A‘Ah IMPORTANCIA DE
s ANTICUERPOS IRREGULARES
EN HEMOCOMPONENTES

ESTUDIANTE: TORRICO FERRUFIND MARIA RENE
TUTORA: GARCIA GIOVANA

INSTITUCION: BANCO DE SANGRE REGIONAL CBBA

CBBA — NOVIEMBRE - 2022



INTRODUCCION

= |3 sangre constituye [a materia prima esencial para los bancos de sangre, al fraccionar
las unidades de sangre se ha podido lograr una terapia mas dirigida, seqtn la necesidad
del paciente, a su vez con disminucidn del volumen, y mayor aprovechamiento.

HEMOCOMPONENTES Sangre Total El laboratorio clinico funciona como un servicio
Plasma Rico Concentrado de BDUYD muy importante .EH la Medicina
o Plaguatas ey Transtusional para la terapéutica, por o que se

) _ ha desarrollado el area de Inmunohematologia

oncentrado Plasma Fresco ) . [ .,

de Plaquetas /J ( |corgeso_ cuyo valor radica en la identificacidn de los
777 anticuerpos irregulares derivados de los

Crioprecipitado /J ( ' I ﬁ procesos de inmunizacian, sean transfusionales,
ARREIE. B por embarazos o de naturaleza autoinmune




JUSTIFICACION

= |os bancos de sangre tienen la gran responsabilidad de mantener un excelente control de calidad con el
nbjetivo de garantizar al enfermo el mejor nivel y sequridad.

= Por o que es imprescindible establecer el escrutinio de anticuerpos irregulares en los Bancos de
Sangre que permita determinar el tipo de aloanticuerpo circulante y su significancia clinica. Evitando
una aloinmunizacian por anticuerpos irregulares que pueden provocar reacciones post transfusionales

y EARN.

= Por tal razon, es importante investigar sobre esta temética de suma importancia en la terapéutica
transfusional de hemocomponentes. Con el presente trabajo se pretende aportar conocimientos sobre:
la importancia clinica que tiene la identificacian de anticuerpos irrequlares en Hemocomponentes, las
reacciones por aloinmunizacian post-transtusional y EHRN. Asimismo, conocer |os métodos para la
identificacion de anticuerpos irregulares, para brindar una transfusidn de componentes sanguineos con
el menor riesgo posible para el receptor.



OBJETIVOS

Objetivo General

Determinar |a importancia clinica de los anticuerpos irregulares en Hemocomponentes.
Objetivos Especificos

Detallar los anticuerpos irrequlares clinicamente significativos

Especificar las reacciones causadas por anticuerpos irregulares en |a terapia transfusional.
Explicar el rol del sistema inmune en las reacciones hemaliticas.

Nombrar los métodos para |a deteccidn e identificacian de anticuerpos irregulares.

Establecer |a frecuencia de anticuerpos irregulares que han sido detectados en el Banco de

Sangre de Referencia COCHABAMBA en el periodo Enero - Junio 20722



GENERALIDADES DE LOS

ANTICUERPOS

m fsuna proteina producida por las células plasmaticas par
estimulacitn de un antigeno.

m |as secuencias peptidicas de las regiones constantes de
las cadenas ligeras y pesadas constituyen la fraccian
"Fc” comin a todos los anticuerpos humanos y que
pueden ser reconocidas por los macrafagos con
receptores de “Fc’. las secuencias peptidicas de las
regiones variables de las cadenas ligeras y pesadas (VL
VP) forman los sitios de unidn a los antigenos y son por o
tanto responsables por la especificidad del anticuerpo.
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DEFINICIONES IMPORTANTES

ALOANTICUERPO

Anticuerpo dirigido contra antigenos de los cuales carece en la membrana de sus eritrocitos. Se presentan en individuos de la misma especie.

Los aloanticuerpos a su vez se clasifican de |a siguiente forma:
m  Requlares naturales: [os producidos contra el sistema ABD (anti-A y anti-B).
» |rrequlares naturales: anti Al anti-M, anti-N, anti-Pl, entre otros.

= |rregulares adquiridos o inmunes: anti sistemas Rh (anti-D, anti-c, anti-C. y otros), anti KELL, anti-Duffy
AUTO ANTICUERPO

Se trata de un anticuerpo dirigido contra antigenos expresados en la membrana de sus propios eritrocitos.

ANTICUERPOS REGULARES

Son aquellos que estan presentes en el |00% de los casos donde esté ausente el antigeno.
ANTICUERPOS IRREGULARES

Son anticuerpos que se presentan contra un antigeno diferente del sistema ABD que no se encuentra expresado en la membrana de los eritrocitos
propios.

Normalmente se generan en respuesta a la exposicion del receptor a esta proteina "extrafia” ya sea mediante transfusiones sanguineas o embarazos,
normalmente pertenecen a la clase de inmunoglobulinas |gG vy son capaces de atravesar la placenta.



® Anticuerpos segiin temperatura de reaccidn

[)  Anticuerpos frios: llamados de esa manera debido a que su
temperatura de reaccion es de 22°C y generalmente son de
tipo IgM, considerados por estas caracteristicas de poca
significancia clinica. Sin embargo, estos anticuerpos pueden
producir también reacciones hemoliticas e interferir en la
determinacion de los grupos sanguineos y pruebas
cruzadas.

Z) Anticuerpos calientes: estos anticuerpos reaccionan a 37°C y
son de tipo lgb por lo que tienen importancia clinica y estén
relacionados directamente con reacciones transfusionales y |
enfermedad hemalitica del recién nacido.

Cuadro 2. Importancia clinica de los anticuerpos

Clinicamente | Significativos si | Significativos | Clinicamente
significativos | reaccionana 37°C | algunas veces benignos
ABO Lea Yt Chido/Rodgers
Rh M N G JMH
Kell P1 Gy* Knops
Duffy Lutheran Hy Bg
Kidd A1 At? Xg
SsuU Sda Colton Csa
Vel AnWj Cromer Yk
PP1Pk Dombrock McCe
H (Oh) Indian

Jra

Lan

LW

Fuente: Bastos F., s. 1.
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FACTORES QUE DETERMINAN LA IMPORTANCIA

CLINICA DE LOS ANTICUERPOS:

m fspecificidad del anticuerpo.
= |3 concentracian y la avidez de |os anticuerpaos.

= Rango térmico.

m [lase y subclase de inmunoglobulina.
= Movilidad y densidad de sitios antigénicos en la membrana.

= \olumen de hemocomponentes administrados.




SISTEMA DE GRUPOS SANGUINEOS

= |ps sistemas consisten en uno o mas antigenos que comparten
caracteristicas en comdn como su estructura quimica, |a
localizacidn en la membrana, control por el mismo gen o genes
estrechamente relacionados. | A A
et

= Seqin International Society Blood Transfusion Barcelona (ISTB),
en |a actualidad se descubrieron més de 300 antigenos en los
eritrocitos y se han identificado y agrupado en 43 sistemas de
acuerdo a varias caracteristicas bioguimicas, fisicoguimicas y su ‘ B

codificacidn genética. - ki

]
-



Sistema Kell
El sistema Kell esté formado por 21 antigenos,
El aloanticuerpo anti-K es de clase Igbl en
ocasiones fijan el complemento ocasionando
reacciones hemoliticas

Sistema Duffy
Fya, Fyb son los mas frecuentes del sistema.
Los anticuerpos que se producen son poco
comunes, son predominantemente del tipo
lgG y estan relacionados con reacciones
postransfusionales de tipo hemolitico
inmediato y tardias.



Sistema Kidd
El Nistema Kidd: Puede ocasionar EHEN
reacciones transfusionales hemoliticas.
El anticuerpo considerado de significancia
clinica constituye el anti-dka que fue
descubierto en 190l en el suero de una mujer
que dio a luz a un nifio con EHRN

Sistema Lewis
No son clinicamente significativos, pero se han
descrito raros casos que tiene actividad a 37°
L. Sin embargo, ante la presencia de anti-Lewis
de tipo Lea y Leb deben transfundirse sangre
compatible, es decir que estén ausentes los
antigenos correspondientes

Sistema Lutheran
Son antigénicamente activos y muchas veces
responsables de reacciones hemoliticas, el
anti-Lua considerado poco frecuente y sin
significancia clinica. En contraste, el anti-Lub
estd relacionado  estrechamente con
hemdlisis intravascular.

Sistema MNSs

Sistema P

Son antigenos
debilmente
inmunogénicos por o
que  tiene  BSCAsO
interés  transfusional.
Estd formado por los
antigenos PI, P, Pk

los fenotipos son M, MN y N. El anti-M se caracteriza por ser un
anticuerpo frio de clase IgM, pero puede tener asociaciones con Igh.

Los anticuerpas anti-8 y anti-s se producen generalmente luego de una
inmunizacian eritrocitaria que puede deberse a embarazo o
transfusiones previas, son de tipo Igh por |o que estan relacionados con
reacciones postransfusionales retardadas y enfermedad hemolitica del

recién nacido.



REACCIONES CAUSADAS POR ANTICUERPOS

IRREGULARES

Reacciones inmunes

= Aloinmunizacidn: constituye |a produccitn de aloanticuerpos o anticuerpos irregulares contra antigenos de
|os eritrocitos estimulados durante una transfusion o embarazo

Factores que contribuyen a la aloinmunizacidn
= ¢l receptor sea genéticamente negativo para el antigeno.
= |os eritrocitos transfundidos porten el antigeno extrafio.

= factores ambientales que afectan a la unidad donada y factores ambientales que afectan al receptor
de la transtusian



Reacciones Hemoliticas

Si la activacion del complemento en la superficie de globulos rojos es completa, el
complejo de ataque de membrana resultante (CobB783) provoca hemalisis
intravascular. Si la activacion del complemento se detiene antes a nivel de C3b, los
glabulos rojos cubiertos con Igb y C3b serén destruidos por los macrdfagos,
principalmente en el higado. La destruccion de los globulos rojos cubiertos con solo
[3b es mucho menos eficaz.

Via Clisica Via Alternativa

Complejo Ag-Ac + Microorganismo
Cl-esterasa

Formacién del Complejo de Ataque 2 la membrana es comun a las dos Vias

igura 22. Formacion de la C3-convertasa en la via alternativa



HEMOLISIS INTRAVASCULAR

+ Tipos de Hemolisis i) i- ()
) @ i
G |~ 1 ™
a) Hemalisis intravascular il .ﬂ-, '.
En las reacciones mediadas por IgM suelen n;;ﬁ: l i
ser inmediatas predomina la hemalisis i sy B %
intravascular, debido a la capacidad de l l 3 |
estos  Anticuerpos para  activar el e ol | | emmghtre
complemento  hasta la  formacion  del i waea M|
complejo de ataque a la membrana (Ca- 3). !}] g ﬂ |=]|

a) Hemalisis extravascular HEMOLISIS EXTRAVASCULAR

Cuando los aloanticuerpos son de clase Igb la
reaccion es tardia y predomina la hemalisis
extravascular, ya que estos no activan el
complemento o solo lo hacen parcialmente hasta

L3.




ENFERMEDAD HEMOLITICA DEL RECIEN

NACIDO O PERINATAL

Es una afeccian inmunolagica aloinmune en la cual la
sobrevida de |os hematies fetales estd acortada debido

a la accidn de anticuerpos maternos que pasan a traves ( ANTisENos B
de |a placenta y que son especificos contra antigenos de "‘
origen paterno y fetales presentes en las células rojas FETO MABRE
*¢ Incompatibilidad de grupo sanguineo materno-fetal —’0__? ::::::;
% Aloinmunizacion ~ materna  especifica contra  un e
determinado antigeno fetal. \— e J
* Paso de anticuerpos maternos al organismo fetal. Figura 1. Enfermedad hemolitica del feto y del recién nacido
*¢ Acciones derivadas de la union de los anticuerpos

maternos sobre los hematies fetales.



METODOS PARA LA DETECCION E IDENTIFICACION DE

ANTICUERPOS IRREGULARES

Aglutinacian, Hemalisis, Inhibician, Absorcion y Elucian.
Dado que los Antigenos eritrocitarios, se encuentran en |a
superficie de las células, las formas méas utilizadas para su
estudio son: Aglutinacidn y Hemadlisis.

m\}
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TECNICAS

m Actualmente |a Deteccidn, Rastreo o Pesquizaje de Anticuerpos Irrequlares asi como la |dentificacion de los mismos, se realiza en
Bolivia mediante las técnicas en Tubo, Técnica de Micro aglutinacian en columna con gel y la técnica en Microplaca.

Acciones preliminares
= A temperar Reactivos. 3&" #‘a*’ ,%F_,
= [ealizar el Control de Calidad Diario de: :...m.m’es & "

= [elulas Control de Coombs. A TY

m  [eactivos

Gel matrix

= \erificar que la muestra se encuentre correctamente identificada.

btk -

= \erificar que |os paneles celulares ya sea que fueron elaborados en los Servicios de Sangre o adquiridos de manera comercial, no
presenten signos de hemalisis.



PROCEDIMIENTO DETECCION DE ANTICUERPOS

IRREGULARES

Una vez que se tienen bien identificados y ordenados los tubos de ensayo, se deben dispensar ol ul del suero de |a
muestra del donante, en los tubos marcados coma [-11-ll

Aniadir al tubo correspondiente utilizando el frasco gotero las células Panel, por ejemplo: al tubo marcado | una gota de las
células del Panel |, al tubo marcado |l se dispensa | gota de las células contenidas en el frasco que contiene el Panel [l y asi
respectivamente.

Al tubo identificado como PA debera dispensarse 100 ul del suero del Receptor o de la muestra del donante y 90 ul de sus
propias células suspendidas al 3% en solucitn tamponada

Homogenizar suero/plasma y células y dejar a temperatura ambiente S0 minutos y proceder a centrifugar

Sobre |a fuente de |uz del aglutinoscopio, observar en busca de hemdlisis o aglutinacian. Si en alguno de los tubos existe
aglutinacion evidente de 3 a 4 cruces (+), en ésta que constituye |a Fase Salina, se procede a registrar el resultado
correspondiente.

En caso de que existieran indicios de aglutinacion, registrar el resultado y continuar con los siguientes pasos, ya que
magnificaran la aglutinacion que aparentemente se estuviera observando.



Proceder con la fase Térmica/Potenciador de Reaccion, en el caso de usar ASB 22% se
dispensan a toda |a bateria de tubos de ensayo y siguiendo lo establecido por el fabricante para
el tiempo de incubacitn recomendado se procederd a incubar a 37°C en Baiio Maria o Estufa de
Incubacidn a 37 °C
Una vez concluidos los tiempos de incubacion de la Fase Térmica/Potenciador de Reaccidn, se
procede a centrifugar

Sobre la fuente de luz del aglutinoscopio, se examina en busca de hemalisis o aglutinacidn.
Ya dentro de |o que constituye |a dltima parte de la prueba: la fase Antiglobulinica, dispensar una
gota con el frasco gotero del reactivo de Anti-lnmunoglobuling Humana Anti- lg G Anti-C3d
(Coombs) a todos |os tubos y centrifugar n) Sobre la fuente de luz del aglutinoscopio, se examina
en busca de hemalisis o aglutinacidn. Si en alguno de los tubos existe aglutinacidn se registra el
resultado.

Para comprobar la validez del resultado en caso de ser negativa la presencia de aglutinacian o
hemalisis, se debera dispensar | gota de Células Control de Coombs CCC, y luego de centrifugar, |a
reacciin deberd tornarse positiva comprobando con este hecho que, existia el Reactivo de Coombs
libre no ligado a ningtin anticuerpo



Si se obtienen un resultado positivo se debe
-
oroceder  con | técnica  de |

identificacidn de anticuerpos K| & [k o s s |y

irrequlares  que. de manera mas .

especifica, permite identificar los anticuerpos
En cuestidn.

Con ayuda de la tabla de interpretacian
provista en cada panel celular, proceder a
registrar los resultados en la misma y a
determinar de qué anticuerpo irreqular se
trata.

o+
0

En algunos casos, el anticuerpo se identificard
claramente, siendo idénticas las reacciones
positivas y negativas de los tubos a las que
refiere el inserto del panel (guia de
resultados).

+
0
0
0
0
=
0
2
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FRECUENCIA DE ANTICUERPOS IRREGULARES QUE HAN SIDO

DETECTADOS EN EL BANCO DE SANGRE DE REFERENCIA,

GS/RH AC. IRREGULAR Cuenta de GS/ RH
Anii e
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2
Ant' . I Anti Kpa |

icuerpos irregulares . .

Anti Lea 4
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CONCLUSIONES

|. Los anticuerpos clinicamente significativos son capaces de iniciar la destruccion acelerada de los eritrocitos portadores
del antigeno. Tienen especificidades asociadas con: Enfermedad Hemolitica Feto Neonatal (EHFN), Reaccidn Hemaolitica Post
Transfusional (RHPT), Acortamiento de |a sobrevida de los GR transfundidos y Anemia Hemolitica Auto Inmune (AHAI).

2. Los anticuerpos irregulares clinicamente significativos son de tipo lgb, principalmente: los Rh (anti-D, anti-E, anti-c,
anti-C, anti-Cw y otros), Kell (antiK, k, Kpa, Kpb, Kpc, Jsa y Jsb), Duffy (anti-Fya y anti-Fyb), anti-Jka, anti-Jkb, Lea y Leb,
anti-Lua y anti-Lub, anti-P, anti-PI, anti-Pk, anti-Al; anti-M; anti-N.

3. Las reacciones causadas por anticuerpos irrequlares suelen ser Reacciones inmunes. Pueden ir de leves a severas. Las
Reacciones hemoliticas son de dos tipos intravascular y extravascular.

4. |os métodos para la deteccidn e identificacian de anticuerpos irrequlares son: Método de Adsorcian, Elucion v Titulacidn,
combinados adsorcidn-elucian. Se emplean Técnicas en salina, albamina, , Coombs, enziméaticas y de potenciacian

9. La frecuencia de anticuerpos irrequlares fue: anticuerpos indeterminados 40%, anti-Lea 32,6%, Cell in house 10,64%,

Anti-M 7.8%. anti-E 4,36%, anti-Pl 2,863%.anti-K 1.41%, Anti s .41%. Anti Le b 1.41%, Anti N 1.41%.



