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RESUMEN

La anemia desde un enfoque cuantitativo se considera como una disminucion o alteracion de la masa
eritrocitaria, concentracion de hemoglobina y hematocrito. El objetivo de este estudio es investigar las
técnicas convencionales y de vanguardia utilizadas en el diagnostico e investigacion de los diferentes
tipos de anemias. La revision bibliografica se realizo segun la guia PRISMA 2020, con busquedas
independiente en PubMed, Nature (ingles) y SciELO (espafiol). Se recopilaron estudios relevantes
publicados entre 2020 y 2025. Las pruebas convencionales como contaje de globulos rojos, calculo de
indices eritrocitarios morfologia y perfil bioquimico constituyen herramientas accesibles para una
evaluacion preliminar. Sin embargo, presentan limitaciones para distinguir entre distintos tipos de
anemias, lo que puede retrasar el tratamiento. Las técnicas de biologia molecular como electroforesis de
hemoglobina, analisis especifico de mutaciones y secuenciacion gendomica permite identificar variantes
y subtipos con mayor precision. Estas técnicas son esenciales para el diagnostico diferencial y el
asesoramiento genético especialmente en la anemia congénita. En conclusion, aunque las herramientas
convencionales siguen siendo fundamentales por su rapidez y disponibilidad su precision puede ser
insuficiente si una correlacion clinica. Las técnicas moleculares resultan indispensables para lograr un

diagnostico certero.
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Conventional and cutting-edge techniques used in the diagnosis of anemia.
Literature review

ABSTRACT

From a quantitative perspective, anemia is considered a decrease or alteration in red blood cell mass,
hemoglobin concentration, and hematocrit. The objective of this study is to investigate conventional and
cutting-edge techniques used in the diagnosis and investigation of different types of anemia. The
literature review was conducted according to the PRISMA guidelines 2020, with independent searches
in PubMed, Nature (English), and SciELO (Spanish). Relevant studies published between 2020 and
2025 were compiled. Conventional tests such as red blood cell contact, red blood cell indices calculation,
morphology, and biochemical profile are accessible tools for preliminary assessment. However, there
are limitations in distinguishing between different types of anemia, which can delay treatment.
Molecular biology techniques such as hemoglobin electrophoresis, specific mutation analysis, and
genomic sequencing allow for more precise identification of variants and subtypes. These techniques
are essential for differential diagnosis and genetic counseling, especially in congenital anemia. In
conclusion, although conventional tools remain essential due to their speed and availability, their
accuracy may be insufficient in a clinical evaluation. Molecular techniques are essential for achieving a

reliable diagnosis.

Keywords: anemia; techniques; diagnosis; congenital anemias; hemoglobin.

Articulo recibido 09 agosto 2025

Aceptado para publicacion: 13 septiembre 2025




INTRODUCCION.

La anemia definida cuantitativamente como una reduccion del nimero de eritrocitos, responsables del
trasporte de oxigeno, es inadecuada para satisfacer las necesidades metabolicas. En la practica clinica,
la anemia se caracteriza por niveles de hemoglobina, hematocrito y recuento de globulos rojos que se
encuentran disminuidos o aumentados segun los limites normales, que se ajustan segun la edad y sexo
(24,25).

Durante el primer afio de vida, lo eritrocitos pierden sus caracteristicas, lo que conlleva alteraciones en
la composicion de la globina, los procesos metabdlicos, el tamafio y el volumen celular, asi como la
estructura y funcionalidad de la membrana. Estas manifestaciones en algunos casos presentan
alteraciones en los niveles de hemoglobina (Hb), junto con el volumen corpuscular medio (MCV), la
hemoglobina corpuscular media (MCH) y la concentracion promedio de hemoglobina corpuscular
(MCH) (24,25).

Estas afecciones se correlacionan con un aumento de la morbilidad y mortalidad entre los nifios,
particularmente en los del grupo demografico preescolar. Las etiologias de la anemia son numerosas y
abarcan tanto factores hereditarios como adquiridos, y estos agentes etiologicos muestran una variable
considerable en las diferentes poblaciones. La anemia no representa una entidad patologia singular; mas
bien, se refiere a un conjunto diverso de afecciones patologicas (24,25).

Un diagnostico rapido y preciso en un entorno de laboratorio requiere la realizacion de un hemograma
completo, el analisis de un frotis sanguineo periférica, la cuantificacion de los reticulocitos y la
evaluacion de bilirrubina y pruebas complementarias que permiten el diagnostico de distintos tipos de
anemias (24,25).

El hemograma facilita la evaluacion de la anemia y, al mismo tiempo, identifica cualquier alteracion en
el recuento de los leucocitos y plaquetas que pueden indicar una patologia no restringida al linaje
eritrocitario o sugerir la presencia de una enfermedad sistematica. El analisis de los indices eritrocitarios
puede aportar informaciéon importante para fines de diagnostico; por ejemplo, la presencia de
microcitosis en un bebe anémico puede ser indicativo de hemoglobinopatia o deficiencia de hierro,

mientras una concentracion un poco elevada de hemoglobina corpuscular puede indicar un trastorno de

la membrana eritrocitaria, como esferocitosis hereditaria (24,25).
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El frotis de sangre periférica puede proporcionar informacion de diagndstico mediante la presencia de
alteraciones eritrocitarias, incluida la detencion de esferocitos en el caso de esferocitosis hereditaria o
una anemia hemolitica autoinmune, eliptocitos en eliptocitosis hereditaria, asi como células
fragmentadas y células diana en diversas hemoglobinopatias (24,25).

El ancho de distribucion eritrocitaria de glébulos rojos (RDW) cuantifica el tamafio y el volumen de la
poblacion de eritrocitos circulantes. Cuando se utiliza junto con otros indices, puede proporcionar
informacion valiosa para el diagnostico, como la talasemia. La concentracion de hemoglobina en los
reticulocitos se incorpora a numerosos contadores celulares, lo que ofrece informacion pertinente sobre
el estado de hierro (24,25).

La llegada de las metodologias de secuenciacion del ADN ha mejorado considerablemente la precision
del diagnostico genético en numerosos casos de anemias hereditarias. Actualmente accesibles en el
laboratorio comerciales, se han empleado diversos enfoques diagnodsticos, como la captura selectiva de
genes, los paneles genéticos y la secuenciacion de todo el exoma, como instrumentos eficaces para
identificar mutaciones. Las pruebas genéticas han contribuido a comprender mejor los mecanismos
subyacentes de varias anemias hereditarias y han resuelto numerosos casos que antes no se habian
caracterizado (24,25).

Objetivo:

Investigar las técnicas convencionales y de vanguardia utilizadas en el diagnostico y la investigacion de
los diferentes tipos de anemias.

METODOLOGIA.

La revision bibliografica se realizo conforme a las directrices de la guia PRISMA 2020 (26), como se
indica en la Figura 1. Los investigadores llevaron a cabo busquedas independientes en bases de datos
inglés (PubMed y Nature) y en espafiol (SciELO). Los estudios mas relevantes publicados entre 2020-
2025 se recopilaron mediante una combinacion de términos controlados (MeSH) y de texto libre,
utilizando la siguiente estrategia: method OR techniques AND conventional OR futuroists AND
Anemia.

Los titulos, resimenes y textos completos de los estudios identificados fueron evaluados de forma

independiente por los investigadores, con el fin de garantizar la rigurosidad en el proceso de seleccion.
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Inicialmente, se eliminaron los estudios duplicados. Posteriormente, se realizé un analisis de los titulos
y resimenes para eliminar aquellos que no tenian relacion con el tema central de la revision. De la misma
forma aquellos articulos que no contaban con acceso al texto completo fueron excluidos.

En una segunda fase, se revisaron los textos completos de los estudios preseleccionados para verificar
su pertinencia y cumplimento de acuerdo con los criterios de inclusion previamente definidos. Estos
criterios incluyeron: relevancia del tema, claridad metodologia aporte significativo al objetivo de
estudio. La discrepancia entre los investigadores fue resulta mediante una argumentacion veridica.

Se incluyeron en la revision los estudios que presentaban el texto completo y que abordaban de manera

directa y pertinente la tematica de interés. El flujo de proceso de busqueda, seleccion y exclusion del

estudio se presenta en la Figura 1.




Figura 1. Diagrama PRISMA para la recopilacion de datos.
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RESULTADOS Y DISCUSION.

En la actualidad, las pruebas convencionales utilizadas en los laboratorios clinicos carecen de una
adecuada validacion y uso estandarizado, lo que resalta la necesidad de desarrollar métodos nuevos que
permitan un diagnoéstico claro de los distintos tipos de anemia. Esta mejora resulta esencial en zonas de
bajos recursos, donde el acceso a centros con mayor capacidad suele ser limitados.

Meétodo del laurilsulfato sédico (SLS): emplea agentes tensioactivos que provocan la lisis de los
eritrocitos, liberando hemoglobina que se convierte en metahemoglobina al interactuar con el SLS. Esto
permite calcular el hematocrito mediante parametros eritrocitarios, ofreciendo mayor precision en los
resultados (1,2). Entre sus ventajas destaca la rapidez y el uso de un volumen reducido de muestra,
aunque presenta una variabilidad en la medicién del hematocrito como desventaja (2).

El frotis de sangre periférica: basado en la tincion de Romanowsky, es el método estandar para analizar
la morfologia celular con microcopia optico convencional o sistemas automatizados. Facilitando la
evaluacion detallada de eritrocitos, leucocitario y plaquetas (3).

Esta técnica permite correlacionar alteraciones morfologicas con tipos especificos de anemia. No
obstante, su presion disminuye cunado se realiza manualmente debido a la variabilidad entre
observadores y a la falta de estandarizacion en la tincion. Los equipos automatizados han mejorado
reproducibilidad, pero atn carecen de alta sensibilidad y especificad para identificar células atipicas o
inmaduras. La calidad del frotis sanguineo sigue siendo clave para lograr la identificacion de células
sanguineas (3).

Microscopio de campo claro portatil basado en teléfono: se basa en la deteccion automatizada de células

falciformes en frotis de sangre utilizando un microscopio basado en un teléfono inteligente y aprendizaje

profundo(1).




Una de las grandes desventajas de esta técnica es que solo permite determinar un solo tipo de
alteraciones eritrocitarias es decir solo se podra identificar un solo tipo de anemia. Esta técnica se basa
de dos redes neuronales profunda; la primera se basa en obtener una imagen clara y poder estandarizarla
mediante el microscopio del teléfono inteligente, de esta forma obtener una alta calidad que nos permita
asemejar al microscopio del laboratorio, la segunda parte se encarga de seleccionar sola las células
falciformes que cumplan con las caracteristicas descritas. Es un método que tiene una alta especificidad
solo en la deteccion de anemia falciforme (1,2).

La ventaja de este sistema es que es de bajo costo, portabilidad y facilidad de uso, principalmente porque
se puede acoplarse a la camara de un teléfono inteligente. Ademas, permite realizar un diagndstico
preciso especialmente en lugares de dificil acceso o con recursos limitados. Una de las limitaciones de
esta técnica sola calidad de las imagenes que son capturadas con el teléfono inteligente lo que no permite
un diagnostico preciso (1,2).

Ademas, el microscopio portatil basada en teléfono inteligente en la actualidad es una de las pruebas
que se esta utilizando debido a su fécil acceso, pero tienen una de las limitaciones que solo permite el
diagnostico de un solo tipo de anemia lo que limita su utilizacion en otros tipos de anemias. Estas
técnicas permiten la accesibilidad y portabilidad de los dispositivos principalmente con la capacidad de
captar imagenes anormales mediante algoritmos permite un diagnoéstico mas preciso un tipo de anemia.
No obstante, la calidad de las imagenes sigue siendo un factor critico, ya que depende principalmente
de la calidad de los teléfonos inteligentes y esta se puede afectar con exactitud a los resultados,
especialmente en la anemia falciforme, en que se requiere una mayor precision para realizar su
diagndstico mas preciso (4, 5).

Electroforesis de microchip: es un método que consta de un cartucho desechable de papel de acetato de
celulosa con electrodos de acero inoxibles, permitiendo la separacion electroforética en dos etapas: en
la primera etapa consta de una separacion de la hemoglobina total y un calibrador y estandar,
posteriormente la identificacion de variantes especificas de hemoglobina (3).

También consta de una red neuronal artificial, que tiene como finalidad analizar las bandas para

determinar la hemoglobina. Es una de una técnica que tienen una mayor sensibilidad y especificidad, en

el diagnostico de talasemias, anemia drepanocitica y anemia ferropénica (3).
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Pirosecuenciacion automatizada: detectan mutaciones de hemoglobina S (homocigota y heterocigota) y
hemoglobina C, crucial para diagnosticar anemia falciforme y determinar presencia del gen beta (7).
Este método implica la extraccion de ADN, amplificacion por PCR de regiones especificas y analisis
mediante extraccion de ADN, amplificacion por PCR de regiones genéticas especificas y analisis
mediante pirosecuenciacion para identificar mutaciones. Ofrece una evaluacion genética precisa y datos
relevantes sobre la genética de la enfermedad (7).

Amplificacion isotérmica polimerasa recombinada (RPA): técnica que identifica especificamente los
alelos BA (normal) y BS (falciforme) de gen -globina. Ofrece una alta sensibilidad y especificidad para
detectar estos alelos (8). Su bajo costo facilita su adopcion y permite seguimiento oportuno en terapias
genéticas, Requieren menos tiempos que otras técnicas, disminuyen el riesgo de contaminacion al
mantener las muestras cerradas durante la amplificacion, y no necesitan equipos costosos (8).
Actualmente, se utiliza principalmente en investigacion. Detecta tinicamente hemoglobinopatias B A 'y
B S, pero no BC, que pose relativamente clinica mas frecuente en ciertas poblaciones (8).

Electroforesis en papel HemoTypeSC: inmunoensayo rapido de flujo lateral que usa anticuerpos
monoclonales para detectar hemoglobinas A, S y C. Presenta alta sensibilidad y especificidad frente a
anemia falciforme. Su simplicidad evita necesidad de personal especializado, por lo que resulta util
como prueba de cribado en areas como recursos limitados (11, 15). No ofrece datos cuantitativos, lo que
impide distinguir anemia falciforme de otra hemoglobinopatia S (11, 15).

Pinzas opticas en eritrocitos: método que analiza alteraciones en los globulos rojos y presencia de células
inmaduras en eritropoyesis (9). Ofrece alta resolucion, pero su elevado costo y necesidad de persona
experto limita su uso, ademés de no ser prueba confirmatoria por si sola, ya que requiere otros
biomarcadores para establecer un diagndstico. Actualmente, se usa solo en investigacion (9).
Citometria de flujo con eosina-5-maleimida (EMA): técnica modificada que se basa en agentes
intercalantes que se une a la banda 3 de los eritrocitos, educiendo la fluorescencia de EMA en células

afectadas. Exhibe alta sensibilidad y especificidad para detectar la esferocitosis hereditaria (HS) (10).
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Dispositivo Microfluidico: plataforma cuantitativa y cualitativa compuesta por lente esférico, una
platina impresa y una fuente de luz que permite capturar imagenes de células falciformes mediante un
canal microfluidico. Esta técnica usa microchips y menos invasiva que otras, facilitando la deteccion
temprana de esta anemia (16-18).

Este dispositivo garantiza una alta uniformidad y requiere menos volumen de muestra que métodos
convencionales que exigen frotis sanguineo y personal especializado. Usa un programa en MATLAB
que clasifica las células falciformes frente a otras variantes eritrocitarias, y calcula su porcentaje; si la
proporcion es alta, se diagnostica anemia falciforme; si es baja la muestra se considera normal (16-18).
Ademas, reproducen redes microvasculares lo que permite observar el flujo eritrocitario bajo
condiciones de oxigenacion variable, deformidad, viscosidad y adhesion celular y conocer un fenotipo
caracteristico de la anemia falciforme afecciones a nivel vascular (16-18).

Secuenciacion de nueva generacion (NGS): método que captura, amplifica y secuencia exones
relacionados con eitrocitopatias, como membranopatias, hemoglobinopatias y enzimopatias. En el que
incluye secuencia dirigida (T-NGS), exoma completo (WES) y genoma completo (WGS). T-NGS
analiza genes seleccionados; WES estudia aproximadamente 30 000 genes; WGS abarca todos los genes
y regiones intergénicas. Permitiendo detectar variantes estructuras complejas como deleciones o
duplicaciones mediante NGS (19-21).

Esta técnica analiza multiples genes clinicamente relevantes, facilita la detencion oportuna de patologias
y permiten tratamiento temprano. Su principal limitacion es que usa principalmente en investigacion y
necesita de personal altamente calificado (19-21).

Microarrays: método basado en sefales fluorescente mediante sondad especificas para detectar
mutaciones en talasemia alfa y beta, tanto homocigota como heterocigotas. Utiliza valores de corte si la
senal fluorescente de una mutacion iguala o supera el umbral considerado positivo (22).

Es un método rapido y sencillo para determinar genotipos alfa y beta. Requieren estandarizacion previa

y personal especializado en genética (22).
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CONCLUSIONES

Las técnicas convencionales, incluidas las evaluaciones hematologia, evaluaciones de la morfologia de
los eritrocitos, los indices eritrocitarios y la elaboracion de perfiles bioquimicos, constituyen
instrumentos fundamentales para la evaluacion preliminar de la anemia, debido a su réapida
disponibilidad y accesibilidad.

Sin embargo, la ausencia de una correlacion clinica adecuada puede dificultar el diagnostico completo
y preciso de diversas formas de anemia. Por lo contrario, las técnicas de biologia molecular; como la
electroforesis de la hemoglobina, los analisis de mutacion especificos, la reaccion de la cadena de
polimerasa y la secuenciacion gendmica, facilitan una identificacion mas precisa de las variantes y
subtipos, por lo que son indispensables para el diagnostico diferencial y asesoramiento genético.

Por lo tanto, un enfoque diagnostico integrado, donde las técnicas convencionales orientan la seccion
inicial y las técnicas genéticas profundizan o confirman el diagnostico, configuran un modelo optimo
que maximiza la precision y la aplicabilidad clinica. Ademads, actualmente se estd desarrollando
tecnologias innovadoras que son rentables y faciles de implementar, incluido los dispositivos en los
puntos de atencion, los algoritmos de inteligencia artificial y los instrumentos portatiles que permiten
realizar diagnostico mas precisos y accesibles sin necesidad de personal altamente especializado, lo que
resulta particularmente ventajosos en las regiones con accesibilidad limitada.
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