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Resumen:

Introduccion: La hemoterapia es un método terapéutico que es globalmente aceptado y efectivo
sin embargo aproximadamente del 1-3% de los eventos transfusionales estan asociados a
reacciones adversas. Objetivo: Caracterizar las reacciones postransfusionales en los pacientes
atendidos en el servicio de transfusiones. Método: Se realizd un estudio descriptivo longitudinal
prospectivo en el Hospital “Hermanos Ameijeiras” durante el periodo de enero de 2018 a
diciembre de 2020. Resultados: La incidencia de efectos no deseados se determind en un 3.21
por cada 1000 unidades. Las féminas representaron un 57.14 % de los pacientes atendidos y el
grupo de mayores de 69 el mas frecuente (30.47%). El grupo O positivo estuvo asociado al
48.57% de las reacciones observadas y el concentrado de eritrocitos el componente implicado en
el 73.33% de los casos. La mayor frecuencia de aparicion de reaccion a la infusion por
componente especifico fue atribuible en un 1.29% a las plaquetas obtenidas por aféresis y todos
los hemocomponentes fueron trazables hasta su despacho o produccion. ElI 83% de los eventos
fueron de gravedad 1 y el més observado fue la reaccion alérgica en 39.04%. La imputabilidad de
la reaccion a la transfusion resultd en un 65.71% probable y en un 9.52% seguro. Conclusiones:
La terapia transfusional es una préctica bastante segura con una baja incidencia de efectos
adversos que depende intimamente de la bdsqueda activa de los mismos.
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INTRODUCCION

Las transfusiones sanguineas pueden salvar 0 mantener una vida. Son un tratamiento transito-
rio (() no)definitivo y deben considerarse como un trasplante de tejido con vida corta y auto limita-
da. 1,23

Las grandes diferencias que exhiben los reportes de efectos adversos relacionados a la transfu-
sion ha llevado a los organismos internacionales a proponer la implementacion de sistema de
?es)tién que permita la vigilancia de toda la cadena transfusional desde el donante y el receptor.
45

La Hemovigilancia como un sistema de seguridad, tiene afios de desarrollo en otros paises,
predominantemente en Europa. ® EI término fue utilizado por primera vez en Francia en 1991,
extendiéndose paulatinamente al resto de los paises de la Unidn Europea, y a otros paises como
Japon, Canad4, EE.UU. y en Latinoamérica, Brasil y Colombia

A pesar de los esfuerzos unificadores el alcance de los sistemas de Hemovigilancia varia de
acuerdo a su implementacion en cada pais. ¢V

En Cuba a pesar de existir un Programa Nacional de Sangre y de la creacion de los Comités de
Medicina Transfusional Institucionales persisten algunas debilidades a la hora de abordar la
Hemovigilancia. ***¥ La instauracion de un programa piloto de Hemovigilancia Regional (2003-
2009) en la provincia de Matanzas liderado por la Dra. Hilda Maria Ballester Santovenia
demostré los beneficios de su implementacion. **® La experiencia de esta intervencién permitio
el establecimiento de un consenso en cuanto a la necesidad del reporte de los efectos adversos
relacionados con la transfusion y la unificacion de los criterios a reportar. A pesar de los avances
en esta materia todavia no contamos con un Sistema Nacional de Hemovigilancia. ©

En Cuba no contamos con datos estadisticos nacionales que permitan establecer la incidencia
ni calcular los riesgos relativos a la practica transfusional. Es ampliamente asumido que la mayor
cantidad de complicaciones no infecciosas de las transfusiones son no reconocidas y no reporta-
das. (9-11)

Este trabajo tiene como objetivo la caracterizacion de las reacciones adversas a la transfusion
en el Hospital Clinico Quirdrgico Hermanos Ameijeiras en el periodo de enero de 2018 a diciem-
bre de 2020.

METODO

Se realiz6 un estudio descriptivo longitudinal prospectivo en el Hospital “Hermanos Ameijei-
ras” durante el periodo de enero de 2018 a diciembre de 2020 con el propdsito de caracterizar las
reacciones postransfusionales en los pacientes atendidos en el servicio de transfusiones del Hos-
pital Hermanos Ameijeiras. La muestra estuvo conformada de los pacientes que sufrieron reac-
ciones transfusionales en el Hospital Hermanos Ameijeiras durante el periodo de enero de 2018 a
diciembre de 2020 que fuera notificada por al Servicio de Transfusiones de manera oportuna
para su correcta identificacion y estudio previa firma del consentimiento informado a participar
en el estudio (n=105).

Toda la informacion quedo recogida en el registro primario de reacciones transfusionales del
servicio segun modelo consensuado por la Comision de Expertos y se confecciond un modelo de
recogida de datos con fines investigativos.



Una vez identificados los eventos, se procedié a la revision de los reportes y se registraron los
informes de los andlisis de laboratorio realizados al momento de las reacciones en las muestras
postransfusionales del receptor, asi como en el remanente de la unidad transfundida. Se realizaron
los andlisis inmunohematoldgicos para la identificacion de cada tipo de reaccion y que incluye-
ron: la repeticion del grupo sanguineo en la muestra pre transfusional y postransfusional, verifi-
cacion del grupo sanguineo de la(s) bolsa(s) de hemocomponente(s) involucrado(s), repeticion de
las pruebas cruzadas y realizacion de la prueba de Coombs en las muestras pre y postransfusiona-
les. Determinaciones adicionales fueron indicadas de acuerdo a la sintomatologia del paciente.

Las variables del estudio incluyeron Edad en afios cumplidos, Sexo, Grupo Sanguineo ABO Y
Rh (D), Servicio Hospitalario, Componente Sanguineo Transfundido, Manifestaciones Clinicas,
Tipo de Reaccion segun Manual de la AABB, Gravedad e Imputabilidad de acuerdo a la clasifi-
cacion del Manual Iberoamericano de Hemovigilancia.

En la identificacion de la especificidad de anticuerpos se uso un panel celular de 10 donantes
grupo O con fenotipos conocidos en el que estan representados los antigenos eritrocitarios méas
frecuentes de la poblacidn cubana. A través de la técnica de exclusion por reactividad, se identifi-
caron las especificidades probables y se confirmé el caracter alogénico por la carencia del antige-
no en el receptor y su presencia en las células de las unidades transfundidas. De acuerdo al tipo
de reaccidn fue necesario la evaluacion adicional de laboratorio. Las determinaciones de la cuan-
tificacion de IgA, Dosificacion de LDH, Transferrina, Haptoglobina, Creatinina y Bilirrubina
total y fraccionada se realizaron empleando el método turbidimétrico mediante el procesamiento
automatico en un equipo Cobas 4000. Se confeccion6 una base de datos en Microsoft Excell. El
procesamiento estadistico se realizo utilizando el programa Graphpad Prism 9. El anlisis susten-
tado en los métodos de la estadistica descriptiva permitio la expresion de los resultados en fre-
cuencias e indices de correlacion. Esta investigacion se desarrollara teniendo en cuenta los prin-
cipios éticos y pautas elaborados sobre investigacion Biomédica en seres humanos en el ambito
internacional.

RESULTADOS

En el Hospital Hermanos Ameijeiras durante el afio 2018 y 2020 se administraron 32702 uni-
dades de sangre y/o hemocomponentes, y se reportaron 105 reacciones adversas asociadas a la
transfusion. La incidencia de efectos no deseados se determind en un 3.21 por cada 1000 unida-
des es decir 1 reaccion por cada 311 transfusiones. EI nimero de eventos transfusionales mostro
una tendencia a la disminucion a la vez que se constatd un aumento en la incidencia de las reac-
ciones postransfusionales llegando a reportarse 4.23 RAT/1000 unidades en el 2020.

El 57.14% de los pacientes que sufren reacciones adversas a la transfusién son femeninos
(p=0.0131) y el grupo de edad més afectado fue el de 69 y mas (30.47%). Un andlisis combinado
muestra a las mujeres de mas de 69 afios como el estrato méas afectado.

El grupo sanguineo mas frecuentemente descrito en asociacion a las reacciones postransfusio-
nales fue el O positivo (48.57%) y el AB negativo no estuvo involucrado en ninguno de los even-
tos como se muestra en el Grafico No. 1.

El andlisis de los grupos sanguineos muestra un comportamiento similar a la frecuencia pobla-
cional de grupos ABO y Rh registrada en nuestro pais. EIl analisis estadistico muestra un coefi-
ciente de correlaciéon r= 0.9564 con una p=0.0001, lo que traduce que las diferencias de frecuen-
cias observadas estan determinadas por el comportamiento a nivel poblacional y que el grupo
sanguineo no representa una condicion predisponente a sufrir RAT.
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Gréafico No. 1 Eventos adversos asociados a la transfusién seglin Grupo Sanguineo

| _ A [ 8 [ B [ A8 AB
® Frecuencia estudio | 48.57 | 10.48 | 22.86 | 0.95 | 1524 | 095 | 095 | 0
' 43.4 \ 58 | 321 | 34 \ 105 |j 3.4 0.4

H Frecuencia poblacional

Frecuencia estudio M Frecuencia poblacional

La historia transfusional previa estuvo presente en 85 de los 105 pacientes (80.95%) que pre-
sentaron efectos adversos y el 27.62% tenia un antecedente referido y/o constatado de reaccion
transfusional previa. En el analisis de la incidencia de reacciones adversas segun servicios se
muestra un predominio franco del servicio de Hematologia como mayor contribuyente (32.28%).

Tabla No. 1 Eventos adversos asociados a la transfusion segiin Componente Transfundido

Componente F& R* F&C**
CE 73.33% 0.43%
CP 7.62% 0.09%
PTF 7.62% 1.29%
PFC 7.62% 0.16%
CRIO 1.90% 0.19%
ST 0% 0%

Mas de un componente 1.90% 0%

*F & R (Frecuencia Relativa & Reaccion) = nimero de reacciones asociadas al componente/ nimero total de re-
acciones X 100

** F & C (Frecuencia Relativa & Componente especifico) = nimero de raciones asociadas al componente/ nime-
ro de total de unidades transfundidas del componente X 100

CE concentrado de eritrocitos, CP concentrado de plaquetas, PTF plaquetas obtenidas por aféresis, PFC plasma
fresco congelado, CRIO crioprecipitado, ST sangre total.

El anélisis de las frecuencias de reaccion transfusional por componentes en relacion a los even-
tos adversos transfusionales arroja que un 73.33% de las reacciones estan asociadas a la adminis-
tracion de CE, seguido con igual incidencia por la hemoterapia con CP, PTF y PFC. La sangre



total administrada en nuestro centro como parte del protocolo de autodonacion no registré efectos
adversos. (Tabla No. 1)

Como los CE son el hemocomponente mas transfundido en nuestro servicio quisimos estable-
cer el analisis de frecuencia por transfusion especifica del hemocomponentes. Los resultados ob-
tenidos muestran que las plaquetas obtenidas por aféresis son el componente con mas riesgo de
provocar una RT (1.19%) seguidas del CE

El analisis de los tipos de reacciones identificadas en nuestro estudio mostré un predominio de
las reacciones alérgicas (39.04 %), sequida por las reacciones Febriles no hemoliticas (35.25%).
La frecuencia de cada tipo de reaccion varia de acuerdo al hemocomponente. La reaccion febril
no hemolitica es la reaccion més descrita ante la administracion de CE, sin embargo, el 76,47%
de los eventos asociados a la administracion de componentes plaquetarios es de tipo alérgico. A
pesar del estudio de todos los eventos permanece un 5.71% de los mismos en los que no se logra
clasificar el tipo de reaccion observada. EI TRALI es el evento menos descrito representando el
0.95% y la hemolisis estuvo presente en el 6,66% de los casos (Tabla No. 2)

Tabla No. 2 Eventos adversos asociados a la transfusion segln tipo de Reaccidn observada y Hemocomponente
administrado.

Tipo de Reaccion NUmero de Reacciones segun tipo de Frecuen- Frecuencia
componentes cia Absoluta Relativa
CE CP/PTF PFC CRIO

Alérgica 22 13 3 2 41 39.04%
Anafilactica 3 0 0 0 3 2.85%
Febril no Hemolitica 31 2 4 0 37 35.24
Hemolitica por Aloinmunizacion 5 0 0 0 5 4.76%
TRALI 0 1 0 0 1 0.95%
Incompatibilidad ABO 2 0 0 0 2 1.90%
TACO 2 0 1 0 3 2.66%
Hipotension 7 0 0 0 7 6.67%
No clasificable 5 1 0 0 6 5.71%

En nuestro estudio el 4.76% de los pacientes que sufrieron reacciones adversas asociadas a la
transfusion presentaban aloanticuerpos eritrocitarios vinculados patogenicamente con el evento
observado.

Durante los tres afios de terapia se identificaron 5 reacciones hemoliticas relacionadas con
aloinmunizacién. Dos de los pacientes involucrados tenian diagndéstico de enfermedad hematolé-
gica previa (Drepanocitosis, Aplasia Medular), una paciente en régimen de hemodialisis, una
paciente multipara sin antecedentes de transfusion previa y otra fémina con un evento transfusio-
nal referido (hace +10 afios). Todos presentaron signos de hemolisis y PAI positiva en ausencia
de autoreactividad. En todos los pacientes aloinmunizados fue posible la identificacion de al me-
nos un evento potencialmente aloinmunizante.
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Grafico No. 2 Especificidad de Anticuerpos encontradas en las reacciones hemoliticas por aloanticuerpos

® Anti-E B Anti-Fyb ™ Anti-Leb = Anti-Kell Sin determinar

El estudio de las especificidades antigénicas de los pacientes aloinmunizados mostrd que el
40% presentaba un solo tipo de anticuerpo y en un paciente (20%) fue posible el aislamiento de
anticuerpos con tres especificidades distintas. (Anti-E, Anti-Kell y Anti leb). Los aloanticuerpos
anti-E estuvieron presentes en el 29% de las muestras siendo la especificidad mas descrita en
nuestro estudio y en igual porcentaje de muestras no se logrd determinar la especificidad anti-
génica de los mismos (Grafico 2)

DISCUSION

Las RAT se han reportado asociadas a la hemoterapia desde sus inicios. La media de 3.21 por
cada 1000 transfusiones registrada en nuestro estudio se encuentra por debajo de lo reportado por
algunos autores que sefialan su presencia en un 1- 3% de todos los procederes. *®. Estudios reali-
zados en poblacion pediatrica ha reportado una incidencia superior que la media registrada para
la poblacién adulta. *°2% Los centros especializados en Cirugia Cardiovascular también reportan
un riesgo incrementado de aparicion de efectos adversos, generalmente asociados a los efectos
hemodinamicos sobre el paciente con afectacion cardiovascular. © La tasa de incidencia asociada
a los servicios hematoldgicos también registra valores superiores a la media esperada. ” Nuestro
hospital al ser una institucion multidisciplinaria de atencion terciaria exhibe un comportamiento
distintivo por lo heterogéneo de la atencion médica que ofrece.

En estudios consultados se encontré el mismo comportamiento sobre todo asociado a la multi-
gestacion. © 222 | os estudios de hemovigilancia de 2016 en la provincia de Pinar del Rio con-
firman este hallazgo. ®® La AA BB Y también coincide en establecer una incidencia mayor en
mujeres.

El CE represent6 el 79,6 % del total de reporte de reacciones adversas en todos los estudios
cubanos consultados. ¢”



La diferencia peculiar entre la frecuencia de reacciones adversas asociadas a la administracion
de PTF y CP fue descrito también por Gamayo-Marti y colaboradores. (" La AABB sefiala que
los componentes plaquetarios obtenidos por aféresis tendrian un riesgo menor de aloinmuniza-
cion sin variar la susceptibilidad a otro tipo de reaccion, Y lo que parece contradecir al menos
parcialmente los resultados de nuestro estudio

Los estudios demuestran que la historia de transfusiones previas representa por si sola un factor
de riesgo de aloinmunizacion contra antigenos eritrocitarios, 10 que representa un escenario po-
tencialmente més probable para el desarrollo de reacciones hemoliticas. *® Se ha establecido que
el riesgo de aloinmunizacién aumenta en el paciente poli transfundidos. ¥

Un reporte del Mddulo de Hemovigilancia de la Red de Trabajo Nacional para la Seguridad de
la Atencion Médica en Estados Unidos coincide en describir las reacciones alérgicas asociadas a
la hemoterapia como el principal efecto adverso observado (46.8%).> Coincidentemente con
nuestro estudio se estima que entre el 0,15 y 38% de la poblacion presenta algun tipo de aloanti-
cuerpos; dependiendo del grupo de pacientes o donantes que se estudie y la sensibilidad de los
métodos utilizados. #2324

La probabilidad de aloinmunizacién esta correlacionada con el fenotipo del paciente y con la
frecuencia poblacional de expresion antigénica. ®® El riesgo de exposicion a un antigeno de baja
frecuencia poblacional se incrementa con cada evento transfusional (). Estudios fenotipicos reali-
zados en nuestro pais sefialan que un 82.44% de los pacientes estudiados carecen de antigeno
Kell, el 52,14% de Fyh. @

Terrazas y colaboradores coincide con nosotros en sefialar que existen pacientes (el 20.3% de
su muestra de estudio) en los que no es posible determinar la especificidad de la Aloinmuniza-
cion. @ La existencia de multiples anticuerpos, la reactividad frente antigenos de alta frecuencia
poblacional, condiciones idiosincraticas del paciente y la baja sensibilidad de los métodos em-
pleados atentan contra la determinacion de la especificidad antigénica.

CONCLUSIONES

La terapia transfusional es una practica bastante segura con una baja incidencia de efectos ad-
versos que depende intimamente de la busqueda activa de los mismos. Las mujeres y los pacien-
tes mayores de 69 afios son mas susceptibles de experimentar las reacciones adversas a la transfu-
sion. ElI CE estuvo mas involucrado en las reacciones post transfusionales y fue posible la
trazabilidad de todos los hemocomponentes responsables de una reaccién. La reaccion mas fre-
cuentemente observada fue la alérgica y los CE se relacionaron preferentemente con la reaccion
febril no hemolitica: Las reacciones de bajo grado de gravedad fueron las méas frecuentes y la
relacion probable fue la imputabilidad méas observada.
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