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RESUMEN

La transfusion sanguinea es un procedimiento indicado en el tratamiento de enfermedades en
las que se presenta pérdida aguda de sangre, anemia cronica, deficiencias congénitas o adquiridas
en la produccién de hemoglobina. Objetivo: Determinar la variabilidad inmunoldgica por rastreo
de anticuerpos irregulares en pacientes que reciben transfusiones sanguineas en el hospital
Eugenio Espejo entre el periodo 2019 y 2020. Materiales y Métodos: En este estudio de disefio
descriptivo no experimental, analitico prospectivo y de corte transversal la poblacién del estudio
estuvo conformado por 639 pacientes. Resultados: En este estudio la mayor cantidad de unidades
transfundidas de 239 pacientes esta entre 1- 2 transfusiones por pacientes con mayor cantidad
de anticuerpos irregulares positivos 1-2 (72%), es decir que los pacientes con menos
transfusiones tienen una capacidad de reaccidon mayor de acuerdo a su variabilidad inmunolégica
mientes que entre mayor cantidad de transfusiones hay menos reaccion entre 3, 7 (19%) y >8
(10%) transfusiones. Conclusiones: Los pacientes que recibieron una unidad de glébulos rojos; 49
tienen presencia de anticuerpos irregulares, estos pacientes tienen una mayor probabilidad de
sensibilizacién mas rapida que los otros pacientes que han recibido mas de 7 transfusiones.
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Landeta Salazar y Ortega Palacios

Immunological variability in patients who received blood
transfusions at the Eugenio Espejo Hospital between 2019 and

2020

ABSTRACT

Blood transfusion is a procedure indicated in the treatment of diseases in which there is acute
blood loss, chronic anemia, congenital or acquired deficiencies in the production of hemoglobin.
Obijective: To determine the immunological variability by scanning irregular antibodies in patients
receiving blood transfusions at the Eugenio Espejo hospital between 2019 and 2020. Materials
and Methods: In this non-experimental, analytical, cross-sectional, descriptive design study, the
population of the study consisted of 639 patients. Results: In this study, the largest number of
transfused units of 239 patients is between 1-2 transfusions for patients with a greater number
of positive irregular antibodies 1-2 (72%), that is, patients with fewer transfusions have a greater
reaction capacity. greater according to its immunological variability lies that the greater the
number of transfusions there is less reaction between 3.7 (19%) and >8 (10%) transfusions.
Conclusions: Patients who received a unit of red blood cells; 49 have the presence of irregular
antibodies, these patients have a greater probability of faster sensitization than the other patients
who have received more than 7 transfusions.

Keywords: irregular antibodies; panel of cells; blood transfusions.
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INTRODUCCION

Los pacientes politransfundidos presentan patrones diferentes pese a que pueden tener
el mismo diagndstico, la misma edad, vivir en una misma zona geografica, etc. Todo esto
se debe a su conformacion genética, a su diversidad inmunolégica, es decir a su capacidad
de reaccioén frente a un agente extrafio denominado antigeno. El sistema inmunitario
presenta diversas formas de reaccion, asi como de tolerancia inmunoldégica.

La tolerancia inmunitaria se define como una falta de respuesta a un antigeno que fue
expuesto anteriormente a otro agente extrafio. Debido principalmente a la inactivacion
de la respuesta inmunitaria, a estos antigenos segin ABBAS se les denomina tolerégenos
0 antigenos tolerogénicos. Pero si los linfocitos especificos reconocen a estos antigenos
producen una respuesta inmunitaria y estos se denominan inmundégenos (ABBAS).

La aloinmunizacion podria ser reconocida como una complicacion de las transfusiones,
incluso en condiciones de inmunosupresién, debido a que el desconocimiento del
historial transfusional de dichos pacientes aumenta la probabilidad de un rastreo de
anticuerpos positivos, sin atribuir a la transfusién causa exclusiva del evento, ya que
también puede estar mediado por la presencia de infecciones o medicamentos
(Natukunda & Schonewille, 2010).

Se ha sugerido que la aloinmunizacion puede ser mas frecuente bajo algunas
circunstancias clinicas y en determinado grupo de pacientes.

La incidencia de aloinmunizacién por transfusion en la poblacion de pacientes es baja,
entre 1 y 1.5%, siendo mucho mas variable en pacientes politransfundidos de 8 a
76%.Esta incidencia varia dependiendo de la patologia. En pacientes oncohematoldgicos
la incidencia es de 9% y hasta 36% en pacientes con drepanocitosis. Aproximadamente
un 20% de pacientes con anemia hemolitica autoinmune desarrolla aloanticuerpos vy
algunos autores han encontrado la presencia de enfermedad autoinmune (Mejia Aguirre
& Palomino Morales , 2018).

En un estudio de casos y controles realizado por Saurabh Zalpuri y col (Zalpuri ,
Middelburg, & Schonewille, Intensive red blood cell transfusions and risk of
alloimmunization, 2014), cuyo punto de corte para definir concentrados eritrocitarios
envejecidos de concentrados eritrocitarios jovenes fue de 14 dias, no se asocid con
aloinmunizacion; sin embargo, hubo asociacién cuando el tiempo de almacenamiento

rebasd los 21 dias. La transfusidon sanguinea es un procedimiento indicado en el
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tratamiento de enfermedades en las que se presenta pérdida aguda de sangre, anemia
cronica, deficiencias congénitas o adquiridas en la produccion de hemoglobina (Instituto
Nacional de Salud, 2010).

Una de las limitaciones para la inclusién de esta prueba en los bancos de sangre y servicios
de medicina transfusional es el elevado costo de los reactivos y la falta de paneles de
células eritrocitarias de composicion homocigota y heterocigota para la identificacién de
anticuerpos anti-eritrocitarios nativos, situacion que constituye una oportunidad para
gue el Ministerio de Salud Publica del Ecuador promueva mejores estrategias para la
importacion de reactivos, reduccion de costos y disponibilidad de paneles de células
(Ulloa & Crespo Proafio, 2019).

Los anticuerpos irregulares corresponden a aquellos anticuerpos distintos a los
anticuerpos naturales del sistema ABO, que pueden aparecer en respuesta a la exposicion
a un antigeno eritrocitario extrafio (transfusion o trasplante), por incompatibilidad
materno-fetal o sin un estimulo identificable. En algunos casos, su presencia se asocia a
la exposicion a antigenos ambientales, bacterianos o virales de caracteristicas
bioguimicas similares a los antigenos eritrocitarios (Instituto de Salud Publica , 2014).
Con respecto a la producciéon de anticuerpos, algunos son clinicamente significativos y se
desarrollan en mas del 30% de los pacientes que reciben transfusiones multiples y son
los causantes de reacciones transfusionales hemoliticas, otros son menos relevantes y no
se detectan luego de la transfusién, pero pueden ser los responsables de reacciones
transfusionales tardias. Se estima que aproximadamente de un 2% a 9% de los pacientes
transfundidos formaran un aloanticuerpo luego de la transfusién de una o mas unidades
de glébulos rojos (Ameen & Al Shemmari, 2009 ).

Los anticuerpos identificados con mayor frecuencia son los producidos frente a los
antigenos D y Kell, los mds inmunogénicos; sin embargo, algunos estudios han
identificado anticuerpos dirigidos contra antigenos menos inmunogénicos como el Kidd,
Duffy, Le y MN (Villa, 2012).

Los anticuerpos identificados con mayor frecuencia son Anti E, anti D y anti Kell en un
porcentaje de 14,8%, 9,8% v 4,9% respectivamente, y en menor frecuencia anti C, anti S,
anti Lea-, anti M, anti Fya y anti c, con porcentajes que oscilan entre 1,6% vy 3,3%. Se
observaron asociaciones de anticuerpos en dos pacientes, uno de ellos tenia tres

anticuerpos (anti C, anti Ey antic) y el otro dos (Anti D y anti C) (Mejia Aguirre & Palomino
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Morales, 2018).

Un riesgo que se puede presentar durante la transfusién es la aloinmunizacién contra los

eritrocitos. Dicho evento se presenta debido a la exposicion a antigenos foraneos de los

glébulos rojos que deriva en la produccion de aloanticuerpos. La produccién de estos

anticuerpos se puede dar por factores como el sistema de grupo sanguineo implicado,

caracteristicas del paciente como su capacidad de presentar antigenos por parte de su

sistema inmune, caracteristicas genéticas o factores ambientales. El contacto con los

antigenos se puede dar por embarazos previos, transfusiones sanguineas o en trasplantes

(Higuita & Luque , 2019).

OBJETIVOS.

Objetivo General

= Determinar la variabilidad inmunoldgica por rastreo de anticuerpos irregulares en
pacientes que reciben transfusiones sanguineas en el hospital Eugenio Espejo entre
el periodo 2019 y 2020.

Objetivos Especificos

= Estimar la frecuencia de pacientes del drea de medicina transfusional del Hospital de
Especialidades Eugenio Espejo con anticuerpos irregulares positivos.

= (Clasificar los pacientes con enfermedades Onco-Hematoldgicas y prueba de
antiglobulina indirecta positivo luego de una transfusion

= Analizar la prevalencia de anticuerpos de los pacientes de acuerdo a su variabilidad
inmunoldgica frente a las transfusiones de concentrados de glébulos rojos.

METODOLOGIA

Tipologia de investigacion

Se procedid a realizar un estudio descriptivo no experimental, analitico retrospectivo y

de corte transversal.

Poblacién, muestra y tipo de muestreo

Poblacién

El universo de estudio estuvo conformado por 630 pacientes.

Muestra

Para el calculo del nimero de muestra se utilizd la férmula de poblacion finita dando

como resultado 239 pacientes.
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Tipo de muestreo

Para el andlisis de los datos se empled un estudio descriptivo haciendo uso de tablas o
graficos porcentuales de frecuencias relativas y absolutas de las variables cualitativas en
estudio, para posteriormente realizar andlisis estadistico inferencial de los resultados al

establecer asociacidon entre las variables analizadas.

NIVEL DE CONFIANZA| ERROR VALOR Z

95% 5% 1,96
7= 1,96
P= 0,5
Q= 0.5
N= 630
e= 5%
n= 239
_ 3,84 0,25 630,00 605
n 1,575 0,960364705 2,5 239
= 605 239
2,535364705
n= 239

Operacionalizacion de variables

= Variable independiente: Variaciones inmunoldgicas

= Variable dependiente: Transfusiones sanguineas

= Meétodos, técnicas e instrumentos para la recoleccién de informacién

Métodos

La deteccién e identificacién de anticuerpos irregulares habitualmente se realiza
mediante técnicas de aglutinacion en tubo, con etapas a temperatura ambiente, 37°Cy
antiglobulina humana. En algunas ocasiones y de acuerdo a condiciones observadas en
cada laboratorio, se puede realizar analisis a 4°C frente a la sospecha de crioaglutininas
(3).

Técnicas

Los métodos de deteccion disponible son: hemaglutinacion en tubo, adhesién de
eritrocitos y hemaglutinacién en columnas. En los dos Ultimos métodos se  dispone de

sistema automatizado, a diferencia del método en tubo que corresponde a una técnica
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manual (3).

Células Pantallas y Panel para deteccion e identificacién de anticuerpos irregulares: sets
comerciales de 3 frascos y en concentracion adecuada para cada tipo de técnica. Ej. Tubo:
2-4%, Columna: 0,8- 1%. Estds células tienen certificacién de fabricacién ISO 13485 y
estan aprobadas por organismos (FDA, CE), sobre su capacidad de detectar anticuerpos
clinicamente significativos, debiendo expresar al menos los siguientes antigenos: D, C, E,
c,e, M,N,S, s, P1, Lea, Leb, K, k, Fya, Fyb, Jkay Jkb . El laboratorio debiese disponer de
reactivos con expresiones homocigotas para los antigenos D, C, E, S, s, Fya, Fyb, Jka y Jkb
(3).

Procesamiento y analisis de los datos

Se utilizd una ficha clinico epidemiolédgico disefiado para la recoleccién de datos
demograficos como género, edad, nacionalidad, diagndstico, rastreo de anticuerpos
irregulares y panel de células.

Procesamiento

Las muestras fueron procesadas con suero o plasma para estudios automatizados. Las
muestras para estudio fueron almacenadas a 4°C y realizadas en el menor tiempo posible.
Consideraciones éticas

Siguiendo los lineamientos de la declaracion de Helsinki para la investigacidén en en seres
humanos (Asociacion Médica Mundial., 2015).

RESULTADOS Y DISCUSION

Uno de los hallazgos mas relevantes es que la mayor cantidad de pacientes transfundidos
estd entre 1-2 transfusiones con mayor cantidad de anticuerpos irregulares positivos; es
decir, que los pacientes con menos transfusiones tienen una capacidad de reaccion
mayor de acuerdo a su variabilidad inmunoldgica, mientras que a mayor cantidad de
transfusiones hay menor capacidad de reaccion entre 3, 7 y >8 transfusiones.

En un estudio realizado México por Mejia y Palomino (Mejia & Palomino, 2018) encontré
la aloinmunizacion en pacientes que recibieron menos de cuatro CE en 60%, mientras
gue 40% recibieron mas de cuatro unidades. Esto difiere tanto en lo reportado en la
literatura internacional como en el estudio realizado en Holanda por Zalpuri y Zwaginga
(Zalpuri & Zwaginga, Red-blood-cell alloimmunization and number of red-blood-cell
transfusions, 2012) , donde a mayor de nimero de unidades transfundidas el porcentaje

de aloinmunizacién es mas alto; ya que ellos reportaron que, con la transfusién de cuatro
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CE, la incidencia fue de 1%, después de 10 CE fue de 2.4% y de 40 CE fue de 6.5%. El cual
también difiere del estudio realizado en el cual de los 239(100%) con dos unidades de
globulos rojos transfundidos tienen identificados 122 (51,85%) anticuerpos irregulares
positivos y con tan solo una unidad de concentrado globular que representa el 49
(20,50%) con anticuerpos irregulares positivos, los pacientes que reciben 1-2
transfusiones tienen mayor probabilidad de generar anticuerpos irregulares positivos.
Los pacientes Oncologia son usuarios frecuentes del Banco de Sangre ya que estos
requieren productos especiales en muchos casos, terapias de sustitucién permanente
con transfusiones cronicas. El drea de Hematologia representa el drea con mayor
cantidad de sensibilizacion con 75 (39,06%) le sigue emergencia con 47 (24,48%) y la
unidad de cuidados intensivos y oncologia con 18 (9,38%). En comparacién con un
estudio realizado en Uruguay por Bartolomé Vasallo (Vasallo, 2020) , el mayor nimero
de pacientes con presencia de anticuerpos irregulares con el 42% se encontré a cargo del
servicio de hematologia, 14% de clinica médica, 10 % de obstetricia, 5 % de cirugia
cardiovascular, 5% de traumatologia, 5% de terapia intensiva, 5% de cirugia general, 2%
de guardia, 2% de nefrologia, 2% de cardiologia, 2% de oncologia, 1% a unidad coronaria,
1% trasplante hepatico, 1% cirugia cardiovascular, en los pacientes Onco-Hematologicos
del Hospital de Especialidad Eugenio Espejo que reciben mayor nimero de transfusiones
y que presentan Coombs Indirecto positivo estan los pacientes con diagndstico de
anemias hemoliticas hereditarias y anemias por deficiencia de hierro entre otras anemias
y los pacientes con leucemia linfoblastica aguda y leucemia linfoide.

Resultado del objetivo N° 1: Estimar la frecuencia de pacientes del area de medicina
transfusional del Hospital de Especialidades Eugenio Espejo con anticuerpos irregulares

positivos.
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Figura N° 1. Presencia de anticuerpos irrequlares de acuerdo al numero de transfusiones.
En este estudio la mayor cantidad de unidades transfundidas de 239 pacientes esta entre
1- 2 transfusiones por pacientes con mayor cantidad de anticuerpos irregulares positivos
1-2 (72%), es decir que los pacientes con menos transfusiones tienen una capacidad de
reaccion mayor de acuerdo a su variabilidad inmunoldgica mientes que entre mayor
cantidad de transfusiones hay menos reaccion entre 3, 7 (19%) y >8 (10%) transfusiones.
Figura N° 2. Presencia de mayor sensibilizacion por transfusion en los pacientes de los

diferentes servicios del Hospital de Especialidades Eugenio Espejo.
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En este estudio el area de hematologia representa el drea con mayor cantidad de sensibilizacion
con 75 (39,06%) le sigue emergencia con 47 (24,48%) y la unidad de cuidados intensivos y
oncologia con 18 (9,38%).
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Resultado del objetivo N° 2: Clasificar los pacientes con enfermedades Onco-

Hematoldgicas, prueba de antiglobulina indirecta positivo luego de una transfusion.
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Figura N°3. Pacientes Onco-Hematoldgicas y prueba de antiglobulina indirecta.

En este estudio en los pacientes Onco-Hematoldgicos que reciben transfusiones, estan
los pacientes con diagndstico de anemias hemoliticas, hereditarias y anemias por
deficiencia de hierro entre otras anemias y los pacientes con leucemia linfoblastica aguda
y leucemia linfoide.

Resultado del objetivo N° 3: Analizar la prevalencia de anticuerpos de los pacientes de
acuerdo a su variabilidad inmunoldgica frente a las transfusiones de concentrados de
gldbulos rojos.

Tabla N°1. Anticuerpos irregulares presentes luego de transfusiones sanguineas de

acuerdo a la variabilidad inmunoldgica de cada paciente.
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000%  000%  000% 000%  000%  000%  000% 000%  000%  25.00% 0,00% 0,00% 0.00% 0,00% 000%  0,00% 0,00% 0.42%
14 0 0 o 0 0 0 o o o 0 0 0 o o o o 1 1
000%  000%  000% 000%  000%  000%  000% 000%  0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0.00% 0,00% 000%  0,00% 0.57% 0.42%
15 0 0 o 0 0 0 o o o 0 0 0 o o o o 2 2
000%  000%  000% 000%  000%  000%  000% 000%  000% 0,00% 0,00% 0,00% 0.00% 0,00% 000%  000% 1,14% 0.84%
16 0 0 o 0 0 0 o o o 0 0 0 o o o o 1 1
000%  000%  000% 000%  000%  000%  000% 000%  000% 0,00% 0,00% 0,00% 0.00% 0,00% 000%  000% 0.57% 042%
18 0 0 o 0 0 0 o o o 0 0 0 o o o o 1 1
000%  000%  000% 000%  000%  000%  000% 000%  0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0.00% 0.00% 000%  0,00% 0.57% 042%
20 0 0 o 0 0 0 o o o 0 0 0 o o o o 3 3
000%  000%  000% 000%  000%  000%  000% 0.00%  0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0.00% 0,00% 0.00%  0,00% 1.70% 126%
28 0 0 0 0 0 0 1 o o 0 0 0 o o o o o 1
0.00%  000%  000% 000%  0.00% _000%  4,00% 0.00%  0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0.00% 0.00% 0.00%  0,00% 0,00% 0.42%
TOTAL © 1 1 3 1 1 25 3 1 4 o 1 1 4 1 1 176 239
251%  042%  042%  126%  042%  042%  10.46% 126%  042% 1,67% 3.77% 0.42% 0.42% 1,67% 042%  042% 73.64% 100,00%
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Variabilidad inmunoldégica en pacientes que recibieron transfusiones sanguineas en elHospital
Eugenio Espejo entre el periodo 2019y 2020

En este estudio de los 239 (100%) con dos unidades de gldbulos rojos transfundidos con

presencia de 122 (51,85%) anticuerpos irregulares positivos y con tan solo una unidad

de concentrado globular que representa el 49 (20,50%) con anticuerpos irregulares

positivos, los pacientes que reciben 1-2 transfusiones tienen mayor probabilidad de

generar anticuerpos irregulares positivos. Los anticuerpos mas frecuentes son el Anti-E,

Anti-K'y Anti-c.

CONCLUSIONES

* [a mayor cantidad de unidades transfundidas de 239 pacientes esta entre 1- 2
transfusiones por pacientes con mayor cantidad de anticuerpos irregulares positivos,
se han detectado 122 anticuerpos irregulares positivos entre el afio 2019 al 2020.

= En los pacientes con enfermedades Oncoldgicas y Hematoldgicas luego de una
transfusidon han creado anticuerpos irregulares, teniendo una mayor sensibilidad en
cuanto a las transfusiones recibidas de acuerdo a su variabilidad inmunoldgica con
diagnostico de anemias hemoliticas, hereditarias y anemias por deficiencia de hierro
entre otras anemias y los pacientes con leucemia linfoblastica aguda y leucemia
linfoide.

= |os pacientes que recibieron una unidad de glébulos rojos; 49 tienen presencia de
anticuerpos irregulares, estos pacientes tienen una mayor probabilidad de
sensibilizacién mas rapida que los otros pacientes que han recibido mas de 7
transfusiones.
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