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II. RESUMEN

Esta investigacion tuvo como objetivo principal determinar la frecuencia de
anticuerpos irregulares en pacientes internados en el Hospital General San Juan de Dios, en
los meses de julio a septiembre del afio 2,007, para lo cual se contd con el apoyo de la
direccion del banco de sangre de dicha institucion. Ademas de determinar la frecuencia de
anticuerpos irregulares en pacientes internados en el hospital, y hacer una clasificacion por
tipo de anticuerpos irregulares encontrados, también se tomaron en cuenta otros aspectos,
tales como: el género, el servicio en el que estaban internados los pacientes y el grupo

sanguineo (ABO y Rh).

Determinar la frecuencia de anticuerpos irregulares (Al’'s) en el Hospital General
San Juan de Dios fue de mucha importancia para el banco de sangre, que no contaba con
informacion estadistica relacionada con este tipo de anticuerpos. Dicha informacion ademas
de reafirmar la necesidad de hacer un rastreo de AI’s en todos los pacientes que requieran
transfusiones sanguineas, también sera de utilidad en la seleccion del método mas adecuado
para implementarlo dentro del protocolo de rutina del banco de sangre, que se aplica en las

muestras de los receptores sanguineos.

El método que se utilizé en este estudio fue el de aglutinacion en gel, que consiste
en mezclar el suero del paciente con eritrocitos de un kit comercial (Diamed Caribean).
Estos eritrocitos contienen un coctel de antigenos diferentes a los del sistema ABO. La
mezcla del suero con los eritrocitos del kit se hace dentro de una tarjeta que contiene un gel,
donde después de incubarla y centrifugarla se lleva a cabo la aglutinacion eritrocitaria, en
caso de que en el suero existan anticuerpos irregulares. Este método de aglutinacion en gel

se utilizo tanto para el rastreo como para la tipificacion de los anticuerpos irregulares.

El disefio estadistico de esta investigacion se basé en un estudio longitudinal, donde
se estudiaron 200 muestras de pacientes con rastreos positivos para anticuerpos irregulares

de un total de 1,111 muestras monitoreadas. Las muestras sanguineas se tomaron de los



pacientes que habian sido transfundidos dos o méas veces previamente, o en el caso de
mujeres que sin haber sido transfundidas hubiesen tenido dos o mas embarazos con
anterioridad. La frecuencia se calculé tomando el nimero de casos de rastreos positivos
para anticuerpos irregulares y se dividid dentro del numero total de los pacientes

monitoreados.

La frecuencia de anticuerpos irregulares en pacientes internados en el hospital que
serian transfundidos fue del 18%. Se rastrearon y tipificaron 15 tipos de anticuerpos
irregulares especificos para antigenos de los sistemas Rh-hr, Kell, Kidd, Lewis, Dufty, P,
MNS y Lutheran. De ellos, los que se encontraron con mayor frecuencia fueron los
anticuerpos Js®, E, D y Le°, y con menor frecuencia los anticuerpos Lu?, P, y Jk*. Los
servicios del hospital en donde se encontré la mayor cantidad anticuerpos irregulares
fueron: la emergencia de medicina general, la medicina de hombres, la medicina de mujeres

y la emergencia de cirugia.

Finalmente se concluye que la frecuencia de anticuerpos irregulares en pacientes
que requerian de una transfusion sanguinea en el hospital General San Juan de Dios, fue del
18% (aproximadamente 1 de cada 5 pacientes). El porcentaje de hombres con anticuerpos
irregulares fue del 57.3% y el de las mujeres fue del 42.7%. La distribucion porcentual de
los grupos sanguineos en pacientes con anticuerpos irregulares se presentd asi: Grupo “O”
positivo 64%, grupo “O” negativo 11.5 %, grupo “A” positivo 11%, grupo “B” positivo
10.5%, grupo “AB” positivo 2% y “B” negativo 1%. Y que del total de anticuerpos

irregulares encontrados, los que presentaron mayor frecuencia fueron: Js*, E, D, Le’ y Js.

Considerando que la frecuencia en que se encontraron los Al’s en esta investigacion
es muy significativa, se recomienda implementar el rastreo y la tipificacion de los
anticuerpos irregulares en el banco de sangre del Hospital General San Juan de Dios, para
evitar reacciones post transfusionales que pongan en peligro la vida de los pacientes luego

de ser transfundidos.



I. INTRODUCCION

Después de que se realiza una transfusion sanguinea, pueden ocurrir reacciones
contra los antigenos que forman parte de los elementos celulares transfundidos,
principalmente las que se originan por medio del sistema inmunologico, como lo son la
formacion de complejos antigeno-anticuerpo que producen aglutinacion, y posteriormente
la fagocitosis y lisis celulares por macréfagos y monocitos. Las reacciones post
transfusionales pueden ocurrir inmediatamente o en un periodo que varia de horas a dias
después de la transfusion, asi mismo la gravedad de la reaccidon varia con el tipo de

anticuerpo causante de la reaccion, y con el titulo del mismo.

Ademas del sistema generalmente conocido como ABO y Rh, en la membrana
celular del eritrocito también existen muchos otros sistemas de antigenos, que difieren
entre si por su estructura molecular, tamafio, y caracter bioquimico e inmunologico. Estos
antigenos al igual que los del sistema ABO y Rh, pueden provocar que el sistema
inmunolégico produzca anticuerpos especificos contra ellos mismos si son detectados
como extrafos, en el organismo en que se encuentran. A estos anticuerpos se les denomina
anticuerpos irregulares, que son inmunoglobulinas de tipo IgG 6 IgM y pueden causar
complicaciones como: anemia hemolitica e ictericia, alteraciones nerviosas, fallos cardiacos

y respiratorios, y dafos metabdlicos generalizados.

Para un banco de sangre es de suma importancia poseer informacion estadistica
acerca de la presencia de anticuerpos irregulares de la poblacion a la que cominmente se
atiende, pues existen ciertas reacciones que son causadas por Al’s que atacan a antigenos
eritrocitarios de la sangre que se transfunde. Estas reacciones se pueden prevenir si en el
protocolo de rutina del banco de sangre, se incluyen el rastreo y la tipificacion de los Al’s,

tomando como fundamento la informacién estadistica que se recolecte con anticipacion.

En la actualidad, el banco de sangre del Hospital General San Juan de Dios, no

realiza el rastreo y la tipificacion de anticuerpos irregulares en el plasma de todos los



receptores sanguineos, sino que unicamente en pacientes que presentan incompatibilidad
con alguna unidad sanguinea especifica. Por lo tanto el rastreo y la tipificacion de Al’'s no

son procedimientos de rutina para los pacientes que se han de transfundir.

Considerando que en la actualidad no existe informacion estadistica que justifique la
implementacion del rastreo y la tipificacion de Al’s en el protocolo de rutina del banco de
sangre del Hospital General San Juan de Dios, las reacciones post transfusionales que
pudieran darse, deberan ser tratadas hasta el momento en que el paciente presente los

primeros sintomas como: fiebre, ictericia y hemoglobinuria.

De presentarse complicaciones podrian ocasionar fallas respiratorias, renales, y
neuroldgicas que al no tratarse produciran serios dafios en la salud del paciente. Estas
situaciones de emergencia podrian evitarse por medio del rastreo y la tipificacion de
anticuerpos irregulares, incorporando dichos procedimientos en el protocolo de rutina para

los pacientes que requieran una transfusion sanguinea.

El objetivo de esta investigacion fue determinar la frecuencia de anticuerpos
irregulares dentro de los pacientes que se encontraban internados dentro del Hospital
General San Juan de Dios, en los meses de julio a septiembre del afio 2,007. Para ello se
analizaron 1,111 muestras de plasma de pacientes que eran mayores de edad, de ambos
sexos y que hubiesen tenido como minimo dos transfusiones previas, y en el caso de
mujeres que nunca hubiesen sido transfundidas, pero que hubieran tenido por lo menos dos

embarazos.

Las muestras de plasma se analizaron utilizando tarjetas gel de compatibilidad de
tipo IgG marca (Diamed Caribean®) y células de rastreo I, IT y III (Diamed Caribean™) para
una determinacion inicial, y para la determinacién final (en caso de que la determinacion
inicial fuese positiva para anticuerpos irregulares) se utilizd6 un panel de once células,

marca (Diamed Caribean®) para la tipificacion de los anticuerpos detectados.



ITII. ANTECEDENTES
A. Clasificacion de los sistemas eritrocitarios
1. Sistema ABO y Rh|

a. Sistema ABO

El sistema ABO, que fue el primer sistema de antigenos eritrocitarios humanos
descubierto, aun se encuentra como el mas importante en las practicas
inmunohematologicas, esto debido a la frecuencia con que los anticuerpos anti-A y anti-B

aparecen en pacientes que no poseen estos antigenos (1).

Las caracteristicas inmunologicas del sistema ABO, se deben a la estructura
molecular que sus antigenos poseen, esta estructura define el tipo del antigeno y también
le confiere especificidad inmunologica, es decir que cada anticuerpo antieritrocitario sera
especifico para un antigeno en particular. En el caso del sistema ABO estas estructuras
moleculares son distintos azucares, y la sintesis de cada uno de estos esta mediada
genéticamente por un gen, que proviene de la combinacion de dos pares de cromosomas, un

par de cromosomas de la madre, y el otro par de cromosomas del padre del individuo (2).

La relacion entre genes y antigenos pareciera ser directa, pero puede ser modificada
o suprimida por un gen presente en otro cromosoma. Este fendémeno propicia la existencia
de subgrupos dentro del grupo A que alteran el comportamiento y especificidad del grupo

sanguineo. En el Anexo I (Tabla 1), se observan los antigenos y anticuerpos del sistema

ABO (3).

Los anticuerpos especificos para el sistema ABO generalmente son aglutininas del
tipo IgM, inmunoglobulinas frias que en un amplio rango de temperatura fijan
complemento. Si el antigeno A esta ausente las aglutininas anti-A estdn presentes en el

suero y si el antigeno B estd ausente entonces los anti-B son los anticuerpos que apareceran



en el suero. Y en la ausencia de A y B, estaran presentes todos los tipos y sub tipos de anti-

Ay anti-B (4).

Caracteristicas de los anticuerpos anti-A y anti-B

=>» Pueden ser de tipo IgM, IgG e IgA

=>» Se pueden dar mezclas de IgM con los otros dos tipos o los tres tipos a la vez

=>» Todos son hemoliticos, ya sea mediante la fijacion de complemento o por
fagocitosis

=>» Los titulos de anti-A tiende a ser mas altos que los titulos de anti-B

=>» Los titulos de todos los anti-ABO siempre seran mayores en el grupo O (5).

Las caracteristicas seroldgicas de los anticuerpos anti-eritrocitarios aparecen en el Anexo II

(Tabla 2).

b. Sistema Rh

Sistema altamente importante dentro de los antigenos eritrocitarios, su positividad
estd determinada por la presencia del antigeno D que es una proteina fijada a la membrana
por un lipido, 6 su forma recesiva d, por lo tanto tres genotipos determinan el grupo Rh:
DD, Dd y dd. La presencia del alelo d puede marcar una diferencia muy importante en la
enfermedad hemolitica del recién nacido. Pues si el padre hereda al hijo el alelo d y la
madre es Rh negativo, el nifio no sufrird una reacciéon hemolitica al entrar en contacto con

los anticuerpos maternos ya que el antigeno d no es afectado por anticuerpos anti-D (6).

Ademas de los antigenos D y d, también hay otros antigenos C y E del sistema Rh
que en conjunto son CDE, y sus respectivos alelos recesivos cde y las combinaciones son
mucho mas, por ejemplo: CCDDEE, CcDdEe, ccddee, CDE etc. Los anticuerpos
especificos anti-c no pueden aglutinar eritrocitos con antigeno C y viceversa, por lo que no
es dificil de imaginar que eritrocitos Rh positivos no aglutinen con un antisuero para el

sistema Rh, o que las reacciones varien de un tipo de anti-Rh a otro (7).



La combinacion del sistema CDE esta dada por un solo locus de un gen y no en una
combinacion de estos. La fenotipificacion del sistema Rh es un poco complicada ya que
para los heterocigotos Dd, Cc, Ee tendrian que usarse anti-sueros mixtos y determinar si

todos los anticuerpos pudieron aglutinar (8).

El antigeno D también tiene una variante que es D", cuya estructura molecular
muestra defectos con respecto a la estructura molecular de D. Hay muchas variantes D",
que se pueden identificar por métodos de anti-inmunoglobulina indirecta o por métodos
enzimaticos (9).

Caracteristicas de los Anticuerpos anti-Rh

=» Los anti-D en su mayoria son de tipo IgG

=» Anti-C en su mayoria es una combinacion de anti-Ce

=» La variante D" puede ser afectado por un anti-D aunque la reaccion puede ser

diferente en funcion y severidad

=> Los anticuerpos para antigenos recesivos no pueden aglutinar a sus

correspondientes alelos dominantes (10).
En el Anexo II (Tabla 2), se resume el comportamiento serologico de los anticuerpos anti-

eritrocitarios.

2. Otros sistemas eritrocitarios

a. Sistema Kell

El antigeno Kell esta presente en aproximadamente el 8 por ciento de las personas
de raza blanca, es uno de los antigenos mas inmunizantes. Con frecuencia provoca la

formacién de anticuerpos en los sujetos politransfundidos (11).

El sistema Kell es relativamente complejo. Comprende una serie de haplotipos, el
més comiin de los cuales produce antigenos Cellano, Kp®, Js°, pero que tiene variaciones,
ya que los haplotipos mutantes pueden producir el haplotipo Kell, que con mayor

frecuencia aparece en personas de raza blanca que de raza negra, el antigeno Kp®, en los



blancos y el antigeno Js* en los negros. En realidad, también en este caso se piensa en una
actividad sinérgica entre un sistema base, Kx, que podria producirse por un gen ligado al

X, y el complejo genético Kell mismo (12).

A partir del afio 1946 el sistema kell fue relacionado con la disminucién en la vida
de eritrocitos fetales, debido a que este antigeno provoca la produccion de anticuerpos IgG.
En términos bioquimicos se puede decir que existen de 4,000 a 18,000 antigenos
pertenecientes al sistema Kell en cada eritrocito, que a excepcion del antigeno K24 todos
se encuentran en una glicoproteina integrada a la membrana. El antigeno mas
inmunogénico del sistema Kell es el K:1 que después del antigeno D es el que tiene mayor

capacidad de ocasionar una sensibilidad iniciadora de reacciones post-transfusionales (13).

Caracteristicas de los anticuerpos Kell:

=>» Son inmunoglobulinas de clase IgG

=>» Se producen como respuesta a la presencia de antigenos ya sea por transfusion
o por embarazo

=> Estos anticuerpos no se unen al complemento

=>» Estan asociados con reacciones transfusionales y enfermedad hemolitica del
recién nacido (14).

En el Anexo II (Tabla 2), se resume el comportamiento seroldgico de los anticuerpos anti-

eritrocitarios.

b. Sistema Duffy

Este sistema tiene dos antigenos importantes; el Fy® y el Fyb que son el
producto de dos alelos, Fy®y el Fyb respectivamente, el antigeno Fy® se encuentra
presente en el 65 por ciento de personas de raza blanca y es el mas inmundgeno y frecuente,
en las personas de raza negra puede haber ausencia de los dos antigenos y de esto se da el
fenémeno Fy(a-b-), fendémeno que proporciona resistencia cuando el merozoito del

plasmodium sp se trata de unir a la membrana del eritrocito en el desarrollo de la malaria

(15).



El Anticuerpo Fy" esta relacionado con accidentes de aloinmunizacion
fetomaterna y reacciones hemoliticas, generalmente se descubre mediante la prueba de

Coombs indirecta y empleando anti-IgG (16).

Este sistema fue descubierto en el afio 1950 cuando se encontrd en el suero
de un paciente hemofilico politransfundido, el sefior Duffy, un anticuerpo desconocido al
que se le llamé Fy” , posteriormente se descubrieron otros antigenos del mismo sistema
que son; Fy° , Fy3, Fy4, Fy5 y Fy6. Todos los antigenos del sistema Duffy en las personas

que lo poseen estan bien desarrollados a la hora del nacimiento (17).

Bioquimicamente el sistema Duffy se encuentra en una glicoproteina de la
membrana eritrocitaria pero se expande también a la doble capa lipidica, es susceptible a la

actividad proteolitica de las enzimas papaina (18).

Caracteristicas de los anticuerpos anti- Duffy
> Son estimulados por la exposicion antigénica debido a una

transfusiéon o embarazo

> 4 Son inmunoglobulinas clase IgG
> Generalmente no se unen al complemento
> Son causa de reacciones post-transfusionales pero raramente de la

enfermedad hemolitica del reciennacido (19).
En el Anexo II (Tabla 2), se resume el comportamiento serologico de los anticuerpos anti-

eritrocitarios.

c. Sistema Kidd

Sistema de dos alelos Jk®y JK®, donde el antigeno Jk* es el mas inmundgeno que se
encuentra relacionado con reacciones hemoliticas post-transfusionales y de enfermedad
hemolitica del recién nacido aunque el JK° también puede ocasionar estas reacciones.
Algunos sujetos raros carecen de ambos antigenos y producen anticuerpos de tipo anti - Jk*

— JK”, estos anticuerpos son capaces de reconocer los leucocitos de los sujetos Jk* (+) o K
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(+) pero no los leucocitos del sistema Jk (-a-b), mientras que ni el anti Jk(a) aislado o el anti

Jk (b) aislado son capaces de reconocer leucocitos (20).

El sistema Kidd que fue descubierto en los inicios de la década de los 50’s, es un
sistema simple y que su caracteristica principal es que esta relacionado con hemolisis
extravascular en reacciones hemoliticas post-transfusionales retardadas, donde la obtencion
de anticuerpos del este sistema Kidd es facilitada por el sistema reticuloendotelial. No son
desnaturalizados por actividad proteolitica y no poseen alta inmunogenicidad como la de

los sistemas Kell y Duffy (21).

Caracteristicas de los Anticuerpos anti-Kidd

> Son inmunoglobulinas de tipo IgG

> Reacciones de aglutinacion mas fuertes con las expresiones homocigotas del
antigeno [Jk(a-b+), Jk(a+b-)] que con las expresion heterocigota JK(a+b+).

> 4 Estos anticuerpos fijan complemento

7

Producidos post-transfusion sanguinea o embarazo
> Usualmente aparecen en sueros con anticuerpos multiples debido a varias
transfusiones previas
> Su deteccidn se hace mediante el uso de reagentes enzimaticos y
polietilenglicol (22).
En el Anexo II (Tabla 2), se resume el comportamiento serologico de los anticuerpos anti-

eritrocitarios.

d. Sistema Lewis

Este sistema se origina a partir de tres genes para la sintesis de los antigenos: Hh, Se
y Le los cuales producen glicoproteinas, amorfas indetectables, para que estas puedan ser
detectables tiene que darse la combinacion de Se'y Le 6 Hh y Le, porque el Le por si solo y
que es el que tiene las caracteristicas inmunoldgicas propias del sistema Lewis no podra
sensibilizar al sistema inmune. Asi mismo el antigeno Le se divide en los antigneos Le® y

Le®, al igual que en el sistema Duffy, solo individuos Le a-b- pueden producir anti Le® y/o
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Le®, pero los individuos Le(a+b-) no pueden generar anticuerpos anti Le® y los Le(a-b+) no

pueden producir anticuerpos anti Le® (23).

Caracteristicas de los anticuerpos anti Lewis:
> temperatura de aglutinacion in vitro es de 37°
> aglutinacion in vitro es siempre fragil y facil de disiparse
> anti- Le” puede fijar complemento (24).
En el Anexo II (Tabla 2), se resume el comportamiento seroldgico de los anticuerpos anti-

eritrocitarios.

e. Sistema MNS

El sistema MNS consta de los tres antigenos importantes el M, Ny S. EI M y N se
combinan con el S 6 s, aunque del antigeno S, pueden haber hasta 30 expresiones
antigénicas diferentes, lo que hace que la deteccion de este sistema sea complicada. Otra
razon por la que resulta dificil identificar estos antigenos es porque su determinacion se
realiza de manera indirecta, de acuerdo con el resultado obtenido y con el reactivo utilizado

en la prueba (25).

Los anticuerpos anti-M por lo general son del tipo IgM, pero se puede encontrar un
porcentaje de IgG que también pueden ocasionar reacciones de aglutinacion en reacciones
hemoliticas de los eritrocitos, no fijan complemento, en casos aislados puede provocar la

enfermedad hemolitica del recién nacido e inclusive provocar hidrocefalia pesial (26).

Los anticuerpos anti-N son de la clase IgM, aunque una pequefia proporcion
aparece como IgG, estos anticuerpos no crean reacciones de aglutinacion significativas in

vivo pero in vitro si pueden ser de importancia (27).

Uno de las variaciones mas significativas del anticuerpo anti-S es el anti-U, que es

muy inmunogeno y que puede desencadenar reacciones hemoliticas post-transfusionales
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severas, en contraste con las variaciones S y s que raramente participan de reacciones de

aglutinacion y hemolisis agudas o tardias pero con poca severidad (28).

La bioquimica del sistema MNS también es muy compleja ya que dependiendo de
las combinaciones de los antigenos M, N con el antigeno S y sus variaciones, asi sera su
estructura tamafio y forma, para darle una especificidad determinada a la molécula que es

un glucosacarido en la membrana del eritrocito (29)

Caracteristicas de los anticuerpos anti-MNS(s)
> 4 Pueden ser IgM 6 IgG
No fijan complemento

El anti-M puede detectarse en el suero sin antecedente de transfusion

vV

Las especificidades de los anticuerpos anti-M y anti-N se asocian con la
presencia de acido sialico (30).
En el Anexo II (Tabla 2), se resume el comportamiento serologico de los anticuerpos anti-

eritrocitarios.

f. Sistema P (AyC)

El sistema P es de baja inmunogenicidad y relativamente complejo. Comprende dos
fenotipos principales, el P; y P,. El P; contiene las especificidades P, y P mientras que el P,
solo tiene la especificidad P;. Ademas existen otros fenotipos muy raros que parecen ser
sustratos no convertidos como lo son P y el Tj(a-), el suero de los sujetos que presentan
estos fenotipos tienen la particularidad de tener sus anticuerpos naturales, es decir que
estan presentes sin necesidad de transfusiones previas. Por ejemplo los individuos Tj(a-)
tiene anticuerpos naturales anti-P1+P+Pk , es decir reconoce los antigenos de los demas
sujetos a excepcion del Tj(a-), mientras que los sujetos p* poseen anticuerpos anti-P que

reconocen todos los demds antigenos menos los P* mismos ylos Tj(a-) (31).

El sistema P estd compuesto por antigenos cuya base molecular es un glucolipido 6

glucoestinglolipido al igual que los del sistema ABH donde las a-glucocil transferasas se
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unen especificamente a los sitios P* y luego, mientras en el sistema ABH la enzima que se

encarga de esta funcion es a-galactosa transferasa (32).

Caracteristicas de los anticuerpos del sistema P

> Los anticuerpos naturales pueden acortar la vida de los eritrocitos que pueden ser
transfundidos al paciente que los posee especialmente en procesos quirurgicos que
incluyen la hipotermia artificial como la cirugia cardiovascular

> El anti P, se presenta en la mayoria de los sujetos P,

> El anti-P; puede fijar complemento y puede ser una aglutinina fria o a 37°C y
provocar una reaccion hemolitica tardia

> Raramente los anticuerpos del sistema P aparezcan en enfermedad hemolitica del
recién nacido

> Clases raras de estos anticuerpos se observan en mujeres con aborto habitual

> El antigeno P; se encuentra en eritrocitos, plaquetas, linfocitos y fibroblastos (33).

En el Anexo II (Tabla 2), se resume el comportamiento serologico de los anticuerpos anti-

eritrocitarios

g. Sistema Lutheran

Conformado por dos alelos el Lu y el Lu® que codifican la sintesis de los fenotipos
Lu(at+b-), Lu(atb+) y Lu(a-b+), este ultimo que se encuentra en mayor proporcion,
aproximadamente en un 94 % al menos en personas de raza blanca. También aqui existe un

fenotipo raro o silencioso que es el Lu(a-b-) que puede ser dominante o recesivo (34).

Las glicoproteinas Lutheran se encuentran presentes en el endotelio, en la capa
basal del epitelio y en células hematopoyeticas son exclusivas de la serie eritroide, y desde
que se empezaron a estudiar estas moléculas se conoce que tienen funcion de adhesion en
las células que las poseen. Estas glucoproteinas y la molécula de adhesion de la células B-
Cam que son un marcador del cancer de ovario son codificadas por el mismo gen, es decir

son exactamente iguales (35).
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A consecuencia de los dos antigenos eritrocitarios del sistema Lutheran presentes en
la membrana son producidos los anticuerpos anti Lua y anti Lub. El primero puede
reaccionar a temperaturas menores de 37°C debido a que la mayoria de estos pueden ser
aglutininas tipo IgM aunque también pueden presentar una mezcla de IgA e IgG, es poco
probable que este anticuerpo provoque una reaccion hemolitica. Las probabilidades que el
anti Lub pueda desencadenar una reaccion hemolitica son muy escasas como escasa es la
presencia del antigeno Lu(a+b-) que es el que al sensibilizarse ocasiona la produccion de
anti Lub, pero si llegan a haber pueden ocasionar reacciones hemoliticas tardias debido a

que son una mezcla de IgA e IgM (36).

Caracteristicas de los anticuerpos del sistema Lutheran:

> Son mezclas de aglutininas IgG, IgM e IgG

7

Escasamente ocasionan enfermedad hemolitica del recién nacido

> Los anticuerpos anti-Lua son los que se encuentran en mayor proporcion mientras
que los anti-Lub son casi inexistentes

> Pueden reaccionar débilmente a 37°C o a menos de esta temperatura, (37).

En el Anexo II (Tabla 2), se resume el comportamiento serologico de los anticuerpos anti-

eritrocitarios.

B. Reacciones post transfusionales

Las reacciones porst-transfusionales pueden variar segun su tipo en cuanto al riesgo
que corre el paciente cuando se enfrenta al alguna de estas, que pueden ser: desde una
urticaria leve; que generalmente no requiere tratamiento, pasando por reacciones alergenas
y anafilaticas; en las que es necesario la aplicacion de antihistaminicos para controlar los
efectos ocasionados, 6 hemdlisis intravascualar; que causa hemoglobinuria, coagulacion
intravascular diseminada e hipotension entre otros sintomas sino se controlan pueden
ocasionar dafio renal que puede ser fatal. Y sin dejar de mencionar las infecciones
transmitidas directamente en las transfusiones como las del VIH, HTLV-I y II, hepatitis,

sifilis, chagas y malaria (38).
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En cuanto al tiempo que transcurre desde que el paciente empieza a recibir una
transfusion hasta cuando este empieza a presentar signos y sintomas que indiquen que esta
pasando por un proceso de reaccion debido al la transfusion, las reacciones post-

transfusionales se dividen en agudas o inmediatas y en retardadas (39).

1. Reacciones post transfusionales inmediatas 6 agudas
Son reacciones que ocurren en el transcurso de horas a partir de la transfusion o
incluso en el instante mismo de la transfusion para que se empiecen a manifestar. Estas a su

vez se clasifican segun su severidad como sigue:

a. Reacciones leves
1. Hipersensiblidad leve: este tipo de reacciones son de tipo alérgico leve donde los
sintomas son ronchas localizadas o generalizadas y urticaria. Son bien controladas mediante

la administracion de antihistaminicos o epinefrina (40).

b. Reacciones moderadamente severas

i. Hipersensibilidad moderadamente severa: Estas reacciones presentan ademas de
los sintomas de las hipersensiblidades leves, asma y edema angioneur6tico y por lo general
son provocadas por alergenos presentes en el plasma del donador a los cuales los eritrocitos
del receptor son sensibles. No son recomendables los donadores con antecedentes de asma,
enfermedad del heno u otras afecciones de caracter alérgico.

il. Reacciones febriles no hemoliticas: estas se pueden deber a la presencia de
pirégenos que generalmente son carbohidratos de bacterias presentes en el plasma del
donante o por contaminaciéon bacteriana, los sintomas son fiebres, escalofrios y
sudoraciones.

iii. Contaminacidn bacteriana: cominmente se da por falta de asepsia en cualquiera
de los instrumentos utilizados tanto en la donaciéon como en la transfusion, por lo que se
debe tener mucho cuidado en la manipulaciéon de la bolsas y en la forma en que son

almacenadas.
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iv. Pir6genos: Son restos de bacterias especialmente carbohidratos que pueden

iniciar una reaccion febril y dependiendo de la carga asi sera la severidad del estado febril

(41).

¢. Complicaciones que ponen en riesgo la vida

1. Contaminacion bacteriana y shock séptico: por lo general estd relacionado con
bacterias gram negativas no patdogenas presentes en sangre de donadores que sufren
infecciones bacterianas. Debe de tenerse cuidado con las transfusiones de sangre infectada
con bacterias porque la carga suele ser suficiente para desencadenar reacciones piroégenas
severas (42).

ii. Hemolisis intravascular diseminada: se da en una incompatibilidad entre los
antigenos del eritrocito y anticuerpos especificos para dichos antigenos. El anticuerpo tiene
la capacidad de activar cada uno de los factores del complemento (de C1 a C9), que da
como resultado la lisis total del eritrocito. Los anticuerpos que fijan complemento pueden
ser tanto frios como calientes (IgM 6 IgG). Este tipo de hemolisis produce presencia de
hemoglobina libre en sangre y posteriormente hemoglobinuria debido a que la filtracion
glomerular se afecta. Finalmente se produce una coagulacion intravascualr diseminada que
puede culminar en dafio renal y pulmonar. Unicamente 10 mL de sangre incompatible son

necesarios para provocar una hemdlisis intravascular severa (43).

Signos y sintomas: fiebre, escalofrios, nauseas, hipotension, vomito, taquicardia,
disnea, ansiedad, sensacion de muerte y dolor retrosternal.

Etiologia: incompatibilidad por anticuerpos de tipo IgG 6 IgM contra los antigenos
de los sistemas ABO, Kidd, Dufty, y P, principalmente, y la reaccion inmunoldgica es

mediada por fijadores de complemento (44).

iii. Reacciones anafilaticas: se producen cuando el plasma del donador contiene
alergenos que afectan los globulos rojos del paciente y desencadenan una serie de

reacciones debido a la presencia de estos alergenos (45).
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iv. Injuria pulmonar: cuando se da una reaccion hemolitica intravascular severa, a
partir de la coagulacion intravascular diseminada, el oxigeno empieza a disminuir en los
tejidos del organismo, por lo cudl los pulmones estan mas avidos de oxigeno y si no se
aplica oxigeno en grandes cantidades al pacientes, los pulmones corren el riesgo de sufrir

dafios irreversibles (46).

2. Reacciones post transfusionales retardadas
El tiempo que debe pasar para que una reaccion post-transfusional se considere

retardada oscila entre una y dos semanas hasta meses 6 afos (47).

a. Infecciones que se transmiten por transfusion sanguinea
Las principales infecciones que se transmiten por medio de transfusiones sanguineas
y que para su deteccion ya existen procedimientos de rutina estandarizados son; HIV,

hepatitis By C, HTLV 1y II, malaria y chagas (48).

b. Hemodlisis extravascular

También conocida como intratisular, en mas del 90 % de los casos la destruccion de
los globulos rojos se debe a la fagocitosis por parte de los macrofagos, se caracteriza por
la presencia de ictericia debido a niveles altos de bilirrubina indirecta libre en la
circulacion. Debido a la hemdlisis la bilirrubina indirecta viaja unida a la albiumina en el
torrente sanguineo pero al sobrepasar la proporcion de albumina, esta queda libre en la

circulacion (49).

La fagocitosis se puede llevar a cabo por dos aspectos: por adherencia opsénica
(IgG) y la adherencia inmune (complemento), ocasionando ya sea una lisis total del
eritrocito o modificaciones morfoldgicas que conllevan a la disminucién de la sobrevida de

la célula (50).

Adherencia Opsonica: Esta via depende de inmunoglobulinas IgG1 e IgG3 que no

tienen capacidad de fijar complemento, debido a que un fenémeno antigénico del eritrocito
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que no permite que dos moléculas con la misma especificidad puedan fijarlo. Al no poder
fijar complemento las inmunoglobulinas IgG1 e IgG3 y con menos capacidad la 1gG2 e
IgG4 permiten que la membrana de los macréfagos 6 monocitos se unan a sus fragmentos
Fc donde posteriormente se ejecuta la fagocitosis total o parcial del eritrocito. Cuando la
fagocitosis es parcial se observa una perdida de lipidos de la membrana celular donde se
modifica la relacion de volumen superficial induciendo a la formacion del esferocito, estos
que tienen una vida menor se depositan en el bazo debido a su rigidez. La fagocitosis total
se lleva a cabo en la pulpa roja del bazo donde la sangre estd mas concentrada y la

circulacion es mas lenta y por ello es que no hay hemoglobinuria (51).

Inmunoadherencia: Mediada por aglutininas frias en donde interviene un
mecanismo de adherencia entre los macrofagos y el factor C3 del complemento, los
eritrocitos cubiertos por C3 se encuentran retenidos en el higado (secuestro tisular) y una
pequefia proporcion fagocitados, la mayoria de los eritrocitos que se encuentran en el
higado vuelven a la circulacion, pero debido a la parcial adherencia a los macréfagos se
explica la posibilidad de macrocitosis, caracteristica en algunas anemias hemoliticas con

complemento (52).

Los anticuerpos Anti-Duffy y Anti-Kell son los que con mayor frecuencia se

encuentran en hemolisis extravasculares (53).

Signos y sintomas: fiebre, ictericia, transfusion inefectiva, escalofrios y coluria.

Etiologia: la hemolisis extravascular se da debido a incompatibilidad por los
sistemas Kidd, Diego, Duffy, Rh, MNS, Lewis, Lutheran y Xg principalmente, y es
mediada por fagocitosis (54).

c¢. Purpura transfusional

Caracterizada por trombocitopenia y tendencia al sangramiento (55).
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d. Sobrecarga de hierro

Es un transtorno grave, potencialmente mortal, que se caracteriza por el deposito
excesivo de este metal en los tejidos (hemosiderosis). Cuando la sobrecarga es grave
produce falla cardiaca, hepatica y del sistema endocrino. Esta descompensacion se da
especialmente en personas que reciben transfusiones sanguineas, en personas predispuestas
genéticamente, y también ocurre como resultado del desarrollo de ciertas anemias o por
problemas en el higado. Se recomienda ser tratada con agentes que fijan hierro, como la

desferoxamina (56).

C. Enfermedad hemolitica del recién nacido

Es una afeccion inmunologica aloinmune contra antigenos de origen paterno,
presente en los eritrocitos del feto y del recién nacido, la mayoria de este tipo de afecciones
son originadas por la presencia de anticuerpos anti-Rh que presentan mayor severidad que
con otros anticuerpos, el anticuerpo de tipo anti-D es el que méas comunmente se ha
encontrado en la enfermedad hemolitica del recién nacido, aunque puede encontrarse en

conjunto con anti-C’s y/o anti-E’s aunque estos en titulos menores.

El diagnoéstico de esta enfermedad puede realizarse en forma precoz y gracias a
esto se pueden programar transfusiones intrauterinas para eliminar la bilirrubinemia y evitar
complicaciones mayores. Aunque el sistema Rh es el mas afectado en la enfermedad
hemolitica del recién nacido también hay otros anticuerpos como los anti-Kell, anti-Kidd y

anti-Duffy entre otros, que pueden tener ocasionar transtornos significativos (57).

1. Mecanismo de sensibilizacion

El mecanismo de sensibilizacion ocurre cuando la madres que son negativas para
algln antigeno eritrocitario en un embarazo previo donde no se observan complicaciones ni
para la madres ni para el feto 6 bebé, debido a que la sensibilizacion ocurre a la hora del
parto cuando hay rompimiento de membranas y la sangre de la madre entra en contacto con

el liquido amnidtico quedando asi sensibilizada contra el o los antigenos presentes en la
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membrana del eritrocito. Pero en los embarazos posteriores donde los eritrocitos del feto
tienen el mismo antigeno que dio origen a la sensibilizacion, los anticuerpos en el plasma
empiezan a atacar al feto generando estados de anemia hemolitica, ictericia, transtornos en
el higado y rifiones conocidos como hidrops fetalis, y saturacion de bilirrubina indirecta

(altamente liposoluble) en células cerebrales que se denominan Kernicterus (58).

2. Etiopatologia

La etiopatologia ocurre de la siguiente manera: En el primer embarazo la madre se
sensibiliza y como respuesta del estimulo el sistema inmune materno produce una
inmunoglobulina de tipo IgM entre la cuarta y octava semana después del primer estimulo,
este anticuerpo no puede atravesar la placenta debido a su tamafo y aunque hubiera

sensibilizacion por alguna razén antes del parto el feto no seria afectado (59).

En el segundo embarazo son necesarios 0.03 mL de sangre con el antigeno
especifico para que se desencadene una respuesta secundaria, los anticuerpos que se
producen son de tipo IgG que atraviesan la placenta y atacan las membranas celulares de
los eritrocitos, continuando con la hemolisis que puede ser intravascular 6 extravascular,
segun el tipo de anticuerpo que la ocasione. En caso de anticuerpos del sistema Rh, Duffy y
Kell la hemolisis es extravascular. La severidad de la hemdlisis depende del titulo de

anticuerpos presentes (60).

La manera en que los anticuerpos IgG atraviesan la placenta estd facilitada por dos
aspectos: el primero es el tamafo y estructura de la molécula que le permiten atravesar la
placenta con cierta facilidad que no tendria un anticuerpo IgM, el segundo aspecto son los
receptores para la fraccion Fc del anticuerpo que tiene el trofoblasto lo que permite el paso
de los anticuerpos IgG a través de esta membrana hasta llegar al lado del feto donde se

produce la exocitosis a la circulacion fetal (61).
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3. Manifestaciones clinicas
a. Anemia: debido a la destruccion de los eritrocitos, aunque en la hemolisis extravascular

que se da en la pulpa roja del bazo, el hematocrito puede permanecer normal (62).

b. Obstruccién portal: el higado ademas del bazo, rifiones y glandulas suprarrenales frente
a la anemia asumen la funcion de eritropoyesis, dicha funcién interfiere con el

funcionamiento normal del hepatocito (63).

c. Edema generalizado, ascitis, derrame pericardico y pleural: como causa del la
obstruccion hepatica, a estos sintomas en conjunto se les denomina Hidrops Fetalis, que

culmina con la muerte (64).

d. Ictericia: debido a la poca capacidad del higado fetal de excretar la bilirrubina libre en la

sangre debido a la hemolisis (65).

e. Alteraciones mitocondriales neuronales: debido a la deposicion de bilirrubina indirecta

en las mitocondrias de las neuronas (66).

f. Kernicterus: muerte cerebral, precedida de letargo, disfuncion cerebral, convulsiones y

arritmia respiratoria (67).

D. Principios de aglutinacion eritrocitaria y tipificacion de anticuerpos irregulares
1. Principios de aglutinacion eritrocitaria

Cuando existe una incompatibilidad eritrocitaria como causa de un procedimiento
transfusional, o por la enfermedad hemolitica del recién nacido, la produccion de
haloanticuerpos especificos para uno o varios antigenos eritrocitarios y la consecuente
aglutinacién de los eritrocitos, son solo los primeros pasos en una serie de reacciones
inmunes que pueden terminar con resultados fatales. Sin embargo La aglutinacion
eritrocitaria también es la base de los procedimientos utilizados en banco de sangre para

detectar la presencia de anticuerpos especificos contra las células rojas. Aunque parecer ser
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que la aglutinacion es una reaccion inmune muy sencilla, in Vitro la aglutinacion depende

de varios factores para llevarse a cabo, las cuales se enumeran a continuacion: (68).

a. Factores que afectan la aglutinacion eritrocitaria in vitro

i. Factores relacionados con el antigeno: incluyen el nimero de sitios antigénicos,
las interacciones génicas, el sitio que ocupa el antigeno sobre la superficie eritrocitaria,
la edad de las células y las condiciones de almacenaje.

ii. Factores relacionados con los anticuerpos: se pueden mencionar la capacidad de
fijar complemento, la influencia del suero o plasma, el fenomeno de rouleaux y la
contaminacion bacteriana.

iii. Condiciones de reaccion: como el pH, las concentraciones de los antigenos y
los anticuerpos, la temperatura, el tiempo de incubacion, la velocidad de centrifugacion,
la fuerza idnica, y el medio de la reaccion, que puede ser un gel, un medio salino,

albuminoideo, uno enzimatico 6 un reactivo aglutinolitico (69).

b. Reacciones de aglutinacion bajo condiciones de laboratorio

Los anticuerpos aglutinan a los eritrocitos en dos etapas: en la primera etapa el
anticuerpo se une fisicamente al antigeno en los eritrocitos (sensibilizacion), en la segunda
los eritrocitos sensibilizados se aglutinan formando puentes entre ellos para crear una
estructura de enrejado. En algunas ocasiones estas dos etapas transcurren casi
simultdneamente mientras que en otras solo ocurre la etapa de sensibilizacion por

anticuerpos no aglutinantes (70).

i.  Primera etapa de la aglutinacion eritrocitaria: es la formacién del complejo
antigeno-anticuerpo. La sensibilizacion eritrocitaria inicialmente se basa en la ley de
asociacion y disociacion antigeno-anticuerpo, la ley de masas, que es una reaccidon

reversible y se representa por la ecuacion B-I: (71).
K1
(antigeno + anticuerpo) =¥ (antigeno-anticuerpo)
K2



23

Donde la formacién del complejo antigeno-anticuerpo estd dada por las constantes;
k1 es la constante de asociacion y k2 es la constante de disociacion, de acuerdo con la ley

de accion de masas (72).

k representa la afinidad de reaccion y refleja la fuerza de union antigeno-anticuerpo,
mientras mayor sea k mayor sera la velocidad de la reaccion de aglutinacidn, esta constante
depende de las concentraciones de de antigenos y anticuerpos, pH, temperatura, fuerza

i6nica y tiempo de incubacion (73).

El pH oOptimo para llevar a cabo una reaccion de aglutinacion es de 7.05, la
temperatura para anticuerpos frios (IgM) debe ser entre 4° y 24° centigrados y para
anticuerpos calientes (IgG) debe ser de 37° centigrados. La concentracion salina del medio
es inversamente proporcional a la velocidad de captacion del anticuerpo y el tiempo de
incubacion depende del tipo de inmunoglobulina y la forma en que se une con el antigeno

especifico (74).

ii. Segunda etapa de la reaccion de aglutinacion eritrocitaria in vitro: cuando ya
hay varios eritrocitos sensibilizados con varios anticuerpos unidos a ellos se da la segunda
reaccion que es la aglutinacion en si que depende de los factores mencionados en la seccion

D.l.a. (75).

Los anticuerpos IgM pueden establecer puentes entre los eritrocitos y aglutinarlos
incluso suspendidos en solucidon salina, esta capacidad se debe al tamafo y estructura
circular de la molécula y a los diez sitios que posee para entrar en combinacidon con el
antigeno, mientras que los anticuerpos IgG poseen solo dos sitios de combinacién y estan
mas unidos uno del otro que los sitios de combinacion de los IgM, lo que disminuye su

alcance (76).

Cuando los anticuerpos IgG no tienen la capacidad de aglutinar en un medio de

solucion salina es necesario disipar las cargas negativas de los eritrocitos, asi la distancia
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entre estos disminuye y la reaccion de aglutinacién ocurre. El tratamiento con albiimina
bovina es una opcion para disipar las cargas negativas en las células rojas, ya que la
constante dielétrica del medio aumenta, también se pueden utilizar otras enzimas como la
bromelina, la tripsina, la papaina y la ficina que reducen la carga negativa mediante la

hidrolisis de glicoproteinas de la superficie celular (77).

La dosis del antigeno influye en la capacidad de los anticuerpos de aglutinar las
células, a mayor cantidad de ansienos es mas facil la aglutinacion, también el genotipo del
antigeno est4 involucrado en la cantidad de antigenos presentes, por ejemplo un genotipo
MM produce mas antigenos M+ que un genotipo MN. El tratamiento con sustancias de
carga positiva también estimula la aglutinacién al neutralizar la carga negativa de los

eritrocitos, un ejemplo es el Polibreno (78).

2. Técnicas de identificacion de anticuerpos irregulares

Existen dos técnicas que son las mas conocidas y efectivas para la identificacion de
anticuerpos irregulares; la técnica de aglutinacion en gel y la técnica de LISS (por sus siglas
en inglés Low ionic strength solution, solucion de baja fuerza idnica). Estos métodos
consumen menos tiempo, dinero y esfuerzo que lo métodos enzimaticos, sin perder el alto

grado de sensibilidad y especificidad (79).

a. Técnicas de LISS y del Polibreno

La técnica de LISS solo debe realizarse a 37° grados celsius, porque a temperatura
ambiente se pueden detectar anticuerpos que no tienen repercusion clinica, de forma
contraria, el método del Polibreno se realiza a temperatura ambiente y tiene como ventaja
detectar predominantemente anticuerpos que son activos a 37° grados celsius por otros
métodos, en esta técnica el tiempo de incubacion debe ser el minimo para no detectar

anticuerpos frios sin significacion clinica (80).
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b. Técnica de aglutinacion en gel

Esta técnica se basa en la reaccion aglutinacion mediante la reaccidon antigeno-
anticuerpo que ocurre en un gel que puede ser neutro, o contener anti-inmunoglobulina 6
reactivos hemoclasificadores, el gel esta contenido en microtubos o pozos en una tarjeta
plastica. El plasma a tipificar y las células con antigenos sintéticos se dispensan en el gel y
se centrifugan, posteriormente se observan los patrones de aglutinacion a lo largo del gel o
si la reaccion es negativa solo se formard un botén de células al fondo del pozo.

Las células que se utilizan ya sea para rastrear anticuerpos o para tipificarlos
contienen la mayoria de los antigenos para cuales los anticuerpos especificos se presentan

comunmente en reacciones post-transfusionales de importancia clinica.

Los pasos de rastreo y tipificacion son 3:

i. Rastreo de anticuerpos, donde tnicamente se determina la ausencia o presencia
de anticuerpos irregulares, sin saber el tipo. Las cé€lulas I, II y III contienen antigenos para
todos los anticuerpos irregulares.

ii. Tipificacion de anticuerpos irregulares. En caso de dar positivo el rastreo de
anticuerpos se realiza la tipificacion del anticuerpo(s) presente(s) mediante un panel de 11
células donde cada una de estas células contiene antigenos especificos para diferentes
anticuerpos. La positividad o negatividad de la reaccion en una sola célula no puede
identificar ni descartar ningun anticuerpo.

iii.  identificacion del anticuerpo. Cada anticuerpo presenta un patréon unico de
positividad 6 negatividad para cada una de las 11 células del panel. Por ejemplo el antigeno
K del sistema Kell aglutina células de los tipos 2 y 6 pero no lo hace para el resto de células

del panel, patron que es Uinico para este antigeno (81).

La técnica de reproduccion en gel es facil, sensible y reproducible, entre sus
ventajas es que se pueden utilizar eritrocitos no lavados para el rastreo inicial, se requieren
pocas cantidades de reactivos, después que la reaccion ocurre en el gel esta puede

mantenerse sin cambios hasta 24 horas después (82).
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3. Rastreo de Anticuerpos, deteccion de anticuerpos pantallas
La prueba de coombs indirecto que se utiliza para detectar anticuerpos no esperados
tanto para donadores como para pacientes, en esta prueba es necesario utilizar células rojas

comerciales tipo O con fenotipo o expresion antigénica conocida.

Cuando se realiza en pacientes comunmente se utilizan 3 tipos de células
individuales comerciales, y cuando se realiza en donadores se pueden utilizar células en
pool.

El rastreo de anticuerpos puede no detectar anticuerpos con significancia clinica,
pues se pueden pasar por alto anticuerpos reactivos de baja frecuencia o aquellos que

presentan un efecto de dosis (83).

E. Estudios en bancos de sangre

Los estudios que se presentan a continuacion se han realizado en bancos de sangre
del extranjero, mas especificamente en Latinoamérica, pues en los bancos de sangre de los
hospitales més importantes de la ciudad de Guatemala no se encontrd informacion
documentada acerca de estudios realizados con anticuerpos irregulares. A continuacion se
presentan no solo estudios estadisticos, sino también estudios sobre alternativas en cuanto a
procedimientos O técnicas para facilitar el rastreo e identificacion de este tipo de

anticuerpos.

En la Fundaciéon Homocentro Buenos Aires, ciudad de Buenos Aires, Argentina, se
determind la prevalencia global de anticuerpos irregulares antieritrocitarios, en pacientes
con diversas patologias. Para llevar a cabo este estudio se utilizaron 208 muestras recibidas
en la instituciéon provenientes de 6 hospitales diferentes, durante un periodo de dos afios
(1/3/03 al 31/5/05), estas muestras presentaron pruebas positivas para anticuerpos
irregulares con anterioridad en su lugar de referencia, al darles ingreso se les realizd
tipificacion ABO, genotipo Rh y panel de 3 viales por método convencional en tubo.
Aquellas muestras en las cuales el resultado del 1° panel fue positivo, se realizo la

identificacion del anticuerpo correspondiente mediante el panel de 11 viales en tubo y/o
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gel. De las 208 muestras estudiadas, 175 presentaron panel de 3 viales positivos. De estas, 8
resultaron crioaglutininas sin especificidad, 7 anticuerpos panaglutinantes sin especificidad,
14 autoanticuerpos, en 14 no pudo identificarse el anticuerpo y 132 presentaron
anticuerpos irregulares especificos, 89 solos y 43 en combinaciones. Los resultados son los
siguientes: anti-E 29.18%; anti-D 23.24 %; anti-K 15-67%; anti-c 11.35%; anti-C 5.4%;
anti-Fy* 4.32%:; anti-jk® 2.7%; anti-e y Kp® 1.62% cada uno; anti-Jk* y anti-P 1.08% cada
uno; anti Fyb, anti-M, anti-N, anti-S, anti-Lea y anti-Leb 0.54% cada uno (84).

El banco de sangre del Instituto de Cardiologia “Ignacio Chavez” de la ciudad de
M¢éxico es muy conocido en ese pais por sus publicaciones relacionadas con sus estudios
realizados. El objetivo del estudio fue rastrear anticuerpos irregulares en pacientes
cardiopatas, que se asocian con enfermedad inmunologica primaria, en pacientes con
tratamiento con metil Dopa, en pacientes con transfusiones previas y mujeres multiparas.
De los 300 casos estudiados 30 fueron positivos, o sea el 10 % del total de los pacientes,
correspondiendo 25 a mujeres y 5 a hombres, 15 mujeres tenian antecedentes
transfusionales y todas tenian embarazos previos y un caso de un hombre asociado a metil

dopa.

Los sistemas de anticuerpos antieritrocitarios irregulares encontrados en este
estudio, en orden descendente son: Kell, Kidd, Lewis, MNS, P y Kell, por lo que se

concluyo que estos anticuerpos son los que presentan mayor relacion con cardiopatias (85).

La técnica en microplaca en fase solida para agrupamiento ABO, Rh y anticuerpos
irregulares, es una técnica que se implementd como procedimiento de rutina en el banco de
sangre del centro Regional de Hemoterapia de la Ciudad de la Plata, Provincia de Buenos
Aires, Argentina. Esta prueba consta de una microplaca que contiene anticuerpos

. . . ®
monoclonales disecados marca Diamed Caribean".

En la implementacion de la microplaca de fase so6lida se estudiaron 63, 853 muestras

de donadores que también se tipificaron con una técnica de tubo convencional con TAG



28

(técnica de antiglobulina) poliespecifico para la verificacion de los resultados. En ningtn

paso del procedimiento se utilizaron equipos automatizados.

Todas las muestras fueron correctamente tipificadas coincidiendo con los resultados
de TAG poliespecifico y con datos de donaciones anteriores, cuando existian. La
distribucion se dio asi: Grupo O 46.4%; grupo A 21.9%, grupo B 8.3%; grupo AB 14.9%;
grupo 5.8% grupo Rh negativo y 4.7% de anticuerpos irregulares.

La técnica de microplaca con anticuerpos monoclonales resultd simple,
estandarizada desde el punto de vista operativo y se lograron ciertos beneficios como:
objetividad, precision de los resultados, reduccion de carga de trabajo y de la cantidad de
tiempo necesaria para llevar a cabo el examen favoreciendo la calificacion
inmunohematoldgica de un importante volumen de muestras con distribucion de fuerza

laboral (86).

El uso de anticuerpos monoclonales (AcMo) y recombinantes es uno de los
presentes desafios para la medicina transfusional, que busca principalmente, producir
anticuerpos monoclonales sintéticos con el objeto de identificar antigenos eritrocitarios
diferentes a los sistemas ABO y Rh, sin necesidad de esperar por una compatibilidad
receptor-donador. Los anticuerpos monoclonales (AcMo) tienen muchas ventajas sobre los
policlonales, que necesitan de la sensibilizacion de humanos para poder ser producidos, y
que no son especificos para un antigeno eritrocitario en especial como los son los AcMo. A
inicios se trat6 de aislar linfocitos B sensibilizados para un antigeno especifico, con células
de mieloma de raton para darles un caracter de inmortalidad, ya que los linfocitos B no
pueden cultivarse por mucho tiempo, y para que esto suceda se necesitan de condiciones

especiales.

A pesar de las ventajas mencionadas se pueden mencionar algunos incovenientes,

como la dependencia de la clase de epitopes antigénicos, que segin su tipo asi sera la
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cantidad de AcMo producidos, y la avidez de epitopes también representa otro

inconveniente.

Las técnicas de produccion de AcMo mads importantes son; la sintesis de anticuerpos
murinos, que son hibridos entre células B sensibilizadas y mieloma de raton, también esta
la técnica de injerto de region determinante de complementariedad (RDC), que es una
técnica de ADN recombinante donde se inserta un gen hibrido que va regular la sintesis de
una molécula de complentariedad a un AcMo y bajo condiciones adecuadas esto va a

provocar la produccion de mas anticuerpos monoclonales.

Por ultimo esta el uso de Fagos que podrian absorber eritrocitos con anticuerpos unidos a
ellos, que posteriormente se separan por elusion para obtener el ADN que se introducira en

células huésped que tengan la capacidad de reproducirlos posteriormente (87).



30

IV. JUSTIFICACIONES

La ausencia de datos que reflejen el comportamiento en cuanto a la presencia de
anticuerpos irregulares en la poblacion guatemalteca, da como resultado que no se tomen
las medidas preventivas correspondientes al momento de una transfusion o un proceso
quirargico donde dicha informacion sea util. El contar con datos que indiquen en forma
clara, el tipo y la frecuencia en la que los anticuerpos irregulares se presentan en la
poblacion, disminuird los riesgos en los pacientes de reacciones postransfusionales,
ocasionadas por la presencia de anticuerpos dirigidos contra antigenos eritrocitarios, que

comunmente no son rastreados en los bancos de sangre.

Aunque ciertos anticuerpos irregulares no tengan ninguna influencia en reacciones
post transfusionales, la informacion que se obtenga en esta investigacion puede ser utilizada
de forma indirecta en la identificacion de individuos que pertenezcan a grupos familiares,

étnicos o con caracteristicas genéticas similares.

Los resultados de esta investigacion son un precedente de importancia, puesto que
en los bancos de sangre de los hospitales nacionales, no existe informacion estadistica

relacionada con la frecuencia de anticuerpos irregulares en la poblacion guatemalteca.
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V. OBJETIVOS

Objetivo General

A. Determinar la frecuencia de anticuerpos irregulares en pacientes que requieran

ser transfundidos en el Hospital General San Juan de Dios.

Objetivos Especificos

A. Determinar el porcentaje de cada uno de los anticuerpos irregulares encontrados

en las muestras de los pacientes con rastreos positivos.

B. Determinar el porcentaje de hombres y mujeres que tengan anticuerpos
irregulares.
C. Determinar el porcentaje de cada uno de los grupos sanguineos en los pacientes

que tengan anticuerpos irregulares.



VI. HIPOTESIS

Considerando que es un estudio descriptivo no se considerd necesario

plantear una hipodtesis.

32
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VII. MATERIALES Y METODOS

A. Universo
Pacientes internados en el Hospital General San Juan de Dios que necesiten una
transfusion.
B. Muestra (el nimero de la muestra se explica en el disefio experimental).
1,111 muestras de sangre
1. Criterios de inclusion: pacientes que hubieran recibido dos o mas
transfusiones previas, o mujeres sin transfusiones previas pero que
hubieran tenido al menos dos embarazos. Los datos se recolectaron por
medio de una ficha de informacion, (Anexo III).
C. Recursos
1. Recursos Humanos
a. Investigador: Byron Alonzo Rosales
b. Asesora: Licda. Claudia Garcia
c. Coasesor: Lic. Jorge Hernandez

d. Personal técnico del banco de sangre

2. Recursos Institucionales

a. Banco de sangre del Hospital General San Juan de Dios.

3. Recursos Fisicos

a. Equipo
i. Centrifuga marca Sero-fuget
ii. Bafilo Maria para tarjetas de Gel marca Diamed

Caribean®.

iii. microcentrifuga marca Dianafuge®

b. Materiales
i.  Tubos de vidrio
ii. Pipetas

iii. Tips o puntas
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iv. Descartadores

v. Gradillas

¢. Reactivos

i. Tarjetas gel de compatibilidad IgG marca Diamed
Caribean®, se pueden observar en el (Anexo IV).
ii 1 kit de células de rastreo tipo I, II y III marca Diamed
Caribean®.
iii. 1 kit de Panel de 11 células marca Diamed Caribean®
iv. Diluyente tipo 2
v. Tarjetas DIaClon Rh subgrupos mas Kell (C ¢ E e K

control).

D. Recoleccion y procesamiento de las muestras.

1. Las muestras se obtuvieron por puncion venosa por el personal de

enfermeria que las transport6 al banco de sangre. La recoleccion se realizo

en el periodo comprendido entre julio y septiembre del afio 2,007.

2. El rastreo de anticuerpos se realizd de inmediato por el personal técnico

del banco de sangre y las muestras que sean positivas para dicho rastreo se

almacenaran en un refrigerador a una temperatura entre 2° y 8° centigrados.

3. La tipificacion de los anticuerpos se efectud por el estudiante tesista con

las muestras de plasma almacenadas en refrigeracion (88).

E. Metodologia

1. Recoleccion de Muestra

a.

Se seleccionaron los pacientes que cumplian con los
requerimientos del estudio en cada uno de los servicios donde
estos estuvieron internados.

Se obtuvieron las muestras de sangre (5cc.) por puncidn venosa .
Se trasladaron las muestras al banco de sangre donde fueron

procesadas.
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d. Se identificaron las muestras de los pacientes con codigo

correlativo, nombre y unidad de servicio en la que este se

encontraba.

e. Se centrifugaron las muestras para separar el plasma (89).

2. Pruebas de rastreo e identificacion de anticuerpos irregulares

a. Rastreo de anticuerpos irregulares

i.

il.

iii.

iv.

vi.

Se identificd cada uno de los pocitos de las tarjetas de
rastreo con el cddigo del paciente y con el tipo de célula
que se pipeted en el pozo, por lo que fueron tres pozos
para un paciente.

Se pipetearon 25 pL de cada célula (I, I 6 III) en su
respectivo pozo.

Se pipetearon 50 pL del plasma de cada paciente en cada
uno de los tres pocitos correspondientes de la tarjeta de
rastreo gel de compatibilidad a las células tipo I, IT y III.
Se incubaron las tarjetas en el bafio Maria para tarjetas
marca Diamed Caribean” por 15 minutos.

Se centrifugaron las tarjetas en una centrifuga para
tarjetas marca Diamed Caribean”.

Se observa si las células precipitaron totalmente en el gel,
de ser asi el rastreo fue negativo. Si hubo aglutinacién
identificada por grumos de células esparcidos a lo largo
del gel, el rastreo fue positivo y de acuerdo con la
cantidad de grumos presentes en el gel se reportd como:
1X si los grumos solo ocuparon la tercera parte inferior
del gel, con 2X si los grumos ocuparon la tercera parte
superior del gel y con 3X si los grumos ocuparon el gel en

su totalidad (Anexo IV) (90).

b. Identificacion de los anticuerpos irregulares
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iil.

iv.

vi.

vii.

viii.
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Se identificaron los pozos de las tarjetas gel de
compatibilidad Diamed Caribean del numero 1 al 11 para
cada muestra de plasma cuyo rastreo fue positivo.

Se pipetearon 25 uL. de cada una del panel de 11 células
en el pozo correspondiente.

Se pipeted en cada uno de los 11 pozos 50 uL del plasma
a identificar.

Se incubaron las tarjetas en bafio Maria por 15 minutos.
Se centrifugaron las tarjetas.

Utilizando el mismo criterio que en el rastreo, se
identificaron los pozos que dieron positivo y los que
dieron negativo.

Los resultados se escribieron en las tablas de
identificacion incluidas en el kit del panel de 11 células.
En cada una de las tablas estaban los resultados del panel
de 11 células para cada anticuerpo irregular, de manera
que el anticuerpo que tenia los mismos resultados que el
de la muestra, ese era el anticuerpo irregular presente,

Anexo V (Tabla 3) (91).

c. Procedimiento para tarjetas de Fenotipo mas Kell (sub grupos Rh

mas Kell) mononucleares (prueba confirmatoria).

i.

ii.

il

iv.

Se identifico cada muestra y también las tarjetas gel de
Rhy Kell.

Se preparé una suspension del 5% de células rojas del
paciente mezclando 0.5mL de diluyente # 2 mas 25 pL de
células empacadas 6 50 puL de sangre completa.

Se pipetearon de 10 a 12.5 pL de suspension de células
rojas a todos los microtubos de la tarjeta (C ¢ E e K
control).

Sin incubar, se centrifugd por 10 minutos.
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v. Se observaron las reacciones y se anotaron los resultados.
vi. Se interpretaron los resultados (92).
3. Interpretacion de resultados en las reacciones de aglutinacion de las tarjetas
de gel de compatibilidad.

La interpretacion de resultados de los procedimientos mencionados se hizo

de la siguiente manera:

a. se trazd una linea imaginaria en el centro del gel y se observd el

patrén de distribucion de las células y se reportd como se indica en los pasos

siguientes.

b. Reacciones de 4 cruces de intensidad: se formdé una banda soélida de
células rojas aglutinadas en la superficie del gel.

c. Reacciones de 3 cruces de intensidad: caracterizada por la aglutinacion de
células rojas en la mitad superior del gel.

d. Reacciones de 2 cruces de intensidad: se form6 una banda sélida de
células rojas aglutinadas a lo largo del gel.

e. Reacciones de 1 cruz de intensidad: se formo una banda sélida de células
rojas aglutinadas en la mitad inferior del gel.

f. Reacciones negativas: se formo una acumulacion de células rojas bien
definida en el fondo del pozo. La presencia de fibrina, interferencias en el
suero, o el congelamiento en algunos casos pudieron causar que células
no aglutinadas quedaran atrapadas en la superficie formando un halo
muy débil, pero facil distinguir de una reaccion positiva.

g. Células mixtas: se forman dos halos una en la superficie y otro cerca
del fondo del gel (no ocurri6 en este estudio).

Hemolisis: las partes del gel donde no hay aglutinacion en lugar de ser
transparentes se veran de color rosado (93).
4. Identificacion de los anticuerpos irregulares

Después de que el rastreo dio positivo con las células I, II y III, la

determinacion del anticuerpo irregular presente, se hizo por medio del

método denominado como “Ruling out” (o de exclusion por sus siglas en
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inglés), donde utilizando la tabla de antigenos, que presenta el Anexo V
(Tabla 3), se compard cada resultado obtenido del suero en cuestion, con

cada una de las 11 células del panel (94).

En la tabla de antigenos del Anexo V (Tabla 3), se presentan todos
los Anticuerpos Irregulares y sus variantes mas comunes con los resultados
que se obtienen al ponerlos en presencia de cada una de las once células del
panel.

El “Ruling out” consistid6 en ir excluyendo a todos aquellos
anticuerpos que sus resultados fueron diferentes a los resultados del suero a
determinar, esto se hizo en forma ordenada numéricamente, a partir de la

célula No. 1 hasta la célula No. 11.

Suponiendo que el suero en cuestion dio negativo para la célula
No.1, entonces se tacharon con un l4piz o lapicero los anticuerpos que tenian
resultado positivo para esta célula, disminuyendo asi el numero de
posibilidades para el anticuerpo que se buscaba, lo mismo se hizo con el resto
de las 11 células, hasta que quedd sin tacharse el anticuerpo irregular
presente en el suero. En la mayoria de casos no fue necesario llegar a la

célula no. 11 para encontrar el anticuerpo que se buscaba (95).

Las tablas de antigenos, venian como insertos dentro del kit, y se
utilizd una por cada muestra de suero a identificar, en ellas se escribieron
los datos del paciente y los resultados del procedimiento, y ademas quedo

identificado el anticuerpo irregular encontrado (96).

Control de calidad
El control de calidad se realiz6 con sueros positivos para el rastreo de células
tipo I, Il y IIl y para el panel de tipificacion de once células, con los cuales

se verificd si la aglutinacion era real o si por causa de una hemolisis (97).
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F. Disefio Experimental
Estudio Descriptivo
1. Muestra: 1,111 muestras de plasma de personas mayores de edad que necesiten ser
transfundidas, y que estén internadas en el hospital con rastreos positivos para

anticuerpos irregulares.

El nimero de muestras se determind partiendo del hecho que este estudio es de
tipo descriptivo sin cohorte, donde el nimero minimo de muestras para llevar a
cabo un estudio de estas caracteristicas es de 95. Debido a que la frecuencia de los
anticuerpos irregulares era baja, se considerd que el nimero de muestras tenia que
elevarse de manera que el nimero de casos positivos para anticuerpos irregulares,

tuviera mayor representatividad en esta investigacion (200 muestras positivas).
2. Variables de interés: Presencia de anticuerpos irregulares
3. Variables de inclusion:  Pacientes que hayan recibido 2 o mas transfusiones
previas o mujeres sin transfusiones previas pero que

hayan tenido por lo menos 2 embarazos

4. Andlisis de resultados:  Frecuencia de anticuerpos irregulares en los

pacientes muestreados

Distribuciéon porcentual de los anticuerpos irregulares

sobre el total de pacientes con rastreos positivos

Distribucion del porcentaje por género de los pacientes

con rastreos positivos para anticuerpos irregulares

Distribucion de porcentaje de los grupos sanguineos

presentes en los pacientes con anticuerpos irregulares
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VIII. RESULTADOS

La muestra que se incluyd en esta investigacion fueron 1,111 pacientes mayores de
edad que estaban internados en cualquiera de los servicios del Hospital General San Juan de
Dios y que necesitaban ser transfundidos. Este estudio se llevo a cabo en los meses de julio,
agosto y septiembre del afio 2,007 y los criterios de inclusion fueron: haber tenido 2 o mas
transfusiones sanguineas anteriormente o en el caso de mujeres que sin haber tenido
transfusiones hubiesen tenido 2 o mas embarazos previos a esta investigacion y a la

solicitud de transfusion.

El equipo e instalaciones necesarias para realizar el rastreo y la tipificacion de los
anticuerpos irregulares, asi como los reactivos y el soporte profesional y técnico fueron

proporcionados por el Hospital General San Juan de Dios.

Las muestras se procesaron al momento de ser recibidas en el banco de sangre por el
personal técnico, mientras que la informacion personal y clinica de los pacientes se obtuvo
de las 6rdenes que mandaba el personal médico y de la base de datos con la que cuenta el
banco de sangre. Toda esta informacidn se recolectdé en una ficha de informacion (Anexo

).

Las muestras de plasma se obtuvieron de las muestras de sangre con anticoagulante
que enviaban de los diferentes servicios donde realizarian las transfusiones. La separacion
del suero la realizo el personal técnico del banco de sangre, por ser parte de la rutina que se

realiza en todas las muestras que se reciben diariamente.
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Para efectuar este estudio, primero se realizd un procedimiento preliminar
denominado rastreo de anticuerpos irregulares, que consistié en determinar la presencia de
anticuerpos diferentes a los del sistema ABO en el plasma de los pacientes. El rastreo no

identifico al anticuerpo como tal, sino que tnicamente demostrd su presencia en el plasma.

El rastreo se realizd6 mezclando en tarjetas gel, el plasma de cada paciente con tres
tipos de eritrocitos, que contenian antigenos especificos para los anticuerpos irregulares
mas comunes y de mayor importancia. Luego de incubar y centrifugar, si se observo
aglutinacion de cualquiera de los 3 tipos de eritrocitos, se determind que el resultado fue

positivo para anticuerpos irregulares, y se procedi6 a realizar su identificacion.

El procedimiento para identificar el anticuerpo irregular presente en el plasma se
efectud de la misma manera que en el rastreo, con la diferencia de que se utilizaron 11 tipos
de eritrocitos diferentes (el panel de 11 células), luego de que se incubaron y centrifugaron
las tarjetas con la mezcla plasma-eritrocitos, se observo si hubo aglutinacion o no con cada
una de las 11 células. (Los procedimientos detallados se observan en la seccion de material

y métodos).

Con los resultados de las once células el anticuerpo quedo tipificado segin su
comportamiento de aglutinacion, pero para conocer el nombre de dicho anticuerpo se tuvo

que realizar un método muy sencillo, conocido como el método de Ruling Out.

El método de Ruling Out consistido en una tabla que contenia los resultados de
aglutinacion entre las 11 células del kit y los anticuerpos irregulares mas comunes, de dicha
tabla se eliminaron los Al’s cuyos resultados de aglutinacion fueron diferentes a los del
plasma a identificar, partiendo de la célula No.1 en orden correlativo hasta llegar a la célula
nimero 11, con la finalidad de eliminar de la tabla todos los anticuerpos irregulares a
excepcion de uno, que fue el anticuerpo buscado. La tabla del Ruling Out se observa en el
Anexo V (Tabla 3), y para mayor informacion sobre el detalle de este procedimiento ver la

seccion de material y métodos.
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Para encontrar las 200 muestras con anticuerpos irregulares se tuvieron que rastrear
1,111 plasmas de pacientes, lo que dio como resultado un porcentaje de frecuencia de

anticuerpos irregulares del 18%, como se muestran en la Tabla 4.

Tabla 4. Frecuencia de Anticuerpos Irregulares en los pacientes muestreados en el Hospital

General San Juan de Dios, que requerian transfusion sanguinea

Total de pacientes Pacientes positivos Frecuencia de Frecuencia de
muestreados para anticuerpos Anticuerpos Anticuerpos
irregulares Irregulares Irregulares expresada
en porcentaje
1,111 200 0.18 18%

Fuente: datos experimentales, banco de sangre del Hospital General San Juan de Dios, de

julio a septiembre del 2,007.

Los anticuerpos irregulares que se tipificaron fueron 15 diferentes tipos especificos
para los sistemas: Rh-hr, Kell, Kidd, Lewis, Duffy, P, MNS y Lutheran. Para el sistema Rh-
rh se determinaron los anticuerpos D y E, para el sistema Kell se encontraron los
anticuerpos Js®, Js® y Kp®, para el sistema Kidd se determinaron los anticuerpos Jk® y JK®,
para el sistema Lewis se encontraron los anticuerpos Le® y Le”, para el sistema Duffy se
encontrd el anticuerpo Fy®, para el sistema P se encontrd el anticuerpo Py que es el tnico
para este sistema, para el sistema MNS se tipificaron los anticuerpos: M, N y S y para el

sistema Lutheran se encontro el anticuerpo Lu®.

La distribucion porcentual de cada uno de estos anticuerpos irregulares rastreados y

tipificados se presenta en la Tabla 5.
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Tabla 5. Frecuencia de cada uno de los anticuerpos irregulares encontrados en la poblacion
de estudio en el Hospital General San Juan de Dios

Anticuerpos irregulares Frecuencia Absoluta Porcentaje sobre el Total de
encontrados Al’s encontrados
Js* 58 29 %
E 35 17.5 %
D 25 12.5%
Le’ 16 8 %
Js” 11 5.5%
Kp* 10 5%
M 9 4.5 %
C 8 4%
Le* 8 4%
Fy* 7 3.5%
N 6 3%
S 4 2%
Lu* 1 0.5 %
P, 1 0.5%
JK* 1 0.5 %
Total general 200 100 %

Fuente: datos experimentales, banco de sangre del Hospital General San Juan de Dios, de

julio a septiembre del 2,007.

Se hizo una clasificacion por servicio del hospital donde se encontraban internados
los pacientes cuyas muestras dieron resultados positivos para anticuerpos irregulares. Esta
clasificacion se basd en distribuir porcentualmente el total de anticuerpos irregulares

encontrados respecto a cada servicio. En la Tabla 6 se puede observar dicha clasificacion.

En toda investigacion que se realice en bancos de sangre, es importante registrar
como informacién bdsica el grupo sanguineo de los receptores y los pacientes cuyas
muestras sean estudiadas. Por ello en este trabajo se identificaron los grupos sanguineos a

los cuales correspondian los plasmas en los que se encontraron los anticuerpos irregulares.

Estos datos se pueden observar en la Tabla 7.
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Tabla 6. Frecuencia de los anticuerpos irregulares encontrados por servicio, en los

pacientes muestreados del Hospital General San Juan de Dios

Nombre del servicio Abreviatura Frecuencia Absoluta Porcentaje
sobre el Total
de Al's
encontrados
Emergencia de medicina EMA
general 56 28%
Medicina de hombres MH 38 19 %
Medicina de mujeres MM 28 14 %
Emergencia de cirugia ECA 22 11 %
Ginecologia GINE 9 4.5 %
Urologia URO 6 3%
Unidad de cuidados UCIM 3%
intermedios 6
Unidad de cuidados UCIA 3%
intensivos 6
Hematologia HEMA 5 2.5 %
2da cirugia de mujeres Ul4 3 1.5%
Traumatologia de Hombres TH 3 1.5 %
Neurocirugia NC 3 1.5 %
Emergencia de medicina EMA 1%
general 2
Unidad de cuidados UCC 1%
coronarios 2
Unidad 5 us 1 0.5 %
Nefrologia NEFRO 1 0.5 %
la. Cirugia de hombres ICH 1 0.5 %
Traumatologia TR 1 0.5 %
Hematologia de mujeres HEMA M 1 0.5 %
Ira. Cirugia de hombres Ul5 1 0.5%
2da. Cirugia de hombres uUlé6 1 0.5%
3ra. Cirugia de hombres 3CH 1 0.5%
Hematologia de hombres HEMA H 1 0.5 %
Cirugia de hombres 2CH 1 0.5 %
Cirugia de torax CT 1 0.5 %
Total 200 100 %

Fuente: datos experimentales, banco de sangre del Hospital General San Juan de Dios, de

julio a septiembre del 2,007.
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Tabla 7. Frecuencia de los grupos sanguineos presentes, en el total de los pacientes

muestreados en este estudio

Frecuencia | Porcentaje | Frecuencia | Porcentaje | Frecuencia | Porcentaje
Grupo en (con Al's) | enelrestode | (sin Al's) | absoluta total
sanguineo | pacientes pacientes total
con Al’s muestreados

O+ 128 64% 647 71% 775 69.75%
O- 23 11.5% 64 7% 87 7.83%
A+ 22 11% 191 21% 213 19.17%
B+ 21 10.5% 9 1% 30 2.7%
AB+ 4 2% 0 0% 4 0.36%

B- 2 1% 0 0% 2 0.18%
Total 200 100% 911 100% 1,111 100%

Fuente: datos experimentales, banco de sangre del Hospital General San Juan de Dios, de

julio a septiembre del 2,007.

La distribucidon por género en los pacientes con anticuerpos irregulares demostro

que la diferencia fue del 14.6 % mas en hombres que en mujeres, dado que el 57.3 %

correspondid a los hombres y el 42.7 % a las mujeres, como se observa en el Anexo VI

(Grafico 1).

En la Tabla 8 se muestran los porcentajes de todos los anticuerpos irregulares

encontrados en el Hospital General San Juan de Dios, clasificados por género.
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Tabla 8. Distribucion de la frecuencia absoluta y porcentaje por género de cada uno de los

anticuerpos irregulares encontrados en los pacientes muestreados en el Hospital General

San Juan de Dios

Al’s Mujeres Hombres Totales
Frecuencia | Porcentaje de | Frecuencia | Porcentaje de | Frecuencia %
Absoluta los Al's Absoluta los Al's Absoluta Al's
encontrados encontrados
Js 22 11% 36 18% 58 29%
E 21 10.5% 14 7% 35 17.5%
D 8 4% 17 8.5% 25 12.5%
Le’ 5 2.5% 11 5.5% 16 8%
Js° 4 2% 7 3.5% 11 5.5%
Kp* 4 2% 6 3% 10 5%
M 4 2% 5 2.5% 9 4.5%
Le* 4 2.5% 4 1.5% 8 4%
C 5 2% 3 2% 8 4%
Fy* 2 1% 5 2.5% 7 3.5%
N 2 1% 4 2% 6 3%
S 2 1% 2 1% 4 2%
JK* 1 0% 0 0.5% 1 0.5%
Lu* 1 0.5% 0 0% 1 0.5%
P, 0 0.5% 1 0% 1 0.5%
Total
general 85 42% 115 58% 200 100%

Fuente: datos experimentales, banco de sangre del Hospital General San Juan de Dios, de

julio a septiembre del 2,007.
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IX. DISCUSION DE RESULTADOS

La frecuencia de anticuerpos irregulares que se observo entre los meses de julio a
septiembre del afio 2,007, en pacientes internados en el Hospital General San Juan de Dios
(HGSD) y que requerian transfusiones sanguineas fue de 0.18, es decir el 18 % del total de
los pacientes estudiados. Estos datos representan el riesgo que corre la poblacion que ha
sido expuesta a antigenos eritrocitarios extrafos, a presentar sintomas derivados de
reacciones post transfusionales, practicamente 1 de cada 5 casos. Aunque entre los Al's
encontrados algunos no provocan reacciones severas, y en otros los sintomas son casi
nulos, no se puede restar importancia a los resultados que se obtuvieron en esta
investigacion, pues entre los anticuerpos que se encontraron en mayor porcentaje existen
algunos capaces de producir reacciones de alta peligrosidad para los pacientes que reciben

transfusiones sanguineas.

Los Al’s que se encontraron en mayor porcentaje con respecto al total de
Al’s encontrados son: el Js* (29%), el E (17.5%), el D (12.5%) y el Le" (8%), como se

observa en la seccion de resultados (Tabla 5).

El anticuerpo Js* aparece con un porcentaje del 5.22 % sobre el total de la
poblacion en el estudio, que lo convierte en el anticuerpo irregular con mayor frecuencia en
esta investigacion. Este anticuerpo causa reacciones transfusionales del tipo severo y si no
son tratadas de inmediato pueden producir dafios a nivel sistematico e incluso pueden
causar la muerte del paciente. La importancia de este anticuerpo se debe tanto a la alta
frecuencia que posee, como a la severidad de las reacciones que provoca, y no se puede

descartar su determinacion en el plasma de los receptores sanguineos.

El anticuerpo E es el segundo tipo de anticuerpo irregular encontrado con mayor
frecuencia; tiene un porcentaje del 3.16% sobre la poblacion estudiada, y el 17.5% de los
anticuerpos irregulares encontrados. La peligrosidad de este anticuerpo varia debido a dos

aspectos: primero, que la severidad de la reaccion serd directamente proporcional al titulo
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que haya de este en el plasma del paciente y el segundo aspecto, quiza el mas importante,
es la naturaleza genotipica del antigeno al que ataca, si este es de caracteristicas
homocigotas la reaccion serd severa y si es heterocigoto las reacciones seran leves o
moderadas. Como no se pueden estar identificando los genotipos de todos los antigenos de
los receptores antes de cada transfusion, porque seria muy costoso y requeriria de mas
tiempo, lo mejor es considerar al anticuerpo E como de alta peligrosidad, sin estar a la

expectativa de que la reaccion que produzca vaya a ser leve o moderada (7).

El porcentaje de frecuencia del anticuerpo D fue de 2.25% con respecto a la
poblacion en general, y de 12.5% con respecto al total de Al’s encontrados. De igual
manera que en el caso del anticuerpo E, si el antigeno D para el cudl es especifico resulta
ser homocigoto (DD) la reaccion sera severa, y si es un heterocigoto (Dd) la reaccion
variard entre moderada 6 leve. Es por ello que es necesario tomar las mismas
consideraciones que se toman con el anticuerpo E, con respecto a la peligrosidad de las

reacciones transfusionales que el anticuerpo D pueda ocasionar.

El nimero de casos con anticuerpos D, como era de esperarse, equivale al numero
de pacientes que eran Rh negativo, que fueron sensibilizados por eritrocitos Rh positivo. De
estos casos 24 fueron “O negativo” y 2 fueron “B negativo”. Al sumarse se obtuvo un total
de 26 casos que corresponden, como ya se menciono, al 12.5% del total de anticuerpos

irregulares encontrados.

El anticuerpo Le” se encontrdé en un porcentaje de 1.44% sobre la poblacion
estudiada y un 8 % en relacion con el total de los Al's hallados. La caracteristica que hace
que este anticuerpo sea diferente a todos los demas que se encontraron en la investigacion,
es que bajo ninguna circunstancia puede producir algin tipo de reaccion post transfusional,
esto se debe a que no tiene la capacidad de fijar complemento ni tampoco puede llevar a
cabo la lisis eritrocitaria mediada por macrofagos. Este es un dato alentador pues la

frecuencia del anticuerpo Le® es relativamente elevada con respecto al resto de los Al's que



49

se encontraron, pero no representa ningun riesgo de producir reacciones post

transfusionales (23).

Otro dato curioso es que el anticuerpo Le® que es especifico para el antigeno Le” que
tiene caracteristicas biomoléculares similares a las del antigeno Le®, es responsable de las
reacciones transfusionales mas severas que se conocen, lo que indica que una pequefia
variacion en la estructura molecular de los antigenos puede determinar que haya

aglutinacion eritrocitaria o no (24).

Los anticuerpos que se encontraron en un porcentaje moderado sobre el total de
Al’s encontrados son los siguientes: el Js” (5.5%), el Kp* (5%), el M (4.5%), el C (4%), el
Le® (4%) y el Fy® (3.5 %), como se observa en la seccion de resultados (Tabla 5).

El anticuerpo J s’ representa 0.99% de la poblacion estudiada, la importancia de este
anticuerpo radica en que tiene la capacidad de producir hemdlisis extravascular por medio
de macrofagos aunque no activa el complemento. Y como su frecuencia es moderada como
lo muestran los resultados del estudio, su presencia no estd exenta en los pacientes
internados en el HGSD que hayan tenido transfusiones previas, 6 embarazos previos en

caso de las mujeres.

Los anticuerpos Kp® y M fueron encontrados en el 0.9% y 0.81% respectivamente
en la poblacion estudiada. El anticuerpo Kp® es especifico para el antigeno Kp® del sistema
Kidd, y tiene la capacidad de producir hemolisis intravascular valiéndose de la fijacion del
complemento, ademas ocasiona reacciones que van de leves a moderadas. Mientras que el
anticuerpo M por medio de hemdlisis extravascular ocasiona la enfermedad hemolitica del
recién nacido con el peligro latente de hidrocefalia, también se conoce su participacion en

complicaciones luego de una transfusioén por el mismo mecanismo (14).

El resto de anticuerpos irregulares con frecuencia moderada son: el C, el Le”, y el

Fy", los dos primeros con 0.72% 'y el tercero con 0.63 % de frecuencia en la poblacion
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total. El anticuerpo Fy® es una inmunoglobulina de tipo IgG que produce aloinmunizacion
fetomaterna y complicaciones postransfusionales, mientras que con el anticuerpo C la
intensidad de la reaccion varia entre leve, moderada o aguda. El anticuerpo Le” es
especifico para el antigeno Le® del sistema Lewis y a diferencia del resto de los Al's
especificos para dicho sistema, que no tienen la capacidad de desarrollar una reaccion
hemolitica, el Le® ocasiona reacciones transfusionales que van de moderadas hasta las mas

severas que se conocen (7,23).

Como se explico con anterioridad todos los anticuerpos con frecuencia moderada
son de importancia clinica, ya sea en forma leve, moderada 6 aguda, todos producen
reacciones post transfusionales, y su rastreo y tipificacion son tan importantes como las de

los anticuerpos que presentaron mayores tasas de frecuencia.

Los anticuerpos que fueron encontrados con menor frecuencia, se presentan en
orden descendente de acuerdo con su porcentaje sobre el total de Al’s encontrados en el
estudio: el N (3%), el S (2%), el Lu® (0.5%), el P; (0.5%) y el Jk* (0.5%), como se observa

la seccion de resultados (Tabla 5).

El anticuerpo N es una aglutinina que en la mayoria de los casos se presenta como
IgM y en pocas ocasiones se ha encontrado como IgG. Nunca se ha observado que el
anticuerpo N cause reacciones de aglutinacion in vivo, los Unicos casos donde este
anticuerpo ha ocasionado aglutinacion han sido in vitro. Por ello no representa ninguna
amenaza de reaccion transfusional de gravedad para los receptores sanguineos, y debido a
este hecho la frecuencia en que se encontrd en este estudio no tiene ninguna relevancia

27).

El anticuerpo Lu” puede causar reacciones post transfusionales muy débiles a menos
de 37° C, por ser un anticuerpo IgM. Las reacciones que puede provocar, no van mas alla
de un leve aumento de la temperatura que pasa por si solo, y tomando en cuenta que la

frecuencia que tiene sobre el total de la poblacion que es el 0.18% y que representa el 2%
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de los anticuerpos irregulares que se encontraron, no se considera un anticuerpo de alto

riesgo (34).

El anticuerpo P; con un porcentaje de 0.09 % sobre la poblacion estudiada, actta
como aglutinina fria con capacidad hemolitica generalmente cuando se transfunde en
cirugias con hipotermia artificial como las cardiovasculares, por lo tanto si ocasiona
reacciones debido a transfusiones. El anticuerpo Jk* también se encontré en un 0.09 % de la
poblacion estudiada, y junto con el anticuerpo Le” son responsables de las reacciones post
transfusionales mas severas que se conocen. Es por ello que es importante prestar mucha
atencion por parte del personal médico como del banco de sangre, en los casos donde
aparezcan los anticuerpos Jk* y Le”, que aunque presentan baja frecuencia la severidad de

las reacciones que ocasionan puede ser letal (22, 31).

Por ultimo estd el anticuerpo S con 0.36% sobre el total de la poblacion, es
inofensivo como tal, pero tiene una variante conocida como anti-U que produce hemolisis.
Esta variante es muy poco comun dentro de los sistemas sanguineos, por lo que no
representa una amenaza latente para la poblacion guatemalteca en general, e incluso a nivel
mundial son muy pocos los casos en los que se ha encontrado, tanto asi que su

determinacidon no estd contemplada en los kits de tipificacion de anticuerpos irregulares

(28).

Aunque la frecuencia de varios de los anticuerpos irregulares que se encontraron en
esta investigacion fue muy baja, es importante enfatizar que por muy pocos que sean los
casos de reacciones post transfusionales que estos provoquen, son vidas humanas las que
corren el riesgo de ser afectadas, y aunque existen Al’s que presentaron baja frecuencia
tienen la capacidad de ocasionar reacciones severas si no se tratan a tiempo, tal es el caso

de los anticuerpos Jk* y Le.
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Es por ello que la determinacion de Al’s siempre sera un procedimiento de mucha
importancia a la hora de realizar examenes previos a las transfusiones sanguineas, sin

importar la frecuencia que cada anticuerpo haya presentado en esta investigacion.

Los servicios del hospital donde se encontr6 el mayor porcentaje de anticuerpos
irregulares son: la emergencia de la medicina general donde se encontré el 28% del total de
los Al’s, en la medicina de hombres se encontro el 19% de Al’s, en la medicina de mujeres
se encontrd el 14% vy en la emergencia de cirugia general se encontr6 el 11% de los Al’s,

como se muestra en la seccion de resultados (Tabla 6).

Estos servicios tienen la mayor cantidad de pacientes en el hospital y por lo tanto las
probabilidades de encontrar Al’s irregulares en estas areas fueron mayores, porque los
requerimientos de transfusiones sanguineas para estos servicios superaron a los del resto,

como lo indica la seccion de resultados (Tabla 6).

De los pacientes que presentaron Al's el 64% tuvo como grupo sanguineo el “O”
positivo, que también predominé en el total de los pacientes muestreados, mientras que el
segundo grupo sanguineo de predominancia en pacientes con Al's, fue el grupo “O”
negativo con 11.5% de frecuencia. Aunque del total de los pacientes muestreados el grupo
“O” negativo solo apareci6 en el 7 %, disminuyendo su presencia en pacientes que no
presentaron Al’s, lo que demuestra que el Rh negativo contiene variantes antigénicas, que

lo hacen muy propenso a sensibilizar al sistema inmune para producir Al’s (6,7).

En cuanto al resto de los grupos sanguineos presentes en los pacientes con Al’s, se
mencionan en orden de predominancia los grupos: “A” positivo con 11 %, “AB” positivo
con 2% y “B” negativo con 1 %. La presencia de antigenos “A” y “B” o la ausencia de
estos, no tiene ninguna relacion con la sensibilizaciéon del sistema inmune para producir
Al’s, pero su determinacion es de importancia estadistica en cualquier estudio que se
realice en bancos de sangre. Los porcentajes de los grupos sanguineos en pacientes con

Al’s y en pacientes sin Al’s, se observa en la Tabla 7 en la seccion de resultados.
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En el Anexo VI (Gréafico 1) se puede observar que del total de pacientes con Al's el
57.3% son hombres y el 42.7% son mujeres. Es muy comun que los pacientes que son
transfundidos en el HGSD hayan sido heridos por arma de fuego o por arma blanca y que el
género predominante en estos incidentes es el masculino. Pero los casos de violencia contra
la mujer también son altos, y aunados a los casos de mujeres con embarazos previos y a los
casos donde reciben transfusiones debido a cirugias por enfermedad o accidentes, hace que
el porcentaje de mujeres con Al’s crezca y que no sea muy bajo con respecto al del género
masculino. Un ejemplo claro es la alta frecuencia de Al’s en la medicina de mujeres, que se

aprecia en la seccion de resultados (Tabla 6).

Al analizar los resultados obtenidos haciendo una clasificacion por género, se puede
apreciar que el anticuerpo con mayor frecuencia tanto en hombres como en mujeres fue el
Js* que se encontrd en el 18% de los hombres y en el 11% de las mujeres con Al’s, esta
diferencia es importante, y marca la tendencia de predominio de dicho anticuerpo en el
género masculino. También se observa que los siguientes tres anticuerpos irregulares con
mayor frecuencia para ambos géneros son los mismos (D, E y Le®), donde lo tnico que
varia es el orden en que aparecen, dado que el anticuerpo E tiene mayor frecuencia que el
anticuerpo D en el género femenino, mientras que en el género masculino la situacion es a
la inversa. Y por ultimo, el cuarto anticuerpo en frecuencia para ambos sexos es el

anticuerpo Le®, como se observa en los resultados (Tabla 8).

De los cuatro anticuerpos con mayor frecuencia en ambos sexos, el anticuerpo E es
el unico que se encontrd en mayor frecuencia en mujeres que en hombres mientras que los

otros tres anticuerpos se encontraron mas en hombres que en mujeres.

En el caso del anticuerpo Js° que representa el 5.5% del total de Al’s encontrados,
el 3.5% correspondi6 al género masculino y el 2% al femenino. En los anticuerpos Kp®, M,
Le®, Fy® y N los porcentajes que incluyen a ambos sexos varian entre el 5% vy el 3%, y a
excepcion del anticuerpo Le” el resto de los anticuerpos predominan en el género

masculino. Las diferencias porcentuales entre géneros varian y se presentan asi: el
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anticuerpo Fy® con el 1.5%, el Kp® con el 1%, el N con el 1% y M con el 0.5%, todas estas
diferencias porcentuales fueron favorables al género masculino, y la diferencia del 1% para
el anticuerpo Le* favorable al género femenino, como se observa en la seccién de

resultados (Tabla 8).

Hubo dos casos donde el porcentaje fue el mismo en ambos géneros. El anticuerpo

C que aparece con 2% para cada género, mientras que el anticuerpo S lo hace con 1%.

Ademas hubo anticuerpos que se encontraron en un solo género, como lo es el
anticuerpo Jk” que se encontrd en el 0.5% de los hombres, mientras que los anticuerpos Lu*
y P representaron respectivamente el 0.5% de frecuencia en mujeres, pero no se

encontraron en el género masculino.

Ya sea en los casos donde los anticuerpos irregulares predominaron en hombres,
como en los casos donde predominaron en mujeres, no hay bases suficientes para afirmar
que el género esté relacionado con la presencia de cierto tipo de anticuerpo irregular, y si
ese fuera el caso, se tendrian que seguir haciendo estudios con poblaciones mucho mas

grandes para poder establecer alguna tendencia.
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X. CONCLUSIONES

La frecuencia de anticuerpos irregulares en los pacientes muestreados que
requerian transfusiones sanguineas en los diferentes servicios del Hospital

General San Juan de Dios fue de 18%.

Dentro de los anticuerpos irregulares encontrados en este estudio, los que se
encontraron con mayor frecuencia fueron: el Js* (29%), el E (17.5%), el D

(12.5%), y el Le® (8%).

Del total de pacientes con anticuerpos irregulares se observo que el 57.3 %

fueron hombres y el 42.7 % fueron mujeres.

La distribucién porcentual de los grupos sanguineos en pacientes con
anticuerpos irregulares se presentd asi: “O” positivo (64%), “O” negativo
(11.5%), “A” positivo (11%), “B” positivo (10.5%), “AB” positivo (2%) y
“B” negativo (1%).
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XI. RECOMENDACIONES

Implementar dentro del protocolo de pruebas de rutina que se realizan en las
muestras de los receptores sanguineos del Hospital General San Juan de Dios,
el rastreo y la tipificacion de anticuerpos irregulares, para evitar reacciones
post transfusionales que pongan en peligro la vida de los pacientes luego de

ser transfundidos.

Continuar con la recoleccion de datos sobre anticuerpos irregulares en
receptores sanguineos, de manera que la informacion estadistica se mantenga
actualizada y asi mejorar los procedimientos de acuerdo con los nuevos datos

que vayan surgiendo.

Dar a conocer los resultados de esta investigacion al personal médico y
técnico del banco de sangre para que al encontrar algin anticuerpo irregular
en el suero de los receptores, se tomen las medidas necesarias pertinentes al
caso, ya sea descartar el uso de ciertas unidades sanguineas o realizar la

transfusion con estrictas medidas de monitoreo y prevencion.

Que el personal médico llene correctamente las o6rdenes de solicitud de
unidades sanguineas, especialmente los datos relacionados con la historia
clinica de los pacientes, para que cuando haya necesidad de una nueva
transfusion, se conozcan los antecedentes de los pacientes y se tomen las

medidas preventivas en cada caso.

Que los datos obtenidos en la presente investigacion sean presentados a las
autoridades hospitalarias, con el objeto de hacer de su conocimiento los
beneficios y ventajas de efectuar el rastreo de anticuerpos irregulares, en los

pacientes hospitalizados, previo a ser transfundidos.
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Anexo I

Tabla No.1

Antigenos, subgrupos y anticuerpos del sistema ABO

65

Grupo Subgrupo Antigenos presentes Anticuerpos

especificos
anti-A
O - Ninguno anti-Al
anti-B
A Ap A+ A; anti-B

Ay A
B - B anti-A
anti- A;
AB AB A+ A+B ninguno *
AB A+B

* Los anticuerpos anti- A; se encuentran en 1% de sujetos A,y en un 25% de sujetos A, B

Fuente: Oserlad C. Antiglobulin factors in human sera revealed by enzymatic splitting. 4a.

ed, Mcgraw Hill, Massachusets; 2003. pp 134 (98).




Anexo 11
Tabla 2.
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Comportamiento Seroldgico de los Principales Anticuerpos
de Diferentes Sistemas de Grupos Sanguineos

Asociado
Salina Albdmina Enzimas con
Anticuerpo | Hemdlisis
invitro [4°% 22°|37% AHC | 37°% AHC | EHRN | RTH

Anti-A Mayoria Alguna Rara Mayoria Mayoria hh | Mayoria hh Si Si

Anti-B” Mayoria Alguna Rara Mayoria Mayoria hh | Mayoria hh Si Si

Anti-A,B” Mayoria Alguna Rara Mayoria Mayoria hh | Mayoria hh Si

Anti-A; Mayoria Rara Rara Rara Mayoria hh | Mayoriahh | No Rara

Anti-H ™ Mayoria Alguna Rara Alguna Mayoria hh | Mayoriahh | No Rara

Anti-H Rara Rara Rara Mayoria Mayoria hh | Mayoria hh Si Si

Bombay

Anti-HI ™~ Mayoria Alguna Rara Alguna Mayoria hh | Mayoriahh| No Rara

Anti-D™ Rara Rara Rara Mayoria Mayoria hhh Mayoria Si Si
hhh

Anti-C Rara Rara Rara Mayoria Mayoria hhh Mayoria Si Si
hhh

Anti-E Alguna Alguna Alguna Mayoria Mayoria hhh | Mayoria Si Si
hhh

Anti-c Rara Rara Rara Mayoria Mayoria hhh | Mayoria Si Si
hhh

Anti-e Rara Rara Rara Mayoria Mayoria hhh | Mayoria Si Si
hhh

Anti-C¥ Alguna Alguna Alguna Mayoria Alguna hhh Mayoria Si Si

Anti-K ™ 0 Escasa Alguna Mayoria Alguna hin Mayoria Si Si
hhi

Anti-k ™ 0 Escasa Escasa Mayoria Alguna hhi Mayoria Si Si
hhi

Anti-kp* " 0 Alguna Alguna Mayoria Alguna hhi Mayoria Si Si
hhi

Anti-kp” 0 Escasa Escasa Mayoria Alguna hhi Mayoria Si Si
hhi

Anti-Js* 0 Escasa Escasa Mayoria Escasa Mayoria Si Si
hhi

Anti-Js* 0 0 o Mayoria Escasa 0 Si Si

Anti-Fy* 0 Rara Rara Mayoria 0 0 Si Si

Anti-Fy*™" 0 Rara Rara Mayoria 0 Mayoria Si Si
hhi

Anti-jk* " alguna Escasa Escasa Mayoria Alguna Mayoria Si Si
hhi

Anti-jk""" alguna Escasa Escasa Mayoria Alguna Mayoria Si Si
hhh

Anti-Le* 0 Mayoria Mayoria Alguna Alguna Mayoria hhh | Mayoria No Si
hhh

Anti-Le® ™ 0 Mayoria Mayoria Alguna Alguna Mayoria hhh | Mayoria No Rara
hhh

Fuente: Hernandez J. Manual de Procedimientos de Banco de Sangre. 1,999 (99) continua...
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Comportamiento Serologico de los Principales Anticuerpos
de Diferentes Sistemas de Grupos Sanguineos

Salina Albumina Enzimas Asociado con
Anticuerpo [ Hemdlisis
invitro  [4° 22°¢|37% AHC [37°% AHC| EHRN | RTH
Anti-Le*™® 0 Mayoria | Mayoria Alguna Alguna | Mayoria hhh | Mayoria No Si
(Le") ™ hhh
0 0 0 0 Rara Mayoria hhh | Mayoria No No
Anti-Le™ ™ hhh
0 Mayoria Escasa Rara Rara Mayoria hhh | Mayoria No Rara
Anti-P, " hhh
Anti-Le*™® 0 Mayoria | Mayoria Alguna Alguna | Mayoria hhh | Mayoria No Si
(Le¥) ™ hhh
0 0 0 0 Rara Mayoria hhh | Mayoria No No
Anti-Le ™™ hhh
0 Mayoria Escasa Rara Rara Mayoria hhh | Mayoria No Rara
Anti-P, " hhh
0 0 0 0 Rara Mayoria hhh | Mayoria No No
Anti-Le ™™ hhh
0 Mayoria Escasa Rara Rara Mayoria hhh | Mayoria No Rara
Anti-P, " hhh
Anti-P 0 Mayoria Alguna Alguna Alguna Alguna i Alguna i No Si
0 Mayoria Escasa Rara Alguna Mayoria hh Mayoria Si Si
Anti-Tja ™ hh
Anti-M 0 Mayoria Alguna Alguna Alguna 0 0 Escasa | Escasa
Anti-N ™ 0 Mayoria Escasa Rara Rara 0 0 Raro No
Anti-S” 0 Escasa Alguna Alguna Mayoria Raro iii Raro iii Si Si
Anti-s " 0 0 Escasa Escasa Mayoria Alguna iith | Alguna iih Si Si
Anti-U™" 0 0 Raro Alguna Mayoria | Mayoria hhh | Mayoria No No
hhh
Anti-Lu* " 0 Alguna Mayoria Escasa Mayoria Escasa hii Escasahii | Leve Si
Anti-Lu”" 0 Escasa Escasa Escasa Mayoria Escasa hii | Escasa hii Si Si
Anti-Xg* ™ 0 Escasa Escasa Mayoria 0 0
Anti-I" Mayoria Alguna Rara Rara Mayoria hhh | Mayoria No No
hhh
Anti-I" Mayoria Alguna Rara Rara Mayoria hhh | Mayoria |Posible| No
hhh
Anti-Di* " 0 Alguna Alguna Mayoria Algunan Algunan Si Si

Fuente: Hernandez J. Manual de Procedimientos de Banco de Sangre. 1,999 (99).

continua ...
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Comportamiento Serologico de los Principales Anticuerpos
de Diferentes Sistemas de Grupos Sanguineos

reaccion intermedia o leve

hhi
hh
hhh
ii
iii
alguna i

alguna n

Salina Albumina Enzimas Asociado con
Anticuerpo | Hemélisis
in vitro [4° 22°¢|37% AHC [37°% AHC| EHRN | RTH
Anti-Yt* o 0 Mayoria o Alguna No No
Anti-Yt* 0 Todo sin inf. | sin inf.
Anti-Co™™ 0 0 Alguna | Algunahhh | Mayoria Si Si
hhh
Anti-Co®™ 0 0 Alguna Alguna hhh | Mayoria | sininf. | sin inf.
hhh
Anti-Do*" 0 0 Alguna Alguna hhh | Mayoria No Si
hhh
Anti-Do”"™" o Todo Todo hhh | sin inf. | sin inf.
Anti-Sc' 0 Todo sin inf. | sin inf.
Anti-S¢? ™ 0 Alguna Alguna Mayoria | Mayoria hhh | Mayoria | sin inf. | sin inf.
hhh
* Origen Nativo y Origen Inmune AHC Fase de Coombs
*x Origen Nativo RTH Reaccion transfusional Hemolitica
**%  QOrigen Inmune EHRN Enfermedad Hemolitica del Recién Nacido
**%%  Origen Nativo y origen Raro/Alguno Inmune
*Akx%k Origen Alguno Nativo y Origen Inmune n No cambio (nula)
sin inf. Sin informacion
0 Si hay reaccion
casilla en blanco ~ No hay reaccion
h reaccion alta

66 % de los Al'’s tienen reaccion alta y el 33% leve
66 % de los Al’s tienen reaccion alta

El total de los Al's tiene reaccion alta

66% de los Al’s tienen reaccion leve

El total de los AI’s tienen reaccion leve

Los AlI’s pueden reaccionar, y si hay reaccion sera
leve

Los Al’s pueden tener alguna reaccién como
también la reaccion puede ser nula

Fuente: Fuente: Hernandez J. Manual de Procedimientos de Banco de Sangre. 1,999 (99).
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Anexo 111
FICHA DE INFORMACION
DE LOS PACIENTES A SER TRANSFUNDIDOS

Nombre del paciente

Cédula Edad Raza Sexo

HISTORIAL MEDICO

Diagnositco

(Paciente con anemia? Si No (Hgb gms.) Paciente sangrando Si ~ NO__
(Transfusiones Previas? Si No Fecha/Componentes

(Historial de reaccion a Transfusion? Si No Explique

[ldentificacion de anticuerpos previa? Si No Hallazgo

(Paciente embarazada? Si No

(Embarazos previos? (incluyendo abortos) Si No (Cuantos?

Medicamentos

HALLAZGOS SEROLOGICOS
ABO Rh
Coombs directo Poliespecifico Anti-IgG Anti-C3d

Coombs indirecto (Rastreo de Anticuerpos)

Rastreo inicial (células tipo I, IT y III marca Diamed Caribean®) positivo/negativo

Si el rastreo inicial es positivo:

Tipificacién de el(los) anticuerpos irregulares encontrados (panel de 11 células, marca Diamed Caribean®)

Fuente: Lansey. Accreditation Requirements Manual. 2,005 (100).
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cells forming a
well-delineated peller
at the bottom of the

microtube,

Anexo IV

Criterios de clasificacion de las reacciones de aglutinacion

Flm

A 14 reaction is
<haracrerized by red
aell agglutinates

predominandy observed

in the lower half of

* the g column.
Unagglutinated cells
form a peller in the
bottom of the
microtube,

[D-MTS
Reaction Grading Chart

cm. o ——

A 24 reaction 1§

, characrerized by red cell

agglutinates dispersed
throughou the length
of the gd column. Few
agglutinates may be
observed in the boctom
of the micrombe.

-

A 3+ reaction is
characterized by the
majority of red cell
apglutinates iy

the upper half d’l:\ic
gl column.

1

" g

A 4+ reaction is
characrerized by 2
solid band of red cell
agglutinates on op

of the gd. A few
ayplutinares may fileer
into the gd bur remain
near the predominant
band.

Fuente: M,D. Standards for blood banks and transfusions services. 2,005 (101).
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Anexo V

Tabla 3.
Antigenos para tipificacion de anticuerpos irregulares, por medio del método de aglutinacion en gel y panel
De once células

Tipo Rh-hr Kell Duffy | Kidd | Lewis | P MNS Luth Xg | Resulta
de D|[CJIE[c]e [ c" | K[k|[Kp*[Kp°[JIs*[Js° | Fy* [Fy® [ IK° [ JK° [ Le® [Le® [P, [ M N[S[s| Lv* | Lu® [ Xg | @ dos
célula e mx.
I | +|+|0|O/++]|O0O|+ O|+|O0O|+|+|O|+|+]|O0]|O]|+|+]|O]+|0O] 0|+ |+ ]|+
2 |+ +|0|0Ol+HO|+|[+H O +]|O]|+|O|+]O0OlO|+]|O|+|O|+]|O0O]|+H O]+ |+ |+
3 (4|0 +|+HOOIO0OI+ Ol +|O[+|+|O01O0O|O0O]O|+]|+]|+]O0]|0O|+H O ]| + |+ |+
4 |0 +|0|+H+H OO+ O |+ ][0 +|+|+|+]|+]O0|O0|+|[O]|+|++H O |+ |+]|+
5 10| +|+|+H+HO|O|+ O | +]|]O0|+|+]|+]|+|0|O0 |+ |+ |+|0O]|+|+ + |+ |+]|+
6 |0[0|O|++HO|+|+ O|+]|O0O|+|+]O0]O0O|O0O]O|+|O0O|+|+|++HO|+]0]0
7 10/l0|0|+H+ O[O+ O +|O|+|O|+|+|+|+]O]|+|+]|O0O]+O0 O] +]0]0
8 |+/0|0(+H+HO|O|+H O] +|[O0O|+[O0O]O|+|+|O0O]O|O|+|O0|O|H +|+]O0]O
9 10(0|0O|++O0|O0O|+ O | +]O0O|+|O0O[+]O0|O0O]O0O|0[O0[O0O|+]|0O|+H O ]|+ |+]+
10 10/0[0O|++0]|0[+ O |+ |O0O|+]|+]O0O|+|+]0|+|[+]|O0|+[O0|+H O |+ |+]|+
1T (o({0|O0|++HO|O|+ +|+|O|+|+]O0]O0O|O0O|O|+]|O|+]|O0O|+/O]O|+]O0]|O

Nota: en la tabla ya aparecen los resultados que reflejan el comportamiento de cada anticuerpo frente a las once células del panel.

Fuente: Miller, D. Technical Manual. 2,005 (102).
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Anexo VI

GRAFICO 1.
DISTRIBUCION PORCENTUAL POR GENERO DE LOS PACIENTES MUESTREADOS QUE
PRESENTARON ANTICUERPOS IRREGULARES, EN LOS MESES DE JULIO A SEPTIEMBRE DE 2,007

Sexo

Fuente: Datos experimentales, banco de sangre del Hospital General San Juan

M = Masculino, F = Femenino
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