud de cada pais.

Numerosos estudios en individuos incorporados en diferentes programas de
plasmaféresis, precisan la ausencia de cambios significativos de la concentracion de
proteinas totales, albumina sérica, inmunoglobulinas, proteinas de la hemostasia,
enzimas hepaticas, marcadores bioquimicos de riesgo cardiovascular, entre
otros.36-9

Por otra parte, estd ampliamente demostrado que la donacién de sangre total
repetitiva conduce a la disminucién de las reservas de hierro y su deficiencia, en
dependencia de la frecuencia de donaciones.%*! Sin embargo, un aspecto poco
estudiado es el posible efecto que sobre la concentracién de hemoglobina pudiera
inducir la plasmaféresis regular (anemia nosocomial), condicionado
fundamentalmente por la percepcion general de que todas las células sanguineas
extraidas durante la plasmaféresis retornan al individuo al finalizar el proceso, y a
la incorrecta ponderacion del volumen de sangre extraido periédicamente en estos
donantes para ensayos de laboratorio.*?13

La experiencia previa en el Departamento de Aféresis del Banco de Sangre de
Cienfuegos ha mostrado que algunos donantes regulares de plasma, sobre todo
mujeres, no han podido completar el ciclo anual de donaciones debido al descenso
en la concentracién de hemoglobina por debajo de los niveles aceptados, lo que
constituye causa de postergacion para donar en este grupo de individuos.

La OMS estima que méas de dos billones de personas en el mundo presentan algun
grado de anemia, atribuida en el 50 % de los casos a deficiencia de hierro. La
anemia puede ocurrir en cualquier etapa de la vida, pero es mucho mas frecuente
en mujeres embarazadas, nifios y jévenes. Se produce cuando se rompe el
equilibrio entre la produccién y la destruccion de los eritrocitos, siendo la masa de
eritrocitos insuficiente para mantener adecuadamente oxigenados los tejidos.
Existen tres mediciones basicas de laboratorio que permiten establecer la presencia
de anemia: concentracion de hemoglobina, hematocrito o volumen de la fraccion
globular y el conteo de eritrocitos.'4-16

Se pretende determinar el comportamiento de la concentracion de hemoglobina y
estimar las pérdidas de masa de eritrocitos durante un ciclo de 24 donaciones en
donantes regulares de plasma.
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METODOS

Clasificacion del estudio

Estudio descriptivo longitudinal, realizado durante los meses de julio del 2013 a
junio del 2014 en el Banco de Sangre Provincial de Cienfuegos, durante un ciclo de
24 donaciones de plasma. Para el proceder de plasmaféresis se emple6 un equipo
colector de plasma NGL XJC2000, con las siguientes caracteristicas técnicas:

Equipo de plasmaféresis

NGL XJCZ2000. Sichuan Nigale Biomedical
Co. Ltd. Chengdu China.

proceder

Flujo de extraccién de sangre 60 mL /min

Flujo de retorno de sangre 80 mL/min
Anticoagulante Citrato de sodio 4 %
Relacidén anticoagulante / sangre 1:16

Velocidad de centrifugacidn 4 800 rpm

Infusién de solucion salina al finalizar el MO

Técnicas y procedimientos

Para conocer la concentracion de hemoglobina y hematocrito se realiz6 revision
documental a 100 historias clinicas seleccionadas aleatoriamente (50 hombres y 50
mujeres), provenientes de donantes regulares de plasma que estuviesen
participando en el programa al menos durante un afo, y que no hubiesen recibido

suplementacion con hierro.

Se recogieron los resultados de la determinacion de hemoglobina por método
manual (Hemotest, HELFA diagndésticos, La Habana, Cuba) en un espectrofotometro
UV-7504C (XIN-MAO, China); y del hematocrito, determinado por centrifugacion
(Haemotokrit 210 Hettich Zentrifuge Germany).

La informacioén se dividié en 8 grupos partiendo de los resultados de la medicién en
la captacion del donante, y los 7 restantes conformados con la informacion recogida
cada 4 plasmaféresis durante aproximadamente 12 meses, tiempo que dura un

ciclo de 24 donaciones. Se subdividid, ademas, en dos grupos teniendo en cuenta el

seXxo.

Para la estimacion de pérdidas de masa de eritrocito se eligieron aleatoria e
independientemente a la selecciéon anterior, 30 sets de plasmaféresis (bol,
tubuladuras vy filtro), para calcular cantidad de sangre total contenida en estos al
finalizar la donacion de plasma. Se midi6é el volumen con una probeta graduada de
100 mL y se determindé hematocrito a este fluido. La masa de eritrocitos fue

calculada a través de la siguiente ecuacion:3

Volumen de sangre total ([mL)xHematocrito [ %)

Masa eritrocitaria (mL) =

100

A esto se adicion6 la cantidad de sangre total extraida en la toma de muestras
sanguineas habituales para ensayos de laboratorio reglamentados. Esta informacion
se obtuvo a través de observacion participante. Se calculé masa eritrocitaria por
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igual férmula, utilizando como uno de los multiplos el valor promedio del
hematocrito en porciento calculado durante la captaciéon del grupo total.

Analisis estadistico

Se calcularon los estadigrafos descriptivos media, valor minimo y maximo,
desviacion estandar, para todas las mediciones realizadas en la captacion y en cada
grupo. Se aplico prueba de hipotesis de medias muestrales para grupos pareados,
mediante el método no paramétrico (Friedman) para determinar diferencias entre
las medias grupales. Para el analisis estadistico se utilizé el programa SSPS.

RESULTADOS

El valor medio de la concentracion de hemoglobina y el hematocrito durante la
captacion se encontr6 dentro del rango aceptado como normal para ambos sexos, y
por encima del valor recomendado por el CECMED para la admisiéon de individuos
como donantes de plasma. Los valores minimos del rango de dispersion de la media
(X = 2DE) se encontraron ligeramente por debajo de los limites inferiores del rango
considerado como valor referencial de hemoglobina y hematocrito para ambos
sexos. (tabla 1).

Tabla 1. Estadigrafos descriptivos de la medicion inicial de la concentracién de hemoglobina
y hematocrito

Variables Media Desviacion | X + 2DE Valores de Valor
(x) estandar referencia aceptado#(1)
{DE) (2,17)
Masculine (n = 50)
Hemoglobina (g/L) 145 8.03 129 - 161 130 - 170 =125
Hermatocrito (%) 46,4 2,74 40,9 - 51,8 40 - 50 = 38
Femenino (n = 50)
Hemoglobina (g/L) 132 0.49 114 - 156 120 - 150 =125
Hematocrito (%) 42,4 3,04 36,3 - 484 37 -45 = 38
TOTAL (n = 100)
Hemoglobina (g/L) 138 11.0 118 - 169 - = 12.5
Hematocrito (%) 44,3 3,47 37,4 - 51,2 - = 38

La concentracion promedio de hemoglobina durante las mediciones realizadas no
presentd modificaciones estadisticamente significativas para ambos sexos (hombres
p = 0.316 y mujeres p = 0.395) ni para el grupo total (p = 0.09) (tabla 2).

Se encontré que, como promedio en cada donaciéon, 9.25 mL de eritrocitos no
retornan a la circulacion sanguinea del donante cuando concluye el proceder
(tabla 3), los que permanecen en las tubuladuras, bol y filtro del set de
plasmaféresis. A partir de este resultado se deduce que durante un ciclo maximo
anual de 24 donaciones, este volumen pudiera alcanzar 222 mL como promedio
(minimo 174 y maximo 260).
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Tabla 2. Valores medios y rango de la concentracién de hemoglobina du-

rante las donaciones

DONACION | Hemoglobina (g/L)

Media, (Minimo, Maximo)

Hombres Mujeres Total

{n = 50) {n =,50) {n = 100)
Captacion 145 (130-160) 132 (118-168) 138 (118-169)
1ra 148 (125-175) 134 (122-150) 141 (122-175)
4ta 148 (131-178) 132 (121-150) 140 (121-178)
Bva 148 (135-168) 134 (121-150) 141 (121-168)
12ma 146 (128-166) 132 (125-150) 139 (124-166)
16ta 147 (131-163) 134 (123-150) 140 (123-163)
20ma 147 (134-163) 133 (118-152) 140 (118-163)
24ta 146 (130-166) 133 (119-156) 139 (119-166)

0.316

0.395

0.090

Tabla 3. Volumen de masa eritrocitaria perdide durante un proceder de plasmaféresis

Variable n Media | Desviacién | Minimo | Maximo
Estandar

Volumen de sangre total {mL) 30 30,70 1.46 28 33

Hematocrito (%) 30 29,97 2.25 25 33

Masa eritrocitaria (mL)* 30 9,25 0.97 7.25 10,8

Volumen de sangre total (mL)xHematocrito (%)
100

Masa eritrocitaria (mL) =

Ademas, fue considerado el volumen de sangre extraido para muestras de
laboratorio; que en cada donacién fue de 20 mL de sangre total, distribuidos en dos
tubos sin anticoagulante para los ensayos seroldgicos de enfermedades infecciosas
(virus de Inmunodeficiencia humana (VIH)1 y 2, antigeno de superficie del virus de
la hepatitis B (VHB), anticuerpos contra el virus de la hepatitis C (VHC) y la
deteccion indirecta de Treponema pallidum por pruebas serolégicas (VDRL o RPR),
y de quimica sanguinea para la determinacion de la actividad enzimatica de la
transaminasa glutamico piravica.

Adicionalmente, cada cuatro donaciones debe evaluarse la concentracion de
proteinas totales y albumina sérica y cada 12, la glucemia, lipidos séricos e
inmunoglobulinas. En la primera, la duodécima y la vigésimo cuarta donaciones
también se extraen 7 mL: 5 en un tubo con EDTA para hemograma y 2 de sangre
citratada para la eritrosedimentacion. En resumen, al concluir un ciclo de 24
plasmaféresis al donante se le han extraido 501 mL de sangre total por muestreo
para ensayos. A partir de este dato se determiné que el volumen de eritrocitos
extraido en una donacion por concepto de muestras fue de 8.86 mL y para el ciclo
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de 24 donaciones, de 221 mL. No se tuvo en cuenta para estos calculos el volumen
empleado en la determinacion de hematocrito. La pérdida de eritrocitos en un
proceso de plasmaféresis estimada fue de aproximadamente 18 mL.

DISCUSION

Las guias nacionales e internacionales cominmente recomiendan un minimo de
concentracion de hemoglobina para la elegibilidad de donantes de sangre (sangre
total, plasma, plaquetas y eritrocitos y otros componentes de la sangre), de

125 g/L para mujeres y 135 g/L para hombres. Sin embargo, la Asociacion
Americana de Bancos de Sangre (AABB), los Estandares de la Region del Caribe
(CRS), Hema-Quebec y el CECMED recomiendan recurrir a un solo valor de 125 g/L
de concentracion de hemoglobina y de 38 % de hematocrito para ambos sexos.

La utilizacién de un Unico valor pudiera condicionar, en algunos casos, aceptar a
individuos con anemia como donantes de sangre, dada la proximidad del punto de
corte de la hemoglobina (130 g/L) y el hematocrito (40 %) para definir anemia en
el hombre y el valor seleccionado para aceptar a individuos como donantes. El nivel
inferior aceptable de hemoglobina debe ser definido para que prevenga la seleccion
de individuos anémicos como donantes de sangre y también evitar la exclusion
innecesaria de individuos sanos.1:2:7-20

Con la frecuencia de donacion de plasma utilizada (600 mL cada 15 dias), no se
demostré modificacion estadisticamente significativa en la concentracion de
hemoglobina en el grupo de estudio durante un afio de un ciclo de 24 donaciones,
lo que esta en correspondencia con lo informado por otros autores para la misma
frecuencia de extraccién de plasma.®

No obstante, algunos resultados relacionados con este particular han sido
comunicados. Por ejemplo, en mujeres jovenes en régimen de plasmaféresis
intensiva, fue referida una reduccién en la concentracién de hierro, en un estudio
prospectivo, aleatorizado, placebo vs control, a doble ciegas.*? Otro grupo de
donantes de plasma con un régimen intensivo de hasta 45 donaciones en el afio,
mostraron disminucion significativa de la ferritina, dentro del rango de normalidad,
asociada con una mayor cantidad de pérdida de sangre durante el proceder.® En
una serie de 1 162 donantes de aféresis, el 64 % de los individuos presentaron
algun grado de déficit de hierro, y se recomendé la suplementaciéon con hierro oral
para todos los donantes con niveles bajos de volumen corpuscular medio (VCM).2!
Otra publicaciéon, ahora en donantes de dos unidades de eritrocitos por aféresis con
un intervalo de seis meses entre donaciones, acoté la no modificaciéon en la
concentracion de hemoglobina, con reducciones notables en la concentracion de
ferritina de la primera donacion respecto a la segunda, y la recuperacion y
estabilizacién de su concentraciéon en las subsecuentes donaciones.??

Es poco probable que la donaciéon de plasma, por si misma, induzca efectos
negativos sobre el hierro y sus depdésitos, debido a que solo el 0,1 % del mineral,
aproximadamente 3 mg, esté en transito por el plasma unido a su proteina
transportadora, la transferrina. Su mayor contenido esta en forma de compuestos
de hierro hemo, fundamentalmente hemoglobina (65 %) y mioglobina (6,0 %), y
aproximadamente 1 g de hierro no hemo existe como reserva en macrofagos y
hepatocitos en forma de ferritina (13 %) y hemosiderina (12 %). Sin dudas, las
pérdidas de sangre causadas por la toma de muestras sanguineas frecuentes y los
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remanentes de eritrocitos, fundamentalmente en los materiales de desecho del set
de plasmaféresis, constituyen las causas indiscutibles de pérdida de hierro que
pueden conducir a la deplecién de las reservas del mineral a largo plazo en
donantes regulares de aféresis.'?13.16.23

Si bien el estudio sefialé que la pérdida de eritrocitos en los donantes de plasma
seleccionados se encuentra por debajo y muy cercanos al limite de 25 mL
reglamentado por el CECMED; existen reportes de otros autores con cifras de 11.01
mL de eritrocitos perdidos por donacion, por lo que se hace necesario tratar de
reducir ese volumen, siempre que sea posible.112-13

La Infusidon de solucion salina fisiologica al donante a través del set de
plasmaféresis, considerado como un método profilactico para prevenir colapso
circulatorio, es, ademas, una alternativa viable, econémica y segura para reducir
las pérdidas de sangre al devolver la mayor cantidad de masa de eritrocitos al
donante al concluir cada proceder.®

La reduccion de la cantidad de sangre extraida en muestras para ensayos, segun lo
permitan los métodos y el equipamiento utilizados por cada laboratorio, asi como la
utilizacion del plasma obtenido en la plasmaféresis como muestra analitica,
constituyen otras alternativas asequibles para reducir las pérdidas de eritrocitos en
estos donantes.12:13

No debe olvidarse la importancia de la promocién de habitos alimentarios sanos
entre los donantes, que motiven el consumo de alimentos ricos en hierro y vitamina
C. Adicionalmente y solo cuando sea necesario, indicar profilacticamente
suplementacion con hierro a los donantes, sobre todo a las mujeres en edad fértil y
con valores de hemoglobina cercanos al limite inferior de aceptaciéon para donar,
para evitar el desarrollo de anemia ferropénica en estos individuos.'?21.24

Aunque la concentracion de hemoglobina y el hematocrito son facilmente estimadas
a través de métodos simples, econémicos, reproducibles y validables, su
sensibilidad no es buena para la evaluacion de la deficiencia de hierro en etapas en
que solo sus reservas estan disminuidas. La incorporacion de otros examenes de
laboratorio mucho mas sensibles en la evaluacién periédica de estos donantes,
contribuiria a mejorar la vigilancia de los niveles de hemoglobina en este grupo de
individuos, lo que permitiria accionar precozmente en consecuencia ante minimas
desviaciones en los resultados.?3:2%
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