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1. RESUMEN

En el Sistema ABO se han descrito cuatro combinaciones
esenciales de hematies y plasma, que definen los cuatro grupos
sanguineos que se conocen con las fetras O, A, By AB.

El factor Rh se conoce como positivo y negativo pero existen
algunos pacientes que unas veces dan positivo y otras dan negativo
a los que se les ha denominado Rh débii o factor D* positivo, donde
depende de la calidad del antigeno con que se esta realizando la
reaccién y otras veces se necesita la presencia de albumina sérica
bovina para mejorar la aglutinacion. Este factor se tiene que
corroborar ya que en una transfusion puede provocar ia muerte de
la persona transfundida, y en un embarazo provoca la muerte del
feto o una enfermedad ilamada eritroblastosis fetal.

En el presente trabajo se estudio el tipo sanguineo, el factor
Rh, asi como se busco el factor D* de pacientes que asistieron al
hospitalito Gustavo Guerrero a realizarse estudios de Julio del 2000
a Julio del 2001. Dentro de estos pacientes tenemos desde recién
nacidos hasta pacientes de mas de ochenta afos. El factor DY se
estudio en tos pacientes que dieron factor Rh negativo, y tan solo
tuvimos tres casos que en el hospital fueron clasificados como Rh
positivo pero por otros laboratonos dieron Rh negativo. También se
encontro que en esta poblacidn los porcentajes en el sistema ABO
se han modificado ligeramente dandose una disminucion del tipo
sanguineo O.




2. INTRODUCCION

El grupo sanguineo es ei nombre que se le da a los distintos
tipos de sangre, que varian de persona a persona, Los dos sistemas
principales de clasificacidn de la sangre son el ABO y el Rhesus.

La primera identificaciéon de los tipos sanguineos fue
realizada por Karl Landsteiner al ver que los globulos rojos de una
persona al combinarse con el suero de otra persona unas veces se
aglutinaban y otras no. Después de observar esto decididé extraer
sangre a Ssus colegas del laboratorio, para reatizar todas las
combinaciones posibles, sus estudios eran orientados a determinar
el por qué se producia la muerte después de algunas transfusiones
sanguineas, debido a que durante ia guerra, cuando una persona
sufria de hemorragias se le administraba sangre de otra, al terminar
su investigacién descubrid que la causa de la muerte era la
incompatibilidad entre la sangre del donante y del receptor. De esta
forma se descubrieron los cuatro grupos sanguineos principales: A,
B, AB y 0.(%15)

Posteriormente Levine y Stetson encontraron qQue una
paciente durante su segundo embarazo dio a luz a un feto muerto,
cuando fue interrogada explico que después del primer parto ella
habia tenido una abundante perdida de sangre y se le administro
sangre de su esposo que también era del grupo O, después de la
transfusion ella tuvo una reaccién muy fuerte pero se repuso. Al
realizar diversos estudios se encontré que la mujer aglutinaba la
sangre de su esposo, por 10 que se creyd que |a sangre de ella ataco
a la sangre del feto. Un aflo después se descubrié que el mono
Rhesus no solamente aglutinab_a ia sangre del mono, sino que
ademas aglutinaba el 85% de la sangre humana. Descubriendo asi
un nuevo sistema de grupos sanguineos de importancia
fundamental, que se denomino sistema Rhesus (Rh). E! factor Rh

2



tiene la capacidad de formar anticuerpos solo en presencia de
sangre Rh positivo por 1o que una mujer Rh negativo puede tener
graves problemas al engendrar un bebe si su compafiero es Rh
positivo. También existen unos pacientes que al identificar el factor
Rh a veces aglutinan y otras veces no, a estos pacientes se les
conoce como factor Rh débil o factor DY,(5:18:59)

La sangre de la futura mama Rh negativo y la del feto, que
ha heredado el factor por parte paterna, estdn intimamente
relacionadas a través de la placenta, y puede llegar a mezclarse
durante el embarazo y en el parto, asi la madre puede llegar a
formar anticuerpos contra el Rh de su hijo. El futuro bebe estara a
salvo, siempre que la madre no haya tenido antes contacto con el
factor Rh. De lo contrario, su sistema inmunoldgico habra fabricado
anticuerpos Rh. Los anti-Rh son capaces de provocar un rechazo
hacia el feto con terribles consecuencias provocando ictericia,
hemdlisis o anemia hemolitica de los recién nacidos. Para evitar
esta complicacién existe actualmente una vacuna que se le coloca a
la madre Rh negativo, cuando existe un embarazo con hijo Rh
positivo, para que no se “sensibilice” o produzca anticuerpos contra
la sangre Rh positiva.(518:59
Hoy en dia se inyecta gammaglobulina especifica a la madre

antes de que pasen 72 horas
tras el alumbramiento.

Una madre Rh
negativa que tiene su primer
nifioc Rh positivo no suele
desarrollar suficientes
aglutininas anti-Rh

“ Figura 3 | -Efectos del factor Rhen'is mumumnu-u con fm M B
negativo
(anticuerpos) para causarle

ningun dafio lo que se puede

Figurs 1-A pnmcr :um-«o al
°, feto Rh positiva, "
Figurs 1-8 mujer kK Negatvo mu mvo ‘contacto. m
positiva, por lo que ya cres anti contra'el
Figura 1-C mujer’ lhmumnuulumd CONRBCELS Lot
sangre Rh postivo, por lo mu " uun Mace & 18 dal fato prevocand
| la muerte de este .ncnm




ver en la figura 1A. No obstante, aproximadamente un 3 % de los
segundos nifos Rh positivos tendran signos de eritroblastosis fetal
(figura 1B); cerca del 10 % de los terceros nifios tendran ia
enfermedad (figura 1C); y la incidencia aumenta de forma
progresiva con posteriores embarazos.(182%

La investigacién de esta tesis se realizo en el Hospitalito
Gustavo Guerrero de Julio del 2000 a Julio del 2001, en este
periodo se registro el tipo sanguineo de 8337 pacientes entre los
cuales tenemos desde recién nacidos hasta personas de mas de 100
afios, asi como hombres y mujeres, debido a que el factor DY es
una gran duda para los médicos en las pacientes émbarazadas.

Las pruebas se realizan con sueros Anti—A y Anti—B para la
determinacién del antigeno A y B de los grupos sanguineos en los
globulos rojos humanos. La aglutinacion esta considerada como un
resultado positivo de la prueba e indica la presencia del antigeno
correspondiente; por el contrario la ausencia de aglutinacién
indicara un resultado negativo y por lo tanto, la ausencia del
antigeno correspondiente. Los gidbulos rojos humanos del grupo O,
no reaccionardn con estos reactivos.

Los glébulos rojos se clasifican en Rh positivos o Rh
negativos dependiendo de la presencia o ausencia del antigeno D;
por lo tanto ei reactivo Anti—D se utiliza para la determinacion del
Rh. Cuando la prueba resulta positiva, aglutina los glébulos rojos
con el suero Anti—D, indicando la presencia del antigeno D en los
eritrocitos. La prueba es negativa cuando no hay aglutinaciéon, lo
que indica que el antigeno D no estd presente, por lo que los
globulos rojos deben ser sometidos a la prueba de antiglobulina
indirecta para la identificacidn del factor D* (Rh débil). Ya que el
paciente DY positivo si tiene (a presencia del antigeno D en {a
superficie eritrocitaria, pero en ciertos laboratorios se podria
considerar como Rh negativo.







3. LA SANGRE

El huevo que origina a los animales superiores forma un
embrién en el que las células se van diferenciando para construir los
tejidos del organismo adulto. En este embrién se distinguen cuatro
grupos principales de tejidos los cuales se han clasificado de
acuerdo con su estructura y funcion:

1. Tejido epitelial o de revestimiento que contiene el tejido
endotelial y epitelial donde se tienen los tejidos
monoestratificados y poliestratificados secretores.

2. Tejido conjuntivo, de sostén o mesenquimatoso, se incluyen
en este grupo al tejido sanguineo, linfitico, dseo,
cartilaginoso, conjuntivo y adiposo.

3. Tejido muscular o contractil que contiene el tejido de fibra
estriada, lisa y cardiaca.

4. Tejido nervioso que tiene a las neuronas y neuroglia.

Nosotros veremos del tejido conjuntivo al tejido sanguineo.

3.1. ¢Qué es la sangre? La sangre en los

vertebrados es un fluido que circula por los vasos
sanguineos de color rojo vivo en las arterias que

la llevan oxigenada por la respiracion a los
Gurl 2 Torente a0 organos distribuyendo a todos los tejidos

dond_epof!enmobs.mnfllos

eritrocitos y un linfcito organicos los elementos nutritivos (figura 2); y es

oscura en las venas que la llevan al corazén

y a los pulmones. Se compone de una fase

liquida (plasma) compuesto principalmente

por agua que contiene sales disueltas y

proteinas. La sangre se puede hacer pasar Figura 3 Campo de un frotis sanguinco
donde se ven las células.

de un individuo a otro, para efectos



terapéuticos. Este tejido sanguineo que muchos no lo consideran
como tal por su aspecto fluido, tienen una importancia muy grande.
Los elementos de la sangre son: los globulos rojos o hematies, los
glébulos blancos o leucocitos y las plaquetas, que se encuentran

suspendidos en el plasma (figura 3).(8:15

3.2. Componentes de la sangre

3.2.1. Los Glébulos rojos, hematies o eritrocitos.
Son células anucleadas que transportan el oxigeno (0O;) de
los pulmones a los tejidos, y el diéxido de carbono (CO,) de los
tejidos a los pulmones para ser expulsados al exhalar, presentan
aspecto de discos con los bordes gruesos y
el centro adelgazado que recuerdan a un
balén desinflado y podemos observarlos en
la figura 4. En la especie humana, cuando
los hematies son adultos carecen de ntcleo.
Su tamanio es de 7.5 micras de didametro con
un grosor de 2 a 3 micras. Son los mas numerosos de los tres

componentes celulares y forman casi la mitad del volumen
sanguineo. La importancia del tipo, nimero y localizacién de los
antigenos sobre los eritrocitos se demuestran con los antigenos del
sistema ABO y Rh. El nimero de puntos antigénicos ABO puede ser
préximo al millébn por cada célula, y su localizacion es
extramembranosa; por lo tanto, los eritrocitos se aglutinan
facilmente bajo la accion de los anticuerpos adecuados. En cambio,
los antigenos Rh tienen solamente unos 10,000 a 30,000 puntos
antigénicos por célula y son intramembranosos, por lo que se
aglutinan con menos facilidad ante los anticuerpos

correspondientes. (813



3.2.2. Los leucocitos o giébulos blancos.
Son células nucleadas que defienden a los organismos de los

gérmenes que logran penetrar en su interior, dotadas de
movimientos amiboideos, lo que les permite englobar
microorganismos para destruirlos durante la
fagocitosis como se puede ver en la figura 5,
aunque no siempre logran conseguirlo. De los
leucocitos existen diferentes tipos:

Neutréfilos, Monocitos, Linfocitos, Eosinéfilos
y Baséfilos. Algunos de los cuales forman anticuerpos que ayudan

en la defensa del organismo. (815

3.2.3. Las plaquetas o trombocitos.
Son corplsculos carentes de nlcleo, intervienen en los

fenémenos de coagulacidon de la sangre cuando se rompe algin

vaso sanguineo.'®

3.2.4. El plasma.

Es la sustancia fundamental de la sangre, en la que flotan
las células sanguineas. En el plasma las personas contienen unas
proteinas especiales {lamadas anticuerpos. Estos anticuerpos son
proteinas largas con un gancho en cada extremo. Al ver una gota de
sangre bajo el microscopio se podran ver fos glébulos rojos, pero los
anticuerpos son tan pequefios que no es posible verlos. Debido a
que cada anticuerpo tiene dos ganchos estos pueden unirse a dos
gldbulos rojos del mismo grupo, los anticuerpos hacen que los
glébulos rojos se peguen unos con otros formando masas o
aglutinados. Las personas sanas jamas tienen en el plasma ninglin
anticuerpo contra los factores del tipo sanguineo de sus propios
glébulos rojos, pero siempre tienen anticuerpos contra los factores

de otros grupos sanguineos ABO.®




3.3. La transfusion de sangre es la transferencia de sangre

o de un componente sanguineo de una persona (donante) a otra
(receptor). Se efectuaba en forma directa pero actualmente se usa
generalmente el método indirecto, que no requiere la presencia del
dador en el momento de efectuar la transfusion; la sangre se
conserva mediante soluciones anticoagulantes y a baja
temperatura, en frascos especiales, en
lugares llamados bancos de sangre; en
las transfusiones se tiene en cuenta el
sistema ABO asi como la ausencia o
presencia del factor Rh. En nuestro
pais, mas de un millin de personas
tienen que ser sometidas a una

transfusién sanguinea cada afio. %

Las transfusiones se realizan para aumentar {a capacidad
de la sangre para transportar oxigeno, restaurar el volumen de
sangre del cuerpo, mejorar la inmunidad y corregir problemas de
coagulacién. Dependiendo del motivo de la transfusién, el medico
puede requerir sangre completa o s6lo un componente sanguineo,
como glébulos rojos, plaquetas, factores de la coagulacion, plasma
fresco o congelado o gldbulos blancos (figura 6). Siempre que sea
posible, la transfusién se limita al componente sanguineo que
satisface la necesidad especifica del paciente, en vez de sangre
completa. Suministrar un componente especifico es mas seguro y
no se desperdician jos demas.(36-37)

Es importante sefialar que, a principios de la década de
1970, la mayor parte de la sangre se adquiria mediante
compraventa, sin embargo a partir de 1974, se dio inicio a una
campafa para concienciar a la gente de los beneficios que
proporcionan a otras personas al donar un poco de su sangre,

8



enfatizando que la donacién no persigue bien econémico alguno;
esto dio mejores resuitados cuando se prohibié su comercializacion
a mediados de 1987. Aunque en michos paises, la demanda supera
a la oferta, en México se cuenta con |as unidades de sangre
suficientes para cubrir las necesidades. Pero para poder llegar a
este punto, es necesario estar realizando constantes campaiias .
educativas para la donacién altruista y familiar.

Existen organismos sanitarios oficiales que regulan la
recogida, el almacenamiento y el transporte de la sangre y de sus
componentes. Muchas autoridades sanitarias locales y estatales, asi
como la Cruz Roja y los Bancos Je Sangre, tienen sus propias
normas adicionales. Debido a que al realizar una transfusién de
sangre que no es compatible con el receptor es peligroso, para
evitar accidentes de rechazo, que ilegan a ser mortales, la sangre
donada se clasifica habitualmente en grupos O, A, B8 o AB como Rh
positivo y Rh negativo. Antes de empezar la transfusion, un técnico
debe mezciar una gota de la sangre del donante con sangre del
receptor para asegurarse de que son compatibles; este
procedimientd se denomina test de compatibilidad. Las
transfusiones de sangre se hacen no para diagnosticar la
enfermedad del paciente, sino para tratario. Algunos grupos de
sangre pueden entremezclarse y entonces decimos que son
compatibles, pero hay otros grupos que no se pueden mezclar y
decimos que son incompatibles.



4. SISTEMA ABO
4.1. ;Pero qué son los Grupos Sanguineos? es

cada uno de los diversos tipos en que se han clasificado los
antigenos de los gldbulos rojos de las personas (figura 7). La
determinacion de estos grupos, que en un principio se limitaban a la
seccién de donantes y receptores para una

transfusion sanguinea se ha extendido a |
determinacion de la paternidad y a |

3
H
v
3
B
3
¥

a
identificacién en criminologia. Existen
diversos sistemas de grupos sanguineos;
el mas importante es el ABO, (35463

El grupo sanguineo ABO se identifica por la presencia o
ausencia de dos antigenos diferentes, A o B, sobre la superficie del
hematie. El tipo AB indica la presencia de los dos antigenos y el tipo

O se caracteriza por la ausencia de ambos. En el plasma de la

sangre del tipo O pueden encontrarse los anticuerpos o aglutininas

anti-A y anti-B. Los componentes plasmaticos de la sangre de tipo A

y de tipo B carecen respectivamente de las aglutininas anti-A y anti-

B, vy en el plasma de la sangre de tipo AB faltan las dos

aglutininas.

e Individuos del grupo O (cero). Sus hematies carecen de
aglutindgenos. En su suero se encuentran las aglutininas Anti -
Ayanti-B(ayB).

e Individuos del grupo A. Sus hematies tienen el aglutinégeno A.
Su suero posee la aglutinina Anti - B o 8.

e Individuos del grupo B. Ei aglutinégeno de sus hematies es el B.
Su suero posee la aglutinina Anti - Ao a.

e Individuos del grupo AB. Sus hematies tienen dos aglutinégenos
el A y el B. Su suero no tiene aglutininas.
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En la tabla 1 se indican los antigenos y anticuerpos de los
grupos sanguineos ABO:

Tabia 1 _Antigenos y Anticuerpos del sistema ABO

Grupo Ag en los Ac en el Suero % en la raza
Sanquineo Hematies blanca
o) Ninguno Anti - Ayanti - B 45
A A anti - B 40
B B anti - A 11
AB AyB Ninquno 4

De acuerdo con esta clasificacion se deduce que el grupo
sanguineo esta determinado por la presencia o ausencia de
aglutinégenos y aglutininas.

Se usa un andlisis de sangre para determinar si el antigeno
de A o B esta presente en la muestra.

En 1900, Landsteiner describid la aglutinacién que se
producia al mezclar los globulos rojos de un sujeto con los de otro.
Este descubrimiento lo llevé a aceptar la existencia de tres grupos
sanguineos distintos. Se descubridé un cuarto grupo en 1902. Estas
cuatro clasificaciones mencionadas reciben en la actualidad el
nombre de sistema de grupos sanguineos ABO. Vio también que
solamente se necesitaban dos antigenos para explicar fos cuatro
grupos: el primero tenia un antigeno (A), el segqundo tenia el otro
(B), el tercero tenia los dos (AB) y el cuarto no tenia ningun
antigeno (O0).

4.2. Antigenos de los Grupos Sanguineos

El termino grupo sanguineo no se refiere unicamente a ia
especificidad antigénica de los hematies, sino también a la
diversidad inmunolégica de otros constituyentes de la sangre como:

leucocitos, plaquetas y plasma.(3!?




4.3. Desarrollo
Aunque los antigenos ABH pueden detectarse en los

eritrocitos de un feto de 6 semanas de edad, no estan enteramente
manifiestos hasta que el nifio tiene mas de 6 meses de vida.

4.4. Distribucion

Las sustancias ABH se pueden encontrar también en ia
saliva, las secreciones del tubo gastrointestinal superior, el liquido
de los quistes ovaricos, el liquido seminal y el liquido amniético. En
ciertas células epiteliales, asi como en el endotelic de los vasos
sanguineos.(®

La frecuencia de cada antigeno en fa poblacién caucdsica es,
aproximadamente: A - 41%, B - 9%, AB - 4% y O - 46%; como se
puede ver en la figura 8, 9y 10.

b
)

Porcentaje de
poblacién con
el tipo
sanguineo O

7 BT 90-100
Figura 8  Distribucidon mundial del tipo sanguineo O. (36)

Los fenotipos encontrado en el Grupo Banco de Sangre del
Instituto Nacional de Salud de Santa Fe de Bogota, Colombia se
muestran en la tabla 2.
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Tabla 2 Fenotipos de Colombia *
Donantes: 6 346 Grupo sanguineo %
3 096 o 48,79
2 231 A 35,15
774 B 12,20
243 AB 3,83

4.5. Inmunogenicidad
Los antigenos de 10s grupos sanguineos varian mucho en cuanto a

su capacidad para provocar una respuesta inmunitaria. Los antigenos Ay B

son los mas inmunogénlcos.‘"’

4.6. Subgrupos de A

Mas tarde, se descubrid que existia un antigeno A mas débil,
que se llamod A;. con este nuevo subgrupo fue posible formar seis
grupos principales: ’

. A, Az, B, AB, A8, O

Otros investigadores han descrito después nuevos alelos del
sistema A, que han recibido distintos nombres: A;, A, A, A, A,
etc. También se han descrito subgrupos de B, pero son raros. Se ha
visto ademas que en ciertos casos de leucemia se debilitan los
antigenos A y B. En el grupo A;B puede llegar a perderse el efecto
del A, y entonces la persona se clasifica como del grupo B. Esto
puede originar una reaccién hemolitica, si esta persona da sangre a
un paciente del grupo B. Por esta razén, en receptores A o AB
conviene efectuar ia prueba de compatibilidad con suero fresco,
para evitar acadentes. Alrededor del 20% de las personas AB son

A;B. Lo mismo sucede con las personas del grupo A: 20% son
Az_(ae.ro,r)
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La necesidad de extender el sistema por la aceptacion de
otros alelos para los grupos A;, A, etc.,, no invalida la teoria

fundamental.
Madre Padre
Fenotipo A B8
Genotipo A0 BO
Nifos: ]
Fenotipo AB A, l (o]
Genotipo A;B A0 80 (o]0

"Segun el esquema anterior, se comprende que el fenotipo
se puede conocer mediante pruebas con suero anti-A y anti-B y que
el genotipo de un individuo se establece por el estudio de los
fenotipos familiares. En el ejemplo, 1a madre podria ser A;O o0 A}A;;
mientras que el padre podria ser BO o BB. Sin embargo, los
fenotipos de los hijos nos dicen que los padres deben tener los
genotipos A;0 y B80.(746.70)

Con los antisueros de que disponemos, A; es dominante en
relacion con A;, Ay y O; y que A,, A, y B son dominantes en relacion

con O:
Madre Padre
Fenotipo A A
Genotipo AAy A0
Nifos: ] T ]
Fenotipo Ay Ay A, A,
Genotlpo A‘Al A,O AIA) A)O

Este tipo de herencia, con el concepto de fenotipo y
genotipo, se puede aplicar a la mayor parte de sistemas
sanguineos. Incluso cuando se disponga de un gran numero de

antisuero, pueden resultar Gtil los estudios famihares. (33.50.53.67)
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4.7. Anticuerpos y aglutininas
Los anticuerpos anti-A y anti-B tienen una temperatura de

accion 6ptima de 4°C; pueden también reaccionar a temperatura
ambiente (22°C) en suero fisioldgico.

Los anticuerpos humanos estan facilmente disponibles,
aunque los de origen animal y las aglutininas vegetales también se
utilizan en el estudio de los antigenos ABO. Los anticuerpos
humanos se pueden dividir mads o menos en dos categorias:
naturales e inmunes. Los inmunogenos de tipo natural son de
origen bacteriano, dado que algunas bacterias comparten los
antigenos A o B, los anticuerpos anti-A o anti-B, estan ausentes en
animales libres de gérmenes. El anti-A o el anti-B naturales suelen
ser de la clase IgM y se pueden neutralizar facilmente mediante
sustancias solubles de los grupos A o B. El anti-A,B natural en las
personas del grupo O por lo general es de la clase 1gG y resulta
neutralizado por sustancias A y B.

El suero del grupo O reacciona en frecuencia con subgrupos
de A (A)), que pueden no ser reactivos con anti-A. Los anti-A o anti-
B inmunes son de la clase IgG y generalmente resultado de una

inmunizacién debida a hemorragia feto-materna.(7-53

4.8. Caracteristicas Especiales
El sistema ABO posee dos rasgos caracteristicos tnicos que
Nno se encuentran en ningun otro sistema de grupo sanguineo:
1) La presencia de aglutinas fuertemente reactivas en el suero
de aquelios que carecen de los antigenos correspondientes, y
2) La presencia reguiar de antigenos ABH en muchas células
histicas y de sustancias ABH en las secreciones.
Estas dos caracteristicas del sistema ABO lo hacen el mas
importante de los grupos sanguineos en la transfusion y los
transplantes de drganos.

15



La presencia reguiar de potentes anticuerpos anti-Ay / o
anti-B, en el suero convierte la tarea de demostrar los antigenos A y
B en los eritrocitos en una labor facil. Es el (nico sistema de los
grupos sanguineos en el cual puede utilizarse el examen del suero
(determinacion inversa) con la seguridad de confirmar los
resultados de fa determinacién directa de los eritrocitos.

4.9. Antigenos ABO comunes
Pueden reconocerse los antigenos A y B al nacimiento, pero

siempre faltan los anticuerpos correspondientes (aglutininas), y los
anticuerpos naturales suelen prov 2nir pasivamente de la circulaciéon

materna.(®21
Tabla 3  Aglutinacién {1i.12.46
LECTURA AGLUTINACION
e+ Total en un solo cumulo grande.
+++ Grandes conglomerados con pocos eritrocitos libres.
. Gran cantidad de congiomerados pequeilos con
numero moderado de entrocitos hibres.
. Conglomerados definidos pero finos (cumulos de 20
entrocitos 0 menos).
% Entrocitos dispersos que pueden coﬁtener
ocasionaimente algun congiomerado pequefo.
R Los entrocitos se mueven hibremente. No hay
conglomerados visibies.

Aunque se han descrito diversas vanantes de los antigenos
ABO, sélo A;, A; ¥ B tienen importancia practica; Ay, Am, A,, By y O,
se observan ocasionalmente, mientras que otros subgrupos son

muy raros.
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La aglutinacion se mide con cruces io que nos indica la

potencia de la aglutinacién, asi como los resultados dudosos y los

negativos, la clasificacion de ia aglutinacion se ve con mas detalle

en la tabla 3.
Al realizar |a reaccioén con eritrocitos y sueros conocidos con

los reactivos usados se prueba la confiabilidad y calidad de lo que

usamos donde se deben de obtener resultados similares a los de la

tabla 4.
Tabla 4 Diferenciacion de los grupos ABO comunes
Entrocitos + anti- Svery + Eluato Sustancia en
eritrocitos anti®*=* saliva del
Fenotipo| A |[A, | B ABiH!IAIALIBLO secretor
Ay 4+ |4+ - 44 - - - |4+ 1 - A HA
At 4+ 1241 - a+ 12+ - - 14+ - A HA
Az 4+ - - a+ 12+]°** - 14+ - A HA
Ay 2+*] - - 2+* |13+ | ** | - 14+ | - A H.A
Am -f+ { - - f+ {4+ - - 4+ - A HA
A, -+ ] - 1- |4+ [1+] - P+ - A H
2+
(generaimente:)
8 - 4+ | 4+ |2+ 14+ - - B H,B
By, - 2+%12+* 13+ )4+ - - B H,B
[+ - - - A+ |4+ |4+ 144+ | - H H
On - - - - |4+ 4+ [{4+ {4+ - -

La frecuencia de los fenotipos ABO en los principales grupos de

poblacion de Estados Unidos se muestra en

la tabla S y la

distribucion mundial de los tipos A y B se observa en las figuras 9 y

10.

Tavia S

Determinacion habitual de los grupos ABO de los entrocitos

Células contra Suero Frecuencia % en 10s principales grupos de
suero con contra poblacion de Estados Unidos*
céiulas del
rupo
Anti-A { Anti-B| A | B | O | Interpretacidon | Blancos Neqros Indios As1dticos
- - + ]« |- o] 45 49 79 40
+ - - + 1 - A 40 27 16 28
+ + - - B 11 20 4 27
+ + . -] - AB 4 4 <1 S
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Figura9 Distribucion mundial del tipo sanguineo A. (36)

4.10. Genética y bioquimica

Los Genotipos en cada persona son dos alelos del sistema
ABO debido a que heredamos un alelo de nuestra madre bioldgica y
un alelo de nuestro padre biologico. La descripciéon de la pareja de
alelos en nuestro ADN se llama genotipo. No es posible determinar
el genotipo del tipo A o B de los resultados de un analisis sanguineo.
Si alguien es tipo A, hay que tener por lo menos una copia del alelo
A, pero puede tener dos, siendo su genotipo AA o AO. Del mismo
modo, una persona del tipo B tendria un genotipo BB o BO. Una
persona con un tipo sanguineo AB u O proporciona mas
informacion. La gente con el tipo sanguineo AB tiene los dos alelos,
un alelo A y un alelo B, el genotipo es AB. Una persona con tipo O
no tiene ni el alelo A ni el alelo B, su genotipo es 00. Cada padre
biolégico da uno de sus dos alelos A, B u O a su hijo.(?5:6®)

Una madre del tipo O solamente puede repartir un alelo O a
su hijo. Un padre del tipo AB puede pasar un alelo A o un ailelo B a
su hijo.
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Porcentaje de
la pobtacion
con el alelo B

\ 2

Figura 10  Distribucion mundial del tipo sanguineo B. (36)

Debido a que hay tres alelos distintos, existen seis
genotipos diferentes al locus genético del sistema sanguineo
humano dando una variedad en el tipo sanguineo de los hijos (ver
tabla 6).58

Tabla 6 Tipo Sanguineo Hijo!>®
Alelo de la | Alelo del El genotipo det Tipo sanguineo del
madre padre descendiente descendiente

A A AA A

B AB* AB
A o] AO A
B A AB* AB
B B BB 8
B o] BO B
o] o] Q0 o]

Solo el locus ABO ha podido demostrarse en el cromosoma
# 9; los otros permanecen sin localizacion.

Las especificaciones antigénicas ABH estan determinadas
por las moléculas de azucar que se encuentran en la porcién
terminal de las cadenas de los oligosacaridos.

19



Los genes ABH codifican la produccion de
glucosiltransferasas especificas que transfieren azucares
inmunodominantes desde las moléculas de los hematies y las
membranas endoteliales vasculares. El gen “A”" codifica una a-N-
acetil-galactosaminil-transferasa que une la N-acetiigalactosamina
al tercer carbono de ia galactosa terminal de la cadena activa H. Ei
gen “B” produce una a-galactosiltransferasa que liga una D-
galactosa al tercer carbono de la cadena H activa. (2568

El gen “O” es un alelo silencioso que permite tan so6lo que se
exprese la accion del gen H. En ausencia de un gen “H", |a sustancia
precursora permanece sin convertir, y el resuitado son los tipos Oy, 0
Bombay. A pesar de la presencia de los genes ABO, no se forman
los antigenos "A” o0 “B” debido a la ausencia de H, que es precursora
de ambos.

Existen dos formas de antigenos ABH; las glucoproteinas
solubles se encuentran en secreciones y en el plasma, y los
glucolipidos estructurales que forman parte de la membrana
eritrocitaria, asi como de ciertas células epiteliates y endoteliales.
Ambas formas poseen la misma especificidad con respecto a sus
reacciones con anti-A, anti-B o anti-H. Los antigenos ABH solubles
pueden mostrarse en las secreciones de cerca del 80% de la

poblacién, (2568}

4.11. Antigenos Asociados a Estructuras de

Hidratos de Carbono

La sustancia precursora de los determinantes se compone
de D-galactosa, N-acetii-D-gluccsamina, otra D-galactosa y D-
glucosa-ceramida. Al afadir L-fucosa a la sustancia precursora, a
través de la accién de una fucosiltrasferasa, se forma la sustancia
H. En la figura 11 vemos como se realiza la formacién de los

diferentes grupos a partir de ta sustancia precursora.(®



Figura 11 Formacion de los tipos
Sanguineos

@ +— W — ®

l TATTV

-

A N-acetil-D- -0 D-Galactosa
glucosamina D-Glucosa-
ceramida .
0 N-acetil-D- 0 L-Fucosa

galactosamina

4.12. Herencia de los grupos sanguineos

Los grupos sanguineos se herecan segun las leyes genéticas
de Mendel. Cuando un gen es dominante, se impone al gen recesivo
en el heterocigoto, y sblo se manifiesta 1a caracteristica del gen
dominante; por ejempio, si posee la caracteristica A que es
dominante respecto a la O, el sujeto reacciona como A (y no como
AOQ).
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Un gen recesivo a veces no llega a expresarse, solo cuando
el sujeto es homocigoto para el gen rececivo;, por ejemplo, el
individuo que hereda dos veces el caracter O reacciona como O. E!
gen B es dominante respecto al O, el sujeto reacciona como B y no

como BO.(2568)

4.13. Hemoaglutininas vegetales

Las agiutininas se extraen de las semillas de algunas
plantas y resuitan activas como aglutininas del glébulo rojo de
especificidad definida. La razén de! fendmeno es que los cuerpos
presentan un parecido quimico estrecho con las sustancias
especificas de los grupos sanguineos, la sustancia A se encuentran
ampliamente distribuida en la naturaleza.

Las sustancias naturales relacionadas con B parecen ser
mas raras, y no se ha encontrado en el mundo vegetal aglutinina
anti-B pura. Ei extracto de Dolichos bifloros resulta especifico para
A,, y se utiliza para la identificacion de subgrupos de A. De la
semilla de Ulex europaeus, se obtiene un anticuerpo anti-H potente
que reacciona bien con el A;, menos con el A;, y no reacciona con el
A;.

4.14. Trascendencia del Sistema ABO en la
Transfusion Sanguinea.

El sistema ABO es la causa de gran parte de los accidentes
transfucionales, por eso antes de que la sangre sea transfundida a
un paciente, se debe investigar la compatibilidad seroldgica de
muestras de sangre del donante y del receptor llamado esto
pruebas cruzadas.‘?% .

La reacciéon hemolitica es 1a destruccién de los giébulos rojos
del donante por los anticuerpos del receptor, y es considerado el
problema mas grave.



La mayoria de las reacciones hemoliticas postransfusionales
tienen lugar porque el receptor o las muestras de sangre del
donante han sido incorrectamente identificados. (%’

A la hora de realizar una transfusién sanguinea, hay que
tener en cuenta los antigenos de! donante y los anticuerpos de!
receptor:

@ Los individuos del grupo A, van a poseer en sus hematies
antigenos A y en el suero aglutininas Anti-B.

» Por lo que pueden dar sangre a personas Cuyo Ssuero
carezca de aglutininas anti-A: como los pacientes con
grupos Ay AB.

Podran recibir sangre dé sujetos cuyos hematies carezcan

de antigeno B: que sean de grupos Ay O.

» En un mismo individuo no pueden existir a la vez antigeno
A vy aglutinina anti-A, porque se produciria una
aglutinacion de los hematies, provocando la muerte del

v

sujeto. ,
< Los individuos del grupo B, poseen antigeno B en los hematies

y aglutinina anti-A en el suero.

» Por lo que pueden donar sangre a sujetos cuyo suero
carezca de aglutininas anti-B: como los pacientes con
grupos B y AB.

» Asi como podran recibir sangre de sujetos cuyos hematies
carezcan de antigeno A: que sean de los grupos By O.

o  Los individuos del grupo O, poseen en el suero aglutininas
anti-A y anti-B. Sus hematies no contienen antigenos.

» Y se consideran dadores universales, debido a que
tedrncamente pueden dar sangre a cualquier sujetd aun
sin conocer su grupo. Existen no obstante, limitaciones
que pueden convertir en peligrosa la practica de la
transfusion.
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» Esto sucede porque esté grupo puede tener altos titulos

de aglutininas anti-A y anti-B, capaces de actuar sobre los
antigenos A y B de los receptores y producir por lo tanto
aglutinacioén.

» En la practica esta peligrosidad es marcada en caso de

transfusiones rapidas, volumenes transfundidos grandes o

anemia en los receptores.

» Estos individuos tipo O podradn recibir sangre de sujetos

cuyos hematies carezcan de antigeno A y B: como los del
grupo O.

< Los individuos del grupo AB, tienen en sus hematies antigenos

A

y B. Su suero carece de aglutininas.

> Por lo tanto podran dar sangre a individuos que carezcan

.

de anticuerpos: grupo AB.

» Tedricamente podradn recibir sangre de todos los grupos.

Se denominan por ello receptores universales. -

» También en el grupo AB pueden seiialarse limitaciones en

su caracter de receptor universal, por razones similares a
las expuestas en el grupo anterior. Por eso los sujetos de
este grupo, deben recibir preferentemente sangre de su
mismo grupo, después del A o del B y sdlo en uitimo caso
dei O.

4.15. Determinacion del grupo ABO

El examen del grupo ABO incluye la realizacion de una

prueba sobre los hematies (prueba globular o directa) y otra sobre
el suero (prueba sérica o indirecta). El anti-A,B de una persona del
grupo O constituye un reactivo util para detectar ios subgrupos de A
o B. Cuando es preciso hacer una diferenciacidon de A, y A,, se
utiliza anti-A,.
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Es necesaria una observacion meticulosa de las
instrucciones del fabricante en la utilizacion de todos los reactivos
para obtener resultados precisos y reproducibles.!!®

Se pueden encontrar aglutininas esperadas debilitadas o
ausentes con Hipogammaglobulinemia o agammaglobulinemia y en
isoaglutininas de baja titulacion o ausentes, es decir, nifios de

menos de 6 meses o personas de edad avanzada.

4.16. Técnicas de tipificacion del sistema ABO

4.16.1. Tipificacién manual ABO.

Normalmente se emplean anti-A o anti-B para la tipificacion
de los eritrocitos. Ademas se puede utilizar anti-A,B para detectar
los subgrupos débiles de A o B. En la tipificacién del suero se usan
habitualmente eritrocitos A; y B; también pueden emplearse
eritrocitos A, si se sospecha que existe anti-A,. Los resultados de la
tipificacion eritrocitaria son definitivos, y las reacciones de
tipificacién del suero pueden variar considerablemente en cuanto a
su potencia, puede requerirse un periodo adicional de incubacién a
4°C para demostrar la presencia de aglutininas débiles. Para la
deteccion de anticuerpos se emplean eritrocitos del grupo O. Los
resuitados cc;n estos eritrocitos a temperatura ambiente pueden ser

utiles cuando existan discrepancias con la tipificacion del suero.*”?

4.16.2. Prueba globular o Directa

Esta investigacion se realiza usuaimente con sueros (anti-A
y anti-B), seleccionados y preparados por laboratorios
especializados, observando su accidn sobre a sangre o los hematies
lavados del paciente. La prueba puede realizarse en placa o tubo.!*”
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4.16.2.1. Técnica en Portaobjetos o placa
@ Colocar un portaobjetos limpio y desengrasado sobre un papel

filtro, y marcario con las iniciales del sujeto en el angulo superior

derecho.

% Depositar sobre el portaobjetos 1 gota de suero anti-A (lado
izquierdo) y 1 gota de suero anti«B_'(Iado derecho).

& Afadir 1 gota de sangre capilar 0 venosa sobre cada gota de
reactivo.

& Mezclar con un palillo o varilla para cada mezcla, formando un
circulo de 2 a 2.5 cm de diametro.

@ Coger el portaobjetos y moverlo sobre sus ejes planos para
favorecer la mezcla. Observar durante dos minutos antes de
asegurar que no hay aglutinacion.

& El grupo sanguineo se clasifica tomando como base la
aglutinacién o ausencia de aglutinacion con suero anti-A y anti-B,

segun se indica en ia tabla 7. (6-20.21.22,25.38,50,58.60,71)

Tabla 7 Tipo de Aglutinacion
Grupo _sanguineo Anti-A Anti-B
A + -
B8 - +
[e) N B
AB + +

Aglutinacion: +
Ausencia de aglutinacion: -

4.16.2.1.1. Observaciones
< Efectuar la prueba a temperatura ambiente. No calentar el

portaobjetos.

< _Utilizar palillos o varillas distintos para cada mezcla.

<+ Evitar afdadir exceso de sangre, la gota de sangre debe ser
mas pequeia que la del suerc.

< No confundir secado con aglutinacion.

< Anotar los resultados al finalizar la prueba.



< Con antisueros potentes, la aglutinacion se produce en
segundos, excepto con algunos hematies A y AB, que
reaccionan débilmente, en estos casos la aglutinacion se

presenta a los dos minutos. (6%

4.16.2.2, Técnica en tubo

® Preparar una suspension de hematies problema en solucidn
salina a una concentraciéon aproximada del 2%. Por ejemplo: 1
gota de sangre en 1 ml de soluciéon salina (CiNa 0.85%). Lavar
dos o tres veces con solucidn salina, centrifugando el tubo y
decantando a continuacién el sobrenadante.

® Rotular dos tubos de hemélisis limpios, con las letras A y B.

# Colocar 1 gota de suero anti-A en el tubo A y 1 gota de suero
anti-B en el tubo B.

& Afiadir a cada tubo 1 gota de suspensién de hematies al 2% y
agitar péra mezclar el contenido.

® Centrifugar los tubos durante uno o dos minutos a 1000 r.p.m.

& Desprender suavemente los hematies del fondo del tubo y
examinar macroscopicamente |a presencia o ausencia de

aglutinacion frente a una fuente de luz apropiada.(s?

4.16.3. Prueba sérica o indirecta

Esta prueba se realiza con objeto de garantizar una
clasificacién sanguinea coﬁeda. Se confirma el grupo examinando
el suero del individuo con suspension de hematies del grupo A, y del
grupo B. La forma habitual para su determinacién es en tubo.
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4.16.3.1. Técnica en Tubo para la prueba sérica.
Inactivar el suero en un bafio de agua a 56 °C durante treinta

minutos.

Rotular dos tubos de hemdlisis A y B, anotando ademas en cada
tubo el numero de identidad de la muestra de sangre.

Colocar en cada tubo 2 gotas de suero inactivado.

Afiadir al tubo A, 1 gota de suspensién al 2% de hematies
conocidos del subgrupo A, y al tubo B, 1 gota de suspension al
2% de hematies del grupo B.

Mezclar por agitacion suave.

Centrifugar durante uno o dos minutos a 1000 r.p.m.

Agitar los tubos suavemente para desprender el botdn celular, y
determinar el grupo sanguineo de acuerdo con la presencia o no

de aglutinacién, segun se indica en {a tabla 8.

Tabla 8 Tipificacion Inversa
Grupo Anticuerpos en el Hematies
Sanguineo Suero A, 8
A Anti-B - +
B Anti-A + -
(o] Anti-A y Anti-B + -+
AB Ninguno - -
Aglutinacion: +
Ausencid de aglutinacion: -

4.16.4. Reactivos

Los reactivos utilizados en la fase expenmental de esta tesis
son anti-A, anti-B8 de las marcas Gamma-Clone, Spinreact vy

BioClone.



4.16.4.1. Descripcion de la prueba:
El sistema de grupos sanguineos ABO es unico en cuanto a

que una persona que carezca de los antigenos A 'y / o B en los
eritrocitos, regularmente tiene anticuerpos en el suero dirigidos al
antigeno o antigenos faltantes.>?

Para determinar el grupo sanguineo de una persona se
prueban directamente los eritrocitos con reactivo anti-A y Anti-B
(prueba con eritrocitos o prueba directa vista én la seccidn
3.2.16.2), la confirmaciéon de los resultados se hace utilizando
eritrocitos de grupo A y B (prueba sérica o prueba inversa vista en
la seccion 3.2.16.3). Algunas pruebas adicionales de los eritrocitos
con reactivo anti-AB facilitan reconocer ciertos subgrupos no
comunes tales como A,, también se utiliza para confirmar las

reacciones obtenidas con los reactivos anti-A y anti-B. 5

4.16.4.2. Descripcion de los reactivos:

Los reactivos hemoclasificadores anti-A y Anti-B de la marca
Gamma-Clone son fabricados a partir de anticuerpos producidos
mediante el cultivo dz lineas celutares de hibridomas murinos
Birma-1 y GAMMA-110 en medio fluido, los cuales secretan anti-A y
Anti-B respectivamente.>®5%¢4} E| producto anti-AB es una mezcla
de anticuerpos monoclonales de las lineas celulares Birma-1 y ES-4,
junto con una que reacciona con ambos antigenos A y B, este es un
producto del hibridoma de linea células ES-15. Ademads el anti-A
contiene Patent Bilue y el anti-B contiene Naphthol Yellow como
agente colorante,(36.50:64)

Los reactivos elaborados por Spinreact y BioCione son
preparados con anticuerpos monocionales munnos.

No sdlo la seleccidon de la clona es de vital importancia, sino
la formulacidn de los reactivos es también critica.



5. SISTEMA Rh
5.1. ¢QUE ES EL FACTOR Rh? &l factor Rh es la

abreviatura dei factor Rhesus, encontrado en 1940 por Landsteiner
y Weiner, en los glébulos rojos en uno primates (Macacus rhesus)
que también existe normalmente en el 85% de los humanos, y por
esta causa se denomina Rh positivo. Es importante en las
transfusiones de sangre y los embarazos debido a que los pacientes
Rh negativo crean anticuerpos para defenderse de la sangre Rh
positivo cuando entran en contacto, estd puede hacer que fracase
una operacion o matar el feto. En el plazo de 72 horas el paciente
Rh negativo fabrica anticuerpos para destruir los eritrocitos Rh
positivos. Las reacciones hemoliticas agudas pueden ser fatales; a
veces se produce hemolisis tardia, caracterizada por ictericia y
anemia, semanas o meses después de la transfusion. (3:5463)

Una persona con cualquier ciase de sangre dentro del grupo
ABO puede ser Rhesus positiva o Rhesus negativa. Por lo tanto, las
personas pueden tener l|as diversas clases de sangre que se

muestran en la tabla 9.

Tabla 9 Tipos Sanquineos Existentes

Sistema ABO Sistema Rhesus
Grupo A ]h positivo
Grupo A Rh negativo
Grupo B Rh positivo
Grupo 8 Rh negativo
Grupo AB Rh positivo
Grupo AB Rh negativo
Grupo O Rh positivo
Grupo O Rh negativo

El grupo sanguineo al que pertenece una persona es el
mismo durante toda su vida.
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Cuando se introducen gldbulos rojos Rh positivo en la
sangre de un individuo Rh positivo, el organismo de éste no fabrica
anticuerpos destructores ya que los reconoce como del mismo.
Cuando se introducen giébulos rojos Rh negativo en la sangre de un
individuo Rh positivo, el organismo de éste no fabrica anticuerpos
ya que los globulos introducidos no poseen antigenos.

La criatura de sangre Rh positiva, en el vientre de la madre
de sangre Rh negativa, pierde sus corplsculos sanguineos y sufre ia
enfermedad llamada erythroblastosis fetalis, siendo una de las
mayores causas de abortos o de pa.alisis cerebral en las criaturas
sobrevivientes. En el embarazo no hay paso de sangre del bebé a la
circulacion' materna. En el parto siempre pasan algunos glébulos
rojos del bebé a la sangre de su madre, de este modo se fabrican
anticuerpos maternos; el problema surgird en embarazos
posteribres, ya que si el futuro bebé es Rh positivo, los anticuerpos
que se encuentran en la sangre de la madre atraviesan la barrera
placentaria para destruir los giébulas rojos del bebé, provocando de
este modo la enfermedad hemolitica ilustrado en la figura 1 que se
vio en la introduccion. Esta enfermedad, provoca la muerte del bebé
en el Utero o en su nacimiento.!!85%

Desde 1968 existe un tratamiento que generalmente
previene esta enfermedad, pero no todas las mujeres que necesitan
el tratamiento lo reciben, y algunas mujeres no se benefician con
él;, aun hoy nacen alrededor de 4.000 infantes con enfermedades
causadas por la intolerancia de) Rh.'®

Airededor del 15% de los individuos de raza blanca y el 7%
de los de raza afroamericana carecen del factor Rh y son
considerados Rh negativos. La condiciéon negativa de su factor Rh no
afecta la salud de estas personac en absoluto. Sin embargo, toda
mujer Rh negativa corre el riesgo de tener un bebé con una

enfermedad causada por la intolerancia de Rh, %
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Se puede averiguar si una mujer es Rh negativa mediante
un simple andlisis de sangre. Toda mujer debe someterse a este
analisis antes de quedar embarazada o al comienzo de su embarazo
para determinar si es Rh negativo.t?

Para prevenir la intolerancia de Rh, una mujer Rh negativa
debe recibir una inyeccién de un producto sanguineo llamado
inmunoglobulina de Rh (Rhig) ante.€ de que hayan transcurrido 72
horas del nacimiento de un bebé Rh positivo. Esta inyeccién
previene la sensibilizacion de mas del 95 por ciento de las mujeres
Rh negativas. Los estudios demuestran que alrededor del 2 por
ciento de las mujeres embarazadas se sensibilizan antes de dar a
luz. Por esta razon se administra la inyeccién de Rhlg alrededor de
la semana 28 del embarazo, asi como también después del
nacimiento.(3:5463

Es necesario administrar Rhig a una mujer Rh negativa
después de un aborto espontaneo, un embarazo ectépico, un aborto
inducido o una transfusidon de sangre con sangre Rh positiva. Se
recomienda realizar este tratamiento después de practicar una
amniocentesis (un procedimiento Qque sirve para obtener una
pequeiia muestra de liquido amnidtico) y después de otra prueba
prenatal ilamada analisis de la vellosidad coriénica (CVS: Chorionic
villus sampling).

La Rhlg contiene anticuerpos contra el factor Rh, estos
anticuerpos se adhieren rdpidamente a las célutas Rh positivas del
feto que se encuentran en el flujo sanguineo de la madre y ayudan
a destruirias. Como consecuencia de esto, el cuerpo de la madre no
produce anticuerpos contra las células Rh positivas del feto. La
proteccion que brninda la Rhig sélo perdura durante unas 12
semanas, por lo que es necesario repetir el tratamiento durante

cada embarazo.‘>>4.63)
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E! sistema Rh es quizas el sistema eritrocitico mas complejo
de acuerdo con la cantidad de antigenos descritos. Su existencia fue
reconocida- por primera vez a través de dos descubrimientos
simuitaneos, pero independientes: uno referente a los anticuerpos

humanos, y otro referente a los anticuerpos animales.

5.2. Historia

En 1939, Levine y Stetson encontraron una aglutinina nueva
en el suero de una mujer que habia tenido un feto muerto y que
habia padecido una reaccidn transfunsional grave al recibir 500 m|
de sangre de su marido, del grupo O, que parecia ser sangre
compatible, la aglutinina no afectaba a los glébulos rojos de la
mujer, pero aglutinaba a los eritrocitos del padre (marido) y cerca
del 80 % de los eritrocitos de otras sangres del grupo O. Levine y
Stetson supusieron que la madre se habia inmunizado durante el
embarazo por el paso a través de la placenta de un antigeno que el
feto habia heredado del padre. Al mismo tiempo Landsteiner y
Wiener estaban realizando experimentos con antisueros contra los
glébulos rojos de monos, este suero habia sido preparado
inyectando en conejos la sangre de una especie de monos (Macacus
rhesus). Landsteiner y Wiener encontraron que su suero anti-rhesus
no solamente aglutinaba los glébutlos rojos de mono sino también
los glébulos rojos del 85 % de los sujetos de raza blanca de Nueva
York. Este 85 % fue clasificado como Rh positivo, v el 15 %
restante como Rh negativo.
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En 1940 Wiener y Peters demostraron que los sueros de tres
o cuatro personas que habian recibido transfusiones mdultiples con
sangre ABO compatible, habian mostrado reacciones hemoliticas a
la sangre transfundida, la cual contenia una aglutinina que a juzgar
por las reacciones con varias sangres, parecia ser idéntica al
anticuerpo presente en el suero experimental anti-rhesus de
Landsteiner y Wiener, (5962

Wiener y Peters demostraron que la sangre de los cuatro
receptores era Rh negativa, mientras que la sangre de los
donadores era Rh positiva. Levine y sus colaboradores seguian
trabajando con el antisuero descubierto en 1932 y pronto pudieron
demostrar que éste también era similar al suero anti-rhesus. En
esta forma, se denomino sistema Rhesus (Rh) a partir del suero
anti-rhesus de Landsteiner y Wieneur'.

5.3. Herencia del grupo sanguineo Rh

La informacién genética del grupo sanguineo Rh también
estd heredada de nuestros padres pero de una manera
independiente de los alelos del sistema ABO. Hay 2 alelos distintos
por el factor Rh: se llaman Rh positivo y Rh negativo.

Una persona Rh positiva tiene por lo menos un alelo Rh
positivo, pero también puede tener dos. Su genotipo puede ser Rh
positivo / Rh positivo o Rh positivn / Rh negativo. Una persona Rh
negativa tiene el genotipo de Rh negativo / Rh negativo. Asi como el
sistema ABO, la madre y el padre biolégico donan uno de sus dos
alelos Rh a su hijo. Una madre que es Rh negativo solamente puede
repartir un alelo Rh negativo a su hijo. Un padre Rh positivo puede
pasar un alelo Rh negativo o Rh positivo. Esta pareja puede tener
hijos del tipo Rh positivo (Rh negativo de la madre y Rh positivo del
padre) o Rh negativo (Rh negativo de la madre y del padre).‘*?
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5.4. Estudios del sistema Rh

Los estudios de Levine y sus colaboradores establecieron,
sin lugar a dudas, que la inmunizacion de las madres Rh negativas
por el antigeno Rh (D, Rh,) era la causa de casi todos los casos de
eritroblastosis fetal, aunque no pudieron encontrar ni demostrar la
aglutinina (anti-D, anti-Rh,) en los sueros de todas las madres de
los nifios enfermos.

Los trabajos de Diamond en
1945 permitieron explicar la falta
aparente de anticuerpos en el suero
de algunas madres de nifios con
eritroblastosis. Observé que en el 50
%  aparecian en un principio

aglutininas completas, pero conforme seguia aplicando inyecciones
inmunizantes, la fuerza disminuia con la aparicién de un nuevo tipo
de anticuerpo, el cual no podia aglutinar los glébulos Rh positivos
suspendidos en suero fisiolégico, pero producia una intensa
aglutinacidon de las mismas células suspendidas en albumina.
Diamond llamé al nuevo anticuerpo hiperinmune o aglutinina de
albimina. Race ya habia descubierto el mismo anticuerpo un afio
antes (1944) y lo habia llamado anticuerpo incompleto. Este mismo
anticuerpo también habia sido descubierto en 1944 por Wiener,
quien lo llamé anticuerpo de bloqueo.(*®

La Investigacion y el estudio del sistema Rh progres6
cuando Coombs, Race y Mourant descubrieron, la prueba de la
antiglobulina. La cual se basa sobre el hecho de que los anticuerpos
acompanan a las globulinas en el suero, el suero que contenga
anticuerpos contra las globulinas humanas (suero de Coombs)
permite descubrir la presencia de anticuerpos en {a superficie de los
glébulos rojos, ya que los aglutina aunque el anticuerpo en si
resulte incapaz de aglutinar eritrocitos.
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Es por lo que la prueba de Coombs (antiglobulina humana)
tiene un gran valor para encontrar los globuios que se han
sensibilizado con anticuerpos incompletos (de albimina,

bloqueadores o hiperinmune).*

5.5. Subdivision y nomenclatura del sistema Rh
En lugar de decir “"Rhesus positivo” llamados a la sangre D

positiva. El primer anticuerpo descubierto (y que fue objeto de las
investigaciones histéricas) resulté después el mas comun y el mas
importante de un grupo de anticuerpos muy parecidos. El primer
anticuerpo descubierto explica cerca del 95 % de los casos de
eritroblastosis e incompatibilidad por Rh.!*

En 1941 fue descubierto, por Wiener, Landsteiner y Levine,
un nuevo antigeno y anticuerpo de tipo Rh (C, rh’; anti-C, anti-rh’).
El mismo afio, Levine encontré un suero que contenia otro nuevo
anticuerpo (anti-c, anti-rh’) y también observo que en un mismo
suero podian coexistir varios anticuerpos. Poco tiempo después, se
demostré que el nuevo grupo sanguineo Rh era:

1) independiente de los demas sistemas conocidos, y

2) se transmitia segun las leyes de Mendel.

Muchos investigadores, especialmente norteamericanos e
ingleses, descubrieron y estudiaron independientemente nuevos
alelos.

5.6. Variantes D" del Factor Rho en los Hematies

Bajo el término de <<DY>> se engloban todos los
antigenos Rh (D) débiles que se manifiestan por una reaccion
dudosa sobre placa o tubo. Muchas veces esta positividad o
negatividad esta en funcidn de 1a calidad de los reactivos empleados
en |la determinacion. Al aumentar la calidad de los reactivos

disminuye la aparicion de reacciones débites. (%
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En los sistemas automaticos de determinacién del factor Rh,
se han detectado como Rh-positivos, hematies que en las técnicas
manuales serian clasificados como Rh-positivos débiles o como
Du.(62)

En el laboratorio de rutina, la investigacion del antigeno DY,
se lleva a cabo mediante una prueba Coombs-indirecta o bien
mediante enzimas como la bromelina o papaina.‘®®

Pruebas mads sensibles, como son las técnicas en flujo
continuo y mediante fijacion-elucion, estan reservadas a
laboratorios especializados. Se aconseja la determinacién ‘de los
antigenos Rh-débiles, en los siguientes casos: en la mujer
embarazada y en el recién nacido de madre Rh-negativa, asi como
en los centros de transfusion, al investigar el factor Rh de los
donantes.(¢?

A partir de entonces el término Rh se emple6 para designar
el antigeno descubierto. Ademas de los antigenos A y B, el Rhy(D)
es el mas antigénico. Cerca de dos tercios de las personas Rhy(D)
negativas que reciben sangre Rh,(D) positiva es probable que
desarrollen anti-Rhy(D). Por esta razon se determina el antigeno
Rho(D) de cada donante de sangre, ademas de los antigenos Ay B.

Existen tres tipos de DY: ‘os debidos a interaccidon génica,
los que poseen un D incompleto y los causados por otro tipo de
herencia. Cuando el alelo D* (Rh,Y), es un aleio de D, muy
importante pero irreqular, no existe suero anti-DY especifico,
algunas sangres DY esta caracteristica de que e! factor D heredado
es normal, de uno de los padres y el heredado del otro progenitor
esta enmascarado por el factor C de un cromosoma aparejado dCe
(r’); este tipo se conoce como "D" por interaccién genética”. El tipo
*DY hereditario® puede atribuirse a la transmisién de un D

debilitado. (%
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Los glébulos de algunos sujetos DY pueden ser aglutinados'
directamente ( lo que se considera débil por 2 +) por casi todos los
sueros anti-D estos casos se denomina “DY de titulo elevado”.
Otras sangre D* son aglutinadas solamente por unos cuantos
sueros anti-D, son los "D¥ de tituio bajo”. (63

Lo importante respecto a los globuios D%, especialmente la
variedad “de titulo bajo”, es que probablemente parecerdn Rh
negativos al ser mezciados con suero anti-D. Solamente podran
reconocerse mediante:

1) modificacion enzimatica Jrevia, o

2) exposicién previa al suero anti-D incompleto (reactivo

de albumina),

3) y luego a ta prueba de Coombs. (Los glébulos DY dan

una prueba de Coombs positiva en estas circunstancias).

Otra consideracién todavia mAs importante respecto al DY,
es que todos los que poseen el alelo DY deben considerarse como
donadores Rh positivos, pero receptnres Rh negativos. Esto se debe
a que el DY puede producir anti-D es un sujeto Rh negativo, y
también a que aigunos sujetos DY producen ellos mismos anti-D.
Ademas, los sujetos DY de tipo “interaccion genética” (identificados
mediante estudios de genotipo) no deben recibir sangre que
contengan el antigenc ¢, deben recibir sangre del genotipo Dce/Dce
o D“Ce/dCe (esta uitima generalmente corresponde a su propio
genotipo). El DY es frecuente en los negros y relativamente raro en
los blancos.(®9

El primer tipo de D" es debido a la presencia de un <<C>>
en la posicidn trans (en el cromosoma opuesto) como ocurre en el
genotipo Dce/dCe. Esta persona puede ser hallada DY, mientras que
sus hijos, cuyo genotipo es Dce/dce, pueden presentar D regular.
Este tipo de D" es muy comun entre los negros, debido a la alta

frecuencia del haplotipo Dce. (**!
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Hay pocas posibilidades de que gente con este tipo de DY
forme anti-D cuando se les transfunde eritrocitos D positivo. El
segundo tipo de D" se ha visto que es un antigeno D incompleto. La
evidencia demuestra que el antigeno Rh,(D) estd formado por un
mosaico de por lo menos cuatro subunidades: RhA, RhB, RhC y
RhD. Cuando faitan una o mas de estas subunidades, el antigeno D
reacciona como un DY, En efecto, aquellos a los que les falta una
unidad (tal como RhB = RhACD) pueden desarrollar anticuerpos
contra la unidad que falta (RhB). Esto puede explicar por qué una
persona D positivo puede desarrollar un aloanti-D.¢'*

También hay algunos DY que no pertenecen a ninguna de
estas dos categorias y se las llama DY-genéticos (un término
equivocado, puesto que también los otros dos tipos se hallan bajo
control genético). En esta situacion, el gen Rh codifica la produccién
de un antigeno D débilmente reactivo. Este tipo de DY es mas
frecuente en los negros, a menudo como resultado del gen

Rhy(Dce). 1

5.7. Antigenos Rh

El factor Rh esta constituido por un complejo de seis
antigenos fundamentales, forrnado por tres pares de alelos: Cc, Dd,
Ee. El antigeno de mayor poder sensibilizante es el D, le siguen en
importancia ei C y el E.(3.54.63)

El antigeno mayor del sistema Rh es el denominado Rhy(D),
capaz de provocar la aparicién de un anticuerpo cuando las células
qQue contienen este antigeno se introducen en una persona que no 1o
posee.'?!

Llamamos Rh positivas a aquellas personas cuyos gldbulos
rojos poseen Rh,(D), y Rh negativas a aquéllas cuyos giébulos rojos
carecen de Rh,(D), sin importar que otros antigenos del grupo Rh

estén presentes en sus glébulos rojos.!>*!
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El antigeno Rh,(D) se reconocié mediante cuidadosa
observacidn clinica y experimentacion animal. €l primer suero anti-
Rho se obtuvo de conejos inyectandoles eritrocitos de mono

rhesus. (63

5.7.1. Alélos y antisueros D-d. gl antigeno D (Rh,) se

presenta en cerca de 85 por ciento de los sujetos de raza blanca;
todavia es mas frecuente en los hindules y los asidticos, pero menos
en los vascos. El anti-D es el anticuerpo y antisuero que se
encuentra con mas frecuencia, y explica el 96 por ciento de los
casos de inmunizacién al Rh. Su mayor trecuencia es en mujeres de
genotipo cde/cde (rr). El alelo d (Rh,). Aun no se ha encontrado
ningin suero o anticuerpo anti-d. For eso la nomenclatura de
Wiener no comprende ninguna d. Existen distintos antigenos D y se
puede pensar que el gen D no tiene siempre el mismo valor
antigénico (o0 sea que su estructura aglutindgénica varia), debido a
que se han encontrado anticuerpos anti-D en los sueros de sujetos
cuyos globulos rojos parecian tener un antigeno D normal con todos
los glébulos D positivos, excepto los de los sujetos en cuya sangre
existian dichos anticuerpos (clasificados como anti-RhA, anti-RhB,
anti-RhC y anti-RhD).

5.7.2. Alelos y antisueros C-cC. €l anti-C (anti-rh’) suele
encontrarse mezcliado con anti-D (anti-Rh,) y casi siempre proviene
de sujetos cde-cde (rr) expuestos a antigenos C y D. También se
encuentra anti-C en algunos casos de anemia hemolitica adquirida.
Los gldébulos C' reaccionan con algunos sueros anti-C, pero no con
otros; por ejemplo, C' es andlogo a D* y tiene importancia en los
estudios medico-legales por 1a imposibilidad de pasar inadvertidos Si
se utilizan sueros anti-C para determinarios. Es probable también
que 1os sujetos C¥ puedan producir anti-C.
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5.7.3. Alelos de E-e. E* es analogo a DY, y los glébulos E¥

reaccionan con algunos sueros anti-E, pero no todos.

5.8. Antigeno LW

Los datos acumulados indican que el suero anti-Rhy(D) de!
conejo no es igual al anti-Rh,(D) encontrado en el suero humano.
Con las técnicas adecuadas, los anticuarpos contra los eritrocitos del
mono rhesus reaccionaran tanto contra las células D positivo como
D negativo. También se ha encontrado un suero humano con
especificidad similar; que reacciona fuertemente con D positivo,
débilmente con D negativo y no lo hace en absoluto con las células
propias del paciente. Este antigeno es, similar al antigeno rhesus.
Como sea que el término Rh se a utilizado ampliamente para
designar el antigeno D, Levine ha propuesto el término LW en honor
de Landsteiner y Wiener.

Cuando Landsteiner y Wiener inyectaron glébulos de mono
Rhesus en cobayos, encontraron que el suero parcialmente
absorbido podia reaccionar intensamente con glébuios humanos Rh
positivos, y débilmente con glébulos Rh negativos (ambos de
sujetos adultos). Pensaron que et anticuerpo era idéntico al anti-Rh
humano, pero se sabe hoy que el anticuerpo corresponde a otro
antigeno, el LW (Landsteiner-Wiener). Pudo demostrarse la
diferencia entre anti-LW y anti-Rh caando se vio que el suero contra
mono Rhesus reaccionaba con la misma intensidad frente a glébulos
de cordén umbilical Rh positivos y Rh negativos. Se piensa que |a
herencia de LW es independiente del Rh; pero evidentemente,
existe una estrecha relacion entre estas dos sustancias antigénicas.
Una teoria es que provienen de una sustancia precursora idéntica,
cuya maduracion depende de la influencia de varios grupos de
genes directores.
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5.9. Efecto de la posicién.
El mismo D parece disminuir algo, y semejar D* en el

genotipo CDe/Cde (R;rh’); debido a que Cde impide que el D del
cromosoma opuesto se manifieste completamente.

5.10. Antigenos asociados a estructuras de

proteinas Rh.
Los antigenos Rh no estan tan bien definidos, aunque

parecen ser de naturaleza preteica, con un peso molecular
aproximado de 30,000 daltons. Se encuentran inciuidos en la
membrana bilipidica, con porciones de su molécula expuestas sobre
la superficie externa. La antigenicidad de los determinantes Rh
depende de la presencia del fosfolipido de la membrana.

5.11. Anticuerpos Rh

Los anticuerpos Rh, a diferencia de los anti-A y anti-B, no se
producen en individuos que sean negativos para el antigeno, sin el
estimulo e'specifico de la transfusién o embarazo, siendo mayor el
nimero de células involucradas.

Un individuo puede sensibilizarse y poseer anticuerpos anti-
Rh por las siguientes circunstancias: ’

© Por transfusiones repetidas de sangre Rh positiva a individuos
Rh negativos.

© Por embarazos repetidos en madres Rh negativas con hijos Rh
pOSitivos. '

© Por transfusién de sangre Rh positiva seguida de embarazo Rh
positivo. .

© Embarazo con feto Rh positivo seguido de transfusién de sangre
Rh positiva,



La sensibilizacién anti-Rh es persistente, dura toda la vida,
aun que con el tiempo la intensidad de los anticuerpos pueda
disminuir. No obstante, la persona sensibilizada desarrollara con
gran facilidad e intensidad 10s mismos anticuerpos cuando sea
estimulada por una nueva penetracion de sangre extraiia que
contenga el antigeno productor de la primera inmunizacién. De esto
se deduce que se deben investigar tos factores Rh de los dadores y
receptores antes de practicar una transfusion, y tenerio en cuenta
para no administrar sangre Rh positivo a receptores Rh negativos.

Los anticuerpos anti-Rh pueden provocar ademds de
reacciones transfusionales graves, la enfermedad hemolitica del
recién nacido, al pasar los anticuerpos de |a placenta de la madre al
feto. La formacidn de anti Rh,(D) se evita administrando una gama-
globulina anti-Rh, a la madre Rh negativa no inmunizada, justo
después del nacimiento del hijo Rh positivo. E} anti-Rho(D) no séto
sirve como reactivo para tipificar la sangre, sino que también puede
utiizarse para prevenir la inmunizacién Rh,. Puede administrarse
globulina inmune Rh,(Rhlg) a las personas Rh, negativas que
reciban eritrocitos Rh, positivos a’ través del embarazo o de una
transfusion accidental. Se recomienda inyectar un vial por cada 15
mi de eritrocitos Rh,-positivos que haya recibido el paciente. (¢!

La funcidn biolégica de ios anticuerpos Rh es recubnr a los
glébulos rojos circulantes y conducirfos a fa destruccion en el
sistema reticuloendotelial.

El resuitado hematoldgico es ia hemdbhsis, de los glébulos
rojos recubiertos por i0s anticuerpos. La destruccion puede ser
completa en uno 0 dos minutos o proceder lentamente en varias
horas o dias. En el tubo de ensayo los anticuerpos anti-Rh pueden
causar un grado moderado de aglutinaciédn, pero predomina siempre

el recubnmiento de los glébulos rojos.(*!
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Los anticuerpos en el sistema Rh difieren de los del sistema
ABO. Son inmunes y generalmente 1gG, con excepciones de anti-Cw
y anti-E. Los anticuerpos IgM e IgA son muy raros, los anticuerpos
Rh no hemolizan los eritrocitos en el interior del sistema vascular. Si
se encuentran anticuerpos Rh que reaccionan en suero fisioldgico, |a
mayoria de ellos reaccionan mejor mediante la técnica de la
albimina, las enzimas o la antiglobulina.

Los anticuerpos Rh, suelen desarrollarse déspués de una
hemorragia fetomaterna; raras veces (o hacen a consecuencia de
una transfusion, debido a la tipificacién Rh,(D) sistematica de todos
los receptores. Pueden formarse también los anti-Rh,(D) cuando se
administran concentrados de granulocitos o plaquetas, que
contienen eritrocitos Rh,-positivos, a receptores Rh, negativos.*%

5.12. Tipificacion Rh

La tipificacion de los donantes y receptores comprende tan
sdlo el antigeno Rhy(D). En todos los donantes de sangre D negativo
deben realizarse pruebas para DY,

El término Rh, positivo o Rh, negativo se refiere a D positivo
o D negativo. Una observacién de las prescripciones de los
fabricantes de los reactivos, incluyendo los sueros, es de crucial
importancia para una determinacién correcta y especifica de los
eritrocitos Rh.

Para la determinacién del antigeno Rh,, solo es preciso
utilizar anti-Rh,(D). La prueba puede efectuarse en placa o tubo. El
reactivo hemoclasificador Anti-D debe tener un titulo de aglutinacion
especifico y elevado que aglutina los eritrocitos humanos que
contienen el antigeno D y su variante D¥. La mezcia de reactivos
policlonal y monocional se recomienda para |3 deteccion directa de

la vanante D*.%%



Aunque la mayoria de los antisueros Rh reaccionan mas
intensamente en presencia de un, medio rico en proteinas, con
enzimas o con la prueba de antiglobulina, cada suero debe utilizarse
segun las instrucciones dadas por e! fabricante. Con un método mas
sensible pueden detectarse algunos anticuerpos débiles no

deseados.(®’ .

5.13. Determinacion del Antigeno Rh, (D).
5.13.1. Reactivos.

Para esta prueba en la tesis se utilizo Anti—D de las marcas
Gamma-Clone, Spinreact y BioClone.

5.13.1.1. Clasificacion de los reactivos.

Los reactivos hemotipificadores Anti-Rh (Anti-D) pueden
suministrarse en los siguientes tipos:

-Tipo 1 Anti-D para prueba en salina en tubo.

-Tipo 2 Anti-D albuminoso para prueba en placa o
modificada en tubo.

- Tipo 3 Anti-D de origen monocional.{3-11:46}

5.13.1.2. Discusién de la prueba:

Después de los antigenos A y B del sistema de grupos
sanguineos ABO, el D es el antigeno de grupos sanguineos mas
importante en la rutina de un banco de sangre. La prueba del
antigeno D es una importante prueba de rutina en el laboratono
para tomar ifas medidas necesarias para evitar la inmunizacién al
antigeno D. El fenotipo D negativo se presenta con una incidencia
de aproximadamente 15% en la raza blanca y de 9 a 10% en la

raza negra. ‘!
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Con la introduccion de reactivos de anti-D monoclonales tan
potentes, muchas sangres clasificadas normaimente como D débil
(DY) pueden ahora ser reclasificadas debido a que se ha encontrado
que muestran una fuerte aglutinacion directa con los nuevos
reactivos. Algunos ejemplos de D débil aun requieren una reaccion
de antiglobulina con un reactivo apropiado de 1gG para asegurar su

deteccién. (143

5.13.1.3. Descripcion del reactivo.

Et reactivo Anti-D de Gamma-clone es una mezcla de
monoclonales que se fabrica mezclando las secreciones de dos
heterohibridomas humano / murino cultivados en medio de cultivo
liquido. El componente IgM proviene de la linea de células GAMA401
y el componente IgG de la linea ce células F808. (6%

Los reactivos de Spinreact son preparados a partir de una
mezcla de Anti-D monoctonal humeno tipo IgM (clon Th28) y Anti-D
monoclonal humano tipo IgG (clon MS26). (20:66)

El reactivo Anti-D (Anti-Rh,) para grupo sanguineo (Mezcla
Monoclonal - Policlonal) BioClone para pruebas rdpidas en tubo, y
placa, es suministrado por. Orthn Diagnostics Systems como un
reactivo de baja proteina preparado de suero humano Anti-D, IgM
monocional y suero Anti-D I1gG. La parte monocional IgM de este
reactivo, puede estar preparada de una linea de céiulas de otros
fabricantes autonzados. E! Anti-D IgM monocional (clon MAD2)
causa aglutinacidn directa de céiulas D positivas y, en ocasiones,
aglutinacion directa en glébulos rojos que previamente fueron
identificados como D débil positivo (D¥). El Anti-D 1gG detectara
antigeno D débil positivo (D%) y glébuios rojos D incompleto

(parcial) por la prueba de la antigiobulina indirecta (D*).(30-58.61.62)
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5.13.2.Técnica en Portaobjetos o placa
% Depositar 1 gota de anti-D en un portaobjetos limpio y
debidamente rotulado.

)

> Afiadir 2 gotas de sangre problema.
Mezclar y extender por casi toda la superficie del portaobjetos.
Colocar el portaobjetos en una caja visualizadora, previamente

I

P @

calentada a 45-50 °C y agitar continua y suavemente observando
la posible presencia de aglutinacion.
& La prueba queda terminada en el transcurso de dos minutos.
La aglutinacién indica que la sangre posee el antigeno
Rho(D), y la ausencia de aglutinaciéon indica que el factor Rhy(D)
estd ausente,

5.13.2.1. Observaciones

< Todas las pruebas Rh, negativas deben ir sequidas de la prueba
de antiglobulinas para detectar variantes D".

< Se aconseja utilizar un control, al tiempo que se realiza la
prueba.

<+ Evitar la secacibn de la muestra, pues favorece la
seudoaglutinacion. Si esto sucede, al afadir 1 o 2 gotas de
solucion salina desaparece la seudoaglutinacién, sin embargo la
aglutinacidn verdadera persiste.

5.13.3. Técnica en Tubo

® Colocar 1 gota de suero anti-Rho (anti-D) en un tubo pequefio
(75 X 12 mm 0 75 X 10 mm) debidamente rotulado.

® Preparar una suspension de hematies al 3-5% en Solucion
Salina Isotdnica.

® Las células se pueden transferr directamente dei codgulo con
un aplicador, de una suspensién preparada en Solucién Salina
Fisiolégica, en su propio suero o plasma.

47



# Afadir 1 gota de suspensidon de hematies problema al 2-5% en
Solucion Salina Fisiologica, en su propio plasma o suero.

® Mezcle completamente mediante agitacion y centrifugue por dos
minutos a 1,500 r.p.m. La centrifugacién se puede demorar hasta
30 minutbs a temperatura ambiente, si se desea.

# Examine la ausencia de hembdlisis y enseguida resuspenda las
células con suave agitacion. La hemdlisis puede ser consecuencia
de contaminacion bacteriana y no debera interpretar como un
resultado positivo.

¢ Lea macroscopicamente la aglutinazion goipeando suavemente
el tubo para desalojar el sedimento, examinar la presencia o
ausencia de aglutinacion, y registre los resultados.

& La aglutinacién de los hematies clasifica la sangre como Rho(D)
positivo. Cuando la sangre no resuita aglutinada por el suero anti-
Rho (anti-D) los hematies son Rho negativos.

& Sj el resultado es negativo o dudoso y se requiere realizar una
prueba para D débil (DY), lleve la prueba hasta la fase de D débil,
note que necesita una prueba de antigiobulina directa antes de
interpretar el resultado de la prueba como positivo para D débil.

Los resultados de la prueba se deberdn interpretar
inmediatamente una vez terminada ia prueba. '

5.13.3.1. Observaciones
La suspension de hematies puede prepararse como se indica a
continuacion:

© Los glébulos rojos se suspenden en solucidn salina, en la
proporciéon de 1 gota de sangre por cada miliitro de Solucién
Salina Fisioldgica. Se centrifuga unos minutos, 8 baja velocidad,
se desecha el liquido sobrenadante y se reemplaza por un
volumen igual de solucién salina.
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® Se repite la operacion dos o tres veces. Por ultimo, el sedimento
se suspende en sofucion salina para que la concentracion final sea
de 2 a 5%.

® La presencia de pequefias particulas de fibrina factor rouleaux y
la concentracion de los hematies mediante centrifugacion pueden
confundir los resultados en tubo.

® Verificar al microscopio todos los resultados negativos.

©® La variante DY, forma débii del antigeno Rho, puede detectarse
mejor incubando la suspension de hematies con suero anti-Rho
(anti D), efectuando a continuacion la prueba de la antiglobulina
(Coombs).

5.14. Técnica para Demostrar el Factor D".
La técnica mas representativa para determinar su presencia es
la siguiente:
<« Colocar en un tubo de ensayo debidamente rotulado 2 gotas
de suero anti-Rh, (anti-D).

% Afadir 2 gotas de una suspensién de hematies problema al
2% en solucidn salina.

‘. Mezclar e incubar a 37°C durante treinta minutos.

« Si se observa una agiutinacidén macroscopica, no €S necesano
continuar.

‘e  Lave las células que han moustrado un resultado negativo o
dudoso por |10 menos tres veces con Solucién Salina Fisiolégica,
teniendo cuidado de decantar 1a Solucion Salina Fisiologica entre
cada lavado y de resuspender las células por completo cuando
se aflade 1a Solucién Salina Fisioldgica para el siguiente lavado.

+ Decante ia Solucidn Salina Fisiolégica por completo en la
ultima lavada.

“« A cada tubo afada 1 o 2 gotas de anti-giobulina humana.
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@ Después del lltimo lavado, se obtiene un botén de hematies
seco.

& Agregar 2 gotas de suero antihumano (Coombs) y agitar para
mezclar.

& Centrifugar a 1000 r.p.m. durante dos minutos.

® Desprender suavemente los hematies concentrados Yy

observar ia posible aglutinacion.

@ Lea y registre el resultado de las pruebas golpeando

suavemente el tubo para desalojar el sedimento, examinar la
presencia o ausencia de aglutinacion, y registre los resultados.

5.14.1. Interpretacion de los resultados.

La agiutinacion de los glébulos rojos indica la presencia del
antigeno D.

Reaccion negativa: la resuspension de los hematies es
homogénea. Reaccidn positiva: los hematies positivos permanecen
aglutinados una vez suspendidos.

La agiutinacién indica la presencia del factor Rh, en los
hematies. Cuando la piueba rutinaria en porta o en tubo de esta
muestra de sangre haya dado una reaccién negativa o débilmente
positiva y la prueba DY es positiva, se designardn los hematies
como DY positivos. A

Como procedimiento de rutina efectuar en todas las
reacciones negativas (Rh-) y dudosas la prueba del D*.

5.15. Prueba de Coombs o de las

Antiglobulinas
La prueba de las antiglobuiinas es un método eficaz para la

deteccion de antigenos y anticuerpos no detectables por otras
técnicas.
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Cierto tipo de anticuerpos son capaces de fijarse a las
células sanguineas sin llegar a producir una aglutinacion visible,
Estos son los anticuerpos incompletos.(*%?

La prueba de Coombs sirve para poner de manifiesto estos
anticuerpos incompletos. Para ello se utiliza un antisuero
(antiglobulina humana) preparado por inmunizacion de animales
(conejos o cabras) a los que se inyectan sueros humanos del grupo
0. El suero antiglobulina humana permite reconocer las células
sanguineas sensibilizadas al combinarse con ios anticuerpos
incompietos que cubren su supenicie, con lo cual se produce una
aglutinacion visible. v

La prueba de Coombs puede aplicarse basicamente en dos
formas: directa e indirecta.

Directa: Se emplea fundamentalmente para la investigacion
de autoanticuerpos en anemias hemoliticas adquiridas, y en la
eritroblastosis fetal, para demostrar que los hematies del recién
nacido estan recubiertos de anticuerpos anti-Rh producidos por la
madre. Asi mismo, se utiliza para detectar anticuerpos inducidos por
drogas y en la investigacion de reacciones transfusionales.
Determina si existen gldbulos rojos recubiertos de globulina en el
torrente circulatorio del paciente. Se llama directa porque los
gldbulos rojos se toman del paciente y son examinados Sin
manipulacion intermedia.

Indirecta: Se emplea para la detecciéon e identificacién de
los anticuerpos entrociticos en los sueros. En la inmunizacion
materno-fetal por factor Rh se pueden poner de manifiesto
anticuerpos en el suero de |a madre, antes del nacimiento del nifo.
Se utiliza también para detectar sensibilizaciones post-
transfusionales frente al factor Rh y para la determinaciéon de los
antigenos eritrociticos.
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Esta prueba fue descrita por primera vez en 1908 por
Moreschi. Coombs, Mourant y Race, la aplicaron a la identificacion
de aglutininas Rh débiles e incompletas (D).

Permite establecer la presencia de globulinas; debido a que
los anticuerpos son globulinas permite encontrarios también. EI
suero antigiobulina que se utiliza en los hospitales es una
antiglobulina humana preparada por inmunizacién de animales. El
suero anti-globulina humana permiwte reconocer estos globulos
sensibilizados al combinarse con los anticuerpos globulinicos que ya
cubren su superficie, con lo cual se produce la aglutinacién. Para
identificar los globulos sensibilizados es necesario remover la
totalidad del suero de los gidbulos mediante lavados repetidos con
grandes volumenes (50 a 100 veces el volumen de los glébulos) de
suero fisiolégico estéril,(*4

Es casi seguro que la pruebs de Coombs de la antiglobulina
es el método mds sensible conocido para la identificacién de
anticuerpos. Los anticuerpos demostrados mediante esta técnica, no
pueden encontrarse por otros métodos.

5.15.1. Técnica en Portaobjetos o Placa
< En un tubo de hemodlisis etiquetado, se vierten

aproximadamente 0.5 mi de sangre problema, y se lavan 3 0 4
veces con solucién salina, teniendo cuidado de decantar
completamente después de cada lavado.

s Depositar sobre un portaobjetos limpio 1 gota de suero
antthumano (Coombs) y 1 gota de suspension de los hematies
lavados al 20-25%.
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5.15.2. Aplicacién de la prueba de antiglobulina

para tipos de sangre.
La prueba de Coombs indirecta es indispensable para

identificar el alelo DY, por lo que permite reconocer los genotipos
cD%e/cde (frecuente en los negros) y cde/cde. La prueba indirecta
es esencial para valorar el contenido de anticuerpos del suero, y se

emplea también para el estudio de! genotipo globular,

5.16. Distribucion del factor Rhesus.
En la tabla 10 se puede ver el numero de individuos de cada

tipo sanguineo que hay por cada cien personas que se encuentran

en Zambia.
Tabla 10 Tipos Sanguineos de Zambia
Sistema ABO Sistema Rhesus % de individuos de cada
tipo sanquineo

Grupo A Rh _positivo 25.33
Grupo A Rh negativo 0.67
Grupo B Rh positivo 21.43
Grupo 8 Rh negativo 0.57

Grupo AB Rh positivo 1.95

Grupo AB Rh negativo 0.05

Grupo O Rh _positivo 48.69

Grupo O Rh negativo 1.13

En la tabla 11 estdn los % de tipo sanguineo de los

individuos del Peru.

Tabla 11  Sangre Peruana
Sistema Sistema % de individuos de cada grupo
ABO Rhesus sanguineo

(o) Positivo entre ¢l 60 y el 80 %
A Positivo entreel 10y el 15 %
8 Positivo entre el 5 y el 10 %
AB Positivo menos del S %

o Negativo menos del 1 %

A Negativo f4enos del 0.5 %
-] Negativo Menos del 0.2 %
AB Negativo menos dei 0.02 %
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En la tabla 12 se muestra la distribucion por tipo sanguineo

de Bolivia.
Tabla 12 Tipo Sanguineo de Bolvia
Sistema ABO | Sistema Rhesus % de individuos de cada
Qrupo sanguineo
o] Positivo 56.2
A Positivo © 26.0
8 Positivo 7.3
AB Positivo 1.4
[o] Negativo 5.1
A Negativo - 2.7
B Negativo 0.7
AB Negativo 0.31

La distribucién de los tipos sanguineos del Banco de Sangre
del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas se muestra en
la tabla 13 de los cuales 98.08 % fueron Rh positivo, v 1.92 % Rh

negativo. 44

Tabla 13 Grupos Sanguineos del Instituto Nacional de
Enfermedades Neoplasicas **
Sistema ABO Sistema % de indwiduos de cada grupo
Rhesus sanguineo
[¢] Positivo 72.41
A Positivo 17.50
8 Positivo 2.14
AB Positivo 1.03
[o] Negativo 1.07
A Negativo 0.64
8 Negativo 0.2
AB Negativo 0.01

En la tabla 14 se muestra el porcentaje del Rh negativo que
existe en el extranjero.

Tabia 14 Rh negativo =n ¢l extranjero ! ‘
En Espafa: entre 30 y 40 % de RH-
En Argentina: 15 % de RH-
En Venezuela: 7 % de RH-
En Peru: menos del 1 % de RM-

Verd usted que el grupo O es el mas comun, y que hay
muchas mas personas Rhesus positivo que Rhesus negativo.
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6. OTROS SISTEMAS SANGUINEOS

6.1. Determinacion de otros Grupos

Sanguineos.
Se han descrito en la literatura mas de 600 antigenos

eritrocitarios, que se han dividido en 21 sistemas de grupos
sanguineos. Algunos antigenos estan presentes en los eritrocitos de
casi todos los individuos, mientras que otros sélo se encuentran
raras veces. Muchos de estos antigenos carecen de interés practico,
al menos en el momento actual. Los sistemas mas importantes son,
ABO y Rh. La determinacién de un antigeno en la superficie o en el
interior del hematie, depende de la existencia de un anticuerpo
clasificador que reaccione especificamente con el antigeno y lo
identifique. Los anticuerpos de los grupos sanguineos que
regularmente se encuentran en el suero de las personas no
inmunizadas son los anti-A y anti-B. En contraste con estos
anticuerpos naturales, los anticuerpos que siguen a una transfusion
o embarazo Illamados inmunes, pueden causar reacciones
postransfusionales y son los responsables de la enfermedad
hemolitica del recién nacido.

6.2. Antigenos y Grupos Privados y Publicos.
Un antigeno “publico” es daquei que posee casi todo el
mundo: un antigeno “privado” es aquel que resuita tan raro que
solamente lo tienen el enfermo en quien se descubnd y algunos
miembros de su familia. Estudios mAis cuidadosos han mostrado que
un antigeno privado es en realidad un aleio particular de alguno de
los nueve sistemas pnncipales de grupos sanguineos. Ademadas, un
antigeno puede ser privado o faitar por completo en un grupo racial,
y ser muy frecuente en otras razas. La mejor manera de encontrar
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los anticuerpos contra antigeno privados es la técnica de Coombs

descrita en la seccidon 5.15.

6.3. Grupos sanguineos Kell.

El primer anticuerpo de este sistema fue descubierto en
1946 por Coombs, Mourant y Race en el suero de una mujer que
habia tenido un hijo con enfermedad hemolitica. Desde este
hallazgo han sido muchos los antigenos incluidos en et sistema Kell,
algunos de gran incidencia y otros de baja frecuencia. El antigeno K
(Kell) es muy inmundgeno, por lo tanto, muchos individuos K
negativo producen anti-K cuando reciben hematies K positivo. Por
ser baja la frecuencia del antigeno Kell (9%), no es dificil encontrar
sangre compatible para los pacientes con anti-K. El antigeno k
(Cellano) tiene una alta incidencia (99.9)%, por esta razén es raro
encontrar anticuerpos anti-k. En pacientes sensibilizados hay que
tener en cuenta este factor cuando se realiza la transfusion. Se sabe
que hay varios antigenos Kell sobre la misma glucoproteina.

Los diversos antigenos pueden ser de naturaleza
carbohidratada y se afladen a ila membrana por la accién de
enzimas transferasas. Los anticuerpos Kell pueden detectarse in
vitro por la prueba de la antiglobulina y no son hemoliticos ni se
refuerzan por accion enzimatica. El antigeno Kell es fuertemente
antigénico y se halla en segundo lugar tras el antigeno D en
antigenicidad, si excluimos los antigenos A y B.(31

6.4. Grupo sanguineos Hh (ABH).

Los antigenos pertenecientes al sistema Hh (0 ABH) estan
presentes en los hematies, en el plasma, en la saliva y en otros
liquidos orgdnicos. El antigeno H es et precursor del antigeno A y del
antigeno B. Aunque el sistema Hh actua en cooperacion con los
genes A, B, O, es independiente genéticamente de este ultimo
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sistema. Los individuos O no pueden transformar la sustancia H en
sustancia A o B. El gen H es extremadamente comun,
practicamente todo el mundo tiene sustancia H en sus glébulos
rojos. Los pocos individuos que no heredan el gen H (genotipo hh)
se dice que pertenecen al fenotipo Bombay (Oh). Las
especificidades antigénicas del sistema A, B y H estan determinadas
por las estructuras de hidratos de carbono terminales que se hallan
unidas a los diversos componentes de la membrana eritrocitaria. La
sustancia A se forma por fa adicion de una N-acetil-D-
galactbsamina; ita B, por la adicion de una D-galactosa a la
sustancia H. Las cadenas de sligosacaridos se unen ya sea
directamente a la membrana celular, o a las cadenas de proteinas
que emergen de la bicapa lipidica.

6.5. Grupos sanguineos MNSs.

Los anticuerpos M y N fueron descubiertos por Landsteiner y
Levine en 1927. Los factores Ss, int.mamente relacionados con ellos
fueron descubiertos en 1947 por Race y Sanger, estudiando un
suero anormal que les mandaron Walsh y Mongomery desde

Australia (432

6.6. Grupo Sanguineo Cuffy.

El pnmer anticuerpo de este sistema fue encontrado por
Cutbuch, Mollison y Parkin en 1950, en el suero de un hemofilico
politransfundido, después de una reaccidn transfuncional. Este
anticuerpo reaccionaba con el 65% de los sujetos de raza blanca y
se le denomind Fy® (Fy corresponde a las dos ultimas letras del
nombre del enfermo: Duffy). Un afto después lkin y colaboradores
encontraron e! alelomorfo (anti-Fy"). En la actualidad se han
descrito cinco antigenos del sistema Duffy. La incidencia de estos
antigenos presenta diferencias marcadas entre los blancos y los
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negros. Entre los blancos los genes alélicos mas importantes son
Fy® y Fy®. En los negros se sospecha la existencia de por lo menos
tres genes alélicos (Fy®, Fy®, Fy*). El antigeno Fy® es mas
inmundgeno que el Fy®, por esta razon se halla con mayor

frecuencia el anticuerpo anti-Fy2.

6.7. Grupo sanguineo Lewis.

El sistema Lewis fue descubierto por Mourant en 1946 y se
llamo asi por el donante en cuyo suero se encontrd el anticuerpo.
Los antigenos de este sistema, est4n intimamente asociados con la
sustancia H, proceden del plasma y estan en la membrana de los
hematies. Los genes Lewis Sse representan por los simbolos Le
(dominante) y le (alelo silencioso). Dos afos mas tarde, Andresen
descubrid otro anticuerpo el anti-Le®. Se sabe ahora que el sistema
Lewis no se parece a otros sistemas de grupos sanguineos, debido a
que el antigeno Lewis parece ser producido o dejar de serlo, en
algunos casos por células del orgarismo, y ser fijados pasivamente
por los glébulos rojos.

6.8. Grupo sanguineo Kidd.

En 1951, Alien, Diamond y Niedziela descubrieron en el
suero de la seflora Kidd un anticuerpo que se llamo anti-)k* el cual
reaccionaba con los hematies del 76% de los individuos. El gen que
determina el anticuerpe quedoé designado como Jk*. Dos aflos mas
tarde se encontrd el factor aléhico JK®. El anti-Jk® y el anti-)k® suelen
ser 1IgG y se pueden detectar mediante la prueba de las
antiglobutinas. (¢%

6.9. Grupo sanguineo P.
El grupo sanguineo P fue descubwerto por Landsteiner y
Levine en 1927 en el suero de conejos inmunizados con hematies
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humanos. Los antigenos de este sistema (P, P!, P*) estan
relacionados biolégicamente con los antigenos ABH. El antigeno P?!
se halla presente en los hematies del 79% de la poblacién blanca.
Las diferencias entre los tres tipos antigénicos se deben a los
hidratos de carbono (D-galactosa) que se afaden a la membrana
eritrocitaria por la accién de las transferasas codificadas por los

genes del sistema P.

6.10. Grupos sanguineos |.
En 1955, Wiener y colaboradores estudiaron un anticuerpo

aislado del suero de pacientes con anemia hemolitica por anticuerpo
en frio y lo denominaron anti-1. El antigeno 1 parece estar presente
en casi la totalidad de los hematies del adulto, pero sélo se
encuentra en cantidades pequefias en los hematies del recién
nacido. El antigeno i es muy abundante en los hematies del recién
nacido y escaso en los del adulto. La cantidad del antigeno 1
aumenta después del nacimiento, disminuyendo paralelamente el i,
hasta alcanzar los niveles del aduito a los dieciocho meses. El
determinante de la antigenicidad i es una cadena recta de
oligosacaridos que posee repetidas unidades de D-galactésido-N-
acetil-glucosamina, ligadas a una ceramida o0 a una proteina.

La especificidad 1 es consecuencia de ta unién de hasta cinco
ramificaciones de D-glucosamina-N-acetil-D-galactosamina a las
galactosas del determinante i sin ramificar. El antigeno | estd
presente en los hematies, en forma soluble en: saliva, leche, onna,
liquido amniotico y liquido de los quistes ovaricos.(27-34

6.11. Grupo sanguineo Lutheran.

En 1946, Callenter y Race encontraron en el suero de una
paciente con lupus eritematoso que habia recibido vanas
transfusiones, un anticuerpo que aglutinraba los hematies del 7% de

59



los individuos, incluyendo los del donador llamado Lutheran. El
anticuerpo se llamoé anti-Lutheran® (anti-Lu®). Después descubrieron
el anticuerpo anti-Lu®. Los antigenos Lutheran (Lu® y Lu®) no son
buenos estimuladores de anticuerpos. Anti-Lu® y anti-Lu® son de
tipo IgG, IgM o IgA. Algunos reaccionan en suero salino, mientras
que otros lo hacen después de un tratamiento enzimatico o en la

prueba de la antiglobulina.

6.12. Grupo sanguineo Sutter.

En 1958, Giblett describi6 un nuevo antigeno Js®, que
encontro en los glébulos rojos de un negro de Seattle. Se hereda
como caracter dominante autosomico, vy su frecuencia es del 20 por
ciento en la raza negra. El Js® tedrico pudo encontrarse en 1962. No
se ha encontrado antigeno Js* en asidticos, indios americanos ni
esquimales.

No hay ejemplo de este antigeno en poblaciones carentes de
genes de |a raza negra. La mejor técnica para la demostracién de

los anticuerpos es la técnica de Coombs. %%

6.13. Otros sistemas de grupos sanguineos.

La mejor manera de encontrar los anticuerpos contra
antigenos pnivados es la técnica de Coombs. En la Tabla 15 se
mencionan algunos otros grupos, sus antigenos y 13 incidencia del
antigeno en individuos caucasoides.

Tabia 15 - Otros Sistemas Sanguineos
Sistema Scianna [ Coiton | Diego | wnght | Gregory v Xg* (hgado | Yorky
de grupos Holley al sexo Cost-
Steriing
Antigenos Sm - Co* - DD | Wr* - Gy* - Hy xg* YK® -
B8y’ Co® wr* Cs®
fFrecuencia| 100 - | >99 -| «0.1 - | <0.1 - | >99 - Baja | 89 mujeres | >92 -
en % <0.1 9.7 >99.9 | >99.9 | intrdencis 66 hombdres 972.5
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7. OBJETIVOS
7.1. Objetivo General

Registrar la frecuencia de pacientes D° en la poblacion

que asiste al Hospitalito Gustavo Guerrero.
7.2. Objetivos Particulares

Registrar los porcentajes que se tiene de tipo
sanguineo ABO en la poblacidn que asiste al Hospitalito
Gustavo Guerrero.

Comparar los porcentajes de tipo sar\guineo obtenidos
en Hospitalito Gustavo Guerrero- con los reportados con las

poblaciones de otros paises.

Definir la importancia de utilizar diversos antisueros
en 1a tipificacion sanguinea del sistema ABO y del factor Rh.
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8. HIPOTESIS

Si los pacientes D" encontrados son significativos (>=
1%) entonces la prueba para detectar probables D" se tiene
que realizar con diferentes marcas de anti—D al 100% de la

poblacién “Rh negativo”.



9. METODOLOGIA
9.1. Material:

Jeringa de 10 o 20 mililitros _
Tubos de ensaye pequefios de 10 X 75 mm
Gradilla metalica
Micropipeta
Puntas para micropipeta
* Centrifuga
Marcador

9.2. Material Biolégico:

Sangre compieta obtenida de ios pacientes que asisten al
Hospitalito Gustavo Guerrero en el periodo comprendido de Julio de
2000 a Jutio de 2001.

9.3. Recoleccién y preparacioén de la
muestra:

No se requiere ninguna preparacion especial del paciente
antes de recolectar la muestra. La sangre se debe extraer en
condiciones asépticas, con o sin ar.ticoagulante. Las muestras deben
analizarse tan pronto‘como sea posible después de |a recoleccion.

9.4. Reactivos:
Solucion Salina Isoténica 0.85 %

Albumina Serica Bovina

Anti—A
Anti—B
Anti—AB (opcional)
Anti—D
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9.4.1. Fundamento o principio de los reactivos

para detectar el sistema ABO.

Para determinar el grupo sanguineo de una persona se
prueban directamente los eritrocitos con reactivo Anti-A y Anti-B y
se llama prueba de eritrocitos o prueba directa.’®® El grupo
sanguineo de una persona se determina haciendo reaccionar los
eritrocitos con reactivo Anti-A y Anti-B. La aglutinacion de los
eritrocitos indica la presencia del antigeno relevante, mientras que

1a no-aglutinacion indica su ausencia, (6:20:21.22,25.36,36,50.58,64,71)

9.4.2. Fundamento o principio del reactivo
para detectar el factor Rh. _

La presencia o ausencia del antigeno D se determina
mediante las pruebas de los gidbuics rojos o eritrocitos con el anti-
D. La aglutinacién indica que las celulas aprobadas son D positivo.
La no aglutinacion indica que las células probadas son D negativo,
resuitado al cual se le debe realizar una prueba de antiglobulina
indirecta para D débil (D¥). Los glébulos rojos que posean un
antigeno D débil (DY) pueden dar una reaccion negativa o
perceptiblemente mas débil de 1o norinal en la fase de aglutinacion
directa de la prueba. La variante D%, forma débil del antigeno D
(Rh,), puede detectarse me)or efectuando el test de antiglobulina
indirecta, y dard normaimente agiutinacion definitiva en 1a fase de
antiglobulina. La no aglutinacion en la fase de antiglobulina indica

que, el antigeno D no estéd presente en las células
probadas. (1:37:43.49.50,57.58,61,62)



9.5. DISENO EXPERIMENTAL
9.5.1. Método:

Se obtuvo el grupo sanguineo y factor Rh de pacientes que
asisten al laboratorio del Hospitalito Gustavo Guerrero. Se registro
un total de 8332 muestras, las cuales fueron analizadas
estadisticamente.

En el Hospitalito Gustavo Guerrero se trabajo con pacientes
de diversas edades a los que se les realizé su tipificacién sanguinea.
Los cuales se agrupan de acuerdo a la edad, y el sexo del paciente.

La tipificaciébn sanguinea se realizo con sangre completa la
cual se obtuvo por puncién venosa o puncién capilar. La puncion
venosa nos proporciono sangre completa a la que se le adiciono el
anticoagulante EDTA. La puncion capilar se recolecto en tubo al cual
previamente se le adiciono un mililitro de solucién salina fisiolégica,
con el cual mezclamos cada gota de sangre que se obtenida (ver

Figura 13). Figura 13
Recoleccién de la muestra

f Punci6n Capilar I LPunclén VenosaJ

Tubo con 1 Tubo con EDTA
ml de SSF

65



1.
2.

No o s

8.
S.

Una vez recolectadas la muestras que se procesarian el dia
se utilizo el método en tubo para lo cual se preparo (ver Figura 15):

Un juego de cuatro tubos de ensaye por paciente.

Los cuatro tubos de ensaye se marcaron con la identificacion del

paciente.

En el primer tubo también se marco
Solucién Salina Fisiologica (SSF).

Al ségundo tubo se marcé con una “A”.
Al tercer tubo se le marco una “B".

Al cuarto tubo se marco con “"Rh”,

En el primer tubo se coloco un mililitro
de Solucién Salina Fisiolégica (o se

utilizo el tubo que se recolecto por puncién capilar el cual ya

tenia la sangre y la Solucién Salina Fisioldgica).
En el segundo tubo se coloco una gota de anti-A.
En el tercer tubo se coloco una gota de anti-B.

10. En el cuatro tubo se colocé una gota de anti-D.

Figura 15
Preparacién de! material

1 gota ‘ 1 gota
1 ml. SSF | anti-A anti-B

TESIS CON

| FALLA DE ORIGEN
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Una vez preparado todo el material con los reactivos se procedié a
trabajar con las muestras (ver Figura 16).

1. Al primer tubo le agregamos dos gotas o cien microlitros de
sangre completa, la cual se mezclo con la Solucién Salina Fisiolégica
para formar una suspension de eritrocitos del 3 al 5 por ciento
(excepto las que ya tenian sangre).

2. De la solucién de eritrocitos al 5% agregamos dos gotas al
segundo, tercero y cuarto tubo.

3. Mezclamos.

4. La mezcla se colocd a temperatura ambiente por quince
minutos.

5. Centrifugamos por dos minutos a mil quinientas revoluciones
por minuto.

6. Resuspendimos las células agitando el tubo suavemente y
observamos en los tres tubos donde se presento la aglutinacién.

7. Anotamos este resultado con los datos obtenidos
anteriormente del paciente.

Figura 16
Procedimiento del trabajo

Colocar dos gotas o 100

microlitros de la sangre Colocar dos gotas de la solucién de
con EDTA en el tubo con eritrocitos en cada tubo preparado con
SSF los reactivos.

ol
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En los casos de que el Rh no aglutino se procedio a lo
siguiente.

1. De la suspensién de eritrocitos lavamos tres veces con
Solucién Salina Fisiolégica

2. El paguete obtenido de la uitima lavada fue resuspendo en
quinientos microlitros de Solucién Salina Fisiologica.

3. De esta mezcla colocamos dos gotas en un tubo, con una
gota de albumina sérica bovina y una gota de anti-D (esto se realizo
por duplicado).

4. A un tubo lo incubamos a 37°C por treinta minutos, al
segundo tubo lo dejamos a temperatura ambiente.

5. Observamos la aglutinacion a los que consideramos como
DY positivo, en caso de no haber aglutinacion lavamos nuevamente
las células tres veces con Solucion Salina Fisiolégica.

6. Decantamos completamente el exceso de Soluciéon Salina
Fisiologica después de cada lavado

7. Al final del uitimo favado obtenemos un botén seco al cual
agregamos dos gotas del suero de antiglobulina humana.

8. Mezclamos el contenido y centrifugamos por dos minutos
a mul quinientas revoluciones por minuto.

9 Resuspendimos las células agitando el tubo suavemente y
buscamos la aglutinacidn lo que consideremos como Coombs

positivo.
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10. RESULTADOS

Los resultados obtenidos de un afio de estudio en el
Hospitalito Gustavo Guerrero se muestran en las graficas 1 a 18, las
cuales se encuentran distribuidas de la siguiente manera: en las
graficas 1, 2 y 3 tenemos agrupados a todos los pacientes; en las
graficas 4, 5, 6, y 7 los tenemos separados por el factor Rh; en la
grafica 8 se registraron a los pacientes por el sexo; las demas
graficas esta divididas de acuerdo a la edad del paciente.

En la grafica 1 tenemos a los 8334 pacientes estudiados,
donde mostramos el factor Rh, asi como a los pacientes que dieron
D" positivo. Se registro un 97.73% con factor Rh positivo, el 2.23 %
es de factor Rh negativo, y un 0.04% de D" positivo. Los valores
estadisticos los tenemos registrados en la tabla 16.

Incidencia del Factor Rh

a98%

B2%

B Positivo ENegativo O Du Positivo j

Grafica 1 pacientes agrupados de acuerdo a su factor Rh, los cuales se
clasifican en tres grupos, factor Rh positivo, factor Rh negativo y
paclentes con factor Rh débil o liamado D"
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Tabla 16 Frecuencia encontrada por el factor Rh en el
Hospitalito Gustavo Guerrero.

Positivo | Negativo | D" Positivo
Por ciento 97.73 2.23 0.04
NUmero de muestra 8145 186 3

En la grafica 2 tenemos a los 8334 pacientes estudiados
clasificados por el tipo sanguineo ABO. Se registraron un 69.44%
del tipo sanguineo O, un 22.63 % del tipo sanguineo A, un 6.72%
del tipo sanguineo B y un 1.21% del tipo sanguineo AB. Los valores
estadisticos obtenidos de los pacientes estudiados los tenemos
registrados en la Tabla 17.

Frecuencia del sistema ABO

W23%

W69%
EIO Positivo B A Positivo OB Positivo O AB Positivo

Grafica 2 clasificacion de los pacientes por el tipo sanguineo ABO.
Obteniendo un 69.44% de tipo sanguineo O, un 22.63% del tipo sanguineo
A, un 6.72% del tipo sanquineo B y un 1.21% del tipo sanguineo AB.

Tabla 17 Frecuencia encontrada durante la
investigacion por Grupo Sanguineo

[o] A B AB
Por ciento 69.44 | 22.63 6.72 1.21
Numero de muestras| 5786 1885 559 101
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En la grafica 3 podemos ver la distribucién que se obtuvo de
los 8334 pacientes estudiados al clasificarlos de acuerdo a su tipo
sanguineo y factor Rh. Teniendo que el tipo sanguineo O factor Rh
positivo es de un 68.05%, el tipo sanguineo A factor Rh positivo es
de 21.97%, el tipo sanguineo B factor Rh positivo es de 6.53 %, el
tipo sanguineo AB factor Rh positivo es de 1.17%, el tipo sanguineo
O factor Rh negativo 1.37%, e! tipo sanguineo A factor Rh negativo
0.65%, el tipo sanguineo B factor Rh negativo 0.18% vy el tipo
sanguineo AB factor Rh negativo 0.04%. Asi como del D% Positivo
tan solo tuvimos 0.04%. Podemos observar en la tabla 18 los
resultados obtenidos durante un afio de investigacion en el
Hospitalito Gustavo Guerrero.

Frecuencia del Tipo Sanguineo y Factor Rh

|22%

1%

0o% B1%

M68%

B O Positivo B A Positivo 8 Positivo DAB Positivo
MO Negativo B A Negativo BB Negativo D AB Negativo

Grafica 3 clasificacién de los pacientes por el tipo sanguineo ABO y el
factor Rh. Encontrdndose en mayor concentracién el tipo sanguineo O
factor Rh positivo.
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Tabla 18  Frecuencia encontrada por el Tipo Sanguineo y el
Factor Rh
Tipo Sanguineo / Factor Rh | Por ciento Numero de muestras

O / Positivo 68.0S 5672
A [ Positivo 21.97 1831
B / Positivo 6.53 544

AB / Positivo 1.17 98

O / Negativo 1.37 114

A / Negativo 0.65 54

B / Negativo 0.18 15

AB / Negativo 0.04 3

é? / DY Positivo 0.04 3

En la grafica 4 tenemos a los pacientes de factor Rh

positivo, dentro de los cuales tenemos una distribucion del 69.64%
para el tipo sanguineo O, 22.48% para el A, 6.68 % parael B y
1.2% para el AB. Los valores estan registrados en la Tabla 19.

Total de pacientes del Factor Rh positivo divididos
por el tipo sanguineo

are B1%

HO WA oB OAB

Grafica 4 paclentes con el factor Rh positivo y la distribucién del sistema
ABO de la siguiente forma: tipo sanguineo O con un 69.64%, tipo

sanguineo A con 22.48%, tipo sanguineo B con 6.68% y tipo sanguineo
AB con 1.2%.
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Tabla 19 Frecuencia encontrada del tipo sanguineo en

pacientes con factor Rh Positivo
o A B AB
Por _ciento 69.64 | 22.48 6.68 1.20
Numero de muestras 5672 1831 544 98

La grafica 5 nos muestra a los pacientes que tienen el factor
Rh negativo, donde tenemos un 60.32% para el tipo sanguineo O,
28.57% para el tipo sanguineo A, 7.93% para el tipo sanguineo B,
1.59% para el tipo sanguineo AB y 1.59% para el D" Positivo. Se
obtuvo un total de 189 pacientes con el factor Rh negativo, y su

distribucion esta registrada en la tabla 20.

Total de pacientes por el Tipo Sanguineo del
Factor Rh negativo

W2%

W29%

| @0 ®mA OB OAB  mDuPositivo |

Grafica 5 pacientes con factor Rh negativo clasificados de acuerdo a su
tipo sanguineo, asi como a los que presentan el factor DY positivo.

Tabla 20 Incidencia del Tipo Sanguineo en pacientes con
factor Rh Negativo

o A B | AB |D¥ Positivo
Por ciento 60.32| 28.57 {7.93]1.59]| 1.59
Nomero de muestras] 114 | 54 | 15 | 3 3
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En la grafica 6 tenemos la distribucién por tipo sanguineo

ABO y el sexo de los pacientes que registramos con el factor Rh

positivo en el Hospitalito Gustavo Guerrero y se puede observar

que la mayoria de los pacientes que acuden son mujeres, asi que

tenemos que el grupo O es el de mayor frecuencia obtenida, le

sigue el tipo sanguineo A, después el tipo sanguineo B y por ultimo

el tipo sanguineo AB. Los valores estan registrados en la tabla 21.

0 1000 2000

Frecuencia

acuerdo al tipo sanguineo y sexo.

3000

4000

Incidencia por Sexo y Tipo Sanguineo del factor Rh
Positivo

HAB Hombre
DOAB Mujer
BB Hombre
B Mujer
OA Hombre
OA Mujer
MO Hombre
RO Mujer

Grafica 6 pacientes que presentaron el factor Rh positivo divididos de

tivo

Tabla 21 Frecuencia por Sexo y Tipo Sanguineo
del factor Rh Posi

o A B AB
Mujer 4168 1313 | 378 71
Hombre 1504 518 166 27
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En la grafica 6 tenemos la distribucién por tipo sanguineo
ABO y el sexo de los pacientes que registramos con el factor Rh
positivo en el Hospitalito Gustavo Guerrero y se puede observar
que la mayoria de los pacientes que acuden son mujeres, asi que
tenemos que el grupo O es el de mayor frecuencia obtenida, le
sigue el tipo sanguineo A, después el tipo sanguineo B y por ultimo
el tipo sanguineo AB. Los valores estdn registrados en la tabla 21.

Incidencia por Sexo y Tipo Sanguineo del factor Rh
Positivo

B AB Hombre
O AB Mujer
B Hombre
BB Mujer
OA Hombre
OA Mujer
0O Hombre

i ~
0 1000 2000 3000 4000 BO Mujer

Frecuencia
Grafica 6 pacientes que presentaron el factor Rh positivo divididos de
acuerdo al tipo sanguineo y sexo.

abla 21 Frecuencia por Sexo y Tipo Sanguineo
del factor Rh Positivo

o A B AB
Mujer 4168 1313 | 378 71
Hombre 1504 518 166 27
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En la grafica 7 se muestra a los pacientes que tienen su
factor Rh negativo distribuidos por el sistema ABO y sexo que
asisten al Hospitalito Gustavo Guerrero donde son la mayoria
mujeres. Tenemos una distribucion de la siguiente manera: una
mayor concentracion del sexo femenino distribuido asi, 77 pacientes
con el tipo sanguineo O, 39 pacientes con el tipo sanguineo A, 10
pacientes con el tipo sanguineo B y 2 pacientes con el tipo
sanguineo AB y tres pacientes DY positivo. De los pacientes
masculinos tenemos a 37 pacientes con tipo sanguineo O, 15
pacientes con tipo sanguineo A, 5 pacientes con el tipo sanguineo B
y 1 paciente con el tipo sanguineo AB.

Incidencia por Sexo y Tipo Sanguineo del factor Rh
Negativo

OAB Hombre
BAB Mujer
EDu Positivo
BB Hombre
BB Mujer
WA Hombre
80 Hombre
OA Mujer
0O Mujer

Frecuencia

Grafica 7 registro de los pacientes con factor Rh negativo divididos por el
tipo sanguineo y sexo.
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En la grafica 8 podemos comparar los resultados obtenidos
por tipo sanguineo entre el hombre y la mujer, asi como podemos
notar que los pacientes encontrados D" positivos son mujeres.

Total de pacientes estudiados por Sexo de Julio del
2000 a Julio del 2001
- £ _ DO Positivo
3000 7 B A Positivo
2500 s i OB Positivo
- aS DAB Positivo
2000 /1:n4 E'E - MO Negativo
15001 [ ‘~' WA Negativo
1000} [ t BB Negativo
ool 15 i 76 DAB Negativo
5 2073 £ 1_3_’A Negativo Du Positivo
0= —= ~80 Negativo Du Positivo
Hombre Mujer
Grafica 8 registro de pacientes por el sexo, asi como por el tipo
sanguineo, donde se muestra que la mayoria de {os pacientes estudiados
son mujeres y que los DY positivo, también son mujeres.

En la grafica 9 observamos a los pacientes menores de diez
afios. Donde tenemos un paciente AB negativo mujer de tres afios,
uno B negativo que es hombre de ocho afios y uno AB positivo
hombre de cinco afios. Tenemos tres pacientes A negativo mujer,
cuatro A negativo hombre, seis pacientes O negativo hombre, siete
pacientes O negativo mujer y nueve AB positivo mujer. En ligera
poblacién mayor tenemos el tipo B positivo. En mayor poblacién el
tipo A positivo. Pero tenemos en mayor poblacién a los de tipo O
positivo. Para ver con detalle los valores dirigirse a la tabla 22.
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Grafica® Pacientes estudiados de recien nacido a
9 aitos.

@ AB Negativo Mujer

M B Negativo Hombre

M AB Positivo Hombre

81 A Negativo Mujer
W A Negativo Hombre
B O Negativo Hombre
-3! B O Negativo Mujer
4. = AB Positivo Mujer
@ B Positivo Mujer
1B B Positivo Hombre
M A Positivo Mujer

A Positivo Hombre
M O Positivo Hombre
= O Positivo Mujer

Grafica 9 pacientes estudiados en el Hospitalito Gustavo Guerrero de recién
nacido a nueve afios.

Tabla 22 Pacientes estudiados de recién nacido a nueve afios
Tipo
Factor Rh |Sanguineo Edad 0]1]2 3 4 5 6|7]8]9
) Hombre [17]127]26} 31 39 34 [26]18]23]10
Mujer [32]118]|29] 29 | 36 | 42 |36]|22]25]|17
A Hombre |8 [ 5{17] 11 {17 |18 [5({a 8|7
Positivo Mujer 10] 5 112} 19 13 6 |10}12]5]8
B Hombre 31213 3 3 2 4|5)14]2
Mujer 141 2]5% 5 2 5 14 3{2
AB Hombre 1
Mujer 3 3 2 Ll [
o Hombre 111 2 2
Mujer 111 2 1 1 1 l
Negativo A Hombre 111 1 1
Mujer 1 2
B Hombre [1]
AB Mujer 1
Numero de Muestras 77162]96] 106 [ 114 | 114 [86[51]70][46
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En la grafica 10 registramos a los pacientes de diez a
diecinueve afos entre los cuales tenemos un paciente AB negativo
hombre de diecisiete afios, uno B negativo mujer de doce afios y
uno B negativo hombre de dieciocho afios. Vemos cuatro pacientes
A negativo hombre, asi como seis del tipo A negativo mujer y O
negativo hombre, una poblacién de siete pacientes con el tipo AB
positivo hombre, y es ligeramente mayor para O negativo mujer y
AB positivo mujer. En una concentracién mayor tenemos el B
positivo. Pero es mas significativo el tipo A positivo, pero sigue
dominando el tipo O positivo. Los datos registrados de esta grafica
los tenemos en la tabla 23.

Grafica 10 Pacientes estudiados de 10 a 19 aflos

B AB Negativo Hombre
B Negativo Hombre
H B Negativo Mujer
WA Negativo Hombre
B A Negativo Mujer
8O Negativo Hombre
W AB Positivo Hombre
= O Negativo Mujer
3 AB Positivo Mujer
B B Positivo Hombre
H B Positivo Mujer

A Positivo Hombre
° M A Positivo Mujer

10 11 12 13 14 15 18 17 18 19 O Positivo Hombre

Edad # O Positivo Mujer

Grafica 10 pacientes estudiados que tienen de diez a diecinueve afios de
edad, estan agrupados de acuerdo a su tipo sanguineo y sexo.
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abla 23 Pacientes estudiados de diez a diecinueve afio
Edad 10111]12(13]14{15[ 1617 ]18] 19
o Hombre [15]13]12§11{5 15/ 10| 8 ]151] 52
Mujer |22]21]11]15{17]41| 68 | 99 [143]115
A Hombre|7|416(71113}] 3 3 145112
Positivo Mujer 14|13j6l4]|6112/24]30]40|47
B Hombre 1121111 2 J1119
Mujer l2] l2ls]el12]15]12
AB Hombre 7
Mujer |3 l 1 6 1
o Hombre 1]1 1 1 2
Mujer ;I 1 1 2] 1] 212
A Hombre 2] 2
Negativo Muijer Jl ] r2i 1 2
g Homore] ]}
Mujer 1 ]
AB Hombre i 1
Mujer
Numero de muestras |53/41}39]39]36[79]116]158]426{252

En la grafica 11 tenemos a la poblacion de veinte a
veintinueve aios. Donde podemos observar un paciente AB
negativo mujer de veinte afos, dos O negativo hombres de
veintiuno y veintisiete afos, tres B negativo mujer y AB positivo
hombre. Una poblacidon muy similar entre los tipos A negativo
mujer, O negativo mujer, AB positivo mujer y B positivo hombre.
Asi como un ligero incremento en A positivo hombre y B positivo
mujer. Tenemos asi mismo una pcblacidn mayor en los tipos O
positivo hombre y A positivo mujer. Pero ia que predomina es |a
poblacion de O positivo mujer. Para ver los datos registrados
consulte ia tabla 24.




En esta grafica tenemos registrada a una paciente DY
positivo de 21 afios, la paciente indica que de pequefia se le realizo
el estudio de tipificacidn sanguinea y que es factor Rh negativo, este
estudio se lo hizo ya que en la escuela se lo pidieron para su
inscripcién.

En esta grafica también tenemos registrada a una paciente
DY positivo de 25 aiios, 1a paciente indica ser factor Rh negativo, el
cual fue detectado en el IMSS, para corroborar esto muestra su
comprobante de resuitados.

Grafica 11 Pacientes estudiados de 20 a 29 afios

M Du Positivo O Mujer

£ Du Positivo A Mujer

WM AB Negativo Mujer

® O Negativo Hombre

% AB Positivo Hombre
B Negativo Mujer

M A Negativo Mujer

HAB Positivo Mujer

@O Negativo Mujer

& B Positivo Hombre

B A Positivo Hombre

BB Positivo Mujer

B A Positivo Mujer

B O Positivo Hombre

& o Positivo Mujer

Grafica 11 pacientes estudiados de veinte a veintinueve afios distribuidos
por el tipo sanguineo y sexo, asi como dos pacientes DY positivo.
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Tabla 24 Pacientes estudiados de veinte a veintinueve aiios

Edad 20121 122123124 125]126(27}28]29

o Hombre | 55143 ({34]132[127({19(119]11(19{10

Mujer 148{1321125]|113]|121{126126] 97 |103| 94

A Hombre | 12| 6 9 8 8 S 2 3 2

Mujer 44 137 136 {29138|135142{40]|43]35

Positivo
plHombre { 2 [ 1 2 [ f{3fsfsfa]1]
mujer |16]12]16]11f10] s |6 j11]8s |14
AB Hombre 1 1 1
Muer 1311 2]2] 2 alil3
o |_Hombre 1 1
Mujer 1 3 |1 l1]2] J2l2]2]1]3
A Hombre

Negativo Mujer T Tl Talali1ln
8 Hombre
Mujer [a] Tl [ 1
Hombre
Mujer 1
Numero de muestras_|282[236]226]199]208]197[200]173[179]162

AB

En la grafica 12 tenemos a la poblacidn de treinta a treinta y
nueve afos, los datos obtenidos estdn distribuidos de la siguiente
forma: un paciente A negativo hombre de treinta y un aflos, uno AB
positivo hombre de treinta y cuatro afos, cuatro pacientes O
negativo hombre, siete pacientes A negativo mujer, una poblacion
ligeramente mayor en los tipos sanguineos AB positivo mujer, B
positivo hombre y O negativo mujer. Un dato mas significativo es el
de los pacientes A positivo hombre y B positivo mujer. Pero un
incremento mas notorio lo tiene el tipo O positivo hombre y el A
positivo mujer, Los datos se encuentran registrados en ia tabla 25.
En este grupo solo tenemos el tipo A y O con el Rh negativo, con
una poblacién de veintiun pacientes.




Aqui también registramos una paciente D" positivo la cual
indica que es su tercer embarazo y en los anteriores embarazos no
se le aplico la vacuna (RhIg) por lo que el medico solicita
reconfirmar el factor Rh, debido a que sus dos hijos anteriores
tienen el factor Rh positivo.

Pacientes estudiados de 30 a 39 aflos

= Du Positivo O Mujer

H A Negativo Hombre

B2 AB Positivo Hombre

= O Negativo Hombre

# A Negativo Mujer
AB Positivo Mujer

B O Negativo Mujer

! B Positivo Hombre

M A Positivo Hombre

&4 B Positivo Mujer

8 O Positivo Hombre

M A Positivo Mujer

I A Positivo Hombre

BgsBRIBEE

Grafica 12 pacientes registrados de treinta a treinta y nueve afios, asi como
una paciente D" positivo de treinta y dos afios con un tercer embarazo.

Tabla 25 Pacientes estudiados de treinta a treinta y nueve afios
Edad 30 | 31 | 32 | 33 34 35 36 |[37138]{39
o Hombre 11 13 9 8 11 13 11 141819
Mujer 94 169 | 74 | 72 1 60] 72 | 60 ]149|57]47
A Hombre 8 2 6 2 6 4 2 21313
Positivo Mujer | 22 {20 | 30 | 22 | 15| 24 | 11 {12[18[13
B Hombre 2 1 1 1 2 2 31111
Mujer 6 4 2 8 2 6 11 | S
AB Hombre 1
Mujer | 4 | 3 2 [1 (2 1
Hombre 2 1
° Mujer 2 1 2 I l 1 l Il 4
Negativo
A Hombre 1
Mujer 2 2 2 1
Namero de muestras | 149 | 118123113 [ 101 [ 121 [ 100 |88 96|79




En la grafica 13 tenemos a la poblacién de cuarenta a
cuarenta y nueve afios, donde podemos observar que tenemos dos
pacientes del tipo O negativo hombre y dos AB positivo hombre,
cuatro A negativo mujer, seis AB positivo mujer, con una poblacién
ligeramente mayor tenemos a los tipos B positivo hombre y O
negativo mujer. Después le sigue B positivo mujer y A positivo
hombre. Una poblacién mayor es la de O positivo hombre y A
positivo mujer. Pero sigue dominando el O positivo en la mujer. En
esta poblacion solo existen dos tipos sanguineos con el factor Rh
negativo los que son O y A.

Los datos estdn registrados en la tabla 26.

Grafica13 Pacientes estudiados de 40 a 49 ailos

W O Negativo Hombre
M AB Positivo Hombre
B A Negativo Mujer
i AB Positivo Mujer
B Positivo Hombre
= O Negativo Mujer
B B Positivo Mujer

A Positivo Hombre
WO Positivo Hombre
M A Positivo Mujer
R # O Positivo Mujer

40 41 42 43 44

Edad

Grafica 13 pacientes de cuarenta a cuarenta y nueve aifios distribuidos por el
tipo sanguineo y el sexo.
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[Tabla 26 Pacientes estudiados e cuarenta a cuarenta y nueve aioy
Edad 40]41]42{43]44{45]46147148149
o Hombre 115{8 1911110110} 5]17 714
Mujer |61]|33147]44}45/40}39[36[31]28
AHombre5914753444
Positivo Mujer B]2]20113]13]16!/ 719116116
B Hombre 1{3 2131311 1
Muijer S 2/]6lalal3l3]5]1
AB Hombre 111
Moger | 1| JafJafailafa]
o |-Hombre 2 IE!
Mujer [1i{3]3]2] 131
A Hombre
Negativo Muger | ERER faa]
8 Hombre
Mujer
AB Hombre
Mujer
Nimero de muestras | 96]59184]87[86[80]59]63[65]56

En la grafica 14 podemos observar a los pacientes de
cincuenta a cincuenta y nueve afos entre los que tenemos un
paciente del tipo B negativo mujer de cincuenta y ocho afos, uno A
negativo hombre de cincuenta ; tres afos, dos pacientes AB
positivo hombre, tenemos tres pacientes con el tipo O negativo
hombre y AB positivo mujer, asi como cuatro A negativo mujer, seis
O negativo mujer. Tenemos una poblacién muy similar entre los
tipos B positivo hombre, B positivo mujer y A positivo hombre. Una
poblacion mayor es la del O positivo hombre y A positivo mujer.
Pero lo que tenemos en mayoria es la del O positivo mujer. Los
datos estan registrados en la tabla 27. También observamos que la
poblacién del factor Rh negativo cn este grupo es mayor, asi como
muy variada, ya que tenemos a los grupos O, Ay B.
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Grafica 14

Edad

1 B Negativo Mujer
A Negativo Hombre
M AB Positivo Hombre
0 Negativo Hombre
=i AB Positivo Mujer
¥ A Negativo Mujer
& O Negativo Mujer
8 Positivo Hombre
™ B Positivo Mujer

A Positivo Hombre
M O Positivo Hombre
M A Positivo Mujer
20 Positivo Mujer

Grafica 14 pacientes estudiados de cincuenta a cincuenta y nueve afios
|___distribuidos por el tipo sanguineo_del paciente y sexo.

abla 27 Pacientes estudiados de cincuenta a cincuenta y nueve aﬁo%
Edad 50(51(52(53|54|55{56]57]58}59
o Hombre 115] 7 |12| 6 |13]10| 8 |11]113| 7
Mujer 54124136127 126123129124j18|23
A Hombre 6131312 j2]1312]131414
Positivo Mujer 171 3 ]112]10|5|10]8 | 9}19]8
B Hombre 111 11212 31113
Mujer 6 1112121212
AB Hombre 1
Mujer 1 I 1 l 1
Hombre 11111 1
(o]
Mujer |1 1 11 ] [111
Hombre 1
A Mujer 1 llllLlll
Negativo
8 Hombre
Mujer l 1 l
AB Hombre
Muijer
Namero de muestras | 97 [39]71[49]51[53]50]52]51]49
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En la grafica 15 tenemos registrados a los pacientes de

sesenta a sesenta y nueve afios donde observamos que tenemos un

paciente B negativo mujer de sesenta y dos afos, un paciente O

negativo mujer de sesenta y tres afios, dos pacientes AB positivo

hombre, y tres pacientes AB positivo mujer, cinco pacientes del tipo

O negativo mujer, asi como del B positivo hombre tenemos diez

pacientes.

Los datos completos los tenemos registrados en la tabla 28,

Grafica15 Pacientes estudiados de 60 a 69 afios

1 B Negativo Mujer
180 Negativo Hombre

Y— Sy
60 61 82 63 64 85 066 67 &3 60
Edad

por el tipo sanguineo y el sexo.

M AB Positivo Hombre
£1AB Positivo Mujer
& O Negativo Mujer
& B Positivo Hombre
M B Positivo Mujer

A Positivo Hombre
# A Positivo Mujer
MO Positivo Hombre
210 Positivo Mujer

Grafica 15 pacientes de sesenta a sesenta y nueve afios distribuidos
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abla 28 Pacientes estudiados de sesenta a sesenta y nueve aio.
Edad 60161162|63/64165166[(67168|69
oHombre1585148116586
Mujer 29110)18118(12]16]19]1816]12

A Hombre | S131]12111612)13]2
POSItIVO Mujer 7141716l4]1]9]17][312]2
Hombre | 213211 2
B
Mujer 1 1]2 2]112]1]4
AB Hombre 111

Mujer il ] 1 1 1 l

o Hombre 1

Mujer IIAL 1 ll IIJ

A Hombre

Negativo Mujer
Hombre
B
Mujer I 1 l
AB Hombre
Mujer

Numero de muestras __|60]28]37[45[33]40]38]30]30]26

En la grafica 16 observamos la poblacién de setenta a
setenta y nueve afos en la que tenemos una paciente AB positivo
mujer de setenta y un afos, tenemos dos pacientes B negativo
mujer y dos pacientes AB positivo hombre, tenemos tres pacientes
O negativo hombre, asi como podemos observar que tenemos una
poblacién media baja del tipo B positivo hombre y del B positivo
mujer, una poblacion media del tipo A positivo, y la mayoria del tipo
O positivo. Asi mismo podemos observar que en esta poblacion
estudiada tenemos el tipo B negativo y el O negativo. Los datos
estadisticos estdn registrados en |a tabla 29.
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Grafica16 Pacientes estudiados de 70 a 79 afos

= AB Positivo Mujer

H B Negativo Mujer
RAB Positivo Hombre
WO Negativo Hombre
M B Positivo Hombre
M B Positivo Mujer

B A Positivo Mujer

A Positivo Hombre
O Positivo Hombre

Edad

&1 0 Positivo Mujer

Grafica 16 pacientes de setenta a setenta y nueve afios distribuidos
por el tipo sanguineo y sexo.

[Tabla 29  Pacientes estudiados de setenta a setenta y nueve afio
Edad 70]|71]|72]73}74|75176{77178|79
ol-loml:>re16473972543
Mujer 1919|171 5]11141619]9]4
AHombre8421433131
Positivo Mujer 8l1]|5]213}]21]2 4
8 Hombre 11113 113]1
Mujer 11212 4
ap | _Hombre | 1 {1
Mujer 1 I
o |-Hombre {1 [1 [ I 1
Mujer
A Hombre
Negativo Mujer
B Hombre
Mujer 1 I l 1 I
AB Hombre
Mujer
Niamero de muestras _|56]22]37]11[26]17[17[20]16]14
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En la grafica 17 observamos que al Hospitalito Gustavo
Guerrero también asisten pacientes con mas de 80 afios, Y
tenemos una alta incidencia del tipo O positivo pero le sigue el A
Positivo, el B Positivo y el O Negativo, asi como también tenemos
un paciente masculino AB Positivo de ochenta y tres afios y un
paciente masculino B negativo de ochenta y seis afios.

Grafica 17 Pacientes estudiados de mas de 80 aflos

M B Negativo Hombre

H
o

4

M AB Positivo Hombre

8 WO Negativo Hombre
7
B / s M B Positivo Mujer
] / s Ve
N A Positivo Hombre
3 " .
Ll / WA Positivo Mujer
17 ' WO Positivo Hombre
o T — —

B0 s2 &4 68 m:' g0 82 = O Positivo Mujer

Grafica 17 pacientes de mas de ochenta afios distribuidos por tipo
sanguineo y sexo.
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En la grafica 18 podemos observar a los pacientes que no se
logro obtener su edad siendo minoria comparados con los pacientes
que se obtuvo su edad que se vio con anterioridad.

Grafica18 Pacientes que no proporcionaron su
edad

WM AB Negativo Mujer
BAB Negativo Hombre
BB Negativo Mujer
BB Negativo Hombre
WA Negativo Mujer
OA Negativo Hombre
B0 Negativo Mujer

B O Negativo Hombre
BAB Positivo Mujer
BAB Positivo Hombre
E B Positivo Mujer
BB Positivo Hombre
DA Positivo Mujer

0 100 200 300 400 500 OA Positivo Hombre

. MO Positivo Mujer
Frecuencia MO Positivo Hombre

Grafica 18 donde estan registrados los pacientes que no proporcionaron su
edad, ya sea por pena del paciente o del encargado de recolectar los datos.
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11. DISCUSION

Existen diferentes marcas en el mercado de reactivos que se
utilizan para la determinacion del tipo sanguineo de 1as muestras
que se deben de ciasificar, en el Hospitalito Gustavo Guerrero se
trabajo con reactivos anti-A, anti-B y anti-D de las marcas BioClone,
SpinReact y Gamma-Clone. De estas marcas estudiadas tan solo el
anti-D de Gamma-Clone presento una aglutinacion débil aun para
las muestras sanguineas que con los otros dos reactivos dieron una
aglutinacion completa (4+), por lo que se decidi6 descartar el
reactivo de 1a marca Gamma-Clone en la elaboracién de la
investigacion para evitar resultados faisos negativos o dudosos.

De 8337 pacientes que se estudiaron en el Hospitalito
Gustavo Guerrero se obtuvieron 3 pacientes D" positivo los cuales
fueron clasificados por otros laboratorios como factor Rh negativo,
estos tres pacientes D" positivo son mujeres en edad reproductiva y
en el Hospitalito Gustavo Guerrero se clasificaron como factor Rh
positivo, y de los 186 pacientes que nosotros clasificamos como
factor Rh negativo ninguno dio positivo al factor DY, por lo que se
considera que los reactivos utilizados en el Hospitalito Gustavo
Guerrero (BioClone y SpinReact) son de calidad, por lo anterior fos
pacientes D" positivo no tienen una importancia significativa, ya que
el error que se tiene hasta el momento es minimo, el factor D" es
importante de acuerdo a ios reactivos que se utilicen, ya que la
cahidad y sensibiidad de los reactivos es un factor que tiene gran
importancia. Pero en pacientes con edad reproductiva con factor D*
positivo se compromete su situacié ya que al realizar ia tipificacion
sanguinea, si el laboratorio cuenta con reactivos que no logren
detectar a estos pacientes serdn clasificadas como factor Rh
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negativo y los médicos se apoyan en la informacion proporcionada
por el laboratorio para prescribir la vacuna (RhIg) a sus pacientes

Rh negativo con un embarazo en progreso.

Las tres pacientes detectadas DY positivo estan dentro de
las edades de 20 a 40 afios. La primera paciente tiene 21 afios e
indica que de pequeiia se realizo el estudio de tipificacion sanguinea
debido a que fue un requisito de inscripcion y se indicaron que su
factor Rh era negativo. La siguiente paciente tiene 25 afos e indica
que se factor Rh fue detectado en e! I. M. S. S., y en su
comprobante dice: factor Rh negativo. La tercera paciente viene con
una solicitud del medico para reconfirmacién del factor Rh, debido a
que es su tercer embarazo y ella afirma ser factor Rh negativo,
pero en los anteriores partos no se le administro el vacuna (Rhlg) y
sus hijos son factor Rh positivo. Ccmo podemos ver la tipificacion
del factor Rh es delicada ya que el resultado obtenido puede tener.
graves problemas para los pacientes con un factor D débil teniendo
como consecuencia la muerte del feto o del mismo paciente al donar

sangre con un factor Rh equivocado.

De acuerdo a lo estudiado en la bibliografia encontramos
que el tipo de sangre corresponde directamente a la raza de la
persona, siendo la raza americana, la indigena y la asidtica en su
mayoria tipo sanguineo O factor Rh pos:tivo, la raza australiana y
europea del tipo sanguineo A, asi como la raza afncana del tipo
sanguineo B. Por lo que tenemos que 1a poblacidn indigena es el
79% dei tipo sanguineo O, el 16% del tipo sanguineo A, el 4% del
tipo sanguineo B y menos del 1% ael tipo sanguineo AB; asi como
el factor Rh positivo es del 75% dando un 15% para el factor Rh
negativo.



De la poblacion estudiada en el Hospitalito Gustavo
Guerrero el 2% es del factor Rh negativo esto es de suma
importancia ya que en el momento en que estos paciente lieguen a
necesitar sangre va a ser dificil encontrar un donante lo que pone
en riesgo la vida de estos pacientes asi tenemos que el 1.37 % de
los pacientes estudiados son tipo sanguineo O factor Rh negativo, el
0.65 % de estos pacientes son tipo sanguineo A factor Rh negativo,
el 0.18 % son tipo sanguineo B factor th negativo y los pacientes
con tipo sanguineo AB factor Rh negativos son el 0.04 % de la
poblacion estudiada; hay que recordar que para una transfusion se
necesita coincidir el sistema ABO y el factor Rh. .
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12. CONCLUSIONES

El presente trabajo se realizo en el Hospitalito Gustavo
Guerrero de Julio del 2000 a Julio de! 2001 con una poblacién
estudiada de 8337 pacientes a los cuales se les realizo la tipificacion

sanguinea.

E! broblema con en paciente DY positivo esta relacionado
con la concentracion de anticuerpos presentes en el reactivo anti-D
utilizado, debido a que en los reactivos no se indica la concentracion
proteica, por lo que se realizaron ensayos con los reactivos anti-D
para buscar lo que dieran una mejor aglutinacion y asi evitar la
presencia de pacientes DY positivos o factor Rh dudosos debido a
una débil aglutinaciéon producida por el reactivo, al mejor |a
aglutinacion se evitara que tengamos errores en la tipificacion del
factor Rh y tendremos siempre una aglutinacién confiable.

Los pacientes DY positivos no tienen una importancia
significativa de acuerdo a los resuitados obtenidos en esta
investigacion en et Hospitalito Gustavo Guerrero debido a que |a
frecuencia de estos pacientes es menor a 0.04%, esto es debido a
que los reactivos utilizados tienen una aglutinacion completa.

La frecuencia de los grupos dei sistema ABO reportados en
Ia bibliografia son: 79 % para el O, 16 % parael A, 4 % paraelBy
1 % para el AB. En el presente estudio encontramos que estos han
sufndo cambios presentdndose una disminuciéon en el tipo
sanguineo O del 9.2%, el aumento del tipo sanguineo A en un
6.5%, el aumento del tipo sanguinco B en un 2.7% y no se observa
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una modificacién en el tipo sanguineo AB. Aunque los porcentajes
encontrados en 'pacientes del sistema ABO se han modificado el
orden sigue siendo el mismo: de mayor frecuencia es e! tipo
sanguineo O, en segundo lugar el tipo sanguineo A, en tercer lugar
el tipo sanguineo B y por ultimo el tipo sanguineo AB.

El factor Rh existente en los pacientes que se estudiaron en
el Hospitalito Gustavo Guerrero tamtién ha variado dandose un
incremento del 13% para el factor Rh positivo y una disminucion
igual para el Rh negativo, esto de acuerdo a que en la bibliografia
se reporta que el Rh positivo es del 85% y el 15 % para el Rh
negativo.

Aunque |a tipificacion sanguinea se ha realizado desde su
inicio por técnicas manuales (en placa) y posteriormente se
introdujo una maquina (centrifuga con la técnica en tubo) lo mejor
seria que todos los laboratorios de rutina contaran con reactivos de
buena aglutinaciéon para eliminar .,0s errores en la tipificaciéon. Es
necesario probar diferentes antisueros cuando se quiere realizar un
cambio de proveedor por costo o debido a que se dude de la
aglutinacidon del antisuero, pero se debe de elegir siempre el que
tenga una aglutinacion 4+ para el 90% de las muestras estudiadas.
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13. Glosario

Afroamericana adjetivo relativo a los negros de América.
Aglutinogénica cualquier sustancia antigénica que produzca
aglutinacién mediante la produccidon de aglutinina.
Amniocentesis intervencion obstitrica en la que se extrae una
pequefia cantidad de liquido amnidtico para su andlisis en el
laboratorio. -Se suele realizar entre la 16ava y 20ava semana de
embarazo como medida diagnéstica complementaria de anomalias
fetales. // Es una de las técnicas mas utilizadas para detectar
anomalias antes del nacimiento.

Antigenicidad capacidad de prouucir anticuerpos. El grado de
antigenicidad depende de la clase y cantidad de una sustancia
determinada, del estado del huésped y del grado de sensibilidad de
éste al antigeno, asi como de su capacidad de producir anticuerpos.
Antiglobulina anticuerpo contra la globulina humana, natural o
preparado en animales e laboratorio. Las antiglobulinas especificas
se utilizan para descubrir anticuerpos especificos, como en la
tipificacion de la sangre. // antisuero producido frente a un
componente globulinico del suero.

Antisuero suero animal o humano que contiene anticuerpos frente
a una enfermedad concreta, que se utiliza para conferir inmunidad
pasiva para esta enfermedad. Los antisueros no provocan Ila
produccién de anticuerpos y son de dos tipos. Las antitoxinas son
antisueros que neutralizan las toxinas producidas por determinadas
bactena, pero no destruyen estas bacterids. Los sueros
antimicrobianos actuan destruyendo las bacterias al hacerias mas
sensibles a la accidn de 1os leucocitos. Los antisueros polivalentes
actuan sobre mas de una cepa bacteriana; los monovalentes lo
hacen sobre una sola cepa. Los antib.éticos han sustituido en gran
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proporcién a los antisueros antimicrobianos. Siempre hay que tener
precaucion a administrar cualquier tipo de antisuero, ya que puede
producirse hepatitis o reacciones e hipersensibilidad. // Suero que
contiene anticuerpos frente a un determinado antigeno.
Autoanticuerpo inmunoglobulina que reacciona frente a un
componente normal del organismo. Existen muchos mecanismos
que pueden provocar la produccion de autoanticuerpos. Un antigeno
formado durante el desarrollo fetal y posteriormente secuestrado
puede ser liberado durante la vida extrauterina como consecuencia
de una infeccion o un traumatismo y dan lugar a la sintesis de
autoanticuepos.

Bromelina es una enzima proteoclitica que se obtiene de la piiia.
Citomegalovirus uno de los virus especificos del grupo herpes.
Produce diversos efectos patologicos en recién nacidos y en adultos
sometidos a tratamiento inmunosupresor, y puede dar lugar a
enfermedad grave, especialmente después de un transplante. // En
lactantes, la enfermedad se adquiere en fase temprana, en los dos
primeros meses de vida, como lo muestra la existencia de cambios
morfolégicos en glandulas salivales. También se encuentra en
lactantes enfermedad generalizada o fulminante, que se adquiere in
utero.

Daltons es igual a 1a masa de un atomo de hidrogeno (1.68 X 10’
24 g)

Ectépico se dice al objeto y érgano situado fuera de su lugar
normai.

Eluato o que sale de una columna cromatografica por el fondo.
Elusién proceso que consiste en hacer pasar un liquido © un gas
por una columna cromatografica.

Eritroblastosis fetal tipo de anemia hemolitica que se produce
en el reaén nacido por incompatibilidad maternofetal de grupos
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sanguineos, especificamente el factor Rh y los grupos ABO. Se debe
a una reaccion antigeno-anticuerpo que tiene lugar en la corriente
placentaria de anticuerpos maternos formados contra los antigenos
incompatibles de la sangre fetal. En la incompatibilidad Rh sélo se
produce 1a reaccién hemolitica cuando Ia madre es Rh negativa y el
nifo Rh positivo.

Ficina es una enzima proteolitica que se obtiene de la savia de la
higuera. Es muy irritante, y debe manejarse con cuidado.
Hemaglutinacién reaccién  antigeno-anticuerpo que se
manifiesta con aglutinacién de hematies.

Hemicigoto individuo, organismo o célula que sdlo posee uno de
los pares de genes correspondientes a su caracter especifico. Estos
rasgos se expresan independientemente de si los genes que los
transmiten son dominantes o recesivos, como es el caso de los
genes ligados al cromosoma X del unico cromosoma X del varén,
que no posee alelos en el cromosoma Y.

Inmunégeno agente o© Sustancia capaz de provocar una
respuesta ir;mune o producir inmunidad.

Megacariocitos célula extraordinanamente grande de la médula
dsea que mide entre 35 y 160 micras de didmetro y posee un
nucleo multilobulado. Los megacanocitos son esenciales para la
produccién y proliferacion de plaquetas en la medula Osea y
normalmente no aparecen en la sangre circulante.

Policlonal perteneciente 0 relativo a un grupo de células u
organismos idénticos dertvados de vanas células también idénticas.
Perteneciente o relativo a vanas células u organmismos idénticos
denvados de una sola célula.

Positividad caracter positivo.

Rececivo que pertenece a, o describe un gen cuyo efector estd
enmascarado o escondido si existe un gen dominante en el mismo
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locus. Si ambos genes son recesivos y determinan el mismo rasgo,
éste se expresa en el individuo. Que provoca 1a disminucion de una
actividad.

Rouleaux |os eritrocitos sedimentan en |a sangre debido a que su
densidad es mayor que ia del plasma. El plasma se opone a esta
tendencia de los glébulos rojos a sedimentar, con una fuerza
proporcional al drea de superficie de los eritrocitos. Si un
determinado nimero de eritrocitos se aglutinan en forma de una
columna cilindrica. Es una pseudoaglutinacién, el suero del sujeto
produce adhesidn de sus propios gldbulos o de otros.

13.1. Estructuras de hidratos de carbono
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