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RESUMEN

El presente trabajo cumplid con el objetivo de recopilar informacion til sobre las reacciones
adversas inmediatas inmunoldgicas y no inmunoldgicas a la transfusion sanguinea. Dentro
de un enfoque cualitativo, con un disefio no experimental y un alcance transversal, se realizd
un trabajo de investigacién bibliografica con una poblacion de 108 articulos cientificos que
aportaron de la mejor manera, puesto que se obtuvieron estratégicamente en las diferentes
bases de datos cientificas. A partir de este nimero se seleccion6 la muestra que comprende
a 49 articulos cientificos. La técnica de recoleccion de datos fue en base a la basqueda en
las diferentes bases de datos cientificas y en Google books. Los datos fueron obtenidos por
medio de la lectura de los respectivos articulos para formar correctamente la investigacion.
Los resultados que se pudieron evidenciar fueron la existencia de 7 reacciones inmediatas
tanto inmunol6gicas como no inmunoldgicas que estan directamente relacionadas con el
concentrado de glébulos rojos, concentrado de plaquetas y el plasma fresco congelado ya
que el receptor experimenta efectos leves y en el peor de los casos la muerte, adicional a
esto, las reacciones mas frecuentes que se generan son la insuficiencia cardiaca congestiva
(TACO), edema pulmonar no cardiogenico (TRALLI), reaccion febril, reaccion alérgica y
reaccion anafilctica, puesto que las reacciones adversas inmediatas aparecen debido al error
humano previo a la transfusién sanguinea y los antecedentes del paciente, por esta razon, es
necesario que se establezca permanentemente un control de calidad durante la cadena

transfusional en los distintos establecimientos de medicina transfusional.

Palabras clave: hemocomponentes, reacciones inmediatas, transfusion, inmunolégicas, no

inmunoldgicas.



ABSTRACT

The present research aimed to collect helpful information on immediate immunological and
non-immunological adverse reactions to blood transfusion. Within a qualitative approach,
with a non-experimental design and a cross-sectional scope, bibliographic research work
was carried out with a population of 108 scientific articles that contributed in the best way
since they were obtained strategically in the different scientific databases. From this number,
the sample comprising 49 scientific articles was selected. The data collection technique was
based on the search in the different scientific databases and Google books. The data were
obtained by reading the respective articles to form the investigation correctly. The results
evidenced the existence of 7 immediate reactions, both immunological and
nonimmunological ones, that are directly related to the concentrated red blood cells, platelet
concentrate, and fresh frozen plasma, as the recipient experiences mild effects and, in the
worst case death, in addition, the most frequent reactions that are generated are congestive
heart failure (TACO), non-cardiogenic pulmonary edema (TRALI), febrile reaction, allergic
reaction, and anaphylactic reaction since immediate adverse reactions appear due to human
error before blood transfusion and the patient's history, for this reason, it is necessary to
permanently establish quality control during the transfusion chain in the different transfusion

medicine establishments.

Keywords: blood components, immediate reactions, transfusion, immunological,

nonimmunological.
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Capitulo I. INTRODUCCION

La presente investigacion tiene como objetivo recopilar informacion util sobre las reacciones
adversas inmediatas inmunolégicas y no inmunolégicas a la transfusién sanguinea mediante
la revision bibliografica, puesto que, tiene relevancia cientifica en el campo de la salud y
medicina. La transfusion de sangre es un procedimiento indispensable y seguro, pero va a
depender de la eleccidn del donante correcto, no obstante, este suministro de sangre no esta

libre de presentar efectos adversos?.

La primera reaccion adversa descrita fue en 1667 por Jean-Baptiste Denys, quien transfundid
sangre de la arteria femoral de una oveja a un joven de 34 afios que sufria episodios de locura
y al parecer hubo mejora pero al dia siguiente se le transfundié nuevamente y se generd una
reaccion, sintiendo dolor en los rifiones y opresion precordial, después de 24 horas
experimento epistaxis y emitié orina de color negra, transcurrido dos meses después, el

paciente fallecio.

Para ello, fue urgente la creacion de la hemovigilancia definida por la Organizacion Mundial
de la Salud como “el conjunto de procedimientos de vigilancia que cubre toda la cadena
transfusional, desde el donante, los procesos de produccion de sus componentes hasta el
receptor y su seguimiento”, incluso analiza el tema de esta investigacion con respecto a las
reacciones adversas para garantizar la correcta transfusion sanguinea. Adicionalmente,
incorpora asesoramiento a las autoridades sanitarias con bases de datos reales mejorando la

practica transfusional.

Luna J resalta que, las reacciones son comunes y se presentan en un bajo porcentaje, es decir,
una de cada 100 transfusiones, ademas, es muy raro evidenciar la muerte del paciente. Por
otro lado, menciona sobre un estudio realizado en Estados Unidos de 77 instalaciones que
reporta 239 reacciones adversas por cada 100.000 unidades que se han transfundido,

resultando las reacciones alérgicas como las mas comunes®.

Con respecto a la publicacién del Dr. Rizo J, hace referencia a los 572 Bancos de Sangre de
México, en donde el 50% de las reacciones adversas se relacionan basicamente al receptor,

con esto se refiere a la reaccion del mismo cuerpo y el otro 50% representa a la técnica del



operador, es decir, en este caso haya confusién en distribuir el componente sanguineo, no
identificar al receptor. Ademas, hace constar que los datos de la solicitud no coinciden con
la muestra, también que la muestra presente alteraciones como coagulacion, lipemia, incluso

que esté en un tubo no apropiado.

Dentro de las reacciones adversas inmediatas a la transfusion, resalta que, entre 1-2% las
mas comunes son: reaccion febril, escalofrio, prurito, cosquilleo y pérdida de la sensibilidad.
En los casos mas graves, se evidencia lesion pulmonar®. Berro et al. comandan una
investigacion realizada en Uruguay, quienes evidencian un porcentaje alto de reacciones

febriles no hemoliticas y en nivel bajo disnea, lesion pulmonar y sepsis®.

Por otro lado, mediante un estudio realizado por el Instituto Nacional de Salud de Colombia
hace énfasis al afio 2010 que se ha reportado un 13,3% de reacciones adversas a la
transfusion, en el 2015 aumenta a 16,2% y en el afio 2016 este porcentaje se reduce a 8,5%
de todos los afios evaluados y compara los reportes emitidos por Brasil en el 2014 con
28,0%; en Nueva Zelanda 34,8% en el 2015, adicional a esto se resalta el 43,1% en 2015 de
Paises Bajos, este Ultimo resulta el lugar que mas se originan las reacciones adversas a la

transfusion’.

En Ecuador, la Ley Organica de Salud determina varios articulos con respecto a la
transfusion, de los cuales, en el articulo 73 describe que: “Los hemocentros, bancos,
depdsitos y servicios de transfusion de sangre humana, deben mantener programas de
gestion y control de calidad interna y externa, asi como cumplir con las deméas normas y

disposiciones que para el efecto dicte la autoridad sanitaria nacional”®,

En la ciudad de Guayaquil tras un estudio realizado entre mayo 2016 a febrero 2017, de los
86 pacientes estudiados se verificd que 34 pacientes presentaron reacciones adversas
liderando el sexo masculino entre edades de 18 a 64 afios, de tal modo que, 24 casos
presentaron reaccion febril no hemolitica resultando un 66,67% del total. Ademas, se
evidencio escalofrios que corresponde a 8,33% Yy cefalea con un 25,00%. El prurito también

se observo en mayor porcentaje en 6 pacientes®.

En las transfusiones sanguineas sabemos que existe un protocolo de seguridad y a pesar de

todo eso, es evidente que se generen reacciones inesperadas que resultan entre 2 — 3 % del
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total de pacientes. Si nos enfrentamos a estas situaciones como un riesgo de gravedad, es
necesario establecer un método que incluya la prevencion adecuada, identificacion rapida y

la respectiva terapia para contrarrestar estos eventos.

Al hablar de las reacciones mortales, casi hunca se generan y en la mayoria de las ocasiones
son provocadas por incompatibilidad ABO que se relacionan directamente con errores
técnicos® durante el proceso de transfusion por ejemplo, no identificar correctamente al
paciente mientras se obtiene la muestra inicial que va dirigida a la evaluacion de

compatibilidad o a la falta de identificacion del paciente.

Desde hace mucho tiempo en los servicios transfusionales han estado a la cabeza el personal
de enfermeria, quienes controlan todo el proceso ya que de ellos depende un correcto
desempefio desde el inicio. Pero siempre hay cosas malas que resultan de los errores
mencionados anteriormente y ocurre anualmente algun fallecimiento, aunque parezca poca
cosa el “no” considerar ni poner atencion a los aspectos que el paciente requiere, trae

consecuencias indeseables como la muerte.

Es posible evitar esos “accidentes” antes de la transfusion, si la enfermera encargada trabaja
con los 5 sentidos y lo méas importante si muestra profesionalismo con ética, de tal modo
que debe confirmar el grupo sanguineo; es algo sencillo si se labora con cuidado. De las
reacciones adversas inmediatas destacan la reaccion hemolitica aguda con el nefasto

protocolo encargado de las enfermeras.

Esta reaccion se traduce por la incompatibilidad ABO provocando la muerte, es decir,
primeramente reacciona el antigeno con el anticuerpo luego se produce la hemolisis y
finalmente se destruyen los glébulos rojos transfundidos, generando asi una respuesta
inflamatoria en el organismo, por lo tanto, el sistema inmune del paciente diferencia las
células suministradas de las suyas y va a producir anticuerpos frente a ellas; estos
anticuerpos destruyen las células sanguineas llevando a eventos como la coagulacion

intravascular diseminada y el fallo renal agudo®!.

Por otro lado, para la linea de enfermeria puede ser sencillo el trabajo, pero los pacientes lo
miran desde otro punto de vista que lo traducen sobre la transfusion como un estado

deteriorado de salud personal y a esto incrementa la ansiedad al presentarse con un evento
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desconocido, sumado a esto el paciente no tuvo la oportunidad de obtener informacion
necesaria del procedimiento, entonces la ansiedad se va incrementando y dificulta el

progreso del suministro de sangre!?.

Las reacciones adversas inmediatas a la transfusién sanguinea tienen mucha importancia
porque los datos basados en la investigacion permiten enfocar a los profesionales de la salud
en un mundo donde las cosas sencillas con mala practica pueden generar un episodio
desfavorable para el paciente, por tal razon, se ha creado un protocolo denominado
Hemovigilancia, el cual recolecta procedimientos seguros y adecuados para solventar dichos
efectos, incluso analiza el tema de esta investigacion con respecto a las reacciones adversas

para garantizar la correcta transfusion sanguinea.

Adicionalmente, incorpora asesoramiento a las autoridades sanitarias con bases de datos
reales mejorando la préactica transfusional. Para estudiar y evitar tanto las causas como
consecuencias de las reacciones adversas se debe implementar un modelo de vigilancia

destinado al personal encargado de donacion, produccion y transfusion®2,

La hemovigilancia inicié en 1992, en Francia aumentando los riesgos transfusionales y para
solventar este problema, se incorpor6 Japon. En 1996 se incluy6 Reino Unido y otros paises.
Al hablar de Norteamérica, existe en Estados Unidos y Canada, pero en Latinoamérica los
Unicos bien formulados son Brasil y Colombia, junto con Cuba emiten datos constantemente
de las reacciones adversas a la transfusién. Tras un estudio realizado en Cuba entre 2003 y
2015, se evidencia que de las 102 reacciones adversas a la transfusion, las mujeres son mas

frecuentes representando el 2,9% en comparacion a los hombres con 1,9% 2.

Mientras continuaba la guerra de Vietnam, reportan la lesion pulmonar asociada a
transfusion (TRALLI), considerada principalmente una de las complicaciones significativas

a la transfusién ',

Actualmente, la Red Internacional de Hemovigilancia (IHN) y gracias al apoyo del Working
Parties en Hemovigilancia de la Sociedad Internacional de Transfusion Sanguinea
actualizados en 2014 (ISBT, por sus siglas en inglés) han formulado definiciones que

aportan al conocimiento de las reacciones y efectos adversos a la transfusion.



Por otro lado, Francia y el Reino Unido llevan a cabo estudios reportando sobre los riesgos
de la transfusion, de los cuales sobresale la lesion pulmonar aguda que conlleva a la alta

mortalidad en todos los paises y sobre el suministro de sangre de manera erronea >.

Transfusidon sanguinea

Cabe recalcar que la transfusion sanguinea es un procedimiento en el cual se suministra la
sangre que proviene del donador y va destinado al receptor con el fin de elevar el transporte
de oxigeno y con ello se puede mejorar el estado funcional del cuerpo del paciente
necesitado. Al hablar de la practica transfusional, hace referencia al grupo de actividades
que realizan el personal encargado para mostrar y evidenciar que la sangre transfundida al

paciente esté en excelentes condiciones que basicamente el proceso sea confiable y seguro.

Por otro lado, la terapia transfusional basado en la publicacion de la Dra. Ruiz R et al.,
interpretan que este método bien salva la vida del receptor o mejora, no obstante, se pueden
generar efectos agudos o tardios incluidos los riesgos infecciosos y no infecciosos
originando eventos indeseables e inesperados para el receptor, pese a que se controla, se
vigila todo el procedimiento®®. Abarca R et al. aclaran que un hemocomponente integra en
un grupo de elementos sanguineos, sobresaliendo los hematies, plasma, plaquetas y

crioprecipitado®®.

Hemocomponentes

Actualmente la Medicina Transfusional establece principios basicos que comprenden
primeramente identificar cual es la causa de ese déficit, segundo que sélo se debe suministrar
el componente necesario y especifico, por Gltimo, que dicho componente sanguineo debe
ser suministrado con el mejor control y calidad posible. Los hemocomponentes que existen
son:

a) Sangre completa: es la unidad completa que no requiere ser separada y se obtiene
un volumen de 510 ml, incluso se puede recolectar + un 10%. La temperatura
adecuada de conservacion es entre 2 a 6 °C que puede ser utilizada hasta 35 dias
posteriores solo si es recolectado en bolsas con anticoagulante especialmente
Citrato-Fosfato-Dextrosa-Adenina (CPDA-1).



b) Sangre total reconstituida: esta unidad se obtiene 440 cc que corresponde al paquete
globular y plasma fresco congelado de cualquier donante. Es recomendable utilizar
durante las 24 horas.

c) Concentrado de glébulos rojos: resulta de la separacion del plasma de la sangre
entera. Se recolecta entre 200 a 500 ml, pero tomando en cuenta el hematocrito, éste
debe ser entre 60 y 70 % ademas esta establecido suministrar 10 ml/ Kg de peso. Se
ha reportado que la transfusion masiva o en pediatricos puede generar fallos en
organos, coagulopatias o paro cardiaco.

d) Plasma fresco congelado: corresponde al plasma con anticoagulante a partir de
sangre entera con Citrato-Fosfato-Dextrosa-Adenina (CPDA-1). Debe ser
conservado a -18 °C, siendo lo ideal a -30 °C si se ha recolectado durante las 6 horas
posteriores. El volumen necesario es entre 200 a 250 cc con un tiempo de un afio de
duracion. Se usa para solventar la deficiencia de los factores V, VIII o Xl de
coagulacion que debe ser administrado entre 15 a 30 ml/ Kg de peso.

e) Crioprecipitado: Es obtenido a partir del plasma fresco congelado que representa a
un concentrado de proteinas de alto peso molecular y se congela hasta una hora
posterior de la preparacién. Se almacena a -18 °C maximo un afio. La solucién salina
es auxiliar que hace mas facil la mezcla.

f) Concentrado de plaquetas: resulta del plasma rico en plaquetas después de las 8 horas
de extraccion de sangre. Las plaquetas se concentran durante las 24 horas a la

extraccion, se obtienen por centrifugacion extrayendo el sobrenadante®®.

Reacciones adversas

Este término se define como los eventos inesperados que experimenta el paciente como una
respuesta de la utilizacion de hemocomponentes ante una transfusion ya que pueden
generarse de inmediato o después de las 24 horas?®, esto depende de la etiologia y gravedad
de la misma que se manifiesta con distintas manifestaciones clinicas. Aproximadamente
ocurren en 1 de cada 100 transfusiones y el paciente duda de los hemocomponetes que serén

transfundidos en el futuro®®.

Estos eventos son complicados de evitar porque el sistema inmunoldgico del paciente no es
adecuado o por los anticuerpos del donante, por otro lado, no se registran 0 peor no son
reportadas correctamente y es necesario identificar conociendo el manejo porque en



ocasiones no se relaciona directamente con algunas patologias generadas después de la

transfusion sanguinea.

La incompatibilidad del grupo ABO es el principal error y no es comun porque el
responsable en ocasiones no identifica correctamente el grupo sanguineo o rotula
errbneamente las muestras a transfundir?®, en cambio, los errores mas frecuentes que se
pueden originar son: identificacion equivoca en la solicitud del paciente, confusion del
hemocomponente, error en la transcripcion y por esta razdn es urgente optar por guias,
protocolos que recomienden las acciones a los encargados del proceso de transfusion para

tomar acciones frente a estos efectos?2.

Actualmente la transfusion es un recurso Unico que permite solventar el buen vivir del
paciente, pero es evidente que existan riesgos que son complicados de identificar en los
donantes y en los mismos pacientes generando sintomas o alteraciones, pueden ser
temporales o permanentes siempre y cuando considerando la gravedad en donde el paciente
puede llegar a fallecer®. Aqui es donde el personal de salud debe actuar de inmediato,
conociendo previamente las acciones a tomar y tratar lo mas posible de eliminar estos

eventos al paciente.

La hemovigilancia se encarga de obtener los detalles sobre las reacciones adversas, ademas,
es responsable en “frenar” estos eventos ya que comparte la informacion necesaria a los
bancos de sangre, hospitales con la ayuda de protocolos que aporten para evitar los
accidentes. Es importante que la hemovigilancia se encargue de todo el proceso
transfusional, es decir, desde la eleccion del donador adecuado hasta la transfusion y no solo

trabajar en las reacciones que se puedan generar®*.

En la transfusion sanguinea se consideran tanto los beneficios como los riesgos al paciente
ya que un nefasto procedimiento de transfundir provoca una desfavorable salud, adicional a
esto se presentan los procedimientos médico-legales por los errores cometidos
anteriormente. Un inadecuado suministro de hemocomponentes segin estudios representan

un 13 a 56% del total de transfusiones?>.



Reacciones adversas inmediatas

Se definen como los eventos generados durante o después de la transfusidn sanguinea hasta
las 24 horas®. Las reacciones adversas inmediatas se clasifican segiin su mecanismo, que
corresponden a inmunoldgicas y no inmunoldgicas. En este tipo de reacciones se originan

las manifestaciones leves y graves que conducen a la muerte del paciente?.,

Reacciones inmediatas inmunoldgicas

e Reaccion hemolitica

Se trata de la destruccidn de los eritrocitos debido a la incompatibilidad del grupo sanguineo,
principalmente el ABO y el RhO en donde los pacientes sufren de disnea, nausea, dolor de
espalda, enrojecimiento de la piel, hemoglobinuria, fiebre, coagulacién intravascular
diseminada e insuficiencia renal. En 1909 Karl Landsteiner descubrio los antigenos Ay B
en los gldbulos rojos y a partir de este fantastico descubrimiento ahora las transfusiones son
seguras y confiables. Es necesario detener inmediatamente la transfusion y comunicar para

dar paso a los cuidados que necesita el paciente.

Este evento se origina cuando estan presentes antigenos en la membrana del eritrocito y de
anticuerpos que acttan en contra de los antigenos ausentes en el organismo, dando como
resultado la destruccion de los hematies. Es por el error técnico, en la obtencion de sangre
del paciente para las pruebas o pruebas de compatibilidad. Se recomienda realizar 2 pruebas

incluida la prueba de Coombs previamente y después que haya sido transfundida la sangre?®.

e Reaccion febril

Se observa en pacientes que padecen cancer en donde su temperatura corporal aumenta 1 °C
y van de la mano con los escalofrios mientras son transfundidos principalmente plaquetas;
se pueden generar después de cuatro horas. La razon es que se transfiere citosinas liberadas
de antigenos plaquetarios o que los anticuerpos del paciente a transfundir se enfrentan a los
antigenos leucocitarios y antigenos de neutréfilos del donante. Para tratar de solventar este
evento, es recomendable que los hematies sean lavados en 2 litros de solucion salina y los

pacientes adquieran un analgésico que disminuyan los escalofrios y el rigor?’.



e Reaccion alérgica

Se trata de cierta proteina presente en la sangre a transfundir que genera una
hipersensibilidad al paciente?, es decir, las proteinas plasmaticas que se encuentran en el
plasma y plaquetas que seran transfundidos reaccionan con los niveles altos de
inmunoglobulina E del receptor, en casos graves el receptor no cuenta con las suficientes
proteinas plasmaticas y se ha evidenciado que se agrava por consumir cacahuates y aspirina,

las proteinas se encuentran en el plasma del donador.

Por otro lado, sin son alergias leves se genera ronchas, prurito o comezon, angioedema
localizado después de las cuatro horas de ser transfundido y la anafilaxia caracterizada por
hipotension que puede o0 no presentarse junto con problemas respiratorios inmediatamente
finalizada la transfusion?®. En los casos graves los sintomas se generan rapidamente y esta
establecido que se suspenda la transfusion y hacerlo de nuevo en los casos leves, pero
previamente cuidar la salud del paciente con un antihistaminico principalmente la

difenhidramina®°.

e Reacciodn anafilactica

Este tipo de reaccidn puede iniciar leve y llegar a ser grave, se caracteriza por generar
dificultad respiratoria, desaparicion del conocimiento, taquicardia o la muerte que no es
comun. La razén que se evidencia este evento es porque el receptor posee un nivel casi nulo
de la inmunoglobulina A, C3 y C4 que llevan a desarrollar esta reaccion por los anticuerpos
del plasma. Basicamente cuando se transfunde concentrado de plaquetas leucorreducidos se

evidencia este tipo de efecto.

Este evento es sefialado como un alergia grave que resulta de una activacion y
desgranulacion de los mastocitos generandose rapidamente y los pacientes van a presenciar
ucticaria, angioedema, hipotension junto con taquicardia, a su vez se conoce que la reaccion
anafilactica en los receptores es producto de alergia a los alimentos, picaduras de insectos o

por contacto con quimicos®,



e Edema pulmonar no cardiogénico

Mas conocido como lesién pulmonar aguda relacionada con la transfusion (TRALLI), es una
complicacion originada por una vasculatura pulmonar de anticuerpos guiados por antigenos
de neutrofilos o antigenos leucocitarios que se encuentran en la sangre del donante y van a
unirse a los antigenos del paciente. Los neutrofilos activados dafian la capa endotelial
provocando una excrecion de proteinas y liquido al espacio alveolar®. Todo este proceso se

traduce a una dificultad respiratoria con baja concentracion de oxigeno en la sangre3.

Se origina entre las 6 horas después de ser transfundido especialmente por hemoderivados
con plasma, ya que el deterioro de barrera alveolo-capilar origina edema pulmonar,
secrecion excesiva de moco bronquial, disnea, hipoxemia o disminucion de oxigeno en
sangre, dificultad para respirar, fiebre, cianosis, hipotension e hipertension®. Como
antecedentes se ha evidenciado el consumo de alcohol, shock, cirugia hepética, incluso el
tabaquismo actual o si el paciente se ha sometido a ventilacion mecéanica. La proteina C
reactiva aumenta en las infecciones agudas e inflamacién, por ende, aumenta en los

pacientes que experimentan la lesion pulmonar aguda®.

e Refractariedad a plaquetas

Se debe a la disminucién en el recuento de plaquetas, esta caracteristica se genera entre los
10 minutos hasta una hora una vez que se haya transfundido, es importante aclarar que lo
correcto es un recuento entre 35.000 — 40.000/ pL. Las causas mas comunes corresponden
a la infeccion, sepsis, fiebre, coagulacion intravascular diseminada, esplenomegalia,
enfermedad del injerto contra huésped, antibioticos, también el desarrollo de anticuerpos
frente a antigenos leucocitarios humanos (HLA) o a antigenos plaquetarios humanos
(HPA)¥.

Se sabe con certeza que las plaquetas expresan el antigeno leucocitario humano de clase 1
pero el antigeno C no se manifiesta adecuadamente y no es de gran importancia para que se
produzca la refractariedad, por otro lado, los anticuerpos frente a los antigenos C son los
relacionados directamente a esta reaccion. Si se expone a los antigenos HLA extrafios ya sea
por el embarazo, transfusion sanguinea o trasplante de 6rganos se genera anticuerpos HLA3,
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e Pdrpura pos-transfusion

Es una reaccion que no se observa habitualmente y se relaciona con transfusiones de
plaquetas de un hemocomponente. Se caracteriza por presentar trombocitopenia, erupciones
purpuricas con hemorragia®, se conoce que las embarazadas son las mas afectadas y puede
disminuir el riesgo mientras mas edad tenga. El anticuerpo implicado con mayor frecuencia
es el anti-HPA-1a elaborado por los receptores de HPA-1b / 1b*,

Reacciones inmediatas no inmunoldgicas

e Insuficiencia cardiaca congestiva

Se conoce como la sobrecarga circulatoria asociada a la transfusion en inglés TACO; es el
resultado de una sobrecarga del volumen que aumenta la presion arterial hidrostatica
Ilevando al liquido al espacio alveolar en donde el paciente va a padecer de disnea, ortopnea,
taquicardia, hipertension y presion venosa central aumentada que puede formar un edema

pulmonar. Esta reaccion se produce maximo 6 horas después de la transfusion®.

Ocurre principalmente en pacientes con insuficiencia renal o disfuncién cardiaca previa por
transfusién de un solo componente sanguineo sin sintomatologia en el paciente. Va de la
mano con la respuesta hipertensa aguda donde se aumenta la resistencia vascular sistémica

provocando el edema pulmonar. Se puede producir inflamacion y la fiebre*?,

e Shock séptico

Es el resultado de la contaminacion bacteriana que se debe a dos aspectos importantes:
primero por falta de asepsia en la piel, segundo por el almacenamiento nefasto de las bolsas
aproximadamente a 24°C que favorece el crecimiento bacteriano. Es evidente que los
paquetes plaquetarios son los principales relacionados con esta reaccién. En los pacientes se
observa fiebre, hipotension y escalofrios durante la transfusion*. La sepsis es un estado de
respuesta inflamatoria producida por una infeccion donde las bacterias son reconocidas por
los macrofagos dando como resultado un consumo de oxigeno y el shock es producido por

falta de produccion de oxigeno por parte del sistema circulatorio®*.
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e Hipotermia

Es una condicion que el cuerpo experimenta una temperatura debajo de los 36.0 °C,
principalmente se observa en pacientes internados debido a una infusién répida de sangre
fria, clima, inclusive la edad, agregado la salud deteriorada del receptor. Este evento altera
las reacciones de la cascada de coagulacion en la fase inicial, disminuyendo la funcién
plaguetaria que guia a producir hemorragias y necesidad transfusional seguida. Esta

complicacion se debe a la transfusion de hematies*.

e Hemodlisis no inmune

Se refiere a la destruccion de los eritrocitos del hemocomponente a transfundir o del
paciente, debido al calentamiento y congelacion excesiva de la bolsa que contiene la sangre,
también por contaminacion bacteriana de la unidad de sangre, infusion de soluciones
hipoténicas o algunos farmacos en la via de la transfusion inclusive cuando se hace mucha

presion y el calibre de la aguja de extraccion es pequefio®®.

e Embolia

Es producto de la introduccion de aire en los vasos sanguineos durante la transfusion o de
microagregados de leucocitos o plaquetas, los cuales llegan a ser perjudiciales para el
paciente. El aire migra hacia la circulacion pulmonar, arterial y cerebral provocando efectos
cardiovasculares, convulsiones, cambios en el estado mental o en el peor de los casos la
muerte. Es importante detectar el ingreso de aire y suspender la transfusion para que de
inmediato se administre oxigeno considerando la ventilacion mecénica en el caso de

insuficiencia respiratoria®®.

e Hiperpotasemia
Es una manifestacion frecuente debido a la transfusion de hematies almacenados que en el
sobrenadante de estos se encuentran niveles considerables de potasio a razon de que

disminuye la produccion de ATP y provoca una fuga considerable al sobrenadante. Los
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niveles superiores de potasio conducen a esta reaccion. Se ha evidenciado notablemente que
esta situacion genera un paro cardiaco con mas frecuencia en nifios y adultos que han
necesitado una transfusion masiva. El procedimiento de lavado previo de los eritrocitos es

ideal para contrarrestar la carga de potasio de los mismos®’.

Es notorio que los niveles de potasio incrementan bruscamente en los pacientes que reciben
sangre almacenada por méas de 12 dias, de hecho, la lisis de los eritrocitos especificamente
cuando se transfunde hematies viejos incrementa el nivel de potasio. El incremento de
potasio se puede evitar si el responsable escoge la sangre 5 dias antes de la transfusién
inclusive lavando la unidad de sangre lo mas rapido posible previo a la infusion permitiendo

eliminar la presencia de potasio extracelular®,

e Hipocalcemia

Es un trastorno causado por una disminucién de calcio ionizado con la ayuda de proteinas
plasmaticas como la albumina y aniones como sulfato, citrato y fosfato. Aqui se involucra
el anticoagulante citrato de la sangre almacenada, que durante la transfusion de plasma y
plaquetas se une al calcio ionizado en el paciente generando asi la hipocalcemia. La mayoria
del citrato de una bolsa para donacion de sangre se encuentra en el plasma y plaquetas, en
este espacio, el citrato se separa del plasma y a su vez de los concentrados de hematies

mientras se separan los hemocomponentes.

El paciente puede experimentar espasmos, contractura muscular, baja contractibilidad del
miocardio, hipotension refractaria o arritmia®. Los pacientes con funcion hepéatica normal
metabolizan el citrato con ligera rapidez, pero la enfermedad hepatica subyacente genera un
metabolismo lento del citrato®.

El objetivo de esta investigacion es justificar el origen de las reacciones adversas inmediatas

inmunoldgicas y no inmunoldgicas a la transfusion sanguinea.
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Capitulo Il. METODOLOGIA

Tipo de investigacion

e Cohorte transversal: el proyecto de investigacion fue desarrollado con articulos
publicados desde el afio 2011 hasta 2021.

e Exploratoria: se integrd informacion a través de la busqueda de articulos cientificos
relacionados con el tema de investigacion.

e No experimental: se desarrolld en base a datos descritos en las publicaciones
cientificas.

e Documental: con este proyecto se pretende informar la existencia relacionada con
las reacciones adversas inmediatas a la transfusion sanguinea que fueron recopiladas
en distintas fuentes bibliograficas.

e Retrospectivo: en el proyecto se trabajé con diversas publicaciones cientificas, que

ayudaron para la informacion necesaria relacionada con el tema de investigacion.

Determinacion de poblacion y muestra

Poblacion: en base a las fuentes secundarias utilizadas, la poblacién result6 integrada por
108 publicaciones, que correspondieron a, articulos cientificos, revistas, libros digitales y
documento de organismo internacional, los cuales fueron obtenidos mediante la busqueda
indexada en bases de datos cientificas como PubMed, Scopus, Dialnet, SCIELO, Redalyc,
Medigraphic, Siencedirect, ELSEVIER, Medwave, Biblioteca virtual en salud, revista
enfermeria, también en el organismo internacional como Organizacion Panamericana de la

Salud (OPS), articulos de entidades de educacion superior y en Google books.

Muestra: Para la seleccion se siguié un muestreo mediante la observacion y beneficio
tomando en cuenta la bibliografia adecuada y relevante para la investigacion, a traves de ello
se escogieron 49 publicaciones correspondientes a libros digitales, articulos cientificos, sitio
web oficial y por parte de la Organizacion Panamericana de la Salud. De las 49 publicaciones
seleccionadas se ubican en PubMed 20, Medigraphic 6, ELSEVIER 2, SciELO 7, Redalyc
2, SienceDirect 3, Biblioteca virtual en salud (BVS) 1, revista enfermeria 1, Dialnet 1,

Medwave 1, Google books 3, researchgate 1 y documento del sitio web oficial de la OPS 1.
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Criterios de inclusion y exclusion:

Se incluyeron aquellos articulos con el correspondiente abordaje metodoldgico diverso que
contengan resumen, introduccién, datos estadisticos, definiciones, inclusive las
manifestaciones clinicas que se generan, publicados en los Gltimos 10 afios para articulos
cientificos y libros, disponibles en formato texto completo, con acceso libre en idiomas
espanol e inglés relacionado al tema de estudio. Ademas, se consideraron las publicaciones
encontradas en buscadores como PubMed, SciELO, Scopus, Redalyc, Medigraphic, Dialnet,

Biblioteca virtual en salud y en Google académico.

Se excluyeron aquellas publicaciones que no estaban relacionadas con la tematica
desarrollada, articulos que no disponian de texto completo y acceso libre, ademas se

rechazaron las publicaciones de més de 10 afios requeridos para la investigacion.

Estrategia de busqueda

La estrategia utilizada fue mediante busqueda filtrada de las publicaciones incluidas en este
proyecto utilizando operadores booleanos que facilitaron encontrar informacién util y
precisa como “and”, “y”, “from”, inclusive se utilizd palabras clave como: “TRALI”,
“TACO”, “Transfusion Reaction”, “reacciones inmediatas por transfusion”, “blood

transfusion”, que al aplicarlas a la busqueda resultaron como:

e Anaphylactic reaction and transfusion

e Reacciones inmediatas por transfusion

e Transfusion Reactions.

e Reaccion febril y transfusion

e Immunological and non-immunological reactions to transfusion
e Circulatory overload from transfusion

e Transfusion respiratory failure

e Transfusion hyperkalemia

e Transfusion hypocalcemia

e septic shock from transfusion

15


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29489247/

Luego se filtr6 la busqueda para que muestre informacién neta y precisa eligiendo el rango
de tiempo que en este caso fue no méas de 10 afos las publicaciones, es decir, desde el 2011
hasta el 2021, ademas se prefirid que los resultados sean de acceso libre y completo, ya sea

en documento pdf o en la misma base de datos.

Por otro lado, el analisis de la informacion se establecié por dos fases, en la primera las
publicaciones se las analizo principalmente por sus objetivos, introduccion, manifestaciones
clinicas, estadisticas, resultados y conclusiones que generaron como muestra a 50
documentos, elegidos en base a lo establecido. Dentro de la segunda fase se encuentran los
procesos que ayudaron a obtener informacidn necesaria desde la lectura y razonamiento de
la misma, considerando conceptos, hemocomponentes que existen, manifestaciones clinicas
que se puedan generan, los hemocomponentes involucrados directamente para que se

generen las reacciones adversas inmediatas leves o graves segun su etiologia.

Dentro del método que se utilizé fue el tedrico, se basé directamente para un andlisis y
sintesis de los documentos, ademas de los articulos relacionados con el tema de

investigacion.

Técnica

Fue apropiado utilizar Google Académico, PubMed, SciELO, Scopus, Redalyc,
Medigraphic, Dialnet y Biblioteca virtual en salud, ELSEVIER y SienceDirect, para lo cual
se eligieron las publicaciones de caréacter cientifico que ayudaron a organizar de la mejor
manera el presente proyecto adecuandolo con criterios de inclusion y exclusion. Las 50
publicaciones escogidas fueron necesarias para delimitar antecedentes y estadisticas sobre
el tema de investigacion, ademas del planteamiento del problema y marco tedrico que juntos

formaron la introduccion.
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DIAGRAMA DE FLUJO
PARA BUSQUEDA

A 4

¢Cuales son las reacciones adversas

A 4

Busqueda de fuentes de

Recopilar informacion atil  sobre las
reacciones adversas inmediatas
inmunoldgicas y no inmunoldgicas a la
transfusidn sanguinea mediante la busqueda
en bases de datos cientificas, articulos
cientificos y en Google books.

inmediatas inmunoldgicas y no
inmunoldgicas a la transfusion? \

Identificacion de conceptos

(reacciones inmediatas a la trasfusion,
hemocomponentes, TRALI, TACO, reaccion
hemolitica no inmune, shock séptico,
hipocalcemia, hiperpotasemia, reaccion febril)

Eleccion del idioma:

informacién

:

Base de datos cientificas:
PubMed, SciELO, Scopus,
Medigraphic, Dianlnet,
ELSEVIER, ScienceDirect,
Redalyc, Google books.

Cumple con los criterios de
inclusion: 49

Contiene informacién atil para el
desarrollo del proyecto de los
altimos 10 afios tanto para articulos
cientificos como para libros.

N Aplicar criterios de inclusion y

\ 4

Espariol e inglés

REVISADAS: 108

PubMed (45); SciELO (16); Scopus (12);
Medigraphic ~ (11); Dianlnet (2);
ELSEVIER (8); ScienceDirect (9);
Redalyc (5).

exclusion para la seleccion de articulos

v

Articulos seleccionados: 49

PubMed (21); SciELO (7); BVS (1),
Medigraphic (6); Rev cientifica de enfermeria
(1); Dianlnet (1); ELSEVIER (2); ScienceDirect
(3); Redalyc (2), libros (3); Medwave (1);
Resaerchgate (1); documento de la OPS (1).

.

Andlisis, parafraseo de la informacion y
cita con normas Vancouver: 49
publicaciones cientificas.

Descartar Articulos: 59

\ 4

No cumple con los criterios de
inclusion: 59

Se hallan fuera del limite de tiempo
establecido, publicaciones con acceso
restringido e incompletos, de tal manera
que no aportaron al desarrollo y
cumplimiento del tema de investigacion.

'

Articulos excluidos

ELSEVIER (7); Scopus (7); ScienceDirect
(3); SciELO (5); Medigraphic (4); Google
books (4); Dialnet (4); PubMed (12).

A
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Consideraciones éticas
El presente proyecto de revision bibliografica no requirié de un comité de bioética, la razén
es que no se utilizo a animales, plantas ni se trabajo con personas y peor no fue necesario

utilizar directamente muestras biologicas.
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Capitulo 111. DESARROLLO

La transfusién sanguinea es un procedimiento muy seguro y confiable para el receptor
puesto que mejora el estado de salud del mismo, pero no es una excepcion para que se genere
reacciones adversas ya que son causados por un sin numero de aspectos como algunos
antecedentes que compliquen la salud del paciente como se muestra en la tabla 1. Por otro
lado, se resaltan las causas que estan directamente relacionadas por mala practica del
responsable que pueden parecer de menor importancia, pero al momento de saber el origen
o0 lo que motiva a que se generen, se deben tomar en cuenta todos los aspectos para evitar
un episodio desfavorable para el paciente. A continuacién, se detallan las causas de las

reacciones inmediatas inmunolégicas proporcionadas por los autores.

Tabla 1. Causas de las reacciones inmediatas inmunoldgicas

Autor Tipo de | Causas
reaccion
Gutiérrez A. et al. 2013 Hemolitica Incompatibilidad de grupos
sanguineos.
Dasararaju R. y Marquez M. | Febril Transferencia pasiva de citocinas
2015 almacenadas o anticuerpos  del

paciente frente a los Ag leucocitarios y
de neutrofilos.

Suddock J. y Crookston K. Niveles elevados de IgE, niveles nulos
2020 Alérgica de proteinas plasmaticas en el paciente.
Goel R., Tobian A. y Shaz B.

2019

Adkins B. et al. 2019

Kim H. et al. 2012 Anafilactica Niveles minimos de IgA, C3 y C4,

contacto con quimicos, picadura de
insectos o alergia a ciertos alimentos.

Blieden C. et al. 2014

Cho M., Moi P. y Sharma S. | TRALI Vasculatura pulmonar, deterioro de
2021 barrera alveolo-capilar, consumo de
Kuldanek S., Kelher M. y alcohol, shock, cirugia hepética,
Silliman C. 2019 tabaquismo o ventilacion mecanica.

McVey M. et al. 2019
Semple J., Rebetz J. y Kapur
R. 2019
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Solves A. 2020 Refractariedad | Infeccion, sepsis, fiebre, coagulacion

de plaquetas intravascular diseminada,
Schmidt A., Refaai M. y esplenomegalia, enfermedad  del
Coppage M. 2019 injerto contra huesped, antibidticos,

también el desarrollo de anticuerpos
frente a HLA o0 a HPA.

Thokala R. et al. 2020 Purpura  post- | Destruccion  de  plaquetas  por
de Kruijff E. et al. 2019 transfusion anticuerpos antiplaquetarios
Discusion

La tabla 1 evidencia las diferentes causas de las reacciones adversas inmediatas
inmunoldgicas, que de acuerdo a Gutiérrez A. et al.?® la reaccion hemolitica es causada
principalmente por la incompatibilidad del grupo ABO; la reaccion febril en cambio se debe
a Transferencia pasiva de citosinas almacenadas o anticuerpos del paciente frente a los Ag
leucocitarios y de neutréfilos, segiin Dasararaju R. y Marquez M?’. Al hablar de la reaccion
alérgica por parte de Suddock J. y Crookston K.?8; Goel R.; Tobian A. y Shaz B.?°; Adkins
B. et al*® se centran en que esta reaccion es causada por los niveles elevados de IgE o niveles
nulos de proteinas plasmaticas en el paciente, siendo perjudiciales que lo llevaria a generar
problemas respiratorios. La reaccion anafilactica, segiin Kim H. et al.®! expresan que la
causa se debe a un nivel casi nulo de la inmunoglobulina A, C3 y C4 en el receptor y llevan
a desarrollar esta reaccion por los anticuerpos del plasma; por otro lado, Blieden C. et al.*?
mencionan que la causa se debe a una alergia leve principalmente a los alimentos, picaduras
de insectos o por contacto con quimicos, esto muestra diferentes puntos de vista que aportan
al conocimiento para futuras transfusiones. El edema pulmonar no cardiogénico descrito por
Cho M., Moi P. y Sharma S.*3 es causado por una vasculatura pulmonar de anticuerpos
guiados por antigenos de neutréfilos o leucocitarios que se unen a los antigenos del paciente,
mientras tanto en la publicacion de McVey M. et al.*® agregan que este efecto se debe al
deterioro de la barrera alveolo-capilar, pero Semple J., Rebetz J. y Kapur R.% resaltan que
el consumo de alcohol, shock, cirugia hepatica, incluso el tabaquismo actual o si el paciente
se ha sometido a ventilacion mecanica, son claros eventos como antecedentes para que se
produzca este tipo de reaccion. Al hablar de la refractariedad de plaquetas, Solves A.%" hace
referencia a las causas m&s comunes para que se genere este evento, dentro de ellas menciona
la infeccion, sepsis, inclusive la fiebre que es algo sorprendente, ademas la coagulacion

intravascular diseminada, esplenomegalia, enfermedad del injerto contra huésped,
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antibioticos, también el desarrollo de anticuerpos frente a antigenos leucocitarios humanos
0 a antigenos plaquetarios humanos. Purpura post-transfusion es otra complicacién a causa
de la destruccion de plaquetas por anticuerpos antiplaquetarios, de acuerdo a la publicacion
de Thokala R. et al. *° mientras que de Kruijff E.*° aclara que esta complicacion se presenta
en mujeres que han tenido una primera reacciéon de inmunizacion durante el embarazo, es
algo sorprendente porque en este estado no se espera que puedan generarse cualquier efecto

adverso llegando a ser perjudicial para el receptor.

Desde hace mucho tiempo se han generado las reacciones adversas a la transfusion
sanguinea y eso ha obligado a los bancos de sangre a implementar medidas drasticas con el
fin de prevenir esos eventos, para lo cual han optado por un programa denominado
Hemovigilancia, la cual se encarga de controlar y velar los procedimientos de la cadena
transfusional, es decir, desde el donante, los procesos de produccion de sus componentes
hasta el receptor y su seguimiento. Es importante detectar lo mas pronto posible las
reacciones porque una vez que se generan, la transfusion se detiene y se siguen los
procedimientos respectivos para cuidar al paciente. En la tabla 2 se resaltan las diferentes
causas de las reacciones inmediatas no inmunoldgicas de acuerdo a los autores.

Tabla 2. Causas de las reacciones inmediatas no inmunoldgicas

Autor Tipo de reaccion Causas

Gosmann F. et al. 2018 Insuficiencia cardiaca | Sobrecarga circulatoria que

congestiva produce un aumento de la

Roubinian N. 2018 presion arterial hidrostéatica.

Farzad B. et al. 2016 Shock séptico Contaminacién bacteriana

Alejandro B., Ronald P. y

Glenn H. 2011

Klauke N. et al. 2016 Hipotermia Infusion de concentrado de
glébulos rojos de baja
temperatura.

Cortés A. et al. 2012 Hemadlisis no inmune Calentamiento y
congelacion excesiva de la
bolsa que contiene la sangre

Wong S., Kwaan C.y Todd | Embolia Infusion de aire

S. 2017
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Raza S. et al. 2015 Hiperpotasemia Infusién de sangre
almacenada por mas de 12
dias, frios y a alta
velocidad.

Rizos C., Milionis H. y
Elisaf S. 2017

Byerly S. et al. 2020 Hipocalcemia Transfusion masiva de
sangre citratada

Mosebach C. y Kluger J.
2018

Discusién

En la tabla 2 se muestran las causas de las reacciones inmediatas no inmunoldgicas, de
acuerdo a la insuficiencia cardiaca congestiva descrito por Gosmann F. et al.** la principal
causa es la sobrecarga circulatoria que conlleva al aumento de la presion arterial hidrostatica.
Por otro lado, Farzad B. et al.*® aclaran que el shock séptico es producido por la
contaminacion bacteriana ya que en este punto se debe considerar la falta de asepsia en el
lugar de puncion o el almacenamiento inadecuado de las bolsas y adicional a esto, Alejandro
B., Ronald P. y Glenn H* argumentan que esta reaccion se relaciona directamente con la
respuesta inflamatoria. Si se habla de hipotermia, Klauke N. et al.*® evidencian que es
producido por una infusién rapida de sangre fria, seguido por la alteracién de la cascada de
la coagulacion que produce hemorragias y argumentan también que se debe a la salud
deteriorada del paciente. Cortés A. et al.*® describen que la causa de hemolisis no inmune se
debe al calentamiento y congelacién excesiva de la bolsa de sangre, también por
contaminacion bacteriana de la unidad de sangre, infusion de soluciones hipotdnicas o
algunos farmacos en la via de la transfusion inclusive cuando se hace mucha presion y el
calibre de la aguja de extraccion es pequefio, todo esto provoca la destruccién de los
eritrocitos. La embolia es causada directamente cuando se introduce aire a los vasos
sanguineos que puede llegar a ser tan perjudicial conduciendo al paciente a la muerte, segun
Wong S., Kwaan C. y Todd S.* y ademés agregan que este aire se traslada a la circulacion
pulmonar, arterial y cerebral. La Hiperpotasemia segtn Rizos C., Milionis H. y Elisaf S*
describen que esta reaccion se debe a la infusion rapida de sangre de baja temperatura o que
esta haya sido almacenada por mas de 12 dias lo cual es notorio que se pueda generar un
incremento del nivel de potasio. Por Gltimo, Byerly S. et al.*® evidencian que la hipocalcemia

es causada por una transfusion masiva de sangre citratada y agregan que los pacientes con
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funcién hepatica normal metabolizan el citrato con ligera rapidez, pero en la enfermedad
hepatica subyacente genera un metabolismo lento del citrato. Es evidente que el error
humano es el principal responsable de que una transfusion sanguinea lleve consigo eventos

indeseables desde leves hasta graves que conducen a la muerte del paciente.

Actualmente los bancos de sangre y medicina transfusional consideran tres principios
basicos para el uso correcto de los hemocomponentes, el primero es investigar la causa de
ese déficit, segundo que sblo se debe suministrar el componente necesario y especifico, por
altimo, el hemocomponente se suministra al paciente solo si se ha valorado con un buen
control de calidad, de tal manera que si se evaden estos aspectos, el paciente experimenta
reacciones inesperadas que se relacionan con los diferentes hemocomponentes descritos por
los autores en la siguiente tabla.

Tabla 3. Reacciones inmediatas segin el hemocomponente

Autor Reaccidn hemocomponente

Gutiérrez A. et al. 2013 Hemolitica

Klauke N. et al. 2016 Hipotermia

Cortés A. et al. 2012 hemdlisis no inmune Concentrado de globulos rojos

Raza S. et al. 2015; Rizos | Hiperpotasemia
C., Milionis H. y Elisaf S.

2017
Dasararaju R. y Marquez | Febril
M. 2015
Goel R., Tobian A. y | Alérgica
Shaz B. 2019 Concentrado de plaquetas
Kim H. et al. 2012 Anafilactica
Solves P. 2020 Refractariedad a
plaquetas
Kruijff E. et al. 2019 Purpura post-transfusion
Byerly S. et al. 2020 Hipocalcemia
Suddock J. y Crookston | Alérgica
K. 2020
McVey M. et al. 2019 TRALI Plasma fresco congelado
Byerly S. et al. 2020 Hipocalcemia
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Discusién

El uso de hemocomponentes proporciona ventajas al receptor como el tratamiento de
algunas patologias especificas o resulta beneficioso de un solo donante que sirve para mas
de un paciente, pero existen desventajas si no se trabaja adecuadamente cuando el proceso
no es el correcto para transfundir, si se transfunde concentrado de glébulos rojos se puede
generar una reaccion hemolitica y segin Gutiérrez A. et al.?® sostienen que este
hemocomponente por error humano conduce a la destruccion de los hematies; la hipotermia
en cambio descrita por Klauke N. et al.*® recalcan que se debe a la transfusion de hematies
por una infusion rapida de sangre fria por lo tanto el paciente va a sufrir de una disminucion
de temperatura, lo cual es incomodo para seguir con el proceso, por otro lado la hemolisis
no inmune de acuerdo a la publicacion de Cortés A. et al.'® interpretan que al momento de
transfundir concentrado de glébulos rojos con sobrecalentamiento o congelacion excesiva
de la bolsa se destruyen los hematies y practicamente comparte la teoria de Gutiérrez A. et
al.?8 referente a la lisis de los eritrocitos. Es inusual que no se mantenga la vigilia en las
bolsas de sangre porque seglin Raza S. et al.*’ en su publicacion resaltan que la transfusion
de hematies almacenados el potasio se concentra considerablemente en el sobrenadante y
Rizos C., Milionis H. y Elisaf S.*® agregan que este almacenaje es por mas de 15 dias con
una evidente lisis de eritrocitos, este detalle comparte similitud descrito por Cortés A. et
al'®; Gutiérrez A. et al®®. Al hablar de la transfusion de concentrado de plaquetas, Dasararaju
R. y Marquez M.?" evidencian que se puede generar la reaccion febril y llama la atencién
porque en esta circunstancia la padecen los pacientes con cancer aumentando la temperatura
corporal; la reaccion alérgica en cambio se evidencia por las proteinas plasmaticas que se
encuentran en el plasma y plaquetas del donador que se enfrentan a los niveles altos de
inmunoglobulina E del paciente, esto hacen referencia Suddock J. y Crookston K.?3; Goel
R., Tobian A. y Shaz B.? que concuerdan en lo expresado referente a la presencia de estas
proteinas en el donador. Por otro lado, Kim H. et al.>* mencionan que la reaccion anafilactica
se da cuando el paciente es transfundido concentrado de plaquetas leucorreducidos e incluso
lo consideran una alergia grave similar a lo que mencionan Goel R., Tobian A. y Shaz B.?
en su publicacion. Al hablar sobre la refractariedad a plaquetas, Solves P.3" detalla que
cuando se administra concentrado de plaquetas obligatoriamente debe aumentar el recuento
de plaquetas en el paciente, pero existe un obstaculo que se relaciona directamente con las
causas comunes para que se desarrolle este evento. También la pdrpura post-transfusion

redactado por Thokala R. et al.** citan que se relaciona con el suministro de plaquetas de un
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hemocomponente y la caracteristica principal es una trombocitopenia, este enunciado es
similar a lo expresado por Solves A.* por lo tanto el recuento de plaquetas por debajo de lo
normal esta involucrado en diversos eventos perjudiciales para el receptor. Cuando se
necesita transfundir plasma y plaquetas Byerly S. et al.*® sostienen que la mayoria del
anticoagulante citrato se encuentra en dichas bolsas, pero este citrato se une al calcio
ionizado en el paciente originando la hipocalcemia. McVey M. et al.* aclaran que el edema
pulmonar no cardiogénico o lesién pulmonar aguda relacionada con la transfusion se debe a
la transfusion de hemoderivados con plasma ya que puede generar una variedad de
manifestaciones clinicas considerables que pueden conducir a la muerte del paciente por

estas circunstancias.

La gravedad de las manifestaciones clinicas en el receptor depende del actuar del
responsable de la transfusién, es importante resaltar que, al momento de evidenciar alguna
reaccion, se debe suspender el procedimiento, notificar y registrar al organismo responsable
para la implementacién de medidas en un lapso de tiempo determinado, puesto que, en la
tabla 4, los autores evidencian la gravedad de las manifestaciones clinicas incluso que
posiblemente el paciente fallezca.

Tabla 4. Manifestaciones clinicas de las reacciones inmediatas inmunoldgicas

Autor Tipo de reaccion | Manifestaciones clinicas
Gutiérrez A. et al. 2013 | Hemolitica Disnea, nausea, dolor de espalda,
enrojecimiento de la piel,

hemoglobinuria, fiebre, coagulacion
intravascular diseminada e insuficiencia

renal.
Dasararaju R. y | Febril Temperatura de 38°C, escalofrios, rigor
Marquez M. 2015
Goel R., Tobian A. y | Alérgica Ronchas, prurito o comezon, angioedema,
Shaz B. 2019 anafilaxia, hipotension y problemas
respiratorios.
Kim H. et al. 2012 Anafilactica Dificultad respiratoria, pérdida de

conocimiento, taquicardia, ucticaria,
angioedema, hipotension junto con
taquicardia, muerte.

McVey M. etal. 2019 | TRALI Edema pulmonar, secrecién excesiva de
moco bronquial, disnea, disminucion de
oxigeno en sangre, dificultad para
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respirar, fiebre, cianosis, hipotension e
hipertension
Schmidt A., Refaai M. y | Refractariedad a | Trombocitopenia, petequias, equimosis,

Coppage M. 2019 plaquetas hemorragias
Thokala R. et al. 2020 | Parpura Trombocitopenia, erupciones purpuaricas
postransfusion con hemorragia
Discusion

Es evidente que, si aparece una reaccion adversa a la transfusién, se originan las
manifestaciones clinicas, por ende, el personal de salud debe estar acorde a la vigilancia para
poderlas evitar ya que en la reaccion hemolitica segiin Gutiérrez A. et al.?® el paciente puede
sufrir desde un dolor de espalda hasta problemas renales junto con disnea, fiebre, nauseas,
enrojecimiento de la piel que son muy notorios a simple vista, en cambio directamente la
reaccion febril segin Dasararaju R. y Marquez M.?’ es caracterizado por el incremento de la
temperatura corporal de 38 °C, adicional a esto se genera escalofrios y rigor puesto que a las
4 horas de ser transfundido es molesto para el paciente. La alergia en cambio se caracteriza
por generarse ronchas, comezon, anafilaxia hasta llegar a los problemas respiratorios estos
detalles lo subrayan Goel R., Tobian A. y Shaz B.?° ademas este evento aparece después de
cuatro horas de ser transfundido puesto que coinciden con lo que mencionan Dasararaju R.
y Marquez M.?” con respecto al tiempo de aparicion. Kim H. et al.®* muestran la gravedad
de la reaccion anafilactica que no es cualquier evento facil de contrarrestar, puesto que en
este aspecto sustentan que el paciente puede llegar a fallecer y que empieza con dificultad
respiratoria, taquicardia, perdida del conocimiento e incluso hipotensién a la par con
taquicardia, ademas la dificultad respiratoria también se presenta en el edema pulmonar no
cardiogénico descrito por McVey M. et al. * quienes agregan otras manifestaciones que
sufre el paciente como el edema pulmonar, secrecion excesiva de moco bronquial, disnea,
disminucion de oxigeno en sangre, fiebre, hipertension e hipotension, por altimo, es
impactante saber el riesgo de los pacientes que supuestamente son administrados
hemocomponentes para fortalecer su salud pero es otra realidad. En el caso de la
refractariedad de plaquetas, Schmidt A., Refaai M. y Coppage M. evidencian la presencia
de trombocitopenia que es lo caracteristico de esta reaccion también se incluyen petequias,
equimosis y hemorragias, pero la trombocitopenia es notoria en la parpura post-transfusion
y concuerdan a lo descrito por Thokala R. et al.>® que adicional a esto resaltan las erupciones

purpdricas con hemorragia.
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Otros aspectos importantes a considerar son la fase previa y durante la transfusion puesto
que, segun estudios denotan los terribles errores del encargado de la transfusion como la
mala identificacion del donante, falta de asepsia en el lugar de puncién e incluso la mala
conservacion de las bolsas, aunque parecen cosas “insignificantes”, son un verdadero
problema para el paciente, que suelen generar manifestaciones clinicas considerables, como
lo demuestran a detalle los distintos autores en la tabla 5.

Tabla 5. Manifestaciones clinicas de las reacciones inmediatas no inmunolégicas

Autor Tipo de reaccién | Manifestaciones clinicas

Gosmann F. et al. | TACO Disnea, ortopnea, taquicardia, hipertension

2018 y presion venosa central aumentada que
puede formar un edema pulmonar.

Farzad B. et al. 2016 | Shock séptico Fiebre, hipotension y escalofrios

Klauke N. et al. 2016 | Hipotermia Escalofrios, bradicardia, confusion, coma,

insuficiencia respiratoria, alteracion en la
cascada de coagulacion.

Cortés A. et al. 2012 | Hemodlisis no | Hiperbilirrubinemia, fiebre en casos
inmune severos, hemoglobinemia, shock, falla
renal.
Wong S., Kwaan C.y | Embolia Efectos cardiovasculares, convulsiones,
Todd S. 2017 muerte, insuficiencia respiratoria.
Raza S. et al. 2015 Hiperpotasemia Arritmias ventriculares y paro cardiaco
Byerly S. et al. 2020 | Hipocalcemia Espasmos, contractura muscular, minima

contractibilidad del miocardio, hipotension
refractaria o arritmia

Discusién

Las reacciones inmediatas no inmunoldgicas también son motivo de generar
manifestaciones clinicas desde leves a graves, como lo describen Gosmann F. et al.*! sobre
la insuficiencia cardiaca congestiva conocida como la sobrecarga circulatoria asociada a la
transfusion se relacionan con disnea, dificultad respiratoria, taquicardia, hipertension y
presion venosa central aumentada que puede formar un edema pulmonar, pero en ocasiones
los pacientes pueden experimentar fiebre siendo caracteristico del shock séptico segun
Farzad B. et al.*® ademas resaltan la hipotension y escalofrios, esta Gltima coincide en la
hipotermia de acuerdo al articulo de Klauke N. et al.*® quienes agregan otras manifestaciones
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clinicas como bradicardia, confusion, coma, insuficiencia respiratoria, alteracion en la
cascada de coagulacion, lo cual es muy preocupante para el responsable de salud quien debe
tener en mente los riesgos a los que se pueda enfrentar. Por otro lado, dentro de la hemolisis
no inmune, Cortés A. et al.'® sostienen que la fiebre se presenta solo en casos graves y puede
generase hiperbilirrubinemia, hemoglobinemia, shock y falla renal; si se refiere a la embolia
Wong S., Kwaan C. y Todd S.%® en su publicacion evidencian que el paciente no solo
presenta efectos cardiovasculares, insuficiencia respiratoria si no que puede llegar a
convulsionar y posteriormente puede llegar a fallecer si no se actla de inmediato y lo
adecuado es suspender la transfusion para administrar oxigeno pero siempre y cuando
considerando la ventilacién mecénica; otro evento inesperado es la Hiperpotasemia segun
lo descrito por Raza S. et al.*’ hacen referencia a un paro cardiaco frecuente en nifios y
adultos que han necesitado una transfusion masiva y las arritmias ventriculares también lo
padece el paciente; en cambio la hipocalcemia segiin Byerly S. et al.*® sustentan que esta
reaccién va de la mano con espasmos, contractura muscular, minima contractibilidad del
miocardio, hipotension refractaria o arritmia, por tal razén, si no se trabaja con los 5 sentidos,
la transfusion practicamente es en vano Yy por lo general ocurren por la falta de ética del
profesional de salud complicando asi la vida del paciente por su falta de conocimientos

previos en los que se involucran a una transfusion.
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CONCLUSIONES

Dentro de las reacciones adversas inmediatas inmunologicas, el paciente puede
experimentar desde una reaccion febril hasta formar un edema pulmonar no
cardiogénico; también se evidencia la refractariedad a plaquetas y purpura
postransfusional ya que ambas se caracterizan por generar trombocitopenia. Por otro
lado, las reacciones inmediatas no inmunoldgicas comprenden efectos riesgosos
igual que los anteriores, son evidentes la presencia de insuficiencia cardiaca
congestiva, por consiguiente, el responsable de la salud debe estar apto para
enfrentarse a una transfusion sanguinea siempre y cuando tenga conocimiento previo
para intentar salvaguardar la vida del paciente y junto con programas de vigilancia
es posible evitar ciertos errores.

Los estudios han mostrado las reacciones mas frecuentes en los receptores, como la
reaccion febril que es un problema leve y se puede tratar inmediatamente en cambio
la reaccion alérgica llega a ser grave si no se actla de inmediato porque el receptor
llega a tener problemas respiratorios, pero la anafilaxia se considera una alergia
grave puesto que el paciente posiblemente fallezca; por otro lado, también es
frecuente observar un edema pulmonar no cardiogénico caracterizado por algunas
manifestaciones clinicas que llevan al paciente a tener problemas respiratorios, algo
similar sucede en la insuficiencia cardiaca congestiva ya que es evidenciado que se
forme un edema pulmonar cardiogénico y es catalogado como una de las causas de
morbilidad y mortalidad relacionado con la transfusion.

Se consideran el nefasto almacenamiento de las bolsas, error del etiquetado, falta de
asepsia en el lugar de puncion, incompatibilidad del grupo sanguineo como las
principales causas que motiven a generarse las reacciones adversas puesto que, estos
eventos inesperados llevan consigo consecuencias indeseables como la muerte, por
esta razon, el banco de sangre y todos los establecimientos de transfusion deben
establecer permanentemente un control de calidad compartiendo los lineamientos
especificos con cada uno de los responsables de la medicina transfusional para que
sepan el correcto manejo de dichos eventos en toda la cadena transfusional con el fin

de evitar desastres y generar confianza en los establecimientos.
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ANEXOS



Anexo 1. Investigacion de reaccion febril

Datos del paciente
Iniciales:

Fecha da Nacimiento:
Diagndstico:

Fecha de transfusidn:

1@ de Historia:

Sz [ Hambre

Antecedentes
He de Embarazos

Transfusiones Previs (151 Cl e

Intervalo desde L dltima

La transfusidn se realizd en:

Fecha n que se detecta la complicacion:

O Mujer

O Ungencias O Quirsfano O ug [ 5ala hospitalizacisn O Haspital de dia
Datos del componente sanguineo

Tipa: ] Glabulos rojos [ Plaguetas [ Plsna [ otres
Caracterfsticas: O irradiado [ Leucomeducida Oivado [ Desplasmatizada
Identificzciin: W™ Unidad: Yolumen transfundido:

Pracedencia dela donacién: [ voluntaria L] Autdloga L] De reposiciin [ mirigida
Datos dinicos

Los datos dinicos mas ralevantes fueron:

[T Fietre [ Hipetersian [ Hipertansién [ Escalairios

[ Gianosis [ Mauseas [ vamites [ Oures

Describir: _

Estudio de la reaccidn

miHs OIs O wo

Especificad:

acsant-neutrsfils s O wo

Especificad:

Acsanti-plaguetarios T 51 O MO

Especificad:

1Fl cas6 hasida comunicada al Comité de Transfusion? Osi O O Hoesiste




Cuantificacion de la gravedad

[T 1: Signos inmediatos sin riesgo vital y resaludién completa
O 2: Signos inmadiatos con riesge vital (morbilidad mayor)
1 3: Morbilidad a largo plazo (secuelas)

[ 4 Muerte del paciente

Imputabilidad
[C] GRADO 0: EXCLUIDA {la evidencia permite dascartar a la ransfusidn como causa de la reaccion adversa)

[] GRADD 1: POSIBLE (12 evidendia no parmite establecer que |2 ransdfusidn sea la dnica causa de |2 reacciin advers, sino gue ésta también padria
explicarse por causas diferentas)

[] GRADO 2: PROBABLE (12 evidencia etd a favor de atribuir 2 casa de 2 reaceitn adversa a la transfusidn del companente sanguineo)

[ GRADO 3: SEGURA (12 evidencia es conduyerite para atribuir a la transfusidn la causa de la reaacidn adversa)

Notificzciin cumplimentada por el Dr/Dra:

o Matricula [/ Ne Colegiade: Centrg notificador:

Fecha: Firrma:

Anexo 2. Investigacion de reaccion alérgica

Datos del paciente

Iniciales: e de Historia:

Fecha de Nacimiento: Se: [ Hombre [ Mujer
Diagnistico:

Fecha de transfusidn: Fecha en que se detecta la complicacion:

Antecedentes
N de Embarazos
Transhisiones Previes [ 5i [

Intervalo desde la Gltima

L trarsfusidn se realizd en:

O Urgendas O3 Quirdfano O ua O sa hospitalizacidn O Haspital de dia




Datos del componente sanguineo

Tipo: ] Glbulos 1jos a Plagquetas [ Plasma
Caracterfsticas: O Irradizda [ Leucomeducida Ciavado
|dentificzciin: N° Unidad: Yolumen transfundido:
Procedenda de la donacion: [ Voluntaria [T aunslooa [ D& reposician
Datos dlinicos

Los datos clinicos mds relevantes fueron:

O owas

[ Desplasmatizado

[ Dirinida

[ Manifestaciones autineas Especificar

[ Manifestaciones respiratonias Espacificar

[ Manifestacionss gasirointestinales Especificar -
[ Manifestaciones cardiovasculares Especificar

[ owas Especificar

El estade del paciente requiria:

Ol ingresoen il [ Ventilacion asttida N de dias

O Gorticoides [ Adrenalina O otres

Estudio de la reaccion

tticeerpasanti-igh J 51 O wo
Resultzdo:

Especificar Técnicas:

Deerminzddndelgt s [ Ho
Resultzda:

Especificar Tecnicas:

il casa ha sido comunicado al Comité de Transhusion?

O si O] ta O Noesiste

Cuantificacion de la gravedad

1 Signas inmediatos sin riesqo vitzl y resolucidn completa
[ 2: Signas inmediatos con riesgo vital (marbilidad mayor)
[ 3: Marhilidad alargo plazo {secuelas)

[ 4: Muerte del paciente




Imputabilidad
] GRADO 0: EXCLUIDA (|2 evidenca parmita descariar a |3 transfusion como causa de L reaccidn adversa)

[] GRADO 1: POSIBLE (12 evidencia no permite establecer gue |a transfusiin sea la dnica causa de |a reaccion adversa, sina gue ésta tambidn podria
explicarse por causas diferenitas)

[ GRADO 2: PROBABLE (la evidencia estd a favor de atribuir |3 causa de 1a reaccion adversa a la trensfusidin del componante sanguinen)

[ GRADO 3: SEGURA (12 evidencia es concluyente para atribuir a la transfusiin la causa de la reaccidn adversz)

Notificacién cumplimentzda por el DriDra:

Mo Matricula / N° Colegiado: Centra natificadar:

Fecha: Fima:

Anexo 3. Investigacion de insuficiencia cardiaca congestiva (TACO)

Datos del paciente

Iniciales: W de Histaria:

Fecha de Narimientor Sews: [ Hombre [ Mujer
Diagnastica:

Fecha de transfusiin: Fecha en que se detectz la complicacion:
Antecedentes

Antes de producirse 1a reacddn, el pacante ya presentaba:

Insuficiencia respiratoria Os O wo
Sepsis O Che
Enferrmedades del aparato respiratorio O Che jCudles?
Enfermedadas candiacas Osi ClHo jCudles?

L transfusidn se realizd en:

[ urgencias [ quirfans I ug [T sala hospitalizacisn 1 Hospital de dia




Datos del componente sanguineo
Tipe: [ Gigbulos rajos

Caracterticas: O irradiads

Identificacidn: W* Unidad:

[ Plaguetas

[ Leucoreducido

Procedendia de 1 donacidn: D Voluntaria

Datos dinicos

Los datos dinicos mds relevantes fueran:

[ Fietee L1 Hipotersidn
[ Gianosis 1 Hipertensidn
[ Cambios radialigicos [ jCudles?

B estado dal padente requirid como consacuencz de |2 complicacidn:
[T ingresa en 140 ] Ventilacicn asistida
H tratamiento administrada consstia en:

[ Esteraides L] Especificar tipo y dosis:

[0 antihistamninicos [ Especificar tipa y dosis:

[ Autélana

[ Plasma O otros
Cliavado H Diesplasmatizada
YVolumen transfundida:
] D repasicidn [ Dirigida
[ Disnea [ Aritrnias
Odr, O Tro,
L] e de dias:

[ iuréticas O

[0 otos medicamentas [ jcusles?

Estudio de la reaccion

S¢ ha abienida un aurnento de |2 concentraciin plasmtica del péptida natriuréticn cerebral (BNF) o de su extrema N terminal (NT pro-ENF)

Os Ow O Hosehamedds

jEl 50 ha sido comunicada al Comité de Transfusion? O s

Cuantificacion de la gravedad

[ 1:Signos inmediatos sin riesgo vital y ressluddn complata
O 2:Siqnas inmediates con riesgo vital (morbilidad mayor)
[ 3:Morbilidad a largo plaze (secuelas)

LT 4 Muerte del paciente

Owe O Noexste




Imputabilidad
] GRADO 0: EXCLUIDA (la evidencia permite descartar a la ransfusidn como causa de [ raccidn adversa)

1 GRADO 1- POSIBLE (12 evidenda no permite establecer que |2 transfusion sez la dnica czusa de a reaccidn advers, sino que £sta también padria
explicarse por causas diferentes)

(] GRADD 2: PROBABLE (12 evidencia estd a favor de aribuir |2 causa de |2 reaccidn adversa a la transfusidn del companente sanquineo)

(1 GRADO 3: SEGURA (12 evidencia es conduyerte para atribuir a la transfusin la causa de la rezceidn adversa)

Notificacin cumplirnentada por el DifDra:

e Matricula / N° Colegiado: Centro natificador:

Fecha: Firmma:

Anexo 4. Investigacion de edema pulmonar no cardiogenico (TRALLI)

Datos del paciente

Inicizles: . _ N de Historia:

Fecha de Nacimianta: se: ] Hombre [ Mujer
Diagnéstico:

Fecha de transfusiin: Fecha en que se detecta la complicacion:
Antecadentes

Antes de producirse la reaceidn, el paciente ya presentaba:

Insuficiencia respiratoria Clsi [ Ho
Seists Osi O we
Enfirrniedades del aparato resplratoria Osi Ol e pludlest
Enferrnedades cardiacas Osi Ol o jCusles?

Datos del componente sanguineo

Tipo: [ ahibutos rojos [ Plaguetas [ Plesma [ owos
Caracterfsticas: O irradiado O Leucomeducid Oizvado [ Desplasmatizado
Identificacin: N Unidad: Yolumen transfundido:

Pracedendia de la donacién: [ Valuntaria [ Autbloga [ De reposiin [ Dirnida




Datos dinicos

Los signos i sintomas presentadas por el paciente fuenn:

[ Fietre [ Hipotensian L Hipertensicin O Disnea
[ Cianasis O dro, O Trm,
[ Cambios radioldgicos O jusles?

Fl estado del padente requirid camo consacuencia de |a complicacidn:

[ ingresoen UG ] Ventilacidn asistida L e de dias:
Bl tratarniento administrada consistio en:

[0 Esternides 1 Especificar tipo y dosts:

[ Antihistaminicos [ Especificar tipa y dasis:

O owo/s O cudlfles
Estudio de la reaccidn
152 ha llevado a cabe un estudio seroldgico? Os Omw

EnelDonantefs [ ] Acs anti-HLA de dlase | [ Acs anti-HLA de dase | [ Acs anti-HNA
Fenatipo/Genatipo Donante:

Resultada: [ Megatvo [ Positivo

Especificar Anticuerpoys:

Especificar Técnicas:

EnelReceptor [ ] Acsanti-HLAdedasel [ Acsamti-HLAdeclasell [ Acs anti-HNA
Fenatipo/Genating Receptar:

Resultada: O negatve [ Positivo

Especificar Anticuerpo/s:

Especificar Técnicas:

Prueba cnizada  Donante vs Receptar ] Positiva [ Hegativa ] Mo realizada
Receptor vs Donante [ Positiva L Hegativa L Mo realizada
Especificar Tecnicas:
Los anticuerpos detectados en el Donante se comesponden con el genatipo del Receptar:  [] 51 1 no O ne
Los anticusrpas detectados en el Receptar se comesponden can el genatipo del Danante: [ S [ o O we

MC= Mo comprobado

iEl casa ha sida comunicado al Comité de Transfusion? Os DOm0 uoesise




Cuantificacion de la gravedad

1 Signaos inmediatos sin riesgo vitz y resoluciin completa
Oz Signas inmediatos con riesgo vital (morbilidad mayar)
[ 3: Morbilidad alargo plazo (seculas)

[ 4 Muerte del paciente

Imputabilidad
[ GRADO 0: EXCLUIDA (1a evidencia permite descartar a la transfusidn como causa de la reaccidn adversz)

] GRADO 1: POSIBLE (12 evidencia no parmite establecer que |a transfusin sea |a dnica causa de |2 reacciin adversa, sino que ésta tambin podiia
explicarse por causas diferentes)

[ GRADO 2: PROBABLE (la evidencia esté a favor de atribuir 2 causa de la reaccion adversa a la transfusidn del carmponenite sanguinach

] GRADO 3: SEGURA (la evidencia es concluyents para atribuir ala transfusidn la causa de la reacridin adversa)

Notificacion curnplimentada por el DrfDra:

N° Matricula / N° Colegiado: Centra natificadar:

Fecha: Fima:

Fuente: Mufiz E, Leon G, Torres O. Manual iberoamericano de hemovigilancia.

Organizacion Panamericana de la Salud. 2015; vol. 65(2).



