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BUSQUEDA DE ANTICUERPOS IRREGULARES Y UTILIDAD DEL FENOTIPO SANGUI-

NEO EN PACIENTES CON CIRUGIA CARDIOTORACICA.

ANTECEDENTES CIENTIFICOS

Uno de los riesgos de la transfusién sanguinea puede ser 1la
formacién de anticuerpos contra uno o mis antigenos eritrocitarios.

Tradicionalmente el porcentaje de aloinmunizacién se ha medido
con base enel incremento de la sangre y de sus derivados transfundi
dos(1l). Blumberg y colaboradores,Sarnaik y colaboradores han encon-
trado que la aloinmunizacion a eritrocitos resulta mds frecuente du
rante las primera quince transfusiones, a tal grado que antes de la
décima transfusidén el 71% de los pacientes se hallan inmunizados;de
esta manera se concluye que la aparicion de anticuerpos esta rela -
cionada con el nimero de transfusiones reccibidas previamente;este
porcentaje oscila en un 28% si se incluyen anticuerpos frios y en’
un 14% si solo se toman en cuenta los sistemas Kell,Duffy,Kidd Yy
Rh (3,4).Algunos autores consideran que los anticuerpos clinicamen-
te significativos se desarrollan de un 6 a un 36% en los pacientes
politransfundidos{3): Y menos del 1% de todas la unidades de pagque-
te globular transfundidos pueden inducir aleinmunizacién en el re-
ceptor(10).

Varias publicaciones ' médicas han concluido que los anticuer -
pos mds comunes surgen contra el sistema Rh (antic y antiE),anti. 2=¢

Kidd,anti Duffy y anti Kell. El riesgo de sensibilizacion para -



estos antigenos es del 1% por unidad sanguinea transfundida($,6,7)
sin embargo,Pluit y colaboradores han corroborado los hallazges de
Blumb:rg enlo referente al porc-ntaje de aloinmunizacion pero sus -
investigaciones encontraron que fueron los anticuerpos antiE y an -
ti X loa de mayor frecuencia(t.4).

Una de las principales complicaciones durante la terapia tran
fusional resultan ser la reacciones hemoliticas que se presentan en
pacientes inmunizados con transfusiones previas v/o embarazos,en o-
casiones por presentar concentraciones bajas de anticuerpos =n el
suero del receptor resulta dificil de detectar,y es vital debido a
que la transfusidn de eritrocitos con el antigeno especifico puede
inducir una rapida produccidn de anticuerpos y por consecuencia des
truccién de los mismos provocando hemélisis intra o extravascular,
o bien una reaccién hemolitica tardia(2).

El escrutinio de anticuerpos irregulares ademds de las pruebas
cruzadas pretransfusionales proporcionan un altoc margen de seguri --
dad en la transfusién sanguinea en cuanto a la aceptacidn inmunold-
gica se refierel(l)

La efectividad de las técnicas para detectar anticuerpos anti-
. eritrocitarios se halla influenciada -entre otros factores- por la
concentracién y la expresién de los antigenos de la membrana de los
eritrocitos,por lo que la sensibilidadde los métodos varia seqin la
1; especificidad de¢ ios anticuerpos analizadpos.(2).

Se ha observado que no todos los anticuerpos tienen significan
cia clinica sin embargo es indispensable definir mediante técnicas

in vitro la especificidad del anticuerpo lo mds pronto posible ya -



que se encuentran reportes de que la aparicién de estos nuevos an-
ticuerpos puede.sﬁceder en un periodo de 24 a 48 hrs .posterior a
la dltima transfusidn(9).

En las {ltimas décadas , los grandes avances de la cirugfa y
de la medicina en general ha :umentado el promedio de vida de la -~
poblaczidn;a consecuencia de ello la terapia transfusionalen pgcien—
tes que precisan terapia transfusional en pacientes que precisan -
ser sometidos a cirugia de alto riesgo,la intervencidn valvular ba-
jo cirugia extraccerpdrea implican necesidades transfusionales y un
dificil manejo clinico, en =s3tos enfermos los riesgos de transfu --
5i6n ademis de los usuales pueder estar relacionados con la dificul
tad para disponer de suficientes concentrados de eritrocitos compa-

tibles debido arla existencia de anticuerpos antieritrocitarioa(8).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Uno de los problemas mas comunes en los pacientes que reciben
un gran nimero de transfusiones sanguineas es la formacidn de an-
ticuerpos contra antigenos eritrocitarios. Esto se observa en pa-
cientes que por su mismo diagndstico a futuro la terapia transfu-
sional serd primordial para su sobrevida.

Una de las condiciones clinicas en las cuales el paciente re-
quiere de apoyo transfusional importante es la cirugia de alto --
riesgo, como lo es la cirugia cardiotordcica, que en ocasiones se
dificulta el disponer de suficiente sangre fenotipicamente compa-
tible debido a la elevada incidencia de aloanticuerpos.
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OBJETIVOS

Determinar la utilidad del fenotipo sanguineo en pacientes que
por su mismo diagndstico recibirdnn terapia multitransfusional con
la finalidad de disminuir la presencia de anticuerpos antierocitra
rios Qiferentes del sistema ABO, reduciendo de eata manera la iso-
inmunizacién y consecuentemente la aparicién de reacciones transfu
sionales hemoliticas, facilitando el hallazgo de sangre compatible.



HIPOTESIS

Ho.- La determinacién del fenotipo sanguineo al inicio de la tera-
pia transfusional aumenta el riesgo de inmunizacidén por anti-
genos diferentes del sistema ABO.

Hi.~ La determinacién del fenotipo sanguineo al inicio de la tera=-
pia transfusional disminuye el riesgo de inmunizacidn por an-
tigenos diferentes del sistema ABO.



IDENTIFICACION DE VARIABLES

I.- VARIABLES INDEPENDIENTES,
1.- Determinacién del fenotipo sanguineo.

2.~ Biisqueda de anticuerpos irregulares.

I1.~ VARIABLES DEPENDIENTES.

l.- Incidencia de aloanticuerpos posttransfusionales.
2.- Precuencia de fenotipos sanguineos.

3.~ Determinacidn de grupo y Rh sanguineos.

4.- Nimero de transfusiones.

5.~ Reacciones transfusionales.



DISENO EXPERIMENTAL
OBSERVACIONAL, PROSPECTIVO, LONGITUDINAL, COMPARATIVO, DE DOS COHOR-
TES.



14

PACIENTES Y METODOS

I.- UNIVERSO DE TRABAJO. .

Se estudiaran a todos los pacientes atendidos en el servicio
de cirugia cardiotordcica programados para cirugia bajo circula-
cién extracorpdérea, a quienes se les haya solicitado previamente
unidades sanguineas para transfusidn, entre los meses de julio y
diciembre de 1992.

II.~ CRITERIOS DE INCLUSION.

1l.- Ambos sexos.
2.~ Entre 20 y 70 anos de edad.
3.- Sin antecedentes transfusionales.

III.- CRITERIOS DE EXCLUSION,

1.~ Anemia henolitica.

2.~ Estado de choque,

3.- Cualquier enfermedad metabdlica.
4.- Sepsis.

5.~ Hemorragia post cirugia.

IV.- CRITERIOS DE NO INCLUSION.

1l.- Cualquier enfermedad autoinmune.
2.- Cualquier alteracién en las proteinas plasmiticas.
3.- Antecedentes neoplasicos.
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METODO

Se formaron dos grupos de pacientes sometidos a cirugia cardio-
vascular bajo circulacién extracorpérea con las siguientes caracte-
risticas:

Grupo 1: pacientes de ambos sexos, con edades entre los 20 a 70
anos, sin antecedentes transfusionales, programados para cirugia car
diotoricica bajo circulacidn extracorpérea a los cuales se les toma
ron dos alicuotas de sangre, una de ellas se depositdé en un tubo --
¢con anticuagulante (citrato de sodio al 3%) de la que se determina-
ron hemoglobina, hematocrito y fenotipeo sanguinec, La otra alicuota
se extrajo y se depositd en un tubo sin anticuagulante de la cual -
se determind grupo y Rh sanguineos, anticuerpos irregulares en un -
periodo no mayor de 24 horas posterior a la extraccidn.

Luego de la Ultima transfusidén sanguinea se realié nueva deter-
minacidén de anticuerpos irregulares, a las 24, 48 y 72 horas.

Grupo 2: pacientes ambos sexos, con antecedentes transfusionales
sometidos a cirugia cardiotordcica bajo circulacidn extracorpdrea a
los cuales se les realizaron exdmenes inmunohematolégicos menciona-
dospara el grupo 1.



CONSIDERACIONES ETICAS

En el presente estudio, no se utilizardn firmacos o maniobras
que pongan en peligro la vida del paciente, en caso necesario se
solicitard la aprobacién del paciente y/o de sus familiares para
la recoleccidén de alicuotas,



RESULTADOS

Se formaron dos grupos de pacientes con las siguientes carac-
teristicas: el grupo I constituido por 13 pacientes sometidos a ci_
rugla cardiotordcica, sin antecedentes transfusionales,ambos sexos
(7 femeninos y 6 masculinos) de 22 a 67 anos de edad con una media
de 45 anos. El grupo II constituido por una poblacién de 10 pa ~--
cientes femeninos cardidpatas, con intervalo de edad de 34 a 43 -
anos y una media de 39,sometidos a cirugfa cardiovascularjambos -
grupos tuvieron mayor frecuencia de lesidn en la vdlvula mitral(ta-
bla 1a).

A los dos grupos se les realizé determinacidn de grupo sangui-
neo, hemoglobina,hematocrito, blisqueda de anticuerpos irregulares y
fenotipo eritrocitario previos a la cirugla,posteriormente,se les -
llevo a cabo nueva busqueda de anticuerpos irregulares a las 24,48
y 72 horas despues de la Gltima transfusibén obteniéndose los siguien
tes resﬁltados: del grupo 1 se obtuvo un porcentaje de 46.1% de pa-
cientes con grupo sanguineo A positivo,38.46% grupo O positivo ade-
mids del 15 % de grupo B positivo.

En la determinacidn de hemoglobina, la media fue de 13.92 mg y
la media del hematocrito fué de 42.6%.Por lo que respecta al feno
tipo del Sistema Rh, en el grupo I observamos un porcentaje simi-
lar del 30.79% para RIR2,Rir,y RIRI{tabla 2a).

En la blisqueda de antigenos eritrocitarios de sistemas dife --
rentes al del ABO y Rh, se encontrd un porcentaje similar para los

antigenos N,P correspondiendo al 84%,un 65% para los antigenos s,Jka,



b, siendo el 100% negativos para K y Leftabla 3a).En este gru-

y Le
po el promedio de embarazos fue de 0.92 para cada paciente.

Bn el grupo II se obtuvieron los siguientes resultados:la fre
cuencia de grupos sanguineo fue mayor para el O positivo con un 80%
encontréndose 108 para los grupios A y AB positivos (tabla lb).

El fenotipo del Sietema Rh mds frecuente fue R1R2 con {0%se -
guidos del R2r con un 30%. (tabla 2b).

Los antigenos eritrocitarios diferentes al sistema ABO y Rh,
més frecuentes fueron el M,el P, Jkb, Y Leb con un 90% seguidos
por el Fy® y Jk& con el 70%,ademés de obternerse el 100% de ausen-
cia de antigencs K y Di3(tabla 3b).

En ambos grupos la puasqueda de anticuerpos irregulares previa
a la cirugia y posterior a la Gltima transfusién(24,48 y 72 horas

después) fuero negativas en el 100% de los casos.



TABLA I,

PACIENTES CON ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR QUE FUERON INTERVENIDOS QUI~
RURGICAMENTE Y REQUIRIERON DE MULTIPLES TRANSFUSIONES A QUIENES SE
LES REALIZO ESTUDIO INMUNOHEMATOLOGICO PARA DETERMINAR RIESGOS DE A~
LOINMUNIZACION A ERITROCITOS.

¥o. Biad Sexo dx  Gpo. Rh Ewb Hb  Hto RI R24h Riz2h RT O

36 F WM o + 2.4 37. 2
2 49 E oW™M_ 0O + . 37.
44 M BMP_ O + . 45.
33 P DIM O + . 34.0
E 57 M DLA A + . 34.5
6 46 M DIM + . 46.0 N
58 M Cl A + . 44. N N
67 F o™ + N 48. N
0 M M B + . 47. N N
7 F DIM A + . 48.
30 F DIM A + 2 . 44.
22 F DIM O + 2 . 39.1
55 M DIM B + N 15. 46. [{

Palabras clave:

DLM
DLA

Cambio de vdlvula mitral
Estenosis mitral pura.
Doble lesién mitral.
boble lesidén adrtica.



20

TABLA 2u

FENOTIPOS PROBABLES DEL SISTEMA Rh EN EL GRUPO DE PACIENTES SIN AN-
TECESENTES TRANSFUSIONALES.

PACIENTE FENOTIPO GENOTIPO
1 DCcEe R1R2
2 DCcEe R1R2
3 DCcEe RIR2
4 DCcEe RIR2
5 DCcee Rir
6 DCcee Rir
7 DCcee Rir
8 DCcee Rir
9 DCCee RIR?

10 DCCee RIR1
11 DCCee RIR?
12 DCCee RI1R1

|~
[

DccEE R2R2
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TABLA 3 a

FRECUENCIA Y PORCENTAJES DE ANTIGENOS ERITROCITARIOS HALLADOS .EN EL
FENOTIPO DEPACIENTES SIN ANTECEDENTES TRANSFUSIONALES.

ANTIGENO FRECUENCIA PORCENTAJES
M 12 92.30 3
N 11 84.61 %
s 4 30.76_%
s 9 69.23 %
p 1 84.61 %
Fy2 10 76.92 %
Pyl 6 46.15 3
K - -
Jx2 10 76.92 %
ax2 9 69.23 %

a
Le— - -
Lel 9 69.23 1
pi2 3 23.07_%

Grupo I: Poblacion 13 pacientes.
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TABLA I,

PACIENTES CON ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR QUE FUERON INTERVENIDOS QUI-
RURGICAMENTE Y REQUIRIERON DE MULTIPLES TRANSFUSIONES A QUIENES SE
LES REALIZO ESTUDIO INMUNOHEMATOLOGICO PARA DETERMINAR RIESGOS DE
ALOINMUNIZACION A ERITROCITOS. GRUPO II.

Mo, Edad Sexo Dx Gpo. Rh Emb  Hb Hwo RI R24h R72h RT  UT

1 43 oM 0 4+ 2 14.9 46,5 N N 2

F 34 BP0+ 11.4_ 35.0 N N 4
[X S TM 0+ .3 30.8 N N €
36 F BME 0+ .2_38.1 N N 1
36 F DM 0+ .0__38.7 N N
40__F DM 0 __+ 1 .5 45.0 W N 7
42__F DM A+ 7 .1_50.2 N N
42 _F DM 0 _+ 2.8__40.0 N N
40__F ___FPMP __AB _+ 2 3.1__30.3 N N

0 38__F OB 0 - 2.1__39.0 N N
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TABLA 2b

FENOTIPOS PROBABLES DEL SISTEMA Rh EN EL GRUPO DE PACIENTES CON AN
TECEDENTES TRANSFUSIONALES.

PACIENTE FENOTIPO GENOTIPd
1 DCcEe R1R2
2 DCcEe RI1R2
3 DCcEe RI1R2
4 DCéEe Ri1R2
S DCcee Rir
6 DccEe R2r
1 DccEe R2r
8 DccEe R2r
9 DEEee R1R1

10 dccEe rr*
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TABLA 3

FRECUENCIA Y PORCENTAJES DE ANTIGENOS ERITROCITARIOS HALLADOS EN EL
PEROTIPO DE PACIENTES CON ANTECEDENTES TRANSFUSIONALES.

ANTIGENO FRECUENCIA PORCENTAJES
M 9 90 %
N 10 100 %
s 3 30 3
8 5 50 %
P 9 90 %
py2 7 70 %
Fy2 3 30 %
X
Jk2 9 90 %
JkE 7 70 %
Le2 1 10_%
Lel 9 90 &
pid

Grupo 1II: Poblacién 10 pacientes.
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DISCUSION

En las iltimas décadas el avance de la terapia tzansfusionalA
ha permitido disminuir la incidencia de reaccioneg de incompatibi-
1idad sangufnea(l}. Es un hecho que la formacién de nueva tecno -
logia para la determinacidén de anticuerpos irregulares nos permite
disminuir la hemblisis intra o extra vascular en pacientes previa
mente sensibilizados(8).Sabemos que la aparicidn de aloanticuerpos
en pacientes politransfundidos esta relacionada con el nimero de
transfusiones previas, sin embargo la respuesta inmunolégica ante
tal agresién estd condicionada al tipo de anticuerpo,es decir si po
see alta inmunogenicidad y si tiene amplio rango térmico,o bien de
la respuesta inmune del paciente de acuerdo a sus condiciones clini
cas.

Existen publicaciones de la aparicién de anticuerpos en pacien
tes inmunizados con anterioridad mediante transfusiones previas y/o
embarazos. Se ha encontrado que la aparicién de dichos anticuerpos
pueden presentarse deade lag 24 a 48 horas posterior a la dltima
transfusidn(9). ’

Nuestra investigaciones nos permitieron observar 1la prevuieg
cia de anticuerpos antieritrocitos en pacientes sometidos a ciru -
gia cardiotordcica, los cuales por lag condiciones dquiridrgicas de
la intervencién reguieren de .m\iltiples transfusiones,en ocasiones
en forma masiva y teniendo en cuenta el antecedente de aloinmuni-
zacidn anterior puedden presentar reaccidn hemolitica que puede po

ner en peligro la vida.
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El estudio realizado no mostrd presencia de anticuerpos irre -
gulares libres en suero en los pacientes sometidos a cirugia cardio
vascular, a partir de la intervencién quiriirgica hasta 72 horas des
pués de la dltima transfusién.

Los fenotipos de sistema Rh encontrados en este estudio por 65
den de frecuencia fueron RIR2,R1r,R1R1 y r r" en ese orden, estable
ciendo relacidén con lo que marca la literatura (11).

Por lo que respecta a los antigenos diferentes al sistema ABO
Y Rh, en ambos grupos se observé la ausencia de los antigenos Kell
b4 Le?,en comparacién con los mayormente encontrados que son los an-

a
tigenos M, N, PeJk%,y LeP 1, susencia de los antigenos de los sig

temas Kell y Lewis muestran la granéusceptibilidad para crear anti-

cuerpos contra estos en casos de incompatibilidad sanguinea.
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CONCLUSIONES

- En ambos grupos la biisqueda de anticuerpos irregulares, en pa-
clentes con o sin antecedentes transfusionales y/o embarazos pre-

vios no mostraron diferencia al efectuar estudio pretransfusional y

las 34 y hasta 72’horas’'posterior a la ultima transfusién

- No ae corrobord la foermacién de anticuerpos antieritrocitarios

a las 24 o 48 horas como mencionan algunos autores.

- Probablemente debido a las condiciones clinicas del paciente y
a la transfusidén masiva el sistema inmunolégico de este,noc es ca-
paz de iniciar una respuesta adecuada a los diferentes antigenos

eritrocitarios.

- Por lo anteriormente mencionado la bisqueda de anticuerpos i--
rregulares libres en suero, a las 24 y 48 horas, posterior a la

ultima transfusidén no demostrd utilidad.

- La utilidad del fenotipo eritrocitario consiste en conocer que
la ausencia de ciertoas antigenos,que en transfusiones posterio -~
res pudieran causar aloinmunizacién si el paciente se :sometiera a

terapia transfusional en forma crénica.
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