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RESUMEN

OBJETIVOS: Caracterizar clinica y epidemiolégicamente a pacientes con Incompatibilidad de
Grupo y Rh que presentaron ictericia o anemia. POBLACION Y METODOS: Estudio descriptivo
transversal utilizando informacién obtenida de expedientes clinicos de un total de 84 pacientes.
RESULTADOS: Segun las caracteristicas epidemiol6gicas de las madres, se observo que la
mayoria son procedentes de la Ciudad de Escuintla, primigestas y que el Grupo y Rh més
frecuente (73%) fue O+. Segun las caracteristicas de los pacientes, se observo que el 77% fue
captado desde el primer dia de vida, la relacién hombre-mujer fue 1:1, el 96% se clasific6 como
adecuado para edad gestacional (37 - 41 semanas), el 93% present6 adecuado peso al nacer
(2,500 - 3,999 gramos) y el 61% presentdé Grupo y Rh A+. El 42% present6 Coombs directo
positivo. ElI 100% de los pacientes presentd ictericia y el 19% presentd anemia. La
incompatibilidad mas frecuente (56%) fue la de Grupo O/A. El valor promedio de bilirrubinas de
ingreso fue de 10.9 mg/dl. EI 79% requiri6 fototerapia, 8% inmunoglobulinas y 5%
exanguintransfusion. CONCLUSIONES: No hay diferencia segun sexo, la mayoria de pacientes
atendidos son locales, el grupo mas frecuente en las madres fue O+ y en los pacientes A+. La
incompatibilidad mas frecuente fue O+/A+. La mayoria de pacientes fueron captados desde el
primer dia de vida, todos presentaron ictericia y la prevalencia de anemia fue similar a estudios
previos. Los tratamientos mas frecuentes fueron fototerapia, uso de inmunoglobulinas y

exanguinotransfusion.

Palabras clave: Incompatibilidad de Grupo y Rh, ictericia, anemia, fototerapia, inmunoglobulinas,

exanguinotransfusion.



INTRODUCCION.

La anemia e ictericia secundarias a incompatibilidad de grupo y Rh se consideran problemas de
Salud Publica debido a que afectan el desarrollo cognitivo, emocional y psicolégico del paciente
y su entorno cuando no es tratado a tiempo. Hasta un 60% de los recién nacidos a término
presenta ictericia en los primeros dias de vida y debe plantearse como diagndstico probable una

incompatibilidad de grupo y Rh (1).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) indica que alrededor del 15% al 18 % de los
embarazos son incompatibles al sistema ABO y con riesgo de enfermedad hemolitica potencial,
especialmente en més del 50 % de las madres con niveles elevados de anticuerpos anti-A y anti-
B del isotipo 19G. (2).

La hiperbilirrubinemia por incompatibilidad ABO es la condicion més frecuente de elevacion de
bilirrubina en las primeras 24 horas de vida, por lo tanto, la determinacion de esta entidad clinica

y el tratamiento de esta debe ser inmediata. (3).

La incompatibilidad de grupo y Rh es la causa mas frecuente de enfermedad hemolitica del recién
nacido. Ocurre en pacientes con grupos A o B de madres con grupo O. Presentandose
aproximadamente en el 12% de los embarazos, sélo en el 3% hay evidencia de sensibilizacién y
menos de 1% hay hemodlisis significativa. (4). En la poblacién blanca, el 15 % de los recién nacidos
tienen riesgos de enfermedad hemolitica por esta incompatibilidad. EI 5 % de ellos muestran

algunos signos de esta enfermedad. (5)

El 60% de recién nacidos a término y 80% de prematuros desarrollaran ictericia en la primera
semana de vida. (6). El reconocimiento temprano y la instauracion de una terapia adecuada, son

tareas habituales para el neonatélogo y el pediatra. (7)

La incidencia de enfermedad hemolitica por incompatibilidad ABO varia en diferentes
poblaciones. Una alta incidencia y severidad son observadas entre la raza negra, arabes y
latinoamericanos. A nivel mundial por ejemplo en un hospital de Ankara, Turquia, 136 recién
nacidos con incompatibilidad ABO, observados prospectivamente con medicion sérica de

bilirrubina total en los primeros 5 dias de vida encontrando que el contaje de reticulocitos, prueba



de Coombs directo positivo y presencia de un hermano con ictericia fueron predictores en el

desarrollo de hiberbilirrubinemia y enfermedad hemolitica severa (8).

En una revision sistemética, la incidencia global de ictericia a nivel mundial se reporté como 99
casos por 100.000 NV (IC 95% 28-356). La mayor incidencia se reporté en Africa (6678 casos
por 100.000 NV, IC 95% 6033-7385) y la méas baja en Europa (37 casos por 100.000 NV, IC 95%
17-80) en Europa. (9).

A nivel latinoamericano, por ejemplo, en Buenos Aires Argentina, en el afio 2009 determiné la
tendencia actual a dar el alta hospitalaria precoz por razones médicas, sociales y econémicas,
incrementado el riesgo de ictericia en recién nacidos de término con enfermedad hemolitica por
incompatibilidad ABO demostrando que los recién nacidos con alta hospitalaria antes de las 72
horas presentaron mayor riesgo de readmision. (10).

En Cuba (2007), el 60.8 % de los recién nacidos son de fenotipo A e hijos de madres de fenotipo
O, donde la fototerapia fue el tratamiento mas empleado. (5) Sarici y Col. establecieron la utilidad
de la determinacién de bilirrubina total en las primeras 6 horas de vida, para predecir el desarrollo
de ictericia grave en los primeros cinco dias de vida permitiendo iniciar fototerapia en forma

precoz y prevenir riesgos de exanguinotransfusion y Kernicterus. (11).

Respecto a la anemia, se pueden mencionar los trabajos de Oski donde se ha demostrado que
todos los pacientes que presentan incompatibilidad ABO tienen algun grado de hemolisis ya que
el promedio de niveles de hematocrito y hemoglobina son menores en estos grupos incompatibles

comparados con la poblacién general (12).

El recién nacido presenta una alta concentracion de hemoglobina, estimada a nivel del cordén en
17.6 g/dl. En el periodo postnatal se produce un gradual descenso, debido a la frenacion de la
eritropoyesis determinada por el aumento de la saturacién de oxigeno de la hemoglobina, que
ocurre una vez iniciada la respiracion, esta caida llega a su maximo alrededor de las 6 a 8

semanas de vida. (13).

En pacientes con antecedentes de incompatibilidad de grupo y Rh, se observa frecuentemente la

caida de concentracion de hemoglobina, ocurriendo en pacientes con exanguinotransfusion, y



pacientes con hemoglobina del cordén inferior a 12 g/dl o una hemoglobina menor de 15 g/dl

durante la primera semana de vida. (14).

En Chile, por ejemplo, un estudio longitudinal de 131 nifios con antecedentes de incompatibilidad
de grupo y Rh, el hematocrito en los nifios con incompatibilidad de grupo, alcanzando su valor
mas bajo a los 90 dias de vida. Los pacientes con incompatibilidad Rh el 71.8% tuvo una
hemoglobina inferior a 9 g/dl, mientras que en el grupo con incompatibilidad ABO fue de 23.1%.
(14). En Paraguay (2000-2001) la incompatibilidad de grupo y Rh fue un factor importante en el
desarrollo de anemia con un porcentaje del 5%. (15)

En Venezuela (2002-2003) estudio con 50 pacientes de una poblacion total de 6,543 recién
nacidos, con evaluacién y seguimiento durante 3 meses observaron la incidencia de
incompatibilidad ABO siendo de 7.64 por 1,000 NV, enfermedad hemolitica severa, 1,22 x 1,000
NV, enfermedad hemolitica moderada, 4,89 x 1,000 NV e incompatibilidad ABO asintomatica,
1,53 x 1,000 NV. La ictericia como hallazgo clinico estuvo presente en 40 pacientes (80.6%), y

como manifestacion clinica inicial sélo fue evidente en 17 pacientes (34%). (16)

En Guatemala (2014) en el Hospital Roosevelt se evidencio la titulacion IgG materna anti-A y anti-
B como predictores de la hiperbilirrubinemia neonatal por incompatibilidad ABO, donde la ictericia
fue la causa mas importante de readmisién en el periodo neonatal. (11)

En el Hospital Nacional de Escuintla, la incompatibilidad de grupo y Rh es frecuente en la practica
diaria, sin embargo, no se ha investigado la carga de la enfermedad, ni se conocen sus
caracteristicas clinicas ni epidemiol6gicas. Ademas, no existe concienciacion de sus
consecuencias y efectos potencialmente mortales. Por consiguiente, es necesario realizar un
estudio sobre anemia e ictericia en estos pacientes, sabiendo que la incompatibilidad de grupo y

Rh es un factor en el desarrollo de anemia e ictericia neonatal.

El estudio se realizdé en pacientes ingresados en el Servicio de Recién Nacidos del Hospital
Nacional de Escuintla, durante el afio 2019, con diagnostico de incompatibilidad de Grupo y Rh.
Este hospital se encuentra ubicado en el km 59.5, en la ciudad de Escuintla del departamento de
Escuintla. Esta investigacion sera de beneficio para el departamento de Pediatria y es el inicio de

futuros estudios analiticos.






Il. ANTECEDENTES

INCOMPATIBILIDAD DE GRUPO ABO

El sistema ABO fue descubierto en 1900 por Karl Landsteiner, quien observé que los globulos
rojos humanos podian ser clasificados en tres grupos (A, B y O) de acuerdo a la presencia de
antigenos especificos en la membrana eritrocitaria. El cuarto grupo (AB), de menor frecuencia
fue descubierto en 1902 por Von Decastello y Sturly (17).

Los principales tipos de sangre son A, By O, los cuales estan definidos por las moléculas que se
encuentran en la superficie de las células sanguineas. En personas de diferentes tipos de sangre
estas moléculas actian como antigenos inductores de la respuesta inmune. Las personas que
tengan un tipo de sangre dado forman anticuerpos contra otros tipos de sangre, cuando es
expuesta a otro tipo de sangre ocurre una descomposicion de la sangre, esto es muy importante
cuando un paciente necesita un trasplante o una transfusion de sangre. En estos casos, el tipo
de sangre debe ser compatible para evitar una reaccion con base en la incompatibilidad ABO.
(18).

La incompatibilidad de grupo (ABO) es la causa mas frecuente de enfermedad hemolitica del
recién nacido con grupo A o B de madre O. La enfermedad se puede presentar en el primer
embarazo de una madre O que tiene anticuerpos IgG anti- A o0 anti-B sin previa sensibilizacion.
Se presenta aproximadamente en 12% de los embarazos, aunque s6lo en el 3% hay evidencia

de sensibilizacién y en menos de 1% hay hemdlisis significativa. (4).

La enfermedad hemolitica del recién nacido (anemia e ictericia) por ABO tiene caracteristicas
muy peculiares que la diferencian de todas otras formas de hemolisis, debido a que los
anticuerpos anti-A, anti-B y anti-AB estan presentes en el suero de todas las personas que no

poseen en sus globulos rojos el antigeno correspondiente. (19).

El sistema ABO tiene otras particularidades que no comparte con los demas grupos sanguineos:
a) Los antigenos Ay B no son exclusivos de los glébulos rojos ni de la especie humana, se
han encontrado en una amplia variedad de bacterias gramnegativas, muchas de ellas

saprofitas del intestino humano. (19).



b) Las personas del grupo O en comparacién con las del grupo A 0 B son mas aptas para
formar 1gG anti-A, anti-B y anti-AB. La presencia constante del anticuerpo en el suero de

las madres de grupo O explica por qué el primer hijo (A o B) es el mas afectado.

c) El estimulo antigénico heteroespecifico conduce a la produccion de anticuerpos anti-A o
anti-B segun el grupo sanguineo; es inducido en los primeros seis meses después del

nacimiento y perdura por el resto de la vida. (19).

La exposicion materna a los antigenos extrafios de los hematies fetales causa la produccion de
anticuerpos 1IgG maternos, que destruyen los hematies fetales, fundamentalmente, en el bazo
(macrofagos y linfocitos k y NK). (13). Se requiere el paso de los anticuerpos anti-A y anti-B de la
circulacion materna a la fetal, la unidon del anticuerpo a los glébulos rojos y su subsecuente
destruccién, dando como resultado un cuadro de anemia con reticulocitosis, hiperbilirrubinemia,
esferocitosis y eritrocitos nucleados. (19). Este tipo de incompatibilidad puede afectar al primer
embarazo. No suele existir enfermedad fetal y, en general, son formas moderadas, pero pueden

presentarse como formas graves, en particular, de forma familiar. (20).

La incompatibilidad ABO se presenta con una frecuencia a nivel mundial del 15%-20% de todos
los embarazos (21). Sin embargo, el nimero de casos gue resultan en una hemodlisis significativa
es pequefio, mas especificamente solo un tercio tendran una prueba de Coombs directa positiva
y de los que la tienen positiva, solo aproximadamente el 15% evidenciaran un nivel maximo de

bilirrubina sérica de 12,8 mg/dl o mas. (21).

La anemia e ictericia relacionada con incompatibilidad ABO es un factor de riesgo mayor de
hiperbilirrubinemia grave y es la causa mas comun a nivel mundial de enfermedad hemolitica del
feto y el recién nacido con un comportamiento menos severo que la enfermedad hemolitica por

inmunizacion Rh. (21).

INCOMPATIBILIDAD DE RH

Los genes determinantes del sistema Rh son heredados genéticamente de cada progenitor,
determinan el tipo de Rh y controlan la produccién de una serie de factores del sistema Rh (C, c,

D, d, Ey e). En determinadas condiciones cada uno de esos factores puede desencadenar una



respuesta inmunitaria especifica; el 90% de los casos se debe al antigeno D, y el resto al C o al
E. (22).

1. Patogenia
A pesar del desarrollo de métodos para prevenir la isoinmunizacién materna a los antigenos Rh

(D), es una causa importante de anemia e ictericia en recién nacidos. Esta enfermedad se asocia
principalmente con antigeno D del grupo Rh (50 %) y rara vez es causada por antigeno C o E, o
por otros como Cw, Cx, Du, K (Kell), M, Duffy, S, P, MNS, Xg, Luteran, Diego y Kidd. (19).

Cuando se transfunde por error sangre Rh (+) a una mujer Rh (-), o cuando pequefias cantidades
(normalmente mas de 1 ml) de sangre fetal Rh (+), que contiene el antigeno D heredado de un
padre Rh (+), entran en la circulacion materna durante el embarazo, un aborto espontaneo o
provocado, o durante el parto, se induce la formacion de anticuerpos anti D en la madre Rh (-)
receptora y no sensibilizada.

Una vez que se produce la sensibilizacion, dosis considerablemente menores de antigeno
pueden provocar un aumento del titulo de anticuerpos. Primero aumentan los anticuerpos IgM, y
luego lo hacen los anticuerpos IgG; éstos atraviesan con facilidad la placenta y provocan las
manifestaciones hemoliticas (22). Los productos de hemodlisis son derivados via placentaria hacia
la circulacion materna, para ser metabolizados. Después del nacimiento ese aumento en la
produccién de bilirrubina, sumado a la inmadurez de los mecanismos hepdaticos de transporte
(Ligandina Y) y de glucoronizacion, puede producir hiperbilirrubinemia de diversos grados de

severidad, con el riesgo de kernicterus.

La ictericia suele manifestarse en las primeras 24 horas de vida; a veces lo hace a las cuatro o
cinco horas del nacimiento, con un pico maximo al tercero o cuarto dia. (23). La enfermedad
hemolitica del recién nacido (anemia e ictericia) secundaria a Rh (D) rara vez ocurre durante el
primer embarazo (19), porque el paso de sangre fetal Rh (+) a una madre Rh (-) suele tener lugar
cerca del momento del parto, y es demasiado tarde para que la madre pueda sensibilizarse y

transmitir anticuerpos al feto antes de nacer. (22).

Otros eventos inmunizantes son los procedimientos quirlrgicos (amniocentesis), abortos,

etcétera. El hecho que 55 % de los padres Rh positivos sean heterocigotos (D/d) y puedan tener



hijos Rh-negativos y que la transfusion fetal-materna ocurra en so6lo 50 % de los embarazos,

reducen la posibilidad de inmunizacion. (19).

Por ultimo, la capacidad de produccién de anticuerpos varia en las mujeres Rh negativas; algunas
producen titulos muy bajos, aunque el estimulo antigénico haya sido adecuado. Por tanto, la
incidencia global de la isoinmunizacion de las mujeres Rh (-) de riesgo es baja, y sélo se detectan
anticuerpos anti D en menos del 10% de las madres estudiadas, incluso tras cinco o mas
embarazos; solo un 5% de ellas tiene alguna vez un hijo con enfermedad hemolitica (21).

La severidad de la enfermedad empeora con los embarazos posteriores. La posibilidad de que el
primer hijo afectado pueda representar el fin de los embarazos de la madre, hace urgente prevenir
la inmunizacién con la administracion de gammaglobulina anti-D a la madre inmediatamente
después del parto. El riesgo de sensibilizacién temprana se reduce 10% a 20 % a menos de 1 %
con la inyeccién intramuscular de globulina anti-D humana dentro de las primeras 72 horas
posparto como una estrategia para reducir la enfermedad hemolitica por incompatibilidad Rh.
(29).

2. Manifestaciones clinicas

La sintomatologia depende del grado de destruccién hematica, neoformacién eritrocitaria y de la
eritropoyesis extramedular que ocurre en higado y bazo. (23). La gravedad de la enfermedad
puede oscilar entre s6lo datos de laboratorio de hemdlisis leve (15% de los casos) y una anemia
intensa con hiperplasia compensadora del tejido eritropoyético, que origina unas notables

hepatomegalia y esplenomegalia.

Cuando se sobrepasa la capacidad compensadora del sistema hematopoyético, se observa
anemia intensa, palidez, signos de descompensacion cardiaca (cardiomegalia, disnea), anasarca
masiva y colapso circulatorio. También pueden observarse petequias, puarpura y trombocitopenia,
debidas a la disminucién de la produccion de plaquetas o a la coagulacion intravascular

diseminada (CIV) concomitante (22).

No suele haber ictericia al momento de nacer ya que la bilirrubina resultante de la destruccion

eritrocitaria cruza la placenta hacia la circulaciéon materna. (10). La ictericia suele apreciarse



durante el primer dia de vida, ya que los sistemas de conjugacion y excrecién de bilirrubina del
neonato se ven desbordados por la carga producida de hemdlisis masiva. Por tanto, la bilirrubina
indirecta se va acumulando después del nacimiento y puede alcanzar niveles altos con riesgo de
encefalopatia bilirrubinica. El riesgo de encefalopatia bilirrubinica es mayor con la enfermedad

hemolitica que con otras hiperbilirrubinemias no hemoliticas. (22).

ICTERICIA NEONATAL

Ictericia es un concepto clinico que se aplica a la coloracién amarillenta de piel y mucosas
ocasionada por el deposito de bilirrubina. Hiperbilirrubinemia es un concepto bioquimico que
indica una cifra de bilirrubina plasmética superior a los rangos normales (6,24). La
hiperbilirrubinemia es un problema comudn de los neonatos y suele ser benigno. Alrededor del
60% de los nifios nacidos a término y del 80% de los prematuros presentan ictericia durante la

primera semana de vida.

La coloracién amarilla de la piel suele ser secundaria a la acumulacién de pigmentos de bilirrubina
liposoluble, no conjugada y no polar en la piel. (6, 22). Clinicamente se observa en el recién
nacido (RN) cuando la bilirrubina sobrepasa la cifra de 5 mg/dL. (24). Constituye uno de los
fendmenos clinicos mas frecuente durante el periodo neonatal y es la causa mas comun de
reingreso en salas de cuidados de RN durante las primeras dos semanas de vida, para fototerapia

y en pocas oportunidades, para exanguinotransfusion. (25).

1. Historia

Aunque Hipécrates y Galeno ya conocian la ictericia como signo de enfermedad, la primera
mencion de ella respecto a los recién nacidos se hallé en Ein Regiment der Jungen Kinder, un
“Texto de Pediatria” escrito por Bartholomeus Metlinger en 1473. En Norteamérica, la
correspondencia de John Winthrop Jr., Gobernador de Connecticut (1652), incluia sus
recomendaciones sobre hierbas sanadoras para la ictericia en los primeros dias de vida,

mencionando el uso de la raiz de berberidea, la cirama y azafran (cone 1979).

En 1751, la obra de John Burton An Essay Towards (Un nuevo sistema completo de parteria,

tedrico y practico) incluia la siguiente descripcién de ictericia neonatal y la intervencién propuesta:



“La necesidad de la respiracién para exprimir la bilis hacia delante, y la resistencia que hace a su
entrada en los intestinos del feto por el lodo viscoso que reviste el tubo intestinal, provocan que
la efusién de su bilis sea muy lenta, y por ello sus vesiculas biliares estan generalmente llenas
de bilis verdes. De ahi que, al nacimiento, 0 poco después, se observa que los nifios tienen
ictericia; el lodo espeso produce en ellos el mismo efecto, como si piedras o gravilla obstruyesen
el cuello de la vesicula biliar. La ictericia suele ceder ante cualquier purgante suave y, muy a
menudo, es eliminada por cualquier medicina que aumente las contracciones intestinales”
(Burton, 1751)

La ictericia fue reconocida hace mucho tiempo como signo de enfermedad relacionada a la
funcion hepética y la eliminacién intestinal, aunque no era comprendida fisiol6gicamente. En
1847, Virchow observo la acumulacion de una formacion de cristales amarrillos microscopicos en
magulladuras, liquido de heridas y en hematomas subcutaneos consecutivamente a la fagocitosis
de eritrocitos (Virchow 1847). Esta observacion proporciona la primera evidencia experimental de

un vinculo entre la bilirrubina y el grupo hem. (7, 26).

2. Clasificacion

i. Ictericia fisiol6gica

Se considera como ictericia fisiolégica cuando se encuentran los siguientes criterios:
a) Ictericia clinica después de las 48 horas de vida.
b) Aumento de la concentracion sérica de bilirrubina total menor de 5 mg/dl.
c) Niveles de bilirrubina directa menor de 1.5 a 2 mg/dI.
d) Recién nacido a término: menor de 12.9 mg/dl después de las 72 horas y retorna a niveles
normales en la primera semana de vida.
e) Recién nacido pretérmino: menor del5 mg/dl después de los 4 0 5 dias y retorna a niveles

normales a la 2a 0 3a semana de vida (12).

Etiologia:
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La principal causa de la aparicién de ictericia fisiologica en el RN es la inmadurez del sistema
enzimatico del higado, ademas una menor vida media del glébulo rojo, poliglobulia, extravasacion
sanguinea frecuente e ictericia por lactancia.
Las causas mas comunmente implicadas son:

a) Aumento de la oferta de bilirrubina.

b) Disminucion en la eliminacion de bilirrubina dada por alteracion en su captacion,

transporte intracelular, conjugacion o excrecion (23).

La Academia Americana de Pediatria (AAP) recomienda examinar a todos los recién nacidos
antes de darlos de alta para asegurarse que no tienen ictericia y ser examinados a los tres o cinco

dias de vida ya que éste es el momento en que los niveles de bilirrubinas se elevan mas (27).

i. Ictericia patoldgica

Se produce en las primeras 24 horas de vida, en presencia de un incremento superior a los 0,5
mg por hora o los 5 mg diarios; o bien, en caso de que supere los 10 o 15mg/dl en recién nacidos
a término y pretérmino respectivamente. También se considera que la ictericia es patoldgica
cuando hay evidencia de hemodlisis aguda o si persiste durante mas de 10 o 21 dias,

respectivamente, en recién nacidos a término o pretérmino (26).

Etiologia

Las causas mas frecuentes son:

a) Aumento patolégico de la oferta de bilirrubina: enfermedad hemolitica causada por
incompatibilidad sanguinea materno-fetal (ABO o Rh), anomalias en la morfologia del
eritrocito (esferocitosis familiar), déficit enzima glucosa-6-fosfatodeshidrogenasa (G-6-
PD), infecciones severas (sepsis), hematomas, hemorragias, incremento en la
reabsorcion intestinal y poliglobulia.

b) Disminucién patolégica de la eliminacién tales como defectos enzimaticos congénitos
(déficit de la enzima G-6-PD, Sindrome de Crigler-Najjar tipo | y II) e ictericia Acolarica

Familiar Transitoria (Sindrome de Lucey-Driscoll). (28).

3. Diagnéstico
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El plan de estudios del recién nacido con ictericia secundaria a incompatibilidad de grupo y Rh se

basa en la anamnesis, manifestaciones clinicas y exdmenes complementarios.

I Anamnesis
Antecedentes tales como edad materna, existencia de diabetes gestacional, medicaciones
maternas (oxitocina), raza, edad gestacional, momento de aparicion de ictericia, ictericia neonatal
en hermanos, antecedentes neonatales (policitemia, riesgo infeccioso), tipo de alimentacion,
pérdida de peso. Antecedentes de hematomas (cefalohematomas o caput hemorragico) o
fracturas (callo de fractura en clavicula). (6).

i. Manifestaciones clinicas
La ictericia puede ser el Unico signo clinico con una distribucion céfalo-caudal comenzando en
cara y a medida que los niveles plasméaticos aumentan avanza hacia el abdomen y después hacia
los pies. (22). Se aprecia la relacion entre la progresion de la ictericia dérmica y los niveles de

bilirrubinas sérica determinados por Kramer. (23)

En la incompatibilidad de grupo y Rh si hay hemdlisis, se puede acompafiar de otros signos como
palidez de piel y mucosas, hepatoesplenomegalia, edema generalizado (Hidrops fetal) etc. Otro
sintoma frecuentemente asociado a hemdlisis es hipoglucemia, como resultado de la hiperplasia
pancreatica. Se debe buscar la presencia de cefalohematoma y otras hemorragias internas, como
causa de hiperbilirrubinemia. La presencia de petequias y parpuras sugieren la posibilidad de

infeccién connatal. (26).

iii. Examenes complementarios
Existen examenes basicos que contribuiran a realizar el diagnostico fisiopatoldgico de la ictericia
por incompatibilidad de grupo y Rh:

¢ Bilirrubina total y directa.

e Reaccién de Coombs directa e indirecta.

¢ Hematocrito y Hemoglobina: para valorar la presencia de anemia asociada.

¢ Recuento de reticulocitos.

e Grupo sanguineo y Coombs. Independientemente del grupo y Rh materno, hacer siempre

grupo, Rh 'y Coombs directo al nifio.
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En 2004, el subcomité de ictericia de la AAP publicé una guia practica para el manejo de la
hiperbilirrubinemia en el recién nacido mayor de 35 semanas de gestacién, y una guia similar fue
publicada en 2007 por la Sociedad Canadiense de Pediatria (29). En la primera se propone un
algoritmo de manejo, haciendo hincapié en la aparicidon de ictericia en el primer dia de vida, la
existencia o no de factores de riesgo y el seguimiento al alta del nifio ictérico. Segun la edad y

los factores de riesgo, sera aconsejable un seguimiento clinico entre las 48 y 120 horas (6).

4. Tratamiento

El objetivo es evitar la neurotoxicidad relacionada con los valores séricos de bilirrubina indirecta.
Se recomienda el uso de la fototerapia. Si ésta fracasara, se puede realizar exanguinotransfusiéon
0 uso de terapia farmacolégica, para mantener la bilirrubina total maxima por debajo de los niveles

patoldgicos. (22).

i. Fototerapia
Es la terapéutica de eleccién y la mas difundida para el tratamiento de la ictericia neonatal. Su
administracién redujo en gran medida el uso de la exanguinotransfusion y no se demostraron

efectos adversos en la evolucién alejada de los nifios tratados.

i Exanguinotransfusion

Este procedimiento ha sido reemplazado por la utilizacién adecuada de la fototerapia y el
seguimiento cuidadoso clinico del recién nacido. Se basa en la remocién mecanica de sangre del
paciente, por sangre de un donador. Los principales beneficios son remover anticuerpos, corregir
la anemia en las enfermedades hemoliticas (especialmente en la incompatibilidad de Rh) y
sustraer bilirrubina del compartimiento intravascular.

Se reserva en especial para el tratamiento de las enfermedades hemoliticas severas, cuando la
administracién intensiva de fototerapia no ha resultado eficaz para evitar que la bilirrubina sérica

ascienda a valores que actualmente se consideran de riesgo de encefalopatia bilirrubinica (22).

iii. Inmunoglobulina G
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Es un producto sanguineo fraccionado consistente en anticuerpos concentrados, principalmente
inmunoglobulina G el cual compite por el sitio de unién de los anticuerpos circulantes y de esta
forma no permite que se lleve a cabo el proceso de destruccion de los eritrocitos.

El uso de altas dosis de inmunoglobulina intravenosa se ha extendido para los pacientes con
isoinmunizacibn Rh o ABO ya que se ha encontrado que reduce la necesidad de

exanguinotransfusién, la duracién de la fototerapia y el tiempo de estancia hospitalaria. (21).

iv. Terapia farmacologica
Se puede utilizar mesoporfirina la cual inhibe el catabolismo del grupo hem, y, por lo tanto, la
produccion de bilirrubina, disminuyendo asi sus niveles plasmaticos o Fenobarbital el cual es un
inductor enzimatico que estimula las etapas de captacion, conjugacion y excrecion de la bilirrubina
(22).

5. Toxicidad de la bilirrubina

Los signos clinicos son apatia, somnolencia o insomnio, junto con la alteracion de los potenciales
evocados auditivos, pero que luego revierten, una vez que los valores de bilirrubina descienden
y kernicterus (coloracion amarilla de los ganglios basales producida por impregnacion con
bilirrubina, descrita en autopsias de RN fallecidos con ictericia severa), que es la complicacion

mas grave de la ictericia neonatal (26)

ANEMIA EN EL RECIEN NACIDO.

La anemia es un trastorno en el cual el nUmero de eritrocitos y por consiguiente la capacidad de
transporte de oxigeno de la sangre son insuficientes para satisfacer las necesidades del
organismo. La OMS lo clasifica segun edad gestacional, si el recién nacido es menor a 27
semanas de edad gestacional el valor de hemoglobina debe ser menor 12gr/dl, si es mayor a 27

semanas de edad gestacional, el valor es menor a 13gr/dl. (30)

En el neonato a término, la hemoglobina de la sangre del cordén es de 16,8 g/dl (14-20 g/dl); los
neonatos con muy bajo peso al nacer se sitlan 1-2 g/dl por debajo de los nacidos a término (22).
La anemia comporta la reduccién de la masa de gl6bulos rojos, de la concentracion de
hemoglobina o del hematocrito. Los valores hematol6gicos normales varian en funcion de la edad

gestacional y de la edad cronoldgica. (31)
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La anemia durante la primera semana de vida se confirma si los valores de hematies descienden
por debajo de 5.000.000 por mm3, hematocrito central <45% (en sangre capilar pueden
encontrarse valores hasta 10% superiores) o hemoglobina <15g/dl. Hay que tener en cuenta que
la vida media de los hematies esta reducida un 20-25% en el RN a término y hasta un 50% en el
pretérmino. La hemoglobina del recién nacido es mas sensible que la del adulto al estrés

oxidativo, pero mas resistente a la lisis osmatica. (31).

En los recién nacidos postérmino se pueden diferenciar dos tipos de anemia: la precoz,
evidenciada en las dos primeras semanas de vida, donde los principales mecanismos
involucrados suelen ser las enfermedades graves y el volumen de sangre extraida para estudios
de laboratorio. (32, 33) y la tardia la cual se produce a partir de la 22 y 32 semanas de vida donde
desarrollan una anemia hiporregenerativa, nhormocitica y normocrémica, que se caracteriza por
una progresiva disminucion de la concentracion de Hemoglobina. Una de las posibles
consecuencias es la persistente falta de una produccién adecuada de eritropoyetina (EPO) en

respuesta a la hipoxia tisular. (32, 33).

1. Etiologia

La anemia fisiolégica del recién nacido y la anemia de la prematuridad son las dos causas mas
frecuentes de anemia en los neonatos. Es importante recalcar que la anemia neonatal esta
fuertemente relacionada con la cantidad de sangre extraida para procedimientos diagndsticos,
especialmente en los nifios de extremado bajo peso al nacer. (34) La anemia tiene su origen en

pérdidas sanguineas, procesos destructivos de glébulos rojos o la falta de produccion.

Las anemias secundarias a pérdidas hematicas pueden originarse anteparto (hemorragia feto-
materna o feto-fetal), intraparto (accidentes obstétricos o malformaciones de los vasos de cordén

o placenta) o posparto (hemorragias internas, exceso de extracciones sanguineas). (31).

Puede ser causada por hemolisis, manifestandose por descenso de hematocrito y aumento de
las cifras de reticulocitos y bilirrubinas por ejemplo por incompatibilidad de grupo y Rh,
incompatibilidad de grupos sanguineos menores (c, E, Kell, Duffy), trastornos hereditarios de los

hematies (defectos de la membrana eritrocitaria, defectos metabdlicos, hemoglobinopatias), y
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hemolisis adquirida (infeccion, coagulacion intravascular diseminada, déficit de vitamina E y
anemia hemolitica microangiopatica) (35), menor produccidon de hematies manifestandose por
una disminucion de las cifras de hematocrito y reticulocitos con nivel de bilirrubina normal,
Sindrome de Diamond-Blackfan, leucemia congénita, infecciones, osteopetrosis, farmacos,

anemia fisiol6gica o de la prematuridad. (35).

2. Manifestaciones clinicas (36)

El signo mas frecuente es la palidez de piel y mucosas (ademas de ictericia en la anemia
hemolitica). Segun la etiologia y la velocidad de instauracion se acompafiara de otras
manifestaciones, por ejemplo en la anemia aguda con gran pérdida de volumen aparece clinica
de hipovolemia y shock, con signos de insuficiencia respiratoria (taquipnea, distrés) y cardiaca
(taquicardia, hipotension, disminucion de PVC), mala perfusion periférica y acidosis metabdlica y
en la anemia hemolitica crénica aparece ictericia ademas de la palidez, asi como

hepatoesplenomegalia por aumento de los focos eritropoyéticos extramedulares. (36).

3. Diagndstico

En la evaluacién diagnéstica es importante investigar los antecedentes familiares (anemia,
ictericia, calculos biliares, esplenectomia, grupo sanguineo y Rh) y la historia obstétrica
(alteraciones placentarias, tiempo de ligadura del corddn, hemorragia visible, farmacos,

isoinmunizacién sanguinea). (37)

i. Hemograma: recordar que la presencia de eritroblastos es normal hasta el 4° dia de
vida y que, en la hemorragia aguda, el hematocrito puede mantenerse normal por
vasoconstricciébn compensadora. (31)

. Reticulocitos: deben ser del 4-6% los primeros 3 dias de vida. Mejor indicador del tipo
de anemia (aumento en la pérdida crénica y la hemdlisis, descenso en la infeccion y
en los defectos de produccion). (31)

iil. Bilirrubina: Importante la determinacion puntual como su evoluciéon en la anemia
hemolitica, pues condiciona el tratamiento.

iv. Grupo y Rh, Test de Coombs (directo, indirecto): positivo en las anemias hemoliticas
inmunes por incompatibilidad ABO o Rh. (31, 35).
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4. Tratamiento

El tratamiento de la anemia neonatal mediante transfusiones sanguineas: Antes de llevarlo a
cabo, se debe valorar la necesidad de las transfusiones frente al riesgo de las mismas, que
incluye las reacciones hemoliticas, la exposicion a conservantes y otras posibles toxinas, la
sobrecarga de volumen, el posible aumento del riesgo de retinopatia de la prematuridad y de
enterocolitis necrotizante, la enfermedad injerta contra huésped y las infecciones transfusionales
(CMV, VIH, parvovirus, hepatitis By C). (22).

En pacientes con incompatibilidad de grupo y Rh la exanguinotransfusion retira de la circulacion
los hematies parcialmente hemolizados y recubiertos de anticuerpos, asi como los anticuerpos
libres, y los sustituye por los hematies del donante que carece de antigenos sensibilizantes. Se
realiza para la correccion de anemia y mejora de la insuficiencia cardiaca en nifios con hidropesia
y enfermedad hemolitica, cuando la fototerapia no es efectiva, ayuda a la interrupcion de la
hemolisis y produccion de bilirrubinas al eliminar los anticuerpos y los hematies senescentes. (38)
La sangre utilizada para la exanguinotransfusion se recomienda sangre completa, reconstituida,
irradiada y fresca (< 7 dias). En la enfermedad hemolitica por Rh debe ser del grupo O Rh
negativo y debe cruzar con la sangre materna. En la incompatibilidad ABO debe ser de grupo O
Rh negativo o con un Rh compatible con madre e hijo y se debe cruzar con la sangre materna y
con la sangre del nifio. Generalmente se utilizan células del grupo O con plasma AB para

garantizar que carece de anticuerpos anti-A y anti-B. (38).
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II. OBJETIVOS

3.1 General

Determinar las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de pacientes con
incompatibilidad de grupo y Rh que presentaron ictericia 0 anemia, en el servicio de
Recién Nacidos del Departamento de Pediatria del Hospital Nacional de Escuintla durante
el afio 2019.

3.2 Especificos

3.2.1 Describir las caracteristicas epidemiolégicas de pacientes con incompatibilidad de
grupo y Rh que presentaron ictericia 0 anemia.

3.2.2 Describir las caracteristicas clinicas de pacientes con incompatibilidad de grupo y
Rh que presentaron ictericia o anemia.

3.2.3 Estimar la prevalencia de ictericia y anemia en pacientes con incompatibilidad de

grupo y Rh.
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V. MATERIAL Y METODOS

4.1 Tipo de estudio

Descriptivo transversal

4.2 Poblaciéon diana

Recién nacidos con diagndstico de incompatibilidad de grupo y Rh.

4.3 Poblacién de estudio, criterios de inclusion

Pacientes nacidos en 2019, ingresados al servicio de Recién Nacidos. Esto nos permite cumplir
con el criterio de accesibilidad geografica y temporal. Los criterios de inclusién son: que sus
expedientes consignen los laboratorios requeridos, que no tengan otras patologias
concomitantes, que se realizd6 una secuencia légica para el diagnostico de incompatibilidad,
anemia e ictericia como la realizacion de una hematologia a las 6 horas de vida, grupo y Rh de
la madre y del paciente, resultado de la prueba de Coombs directo, niveles de bilirrubina sérica
previo al tratamiento (fototerapia, exanguinotransfusion, inmunoglobulinas). Con estos criterios
de seleccidn de la poblacion de estudio y por ende de inclusion, determinamos la validez externa

de la investigacion.

4.4 Criterios de exclusion

Recién nacidos que presentaron ictericia y anemia no asociado a incompatibilidad de grupo y Rh,
con patologia de base y/o proceso infeccioso tales como hemorragia, cefalohematomas,
traumatismo obstétrico, clampeo precoz del corddn umbilical, esferocitosis hereditaria y pacientes

con expediente incompleto.

4.5 Muestra

Se calculé una muestra por razones de eficiencia y disponibilidad de recursos, cumpliendo con el
criterio de viabilidad. La muestra se constituyé con 84 recién nacidos con diagndstico de
incompatibilidad de grupo y Rh que cumplen con los criterios de seleccién de la poblacion a
estudio y por ende de inclusién. Con esta técnica de muestreo cumplimos con la validez interna
de la investigacion y con el principio de representatividad ya que se realizé una adecuada
seleccién de los sujetos, con adecuada técnica de muestreo, adecuada variabilidad aleatoria que

determina la representatividad de la muestra. No hay sesgos de no respuestas.
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Para sacar el tamafio de nuestra muestra se utilizé la siguiente formula introduciendo los

siguientes datos:

n= Z¥p*q*N

e?(N-1)+Z%*p*q

n: muestra.

e2; error tipo 1 o alfa, 0.05 (5%).

Z: nivel de confianza 95% (desviacion estandar 1.96)

p: probabilidad a favor (en este caso 12% = 0.12)

g: probabilidad en contra 1-p (en este caso 1-0.12=0.88).

N: poblacion.

n= (1.96) 2 x 0.12 x 0.88 x 167
(0.05) 2 x (167 — 1) + (1.96) 2 x 0.12 x 0.88

84

La muestra a tomar fue de 84 pacientes con diagnostico de incompatibilidad de grupo y Rh.

Los pacientes fueron seleccionados usando un tipo de muestreo probabilistico, aleatorizado
simple no estratificado. Asignando nimeros a cada individuo de la poblacién y a través de una
tabla de niUmeros aleatorios generados por un ordenador se eligieron los sujetos para completar

el tamafo de la muestra requerida.

4.6 Caracteristicas de la enfermedad.

Grupo y Rh maternos y del paciente. Se describieron las caracteristicas clinicas y epidemiol6gicas
de pacientes con incompatibilidad de grupo y Rh, que presentaron anemia o ictericia. Para ello
se revisaron las historias clinicas de los pacientes y se determiné la prevalencia de anemia e
ictericia. Como es un estudio transversal con una sola muestra, se realiz6 la estimacion de un
parametro (prevalencia de anemia e ictericia) cuya formula es:

# de enfermos/poblacion total x 100
4.7 Sesgo de representatividad:

Es un estudio realizado en un hospital. Estos resultados estan afectados por la demanda de

pacientes, el personal de salud, caracteristicas sociodemogréficas. Si queremos conocer la
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prevalencia de la enfermedad en un hospital, debe tener una muestra representativa lo cual se

realizé en la presente investigacion.

4.8 Definicion y Operacionalizacion de variables

Variable Definiciéon conceptual Definicion Tipo de Escalade
operacional variable medicién
Lugar de Localidad o procedencia Nombres de
procedenciade | donde se vive. municipios y Categoérica Nominal
madre. departamentos
Numero de Cantidad de hijos de la Numero de hijos
hijos. madre. referidos por la madre
descritos en el Numérica Razén.
expediente.
Edad del recién | Tiempo que ha vivido una
nacido persona u otro ser vivo | Edad en dias descrito Numérica
contando desde su en el expediente Razén.
nacimiento.
Edad Tiempo transcurrido entre
gestacional el primer dia del dltimo Edad determinada
ciclo menstrual hasta el segln escalas de
dia del nacimiento. Ballard o Capurro Numérica Razén.
Sexo. Diferencia fisica y
constitutiva entre hombre Hombre Categoérica Nominal.
y mujer. Mujer
Peso del recién | Es la primera medida del
nacido peso del recién nacido Peso al nacer en
después del nacimiento, kilogramos Numérica Razén.
desnudo y con el cordén
umbilical cortado.
Grupo y Rh Clasificacion de la sangre
materno de acuerdo con las O+,0-,A+,A-B+,B-
caracteristicas presentes ,AB+,AB-
0 no en la superficie de los Categoérica Nominal.
glébulos rojos.
Tipo de Desarrollo de una
incompatibilidad | respuesta inmunitaria en
la madre Segun combinaciones
paso de anticuerpos de la | de Grupo y factor Rh.
clase IgG a través de la Categoérica Nominal
placenta y su union a la
membrana del
Hematie.
Coombs directo. | Prueba que  detecta
anticuerpos que se fijan a Positivo. Categoérica Nominal.
los glébulos rojos y causa Negativo.
destruccién prematura.
Bilirrubinas Valor medido de
séricas. bilirrubinas en el | Alingreso, maximas y
laboratorio en  mg/dl al egreso, en mg/dl. Numérica Razon.
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obtenido de una muestra
de sangre.

Proteina globular presente
en altas concentraciones
en los glébulos rojos,

Al ingreso, luego de
procedimientos y al

Hemoglobina. encargado del transporte egreso, en gr/dl. Numérica Razén
de oxigeno vy otras
funciones.
Proporcion de células
Sanguineas en el volumen
total de sangre, la
Hematocrito. proporcion entre Porcentaje de Numérica Razén
componentes sanguineos | eritrocitos realizado en
sélidos y liquidos, informa el laboratorio.
sobre la fluidez de la
sangre.
BBSS1-BBSS2/t Segun bilirrubinas
indice de HCT1-HCT2/t séricas totales: menor
hemolisis BBSS: bilirrubinas séricas a 0.2 y mayor a 0.2.
totales, Segun hematocrito: Numérica Intervalo
HCT: hematocrito. menor a 0.5 y mayor a
t: tiempo. 0.5.
Método clinico confiable y
Escala de conveniente para estimar
kramer. la concentracion sérica de Seqln zonas
la bilirrubina en nifios 9 Categoérica Ordinal.
ictéricos. 1,2,3,4y5.
Conjunto de medios de
cualquier clase,
Tratamiento del | higiénicos, Fototerapia.
recién nacido farmacologicos, Exanguinotransfusion Categorica Nominal.
Incompatibilidad | quirdrgicos o fisicos, cuya Inmunoglobulinas.
de grupo en finalidad es la curaciény el Transfusion
ictericia o alivio de las sanguinea:
anemia del enfermedades. Tipo de células
recién nacido empacadas.
Anemia por Reduccién de la masa de En Rn<27 semanas
incompatibilidad | glébulos rojos de la (Hb <12gr/dl)
de grupo u Rh. | concentracion de En Rn>27 (Hb Categorica Nominal

hemoglobina causado por
hemolisis

<13gr/dl),Si o No.
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4.9 Técnica de recoleccién, procesamiento e instrumento de recoleccion de datos

49.1

Técnica paralarecoleccion y procedimiento de datos.

Observacién sistemética y traslado de informacion de un documento a otro.

1.

10.
11.
12.
13.

Evaluacién y autorizacién del protocolo de investigacion por docente de Investigacion y
Docencia del Departamento de Pediatria del Hospital de Escuintla. Se seleccioné a todos
los recién nacidos ingresados en el servicio de recién nacidos del hospital de Escuintla
que demostraron incompatibilidad de grupo o de Rh, anemia o ictericia durante el afio
20109.

Se revisaron los expedientes de los recién nacidos ingresados, utilizando datos
consignados en la hoja de examen neonatal donde se obtuvo datos maternos lugar de
procedencia, nimero de hijos y grupo sanguineo y Rh de la madre.

Se anot6 prueba de Coombs directa en hoja de recoleccién de datos a todos los recién
nacidos con incompatibilidad de grupo o de Rh.

Se anoté en hoja de recoleccion de datos, valor de pruebas de bilirrubinas totales
realizadas de ingreso, maxima alcanzada y bilirrubinas de egreso a todos los recién
nacidos con incompatibilidad de grupo y Rh que presentaron anemia o ictericia.

Se calcul6 indice de bilirrubinas méaximas alcanzadas a todos los recién nacidos con
incompatibilidad de grupo y Rh anotandolo en hoja de recoleccién de datos con la
siguiente férmula: Bilirrubina total 1 — bilirrubina total 2 / tiempo en horas.

Se anoté la hematologia y hematocrito de ingreso a todos los recién nacidos
seleccionados en el estudio.

Se anotdé en hoja de recoleccion de datos indice de hematocrito maxima alcanzada
durante la estancia hospitalaria del paciente, utilizando la siguiente férmula: Hematocrito
1 — hematocrito 2 /tiempo en horas.

Se clasifico la ictericia utilizando la Escala de Kramer segun clinica durante su ingreso al
servicio de recién nacido en hoja de recoleccion de datos.

Se anoté en hoja de recoleccibn de datos tratamiento recibido como fototerapia,
inmunoglobulina G, exanguinotrasfusion, o transfusion sanguinea por anemia.

Se anot6 si hubo complicaciones durante el tratamiento.

Se anoto si el recién nacido recibi6 transfusion sanguinea durante su estancia hospitalaria.
Se anot6 hemoglobina previa a transfusion sanguinea si paciente lo requirié.

Se anoté hemoglobina de egreso del paciente.
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14. Se comunicé los hallazgos clinicos encontrados a las madres de los participantes, asi

como la implicacion de éstos respecto al estudio.

4.9.2 Instrumento a utilizar en la recoleccion de datos

Ver anexo.

4.10 Plan de Procesamiento y Andlisis de Datos

4.10.1 Procesamiento

Los datos fueron recolectados de forma manual en instrumento de recoleccion de datos
establecido. El cual luego de estar llenos se vaciaron en una base de datos en paquete estadistico
EXCEL, para su posterior analisis.

4.10.2 Anélisis de Datos

Se describieron los datos para transférmalos en informacion. Se clasificaron segun
escalas de medicién, los resultados determinando: variables cualitativas y cuantitativas.
Utilizando programas como Epi-Info version 3.5.4 e IBM SPSS 23, se encontraron las
salidas estadisticas para describir frecuencias, proporciones, medidas de tendencia

central de acuerdo a los objetivos de la investigacion.

4.11 Aspectos Eticos de la Investigacion

Por el riesgo que los pacientes tendran en esta investigacion el estudio se clasificé dentro de la
Categoria | (sin riesgo), comprende revision de expediente clinico, ya que se utilizaron los
resultados de los examenes de sangre de rutina realizados a los pacientes que fueron ingresados

por incompatibilidad de grupo o de Rh en el hospital de Escuintla durante el afio 2019.

4.12 Alcances y limites de la investigacion.

4.12.1 Alcances

El estudio permitié caracterizar clinica y epidemiolégica a recién nacidos con incompatibilidad de
Grupo o de Rh que desarrollaron anemia o ictericia neonatal, de esta manera se genero
informacion basal que podra ser utilizada para estudios y proyectos posteriores y mejorar el

diagndstico y tratamiento oportuno del paciente con dicha patologia.
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4.12.2 Limites
Por ser un estudio realizado en un hospital puablico los resultados no pueden generalizarse en

otras poblaciones extra hospitalarias y por ser un estudio transversal no se puede determinar
causalidad.
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V. RESULTADOS

A continuacion, se presentan los resultados de la caracterizacion clinica y epidemiol6gica de
pacientes con incompatibilidad de Grupo y Rh que presentaron anemia o ictericia durante el afio
2019 en el servicio de Recién Nacidos (RN) del Hospital Nacional de Escuintla (HNE). Se utilizo

una muestra de 84 pacientes que cumplieron criterios de inclusion.

Tabla 5.1

Caracteristicas Epidemiolégicas maternas de pacientes con Incompatibilidad de Grupo y
Rh que presentaron ictericia o anemia.
Servicio de RN, HNE
Enero-diciembre 2019

Caracteristicas Clasificacion f %
Escuintla 43 51
Sta. Lucia Cotz.* 9 11

Pto. de San José** 5 6

Procedencia Guanagazapa 4 5
Otros 23 27
Total 84 100
1 44 52
2-4 34 40
Numero de hijos >5 6 8
Total 84 100
A- 8 10
B - 1 1
Grupo y Rh B+ 1 1
O- 13 15
O+ 61 73
Total 84 100

Fuente: expedientes clinicos de pacientes investigados. Hospital Nacional de Escuintla 2019.

*Santa Lucia Cotzumalguapa
**Puerto de San José

RN: Recién Nacidos

HNE: Hospital Nacional de Escuintla
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Tabla 5.2

Caracteristicas epidemioldgicas de pacientes con Incompatibilidad de Grupo y Rh que
presentaron ictericia o anemia.
Servicio de RN, HNE
Enero-diciembre 2019

Caracteristicas Clasificacion F %

1 65 77
2-4 10 12
Edad (dias) >4 9 11
Total 84 100
Hombre 47 56
Mujer 37 44
Sexo Total 84 100
>42 0 0
37-41 81 96
35-36 1 1
Edad gestacional 32-34
(semanas) <32 0O O
Total 84 100
>4,000 1 1

2,500-3,999 77 93
Peso al nacer 1,500-2499

(gramos) 1,000-1,499
<1000
Total 84 100
A+ 51 61
AB + 2 2
Grupoy Rh B+ 16 19
B - 2 2
o+ 13 15
Total 84 100

Fuente: expedientes clinicos de pacientes investigados. Hospital Nacional de Escuintla 2019

RN: Recién Nacidos
HNE: Hospital Nacional de Escuintla
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Tabla 5.3

Caracteristicas clinicas de pacientes con Incompatibilidad de Grupo y Rh que
presentaron ictericia o anemia.
Servicio de RN, HNE
Enero-diciembre 2019

Caracteristicas Clasificacion f %
Grupo 64 76

Grupo y Rh 1 1

Tipo de incompatibilidad Rh 19 23
Total 84 100

I 23 27

I 16 19

1 16 19

v 19 23

Escala de Kramer \Y 10 12
Total 84 100

Negativo 49 58

Coombs Directo Positivo 35 42
Total 84 100

Fuente: expedientes clinicos de pacientes investigados. Hospital Nacional de Escuintla 2019

RN: Recién Nacidos
HNE: Hospital Nacional de Escuintla
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Tabla 5.4

Pruebas complementarias e indice de Hemoélisis de Pacientes con incompatibilidad de
grupo y Rh que presentaron ictericia o anemia
Servicio de RN, HNE
Enero-diciembre 2019

Pruebas Clasificacion X
Al ingreso 10.9
BT en mg/dl Valor maximo 13.5
Al egreso 7.46

Clasificacion f %
<13 16 19
Hb de ingreso en gr/dl >13 68 81
Total 84 100
Hb de egreso en gr/dl <13 29 35
>13 55 65
Total 84 100
>0.2 8 10
IH BBSS <0.2 75 90
Total 84 100
>0.5 6 7
IH Hct <0.5 78 93
Total 84 100

Fuente: expedientes clinicos de pacientes investigados. Hospital Nacional de Escuintla 2019

RN: Recién Nacidos

HNE: Hospital Nacional de Escuintla

BT: Bilirrubinas totales

Hb: Hemoglobina

IH BBSS: indice de hemadlisis utilizando bilirrubinas séricas totales
IH Hct: indice de hemdlisis utilizando hematocrito

X: Promedio
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Tabla 5.5

Tratamiento Pacientes con incompatibilidad de grupo y Rh que presentaron ictericia o
anemia.
Servicio de RN, HNE
Enero-diciembre 2019

Tratamiento Clasificacion F %
Fototerapia No 18 21
Si 66 79

Total 84 100

Inmunoglobulinas Si 7 8
No 77 92

Total 84 100

Si 4 5

Exanguinotranfusioén total No 80 95
Total 84 100

Fuente: expedientes clinicos de pacientes investigados. Hospital Nacional de Escuintla 2019

RN: Recién Nacidos
HNE: Hospital Nacional de Escuintla
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Tabla 5.6

Caracteristicas del tratamiento con hemoderivados, niveles de hemoglobina séricay
complicaciones en pacientes con incompatibilidad de grupo y Rh que presentaron
ictericia o anemia.

Servicio de RN, HNE
Enero-diciembre del 2019

Caracteristicas Clasificacion f (%)

CE Si 14 17
No 70 83

Total 84 100

Tipo de CE O- 6 43
O+ 4 29

A+ 4 29

Total 14 100

Hb previaaTS <7 10 71
(gr/dl) 7-9.9 3 21

>10 1 8

Total 14 100

Si 1 7

Complicaciones No 13 93
Total 14 100

Fuente: expedientes clinicos de pacientes investigados. Hospital Nacional de Escuintla 2019

RN: Recién Nacidos

HNE: Hospital Nacional de Escuintla
CE: Células empacadas

Hb: Hemoglobina

TS: Transfusion sanguinea
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VI. DISCUSION Y ANALISIS

El objetivo principal de la presente investigacién fue caracterizar de forma clinica y epidemiologica
a pacientes con diagnéstico de incompatibilidad de Grupo y Rh que ademas presentaron anemia
o ictericia, que permanecieron hospitalizados durante el afio 2019. Con estos datos estamos
dando la oportunidad a otros tomadores de decisiones e investigadores para que puedan
convertirlos en informacién para la accién. A continuacion, se podran realizar investigaciones
analiticas que permitan estudiar causalidad y poder contar con informacién util para mejorar la

atencion a los pacientes que acuden al Hospital Nacional de Escuintla.

Considerando el orden logico de los resultados, se presenta la discusion y andlisis de los mismos.
Segun las caracteristicas epidemiol6gicas maternas, se puede observar que el 51% procede de
la Ciudad de Escuintla, 11% del municipio de Santa Lucia Cotzumalguapa, 6% del Puerto de San
José, 5% de Guanagazapa y 27% de otros lugares inclusive de otros departamentos como
Jutiapa y Santa Rosa.

Segun el numero de hijos como antecedentes ginecobstétricos, se puede observar que el 54%
de las madres tuvo un hijo, el 40% entre 2 y 4 hijos y 8% igual o mayor a 5 hijos. Estudio realizado
diferentes hospitales de Cuba en el afio 2004 y 2015 el niumero de hijos eran de madres
primigestas 65.2% y 74.5% (39, 5). En Venezuela 2005 el 40 a 50% de los hijos son afectados
(15). Esto concuerda con la literatura que indicando que la incompatibilidad de Grupo y Rh afecta
a paciente de madres primigestas quedando reflejado en nuestra investigacion. Desde luego que
no se puede establecer causalidad, pero si se puede describir y sera base para futuras

generaciones que profundicen en este resultado.

Segun Grupo y Rh materno, se puede observar que el 73% es O+, el 15% O-, 10% A-, 1% B-y
1% B+. De la misma manera se puede observar que el grupo O+ es el que predomina en esta
muestra y que presentd la mayoria de las incompatibilidades. Estudios internacionales también
han presentado este porcentaje mayor atribuido a este tipo de sangre especificamente. (5, 40,
39,15).

De acuerdo a los resultados siguientes, se describen y analizan las caracteristicas

epidemioldgicas y clinicas de los pacientes investigados. Segun la edad en dias, el 77% fue
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ingresado desde el primer dia de vida, 12% a 2 a 4 dias de viday 11% a los 5 dias de vida o mas.
Segun la literatura la manifestaciéon clinica de la ictericia por incompatibilidad suele comenzar
durante las primeras 24 horas de vida, comparando con Cuba en el Servicio de Neonatologia del
Hospital General Docente Abel Santamaria durante el 2015, el 65% de los pacientes manifestaron
ictericia. (39).

Segun sexo, podemos observar que el 56% son hombres y 44% mujeres donde no hay evidencia
de que el sexo del recién nacido sea un factor que influya en la incompatibilidad de grupo y Rh,
hay estudios como en Cuba en el 2015, Hospital Abel Gilbert Pontén de Ecuador 2015, Nicaragua
en el 2016 y Guatemala 2014 donde el sexo masculino y en Cuenca en Ecuador donde el sexo
femenino como mayor predomino (39, 18, 40, 11). La mayoria de los estudios Se puede observar
que todos los pacientes presentaron ictericia patologica en las primeras 24 horas de vida, que
pudieron ser clasificados en alguna de las zonas segun la escala de Kramer.(22,23) Esto también
es de suma importancia porque se ha demostrado segun estudios anteriores que la clinica de la
incompatibilidad es manifestada principalmente por cambios en el color de la piel que puede ser
desde pélida en el caso de las anemias hemoliticas hasta ictericia por la presencia de valores
altos de bilirrubina sérica a expensas de la indirecta. Esta presentacion clinica de ictericia fue la
que permitid captar al paciente para realizarle estudios de gabinete y establecer las primeras
impresiones clinicas. Es importante entonces considerar el fortalecimiento del seguimiento de los
pacientes luego que pasan de la labor y partos al servicio de Maternidad que se quedan por lo
regular uno o dos dias mas dependiendo del tipo de resolucion del embarazo (parto eutécico
simple o cesarea segmentaria transperitoneal). Tanto hombres como mujeres se vieron afectados
por esta patologia y habra que profundizar entre la posible relaciéon que existe entre ser hombre
0 mujer y presentar incompatibilidad. Esto se podra hacer con una investigacion que determine

causalidad.

Segun edad gestacional se puede observar que el 96% de los pacientes se clasificaron entre 37
y 41 semanas de edad gestacional segun escala de Capurro, 2% entre 32 y 34 semanas y 1%
entre 35 y 36%. Es interesante observar que la mayoria se considero6 recién nacido a término,
mientras que 3 pacientes fueron considerados prematuros. Segun la literatura, se puede observar
gue la enfermedad hemolitica afecta a recién nacidos a término y prematuros y en adecuados
para la edad gestacional, concuerda con la presente investigacion. Cuba 2015, Ecuador 2015 en

Hospital Alberto Gilbert Pontén, Hospital Roosevelt de Guatemala 2014, Nicaragua 2016 con
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edad gestacional media 36 semanas, (39, 18,11, 40). En el Hospital Infantil Angeles de Pasto,
Colombia 2017 el 91% recién nacidos a término, pretérmino y postérmino 7% y 2%. (41).

Segun peso al nacer, el 93% se encontraron entre 2,500 y 3,999 gramos, es decir, adecuado
peso al nacer, el 7% fueron bajo peso al nacer, es decir entre 1,500 y 2,499 gramas, un paciente
peso mas de 4,000 gramos considerado macrosémico. Estudios en Ecuador y Guatemala con
peso promedio de 2,400 gr. (18,11). En Colombia afio 2017 con peso adecuado 93%, bajo peso
6% y macrosomico 1%. (41)

Segun Grupo y Rh, se puede observar que el 61% (51) son A+, 19% (16) B+, 15% (13) O+, 2%
(2) B-y 2% AB+. Esta informacion es muy importante porque podemos conocer cual es el tipo
de sangre que presenta mayor incompatibilidad. Es un estudio local y esto nos permite tener
resultados pertinentes y de acuerdo a la realidad de lo que se trabaja en este hospital. Esto es
importante porque con esta informacion se pueden aportar nuevas ideas principalmente al
servicio de recién nacidos y también por ejemplo al banco de sangre para conocer las prioridades

en cuanto a hemoderivados que se utilizan con mas frecuencia.

Continuando con la descripcion, discusion y analisis, segln las caracteristicas clinicas
estudiadas, comenzando con el tipo de incompatibilidad, se puede observar que el 76%,
presentaron incompatibilidad de grupo, 23% de Rh y de grupo y Rh'y 1% de Rh. Estudio realizado
en Hospital del nifilo de Panama, en el afio 2015-2016 donde el 96% de los pacientes demostrd
incompatibilidad de grupo ABO y el Rh 4% siendo la incompatibilidad ABO la mas frecuente en

nuestro estudio. (42)

De estos, la incompatibilidad O/A se present6 en el 56%, O/B en 18% y O/AB en 2%. Segln
incompatibilidad de Rh, 13% fue O-/O+, 6% A-/A+, 2% (2) A-/B+y 1% (1) B-/B+. La literatura
menciona que la incompatibilidad de grupo mas frecuente es la O/A, Cuba 2015 (53%), Venezuela
2003 (58%), Ecuador 2015 (67%), Guatemala 2014 (55%), Colombia 2017 (64%) y Panama 2016
(57%). Resultados similares que se pueden observar en la presente investigacion. (39, 15,
18,11,41, 42)

Segun la ictericia que presentaron los pacientes, utilizando la escala de Kramer, se puede

observar que el 23% presentd Kramer IV, 19% Kramer Ill, 19% Kramer Il, 27% Kramer | y 12%

Kramer V. Es interesante observar que el segundo grupo con mayor cantidad de pacientes,
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presentd ictericia importante, dejando en evidencia que si se presenté hemolisis. Ninguno de
estos pacientes fue diagnosticado con sospecha de sepsis ni utilizaron antibiéticos. Se sabe
segun la literatura que la principal manifestacion de la incompatibilidad es la ictericia en las
primeras 24 horas de vida donde el método de kramer es de utilidad diagnostica en la evaluacion

del paciente con ictericia con incompatibilidad. (23)

Segun resultado de Coombs directo, se puede observar que el 58% tuvo resultado negativo de
la prueba y el 42% present6 resultado positivo. Siendo complementario cuando se sospecha
isoinmunizacion de grupo, no siempre es positivo, esto depende del reactivo usados en el
laboratorio. En Cuba 2015 la mayoria de pacientes 98% presento Coombs directo negativo (39),
Guatemala 2014 el 39% presento Coombs directo positivo (11), y en Panama 2015-2016 74%
con Coombs directo positivo. (42). Observando en la presente investigacion que menos del 50%
de los pacientes que se incluyeron tuvieron la prueba de Coombs directo positivo.

Asi mismo se describieron algunas pruebas complementarias utilizadas en estos pacientes.
Segun los niveles de bilirrubina total sérica, se observé que el valor al ingreso promedio fue de
10.9 mg/dl el cual cae en la curva para fototerapia segin el normograma de Buthani (42), el valor
maximo promedio durante la estancia hospitalaria de estos pacientes fue de 13.5mg/dl, y el valor
promedio de egreso de niveles séricos de bilirrubina total fue de 7.46mg/dl. Segun la escala de
kramer se puede observar que a partir de 5mg/dl de bilirrubina ya se expresa clinicamente un
Kramer 2. Esto concuerda con los valores promedios de niveles séricos de bilirrubinas y la

presentacion de ictericia de estos pacientes en la presente investigacion. (23).

Otro valor de suma importancia es la hemoglobina al ingreso del paciente, donde observamos
gue el 81% de los pacientes investigados presentd valores mayores a 13 gr/dl y el 19% valores
menores a 13 gr/dl, considerado este valor (13gr/dl) como punto de corte para diagnosticar
anemia. Estudios realizados en Cuba 2015 el 15%, Venezuela 2003 (8%) y Paraguay 2001 (5%)
presentaron anemia. (39, 15, 16). Por lo tanto, se dice que la prevalencia de anemia en esta
muestra incluida en la presente investigacion fue de 19%. Similar resultado de acuerdo a estudios

previos.

Asi mismo se investig6 el valor de hemoglobina al egreso, donde observamos que 35% de los

pacientes presenté anemia y el 65% no. Con el transcurso de los dias los pacientes presentaron
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hemdlisis del recién nacido manifestada como anemia, probablemente secundaria a la

incompatibilidad.

Otro dato complementario de importancia es el indice de Hemdlisis (IH), el cual es un parametro
de laboratorio que nos permite tomar decisiones respecto al tratamiento de los pacientes, se
considera un valor de importancia clinica para realizar exanguinotransfusién total si es mayor a
0.2. Observamos pues que el 90% de los pacientes presenté un IH (utilizando valores inicial y
final de bilirrubina total sérica dividido el tiempo que transcurrié entre cada toma de muestra)
menor a 0.2 y el 10% fue mayor a 0.2. También se utiliz6 el indice de Hemolisis con Hematocrito
(IH Hct) considerado positivo si es mayor a 0.5. Observamos en los resultados de la presente
investigacion que el 93% fue menor a 0.5y el 7% mayor a 0.5. estudio realizado en la Universidad
Pontificia Catdlica de Ecuador en el 2016 donde la utilidad del indice de hemolisis en recién
nacidos con incompatibilidad presento una sensibilidad del 57% vy especificidad del 97%
demostrando sensibilidad baja, pero altamente especifica en recién nacidos con indice de
hemolisis mayor a 0.5 dando como resultado mayor probabilidad de presentar actividad
hemolitica. (43).

Asi mismo se investig6 el tratamiento utilizado en estos pacientes, observando que el 79% utilizé
fototerapia, 8% inmunoglobulinas y 5% exanguinotransfusion total. Tal como esta descrito en
estudios previos, estos son los tratamientos mas frecuentes que se utilizan en pacientes con
incompatibilidad de Grupo y Rh. (39,11, 15, 5). En el Hospital Roosevelt en el 2014 el 79.6%
recibié fototerapia y 20% exanguinotrasfusién y en Cuba 2007 y 2015 el 6 y 7% requirid

exanguinotrasfusion (39, 5)

Por dltimo, se observo que el 17% de los pacientes ingresados 14 pacientes utilizé células
empacadas (CE), de los cuales el 43% fue sangre O-, 29% O+ y 29% A+. Donde el 71% presento
niveles de hemoglobina menor a 7gr/dl, 21% entre 7 y 9.9 gr/dl y 8% mayor a 10gr/dl, pero menor
a 13gr/dl. En Cuba 2015y Venezuela 2003 ambos estudios el 8% requirié transfusion sanguinea.
(39, 15)

Se report6 un paciente con complicaciones secundarias a exanguinotransfusion total. El paciente

fallecio.
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6.1 CONCLUSIONES

La mayoria de madres son primigestas, procedentes de Escuintla y el Grupo y Rh mas

frecuente en ellas fue O+.

La mayoria de pacientes fueron captados en las primeras 24 horas de vida, la relacién
hombre-mujer es similar, los pacientes fueron clasificados con adecuado peso al nacer,
adecuados para edad gestacional y el Grupo sanguineo y factor Rh mas frecuente fue A+.
La incompatibilidad mas frecuente fue la de Grupo y de estos fue la O+/A+.

El 100% de los pacientes present0 ictericia con distintos grados segun la Escala de
Kramer, con niveles de bilirrubina sérica totales de ingreso por arriba de 10mg/dl, a
expensas de la indirecta.

El 19% de los pacientes present6 anemia.

Los tratamientos mas utilizados fueron fototerapia, uso de inmunoglobulinas y

exanguinotransfusion total.
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6.2 RECOMENDACIONES
1. AL HOSPITAL NACIONAL DE ESCUNTLA,
Continuar apoyando al Departamento de Pediatria para mejorar sus instalaciones,
reforzar el recurso humano y tener el equipo necesario para atender estas patologias de
forma integral.

2. A LA UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA

Continuar investigando esta patologia desde un enfoque de causalidad apoyandose en la
presente investigacion.

3. AL DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA

Disefar un protocolo especifico para el abordaje de la incompatibilidad de Grupo y Rh asi

como su tratamiento.
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VIII.  ANEXOS

UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA.
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA DE ESTUDIOS DE POSTGRADO.
HOSPITAL DE ESCUINTLA
MAESTRIA EN PEDIATRIA.

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS.

RECIEN NACIDOS CON INCOMPATIBILIDAD DE GRUPO Y RH QUE PRESENTARON
ICTERICIA O ANEMIA.

NUMERO CORRELATIVO: REGISTRO MEDICO

INVESTIGADOR: Fredy Manolo Chali Icu. Fecha de recoleccion de datos:

Instrucciones: Llenar la siguiente boleta de recoleccion de datos con letra legible, sin dejar
ningln espacio en blanco, los datos seran tomados del registro médico del recién nacido a

estudio.

A. DATOS MATERNOS.

Lugar de procedencia:

Numero de hijos:

Grupo y Rh materno:

B. DATOS DEL RECIEN NACIDO.

Edad (dias): Sexo: Fecha de nacimiento:

Edad gestacional: Peso:

Grupo sanguineo del recién nacido:
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Tipo de incompatibilidad:
Incompatibilidad de grupo: Incompatibilidad Rh:

Coombs directo:

Prueba de bilirrubina total.
Bilirrubina inicial bilirrubina maxima bilirrubinas de egreso

indice de bilirrubinas maxima:

Datos de hematologia:
Hemoglobina de ingreso Hematocrito de ingreso:

Hemoglobina de egreso

Hematocrito con indice de hemolisis alta

Grado de ictericia.
escala de kramer:

Tratamiento.

Fototerapia: Si No
Exanguinotransfusién: Si No
Uso de inmunoglobulinas: Si No
Uso de transfusion sanguinea: Si No

Tipo de sangre

Hemoglobina previa a transfusion:

Complicaciones por uso de transfusion: Si No
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