Revista Cubana de Hematologia, Inmunologia y Hemoterapia. 2019; 35(4): a986

Articulo original

Procedencia y fenotipo del sistema Rh en donantes negativos en un
Hemocentro colombiano
Origin and phenotype of the Rh system in negative donors in a Colombian

hemocenter

Shirley Gigiola Cruz Rubio®* http://orcid.org/0000-0003-2964-0602

Maritza Angarita Merchan®http://orcid.org/0000-0002-0220-2701

Maria Fernanda Torres*http://orcid.ora/0000-0003-0730-6005

Pilar Andrea Baéz!http://orcid.org/0000-0001-7514-5907

tUniversidad de Boyaca. Colombia.

*Autor para la correspondencia: gcruzr@uniboyaca.edu.co

RESUMEN

Introduccion: El sistema Rh estd compuesto por méas de 56 antigenos capaces de producir
enfermedad hemolitica, definidos por métodos seroldgicos. Los mas importantes y, por ello
denominados antigenos mayores del sistema, son los antigenos D, C, c, E y e. Estos antigenos se
ubican sobre dos proteinas que se expresan en la membrana de los eritrocitos Rh D y RhCE-
Objetivo: Determinar la frecuencia de los antigenos C, c, E y e del sistema Rh en donantes de
sangre Rh negativos del Hemocentro Centro Oriente Colombiano. Métodos: Estudio descriptivo
de corte transversal que incluyé 193 donantes voluntarios de sangre del Hemocentro Centro
Oriente Colombiano, la fenotipificacion de los antigenos del sistema Rh se realizo utilizando la

técnica en tarjeta gel. Se calculd la frecuencia fenotipica delos antigenos del sistema Rh, en
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porcentajes y para el procesamiento de la informacion se utilizé el paquete estadistico SPSS
version 21.0 donde se realiz6 el anélisis de los datos de la poblacion. Comocriterios de inclusion
ser donante voluntario de sangre y de exclusion, estar hemoclasificado como antigeno DEL, D
débil y D parcial. Resultados: Las muestras analizadas fueron obtenidas de la tubuladura central
de la unidad fraccionada de globulos rojos, identificandose tres fenotipos con la siguiente
frecuencia: cde/cde (95,86 %), cde/cdE (3,10 %) y cde/Cde (1,04 %). Los participantes del
estudio provenian de diversos municipios del departamento de Boyaca y otras regiones del pais
como llanos Orientales, Santander y Cundinamarca. Los antigenos del sistema Rh son altamente
polimérficos a nivel de poblaciones, dada la importancia inmunol6gica de los antigenos del
sistema Rh, los cuales se ven directamente relacionados con el desarrollo de anemia hemolitica
postransfusional y perinatal, la fenotipificacion ampliada brinda mayor seguridad transfusional y
seguimiento al estado del feto o neonato.

Palabras clave: sistema Rh, enfermedad hemolitica perinatal, antigeno, aloinmunizacion.

ABSTRACT

Introduction: The Rh system is composed of more than 56 antigens capable of producing
hemolytic disease, defined by serological methods; being the most important and therefore the
largest antigens of the system, the antigens D, C, c, E and e. These antigens are located on two
proteins that are expressed in the membrane of erythrocytes Rh D and RhCE. Objective: To
determine the frequency of the C, ¢, E and e antigens of the Rh system in Rh negative blood
donors of Hemocentro Centro Oriente Colombiano. Methods: A cross-sectional descriptive study
that included 193 blood donors from the Hemocentro Centro Oriente Colombiano, phenotyping
the antigens of the Rh system, using the gel card technique. The phenotypic frequency of the Rh
antigen was calculated, in percentages and for the processing of the information, the statistical
package SPSS version 21.0 was used in Spanish where all the analysis of the population data was
performed. With inclusion criteria to be a voluntary blood donor and exclusion, be hemoclasified
as DEL antigen, weak D and partial D. Results: The analyzed samples were obtained from the
central tubulant of the fractionated unit of red blood cells, three phenotypes were identified with a
frequency of :cde / cde95.86%, cde / cdE 3.10% and cde / Cde 1, 04%; it was evidenced that the
participants come from diverse municipalities of the department of Boyaca and other regions of

the country like Eastern Plains, Santander and Cundinamarca. The Rh factor and the antigens of
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the Rh system are highly polymorphic at the population level, given the immunological
importance of the antigens of the Rh system, which are directly related to the development of
post transfusion hemolytic anemia and perinatal hemolytic disease, the extended phenotyping
provides greater transfusional safety and follow-up to the status of the fetus or neonate.

Keywords: Rh system, perinatal hemolytic disease, antigen, alloimmunization.
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Introduccion

Los antigenos D, C, ¢, E y ese ubican sobre dos proteinas que se expresan en la membrana de los
eritrocitos: RhD (CD240D) y RhCE (CD240CE).MLa primera ancla al antigeno D (Rh1) y sus
variantes, la segunda a los antigenos C, E, ¢ y e (Rh2 al Rh5) en diferentes combinaciones (CE,
CE, Ce y ce) y variantes, la nomenclatura de Fischer-Race se basa en la creencia de la existencia
de tres genes estrechamente vinculados (D,C/c y E/e),*® uno localizado en una orientacion de
cola a cola hacia el extremo del brazo corto del cromosoma 1 (p34-36), otro gen, SMP1 se
intercala entre los dos genes Rh en estrecha proximidad con el extremo 30 de RHCE.® El
sistema Rh estd compuesto por mas de 56 antigenos capaces de producir enfermedad hemolitica;
®)os antigenos D, C, ¢, E son los mas importantes y por ello denominados antigenos mayores del
sistema, basado en la nomenclatura descrita por Rosenfield.®"-

El polimorfismo del sistema Rh, asi como la inmunogenicidad de sus antigenos, le confiere el
segundo lugar en importancia clinica tanto en la préctica transfusional como en la enfermedad
hemolitica perinatal, ©9el antigeno D del sistema Rh es la causa mas comdn de
aloinmunizacion,®9 la incidencia en la poblacion es en torno a 1-1,5 %, o mucho mas variable en
pacientes politransfundidos (8-76 %).*YCuando un paciente recibe una transfusion sanguinea
existe la posibilidad que se presente incompatibilidad con alguno de los otros 4 antigenos del
sistema Rh (C, c, E, e);el antigeno "E" tiene una frecuencia del 27 % en la poblacion general

mientras que el "e" aproximadamente del 98 %, el antigeno "C" del 68 % frente al 81 % del
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antigeno "c”. 1213 E| objetivo del presente estudio fue determinarla frecuencia de los antigenos

C, ¢, E y e del sistema Rh en donantes de sangre del Hemocentro Centro Oriente Colombiano
(HCOC) en el afio 2017.

Métodos

El universo de estudio estuvo conformado por todos los donantes voluntarios de sangre que
acudieron al HCOC vy la poblacién, todos los donantes de sangre Rh negativo. Se obtuvo una
muestra de 193, la cual fue establecida por la calculadora estat-calc del programa estadistico
Epiinfo ver 7.0, con los siguientes criterios: nivel de confianza del 95 %, proporcion esperada del
90 %, una prevalencia referente del 4 % y un total de poblacion de 750 donantes correspondiente
al promedio mensual de unidades recolectadas.

El tipo de muestreo utilizado fue no probabilistico por conveniencia; se tuvo como criterio de
inclusion el ser donante de sangre. En cuanto a los criterios de exclusion utilizados fueron estar
hemoclasificado como antigeno DEL, D débil y D parcial. Para establecer la procedencia de los
donantes se tuvo en cuenta el lugar de nacimiento registrado en la encuesta diligenciada por el

donante.

Resultados

En la poblacién estudiada se identificaron tres fenotipos cde/cde, cde/cdE y cde/Cde. El 95,8 %
de los donantes participantes expresé cde/cde; 3,10 % el fenotipo cde/cdE y 1,03 % cde/CdE los
anteriores datos coinciden, principalmente en la frecuencia del fenotipo cde/cde, con los
reportados por otros autores; la principal diferencia se presenta en el fenotipo cde/cdE.(Tabla).

Tabla. Frecuencias de fenotipos CDE en el Hemocentro Centro OrienteColombiano (HCOC) y

Su comparacién con otros autores

FENOTIPO HCOC Navarrete y Zuluagay Mariny col; | Thakraly col;

%) col; 2012(%) | col; 2017 (%) | 2009 (%) 2010(%)
0
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cde/cde 95,8 92,4 92,3 98,3 87,9
cde/cdE 3,10 1,2 5,9 1,7 8,5 h
cde/Cde 1,03 5,6 1.2 0 3,6

Se evidencié que los participantes provenian fundamentalmente de diversos municipios del

departamento de Boyacéa y en menor proporcién de otras regiones del pais (figura).
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Fig. Procedencia de las donantes Rh negativos que acudieron al Hemocentro Centro OrienteColombiano.

Discusion

La coincidencia, fundamentalmente en la frecuencia del fenotipo cde/cdE, con los reportados por
otros autores Navarrete y colc, en el afio 2012 en Medellin, Colombia; Thakral y cols. en
donantes de sangre del norte de India durante el afio 2010, Zuluaga y cols. en donantes voluntario
de sangre de la region de Cérdoba, Colombiay Marin y cols en poblacion de Costa Rica; con la
principal diferencia en el fenotipo cde/cdE esta relacionado con la presencia del alelo del racimo
eurasiatico D que predomina en esta poblacion y presenta los haplotipos Dce y DcE, mientras que
los individuos de ancestros africanos generalmente presentan el haplotipo Dce.4(%
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En relacién con los resultados en el HCOC se encuentra que la frecuencia de los fenotipos
diferentes a ccdee se presentaron con porcentajes de 3,10 % y 1,03 % para cde/cdE y cde/Cde
respectivamente; Navarrete reporta los fenotipos antes mencionados con una frecuencia
aproximada de 1 de cada 1000 donantes, “®lo cual se relaciona con la inmunizacion en pacientes
con fenotipo cde. Adicionalmente, Flegel y cols en el afio 2011 en un estudio de revision indicd
que el antigeno "C" tiene una frecuencia aproximada del 68 % en la poblacién general, frente a
una frecuencia del 81 % del antigeno "c", en poblacion negra afrodescendiente la frecuencia “C”
es mas baja que “c”, mientras que en Asia oriental es lo contrario; este ultimo es el mas
inmunogeno luego del D y como tal es causante de riesgo en la enfermedad hemolitica perinatal.
En la poblacion general el antigeno "E" tiene una frecuencia del 27 % mientras que el "e"
alrededor del 98 %. ®Las cuatro combinaciones posibles se producen con diferentes frecuencias,
por ejemplo, entre los europeos: Ce> ce>cE> CE y se heredan como haplotipos, mientras que en
los afrodescendientes se presenta CE>ce. "

La frecuencia de los cinco antigenos estudiados es similar a la descrita en estudios como los
reportados porPaz y col. en el afio 2018 y Marin y col. en 2009, 890 que determina que el
fenotipo mas frecuente en la poblacion de donantes del HCOC es ccdee, seguido de cde/cdE y
cde/Cde. Ello permite deducir que este fenotipo se puede encontrar en donantes de cualquier
municipio de la region o del departamento de Boyacd, Cundinamarca, Santander y llanos
Orientales; debido al origen multiétnico de la poblacion de América Latina. Esto se relaciona con
el proceso de migracion y mestizaje de la poblacion aborigen americana con afrodescendientes,
europeos y arabes principalmente, como evidencian las diferencias regionales en Colombia y
América Latina, que concuerdan con la heterogeneidad bioldgica interpoblacional reportada por
otros autores.®®)

Los antigenos del sistema Rh son altamente polimorficos a nivel de poblaciones. Cuando un
individuo recibe una transfusion sanguinea existe la posibilidad de incompatibilidad con alguno
de los otros 4 antigenos del sistema Rh. De ocurrir esto, induce en primera instancia una
aloinmunizacion a mediano plazo; sin embargo, en un segundo contacto con el mismo antigeno la
unién antigeno-anticuerpo desencadena reacciones hemoliticas intra o extravasculares, con
intervencion del sistema del complemento que varian en cuanto a gravedad y frecuencia en

dependencia del sistema sanguineo involucrado.
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Dada la importancia inmunoldgica de los antigenos del sistema Rh, directamente relacionados

con el desarrollo de anemia hemolitica pos transfusional y perinatal; la fenotipificacion ampliada
brinda mayor seguridad transfusional y seguimiento al estado del feto o neonato, como estrategia

para reducir la aloinmunizacion.
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