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RESUMEN

El hemograma es una prueba de laboratorio de primera linea de diagnéstico en
pacientes que acuden al servicio de urgencias y consulta externa, ya que
proporciona informacion importante sobre el estado de salud general de una
persona; esta muestra es sensible en términos de temperatura, almacenamiento y
tiempo de procesamiento para poder garantizar confiabilidad y seguridad en los
resultados. En vista de esto, se realiz6 un estudio prospectivo, con una preseleccion
de pacientes sanos mayores de 18 afios mediante una encuesta y participacion
voluntaria, a los cuales se les tomaron dos muestras por paciente con
anticoagulante EDTA, estos fueron atendidos en un Punto De Servicio (PDS) del
Laboratorio Médico Echavarria (LME) cercano a la central de procesamiento de
Medellin; las muestras fueron almacenadas a temperaturas de 4°C y 21°C y
procesadas en 4 momentos diferentes trascurridas 1, 4, 8 y 12 horas posterior a la
toma de muestra. Con los resultados obtenidos de cada paciente se calcularon los
coeficientes de variacion intraindividual y total de la poblacion y se comparé con los
datos sugeridos por variabilidad biolégica, observandose de manera general que no
hubo cambios medicamente significativos.
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ABSTRACT

Complete blood count (CBC) is a laboratory test in the diagnostic first line in patients
who attend emergency and outpatient department, given that it shows important
information about the general health condition of a person; this sample is sensitive
in terms of temperature, storage and processing time, so reliability and safety in
results must be guaranteed. Therefore, a prospective study was conducted,
preselecting healthy patients over 18 years through a survey and voluntary
participation; two bloods samples with EDTA were taken in one centre of Laboratorio
Medico Echavarria (LME), close to the laboratory; samples were storage at 4°C and
21°C and tests were run at different times: 1, 4, 8 and 12 hours after the sample was
taken. With all the results, intra-individual and total coefficient of variation were



calculated and compared with biological variability data, noticing that there were not
significant changes in general.
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INTRODUCCION

El hemograma es una prueba de laboratorio de primera linea de diagndstico en
pacientes que acuden a urgencias y consulta externa, ya que es un analisis de
sangre que proporciona informacién importante sobre el estado de salud general de
una persona y su homeostasis (1). El analisis de los glébulos blancos permite al
personal médico realizar seguimiento sobre la gravedad de la enfermedad, asi como
la evaluacion a la respuesta del organismo a los tratamientos y la reaccion
inmunolégica del cuerpo a los diferentes procesos infecciosos, asi mismo el estudio
de los glébulos rojos permite la evaluacion de enfermedades como las anemias y
sus causales mediante los valores de hemoglobina y sus constantes.

La muestra para realizar el hemograma es una de las mas estrictas en cuanto a
temperatura de almacenamiento y tiempo transcurrido entre la toma y el
procesamiento, por lo cual la fase pre-analitica cobra total relevancia en la
conservacion y estabilidad de los elementos de la sangre (2), ya que se ha
observado que de no cuidar este proceso se podria influir negativamente en la
lectura de las células sanguineas; tal es el caso de la temperatura de almacenaje
que al permanecer por mucho tiempo a ambiente (20°C a 25°C) puede ocasionar
una dilatacion de los globulos rojos y un incremento del hematocrito y del volumen
corpuscular medio (VCM), asi como una disminucién de la concentracion de
hemoglobina y una reducciéon en la concentracion de hemoglobina corpuscular
media (CHCM)(3).

CONTEXTO PROBLEMICO

La seguridad de la atencion a los pacientes forma parte de la agenda de los sistemas
de salud de todo el mundo. (4) El interés en la evaluacién de la calidad se ha
incrementado considerablemente a través de las ultimas décadas debido a diversos
factores, como: a) Reconocimiento de la gran variabilidad existente en la préactica
clinica. b) Mayor disponibilidad de evidencia de eficacia probada. c) La creciente
preocupacion sobre el costo y la calidad del cuidado de la salud. (5)

Los resultados deben ser lo mas exactos posible, todos los aspectos de las
operaciones analiticas deben ser fiables y la notificacion de los resultados debe ser
puntual para ser util en el contexto clinico o de la salud publica (6). Ademas, hablar
de calidad hoy en dia en el ambito clinico, se refiere a la atencién sanitaria de un
paciente evitando errores prevenibles que conlleven a un ambito de seguridad
durante el proceso resultando en beneficio de este (7). La Organizacién Mundial de
la Salud establece que debe ser prioridad de la atencion en salud la seguridad del
paciente, protegiéndolo de los errores que se puedan presentar en la prestacion de



los servicios. En la actualidad 70% de las decisiones médicas se basan en funcion
de los datos de laboratorio, por lo tanto, este ha pasado de un papel pasivo centrado
en la calidad analitica de sus resultados definida por la precision y la exactitud, a un
papel activo y protagdnico y por tal razén la responsabilidad en cuanto a la
seguridad del paciente trasciende de los alcances de esta fase (8, 9,10). Si bien, el
hemograma por si solo no constituye una herramienta para el diagndstico definitivo
de una enfermedad, la interpretacion correcta de los resultados si hacen una
aproximacion mas directa al diagnéstico (11).

La informacidn concerniente al tiempo de preservacion, respecto a la viabilidad de
la muestra de sangre, es escasa y variada; por ejemplo, Meyer & Harvey (1998)
apuntan que después de 12 horas pos-toma y a 4°C puede haber cambios en el
hematocrito, hemoglobina, recuento de eritrocitos y los indices hematicos (12); asi
mismo, Medalille et al., (2006) demostraron que las variables hematoldgicas sufren
cambios significativos entre las 24-48 horas de conservacion, pero clinicamente no
conllevan a errores (13). Por el contrario, Schalm et al., (1986), no reportan cambios
en el hematocrito, hemoglobina y recuento de células en muestras conservadas a
4°C por 24 horas (14). Saenz et al., (2003), por su parte, recomiendan que el tiempo
ideal para realizar recuentos celulares y hematocrito no debe exceder las 12 horas
post toma de la muestra (15).

En la dltima década se ha despertado un gran interés por crear sistemas sanitarios
mas seguros y eficaces, donde la confianza de los pacientes en el sistema, la
gestion del riesgo, el mejoramiento continuo y la sensacion de buena atencion, son
los factores predominantes (16). Por lo tanto, es de gran importancia definir la
estabilidad de pruebas como el hemograma, que nos permita garantizar a nuestros
pacientes la emision de resultados seguros, oportunos y confiables que aporten a
un adecuado seguimiento y tratamiento.

JUSTIFICACION

En el LME los tiempos de procesamiento son variables teniendo en cuenta las
diferentes distancias, tiempo de procesamiento y rutas de transporte de las
muestras, es por esto que los resultados de la investigacién seran Utiles para dar
seguridad de que el resultado obtenido cuenta con las adecuadas condiciones de
procesamiento, permitiendo asi una visién hacia el mejoramiento continuo.

En la actualidad ha surgido la necesidad que los servicios de salud lleguen a las
comunidades mas alejadas que debido a sus condiciones geograficas tienen acceso
limitado, por tal motivo este tipo de estudio abre la posibilidad a que las muestras
puedan ser tomadas en estas poblaciones, y ademas que las instituciones
prestadoras de servicios de salud puedan tener mayor cobertura.

OBJETIVO GENERAL

Describir los cambios que se presentan en los diferentes parametros del
hemograma y los elementos formes de la sangre total observados en el extendido



de sangre periférica, dependiendo de las horas y temperatura de almacenamiento
previos al analisis.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Observar las variabilidades en los resultados de los parametros del
hemograma, al someterse a diferentes temperaturas y tiempos de
procesamiento.

e Determinar a qué temperatura y tiempo de procesamiento es estable el
hemograma.

REFERENTES TEORICOS

El hemograma es una de las pruebas diagndsticas que ha logrado mantenerse
vigente a lo largo de la historia gracias a que ha evolucionado de la mano de la
automatizacion, la cual le ha proporcionado mayor rapidez y exactitud, sin embargo,
contar con el andlisis microscopico es una importante herramienta para
complementar un diagnostico clinico (12,17). Este es un estudio sencillo, rapido,
con bajo costo que brinda valiosa informacién sobre el estado de salud actual de un
paciente, debido a su amplio campo de accion que abarca desde la evaluacion de
los elementos formes de la sangre hasta el proceso de coagulacion y la sintesis de
hemoglobina (18,19). Esto, sumado al hecho de que aproximadamente el 70% de
los errores que se producen en el laboratorio, se derivan de la fase pre-analitica
(Daves M, 2015), se debe garantizar Optimas condiciones de toma,
almacenamiento, tipo y concentracion del anticoagulante (2, 20).

En la actualidad existen pocos estudios en los que se evalle el impacto que pueden
tener los factores asociados a la toma y almacenamiento en los resultados, a pesar
de que estas variables deben ser controladas para garantizar los resultados (21,22),
segun relata Ulloa Bernarda (2017) el almacenamiento de muestras de sangre con
anticoagulante puede producir diferentes cambios en los pardmetros
hematoldgicos, los cuales pueden ser mas marcados cuando se emplea EDTA
como anticoagulante y se conserva a temperatura ambiente (19), lo que respaldan
Weis & Wardrop (2010) que afirman que la temperatura adecuada para la
conservacion de todos los parametros hematologicos es de 4°C y que temperaturas
entre 20 a 25°C puede impactar la morfologia y los recuentos (26).

La literatura describe que los recuentos y los indices eritrocitarios permanecen
estables durante 8 horas posteriores a la toma de la muestra; pasado este tiempo
los primeros elementos que empiezan a verse alterados son el hematocrito y el
volumen corpuscular medio (VCM), por otro lado si se mantiene la temperatura a
4°C la muestra puede mantenerse sin sufrir cambios significativos por 24 horas, sin
embargo en condiciones ideales, parametros como los glébulos blancos y las
plaquetas deben ser procesados antes de 2 horas post toma de la muestra, por otro
lado Dong-wen Wu (2017) relata que puede haber una estabilidad aceptable durante
24 horas para parametros como los glébulos rojos, los glébulos blancos, el recuento



de plaquetas, la hemoglobina, el VCM, la hemoglobina corpuscular media (HCM) y
la concentracion de hemoglobina corpuscular media (MCHC) (19,23,24).

En la investigacion realizada por el autor Massimo Daves (2015) en la que se evalio
la estabilidad del hemograma en un analizador Sysmex XN y donde se encontraron
diferencias importantes, su primer hallazgo fue que 3 horas después de latomay a
temperatura de 37°C los parametros que mostraron diferencias fueron el ancho de
distribucion eritroide y las plaquetas, también se encontré que después de 6 horas
a temperatura ambiente tanto la HCM como el VCM mostraron un sesgo en los
resultados, mientras que las que fueron almacenadas a 4°C por el mismo tiempo
hubo cambios importantes en recuento de glébulos rojos, el MCHC, el MCH, MCV
y las plaquetas, ademas se encontré que al almacenar una muestra 24 horas tanto
a temperatura ambiente como a 4°c se observé un sesgo en el MCHC, el MCV,
plaguetas y el MPV y que a 37°C por este mismo periodo se alteran todos los
parametros, excepto el globulos rojos y el MPV(20).

El autor Ashish Jain (2018), evaltuo los cambios evidenciados en el hemograma a
33y 37°C durante 1,3y 6 horas posteriores a la extraccion de la muestra y encontré
que parametros como la hemoglobina, glébulos rojos, glébulos blancos y MCH
fueron los Unicos que se mantuvieron estables por 6 horas a ambas temperaturas,
por su parte las plaguetas mostraron cambios importantes a ambas temperaturas
pero con un lapso diferente (25).

Segun lo descrito anteriormente, hasta el momento no hay un consenso que permita
conocer las variaciones dependientes del tiempo y temperatura por lo que este
estudio pretende evaluar bajo sus propias condiciones como pueden influir estas
variables en los resultados de los pacientes.

MATERIALES Y METODOS

El estudio es de tipo experimental, en muestras de pacientes mayores de 18 afios
y con todas las capacidades cognitivas, que acudieron a un PDS del LME, situado
geograficamente cerca de la Central de Procesamiento de Medellin, entre el 21 de
mayo Yy el 10 de junio de 2019, los cuales se eligieron de manera aleatoria y con
participacion voluntaria en la investigacion, para lo cual se utilizé6 un consentimiento
informado (Anexol) y una encuesta (Anexo2) en un total de 100 pacientes. A estos
se le tomaron 2 muestras obtenidas por puncién venosa en el antebrazo, utilizando
el sistema al vacio (Vacutainer®) con EDTA (1mg/dl) como anticoagulante,
marcadas con asignacion numeérica consecutiva sin utilizar la informacion personal
de cada participante. Las muestras fueron almacenadas a dos temperaturas
(refrigerada 4°C y ambiente 21°C) y procesadas en cuatro momentos, del
Hemograma automatizado tipo IV (1500), en el equipo CELL-DYN Sapphire (Abbott
Core laboratory) de la seccion de Hematologia del LME, el cual analiza la
hemoglobina, hematocrito, recuento de glébulos rojos, indices eritrocitarios
(volumen corpuscular medio, hemoglobina corpuscular media, concentracion de la
hemoglobina corpuscular media), ancho de distribucion eritroide, recuento de
glébulos blancos, recuento diferencial de glébulos blancos, recuento de plaquetas,



el cual no incluye sedimentacién; trascurridas 1, 4, 8 y 12 horas, con el fin de
estudiar los cambios que se presentan en los parametros del hemogramay
extendido de sangre periférica respecto al tiempo de procesamiento y temperatura
de almacenamiento, las muestras fueron almacenadas en la seroteca hasta finalizar
el estudio para efectos de trazabilidad en caso de ser requerida.

RESULTADOS

Se elabor6 una base de datos en formato Microsoft office Excel 2010, a partir de los
datos obtenidos de las mediciones de los hemogramas, a la cual se le adicionaron
los datos del extendido de sangre periférica. Posterior a esto se excluyeron los
pacientes que no presentaron normalidad de algunos de los parametros en sus
muestras basales o que les faltara la totalidad de las corridas; quedando un total de
82 pacientes (82%).

Se calcul6 la desviacion estandar y media de cada uno de los parametros por
paciente para las 8 mediciones y con esto se calcul6 el coeficiente de variacion de
cada uno. Una vez obtenidos los coeficientes de variacion interindividuales se
realizé el célculo del coeficiente de variacion total para cada parametro y
posteriormente, se realiz6 la comparacion de los coeficientes de variacion
intraindividual y total, con los recomendados por variabilidad bioldgica (26) como se
describe en la siguiente tabla (tabla 1). Para esto se emplearon las siguientes
formulas (27):

Media: x = % Desviacion estandar: DS = %
Coeficiente de variacién: CV = (%) x 100 Coeficiente de variacion total: cv; = w2:+’12+“’2
. % CVi min % CVi max Meta CVi % CVg % Meta CVg %

Parametro

WBC 0.91 17.61 11.5 3.82 21.3
Neutrofilos # 0.09 19.96 17.1 451 32.80
Neutrofilos % 0.61 11.23 17.1 2.55 32.80
Linfocitos # 0.10 21.32 10.20 6.28 35.30
Linfocitos % 0.83 12.95 10.20 4.27 35.30
Monocitos # 0.06 27.64 17.50 9.71 49.80
Monocitos % 0.72 23.76 17.50 9.58 49.80
Eosinofilos # 0.02 58.56 21.00 16.10 76.40
Eosin6filos % 0.25 94.99 21.00 18.33 76.40
Basofilos # 10.06 126.95 28.00 47.09 54.80
Baso6filos % 0.15 126.74 28.00 46.90 54.80
Glébulos Rojos 0.05 11.24 3.25 2.48 6.30
Hemoglobina 0.06 12.23 2.85 2.08 6.80
Hematocrito 0.42 13.29 2.70 2.52 6.41
MCV 0.19 7.42 1.40 1.41 4.85
ADE 0.14 6.34 3.50 1.37 5.70
Plaquetas 0.63 34.09 9.10 7.71 21.90
MPV 0.29 14.77 4.30 4.86 8.10

Tabla 1 (CVi: coeficiente de variacion intraindividual, CVg: coeficiente de variacién interindividual)



Segun los resultados obtenidos, en algunos parametros, se evidencia mas variacion
que en otros, los cuales se detallan a continuacion. (tabla 2)

Parametro _ # Pacientes que superan CVi | % Pacientes que superan CVi
Basofilos # 63 76.82
Basofilos % 63 76.82
MPV 24 29.26
Eosinofilos # 10 12.19
Eosinéfilos % 9 10.97
MCV 9 10.97
Plaguetas 8 9.75
Hematocrito 7 8.53
Linfocitos # 6 7.31
Monocitos % 5 6.09
Hemoglobina 5 6.09
Glébulos Rojos 4 4.87
Linfocitos % 4 4.87
Glébulos Blancos 3 3.65
Monocitos # 3 3.65
ADE 2 2.43
Neutrofilos # 1 1.21
(tabla 2)

Con relacion al conteo de basofilos en nimero y en porcentaje se ve la mayor
cantidad de pacientes que superan la variabilidad permitida, por lo que se evidencio
que esta situacién, esta asociada a que al ser un recuento bajo, cualquier cambio
representa una gran variacion; este caso, también se observoé en los eosinéfilos en
ndamero y en porcentaje, evidencidndose que en el recuento absoluto ninguno de
los pacientes supera el valor de referencia en ambos casos, siendo la medicién
maxima de 0.117 x 103¥mms3 y 0.360 x103/mm3 para baséfilos y eosindfilos
respectivamente y en el porcentaje la medicion maxima de toda la poblacion fue de
1.89 %y 7.42% para basdfilos y eosindfilos respectivamente; por lo cual ninguno
de los pacientes se ve afectado clinicamente. Con respecto a los cambios
observados en el MPV, no se observo una tendencia especifica en estas variaciones
gue estén relacionadas con un tiempo y temperatura especifica.

Linea Roja: Con respecto a la linea roja se observd que so6lo 6 pacientes
presentaron variacion en los parametros de MCV, hematocrito, hemoglobina y
glébulos rojos, lo que se puede relacionar con manejo de las muestras
especificamente, ya que no se evidencian factores en comun de tiempos y
temperaturas. Los demas parametros presentaron una variacion inferior al 10%, lo
cual no representa un impacto significativo en el comportamiento de los resultados.
Con respecto al cumplimiento del coeficiente de variacion total de cada uno de los
parametros se evidencia que dicha variacion presenta un comportamiento uniforme,
estando dentro del rango recomendado por la variabilidad biol6gica (26) de
muestras procesadas en diferentes dias.



Extendido de Sangre Periférica

Parametro CVi % Meta % CVg % CVg meta
Neutrofilos % 1.3 11.6 17.1 4.27 32.80
Linfocitos % 1.25 23.92 10.20 7.15 35.30
Monocitos % 1.28 46.00 17.50 21.73 49.80
Eosindfilos % 0.83 89.87 21.00 51.69 76.40
Basofilos % 0.93 100 28.00 - 54.80

Tabla 3 (Baséfilos no se puede calcular por bajos recuentos)

Linea Blanca: Con relacién al extendido de sangre periférica se observaron
vacuolaciones en monocitos en 12 pacientes, en su mayoria a temperatura de
refrigeracion a las diferentes horas siendo el mayor volumen a las 12 horas (6
pacientes) y en 4 pacientes a temperatura ambiente. Uno de estos pacientes
presento esta anomalia en todas sus muestras refrigeradas a partir de las 4 horas
y en la muestra de temperatura ambiente a las 12 horas, lo que indic6 que puede
estar relacionado con su estado clinico. No se evidenciaron granulaciones toxicas
ni anormalidades en la lobulaciéon. Solo se observaron células en apoptosis en 4
pacientes, uno refrigerado a las 8 horas y ambiente a las 12 horas, el segundo
paciente ambiente a las 12 horas, el tercero ambiente en la medicion basal y el
altimo ambiente basal y 8 horas refrigeradas

Linea Plaguetaria: La agregacion plaquetaria se observd en una totalidad de 9
pacientes en su mayoria (8) a temperatura de refrigeracion, siendo la de 12 horas
la mas afectada con 5 pacientes, en segundo lugar 8 horas con 2 pacientes y por
altimo 4 horas con un paciente. Ademas, también se evidenciaron agregados
plaguetarios en 2 pacientes a temperatura ambiente a las 4 y 12 horas (para un total
de 10 mediciones, ya que uno de los pacientes tiene alteracion en 2 mediciones).
Las macro plaguetas se evidenciaron en 4 pacientes a temperatura ambiente basal
y en temperatura de refrigeracion a las 4 y 8 horas (3 pacientes)

No se evidenciaron anormalidades en el extendido de sangre periférica en la linea
roja.

DISCUSION

Segun los hallazgos encontrados se pudo evidenciar que la mayoria de los
pardmetros evaluados presentan una alta estabilidad durante el tiempo y las
temperaturas bajo las que fueron medidos, y cuando se presentaron cambios no
tenian implicaciones clinicas en el diagnéstico de los pacientes, estos resultados
son equiparables con los obtenidos por la autora Meneses Guevara Ana (2011) (3).

Se encontr6 que él aumento en el % de pacientes que superan CVi para parametros
como los basofilos, los eosindfilos y MPV, sin embargo, no representan significancia
clinica; de los dos primeros esté relacionado con conteos bajos, por lo cual cualquier
célula afecta la estadistica y el MPV pueden estar asociado principalmente a
factores relacionados con el manejo de la muestra, como el correcto homogenizado
antes de su proceso, que en caso de no hacerse de la manera correcta puede



favorecer la agregacion plaquetaria. La influencia del tiempo sobre la conservacion
de la sangre, obtenida en este trabajo, concuerda con Freise et al., (2009)-24 y
Aecio de Oliviera et al., (2010)-2, quienes documentan la ausencia de cambios
importantes en las variables hematicas a través del tiempo.

Es importante tener presente que aunque en este estudio no se presentaron
alteraciones significativas en los pardmetros hematologicos bajo diferentes
condiciones de almacenamiento y horas de procesamiento, hubo analitos que si
bien superaron el %CVi no representan cambios importantes en el reporte final del
resultado y debido a su baja frecuencia cualquier variacion en alguna de las corridas
fue representativa como es el caso de los eosindfilos y los baséfilos, datos que
presentaron variaciones aleatorias en el tiempo de procesado.

CONCLUSIONES

v Los resultados obtenidos mostraron diferencias poco significativas en términos de
diagnostico clinico, manteniendo la estabilidad de la muestra durante las diferentes
lecturas a los tiempos de 4, 8 y 12 h y a las temperaturas ambiente y refrigerada.

v' El parametro mas afectado fue el MPV con respecto al cual se observo que estos
cambios estan relacionados a la mezcla inadecuada de la muestra en aquellas que
han sido almacenadas previamente.

v’ Este estudio abre la posibilidad de captar poblaciones alejadas y con poco acceso
a los servicios de salud, cuyas muestras deben ser transportadas por largos
periodos hasta su procesamiento.
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