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Resumen

Introduccion: Una de las principales causas de las reacciones posteriores a la transfusion es
la presencia de anticuerpos irregulares. Estos son aloanticuerpos o anticuerpos
antieritrociticos; estos a su vez aumentan con las transfusiones continuas de paquete

globular y se estima que entre el 20 y el 60% de los pacientes politransfundidos producen
aloanticuerpos eritrociticos distintos a los anti-A o anti-B. Materiales y métodos: Este es un
estudio observacional, retrospectivo, descriptivo y de corte transversal. Se hizo un muestreo
probabilistico de la base de datos de los pacientes politransfundidos tratados en el Hospital
Victor Lazarte Echegaray (HVLE) de la ciudad de Trujillo, durante el periodo 2009 — 2018.
Observandose una base de datos de 380 pacientes. Resultados: La mayor frecuencia de
aloanticuerpos presentes fue de Rh-Hr (59%), principalmente tipo E (33%), seguido con el
tipo D (22%). Ademas, se observo que la mayor cantidad de aloanticuerpos presentes fue en
pacientes adultos y adultos mayores. También se observd que los pacientes mayores de 60
afios eran quienes recibian mayor cantidad de transfusiones. Se encontrd y observo que la
frecuencia de reacciones incompatibles se relaciona con la edad, presentandose con mayor
frecuencia en adultos y adultos mayores, con predominio en el sexo femenino. Conclusiones:
La mayor frecuencia de aloanticuerpos presentes en los pacientes que acudieron al Hospital

Victor Lazarte Echegaray 2009-2018, fueron el Rh-Hr tipo y tipo D.

Palabras Clave: Anticuerpos irregulares, aloanticuerpos, HVLE



Abstract

Introduction: One of the main causes of post-transfusion reactions is the presence of
irregular antibodies. They’re alloantibodies or anti-erythrocyte antibodies; that increase with
continuous blood pack transfusions and it is estimated that between 20% and 60% of
polytransfused patients produce red cell alloantibodies other than anti-A or anti-B. Materials
and methods: This is an observational, retrospective, descriptive and cross-sectional study.
A probabilistic sampling was made of the database of polytransfused patients treated at the
Victor Lazarte Echegaray Hospital (HVLE) in the city of Trujillo, during the period 2009 -
2018. A database of 380 patients was observed. Results: The highest frequency of
alloantibodies present was Rh-Hr (59%), mainly type E (33%), followed by type D (22%).
In addition, it was observed that the highest amount of alloantibodies present was in adult
patients and older adults. It was also observed that patients older than 60 years were the ones
who received the highest number of transfusions. It was found that the frequency of
incompatible reactions is related to age, occurring more frequently in adults and older adults,
with a predominance in females. Conclusions: The highest frequency of alloantibodies
present in patients who attended the Hospital Victor Lazarte Echegaray 2009-2018, were Rh-

Hr type and type D.

Key Words: Irregular antibodies, alloantibodies, HVLE



l. Introduccion

En 1900 y por vez primera Landsteiner descubre el primer sistema de grupo sanguineo
ABO, descubrimiento quien diera luces a un nuevo campo de investigacion
inmunohematolégica, atribuyendo la presencia de antigenos en los eritrocitos y
anticuerpos en el suero de los pacientes.

Los glébulos rojos del paciente se agrupan para ABO y Rh D y en el plasma se analiza
para detectar anti-A y anti-B para confirmar el grupo del paciente ("agrupacion inversa™).
Esto es esencial debido a la presencia de anticuerpos hemoliticos en el plasma de sujetos
que carecen de los antigenos ABO correspondientes. La inmunidad humoral representa
la principal barrera para la transfusion de globulos rojos en humanos. La combinacion
cruzada de unidades de glébulos rojos para los anticuerpos naturales contra los antigenos
de carbohidratos ABO es un requisito absoluto para evitar la hemolisis aguda. Sin
embargo, la mayoria de la inmunohematologia se enfoca en la identificacion de
anticuerpos adquiridos contra los antigenos eritrociticos, que generalmente se generan
después de la exposicién previa a eritrocitos extrafios. Se han descrito varios cientos de
antigenos eritrociticos diferentes. Estos antigenos pueden consistir en carbohidratos,
péptidos lineales y confirmaciones que dependen de la insercion de la membrana.

Una de las principales causas de las reacciones posteriores a la transfusion es la
presencia de anticuerpos irregulares que son el resultado de un estimulo antigénico que
produce una aloinmunizacion, este proceso se debe al hecho de que las células
sanguineas, los leucocitos y las plaguetas tienen proteinas en su membrana que actuan
como antigenos y provocan una respuesta inmunitaria con la formacion de anticuerpos en

receptores.
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1.1 Descripcién y formulacion del problema

El estudio de los anticuerpos contra los antigenos de eritrocitos cuya naturaleza es diferente
de los del sistema ABO, se denominan anticuerpos irregulares, aloanticuerpos o anticuerpos
antieritrociticos; estos a su vez aumentan con las transfusiones continuas de paquete globular
y se estima que entre el 20 y el 60% de los pacientes politransfundidos producen
aloanticuerpos eritrociticos distintos a los anti-A o anti-B. A esto, las pruebas cruzadas
tienen como objetivo garantizar la compatibilidad inmunolégica entre donante y receptor
por lo cual la técnica por excelencia para la determinacién e identificacion de los anticuerpos
eritrociticos es la Prueba de antiglobulina o Coombs.

Los anticuerpos mas implicados en este proceso son los dirigidos contra los antigenos Rh,
Kidd, MNSs, P1, Duffy, Kell, Lewis y Diego, que pueden generar eventos hemoliticos una
vez transfundidas las células que poseen el antigeno, provocando una disminucion en la
mitad -vida de los globulos rojos.

Como parte de las préacticas de rutina, en el centro de hemoterapia y banco de sangre, para
prevenir este acontecimiento y por la seguridad del paciente que va a recibir terapia
transfusional, a los donantes de sangre se les realiza la prueba de anticuerpos irregulares,
con el fin de detectar anticuerpos diferentes a los del sistema ABO. Ante un resultado
positivo, luego se realiza la identificacion del tipo de anticuerpo, donde posteriormente los
hemocomponentes plasmaticos son retirados, con el fin de evitar procesos hemoliticos entre
anticuerpos del donante contra antigenos del receptor.

Los estudios realizados antes de cada transfusion de sangre tienen como objetivo garantizar
la compatibilidad entre los glébulos rojos del donante y los anticuerpos plasmaticos del

receptor.
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El estudio de aloanticuerpos es importante en la medicina transfusional debido a que tienen
la capacidad de acortar la vida media del globulo rojo, ocasionando hemolisis.
En Latinoamérica, una investigacion en Brasil con 143 pacientes evidencio que 10,5% de
ellos desarrollaron aloanticuerpos en los meses posteriores a la transfusion y en Medellin,
entre 2007 y 2010 se encontr6 que la prevalencia de anticuerpos irregulares es de 1,1% (Villa
et al., 2012). En los ultimos afios en los Estados Unidos, los aloanticuerpos irregulares de
globulos rojos se han relacionado con la mayoria de las reacciones fatales por transfusion,
notificadas por la Food and Drug Administration (FDA) y se consideran la segunda causa
principal de muertes relacionadas con la transfusion.
Debido a la importancia de conocer la frecuencia e identificacion de anticuerpos irregulares
en pacientes politransfundidos en nuestro medio local, es que se plantea el siguiente
problema:
1.1.1 Formulacion del problema
1.1.1.1 Pregunta general

¢Cual es la frecuencia e identificacién de anticuerpos irregulares en los pacientes
politransfundidos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray, 2009 - 2018?
1.1.1.2 Preguntas especificas

» ¢ Cuantos pacientes politransfundidos presentaron mas de un anticuerpo irregular?

> ¢ Qué porcentaje de anticuerpos identificados son de significancia clinica?

» ¢Cual fue la frecuencia de anticuerpos irregulares en pacientes politransfundidos?
1.2 Antecedentes

1.2.1 Antecedentes internacionales

La medicina transfusional ha generado grandes avances en el area de conservacion y
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manejo de las fracciones de la sangre, especialmente en la deteccion de
incompatibilidades entre donantes y receptores, utilizando antisueros monoclonales
potentes y nuevos metodos que detectan concentraciones muy bajas de anticuerpos.
La mayoria de los bancos de sangre se contentan con proporcionar sangre compatible
para los antigenos ABO y (D), porque los anticuerpos contra ellos producen las
reacciones de transfusion mas graves.

En el 2019, en Tailandia, el estudio consistio en determinar la prevalencia y la
importancia clinica de la IgG unida a los gldbulos rojos (RBC) detectada por citometria
de flujo en politransfundidos pacientes con talasemias. También se evalud la relacion
de la presencia de IgG unida a RBC con aloinmunizacion. Este estudio incluyé 59
pacientes politransfundidos con enfermedad de B-talasemia, los aloanticuerpos RBC
se detectaron mediante pruebas de deteccion e identificacion de anticuerpos. Veinte
pacientes (33.9%) desarrollaron aloanticuerpos eritrociticos. Los cuatro
aloanticuerpos RBC mas frecuentes fueron anti-E (55%), anti-Mia (40%), anti-Di (a)
(25%) y anti-C (15%), respectivamente. La frecuencia general de formacion de
aloanticuerpos eritrociticos en pacientes politransfundidos con talasemias fue del
33,9%. EI aloanticuerpo mas comun fue el anti-E (Thedsawad, Taka Yy
Wanachiwanawin, 2019, p.208).

En Colombia, con 25391 donantes. La prevalencia de anticuerpos irregulares fue 0,30
%, siendo mayor anti-D con 0,071 %, la edad promedio fue 34 afios. No se encontraron
diferencias segin sexo y grupo de edad; anti-D fue mas frecuente en mujeres y

donantes entre 31 y 40 afios (Flérez-Duque et al., 2019).
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En Colombia, afio 2019. Se incluyeron 5264 pacientes, el diagndstico principal fue
enfermedades de la sangre y los 6rganos hematopoyéticos con 41,9%, el 29,4% se
encontraba en urgencias, la mayoria fueron pacientes O+ con 55,4%. La prevalencia
de anticuerpos irregulares fue de 2,89%, con superioridad de Anti-E y Anti-Kell. Segun
el sexo, fue 43% mayor en las mujeres en comparacion con los hombres, con
diferencias significativas y el Rh, siendo 66% mayor en el grupo Rh negativo frente a
los del grupo Rh positivo. La prevalencia de anticuerpos irregulares confirma la
importancia de su deteccion en medicina transfusional como medida para prevenir
aloinmunizaciones y reacciones hemoliticas en pacientes (Higuita-Gutiérrez et al.,
2019).

En el 2018 en Palestina se realizd un estudio con pacientes con enfermedad de
Hemoglobina S, la media de edad fue de 18 afios. La frecuencia de aloinmunizacion
fue de 7.76% con el anti-K con mayor frecuencia 33.3% seguido por anti-E con 22.2%,
anti-D 11.1%, anti-C 11.1% y anti-c 11.1%. En este estudio relacionaron la
esplenectomia como riesgo para la aloinmunizacion (Samarah et al., 2018).

En el 2018 en México, donde en total se observaron 59,649 transfusiones, de las cuales
66 pacientes presentaron aloinmunizacion. La mayoria de los anticuerpos identificados
pertenece al sistema Rh-Hr, encontrdndose un 28% de anti-E. Describiendo factores
asociados como: género femenino, antecedente de embarazo, cardiopatia reumatica,
diabetes mellitus y antecedentes transfusionales (Mejia-Aguirre et al., 2018).

En México, en el 2018, reportaron 152 registros con resultado positivo de anticuerpos
irregulares, de un total de 45,878 pruebas realizadas en el periodo 2010 a 2015. Los

datos analizados muestran que el sexo femenino tuvo prevalencia de aloanticuerpos de
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78.2% respecto a los hombres, con diferencia significativa (p < 0.0001). El 70.5%
tenian mas de 30 afios de edad. El 35.1% de los pacientes tenia antecedentes
transfusionales. El anticuerpo irregular anti-D apareci6 en 21.7%, fue el mas frecuente
en el sexo femenino con diferencia significativa (p < 0.002) (Terrazas-Rascon et al.,
2018).

En el 2016, en Iran, de 240 pacientes, 43.75% habian sido aloinmunizados. La
incidencia de aloanticuerpos contra globulos rojos (GR) en pacientes con
aloanticuerpos positivos fue del 84,76% (89/105). El aloanticuerpo mas comun fue
contra los antigenos de los sistemas kell (anti-K) y Rh (anti-E) y (anti D) (46.66%,
18.09% y 11.43% respectivamente). También de 105 pacientes, 14 pacientes tenian
aloanticuerpos contra plaquetas (Younesi et al., 2016).

También en el 2016, en Iran, se evaluaron a 49 pacientes con betatalasemia, la
incidencia de inmunizacion fue del 16.32% con diez aloanticuerpos identificados. Los
de mayor frecuencia fueron 60% anti-K seguido por el grupo Rh. No encontraron
correlacion con la edad, género, niveles de hemoglobina, nimero de unidades
transfundidas ni esplenectomia (Davari y Soltanpour, 2016, p.88).

En el 2015, en Albania, encontraron que catorce de 118 (11, 8%) pacientes
desarrollaron aloanticuerpos. Doce (10, 1%) ya estaban presentes al comienzo del
estudio. El anticuerpo mas comun fue anti-K, seguido de anti-D, anti-C, anti-E, anti-
¢, anti-e, anti-Jkb y anti-Cw. Tres pacientes desarrollaron anti-D mas anti-C. Anti-K
se combind con anticuerpos Rh en dos de cinco casos. Anti-c se combiné con anti-E
en dos de los tres casos. La mayoria de los anticuerpos (10/14) pertenecian al sistema

del grupo sanguineo Rh. Con la excepcion del anti-Jkb y el anti-Cw, todos los

15



anticuerpos ya estaban presentes al comienzo del periodo de seguimiento. Durante
nuestro seguimiento, 27 pacientes (22.8%) desarrollaron autoanticuerpos. Se encontrd
una fuerte coincidencia entre la presencia de aloanticuerpos y autoanticuerpos, debido
a que, once de 14 (78%) de los pacientes con los aloanticuerpos también tenian
autoanticuerpos (Seferi et al., 2015).

En Tanzania, 2014. Se estudiaron 365 pacientes con una media de 16 afios con una
media de 2 transfusiones. Sélo 19 (4.1%) desarrollaron aloanticuerpos, de estos fueron
61 los aloanticuerpos detectados siendo 26.2% pertenecientes al grupo Kell, 18% al
grupo Rh y 18% al grupo Lewis (Meda et al., 2014).

En la India, 2014, se realiz6 un estudio con pacientes politransfundidos con
betatalasemia, un total de 319 de los cuales un 5.64% desarrollaron aloanticuerpos, 23
en total. De estos un 35% fueron anti-K, 17% fueron anti-E, 13% fueron anti-D, 13%
fueron anti-C, 9% fueron anti-JKb, 9% anti-Cw y 4% fueron Xg (Dhawan et al., 2014).
En Brasil, 2012. Estudiaron a 143 pacientes con deteccion inicial de anticuerpos
negativos con intervalos de hasta 15 meses después de la transfusion de glébulos rojos
empaqguetados. Se sometieron a pruebas de anticuerpos irregulares y, cuando fueron
positivas, a la identificacion y valoracion en serie de aloanticuerpos. Quince (10.49%)
pacientes produjeron anticuerpos dentro de los seis meses posteriores a la transfusion.
Sin embargo, para el 60% de estos individuos, los titulos disminuyeron y
desaparecieron 15 meses después de la transfusion. Los anticuerpos anti-K y
aloanticuerpos contra antigenos del sistema Rh fueron los mas comunes; el titulo méas
alto fue 1:32 (anti-K). Se hallé una correlacion evidente con el nimero de

transfusiones, una media de 6 transfusiones. Sugiriendo la fenotipacion y la
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compatibilizacion previa a la transfusion para C, c, E, e (sistema Rh) y K (sistema
Kell) (Mendonca et al., 2012).

En China, 2012. Estudiaron un total de 382 pacientes, donde 23% reportaron
anticuerpos contra eritrocitos, de estos, anti-E tuvo una frecuencia del 39.3%, anti-c
un 13.1% vy anti-Jka 6.55% fueron los mas frecuentes. Hubo un caso de anti-K y dos
casos de anti-Fyb (Cheng et al., 2012).

En Espafia, 2012, de un total de272 pacientes con sindrome mielodisplasico y una
media de 33 transfusiones de paquete globular. De estos, cuarenta y dos (15%)
desarrollaron aloanticuerpos, la incidencia fue de 1 persona por cada 10/afio y fue
independiente del sexo, edad y el tipo de sindrome mielodisplasico. Los anticuerpos
mas comunes fueron 26/42 (61.9%) fueron anti-Kell, 19/42 (38.1%) fueron anti-E,
5/42 (11.9%) fueron especificos contra ¢ y 5/42 (11.9%) fueron anti Jka (Sanz, et al.,
2012).

En Uganda en el 2010, estudiaron 428 pacientes con edad media de 12 afios, con igual
proporcion de varones y mujeres quienes habian recibido una media de tres
transfusiones, de ellos 26 (6.1%) tuvieron aloanticuerpos y de estos 80.7% recibieron
mas de 10 transfusiones. De los aloanticuerpos encontrados 66.7% pertenecian al Rh
mientras 16.6% pertenecian al grupo MNS (Natukunda et al., 2010).

1.2.2 Antecedentes nacionales

Penalillo P. Carlos. 2016, SENSIBILIZACION A ANTIGENOS ERITROCITARIOS
EN GESTANTES, HOSPITAL REBAGLIATI — ESSALUD LIMA. EIl presente
trabajo de investigacion busca demostrar la necesidad de incluir como prueba rutinaria

a todas las gestantes el Test de Coombs Indirecto o llamado también Estudio de
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Anticuerpos Irregulares (EAI). El objetivo principal es el de prevenir el sufrimiento
fetal o muerte del recién nacido ocasionada por la sensibilizacion de la madre con
antigenos eritrocitarios del feto, extrafios a su fenotipo, que desarrollaran anticuerpos
que al atravesar la barrera placentaria destruiran los glébulos rojos provocando cuadros
de ictericia, eritroblastosis fetal o Enfermedad Hemolitica del Recién Nacido (EHRN).
Se estudiaron las muestras de sangre de 1641 gestantes a término en el Servicio de
Medicina Transfusional del Hospital Rebagliati. La metodologia usada para el EAI fue
la de adhesion de eritrocitos en fase sélida y para la identificacion de ellos la
aglutinacion en columna.

Resultaron 16 casos positivos, 50% gestantes Rh Negativos y 50% gestantes Rh
Positivos. Todos los anticuerpos identificados, anti D, E, ¢ y S son de implicancia
clinica y estan relacionados con cuadros moderados a graves de EHRN. La poblacion
peruana es 95% Rh Positivo, por ello el enfoque preventivo gineco obstétrico que se
le da a los gestantes Rh Negativo debe incluir al Rh Positivo, porque también pueden
llegar sus hijos a desarrollar EHRN como lo demostramos en esta tesis. La propuesta
es simple y evitaria dafio y muerte fetal innecesaria: Solicitar la prueba de Coombs
Indirecto a todas las gestantes sin excepcion.

Olivera v. Ogafly. 2015, FRECUENCIA DE ANTIGENOS DEL SISTEMA Rh
(Fenotipo DCe-nomenclatura Fisher-Race) en donantes de sangre del Hospital
Nacional Ramiro Prialé — EsSalud Huancayo. Un estudio realizado en Huancayo, Per(
en el 2015 encontré que la frecuencia de antigenos del sistema Rh (Fenotipo DCe-
nomenclatura Fisher-Race) en 176 donantes de sangre seleccionados al azar que

acudieron al Hospital Nacional Ramiro Prialé — EsSalud, reportd 25.58% de muestras
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con presencia del Antigeno D (Rh positivo), los fenotipos Rh mas frecuentes fueron:
19.3% para el antigeno cE, el 35.8% para CcEe, el 27.3% para Ce y en donantes Rh
negativo se report6 un 0.6% de ce y ausencia de antigeno D. La finalidad del presente
estudio es evitar una posible aloinmunizacion a receptores cuyo espectro antigénico en
la membrana de los hematies careceria de los antigenos transfundidos o bien produciria
reacciones adversas.

Resultados de 176 muestras, (25.58%) fueron con presencia con antigeno D (Rh
positivo). De esta poblacion encontraron los siguientes fenotipos Rh mas comunes en
los donantes: 19.3% (cE), 35.8% (CcEe), 27.3% (Ce) y en donantes con ausencia del
antigeno D (Rh negativo) fue del 0.6% (ce). La finalidad de estos estudios es mejorar

la seguridad de las transfusiones.

1.3 Objetivos

Obijetivo General

>

Determinar la frecuencia e identificacion de aloanticuerpos presentes en pacientes

politransfundidos que acuden al Hospital Victor Lazarte Echegaray 2009-2018.

Obijetivo Especifico

>

Categorizar la frecuencia de aloanticuerpos presentes en pacientes adultos y adultos
mayores durante los diez afios de vida.

Distribuir el nimero de pacientes que recibid paquete globular segun etapa de vida y
género por afio.

Delimitar los anticuerpos irregulares mas comunes en la poblacién de pacientes
politransfundidos

Establecer el nimero de pacientes que hicieron alguna reaccion de incompatibilidad
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segun el numero de transfusiones recibidas.

1.4 Justificacion

Segun las normas establecidas en los "Estandares para pacientes de sangre transfundida de
la OPS / OMS" (Organizacion Panamericana de la Salud, 2011), se deben realizar pruebas
clinicas y de laboratorio antes de realizar las transfusiones de sangre. Estos tienen como
principal objetivo garantizar que la transfusion de sangre no sea perjudicial para el paciente
y no produzca efectos desfavorables en los posibles receptores. La correcta tipificacion de
la sangre y la deteccion de aloanticuerpos a nivel de pacientes politransfundidos es una parte
crucial de las transfusiones sin causar efectos no deseados o reacciones post-transfusionales,
algunas podrian poner en peligro la vida de los pacientes que son los receptores de estas
transfusiones.

Con el aumento de la esperanza de vida y los avances tecnologicos, se han observado
aumentos en el numero de enfermedades crénicas degenerativas y cirugias mas complejas
que requieren un mayor namero de transfusiones de sangre. Ademas, las investigaciones de
aloinmunizacién de glébulos rojos a menudo se realizan solo después de eventos de
transfusién y muchos aloanticuerpos pueden no detectarse ya que no se requieren
transfusiones adicionales o porque el titulo de anticuerpos disminuye con el tiempo y alcanza
un nivel no detectable antes de la prueba. Por ello es necesario conocer la frecuencia e
identificacion de aloanticuerpos en nuestra realidad, por lo que es necesario realizar esta
investigacion de larga data (nueve afios); de manera que tengamos informacién actualizada
sobre dicho estudio, identificando los aloanticuerpos mas prevalentes y los factores
asociados a la presencia de estos aportando a la actualizacidn de data para el ministerio de

salud y anteponiendo mayores oficios presupuestales para la compra de los reactivos
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pantallas y paneles con frecuencia de no quedar desabastecidos por considerar las fechas de
vencimiento muy cortas con periodos de veinte dias.

En el Hospital Victor Lazarte Echegaray (HVLE) de la ciudad de Trujillo, se realiza la
busqueda e identificacion de anticuerpos antieritrociticos como una prueba de laboratorio de
rutina y como parte del proceso de transfusiones de sangre segura en pacientes que acuden
a la institucion. Y como parte del aseguramiento de la calidad de los productos sanguineos
y de procesos en banco de sangre, es muy importante llevar a cabo un analisis retrospectivo
de los datos obtenidos afio tras afio. De esta manera optimizar la atencion al asegurado,
enfocar los procesos hacia la busqueda de anticuerpos irregulares méas prevalentes para
nuestra poblacion atendida, asi disminuir la frecuencia de reacciones post transfusion.

La descripcion de la identificacion de anticuerpos irregulares en nuestro medio, asi como las
caracteristicas de los pacientes transfundidos, admitiria conocer cuales son los
aloanticuerpos mas frecuentes en la poblacion, evitando las reacciones transfusionales que
generan deterioro en la salud del paciente y gastos de hospitalizacion, optimizando la gestion
del hospital, es el motivo por el que la institucion debe prestarle la debida importancia y
preocupacion considerando mayor presupuesto para la compra de los reactivos por tener
fechas de vencimiento muy cortas y evitar el desabastecido el servicio de banco de sangre,
exponiendo a los pacientes a sensibilizaciones mayores a la escases de la deteccion de
anticuerpos irregulares por parte de los reactivos mencionados.

1.4.1 Justificacion legal

Base legal

1. Ley N° 26454 - Ley que declar6 de orden publico e interés nacional la obtencién,

donacion, conservacion, transfusién y suministro de sangre humana.
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2. Decreto Supremo N° 03-95-SA, que aprobo el Reglamento de la Ley N° 26454 (El
Comercio, miércoles, 30 de setiembre de 2020).

3. Ley N° 26842 - Ley General de Salud.

4. Ley N° 27657 - Ley del Ministerio de Salud.

5. Resolucion Ministerial No. 283-99-SAIDM, que establecid las "Normas de
Procedimientos para el Control, Vigilancia Sanitaria, Medidas de Seguridad y Sanciones,
en relacion con la Obtencién, Donacion, Conservacion, Transfusion y Suministro de
Sangre Humana" (Minsa, 10 de junio del 1999)

6. Resolucion Ministerial N° 725-2003-SAIDM, que aprobd el "Plan Nacional de
Promocién de la Donacion Voluntaria de Sangre 2003 2005".

7. Resolucion Ministerial N° 614 - 2004 / MINSA, que aprobd las NT N° 011, 012, 013,
014,015 Y 016 - MINSA/ DGSP - V.01: "Normas Técnicas del Sistema de Gestion de la
Calidad del PRONAHEBAS".

1.5 Hipotesis

e Ho: No Existe aloanticuerpos presentes en pacientes politransfundidos que acuden
al Hospital Victor Lazarte Echegaray 2009-2018.

e Hi: Existe aloanticuerpos presentes en pacientes politransfundidos que acuden al
Hospital Victor Lazarte Echegaray 2009-2018.

e Ho: No existen aloanticuerpos de acuerdo al sexo y edad de pacientes
politransfundidos.

e Hi: Existen aloanticuerpos de acuerdo al sexo y edad de pacientes
politransfundidos.

e Ho: No existen anticuerpos irregulares mas comunes en la poblacion de pacientes
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politransfundidos.
e Hi: Existen anticuerpos irregulares mas comunes en la poblacién de pacientes

politransfundidos.
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1. Marco Tebrico

2.1 Bases tedricas sobre el tema de investigacion
2.1.1 Frecuencia e identificacion de anticuerpos irregulares en pacientes
politransfundidos

Todos los hemoconcentrados se crean segun los reglamentos técnicos dictados por la
Organizacion Panamericana de la Salud, asi como en el Capitulo VIII. De la tramitacion,
se especifica el articulo 22. De las pruebas inmunohematoldgicas. "Todas las unidades de
sangre recolectadas que se usen para transfusion deben someterse a las pruebas
correspondientes para determinar el grupo ABO / Rh" y la presencia de anticuerpos

irregulares... ", De acuerdo con las disposiciones de la norma técnica aplicable.
(Organizacion Panamericana de la Salud (OPS, 2005).

Las pruebas de compatibilidad (pruebas cruzadas) utilizando el plasma/suero del receptor
y los glébulos rojos del donante han sido el enfoque estandar del banco de sangre para
prevenir las reacciones graves a la transfusion hemolitica. Estas podrian producirse si el
receptor tiene anticuerpos dirigidos contra los antigenos presentes en las células del
donante. La experiencia clinica acumulada durante afios, la necesidad de satisfacer una
demanda creciente de sangre en hospitales, asi como el impacto de las pruebas previas a la
transfusidn en la carga de trabajo en el banco de sangre, han llevado a una revisién de las
técnicas utilizadas para las pruebas de compatibilidad. Al mismo tiempo, es obligatorio
mantener altos estandares de seguridad (Contreras y Mijovic, 2009).

Cuando se toma la decision de que un paciente necesita una transfusion, las muestras de

sangre, anticoaguladas con acido etilendiaminotetracético (EDTA) deben enviarse al banco
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de sangre o al laboratorio de transfusion del hospital (HTL). La muestra debe ir
acompariada de un formulario de solicitud, rellenado a mano o en la computadora
conectada a una impresora en el banco de sangre (Contreras y Mijovic, 2009). El
formulario de solicitud debe contener el nombre y el nimero de contacto del médico
responsable del paciente, los detalles de identificacion del paciente: nombre completo,
fecha de nacimiento y nimero de hospital unico. Se deben incluir detalles clinicos, como
el diagndstico o la operacion quirdrgica programada para la paciente, asi como el historial
de transfusiones o embarazos previos. Se debe indicar el nimero de unidades de sangre
solicitadas y la urgencia de la transfusion, asi como el motivo de la transfusiéon. EI HTL no
debe aceptar formularios de solicitud incompletos. El porcentaje de muestras rechazadas
debido a detalles incompletos del paciente suele ser de alrededor del 5 al 10% (Contreras
y Mijovic, 2009).

La mayoria de las muertes asociadas con la transfusion de sangre son el resultado de errores
en la identificacion. Algunos de los errores ocurren en la etapa de tomar una muestra de
sangre del receptor potencial. En una encuesta internacional, aproximadamente una de cada
2000 muestras contenia sangre del paciente equivocado (Contreras y Mijovic, 2009). Entre
los anticuerpos anti-eritrocitos, el mas dafiino es el que provoca incompatibilidad por parte
del sistema ABO: ha provocado alrededor del 40% de las muertes por incompatibilidad.
Los generadores de este problema son la confusién al asignar la bolsa de sangre al paciente
y el etiquetado equivocado de las muestras para las pruebas pre transfusionales (Luna-
Gonzales, 2005, p.17)

Para detectar la presencia de anticuerpos irregulares, los bancos de sangre deben tener

células de la pantalla I, Il y I1l que contengan antigenos de sistemas eritrociticos que no
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sean ABO (OPS, 2005); La obtencion de resultados positivos en una o las tres células es
indicativo de la existencia de un anticuerpo irregular. Para conocer el tipo de anticuerpo,
el suero del paciente debe confrontarse con eritrocitos de fenotipo conocido, reactivo
Ilamado "PANEL", que puede consistir 12 y 16 células. En Peru esta disponible un panel
de 16 células que contienen antigenos raros de una poblacion como K, Lea, Kpa, Lua, Fya,
JKa, Lub, Kpb, entre otros (Luna-Gonzales, 2005, p.17).

2.1.2 Grupo sanguineo y tamizaje de anticuerpos

Los glébulos rojos del paciente se agrupan para ABO y Rh-D y el plasma se analiza para
detectar anti-A y anti-B para confirmar el grupo del paciente ("agrupacion inversa™). Esto es
esencial debido a la presencia de anticuerpos hemoliticos en el plasma de sujetos que carecen
de los antigenos ABO correspondientes. Estos anticuerpos pueden causar reacciones de
transfusién hemolitica intravascular, e incluso la muerte, en caso de incompatibilidad
importante entre el donante y el receptor, por ejemplo, el grupo receptor O y los grupos de
células rojas del donante A, B o AB (Stiegler G, 2009).

El antigeno Rh-D es altamente inmunogénico; cuando se forma el anti-D, puede destruir
las células Rh-D - positivas y también puede causar una enfermedad hemolitica grave del
feto / recién nacido (Latiano, 2015). Por lo tanto, es importante clasificar a las mujeres en
edad fértil, asi como a las nifias, para Rh-D antes de la transfusion. Los sujetos Rh-D
negativos son, por regla general, transfundidos con glébulos rojos Rh-D negativos, pero si
hay escasez de esa sangre, los hombres Rh-D negativos no inmunizados y las mujeres no
inmunizadas mayores de 60 afios pueden recibir glébulos rojos Rh-D positivos (Eder y

Chambers, 2007, p.708).
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Idealmente, las nifias y mujeres en edad fértil que son candidatas para la transfusion de
globulos rojos también deben ser tipificadas para los antigenos Rh-D y K para que, si son
negativas, se les administren globulos rojos antigénicos negativos, evitando asi la
inmunizacion y el riesgo de enfermedad hemolitica su descendencia (Luna-Gonzales, 2005,
p. 17).

Algunas categorias de pacientes dependientes de transfusiones, como aquellos con
anemia de células falciformes, necesitan ser completamente fenotipadas antes de comenzar
las transfusiones, para anticipar la posible formacion de aloanticuerpos. Deben recibir
glébulos rojos que coincidan con los antigenos mas inmunogénicos, es decir, todos los
antigenos Rh (CcDEe) y K (Daniels, 2009, p. 19).

Para detectar aloanticuerpos de gloébulos rojos clinicamente importantes, aquellos que
reaccionan a 37 ° C y son capaces de destruir los globulos rojos que portan el antigeno
relevante (p. Ej., Anticuerpos Rh, Kell, Duffy o Kidd), las pruebas contra dos o tres células
de deteccidn seleccionadas deben realizarse en todas las muestras de plasma/suero de los
pacientes. Las células de deteccion son siempre del grupo O y llevan, entre ellas, la mayoria
de los antigenos que estimulan la formacion de anticuerpos clinicamente significativos,
como, por ejemplo, D, C, ¢, E, e, K, Fya, etc. (Luna-Gonzales, 2005).

Cuando se detecta un anticuerpo atipico, es decir contra antigenos distintos a A o B, su
especificidad debe definirse analizando el plasma del paciente contra una coleccion de
glébulos rojos completamente fenotipados, "Panel de identificacion. Las pruebas para
detectar anticuerpos de globulos rojos deben realizarse mediante la prueba de antiglobulina

indirecta (IAT o prueba de Coombs indirecta), realizada a 37°C (Contreras y Mijovic, 2009).
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Siempre que sea posible, la agrupacién y el cribado deben realizarse mucho antes de la
transfusion, a fin de permitir tiempo para pruebas adicionales y ordenar células de grupos
sanguineos raros. Si el paciente tiene aloanticuerpos dirigidos contra un antigeno comun (por
ejemplo, anti-U), puede llevar algunos dias encontrar sangre compatible. En ciertos casos,
el nacional y El banco internacional de células raras congeladas puede ser la Gnica fuente de
células compatibles (Contreras y Mijovic, 2009). Si pacientes han recibido transfusiones o
han estado embarazadas dentro de los 3 meses, se deben tomar muestras dentro de las 48—
72 horas; y si los pacientes han recibido transfusiones menos de 10 dias antes, las muestras
deben tomarse dentro de las 24 horas posteriores a la transfusion planificada (Shah, et al.
2019).

2.1.3 Produccién de aloanticuerpos o0 anticuerpos irregulares en pacientes

politransfundidos

La aloinmunizacién se define como la produccidn de anticuerpos irregulares después de la
exposicion a derivados de sangre alogénicos (extrafios) y su produccion depende de los
factores genéticos, la dosis, la via de administracion y la capacidad inmunogeénica del
antigeno. Los anticuerpos irregulares mas clinicamente significativos son los que pertenecen
al sistema ABO, que han recibido el 40% de las muertes por incompatibilidad (Luna-
Gonzalez, 2005).

Una de las recomendaciones formuladas por Luna-Gonzalez en relacion con la
determinacion de la naturaleza de los anticuerpos irregulares, es obtener informacién que
alerta sobre la presencia o el desarrollo de estos anticuerpos: sexo del donante / receptor,
transfusiones previas y antecedentes ginecoldgicos. obstétrica La presencia de anticuerpos

irregulares estd precedida por un estimulo antigénico que promueve su desarrollo y
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permanencia y produce reacciones post-transfusionales (Daniels, 2009, p. 19).

Anticuerpos contra aloantigenos: los llamados porque producen anticuerpos para la
estimulacién de antigenos presentes en eritrocitos, leucocitos y plaquetas (Luna-
Gonzalez, 2005).

Anticuerpos contra antigenos individuales: estos son los llamados autoanticuerpos que
generalmente desencadenan enfermedades autoinmunes como la anemia hemolitica
autoinmune (Luna-Gonzalez, 2005).

Aloanticuerpos 0 anticuerpos antieritrocitarios: que son anticuerpos adquiridos y se
dividen en: naturales regulares: producen contra el sistema ABO; natural irregular: anti-
Al; anti-M; anti-N; anti-P1; anti-E entre otros; Irregular adquirido o inmune: sistema
anti-RH, anti-Kell y anti-Duffy (Luna-Gonzélez, 2005).

Anticuerpos contra el resfrio: asi llamados porque su temperatura de reaccion es de 22°C
y generalmente son del tipo IgM, consideradas por estas caracteristicas de poca
importancia clinica (Luna-Gonzélez, 2005).

Anticuerpos calientes: estos anticuerpos reaccionan a 37°C y son de tipo IgG, por lo que
son de importancia clinica y estan directamente relacionados con las reacciones de

transfusién y la enfermedad hemolitica del recién nacido (Luna-Gonzalez, 2005).

2.1.4 Sistemas Eritrocitarios

2.1.4.1 Sistema ABO

Karl Landsteiner, en 1901, descubre los tres tipos de antigenos a nivel de los eritrocitos

denominandolos O, Ay B. En 1903, Alfredo de Castello y Adriano Sturli descubrieron el

cuarto grupo, denominandolo AB, estos diferentes tipos de eritrocitos son aquellos que

actualmente definen grupos sanguineos. Los anticuerpos contra los antigenos ABO son muy
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frecuentes, es por esta razén que es esencial verificar los grupos sanguineos del donante y
del receptor antes de realizar una transfusion de sangre. Estos anticuerpos son del tipo IgM
que se unen al complemento, por lo que estan involucrados en reacciones hemoliticas post-
transfusion (O’Donnell, 2001). En la actualidad se conocen cuatro grupos sanguineos con

sus respectivos antigenos y anticuerpos. (Tabla 2.1)

Tabla 2.1
Grupos sanguineos ABO
Frecuencia
Anticuerpo presente
Fenotipo Europeo Africano India
@) 43% 51% 31% Anti A, -B - AB
Aq 35% 18% 26% Anti B
A 10% 5% 3% Aveces anti Az
B 9% 21% 30% Anti A
A:B 3% 2% 9% Ninguno
A:B 1% 1% 1% Aveces anti Az

Nota. Fuente: Daniels, G. (2009). Human blood group systems. En: Murphy, M.F & Pamphilon,
D.H. (3ra Ed.) (2009). Practical Transfusion Medicine, p21.

2.1.4.2 Sistema Duffy

El antigeno del grupo sanguineo Duffy (Fy®) se inform6 por primera vez en 1950 por
Cutbush y sus colaboradores, quienes describieron la reactividad de un anticuerpo
encontrado en un hombre hemofilico que habia recibido transfusiones mdltiples. Este
sistema de grupo sanguineo lleva el apellido del paciente, Duffy, cuyas dos Gltimas letras
proporcionan la nomenclatura abreviada (Fy). Fy® fue encontrado 1 afio después. En 1975,

Fy fue identificado como el receptor del parasito de la malaria Plasmodium vivax. Este



descubrimiento explica el predominio del fenotipo Fy (a-b-) (Fy-nulo), que confiere
resistencia a la invasion de la malaria en personas originarias de Africa occidental (Westhoff
y Reid, 2007). Se estima que los antigenos Fy son 40 veces menos inmunogenicos que los
antigenos K, y la mayoria de los anticuerpos Fy surgen de la estimulacion por transfusion de
sangre. En su mayoria son IgG, subclase 1gG1, y solo raramente son IgM. Anti-Fy® es menos
comun que anti-Fy?, y los anticuerpos Fy a menudo se encuentran en Sueros con otros
anticuerpos. Anti-Fy3 esta hecho por individuos blancos raros de Fy (a — b—) (Daniels,
2009).

Tabla 2.2
Fenotipos Sistema Duffy

Frecuencia (%)

Fenotipo Caucasico Negros Chinos Japoneses  Tailandés
s
Fy(a+b-) 17% 9% 90.8% 81.5% 69%
Fy(a-b+) 34% 22% 0.3% 0.9% 3%
Fy(a+b+) 49% 1% 8.9% 17.6% 28%
Fy(a-b-) Raro 68% 0% 0% 0%
Fy* 1.4% 0% 0% 0% 0%

Nota. Fuente: Westhoff, C.M & Reid, M.E. (2007). Rh, Kell, Duffy, and Kidd Antigens and Antibodies.
(2da Ed.) (2007). Blood Banking and Tranfusion medicine, p90.
2.1.4.3 Sistema Kell

El antigeno Kell original, K (KEL1) (Met193), tiene una frecuencia de aproximadamente el
9% en caucasicos, pero es raro en otros grupos étnicos. Su antigeno alélico, k (KEL2)
(Thr193), es comun en todas las poblaciones. El resto del sistema Kell consiste en un triplete
y cuatro pares de antigenos alélicos: Kpa, Kpb y Kpc; Jsa y Jsb; K11 y K17; K14 y K24;

VLAN y VONG: maés 12 antigenos de alta frecuencia y 3 de baja frecuencia. Casi todos
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representan sustituciones de aminodacidos individuales en la glucoproteina Kell (Westhoff y
Reid, 2007).

La proteina Kell es una glicoproteina tipo Il. Tiene un dominio extracelular terminal
carboxilo de 665 aminoacidos, un dominio transmembrana de 20 aminoacidos Unico y un
dominio citoplasméatico N-terminal de 47 aminoacidos. El sistema Kell consta de cinco
conjuntos de antigenos de alta incidencia y baja incidencia, de la siguiente manera, los
nombres de los antigenos de alta incidencia aparecen en negrita: K y k, Kp?, Kp° y Kp®, Js?
y JsP, K11y K17, K14 y K24 (Westhoff y Reid, 2007).

Los antigenos de Kell son altamente inmunogénicos, y el anti K es coman. Sin embargo,
dado que maés del 90% de los donantes son K negativos, no es dificil encontrar sangre
compatible para pacientes con anti-K. Los otros anticuerpos del sistema Kell son menos
comunes, pero también suelen ser IgG, y han causado reacciones transfusionales y
Enfermedad hemolitica del recién nacido (HDN) o anemia neonatal. En HDN debido a los
anticuerpos Kell, ni los titulos de anticuerpos maternos ni los niveles de bilirrubina amniética
son buenos predictores de la gravedad de la enfermedad. Los informes demuestran que los
antigenos de Kell se expresan muy temprano durante la eritropoyesis (Southcott, 1999). El
aloanticuerpo anti-K de clase IgG1 a veces corrige el complemento que causa reacciones
hemoliticas, se considera comun en las poblaciones europeas. Los aloanticuerpos anti-kbp y
anti-Jsb son raros, pero generalmente estan involucrados en reacciones post-transfusion y en
la enfermedad hemolitica del recién nacido (Westhoff y Reid, 2007). En la tabla 2.2 podemos

la frecuencia de fenotipos del sistema Kell.
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Tabla 2.3
Fenotipos Sistema Kell
Fenotipo Frecuencia
Blancos Negros

K- k+ 91% 98%
K+ k+ 8.8% 2%
K+ k- 0.2% Raro
Kp (a+b-) Raro 0%
Kp (a-b+) 97.7% 100%
Kp(atb+) 2.3% Raro
Kp(a-b-c+) 0.32% japoneses 0%
Js(a+b-) 0% 1%
Js(a-b+) 100% 80%
Js(at+b+) Raro 19%
K11 Alta incidencia
K17 Baja incidencia
K14 Alta incidencia
K24 Baja incidencia

Nota. Fuente: Westhoff, C.M & Reid, M.E. (2007). Rh, Kell, Duffy, and
Kidd Antigens and Antibodies. (2da Ed.) (2007). Blood Banking and

Tranfusion medicine, p89.

2.1.4.4 Sistema Kidd:

El sistema del grupo sanguineo Kidd se descubri6 en 1951, cuando un "nuevo" anticuerpo
en el suero de la Sra. Kidd (que también tenia anti-K) causé HDN en su sexto hijo. Jk vino
de las iniciales del bebé (John Kidd), porque K habia sido usado previamente para Kell.
Anti-Jkb fue encontrado 2 afios después en el suero de una mujer que tuvo una reaccion a la
transfusién (también tenia anti-Fya). Los anticuerpos del sistema Kidd se encuentran
caracteristicamente en sueros con otros anticuerpos del grupo sanguineo, lo que sugiere que

los antigenos Kidd no son particularmente inmunogénicos. Sin embargo, los anticuerpos
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Kidd inducen una respuesta anamnésica rapida y firme que es responsable de su reputacion
de causar reacciones de transfusion hemolitica tardia severa (Westhoff y Reid, 2007).

Dos antigenos, Jka y Jkb, son responsables de los tres fenotipos comunes: Jk (a + b—), Jk
(a—b+)yJk (a+b+). Los dos antigenos se encuentran con frecuencia similar en personas
blancas, pero muestran grandes diferencias en otros grupos étnicos. El fenotipo Jk (a — b—)
es raro, pero ocurre con mayor incidencia en personas asiaticas y polinesias (Daniels, 2009).
Ni anti-Jka ni anti-Jkb son comunes, y anti-Jkb se encuentra con menos frecuencia que anti-
Jka. Una vez que se identifica un anticuerpo Kidd, no es dificil encontrar sangre compatible,
porque el 25% de los donantes son negativos para cada antigeno. Los anticuerpos Kidd a
menudo se encuentran en sueros que contienen otros aloanticuerpos, por lo que la situacién

suele ser mas complicada. (Westhoff y Reid, 2007).

Tabla 2.4
Fenotipos Sistema Kidd
Frecuencia
Fenotipo Blanco Africano Asiético

Jk(a+b-) 26.3% 51.5% 23.2%
Jk(a-b+) 23.4% 8.1% 26.8%
Jk(a+b+) 50.3% 40.8% 49.1%
Jk(a-b-) Raro Rato 0.9% Polinesia

Nota. Fuente: Westhoff, C.M & Reid, M.E. (2007). Rh, Kell, Duffy, and Kidd Antigens and Antibodies.
(2da Ed.) (2007). Blood Banking and Tranfusion medicine, p91.

2.1.4.5 Sistema Lewis:
El sistema de Lewis, reportado por primera vez en 1946 por Mourant, fue nombrado después
del primer paciente en producir el anticuerpo. Lo que se pensaba en ese momento como el

antigeno antitético se encontro en 1948, y las designaciones Lea y Leb se aplicaron mas
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adelante. Resultan de la accion secuencial de dos fucosiltransferasas codificadas en loci
independientes, LEFUT3 y Se-FUT2 (Westhoff y Reid, 2007).

Este sistema tiene dos alelos (Le y le) que fueron descubiertos en 1948 por Andersen,
compuesto de dos genes Lea y Leb. Estos antigenos se absorben en la membrana de los
eritrocitos del plasma y la saliva donde se encuentran en su mayoria, son de tipo IgM y fijan
el complemento. Anti-Lea es un anticuerpo natural comun en el suero de Le (a-b-) personas.
No son clinicamente significativos, pero se han descrito casos raros que tienen actividad a
37° C. (Luna-Gonzales, 2005). Sin embargo, en presencia de Lea-Leb tipo anti-Lewis, la
sangre compatible debe ser transfundida, es decir, los antigenos correspondientes estan
ausentes. No estan relacionados con la enfermedad hemolitica del recién nacido.
(Daniels,2009).

Tabla 2.5.

Fenotipos del Sistema Lewis

Frecuencia
Fenotipo Blanco Africano Asiatico
Le(a-b+) 72% 55% 72%
Le(a+bh-) 22% 23% 22%
Le(a-b-) 6% 22% 6%
Le(at+b+) Raro Raro 3%

Nota. Fuente: Reid, M.E & Westhoff, C.M. (2007). ABO and related antigens and antibodies. (2da Ed.)

(2007). Blood Banking and Tranfusion medicine, p74.

2.1.4.6 Sistema Lutheran:
Anti-Lu? se encontr6 por primera vez en 1946 en el suero de un paciente que habia
recibido maultiples transfusiones, y aglutind el 8% de las muestras aleatorias. El sistema

deberia haber sido llamado Lutteran, debido al nombre del donante de Lu (a +) con glébulos
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rojos; sin embargo, la etiqueta escrita a mano en la muestra de sangre del donante original
fue mal leida (Reid & Westhoff, 2007).

Los antigenos luteranos se expresan débilmente en los globulos rojos del cordon. Los
antigenos estan presentes en varios tejidos, incluidos cerebro, corazon, rifion, higado,
pulmon, pancreas, placenta y musculo esquelético (Parsons, 1995). Los anticuerpos en este
sistema rara vez se encuentran porque los antigenos no son altamente inmunogénicos. Los
anti-Lua suelen ser 1gG y reactivos en el test de inmunoglobulina indirecta (IAT), pero
pueden ser IgM y pueden aglutinar directamente los gloébulos rojos Lu (a +), dando
aglutinados fibrosos caracteristicos rodeados de glébulos rojos no aglutinados. Anti-Lua no
se ha implicado en reacciones a transfusiones y rara vez ha causado HDN leve. Anti-Aua y
anti-Aub son raros, generalmente se encuentran en sueros que contienen otros anticuerpos.
Son 1gG, reaccionan en el IAT y pueden causar reacciones leves a la transfusion, pero

ninguna ha causado HDN (Reid & Westhoff, 2007).

Tabla 2.6.
Fenotipos del Sistema Lutheran
Reaccion con Frecuencia %

Fenotipo  Anti-Le*  Anti-Le®  Blancos Negros
Lu(a+b-) + 0 0.15 57
Lu(a+tb+) + + 7.5 34
Lu(a-b+) 0 + 92.3 9
Lu(a-b-) 0 0 Extremadamente Raro

Nota. Fuente: Reid, M.E & Westhoff, C.M. (2007). Other blood group
antigens and antibodies. (2da Ed.) (2007). Blood Banking and Tranfusion

medicine, p99.
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2.1.4.7 Sistema MNS:

El sistema MNS, descubierto en 1927, fue el segundo sistema de grupo sanguineo en ser
reconocido. Los primeros dos antigenos, M y N, se nombraron a partir de la segunda y quinta
letras de la palabra inmune, porque los anticuerpos correspondientes se produjeron mediante
la inmunizacién de conejos con glébulos rojos humanos, y se penso que la primera letra, I,
podria confundirse con el nimero 1. El antigeno S, el siguiente en ser identificado, fue
nombrado de la ciudad (Sydney) donde se descubri6 el primer anti-S. EI nombre del antigeno
U de alta incidencia se derivo de la "distribucion casi universal del nuevo factor sanguineo™.
Muchos de los otros antigenos fueron nombrados en honor a la familia original en la que un
neonato antigeno positivo padecia la enfermedad hemolitica del recién nacido (HDN). (Reid
& Westhoff, 2007).

Los anticuerpos anti-M y anti-N generalmente son anticuerpos reactivos al frio,
clinicamente insignificantes que ocurren naturalmente; es decir, presente en personas que no
han sido transfundidas o embarazadas previamente. Anti-M puede ser inmunoglobulina M
(IgM) o IgG (principalmente reactivo al frio), pero anti-N son principalmente IgM y rara vez
lgG. La reactividad de anti-M a menudo se ve reforzada por la acidificacion del suero,
mientras que los anti-N son més especificos a pH alcalino. Los problemas técnicos con estos
anticuerpos generalmente se pueden evitar si la prueba se realiza estrictamente a 37 °C (Reid
& Westhoff, 2007).

Anti-M es mas comun que anti-N. Anti-M es comudn en pacientes prenatales (incluso
cuando el feto es M negativo); Sin embargo, hay pocos informes de potente 1gG anti-M que
esta activo a 37 ° C y causa HDN. Si se identifica un raro ejemplo de anti-M, reactivo a 37

° C, se debe transfundir al paciente con sangre M-negativa como precaucion. Anti-N no se
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sabe que causa reacciones de transfusion hemolitica 0 HDN; por lo tanto, no es necesaria la
seleccion de sangre N-negativa para la transfusion de pacientes con el anticuerpo. Por el
contrario, los anticuerpos contra S, s y U suelen aparecer despues de la estimulacion y son
capaces de causar reacciones de transfusion hemolitica y HDN. La sangre con antigeno
negativo debe seleccionarse para la transfusion de personas con estos anticuerpos. La
mayoria de los anti-S y anti-s son anticuerpos IgG que se muestran reactivos en la prueba de
antiglobulina indirecta. Sin embargo, existen IgM anti-S y son mas comunes que IgM anti-
s. Anti-U es IgG, reacciona en el IAT y puede causar reacciones transfusionales severas o

HDN severa (Daniels, 2009, p. 19).

Tabla 2.7.
Fenotipos del Sistema MNS
Frecuencia
Fenotipo Blancos Negros

M+N-S+s- 6% 2%
M+N-S+s+ 14% 7%
M+N-S-s+ 10% 16%
M+N+S+s- 4% 2%
M+N+S+s+ 22% 13%
M+N+S-s+ 23% 33%
M-N+S+s- 1% 2%
M-N+S-s+ 15% 19%
M+N-S-s- 0% 0.4%
M+N+S-s- 0% 0.4%
M-N+S-s- 0% 0.7%

Nota. Fuente: Reid, M.E & Westhoff, C.M. (2007). Other blood group antigens and
antibodies. (2da Ed.) (2007). Blood Banking and Tranfusion medicine, p97.
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2.1.4.8 Sistema P:

El sistema del grupo sanguineo P fue descubierto por primera vez por Landsteiner y
Levine en 1927 después de que inyectaron a los conejos glébulos rojos humanos. EI primer
antigeno descubierto en este sistema parecia estar presente en todos los globulos rojos
humanos. Fue nombrado el antigeno P porque esta fue la primera letra después de M, N y
O, que ya habia sido utilizada. Este antigeno, presente en el 79% de los blancos, pasé a
Ilamarse P1; sin embargo, de acuerdo con la terminologia ISBT actual, el nombre ahora se
escribe como P1, mientras que Pz denota el fenotipo P1 +. Otros antigenos relacionados P,
PKy LKE se han asignado a la coleccion GLOB porque, aunque estan relacionados
bioquimicamente con el antigeno Py, su asociacion genética aun no esta clara (Westhoff &
Reid, 2007). Los individuos con P: negativo con frecuencia producen anti-P1. Este
anticuerpo IgM reactivo al frio no atraviesa la placenta y rara vez se ha informado que causa
hemdlisis in vivo. Al igual que los anticuerpos de Lewis, el anti-P; a menudo puede
complicar la identificacién de anticuerpos cuando hay maultiples anticuerpos presentes. Sin
embargo, los anticuerpos anti-P1 se neutralizan facilmente con la sustancia P1 preparada
comercialmente. Se puede usar liquido de quiste hidatidico, liquido de quiste de
Echinococcus o clara de huevo de paloma. Anti-PX también es neutralizado por estas
sustancias (Hellberg, 2003). Las personas con el fenotipo p muy raro carecen de antigenos
P1, Py PXy pueden producir anti-P, P1, PX (anti-Tj?), un potente anticuerpo IgM hemolitico
que puede causar reacciones de transfusién hemolitica inmediata. En mujeres con los
fenotipos p, P10 P2 ¥, los anticuerpos citotoxicos IgM e 1gG3 dirigidos contra los antigenos
P, los antigenos P¥ 0 ambos, estan asociados con una tasa de abortos espontaneos mas alta

de lo normal (Bonilla-Zavala, 2006).
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Tabla 2.8.
Fenotipos del Sistema P1
Frecuencia Antigenos
Fenotipo Blancos Negros
P, 79% 94% Py, P, PX
P2 21% 6% Pt, Pk
P, Muy raro Muy raro Pt, Pk
p Muy raro Muy raro Ninguno

Nota. Fuente: Reid, M.E & Westhoff, C.M. (2007). Other blood group antigens
and antibodies. (2da Ed.) (2007). Blood Banking and Tranfusion medicine, p97.

2.1.4.9 Sistema Rh:

El antigeno Rh més significativo desde el punto de vista clinico es D. Alrededor del 85% de
los blancos son D + (Rh positivo) y el 15% son D— (Rh negativo) (Pérez -Alvarez, 2019).
En los africanos, solo entre el 3y el 5% son D-, y en el Lejano Oriente, D- es raro. El fenotipo
D- generalmente se asocia con la ausencia de la proteina D completa de la membrana de los
glébulos rojos. Esto explica por qué D es tan inmunogénico, ya que el antigeno D comprende
numerosos epitopos en los dominios externos de la proteina D. En los blancos, el fenotipo
D- casi siempre resulta de la homocigosidad para una eliminacién completa de RHD. Los D
positivos son homocigotos o heterocigotos para la presencia de RHD. En los africanos,
ademas de la eliminacion de RHD, D- a menudo resulta de un RHD inactivo (Ilamado RHD
v) que contiene codones de parada de traduccion dentro del marco de lectura. Otros genes
que contienen mutaciones inactivadoras también se encuentran en africanos y asiaticos (Hall
et al., 2005).

Anti-D casi nunca se produce en individuos D- sin inmunizacion por globulos rojos D +. Sin

embargo, D es altamente inmunogénico y al menos el 30% de los receptores D- de los
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globulos rojos D + transfundidos producen anti-D. Anti-D puede causar reaccién hemolitica
transfusional (HTR) graves, ya sea inmediatos o tardias y la sangre D + nunca debe
transfundirse a un paciente con anti-D (Westhoff & Reid, 2007).

Anti-D es la causa mas comun de Enfermedad hemolitica del feto y recién nacido (HDFN)
grave. Los efectos de HDFN causados por anti-D, en su forma mas severa, muerte fetal
alrededor de la decimoséptima semana de embarazo. Si el bebé nace vivo, la enfermedad
puede provocar hidropesia e ictericia. Si la ictericia conduce a kernicterus, esto generalmente
resulta en muerte infantil o dafio cerebral permanente. La prevalencia de HDFN resultante
de anti-D se ha reducido sustancialmente por la profilaxis con inmunoglobulina anti-D. En
1970, al comienzo del programa de profilaxis anti-D, hubo 1.2 muertes por cada mil
nacimientos en Inglaterra y Gales debido a HDFN causada por anti-D; para 1989, esta cifra

se habia reducido a 0.02 (Daniels, 2009, p. 19).

Tabla 2.9.
Fenotipos del Sistema Rh
Frecuencia

Fenotipo Blancos Negros Asiéticos
DCe 42% 17% 70%
DcE 14% 11% 21%
Dce 4% 44% 3%
DCE <0.01% <0.01% 1%
Ce 37% 26% 3%
Ce 2% 2% 2%
cE 1 <0.01% <0.01%
CE <0.01% <0.01% <0.01%

Nota. Fuente: Westhoff, C.M & Reid, M.E. (2007). Rh, Kell, Duffy, and Kidd Antigens and

Antibodies. (2da Ed.) (2007). Blood Banking and Tranfusion medicine, p91.
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I11. Método

3.1 Tipo de investigacion
Observacional, Retrospectiva, descriptiva, y de corte transversal

3.2 Ambito temporal y espacial
El estudio se realizara en el Hospital Victor Lazarte Echegaray, La Libertad -
Trujillo. 2009 —2018.

3.3 Variables

e Variable dependiente

= Pacientes politransfundidos.
e Variables independientes

= Anticuerpos irregulares

= Edad

= Género
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Definicion y Operacionalizacién de variables

VARIABLE DEPENDIENTE

43

Pacientes

politransfundidos

Pacientes de cualquier
edad y género, que
hayan recibido varias

transfusiones.

Pacientes con mas de
tres transfusiones

sanguineas

Frecuencia de
pacientes
politransfundidos con
anticuerpos

irregulares.

Cuantitativa discreta

Registro de reportes de

resultados.

VARIABLES INDEPENDIENTES

Presencia de
Anticuerpos

irregulares.

Los “anticuerpos
irregulares” son
aquellos cuya

presencia no es

Anticuerpos

irregulares

Tipo y frecuencia de
anticuerpos

irregulares.

Cualitativa

Registro de reportes de

resultados.
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constante, alin en

ausencia de antigeno.

Término que se refiere

al tiempo de existencia

e Nifios 0 — 11

e Adolescentes 12 a 17

e Frecuencia relativa de

Cuantitativa continua

Ficha de recoleccién de

Edad de alguna personaen | e Adultos 18 a 59 nifios, adolescentes y datos.
arios. e Adulto mayor > 60 adultos
El término distingue
e Frecuencia relativa de
los aspectos
mujeres
atribuibles a hombres
o Mujer politransfundidos.
y mujeres desde un
e Hombre e Frecuencia relativa de Ficha de recoleccion de
Género punto de vista social Cualitativa

de los determinantes

biolodgicos.

hombres

politransfundidos.

datos.
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3.4 Poblacion y muestra

3.4.1 Poblacion

Conformado por toda la base de datos de los pacientes politransfundidos tratados en el
Hospital Victor Lazarte Echegaray, independientemente de la razon de la atencion y por
quién se pidio al Centro de Hemoterapia y Banco de Sangre tipo 1, que enviara algun
tipo de componente sanguineo durante su estadia en el hospital, durante el periodo de
estudio (2009 — 2018). Siendo estos un total de 13859 politransfundidos.
Caracteristicas de la poblacion
La poblacion objetivo constituira pacientes politransfundidos de ambos sexos que
cumplieron con las caracteristicas de seleccion de la poblacion.
Criterios de seleccion
Criterios de inclusion (todos los siguientes):
e Pacientes con cualquier edad y género.
e Pacientes hospitalizados durante el periodo 2009 —2018.
e Paciente para quien se solicité al Centro de Hemoterapia y Banco de
Sangre Tipo Il, mas de dos hemocomponentes.
e Paciente para el cual se despach6 hemocomponentes desde el Centro de
Hemoterapia y Banco de Sangre Tipo Il, por mas de 2 veces.
Criterios de exclusion (uno o mas de los siguientes)
e Pacientes que no cuentan con informacion de datos incompletos.
e Pacientes que no llegaron a recibir ninguno de los paquetes de
hemocomponentes.

e Pacientes que recibieron uno de los paquetes de hemocomponentes.
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e Pacientes ajenos al hospital, a quienes se despachG hemocomponentes por
pedido de otras instituciones.

3.4.2 Muestra
Para calcular el tamafio de muestra se aplicé la ecuacion para la estimacion de

proporciones en poblaciones finitas (Duffau, 1999).

B N><Za2><p><q
d*x(N-1)+Z°xpxq

n

Donde:

N = es el tamafio de la poblacién

Z = es el nivel de confianza (1.96)

p = es la probabilidad positiva (0.5)
g = es la probabilidad negativa (0.5)

d = es la precision o el error (0.05)

_ 13859 x 1.962 x (0.5)x (0.5)
~ (0.05)2 x (13859 — 1) + (1.96%2 x 0.5x 0.5)

n

_ 13310.1836
"= 7353064

n =373,874
Redondeo por exceso: 374

3.4.3 Muestreo

Se realizara un muestreo probabilistico estratificado, eligiendo al azar 37.4

pacientes por afio.
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Nota: Se considerara 7 pacientes adicionales a los 373 de la muestra calculada, puesto
que pueden existir datos faltantes, que vendrian a ser 380.
Nota: Se considerara 7 pacientes adicionales a los 373 de la muestra calculada, puesto
que pueden existir datos faltantes, que vendrian a ser 380.
3.5 Instrumentos
Consta por una ficha de recoleccion de datos del paciente politransfundidos, elaborado
por el investigador, ver anexo N°1. Sera llenado por el personal encargo del estudio y de
los resultados obtenidos por medio de la identificacion los antigenos de los antigenos con
las células panel y pantallas.
3.6 Procedimientos
Se buscara los datos por el sistema de gestion hospitalaria, a la vez se contrastara con las
historias clinicas, se le asignara una codificacién, e informacién de registros del Centro
de Hemoterapia Y Banco de Sangre Tipo Il del Hospital Victor Lazarte Echegaray, de
todos los pacientes politransfundidos que cumplan con los criterios de inclusion durante
el periodo 2009 a 2018.
3.7 Analisis de datos
Una vez obtenidos los resultados se procedera la tabulacion en Ms. Excel 2016 y seran
analizados en una base de datos en Statistical Package for the Social Sciences for
Windows (SPSS) version 25.
Primeramente, se realizara una tabla de frecuencias donde podremos ver la distribucion
de los aloanticuerpos presentes en los pacientes politransfundidos durante el periodo del

estudio. A la vez se realizard un cuadro donde distribuiremos a la muestra de estudio
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por sexo y edad (media). Se vera la frecuencia de pacientes politransfundidos con la
respectiva distribucién de anticuerpos irregulares.

3.8 Consideraciones éticas
Esta investigacion se realizo de acuerdo a los cuatro principios éticos basicos como el
respeto por las personas, la beneficencia, la no maleficencia y la justicia.
El respeto por las personas, mediante la proteccion de sus datos personales como
direccion, nombres completos, no son divulgados en esta investigacion.
La beneficencia, donde buscamos el bien y los maximos beneficios posibles para la
poblacidn, que precisara de futuras atenciones en esta rama de la hemoterapia.
La no maleficencia, se practicd al no exponer bajo ningun riesgo a los participantes en
este estudio.
Se practico el principio de justicia, pues todos los datos incluidos en este estudio no
hicieron discriminacion de raza, situacion economica, credo. Todos los datos tuvieron
la misma posibilidad de ingresar el estudio.
Este estudio cuenta con la aprobacion del comité de Investigacion y Etica del Area de
Capacitacion Docencia e investigacion Pl N° 127 CIYE-OCDIYD-RALL-ESSALUD-
2019 del Hospital de Alta Complejidad Virgen de la Puerta, EsSalud, Trujillo, La

Libertad.
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1V. Resultados
Tabla 4.1

Frecuencia e identificacion de aloanticuerpos presentes en pacientes politransfundidos que
acuden al Hospital Victor Lazarte Echegaray 2009-2018.

Grupo Anticuerpo n %
D 12 22%
C 2 4%
c 0 0%
Rh - Hr E 18 33%
e 0 0%
V* 0 0%
Cw 0 0%
k 0 0%
k 0 0%
Kp? 4 7%
Kell Kp® 6 11%
Jsa 0 0%
Jsb 2 4%
Fy? 2 4%
Duffy FyP 1 2%
. Jk2 0 0%
Kiad kb 0 0%
Lewis Le® 0 0%
LeP 0 0%
P1 P1 0 0%
M 1 2%
MN N 0 0%
S 0 0%
S 0 0%
Lud 1 2%
Lutheran LuP 1 50
Diego D.i a 4 7%
Dib 0 0%
Xg Xg*a 0 0%
Total 54 100%

Nota. Fuente: Datos obtenidos de los pacientes politransfundidos que acudieron al Hospital Victor Lazarte Echegaray
desde el 2009 al 2018.
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Figura 1:
Frecuencia e identificacion de aloanticuerpos presentes en pacientes politransfundidos que
acuden al Hospital Victor Lazarte Echegaray 2009-2018.
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INTERPRETACION: Podemos observar que en la figura 1, la mayor frecuencia de
aloanticuerpos presentes es la de Rh-Hr (59%), principalmente tipo E (33%), seguido con el
tipo D (22%).

Tabla 4.2

Frecuencia de aloanticuerpos presentes en pacientes adultos y adultos
mayores desde el 2009 al 2018.
ETAPAS DE VIDA

ANTICUERPOS ADULTOS ADULTOS MAYORES
o o Total
18 a 59 aios > 60 anos

anti Kpb 0(0%) 1(5%) 1
anti C 0(0%) 2(9%) 2
antiD 5(23%) 5(23%) 10
anti Dia 2(9%) 2(9%) 4
anti E 9(41%) 7(32%) 16
anti Fya 1(5%) 0(0%) 1
anti Fyb 0(0%) 1(5%) 1
anti Kkpa 0(0%) 1(5%) 1
anti Kpa 1(5%) 0(0%) 1
anti Kpb 3(14%) 2(9%) 5
anti Lua 1(5%) 0(0%) 1
Anti Lub 0(0%) 1(5%) 1
Total 22 (100%) 22(100%) a4

Nota. Fuente: Datos obtenidos de los pacientes politransfundidos que acudieron al Hospital
Victor Lazarte Echegaray desde el 2009 al 2018.
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Figura 2:
Frecuencia de aloanticuerpos presentes en pacientes adultos y adultos mayores desde el 2009
al 2018.
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INTERPRETACION: Podemos observar que en la figura 2, la mayor cantidad de aloanticuerpos
presentes en pacientes adultos y adultos mayores es el aloanticuerpos tipo E, con una frecuencia
de 9 pacientes adultos y 7 adultos mayores

Tabla 4.3

Distribucién del numero de pacientes que recibi6é paquete globular segln etapa de vida y género por
afno.

NINOS ADOLESCENTES JOVENES  ADULTOS ADULTOS

AROS (0 - 11 afios) (12 - 17 afios) (18 - 29 afios) (30 - 59 afios) MAYORES (> 60 afios )

MAS FEME MAS FEME MAS FEME MAS FEME MAS FEME
2009 3 3 2 2 3 5 3 4 9 15
2010 2 1 1 2 1 4 4 4 12 15
2011 3 1 3 3 3 1 7 9 9 15
2012 1 0 2 2 3 2 8 9 13 14
2013 2 1 7 2 5 1 9 8 7 17
2014 2 3 4 5 2 3 7 8 5 5
2015 1 1 3 3 3 6 9 6 6 7
2016 2 1 2 1 4 2 5 7 9 11
2017 1 1 1 2 3 4 10 11 5 13
2018 1 1 2 2 7 7 5 9 8 7
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Figura 3:

Distribucidn del nimero de pacientes que recibié paquete globular segun etapa de vida y género
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H2009 ®m2010 ®m2011 w2012 =m2013 ®2014 m2015 m2016 m2017 m2018

por afio.

Nota. Fuente: Datos obtenidos de los pacientes politransfundidos que acudieron al Hospital Victor Lazarte Echegaray
desde el 2009 al 2018.

INTERPRETACION: Podemos observar que en la figura 3, en el afio 2018, fue donde se
distribuy6 mas paquetes globulares, los cuales fueron dados a pacientes del género femenino
mayores a 60 afios. Esta tendencia se puede observar en todos los afios, siendo los pacientes

mayores de 60 afios quienes reciben mayor cantidad de transfusiones.
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Tabla 4.4

Anticuerpos irregulares mas comunes en la poblacion de pacientes politransfundidos.
Etapas de vida

Total,
Aloanticuerpos Adolescentes Jovenes Adultos Adultos mayores  General
anti C 0 0 0 2 2
anti D 1 1 5 5 12
anti Dia 0 0 2 2 4
anti E 1 2 8 7 18
anti Fya 0 1 1 0 2
anti Fyb 0 0 0 1 1
antiJsb 0 2 0 0 2
anti Kpa 0 0 2 2 4
anti Kpb 0 1 3 2 6
anti Lua 0 0 1 0 1
Anti Lub 0 0 0 1 1
anti M 0 1 0 0 1
Total 2 8 22 22 54

Nota. Fuente: Datos obtenidos de los pacientes politransfundidos que acudieron al Hospital Victor Lazarte Echegaray
desde el 2009 al 2018.

Figura 4:
Distribucion del ndmero anticuerpos mas comunes en la poblacién de pacientes

politransfundidos
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INTERPRETACION: Podemos observar que en la figura 4, los anticuerpos mas comunes son

los del tipo D y tipo E estando relacionado con los adultos y adultos mayores. Observar la
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presencia de anticuerpos anti C en adultos mayores, sugiriendo una dependencia entre la edad

y la presencia de anticuerpos irregulares.

Tabla 4.5

Frecuencia de pacientes que hicieron alguna reaccién de incompatibilidad segln el nimero
de transfusiones recibidas.
DATOS AGRUPADOS SEGUN LAS CINCO ETAPAS DE VIDA POR ANO

AfiOS GENERO PACIENTES TOJé“"' PC PC TP%BAE'E /'SSE

Masc Fement ATENDIDOS PO cOMPAT INCOMPAT JRUEBAS
2009 15 23 38 49 49(100%)  0(0%) 49 (100%)
2010 13 25 38 46 43(93%) 3(7%)  46(100%)
2011 17 21 38 54 45(33%) 9(17%)  54(100%)
2012 19 19 38 54 49(91%) 5(9%) 54(100%)
2013 19 19 38 59 48(81%)  11(19%)  59(100%)
2014 17 21 38 a4 41(93%) 3(7%) 44(100%)
2015 20 18 38 45 40(89%) 5(11%)  45(100%)
2016 18 20 38 a4 39(87%) 5(13%)  44(100%)
2017 16 22 38 51 48(94%) 3(6%) 51(100%)
2018 19 19 38 49 38(78%)  11(22%)  49(100%)
TOTAL 173 207 380 495  440(89%)  55(11%)  A495(100%6)

FUENTE: Datos obtenidos de la muestra de los pacientes politransfundidos que acudieron al Hospital Victor Lazarte
Echegaray desde el 2009 al 2018.

Figura 5:
Distribucion del niamero de pacientes que hicieron alguna reaccion de incompatibilidad segin

el nimero de transfusiones recibidas.
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INTERPRETACION: Se observa en la figura 5, en los afios 2013 y 2018, una mayor cantidad

de pacientes que hicieron alguna reaccion de incompatibilidad segtn el namero de transfusiones

recibidas con una frecuencia de 19% y 22% respectivamente.

Tabla 4.6

Frecuencia de pacientes con incompatibilidades segln etapas de vida y género.

ADULTOS

NINOS ADOLESCENTES JOVENES ADULTOS MAYORES

(0 - 11 afios) (12-17 afios) (18- 29 afios ) (30 -59 afios) (> 60 afios)

ANOS PC. PC.
IMCPATIBLES  IMCPATIBLES IMCPATIBLES IMCPATIBLES IMCPATIBLES
MASC FEMEN MASC FEMEN MASC FEMEN MASC FEMEN MASC FEMEN

2009 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
2010 0 0 0 0 0 0 0 1 1 1
2011 0 0 0 0 0 0 2 2 3 2
2012 0 0 0 0 0 0 1 1 1 2
2013 0 0 1 0 1 1 1 2 2 3
2014 0 0 0 0 0 1 0 0 1 1
2015 0 0 0 1 0 0 1 1 1 1
2016 0 0 0 0 1 0 0 2 0 2
2017 0 0 0 0 0 0 1 0 1 1
2018 0 0 0 0 2 3 2 2 0 2
TOTAL 0 0 1 1 4 5 8 11 10 15

Nota. Fuente: Datos obtenidos de la muestra de los pacientes politransfundidos que acudieron al
Hospital Victor Lazarte Echegaray desde el 2009 al 2018.
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Figura 6:

Frecuencia de pacientes con incompatibilidades segun etapas de vida y género.

FEMEN MASC FEMEN MASC FEMEN

FEMEN MASC

MASC
PC. IMCPATIBLES PC. IMCPATIBLES PC. IMCPATIBLES

PC. IMCPATIBLES

ADOLESCENTES (12 -17 | JOVENES ( 18 - 29 afios ) | ADULTOS (30 - 59 afios | ADULTOS MAYORES ( >
afios) ) 60 afios )

m2009 ®m2010 m2011 w2012 m2013 ®=2014 m2015 m2016 m2017 2018

INTERPRETACION: Se observa en la figura 6 que la frecuencia de reacciones incompatibles
se relaciona con la edad, presentdndose con mayor frecuencia en adultos y adultos mayores,

con un mayor predominio en mujeres.
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V. Discusién de Resultados

Este trabajo de investigacion se realiza en la ciudad de Trujillo, con 495 datos elegidos de
manera probabilistica, sobre la distribucion de anticuerpos irregulares. Siendo los anticuerpos del
grupo Rh-Hr el mas frecuente, de estos, el anti E fue quien presentdé mayor frecuencia con un
33%, seguido por el anti D con un 22%. Otro grupo que presentd una frecuencia considerable fue
el sistema Kell con un anti Kp° con 11% y el sistema Diego con anti Dia con 7%. La mayor
prevalencia de anti E en este estudio concuerda con los estudios hechos en el continente americano
como en Colombia (Higuita-Gutiérrez et al., 2019) y en México (Mejia-Aguirre et al., 2018), asi
como en los estudios hechos en el oriente como en China (Cheng et al., 2012) y Tailandia
(Thedsawad, Taka y Wanachiwanawin, 2019, p.208).

Con respecto a los anticuerpos anti D, resultados similares se describen en los estudios
descritos por Thedsawad con 25% en Tailandia, Terrazas-Rascon con 21.7% en México, En Perl
Olivera v. Ogafly con 25.58%, en Peru Penalillo-Pimentel en gestantes 50%. Por otra parte, se
reporta una menor frecuencia en los trabajos de Samarah en Palestina con 11%, Younesi en Iran
con 11.43%, Meda en Tanzania con un 18% y Dhawan en la India con 13%, La prevalencia
reportada en este estudio es mucho menor a la que se describe en Uganda (Natukunda et al., 2010)
con prevalencia de 66.7%, sugiriendo influencia en la distribucién geogréfica.

Del sistema Kell, en esta investigacion se reporta una frecuencia similar a los reportados en
Palestina 7.76% (Samarah et al., 2018) siendo mucho mas frecuente e inclusive el de mayor
frecuencia en otras investigaciones como en Iran 46.66% (Younesi et al., 2016) y 60% (Davari y
Soltanpour, 2016), en Espafia 38% (Sanz, et al., 2012), en India 35% (Dhawan et al., 2014) y

Tanzania 26% (Meda et al., 2014), reportandose en China solo un caso (Cheng et al., 2012).



58

Al comparar los hallazgos publicados en esta investigacion encontramos menor frecuencia de
anticuerpos anti C, frecuencia de 4%, mucho menor a los de otros reportes hechos en Tailandia
con 15% (Thedsawad et al., 2019), en India 13% (Dhawan et al., 2014) y en Palestina 11%
(Samarah et al., 2018). No tuvimos casos con anti ¢, a diferencia de los estudios hechos en China
13.1% y Palestina 11.1%. También cabe mencionar que en las publicaciones revisadas solo se
encontrd un reporte de anti Dia de 25% en Tailandia (Thedsawad et al., 2019) mucho mayor al
nuestro que fue de 7%. Ademas, no se presento casos de anti-Jka a diferencia del estudio hecho
en China con 6.55% (Cheng et al., 2012) y Espafia con 11.9% (Sanz, et al., 2012).

Al observar la asociacion entre el sexo y unidades incompatibles, asociadas a presencia de
anticuerpos irregulares, podemos mencionar un predominio por el sexo femenino, siendo mas
marcado en adultos mayores (> 60 afios), tal como se menciona en los estudios reportados en
Colombia, (Higuita-Gutiérrez et al., 2019), en México (Mejia-Aguirre et al., 2018, Terrazas-
Rascén et al., 2018) y en Pert (Chuquillanqui, 2012). Al contrario, otros trabajos reportan que fue
indiferente el sexo con respecto a la presencia de anticuerpos irregulares como lo mencionan en
Colombia (Flérez-Duque et al., 2019), Iran (Davari y Soltanpour, 2016), Espafa (Sanz, et al.,
2012) y en Uganda (Natukunda et al., 2010), en estos estudios, cabe mencionar que la poblacién
estudiada fueron pacientes con alguna patologia de la sangre como talasemias y sindromes
mielodisplasicos, generalmente jovenes a edad temprana, sugiriendo que el sexo se asocia mas en
personas con mayor edad.

En esta investigacion las publicaciones realizadas en México (Terrazas-Rascén et al., 2018) se
asocia la edad con la presencia de anticuerpos irregulares, por el contrario, en Colombia (Fl6rez-
Duque et al., 2019) e Iran (Davari & Soltanpour, 2016) no se asoci6 con la edad.

En esta investigacion no puedo hacerse un seguimiento en los diez afios a todos los pacientes,
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tal como en el estudio de Sanz et al., por lo que no se pudo estimar la incidencia de 1 cada 10 afios
publicado (Sanz, et al., 2012). Otra limitante es que no se pudo acceder a la informacion de los
numeros de transfusiones previas para el desarrollo de anticuerpos irregulares, 6 en promedio

(Mendonca et al., 2012).
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V1. Conclusiones

La mayor frecuencia de aloanticuerpos presentes en los pacientes que acudieron al Hospital

Victor Lazarte Echegaray 2009-2018, fueron del grupo Rh-Hr tipo y tipo D.

La mayor cantidad de aloanticuerpos presentes en pacientes adultos y adultos mayores es el

aloanticuerpos tipo E.

En el afio 2018, se distribuyd mas paquetes globulares, los cuales fueron dados a pacientes del
género femenino mayores a 60 afios.

En los afios 2013 y 2018, se evidencié una mayor cantidad de pacientes que hicieron alguna
reaccién de incompatibilidad segin el nimero de transfusiones recibidas, siendo la cantidad de
PG transfundidos, 59 y 49 respectivamente.

La incompatibilidad segln etapas de vida y género, se evidencia mas en jovenes y adultos

mayores.
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VI1Il. Recomendaciones

Al Ministerio de Salud y a EsSalud, realizar estudios de aloanticuerpos en pacientes adultos
y adultos mayores, siendo necesario contar con paneles fenotipicamente variados
principalmente para identificacion de antigenos de alta incidencia, muy necesarios para los
estudios de investigacion de Anticuerpos Inmunes (IAl) con el fin de evitar la
aloinmunizacion de los receptores que con frecuencia se suelen presentan, con énfasis en los
aloanticuerpos del grupo Rh-Hr tipo.

Tener en cuenta que la mayor necesidad de paquetes globulares puede estar en pacientes del
género femenino mayores a 60 afios, de esta manera gestionar unidades de sangre teniendo en
cuenta el grupo etario de la poblacion atendida.

Se recomienda, manejar la frecuencia de transfusiones para pronosticar las posibles reacciones
de incompatibilidad.

Las reacciones de incompatibilidad, al estar ligadas a la etapa de vida, se recomienda a
manejar las medidas adecuadas cuando se atiende a mayor poblacion de jévenes y adultos
mayores.

Se recomienda la implementacion de nuevas tecnologias que hoy en dia existen en el mercado

con el Unico proposito de disminuir la aloinmunizacion en los pacientes politransfundidos.
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IX. Anexos

Anexo N°: 01 Matriz de consistencia
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PLANTEAMI

OBJETIVO - VARIABLES DE | INDICADO | METODOL
TITULO ENTO DEL HIPOTESIS T
PROBLEMA DE ESTUDIO ESTUDIO RES OGIA
Frecuencia PREGUNTA OBJETIVO Ho: No 1. Pacientes 1.
e GENERAL: Existe politrans Frecuenci
identificaci ¢Cuanto es la GENERAL.: aloanticuerp fundidos ade
on de frecuencia e Determinar 0s presentes 2. Edad pacientes
anticuerpos identificacion la frecuencia | en pacientes 3. Sexo con mas
irregulares de e politransfun 4. Anticuer de 3
en aloanticuerpos identificacid didos que pos transfusio
politransfu presentes en nde acuden al irregular nes.
ndidos - pacientes aloanticuerp Hospital es
Victor politransfundid 0S presentes Victor 2,3. Base de
Lazarte 0s que acuden en pacientes Lazarte datos del
Echegaray, al Hospital politransfund | Echegaray software
2009 - 2018 Victor Lazarte idos que 2009-2018. del
Echegaray acuden al Hi: Existe sistema de
2009-2018? Hospital aloanticuerp gestion
Victor 0s presentes hospitalari
ESPECIFICO Lazarte en pacientes a.
S: Echegaray politransfun
e ;Cuéntos 2009-2018. didos que 4. | NIVELES
son la B acuden al Frecuenci DE
poblacion ESPECIFIC | Hospital ade ESTUDIO
del estudio Os: Victor aloanticue Estudio
de acuerdo . Lazarte rpos descriptivo
al sexoy Defi | Echegaray de corte
edad? nir la 2009-2018.
P ., ] transversal,
e ;Cuéles son poblacion Ho: No cuantitativo
los del estudio existen
anticuerpos de acuerdo al | aloanticuerp 'NO
irregulares sexo y edad. os de .

) experiment
mas . acuerdo al al
comunes en Iden | sexoy edad
la poblacién | tificar los de pacientes
de pacientes | anticuerpos politransfun
politransfun irregulares didos.
didos? mas Hi: Existen

e ;Existe comunes en aloanticuerp
asociacion la poblacién os de
entre la de pacientes acuerdo al
presenciade | politransfund | sexo y edad

aloanticuerp
os conel
género,
edad y
grupo
sanguineo
de los
pacientes?

idos
L]

Dete
rminar el
grado de
asociacion
entre la
presencia de
aloanticuerp
0s con el

de pacientes
politransfun
didos.

Ho: No
existen
anticuerpos
irregulares
mas
comunes en
la poblacién
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género, edad
Yy grupo

sanguineo de
los pacientes

de pacientes
politransfun
didos.

Hi: Existen
anticuerpos
irregulares
mas
comunes en
la poblacién
de pacientes
politransfun
didos

Ho: No
existe el
grado de
asociacion
entre la
presencia de
aloanticuerp
os con el
género, edad
y grupo
sanguineo
de los
pacientes.
Hi: Existe el
grado de
asociacion
entre la
presencia de
aloanticuerpo
scon el
género, edad
y grupo
sanguineo de
los pacientes.
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Anexo N° 02: Formato de solicitud de transfusion

ESSALUD
Hospital Victor Lazarte Echegaray
Banco de sangre Tipo |1

SOLICITUD TRANSFUSIONAL

Nombres y Apellido del Paciente: ..............oiuiiuiiiiiuiiiiiii e

CONDICION DEL USUARIO:

1.- ASEGURADO I:I 2.- FOPASEF I:I 3.-PARTICULAR I:I 4.- ACCION CIVICA I:I
Grupo sanguineo: () A ()B ( )AB ()O Factor Rh: () Positivo () Negativo
Sala: ....ooeiiiiin Cama: .....ovvnenininenee Historia Clinica N®: .........c.coooiiinnnen
Componente solicitado:

Paquete Globular ( ) Plasma Fresco Congelado ( ) Plaquetas ( )
Otro () Especificar: ...........coooeiiiiiiiiiiiiniin...

Cantidad (sefalar NUMEro): ..........c.oovveveneiineneennnnn

Transfusiones previas: Si() No () Desconoce ( )

Reacciones Transfusionales anteriores: ~ Si( ) No () Desconoce ( )

Diagnosticos de enfermedades: ...........o.iuiirini e
Motivo de la transfusion SOHCItAdA: ........o.iuiiii it

Valores de exdmenes de laboratorio del paciente:

Hemoglobina: ........................ gr/dl Hematocrito: .......ccccovevvevenne. %
Plaquetas: ..........ocoeveinininnnnn x mm. Cubico Proteinas totales................. g r/dl
Requerimiento: () Muy Urgente/sin prueba cruzada () Urgente () Programada
Fecha: ......ccoooiiiiinini Hora: .......cooooiiiiiiiiin
Medico: ..ouvviiiiiiiiiiie CMP:

Firma Y Sello Del Medico Solicitante
Autorizacion del (familiar del) paciente:

Nombre y Apellido (COMPLETO): . ..euieeiit ittt

Firma Y Post.Firma
(se sugiere verificacion)



Anexo N°03: Formato de Fecha de Inmunohematologia

Unidad de Medicina Transfusional Hospital Viclo 1 azn e Echegaray ..A./l. C‘llz{\
FEC
FICHA INMUNOHEMATOLOGICA

Apellidos y nombres: o . Hombre: I l Mujer: E:]

# Seguro: Procedencia Edad: Afios:

P.C. Incomparible D Gestante I E audic Anticuerpos | ‘ Anemia Hemolitica E_—_]

Resumen de Historia Clinica:

.............................
.....................................................................................................................

................
................................................................................................................................

Resultado:
Grupo | Globular ] Lectina ‘ g—_ Sérico
Sanguineo A B C A, H _ ( Ay A, B O AC
L B '
Fenotipo =ELR N
DiClel!ElelKlK l(p: gp' Jk‘k)l_a’ Bolle L {Tad | MIN| 5] ¢ Fy' Fy‘ D
Coombs Directo Poliespecif-co: Positivo: D Negativo: |:|
Test de
Antiglobulina Coombs Directo Monoespzc ifico: |Ig2G IgA IgM C3c C3d
Directa
Deteccién de Anticuerpos Marca: Inmucur lote:............. E-Veiie: ool
Marca: Inn}yg-r___ Lote: ............. E.Vene: voalic ...
Coombs | Enzimas - N '
- Anticuerpos psibles:......_........... ...
Di*
Di e -—Aﬂ Efecto dosis: ..o
Auto
contr e .
Identificacién de Anticuerpos Marca:_lnmu: or Lote: ... ... .. F.Venc: .../.../....
Ty T8 306 [F 18 [P [T T U T 16T T TAC POSTRILIDADES:
Coombs N i i R A e e e BT
Enzima - .
Estudios ]
Adicionales ]
Titulacién 1 2 |3 |4 |8 16 | 32 | 64 | 128 | 256 [ 612 | 10
Altulacion 24 | [
Tivio Tituto[Score]
Conclusién: '

..................................

.................................

Leyenda:
s :Positivo

0" 6. :Negativo 7 ecndlogo Médico Fecha de infor

: A me
=, : No se realizé C.T.M.P.



ANEXO N°: 04 : Instrumentos de Recoleccion de Datos
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NO

FECHA

SERVICIO

DNI

HIST.
CLINICA

APELLIDOS
PATERNO

APELLIDO
MATERNO

NOMBRES

EDAD

SEXO

GSY
F.Rh

COMF

10

11

12

13

14

15

16




ANEXO 05: Constancia Expedida por el Hospital de Alta Complejidad la Libertad

Q&EsSalud

Estamos a tu serviclo

RED ASISTENCIAL LA LIBERTAD
OFICINA DE CAPACITACION DOCENCIA E INVESTIGACION
COMITE DE INVESTIGACION Y ETICA

PI N° 127 CIYE- OCDIYD-RALL-ESSALUD-2019
CONSTANCIA

El Presidente del Comité de Investigacién de la Red Asistencial La Libertad —
ESSALUD, ha aprobado el Proyecto de Investigacién Titulado:

“FRECUENCIA E IDENTIFICACION DE ANTICUERPOS IRREGULARES EN
POLITRANSFUNDIDOS — HOSPITAL VICTOR LAZARTE ECHEGARAY, 2009-
T s 2018"

JEYNES MERCEDES PAREDES SOLORZANO

Al finalizar el desarrollo de su proyecto debera alcanzar un ejemplar del trabajo
desarrollado en fisico y en CD grabado en informe completo, segln Directiva N°
04-IETSI-ESSALUD-2016, a la Oficina de Capacitacion, Investigacion y Docencia -
GRALL y ser remitido a la Biblioteca de la RALL, caso contrario la informacién del
Trabajo de Investigacion no sera avalada por ESSALUD

Trujillo, 27 de diciembre 2019

JEFEQCY - RawL
P 7t
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