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RESUMEN

Las reacciones transfusionales se dividen en inmunolégicas y no
inmunol dgicas y se manifiestan de manera inmediata, es decir, dentro
delasprimeras 24 horas o tardia si éstas se presentan después de 24
horas.

Su intensidad puede ser leve o tan intensa que puede ocasionar la
muerte. Las principal es causas son: hemdlisis, transmision de enfer-
medades, sobrecarga de hierro y de volumen, desequilibrio electro-
litico, embolia, reaccion alérgica entre otras.

De ahi laimportancia de valorar €l riesgo-beneficio de efectuar este
procedimiento, cumpliendo siempre con la norma oficial mexicana
paraladisposiciéndesangrey suscomponentes, procurandosiempre
dar loshemocomponentes con el menor riesgo paraquien o necesita,
cuidando todoslosdetallesde manipulaciony estudio, asi comodela
eleccion de los disponentes.
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Introduccién

a terapia transfusional tiene gran relevancia en la medicina
actual, por laayuda que brinda a los pacientes que cursan
con un déficit de sangre provocado por una pérdida subita y
grave de ésta o por algun proceso patologico que conlleva una
pérdida cronica de sangre o la total falta de produccién de
células sanguineas, sin embargo, es importante establecer la
dualidad comparativa riesgo-beneficio, procurando brindar a
cada paciente una terapia lo mas confiable y segura posible.
Aun cuando su aplicacion ha sido de gran ayuda y los
beneficios son muchos, el riesgo existe debido, sobre todo a
las diferencias genéticas de individuo a individuo y con ello los
mecanismos de defensa contra lo que cada uno identifica
como extrafio para su organismo; ademas de lo antes mencio-
nado el riesgo puede ser consecuencia de la contaminacion
de la sangre por virus, bacterias o parasitos, ya sea que quien
la proporciona curse con una infeccién o infestacion sin que
este tenga conciencia de que es portador, 0 en ocasiones por
una mala técnica en la obtenciéon de la sangre o de sus
componentes, errores en la separacién o manipulacion de
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estos o de las muestras para la determinacién de pruebas
serologicas por el laboratorio. Por lo que cuando se aplica esta
terapia existe el riesgo producir efectos nocivos traducidos en
lo que se denomina reaccién transfusional, que puede ir de
moderada a grave pudiendo incluso ocasionar la muerte.

Los efectos adversos pueden dividirse en inmunolégicos y
no inmunolégicos, y a su vez catalogarse como inmediatos si
se presentan durante las primeras 24 horas, o tardios si se
observan después de 24 horas.

Clasificacion

Inmunolégicos
Inmediatos

a) Reaccion hemolitica

b) Reaccion febril no hemolitica

c) Reaccion alérgica: anafilactica, urticaria,

d) Dafio pulmonar agudo asociado a la transfusion (TRALI).

*Correspondencia y solicitud de sobretiros: Jacobo Luna-Gonzalez. Banco de Sangre, Centro Médico Nacional Siglo XXI, IMSS, Av. Cuauhtémoc
330, Col. Doctores, Delegacion Cuauhtémoc, 06720 México D. F., Tel. 56276900 extensién 21807.
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Reaccion transfusional

Tardios

a) Aloinmunizacion contra eritrocitos, leucocitos, plaquetas
y/o proteinas plasmaticas.

b) Hemdlisis

c¢) Enfermedad injerto contra huésped (EICH)

d) Pdrpura postransfusion

e) Inmunomodulacion (TRIM).

No inmunolégicos
Inmediatos o agudos

a) Choque séptico

b) Insuficiencia cardiaca congestiva

c) Hemodlisis no inmune: mecanica, térmica u osmética

d) Embolia: aérea o por particulas (pequefios coagulos)

e) Hipotermia

f) Desequilibrio  electrolitico:
hipocalcemia, hiperpotasemia

g) Coagulopatia hemodilucional.

hipomagnesemia,

Tardios

a) Hemosiderosis.
b) Transmisién de enfermedades: virales, bacterianas y/o
parasitarias.

Dentro de los efectos inmunolégicos inmediatos o tardios se
encuentran las reacciones hemoliticas que pueden ser de tipo
intravascular o extravascular. Laintravascular esinmediatay se
ocurre en el torrente circulatorio con liberacion de hemoglobina
en el plasma y se caracteriza por hemoglobinemia y
hemoglobinuriay puede generar una coagulacion intravascular
diseminada (CID), trastornos vasomotores, falla renal y final-
mente la muerte. En la extravascular la lisis se efectiia en bazo
o higado e intervienen los macréfagos del sistema fagocitico
mononuclear con liberacién de bilirrubina en el plasma, y
caracteristicamente corresponde a una reaccion tardia.l?

La reaccion febril NO hemolitica: es provocada por la
liberacién de pirégenos endégenos (citocinas-interleucinas- )
por los leucocitos cuando son expuestos a complejos antigeno-
anticuerpo (Ag-Ac), se tiene la idea de que son liberados por
el receptor aunque recientemente se ha sugerido que estos
son liberados por el donador mas que por el receptor.®

Reaccion alérgica:la urticaria se presentaen 1a3%de las
transfusiones de plasma y se deben a la interaccion de un
alergeno y un anticuerpo de tipo IgE, los alergenos son
antigenos exdgenos regularmente proteinas del plasma a las
gue se ha expuesto previamente, de tal manera que el orga-
nismo ha sido sensibilizado.! Anafilaxis: El origen de esta
reaccion se debe a una deficiencia de IgA y/o a escasez de
determinantes isotopicos por lo que se puede desarrollar
alotipos especificos anti-IgA o clase-especificos, también pue-
den desencadenar reacciones anafilacticas anticuerpos pre-
existentes a otras proteinas (IgG, albumina, haptoglobina,
transferrina, C3, C4), a antigenos leucocitarios (HLA), sustan-
cias quimicas o alergenos en los alimentos.*

Dafio pulmonar agudo asociado a transfusion (TRALI). Se
han propuesto dos mecanismos que lo ocasionan:

m  Primero: que se debe a la infusion pasiva de anticuerpos
del donador dirigidos contra antigenos del receptor o ala
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infusién de leucocitos del donador contra los que el

receptor ya tiene anticuerpos.

Segundo: se refiere a que la causan dos mecanismos

independientes:

a) Elsecuestro pulmonar de neutréfilos, derivado de la
activacion endotelial pulmonar.

b) Se genera dafio pulmonar agudo, endotelial, asi
como edema capilar producto de la activacién de los
neutrofilos adheridos enlos pulmones por anticuerpos
especificos provenientes del donador.*

Aloinmunizacion: se refiere basicamente al contacto prima-
rio del receptor con un antigeno desconocido contra el que crea
anticuerpos y una reaccién que se puede considerar leve, sin
embargo una vez que hay tal contacto, en una transfusion
posterior puede convertirse en un serio riesgo incluso para la
vidaya que puede dar lugar a unareaccion inmediata del tipo de
las ya mencionadas, debido a que el antigeno ha sido identifi-
cado y queda grabado en las células de memoria.

EICH: en la transfusién son casos muy raros y se debe a
la implantacién de linfocitos T del donador en un receptor
inmunodeprimido y que actdan contra Ags. HLA del receptor.
Es mas frecuente en pacientes que han sido trasplantados. Se
puede prevenir irradiando el hemocomponente que se aplica-
ra al paciente inmunocomprometido a dosis de 1500 a 3000
rads.?® 0 25 Gy*“ reduciendo en 5 Log los linfocitos T viables*
y afectando el ADN nuclear impidiendo asi su division y
replicacion.

Pudrpura postransfusion: el anticuerpo que provoca esta
reaccion se ha denominado Zw-a que es un Ac. Anti-HPAL.
Esta reaccion se ha identificado principalmente en pacientes
del sexo femenino inmunizadas previamente por embarazo.
Se manifiesta con trombocitopenia en un periodo de 5 a 12
dias posteriores a la transfusion.

Inmunomodulacion (TRIM): se refiere a la dualidad de la
transfusion paratener efectos benéficos o nocivos. Benéfica-
mente se observo la mejor evolucion del trasplante renal en
pacientes politransfundidos, asi como en la seleccion del
probable donador al transfundir -al paciente a trasplantar con
sangre total o plasma rico en leucocitos del donador sin que
se produjeran anticuerpos anti-HLA; se han reportado tam-
bién casos de abatimiento de la relacion TCD4/TCD8 en
hemofilicos multitransfundidos con plasmay crioprecipitados.

Los efectos nocivos se relacionan con recurrencia de can-
cer, infecciones posoperatorias, reactivacion de virus latentes y
falla organica multiple con predisposicion a la mortalidad.

Choque séptico: se debe a la transfusion de sangre conta-
minada con bacterias ya sea porque el donador tiene una
infeccion incipiente o porque el producto fue contaminado en
alguno de los pasos del proceso de donacion, fraccionamien-
to, almacenamiento o en el transcurso de la transfusion.

Insuficiencia cardiaca congestiva: se puede presentar en
pacientes alos que se les ha transfundido grandes cantidades
de sangre o esta se ha aplicada con demasiada rapidez, y una
vez que se presenta puede llegar a ser fatal.

Hemodlisis no inmune: puede ser consecuencia del mal
manejo de la sangre ya sea en su almacenamiento, por
sobrecalentamiento y/o manipulacién, puede deberse tam-
bién a alteraciones en la osmolaridad del eritrocito por solucio-
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nes intravenosas hipotonicas, irrigacion de la vejiga con
agua, aplicacion de soluciones hipoténicas o drogas a la bolsa
durante la transfusion, o por eritrocitos desglicerolizados
inadecuadamente,! por ser aplicadas a través de agujas de
estrecho calibre, o por deficiencias enzimaticas y hemoglo-
binopatias.*

Embolia: se debe a la introduccion durante la transfusion
de aire o de microagregados de leucocitos o plaquetas, los
cuales suelen ser perjudiciales para el paciente.

Hipotermia: se puede presentar cuando son suministrados
grandes volumenes de liquidos frios via intravenosa.

Desequilibrio electrolitico: se debe basicamente a la toxi-
cidad al citrato o al potasio. En el caso del citrato cuando se
infunden cantidades superiores a 100 mL/minuto de sangre
plasma fresco y/o plaquetas se elevan los niveles de este
provocando hipocalcemia e hipomagnesemia pudiendo pro-
vocar por este efecto alcalosis metabdlicay por tanto fibrilacion
ventricular, hipotension, tetania, contracciones musculares,
entumecimiento pectoral y/o nauseas solas o ambos. La
hiperpotasemia suele ser transitoria y debida al almacena-
miento de la sangre, no se ha encontrado hasta el momento
alguna complicacién debida a esta, por transfusion, la
hipopotasemia es rara y se puede deber a transfusion masiva
y las causas probables son alcalosis metabolica, secrecién de
catecolaminas y aldosteronismo.*

Coagulopatia hemodilucional: es consecuencia de una
pérdida importante de sangre, sin que se restituya el equilibrio
hemostatico es decir no se compense la pérdida de los
factores de la coagulacion.

Hemosiderosis: puede presentarse riesgosamente en pa-
cientes con altos requerimientos de sangre, ya que el organis-
mo solo puede excretar un mg de Fe al diay cada concentrado
eritrocitario contiene entre 200 y 250 mg de este. Debemos
tomar en cuenta que niveles téxicos de hierro se encuentran
en una concentracion entre 400 y 1000 mg/Kg. de peso y que
niveles por arriba de esta concentracion pueden ocasionar la
muerte. En casos extremos se recomienda el uso de sustan-
cias quelantes del hierro.234

Transmision de infecciones: cuando hay necesidad de
transfusion existe el riesgo de recibir una sangre contaminada
con virus, bacterias o parasitos, siendo las de mayor riesgo el
virus de inmunodeficiencia humana (VIH), la hepatitis, la sifilis
y el estafilococo epidermidis, y con poca importancia en
nuestra zona la enfermedad de Chagas, el toxoplasma, el
virus del Nilo etc. Es importante por tanto, tener el maximo
cuidado en la seleccion de los disponentes asi como de los
estudios que nos ayudan a reducir tal riesgo.

En el Banco de Sangre del Centro Médico Nacional siglo
XXl se buscareducir el riesgo de la contaminacién de lasangre
por bacterias, implementando una técnica mas adecuaday un
area con mejores condiciones al momento de su obtencién
(sangria).

Para el estudio de enfermedades potencialmente transmisi-
bles por transfusion contamos con equipo de tecnologia de
vanguardia y personal altamente capacitado, comprometido y
confiable para identificar, por ley,® portadores de VIH (excepto
periodo de ventana), hepatitis C, hepatitis B, Sifilis. Ademas se
han realizado protocolos para citomegalovirus, el cual tiene
mayor importancia en pacientes transplantados, enfermedad
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de Chagas y toxoplasmosis, cuya relevancia es menor por no
serzonaendémica. Esimportante resaltar la trascendencia que
tiene para este fin la preparacion y ética del area médica para
la seleccion de disponentes en base a la revision clinica.

Para demostrar el efecto adverso postransfusion de los
leucocitos, se aplican pruebas para demostrar que existe
linfocitoxicidad o la presencia de anticuerpos antileucocitos
contra leucocitos recolectados en donadores sanos.

Con el avance de la tecnologia para recoleccion de sangre
se emplean bolsas especiales y técnicas de leucorreduccion,
ademas de filtros, todo con el fin de dar a los pacientes
productos con un gran margen de seguridad para evitar una
posible reaccion de este tipo.

Ademas cuenta con un laboratorio especializado en la
tipificacion e identificacion de antigenos y anticuerpos del tipo
HLA, enfocado hacia la unidad de transplantes.

El laboratorio de inmunohematologia, cuya area de in-
fluencia abarca varios hospitales del IMSS del pais asi como
de las delegaciones 3y 4 del D. F., y otros del sector salud, da
fiel cumplimiento a la NOM-003-SSA-1993. APARTADO 10.-
Hemocompatibilidad y receptores,® cuyo fin es dar a los
pacientes concentrados eritrocitarios y otros componentes lo
mas afines posibles con las caracteristicas del receptor basa-
dos en las células rojas, considerando en primer termino el
sistema ABO, ya que es el mas hemolitico intravascular de
todos los sistemas que son concurrentes a nuestra poblacion
y en general a la poblacion mundial.

Asi como de otros sistemas siendo los mas importantes
después del ABO: el Rh-Hr (CDEce), el Duffy (Fy), el Kidd (Jk)
y el Kell (KKk), resaltando por su grado de riesgo el Fy y el Jkya
que son capaces de provocar hemdlisis intravascular, ademas
en nuestra poblacion es importante el sistema Diego (Di).®

Material y métodos

Cuando hay datos clinicos que hagan sospechar de una
reaccion sea hemolitica 0 no, en este laboratorio se realizan
pruebas, para descartar o identificar una aloinmunizacion o el
origen de la reaccidon. Es necesario tener en custodia las
muestras sanguineas del receptor (paciente) y del donador
(alicuota del producto sanguineo transfundido) durante tres
dias posteriores al evento transfusional. El protocolo de estudio
parareacciones de tipo hemolitico se muestraen el cuadro |. El
protocolo descrito paralas muestras del producto transfundido
vale para la reaccion transfusional por concentrados
eritrocitarios; para la reaccion transfusional por concentrados
de plaquetas unitarias o de aféresis solo se realiza el grupo
inverso del ABO porque generalmente se carecen de los
eritrocitos del donante y no se realiza la investigacion de
hemodlisis. El Servicio de Transfusiones debe tener bajo cus-
todia todos los remanentes de los productos transfundidos
hasta el final de evento transfusional.

Técnicas de deteccidon de anticuerpos irregulares
antieritrocitos: salina, hiperproteica, enzimatica, antiglobulina
humana (prueba con suero de coombs), columnas de gel,
despegado de anticuerpos a pH acido para realizar fenotipos,
despegado de anticuerpos por medios quimicos para investi-
gacion de anticuerpos unidos a los eritrocitos, prueba directa
de antiglobulina humana con diluciones y especifica con Anti-
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Reaccion transfusional

Cuadro I. Protocolo de estudio parareacciones hemoliticas
o febriles

Cuadro Il. Especificidades encontradas en pacientes con
reaccion transfusional

Muestras sanguineas del receptor (paciente)
Muestras

Estudios Pre transfusion Postransfusion
Grupo ABO y Rho(D) XXX XXX
Coombs directo XXX XXX
Anticuerpos Irregulares XXX XXX
Elusion de anticuerpos XXX
Fenotipo eritrocitario XXX
Prueba Cruzada XXX XXX
Linfocitotoxicidad XXX XXX
Leucoaglutinacién XXX XXX
Muestras sanguineas del producto transfundido
Estudios Muestra Remanentes
previa recuperado s
Grupo ABO y Rho(D) XXX XXX
Cuenta de leucocitos XXX
Investigacion de hemodlisis XXX
Prueba Cruzada XXX XXX
Cultivo bacterioldgico XXX

IgG y anti-C3-d,-b prueba en tubo y en columna de gel.

Para la investigacion de anticuerpos antieritrocitos se
cuenta con el “Panel de Fenotipo Eritrocitario Mestizo Mexica-
no” que se produce en este banco de sangre en que se
consideran las frecuencias y antigenos de nuestra poblacién
y se incluyen células con grupo sanguineo Diego-a positivo
que no lo tienen generalmente las células comerciales que
compran de otros lugares como Estados Unidos o paises
europeos.

Se estudiaron los pacientes que fueron remitidos al banco
central de sangre por reaccion hemolitica de enero de 2004 a
agosto del 2006.

Resultados

Gracias a nuestro panel asi como a otro u otros de tipo
comercial, se han detectado anticuerpos irregulares antieri-
trocitos en 6,039 pacientes con altos requerimientos trans-
fusionales que acudieron a esta unidad como pacientes ambu-

Cuadro Ill. Casos nuevos con resultados positivos

Sistemas No. acs. encontrados %
Kell 37 16.0
Rh 36 15.6
Diego 20 8.6
Kidd 8 3.5
Ss 2 0.9
Duffy 3 1.3
Acs. Frios 108 46.7
Proteinas 17 7.4

latorios a recibir transfusion de concentrados eritrocitarios y
plaquetarios, obteniéndose los siguientes datos del analisis de
pacientes estudiados por reaccion en el lapso comprendido
entre enero de 2004 y agosto de 2006: 262 casos positivos de
los cuales; 113 fueron por reaccion transfusional (anticuerpos
activos a 37 °C) y 149 por anticuerpos activos a 22 °C. Los
casos detectados no se contabilizaron en visitas subsecuentes,
las especificidades encontradas se muestran en el cuadro |l
Enlos anticuerpos activos a 22 °C se englobaron los sistemas:
ABO, li, P, Lewis y sus mezclas, observando que con frecuen-
cia se pierden algunos anticuerpos frios al congelar el suero
por 24 horas.

En 83 nuevos casos referidos por incompatibilidad
pretransfusional o por reaccion transfusional se obtuvieron los
resultados positivos que se muestran en el cuadro Ill. El mas
frecuente dentro del sistema Rh fue el anti-E, detectandose
ademas en el sistema Kell, 4 anti Kp-a y en el sistema Diego
un Anti Di-b.

Discusion

Por todo lo anterior es para nosotros de vital importancia
conocer de facto los antecedentes transfusionales del recep-
tory en el caso de las mujeres también los gineco-obstétricos,
ademas del tipo de tratamiento a que es sometido con el fin de
conocer cualquier factor de interferencia o de riesgo de
aloinmunizacion. Se ha comprobado en este laboratorio que
no solo los factores del sistema Rh son capaces de afectar la
gestacion en mujeres pudiendo identificarse ademas anticuer-
pos contra otros sistemas como el K1y el Jka, y que estos se
encuentran como factores de perdida del producto y por lo
tanto de alto riesgo cuando es necesaria una transfusion. Los
resultados enrelacién alas especificidades de los anticuerpos
demuestran la gran relevancia que tiene el sistema Diego en
nuestra poblacion.

Sistema Rh Kell Duffy Diego Kidd MNS Lewis Gerbich
Numero de Casos 52 22 15 12 11 10 3 1
Porcentaje 41.3 17.5 11.9 9.5 8.7 7.9 2.4 0.8
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