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Reacciones transfusionales
mediadas inmunoldgicamente

ELKIN F. CARDONA

ON MUCHAS LAS COMPLICACIONES POTENCIALES DE LA TERAPIA TRANSFUSIONAL, pero
la mayoria se presentan en pacientes que requieren maltiples transfusiones.
Los riesgos asociados con la transfusion de una unidad sanguinea son real-
mente bajos, pero deben considerarse contra los beneficios que se buscan al orde-
narla.

Las reacciones transfusionales se pueden clasificar como inmunoldgicas y no
inmunolégicas. Muchas de las primeras son causadas por estimulacién de los
anticuerpos por parte de los antigenos presentes en la transfusion de glébulos ro-
jos, leucocitos, plaguetas o proteinas del plasma. Esa isoinmunizacion puede llevar a
una reaccion futura cuando dichos antigenos sean transfundidos nuevamente al
paciente. Entre las posibilidades se incluyen la hemdlisis por incompatibilidad; las
reacciones febriles o pulmonares causadas por antigenos en las plaquetas o los
leucocitos; los fendmenos alérgicos o anafilacticos debidos a anticuerpos que
reaccionan con antigenos solubles, generalmente del tipo de proteinas plasmaticas,
y otras de menor importancia.
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| INTRODUCCION

CADA VEZ QUE EL MEDICO ORDENA UNA TRANSFUSION
de sangre o de cualquiera de los hemoderivados,
esta buscando un beneficio como resultado del apor-
te de células o productos sanguineos que por cual-
quier motivo se encuentran en cantidad deficiente
en su paciente. Este procedimiento terapéutico no
es mas que el trasplante de un tejido extrafio lo cual
puede implicar el riesgo de producir en el paciente
efectos indeseados como consecuencia de esa trans-
fusion. Podria decirse que cualquier resultado ines-
perado a causa de las transfusiones sanguineas pue-
de considerarse un efecto secundario.

Este articulo pretende promover el uso racional de
la sangre y sus derivados, haciendo énfasis en que
cada vez que el médico ordene una transfusién debe
hacerlo con un fundamento académico, en forma
responsable y usando discriminadamente los multi-
ples productos de banco de sangre disponibles, con
el fin de lograr el mejor resultado de estas medidas
terapéuticas y disminuir la posibilidad de efectos
secundarios indeseables.

Aproximadamente el 60% de las transfusiones en
todo el mundo son ordenadas por médicos
anestesiblogos y se calcula que entre 30% y 50%
de ellas estdn mal indicadas.

Sumado a lo anterior se debe destacar el alto costo
en el procesamiento de estos productos; por ejem-
plo: en el Hospital Universitario San Vicente de Padl,
de Medellin, el costo para el paciente es de aproxi-
madamente $150.000,00 por cada unidad de glé-
bulos rojos transfundidos, sin contar el equipo pro-
pio de la transfusion y los gastos del personal mé-
dico y de enfermeria.

Finalmente, se debe anotar el uso inadecuado que
se le da a algunos productos sanguineos como el

plasma fresco congelado, el cual todavia se utiliza
en forma profilactica para los trastornos de la coa-
gulacion o como expansor de volumen. Las plaquetas
son otro producto particularmente importante por
ser los elementos mas labiles y su conservacion a
temperatura ambiente les permite una vida en ban-
co de sangre de solamente 3 a 5 dias.

EFECTOS SECUNDARIOS
DE LAS TRANFUSIONES
SANGUINEAS

SE PUEDEN DIVIDIR EN DOS GRANDES GRUPOS, a saber:
complicaciones infecciosas y no infecciosas. De las
primeras se debe resaltar la posibilidad de transmi-
sion de VIH y hepatitis, aunque con una transfusion
pueden producirse en el receptor muchas otras in-
fecciones de indole viral, bacteriana o parasitaria.

Las complicaciones no infecciosas se dividen a su
vez en inmunoldgicas y no inmunoldgicas; entre
estas Ultimas se encuentran la sobrecarga de volu-
men, la hipotermia, la hipercalemia y otras deriva-
das principalmente de las transfusiones masivas.

Las reacciones inmunoldgicas mas importantes son
las hemoliticas debidas a incompatibilidad de grupo
o de Rh; las febriles, las alérgicas y el edema
pulmonar secundario a transfusiones sanguineas.

| ISOINMUNIZACION

LA OCURRENCIA DE REACCIONES INMUNOLOGICAS impli-
ca la preparacién del organismo para reaccionar con-
tra un elemento extrafio. La isoinmunizacion es el
procedimiento en el que la exposicién del sistema
de defensas ante un antigeno dado lleva a la pro-
duccion de un anticuerpo, el cual reaccionara fuer-
temente en una futura exposicion al mismo antigeno.
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Este fendmeno ocurre mas en personas sometidas
a transfusiones repetidas, toda vez que se produce
entre el 1% y el 1.4% por unidad transfundida, y
lleva a isoinmunizacion entre el 15 y el 20% de los
pacientes multitransfundidos, lo que ocurre a veces
con solamente las primeras 10 unidades.

Esta respuesta parece estar genéticamente contro-
lada ya que hay pacientes que la presentan con una
minima exposicién y otros que no reaccionan a pe-
sar de mdltiples contactos con sangre de diferentes
donantes.

La produccion de anticuerpos ocurre como respuesta
a cualquiera de las células sanguineas e inclusive a
las proteinas plasmaticas.

| REACCIONES HEMOLITICAS

SE DEBEN AL PROCESO EN QUE EXISTE EL ATAQUE de un
anticuerpo generalmente del receptor contra un
antigeno generalmente del donante, lo que lleva a
la destruccidn de los glébulos rojos (hemdlisis), ya
sea en forma intravascular o extravascular.

La incidencia de esta reaccion es aproximadamente
de 1 en 4.000 transfusiones y se presenta con mas
frecuencia en mujeres multiparas, posiblemente
porgue han sido sensibilizadas en el momento de
los partos.

Se calcula que aproximadamente el 86% de las re-
acciones hemoliticas obedecen a problemas de in-
compatibilidad del sistema ABO, y de ellas el 89%
son consecuencia de error humano.

REACCIONES HEMOLITICAS
AGUDAS

OBEDECEN PRINCIPALMENTE A LA INCOMPATIBILIDAD del
sistema ABO. Los anticuerpos naturales del tipo IgM
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activan el sistema del complemento y se produce
una reaccion severa que puede tener una mortali-
dad de hasta el 40%. La caracteristica de esta reac-
cion, ademas de su severidad, es la presentacion
casi inmediata, con un minimo de volumen trans-
fundido; se forman complejos inmunes que activan
el sistema del complemento y se produce la libera-
cion de histamina, serotonina, citoquinas y factor
Xll, todo lo cual lleva finalmente a choque por
hipotension y vasodilatacion, falla renal aguda y
coagulacion intravascular diseminada.

El cuadro clinico de esta reaccién consiste en fiebre
con o sin escalofrios, hipotension, taquicardia, dis-
nea, dolor en el térax y ansiedad. Puede ir desde
leve hasta severo y su sintomatologia ser similar a
la de cualquiera de las otras reacciones transfu-
sionales.

REACCIONES HEMOLITICAS
TARDIAS

SE CARACTERIZAN PORQUE LA HEMOLISIS Se presenta
en forma extravascular y aproximadamente entre 2
y 10 dias después de la transfusion. Su incidencia
es aproximadamente de 1 en 3.200 transfusiones
y se presentan principalmente con los grupos san-
guineos menores y el sistema Rh.

La fisiopatologia de esta reaccion consiste en la ex-
posicion inicial al antigeno la cual da lugar a una
respuesta inmunoldgica con produccion de anticuer-
pos, en un periodo de semanas a meses, tiempo en
el cual ya no existen los eritrocitos incompatibles y
por lo tanto no hay reaccion. Los anticuerpos caen
de tal forma que pueden no ser detectados en futu-
ras pruebas de compatibilidad sanguinea.

Cuando se presenta una segunda exposicion, la res-
puesta inmunolégica produce un alto nivel de
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anticuerpos que reaccionan extravascularmente con
los eritrocitos incompatibles y dan como resultado
el cuadro clinico de fiebre y anemia persistente dias
después de la transfusion sanguinea. En general esta
reaccién se caracteriza por ser tardia y no severa,
aunque en algunas situaciones puede presentarse
un cuadro de apariencia similar al de la reaccion
hemolitica aguda por ABO.

REACCION FEBRIL NO
HEMOLITICA

ESTA REACCION CONSISTE EN LA PRESENCIA DE FIEBRE Y
escalofrios generalmente horas después de la trans-
fusion y obedece principalmente a la presencia de
anticuerpos contra los leucocitos o las plaquetas
transfundidos y se presenta mas comunmente en
pacientes que han recibido mdltiples transfusiones.
Su incidencia oscila entre 0.5% y 3% de todas las
transfusiones y su cuadro clinico es generalmente
moderado aunque en ocasiones puede ser de tal
severidad que haga pensar en una etiologia dife-
rente.

Si esta reaccion es leve, no amerita suspender la
transfusion; tampoco si el cuadro ya ha estado pre-
sente en el mismo paciente en otras oportunidades.
Aunqgue la mayoria de las veces se trata de una res-
puesta inmunoldgica hacia los antigenos ubicados
en las plaquetas o los leucocitos, puede también tra-
tarse de una contaminacion bacteriana, principal-
mente de las plaquetas, las cuales son susceptibles
a ella por el hecho de ser almacenadas a tempera-
tura ambiente.

Bacterias como la Yersinia enterocolitica pueden
sobrevivir a temperaturas de menos de 6°y, por lo
tanto, ser un factor de contaminacion de los glébu-
los rojos o la sangre total y dar lugar a la reaccion
febril.

Otra causa de la reaccion febril es la presencia de
citoquinas en las plaguetas; las citoquinas son me-
diadores inflamatorios y pueden estar presentes en
los leucocitos de productos almacenados a tempe-
ratura ambiente.

En los pacientes que presentan reaccion febril no
hemolitica en dos 0 mas oportunidades, se justifica
tomar algunas medidas de prevencion en el momen-
to de transfundir plaquetas; tales medidas consis-
ten en lo siguiente:

1. Transfundir plaquetas con un bajo nimero de
leucocitos

2. Usar filtros especiales que impiden la transfu-
sién de leucocitos

3. Usar plaquetas frescas para evitar la produccion
de citoquinas

4. Usar un donante Unico de plaguetas para cada
paciente especifico, procedimiento conocido
como plaquetoféresis, el cual permite extraer del
donante hasta 10 veces la cantidad de plaquetas
en comparacién con una donacion normal.

5. Hacer tratamiento preventivo con acetaminofén
e inclusive con corticosteroides antes de la trans-
fusion, lo cual se justifica principalmente en pa-
cientes que presentan con frecuencia esta reac-
cion o en casos de transfundir granulocitos.

REACCION ALERGICA
AL PLASMA

ESTA coMPLICACION SE PRESENTA entre el 1%y el 3%
de las transfusiones y se caracteriza principalmente
por la presencia de un cuadro clinico con compo-
nente alérgico, con presencia de lesiones cutaneas
de tipo urticaria, que puede ir desde leve hasta
muy severa y acomparfiarse a veces de broncoes-
pasmo, angioedema e inclusive choque anafilactico.
A pesar de su gran incidencia, la gran mayoria de
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las veces no se encuentra su causa y en muchas
ocasiones es suficiente el manejo sintomatico, lo que
permite inclusive continuar la transfusion.

Como el factor inmunoldgico responsable es la re-
accion de la inmunoglobulina E con un alergeno
plasmatico, los productos sanguineos mas implica-
dos en esta reaccion son la sangre total y el plasma
fresco congelado.

En ocasiones se presenta una reaccién muy severa,
gue obliga no sélo a suspender la transfusion sino a
investigar la posibilidad de una deficiencia genética
de inmunoglobulina A en el receptor, cuyos anticuer-
pos naturales reaccionaran contra la IgA transfun-
dida. Dichos pacientes con deficiencia genética de
IgA pueden hacer titulos de anti-IgA aun sin con-
tacto previo con ella y se han reportado inclusive
casos de personas con presencia de inmunoglobulina
A que reaccionan contra la IgA donada.

El manejo de esta situacion, ademas de lo anotado,
consiste en el soporte hemodinamico, pulmonar y
renal como en cualquier otro caso de choque
anafilactico.

| LESION PULMONAR AGUDA

ESTA REACCION INMUNOLOGICA CONSISTE en la presen-
tacion de un cuadro de edema agudo del pulmén
después de una transfusion sanguinea. El cuadro
clinico generalmente cursa con una fase florida ini-
cial que puede requerir soporte ventilatorio y que
evoluciona en forma favorable durante las 48 a 96
horas siguientes sin dejar secuelas. Su incidencia
aproximada es de 1 en 5.000 transfusiones.

La fisiopatologia de esta complicacion consiste en
la reaccion de anticuerpos presentes en el donante
con antigenos del receptor ubicados en los
granulocitos, lo cual produce aglutinacion de éstos
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y activacién del sistema del complemento en el le-
cho vascular pulmonar; como consecuencia se alte-
ra la permeabilidad lo que se manifiesta por edema
pulmonar con funcién cardiaca normal.

El tratamiento, ademés del soporte ventilatorio,
puede hacerse con esteroides ya que estos pueden
bloquear la aglutinacién de los granulocitos, y con
diuréticos siempre y cuando el paciente se encuen-
tre adecuadamente hidratado; de lo contrario esta
medida farmacoldgica puede ser poco benéfica y
aun inconveniente.

APROXIMACION
DIAGNOSTICA A
LAS REACCIONES
TRANSFUSIONALES

A PESAR DE LA ETIOLOGIA MULTIPLE de estas compli-
caciones y de su cuadro clinico a veces muy similar,
un enfoque préactico puede llevar hacia la causa de
la reaccién. En primer lugar, el factor del tiempo de
presentacion es muy importante, ya que si la reac-
cion es inmediata existe una alta probabilidad de
gue se trate de una incompatibilidad del sistema
ABO; cabe recordar que la mayoria de éstas obede-
cen a un error en la tipificacién o en la aplicacién de
la transfusion. Asi mismo, si el paciente presenta un
colapso hemodindmico es muy probable también que
se trate de esta reaccién de incompatibilidad ABO.
Si la reaccion no es inmediata y no colapsa al pa-
ciente, podria descartarse el sistema ABO y tratar
de buscar otra etiologia. Si se presenta luego de
dias o semanas, generalmente se trata de una
hemolisis tardia que se manifiesta con anemia per-
sistente. Si el cuadro clinico se presenta con edema
pulmonar, casi con seguridad se trata de una lesion
aguda secundaria a la accion de anticuerpos de la
sangre donada; si la reaccion transfusional tiene
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manifestaciones alérgicas dermatolégicas, es muy
probable que se esté ante una alergia a un compo-
nente plasmatico la cual puede manejarse en forma
sintomatica, inclusive continuando la transfusion.

La fiebre como tal es un sintoma comun a casi to-
das las reacciones, por lo tanto, es de poco valor
diagndstico excepto en el caso de un paciente a quien
se le transfunden plaquetas o leucocitos y anterior-
mente ha presentado la misma reaccion; ello indica
gue posiblemente se trata de una reaccion febril no
hemolitica que a veces s6lo requiere manejo sinto-
maético.

| CONCLUSIONES

LAS REACCIONES TRANSFUSIONALES MEDIADAS inmuno-
l6gicamente consisten en la activacion del sistema
de defensa contra antigenos que ingresan en el pro-
ducto transfundido y dan como consecuencia un
cuadro clinico variable que puede ser muy leve o
muy severo y cuya forma de presentacion es co-
mun a casi todas las reacciones, por lo cual el diag-
néstico final se basa en los estudios posteriores que
se realizan en el banco de sangre.

Como medida terapéutica inicial, se debe suspen-
der la transfusién, enviar muestras al laboratorio y
dar el soporte necesario de acuerdo con el estado
clinico del paciente. Sin embargo, algunos casos
como la reaccién febril no hemolitica leve o la aler-
gia leve no requieren la suspension de la transfu-
sién.

La mejor forma de manejar estas situaciones es hacer
un uso racional de los productos sanguineos, ya que
a pesar de las pruebas pretransfusionales, existe la
posibilidad de reacciones indeseables; por lo tanto,
es necesario el conocimiento cientifico de la aplica-
cion de estos productos para disminuir estas y otras
complicaciones de las transfusiones tales como el

riesgo de infecciones graves como el SIDA, las he-
patitis, la malaria y otras.

Finalmente, cabe recordar que aungue existen mar-
cadores clinicos que pueden orientar al diagnostico
una vez que se presente la complicacion, una gran
variedad de sintomatologia puede acompariar a cual-
quiera de las reacciones; éstas, en un principio, pue-
den manifestarse en forme leve pero con el tiempo
intensificar su severidad y complicar en alto grado
el estado del paciente: tal situacion puede ser oca-
sionada por cualquiera de los productos sanguineos
y aun ocurrir en un receptor que no mostré ningu-
na alteracion en las pruebas previas a la transfu-
sion.

El cuadro clinico, ademas, puede estar opacado por
situaciones especiales como los estados de aneste-
sia general, muy comunes en estos pacientes, y
manifestarse solamente por hipotension o hemo-
globinuria, lo que confunde al médico, ya que en
estos casos se deben descartar otras posibles cau-
sas ademas de los problemas transfusionales. Un
alto grado de sospecha llevara al diagndstico defi-
nitivo y al manejo apropiado.

Como conducta terapéutica inicial en estos casos se
recomienda suspender de inmediato la transfusion,
asi como recolectar y enviar al banco de sangre
muestras para estudio.

| SUMMARY

IMMUNOLOGICALLY MEDIATED
TRANSFUSIONAL REACTIONS

The potential complications of blood transfusion
therapy are multiple but most of them occur only in
patients requiring repeated transfusions. Risks
associated with transfusion of a single unit of blood
are low; however, they must be weighted against
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the benefits at the time each transfusion is ordered.
Transfusion reactions can be classified as either
immunologic or non-immunologic. Many immune
reactions are caused by stimulation of antibody
production by foreign alloantigens present on
transfused red cells, leukocytes, platelets, or plas-
ma proteins. Such alloimmunization may lead to
future immunologically mediated reactions when
transfusions carrying these antigens are
administered. These include hemolytic reactions
caused by red blood cell incompatibility; febrile or
pulmonary reactions caused by leukocytes and
platelet antigens; allergic or anaphylactic reactions
caused by antibodies reacting with soluble antigens,
usually plasma proteins, and other reactions of lesser
importance.
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