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INMUNOHEMATOLOGIA

Fundamentos:

La asignatura Inmunohematologia es la que define para la Tecnicatura Universitaria en
Hemoterapia e Inmunohematologia, su esencia y especificidad pues buena parte de
las practicas profesionales del futuro egresado tienen su base en la aplicacion de
saberes adquiridos en esta materia. Inmunohematologia integra contenidos extraidos
de inmunologia, fisiologia de la sangre, hematologia, genética, estadistica y
antropologia, orientandolos al estudio de los grupos sanguineos eritrocitarios humanos
y lo concerniente a su nomenclatura, herencia, la investigacion de anticuerpos anti-
eritrocitarios y la implementacion de las pruebas diagndsticas correspondientes.

El dictado de esta materia procura también que el futuro profesional adquiera un
manejo solido en el uso de reactivos inmunohematolégicos y la ejecucion de sus
respectivos controles de calidad y de procedimientos apropiados que aseguren una
buena praxis. La asignatura enfatiza sobre la adquisicion de contenidos por parte del
alumno que lo capaciten para llevar a cabo las pruebas pretransfusionales y el acto
transfusional en si mismo bajo el apego a estrictas normas nacionales e
internacionales existentes, orientando su formaciéon a reconocer alertas tempranas y
por lo tanto evitar o minimizar el dafio potencial al paciente, inherente a todo acto
transfusional. Asi también se vuelve ineludible la prosecucion en el futuro profesional
de un pensamiento critico y ético que le permita tanto resolver autbnomamente y con
pericia aquellas situaciones no habituales emergentes dentro de su campo, como le
otorgue a la vez capacidad de reconocimiento de los limites e intersecciones propios
del trabajo en equipo cuando se enfrente a un problema ajeno a las incumbencias de
su ejercicio profesional.

Objetivos generales:

Al terminar la cursada de Inmunohematologia el alumno debera haber alcanzado los
siguientes objetivos generales:

e Integrar los conocimientos aprendidos -reconociendo al ser humano como una
unidad biopsicosocial y por lo tanto objetivo primario de toda ciencia de la salud-,
para poder aplicarlos en los diferentes contextos clinicos y de laboratorio de un
Servicio de Medicina Transfusional, en la comunicacion interdisciplinaria y en el
contacto con el donante y el paciente.

e Adquirir terminologia adecuada para ajustarla al entorno y hacer eficiente esa
comunicacion.



Describir las bases inmunoldgicas de las reacciones antigeno-anticuerpo, sus
métodos de estudio y variables que las afectan.

Explicar correctamente en qué consisten los grupos sanguineos humanos, las
bases genéticas, quimicas y seroldgicas que los relacionan, conocer su
nomenclatura, rol bioldgico y asociacion con enfermedades.

Poseer conceptos generales de antigenos basados en carbohidratos y
particulares sobre sistema ABO, la naturaleza e implicancia clinico-transfusional de
sus anticuerpos, como asi también las técnicas para su correcta clasificacion.
Conocer los aspectos relevantes del complejo sistema Rh, haciendo énfasis en el
estudio de las proteinas productos de los genes RHD y RHCE, la determinacion de
sus fenotipos y la descripcion de los anticuerpos del sistema que tienen
importancia clinica u obstétrica/feto-neonatal.

Ser capaz de explicar la importancia del suero antiglobulina o suero de Coombs,
utilizado en inmunohematologia hace casi setenta afios, su origen, elaboracién y
componentes, distinguiendo aquellos policlonales de monoclonales vy
poliespecificos de monoespecificos, conocer las diferentes aplicaciones de las
pruebas de Coombs directas e indirectas.

Ser capaz de ejecutar las distintas pruebas cruzadas y entre ellas la deteccion de
anticuerpos irregulares, conocer la serie de reactivos utilizados en las mismas, los
métodos convencionales y no convencionales para llevarlas a cabo y aquellos
medios alternativos que puedan complementarlas, como el uso de potenciadores.
Aprender a implementar controles y reconocer las diferentes causas de error en la
ejecucion de las técnicas inmunohematologicas.

Entender los procedimientos pretransfusionales como una cadena de decisiones y
ejecucion de pruebas que deben llevarse a cabo con sentido de trabajo en equipo,
donde cada eslabdn es importante y cumple su funcién con la finalidad ultima de
transfundir el hemocomponente correcto, en condiciones adecuadas, al paciente
correcto, evitando causar dafio en el receptor.

Conocer la estructura y funcion de las glicoproteinas de membrana que conforman
los sistemas de grupos sanguineos Kell, Duffy, Kidd y MNS y Diego, los genes que
las codifican, fenotipos, anticuerpos relevantes del sistema y sus caracteristicas e
incidencia.

Utilizar apropiadamente los reactivos hemotitpificadores y comprender la utilidad
del resguardo y conservacion adecuada de muestras globulares que carecen de
antigenos de alta incidencia poblacional o aquellos sueros con anticuerpos que no
tienen sustitutos, a los fines diagndsticos.

Adquirir las herramientas metodoldgicas necesarias para llevar a cabo la
identificacion de anticuerpos con un margen de error aceptable, capacitandose
para poder seleccionar el hemocomponente mas adecuado para transfusion en
pacientes sensibilizados.

Poder efectuar la cuantificacion de anticuerpos mediante titulacion, su registro y
su interpretacion.

Comprender la importancia de colaborar con el médico especialista en
Hemoterapia e Inmunohematologia en la implementacion de protocolos de
estudios inmunohematolégicos adaptados a la complejidad diversa de cada
Servicio de Medicina Transfusional.



Objetivos especificos:

Unidad 1: Inmunohematologia aplicada a la Medicina Transfusional

- Enfatizar sobre la descripcion de la respuesta inmune humoral; abordando la
respuesta inmune celular sélo como marco para comprender el mecanismo
desencadenado en los individuos expuestos a antigenos eritrocitarios extrafios.

- Diferenciar aloinmunidad de autoinmunidad, distinguiendo las particularidades
propias e inherentes a cada una de estas entidades para seleccionar los algoritmos de
prueba que correspondan

- Crear un nivel de alerta temprana sobre los distintos procesos inesperados de
destruccién de eritrocitos o hemdlisis, lo que permitira al futuro técnico orientar la
pesquisa in Vitro, cuando la hemdlisis fuera de causa inmunoldgica.

- Conocer y controlar rigurosamente todas las variables fisicas, quimicas y
bioldgicas de aquellas reacciones antigeno-anticuerpo que se promueven y/o analizan
en el laboratorio de inmunohematologia.

- Conocer detalladamente estructura, funcion, cantidad y mecanismo de accion
de las inmunoglobulinas del plasma y fluidos del organismo, tanto en adultos como en
recién nacidos.

- Limitar la subjetividad propia de cada operador mediante el apego a una
graduacién y registro de resultados de uso internacionalmente aceptado en
inmunohematologia.

- Optimizar la implementacion de cada prueba serolégica de forma que alcance
su maximo de sensibilidad y promueva la obtencién de especificidad.

- Reconocer reacciones falsas que no involucran existencia de anticuerpos,
resolver reacciones enganosas que simulan o enmascaran especificidades y utilizar la
inhibicion de una reaccion esperada para demostrar hipotesis de presencia de
anticuerpos

- Formar el habito de la lectura sistematica de las instrucciones de uso de cada
reactivo comercial y/o de la fundamentacion documentada para el uso de reactivos no
comerciales. En ambos casos se persigue la formacién de criterio cientifico-técnico
para la eleccién pertinente de controles a ejecutar en cada caso particular.

Unidad 2: Los grupos sanguineos humanos. Rol biolégico. Nomenclatura de la
Sociedad Internacional de Transfusién Sanguinea (ISBT).

- Ser capaz de definir qué son los grupos sanguineos humanos en general:
eritrocitarios, leucocitarios, plaquetarios y plasmaticos y en particular aquellos que se
hallan en la membrana eritrocitaria.

- Conocer las relaciones seroldgicas, genéticas y bioquimicas que son utilizadas
para reunirlos en sistemas, colecciones y series de muy alta o muy baja incidencia
poblacional, las nomenclaturas declaradas obsoletas y las similitudes significativas que
se esperan en diferentes razas o etnias.

- Reconocer la funcién que cumplen sobre la membrana, formando canales
proteicos que la atraviesan u otro rol biolégico demostrado.

- Brindar al alumno las herramientas para mantener actualizada, en su practica
profesional futura, la clasificacion y nomenclatura en constante reacomodamiento que
da a conocer el Grupo de Trabajo referente en el tema desde la Sociedad
Internacional de Transfusién Sanguinea (ISBT).



- Realzar la importancia del estudio de los grupos sanguineos
predominantemente en el marco de su significancia clinica en transfusion de
hemocomponentes, transplante de tejidos, 6érganos solidos y seguimiento
inmunohematolégico de la paciente obstétrica y del neonato y secundariamente en
estudios interdisciplinarios.

- Utilizar los conocimientos sobre grupos sanguineos adquiridos para interpretar
la numerosa bibliografia existente, tablas, trabajos cientificos publicados,
comunicaciones de casos y toda otra fuente cientifico-técnica que documente datos de
relevancia clinica aplicables a la demostracion de hallazgos en el laboratorio de
inmunohematologia durante su ejercicio profesional.

- Procurar que pueda explicar los cambios producidos en el conocimiento de los
grupos sanguineos humanos a partir del descubrimiento y utilizacion masiva de
anticuerpos monoclonales, comparando sus ventajas y desventajas respecto de los
anticuerpos policlonales.

Unidad 3: Genética de los grupos sanguineos. Grupos sanguineos ABO, H, Lewis y
antigenos relacionados estructuralmente. Grupo sanguineo P1PKy P

- Explicar en detalle la estructura de membrana para el sistema ABO y H, su
genética y herencia y los distintos fenotipos: comunes, poco frecuentes y nulos, su
correspondiente distribucion poblacional, conociendo las relaciones entre ambos
sistemas; enfatizando sobre la relevancia clinica del sistema ABO.

- Conocer la existencia de anticuerpos naturales del sistema ABO y su
excepcional importancia clinico-transfusional, debiendo profundizar en las
caracteristicas seroldgicas de IgM e IgG

- Ser capaz de implementar, mediante diferentes métodos, las pruebas directa e
inversa para el ABO vy utilizar con pericia los reactivos empleados en las mismas,
pudiendo reconocer en el laboratorio la presencia de hemolisinas, si las hubiera;
detectar y resolver eventuales discrepancias ABO, utilizar lectinas y realizar pruebas
para definir estado secretor

- Conocer las particularidades estructurales y genéticas de los antigenos del
sistema Lewis y las de sus anticuerpos en funcién de su importancia clinica y
frecuencia de aparicion, especialmente en la mujer embarazada.

- Describir las caracteristicas de los sistemas de grupos sanguineo basados en
carbohidratos, como I, P1IPK y P entre otros, sus fenotipos, presencia de estos
antigenos en secreciones, anticuerpos e importancia clinica relativa de estos ultimos.

- Conocer los diferentes métodos de tipificacion para grupos sanguineos y el
abordaje correcto de las indicaciones de uso de reactivos comerciales, priorizando el
sistema ABO

- Familiarizarse con conceptos de automatizacion, informatizacion de resultados
y nuevas tecnologias.

Unidad 4: El Sistema Rh

- Ser capaz de ahondar sobre informacién relevante del vasto sistema Rh: genes
RHD y RHCE, proteinas, antigenos, fenotipos y genotipos, manejando fluidamente
tanto la nomenclatura de Fisher como la de Wiener

- Conocer la estructura proteica del antigeno D normal, débil y parcial y tener
nociones sobre sus mutaciones, deleciones y entrecruzamientos



- Seleccionar apropiadamente el reactivo anti-D para cada circunstancia,
interiorizandose sobre la existencia de anticuerpos monoclonales para este fin, sus
fuentes de elaboracion, lineas celulares que conforman los diferentes reactivos, uso,
ventajas y desventajas de cada uno y consideraciones clinicas.

- Disponer de nociones sobre la genotipificacion D y sus aplicaciones, como asi
también sobre nuevas tecnologias o ensayos de campo en curso, dirigidos al estudio
de este sistema Rh.

- Describir otros antigenos Rh de relevancia clinica y la funcion estructural de las
proteinas Rh

- Comprender la importancia clinica y obstétrica de los anticuerpos Rh,
caracterizar las diferentes especificidades, sus concomitancias e interrelaciones dentro
y fuera del sistema.

- Dominar los conceptos basicos que explican la necesidad de la profilaxis anti-D
- Ejecutar las técnicas adecuadas para la tipificacion Rh, con sus respectivos
controles y teorizar sobre resolucion de eventuales discrepancias.

Unidad 5: El test de la antiglobulina humana o prueba de Coombs.

- Definir qué es un suero antiglobulinico, cual es su origen, composicion, funcion,
sensibilidad y forma de uso.

- Conocer la conformacion de los reactivos poliespecificos, oligoespecificos,
monoespecificos y la reactividad anti-IgG, -IgM, -IgA y hacia los componentes del
complemento; distinguiendo aquellos de origen policlonal de los de origen monoclonal.
- Ejecutar las pruebas de Coombs directa e indirecta, definirlas, explicar sus
diferencias, aplicaciones e interpretar sus resultados, como asi también poder detallar
las fuentes de error durante su implementacion y fundamentar los resultados falsos
negativos y positivos posibles.

Unidad 6: Deteccion de Anticuerpos Irregulares. Uso de diferentes métodos y medios
de reaccion.

- Definir el concepto de pruebas cruzadas en general y deteccion de anticuerpos
irregulares en particular, conociendo la importancia de la deteccién temprana estos
ultimos en el manejo transfusional y el seguimiento inmunohematoldgico basico de la
paciente obstétrica.

- Diferenciar el comportamiento serolégico de las inmunoglobulinas involucradas
en la respuesta inmune primaria y secundaria, su persistencia en el tiempo en relacion
con la conservacidon de muestras sanguineas utilizadas para pruebas cruzadas.
Discriminar la incidencia de aparicion de anticuerpos irregulares segun diferentes
grupos de pacientes.

- Conocer reactivos y métodos utilizados para la deteccién de anticuerpos, la
conformacion de paneles celulares, caracteristicas distintivas de cada presentacion,
umbral de resolucion y uso apropiado. Describir control autdlogo, la instancia y forma
de implementacion.

- Conocer y controlar las variables que intervienen en la deteccion de
anticuerpos para utilizarlas como herramientas utiles en la investigacion: analisis de
las fases de reaccion, efecto de dosis, antigenos de expresién disminuida en glébulos
rojos fetales, entre otras variables.

- Ejecutar el método convencional en tubo: salino/antiglobulina y conocer otros
métodos alternativos y pruebas adicionales como: reduccion de IgM con compuestos



sulfhidrilos, utilizacion de diferentes potenciadores, polietilenglicol, enzimas
proteoliticas, baja fuerza idnica, policationes, entre otros, dominando el uso correcto
de la albumina bovina y pudiendo describir sus aplicaciones.

- Adquirir criterio cientifico-técnico para validar los métodos a utilizar en los
estudios inmunohematologicos, implementando los controles adecuados pertinentes
en cada ocasién y persiguiendo resultados reproducibles.

- Distinguir las distintas pruebas cruzadas segun el objetivo de la investigacion,
sus aplicaciones y alternativas al método en tubo: aglutinacion en columnas, fase
solida, sistemas automatizados, siendo capaz de mencionar tecnologias en fase de
experimentacion para este uso especifico.

Unidad 7: Procedimientos pretransfusionales

- Describir las etapas iniciales del procedimiento pretransfusional: solicitud de
transfusion, identificacion fehaciente del receptor, rotulado y observacion de muestras
de sangre y anamnesis orientada a antecedentes de embarazo, transfusion previa o
ingesta de medicamentos.

- Conocer las pruebas pretransfusionales de rutina que se llevan a cabo tanto en
el receptor como en el donante y los mecanismos destinados a promover la seguridad
transfusional.

- Ser capaz de seleccionar el hemocomponente para transfusion respetando la
compatibilidad ABO, tipificacion Rh y —cuando correspondiera- el fenotipo extendido
en donantes y receptores para otros antigenos de grupo sanguineo de importancia
clinica, segun caracteristicas del paciente y normas reconocidas por la autoridad
competente.

- Conocer las particularidades propias de pacientes politransfundidos, en periodo
peritrasplante de médula ésea u 6rganos solidos, sensibilizados u otros.

- Tener nociones sobre el uso de la genotipificacion en pacientes que no pueden
ser clasificados por fenotipificacion.

- Pormenorizar sobre pruebas cruzadas pretransfusionales mayores y menores,
atento al concepto de incompatibilidad mayor y menor y también al de incidente y
accidente transfusional

- Describir la prueba de compatibilidad salina con método en tubo y en medio
antiglobulinico y conocer otros métodos y medios de reaccion alternativos. El alumno
debe poder detallar también las ventajas y desventajas de eventuales pruebas
computarizadas y abreviadas

- Conocer e interpretar las causas posibles de pruebas pretransfusionales
positivas, distinguiendo entre el concepto de sangre compatible versus la sangre mas
adecuada para cada caso particular.

- Enunciar los controles a implementar inmediatamente antes de la transfusion y
que estan orientados a evitar dafo al paciente, detectando y corrigiendo precozmente
eventuales errores de procedimiento.

- Detallar la conducta a tomar en situaciones clinicas especiales como por
ejemplo: pacientes menores de 4 meses de edad, administracion de sangre en
situaciones de extrema emergencia, transfusion masiva.



Unidad 8: Sistemas Kell, Duffy, Kidd, MNS y Diego.

- Describir las glicoproteinas del sistema MNS, los genes que las codifican,
fenotipos frecuentes y otros menos frecuentes pero clinicamente importantes, los
anticuerpos del sistema: caracteristicas e incidencia

- Tener nociones sobre la estructura de la glicoproteina Kell, el gen KEL,
frecuencia fenotipica, antigenos relevantes del sistema y sus caracteristicas,
importancia clinica e incidencia de aparicién de sus anticuerpos; también enumerar
fenotipos nulos y sus aspectos funcionales.

- Conocer la glicoproteina Duffy, estructura, su rol como receptor para citoquinas
y asociacion con la malaria, la distribucion especial de fenotipos y genotipos Duffy en
poblaciones seleccionadas, gen codificante y relevancia clinica de los anticuerpos del
sistema, sus caracteristicas e incidencia.

- Conocer la glicoproteina Kidd en su funcion como transportador de urea, gen
codificante, los antigenos JK1, JK2, JK3, sus caracteristicas, frecuencia fenotipica
importancia clinica e incidencia de aparicion de sus anticuerpos

- Enumerar las mudltiples funciones de la estructura del sistema Diego
relacionada con la proteina multipaso Banda3 y la glicoforina A, la conformacion
antigénica del sistema, sus fenotipos, utilizacion como marcador antropoldgico y las
caracteristicas de sus anticuerpos: realzando la importancia clinico transfusional y
obstétrico-feto-neonatal de algunos de ellos; significativamente mas frecuentes en los
nativos americanos que en otras poblaciones occidentales.

- Conocer modo de obtencion y forma de uso de reactivos hemotitpificadores
para los sistemas mencionados, tanto policlonales, monoclonales como lectinas.

Unidad 9: Identificaciéon de anticuerpos irregulares, métodos, interpretacion de
resultados. Calculos de probabilidad. Seleccion de glébulos rojos para transfusion.
Cuantificacion de Anticuerpos.

- Describir las caracteristicas de manufacturacion de distintas presentacion de
paneles celulares identificadores, umbral de resolucién y uso apropiado.

- Adquirir las herramientas metodoloégicas necesarias para llevar a cabo la
identificacion de las distintas especificidades: método de exclusion preliminar de
anticuerpos posibles, analisis de las caracteristicas seroldgicas de la especificidad
involucrada, frecuencia poblacional del antigeno hacia el cual se dirige el anticuerpo
supuesto; probabilidad de error en el diagnostico de cada especificidad de
aloanticuerpo, entre otras herramientas.

- Describir la seleccion de hemocomponentes para transfusién en pacientes
sensibilizados, conocer los reactivos hemotipificadores para grupos sanguineos,
distintos de ABO y D, de uso mas frecuente, detallando las indicaciones de uso de los
mismos con algunos ejemplos sencillos.

- Incorporar la nocién de la existencia de otras técnicas inmunohematolégicas
especificas para intentar resolver casos complejos.

- Conocer la relevancia clinica de los anticuerpos de aparicion mas frecuente o
de poder litico conocido.

- Describir la estructura base de protocolos de estudios inmunohematolégicos
para aloinmunidad.

- Formar criterio sobre la importancia critica del registro sistematico y objetivo de
los hallazgos, conocer algunas ventajas de la informatizacién de resultados y la
adaptabilidad a nuevas tecnologias



- Conocer los métodos de conservacion en el tiempo de muestras reactivas en
serotecas y hemotecas y la posibilidad y mecanismos de acceso a bases de datos
internacionales para localizar donantes negativos para antigenos eritrocitarios de alta
prevalencia o negativos para multiples antigenos comunes.

- Ejecutar la técnica de titulacion de anticuerpos, poder describir el método, su
fundamentacion y usos.

Contenidos:

Unidad 1. Inmunohematologia aplicada a la Medicina Transfusional

La respuesta inmune a transfusion o embarazo: Receptores de inmunoglobulinas.
Participacion de Linfocitos T y B en la inmunidad humoral, inmunoglobulinas
involucradas. Definicion de aloinmunizacion eritrocitaria y de autoinmunidad.
Hemodlisis in vivo: intra y extravascular. Hemodlisis in Vitro. Anticoagulantes para uso in
Vitro. Observacion de las caracteristicas de la muestra a analizar. Diferencias entre
suero y plasma. Antigenos, determinantes antigénicos, repulsion eléctrica entre
eritrocitos, antigenicidad, efecto de dosis. Tipo y subclase de inmunoglobulina,
idiotipos. Inmunoglobulinas en fluidos distintos al plasma, produccién de
inmunoglobulinas en el feto y el infante. Concepto de sensibilidad y especificidad en
pruebas de laboratorio. Reacciones Antigeno-anticuerpo eritrocitarias: uniones
quimicas. Efectos osmoticos. Aglutinacion directa e indirecta. Factores que afectan la
etapa de sensibilizacion y aglutinacion: relacion suero/globulos, pH, tiempo de
incubacion, temperatura, centrifugacion. Descripcion de otras variables relevantes en
la investigacion inmunohematoldgica.

Preparacion de suspensiones globulares en medio salino y otros medios. Lectura e
interpretacion de las prueba seroldgicas, graduacion de resultados. Reacciones falsas
0 engafosas: rouleaux, gelatina de Wharton, poliaglutinacion, panaglutinacion,
Pruebas de inhibicion.

Material y métodos utilizados en las pruebas de aglutinacion. Instauracion de controles
positivos y negativos.

Unidad 2. Los grupos sanguineos humanos. Rol biolégico. Nomenclatura de la ISBT.

Los antigenos de grupos sanguineos humanos: su definicion amplia y los grupos
sanguineos eritrocitarios. Otros grupos sanguineos no eritrocitarios. Rol bioldgico.
Requisitos para considerar un grupo sanguineo. Herencia y genética. Estructuras
quimicas. Clasificaciones y nomenclatura. Sistemas, colecciones y series de
antigenos. Particularidades en diferentes razas y etnias. Lectura e interpretacion de
tablas con datos de relevancia clinica de los distintos sistemas. Obsolescencia de
nomenclatura. Fuentes de actualizacion permanente en terminologia de antigenos de
grupos sanguineos de la Sociedad Internacional de Transfusion Sanguinea (ISBT).
Nocién de grupos sanguineos leucocitarios, plaquetarios y plasmaticos. Anticuerpos
monoclonales: definicion, ventajas y desventajas.

Unidad 3. Genética de los grupos sanguineos. Grupos sanguineos ABO, H, Lewis y
antigenos relacionados estructuralmente. Grupo sanguineo P1PKy P



Bioquimica y genética. El sistema ABO durante el desarrollo y el envejecimiento.
Distribucion antigénica en la poblacion. Subgrupos ABO. Fenotipos. Casos poco
frecuentes: B adquirido, cis AB. Anticuerpos del ABO. Anticuerpos IgM e IgG del
sistema. Anti-A,B en individuos de grupo O. Hemolisinas. Prueba directa e inversa.
Discrepancias ABO. El sistema H, bioquimica y genética, fenotipos nulos. fenotipo
Bombay. Practica transfusional.

Individuos secretores y no secretores de ABH, presencia de ABH sobre distintas
células del organismo y sobre bacterias. Lectinas.

El sistema Lewis, genética y fenotipos. Anticuerpos del sistema Lewis, particularidades
en la mujer embarazada, relacion con ABH.

Antigenos | e i, su presencia en células somaticas y secreciones, fenotipos,
anticuerpos, auto-anti-l normal. Anti-HI, -Al, -Bl, -P1l, y HILeb. Grupos sanguineos
P1PK'y P, coleccion GLOB, fenotipos y anticuerpos del grupo sanguineo P.
Interacciones entre sustancias de grupo sanguineo y microorganismos, asociacion con
enfermedades y rol bioldgico.

Indicaciones de uso de reactivos comerciales de utilizacion frecuente. Distintos
métodos. Automatizacion. Informatizacion de resultados. Mencion de nuevas
tecnologias y ensayos de campo en curso.

Unidad 4. El Sistema Rh

Terminologia de la Sociedad Internacional de Transfusién Sanguinea (ISBT). Genes
RHD y RHCE. Proteinas, antigenos y fenotipos Rh. Cantidad de sitios antigénicos en
los distintos fenotipos. Nomenclatura de Fisher y Wiener. Genotipo mas probable y
real. El antigeno D. Estructura. D positivo (Rh positivo). D débil. D parcial. D elevado.
Variabilidad genética, mutaciones, deleciones, entrecruzamientos. Tipificacion D en
donantes y pacientes. Anticuerpos monoclonales. Fuentes de elaboracion, uso,
ventajas y desventajas. Usos de la genotipificacion D. Particularidades de la
tipificacion Rh en la Enfermedad Hemolitica Feto-neonatal.

Otros alelos RHCE. Antigenos compuestos. El antigeno G. Sindrome Rh nulo y
sistema de grupo sanguineo RHAG. Estructura y funcion de las proteinas Rh.
Glicoproteina LW (ICAM-4). Consideraciones clinicas.

Anticuerpos Rh. Caracteristicas del anti-D. Inmunizaciéon Rh por transfusion. Pacientes
respondedores y no respondedores. Anticuerpos Rh concomitantes. Anticuerpos
contra antigenos de alta prevalencia. Efecto del anti-D sobre la formacién de otros alo-
anticuerpos. Influencia de la incompatibilidad ABO en la inmunizacién primaria.
Inmunizacion Rh D por globulos rojos contaminantes en concentrados plaquetarios y
aloinjertos. Introduccion a la supresion de la inmunizacion primaria Rh D por
administracion pasiva de anti-D.

Consideraciones metodologicas para la tipificacion Rh. Instauracion de controles.
Falsos resultados. Resolucion de las discrepancias durante la tipificacion D. Nuevas
tecnologias y ensayos de campo en curso.

Unidad 5. El test de la antiglobulina humana o prueba de Coombs.

El Suero de Coombs: definicion, funcion, elaboracion de reactivos antiglobulina
policlonales. Anticuerpos requeridos en un reactivo antiglobulina. La concentracion
optima de anti-IgG. Diluyente para reactivos antiglobulina. Relacion entre el numero de
moléculas de IgG unidas y las reacciones con anti-IgG. La inhibicion de anti-lgG por
IgG en solucion. Reactividad anti-lgM. Reactividad anti-IgA. La reaccion contra



diferentes fracciones del complemento ligado. Elaboracion y caracteristicas de
reactivos monoclonales murinos, humanos, otros.

Reactivos poliespecificos, oligoespecificos, monoespecificos. Pruebas de Coombs
directa e indirecta: definicion, diferencias, aplicaciones e interpretacion de los
resultados. Resultados positivos falsos. Resultados negativos falsos. Fuentes de error
en la implementacion de la técnica. El uso correcto del control de Coombs.

Unidad 6. Deteccion de Anticuerpos Irregulares. Uso de diferentes métodos y medios
de reaccion.

Concepto de pruebas cruzadas, aplicaciones. Valor de la detecciéon de anticuerpos
irregulares en el manejo transfusional y de la paciente obstétrica. Comportamiento
serologico de anticuerpos naturales e inmunes. Concepto de sensibilizacion.
Respuesta primaria y secundaria a antigenos eritrocitarios. Persistencia de IgM e 1gG
en el tiempo. Diferencias individuales en la respuesta inmune. Incidencia de aparicion
de anticuerpos anti-eritrocitarios en diversos grupos poblacionales. Debilitamiento
antigénico y aparicion de anticuerpos en el suero.

Deteccién de anticuerpos: Materiales y Métodos. Paneles celulares: elaboracion,
caracteristicas, conservacion y uso. Control autélogo. Diferencias cuantitativas entre
glébulos rojos de distintos donantes, entre donantes del mismo fenotipo o entre recién
nacidos y adultos. Individuos homocigotas y heterocigotas.

Método convencional en tubo: salino/antiglobulina. Alternativas a métodos de
deteccién convencionales. Reduccion de IgM con compuestos sulfhidrilos. Utilizacion
de potenciadores y otros medios de reacciéon. Polietilenglicol (PEG). Enzimas
proteoliticas. Efecto de las enzimas sobre determinados antigenos. Tratamiento
enzimatico en una y dos etapas. Baja fuerza iénica (LISS). Policationes. La prueba
manual de Polybrene. El uso de la albumina bovina, sus aplicaciones.

Validacion de métodos en los estudios inmunohematolégicos, reproducibilidad, valor
predictivo, implementacion de controles.

Técnicas diferentes al método en tubo: aglutinacién en columnas, fase sdlida, sistemas
automatizados. Sensibilidad relativa de los diferentes métodos para detectar
anticuerpos y su posibilidad de combinacion con la prueba antiglobulinica.

Unidad 7. Procedimientos pretransfusionales

Solicitud de transfusion. Identificacion del paciente y de su muestra. Anamnesis.
Muestras con hemdlisis, ictéricas, lipémicas o con coagulacion incompleta. Antigiedad
de la muestra. Almacenamiento de las muestras del receptor y del donante.

Pruebas pretransfusionales. Grupo ABO y Rh del receptor. Comparacion de resultados
con registros previos. Pruebas requeridas en el donante: Seleccion del
hemocomponente para transfusiéon. Compatibilidad ABO, Tipificacién Rh.

La seleccion del hemocomponente cuando no se dispone de unidades ABO idénticas.
Busqueda de anticuerpos irregulares en el receptor y en el donante. Pruebas
cruzadas pretransfusionales: Pruebas mayores y menores. Concepto de
incompatibilidad mayor y menor. Concepto de incidente y accidente transfusional.
Prueba de compatibilidad salina. Prueba de compatibilidad en medio antiglobulinico.
Utilizacion adicional de otros medios de reaccidén en pacientes particulares. Pruebas
computarizadas. Prueba de compatibilidad abreviada. Causas de pruebas
pretransfusionales positivas. Disponibilidad de sangre compatible.

Rotulado de hemocomponente con informacion del receptor.



Pruebas pretransfusionales en el marco de las Normas Argentinas de Medicina
Transfusional.

Consideraciones clinicas: Pacientes menores de 4 meses de edad. Administracion de
sangre en situaciones de extrema emergencia. Transfusién masiva.

Posibilidad de fenotipaje extendido en donantes y receptores para otros antigenos de
grupo sanguineo de importancia clinica: Rh, Kell, Duffy, Kidd, MNS, Diego, entre otros.
La profilaxis de aloinmunizaciéon en pacientes de bajo requerimiento transfusional y
mujeres en edad fértil. El paciente recientemente transfundido y/o politransfundido.
Muestras con campos mixtos: observacidn, registro, interpretacion. Nociones de
genotipificacion en pacientes que no pueden ser clasificados por fenotipificacion.
Particularidades del paciente en el periodo peritrasplante de médula ésea y de
organos solidos.

Unidad 8. Sistemas KEL, FY, JK, MNS y DI.

El sistema MNS. Las glicoproteinas del sistema MNS y los genes que las codifican. M
(MNS1), N (MNS2), S (MNS3), y s (MNS4). Frecuencias de algunos fenotipos del
Sistema MSN. Los genes GYPA, GYPB y GYPE. El Fenotipo S- s- U- . Anticuerpos
relevantes del sistema y su importancia clinica.

Sistemas KEL y Kx. La glicoproteina Kell y el gen KEL. Los antigenos Kell.
Frecuencias de algunos fenotipos Kell. Anticuerpos Kell y su relevancia clinica.
Fenotipos Nulos (Ko) y Mod. Aspectos funcionales. Antigeno Kx (XK1), Sindrome
McLeod, y Fenotipo McLeod.

El Sistema Duffy. Fya (FY1) y Fyb (FY2). Gen FY. Fenotipos y genotipos Duffy en
poblaciones seleccionadas. Fy3, Fy5 y Fy6. Anticuerpos Duffy y su relevancia clinica.
La glicoproteina Duffy, un receptor para citoquinas. El Sistema Duffy y malaria.

El Sistema JK. Gen JK. Antigenos Jka (JK1) y Jkb (JK2). Fenotipo Jk(a-b-) y antigeno
Jk3. Anticuerpos Kidd y su relevancia clinica. La glicoproteina Kidd, un transportador
de urea.

El Sistema DI Bandag, el intercambiador eritrocitario de aniones. Dia (DI1) y Dib (DI2);
anti-Dia y -Dib . Wra (DI3) y Wrb (Dl4), anti-Wra y -Wrb.

Obtencién y uso de reactivos titpificadores para los sistemas mencionados:
policlonales, monoclonales, lectinas.

Unidad 9. Identificacion de anticuerpos irregulares, métodos, interpretacion de
resultados. Calculos de probabilidad. Seleccion de glébulos rojos para transfusion.
Cuantificacion de Anticuerpos Irregulares.

Importancia de la identificacion. Paneles celulares para identificar a anticuerpos
irregulares. Consideraciones preanaliticas. Metodo: exclusion preliminar de
anticuerpos posibles, analisis de las caracteristicas serologicas de la especificidad
involucrada, prevalencia en la poblacién del antigeno hacia el cual se dirige el
anticuerpo hallado, perfil antigénico del paciente, probabilidad de error en el
diagnostico de la especificidad. Especificidad no resuelta.

Seleccion de sangre para transfusion en pacientes sensibilizados. Uso de reactivos
hemotipificadores en la busqueda de glébulos rojos adecuados. Pacientes con
especificidades multiples. Relevancia clinica de los anticuerpos hacia grupos
sanguineos segun el sistema, serie o coleccion a la que pertenezcan, evaluacion de su
cantidad y poder litico conocido. Anticuerpos “de alto titulo y baja avidez”. Adecuacion
de protocolos de estudios inmunohematoldgicos a la complejidad y particularidades de



distintos servicios de Medicina Transfusional. La importancia del registro de los
hallazgos y seguimiento inmunohematoldgico pertinente del paciente. Informatizacion
de resultados. Sistemas automatizados. Nuevas tecnologias. Conservacion de
muestras reactivas. Seroteca. Hemoteca. Bases de datos internacionales para
localizar donantes negativos para antigenos eritrocitarios de alta prevalencia o
negativos para multiples antigenos comunes.

Cuantificacion de anticuerpos. Método de titulacion. Diferentes usos.

Carga Horaria:

e Horas catedras tedricas. 50 hs.
e horas reloj practicas profesionalizante. 30 hs.

Evaluacion:

El proceso de ensefanza-aprendizaje tendra una modalidad presencial: clases
tedricas seguidas de una mesa de discusion 6 de un trabajo practico en los que se
hara una aproximacion transversal de los contenidos mediante la implementacién de
talleres con presentacion de casos clinicos de resolucidon colectiva o en grupos y/o
experiencias practicas basicas laboratoriales /hospitalarias.

Los tedricos seran abordados en su mayor parte a través de instancias mixtas que
consistiran en presentaciones multimedia interactivas con exhibicion de imagenes y en
los casos pertinentes, también videos.

El alumno debera estar presente y aprobar el 80% de las mesas de discusion y
actividades practicas realizadas para ser considerado alumno regular en la materia.

Evaluacién:

a) Criterios de evaluacion:

Se impartiran clases tedricas y se estimulara la participacion activa en mesas de
discusion posteriores a las mismas, poniendo énfasis en la utilizacion fluida, por parte
del alumno, de la terminologia adecuada propia de la asignatura. Eventualmente
puede solicitarse al alumno, con suficiente anticipaciéon y con su consentimiento,
investigue sobre algun tema incluido en el programa para exponerlo en forma oral o
monografica muy brevemente en las mesas de discusion.

Durante el examen parcial y el examen final se evaluaran los conceptos presentes en
la bibliografia obligatoria, los marcos tedrico-practicos ensefiados en el transcurso de
la materia y especialmente la incorporacion y manejo satisfactorios de los conceptos
inmunohematoldgicos necesarios para la practica en un Servicio de Medicina
Transfusional.

b) Pautas de evaluacién

Habra 1 (un) examen parcial que el alumno debera aprobar para poder rendir el
examen final como alumno regular. Si resultara desaprobado, -0 no se hubiere
presentado-, tendra la oportunidad de volver a rendir en una sola de las fechas
anunciadas para la recuperacion.

Tanto en evaluaciones parciales como finales, el alumno aprobara el examen con una
nota igual o mayor a 4, donde nota 4 equivale a un 60% de respuestas correctas del
maximo posible considerado.



La modalidad de evaluacién de los examenes parciales sera escrita de respuesta
cerrada (seleccion multiple).

La modalidad de evaluacion de los examenes finales podra ser: escrita de respuesta
cerrada (seleccion multiple) o estructurada escrita de respuesta libre u oral.

La mesa examinadora podra desestimar la evaluacion escrita de respuesta cerrada
(seleccion multiple), tanto en examenes parciales como finales, cuando el numero de
alumnos a evaluar sea notoriamente bajo.

Las pautas de evaluacion seran anunciadas durante la primera semana de iniciadas
las clases.

Podra considerarse adjudicar una calificacion de desempeno en forma sistematica
durante las mesas de discusion o trabajos practicos basada en la valoracion docente
de habilidades comunicacionales del alumno, como asi también su participacion en
grupos de trabajo, precision en la ejecucion de procedimientos y capacidad para
aplicar, en situaciones concretas, los conocimientos tedrico-practicos adquiridos. De
implementarse esta metodologia, los alumnos seran informados de tal decisién
durante la primera semana de iniciadas las clases.

Si se considerara pertinente la implementacién de evaluaciones parciales adicionales,
esto sera debidamente anunciado por la Unidad Académica al alumnado en la primera
semana de clases.

Bibliografia:
Bibliografia de lectura obligatoria:

e Manual Técnico de la Asociacion Americana de Bancos de Sangre.
Traduccion al espafol de la 172 Edicion, por la Asociacion Argentina de
Hemoterapia e Inmunohematologia, Buenos Aires, 2012.

¢ Immunohematology Methods and Procedures. American Red Cross National
Reference Laboratory, Rockville, 12 Ed., 1993.

e Los volimenes de la Revista Argentina de Transfusioén, editada por la
Asociacion Argentina de Hemoterapia e Inmunohematologia, contienen
monografias, revisiones, trabajos de investigacion, comunicaciones cientificas y
traducciones de otras, que son una fuente permanente y actualizada en idioma
espafol de un material bibliografico muy util. El equipo docente seleccionara de
entre ellos y sugerira oportunamente a los alumnos aquellos que considere los
documentos mas adecuados y/o necesarios para el estudio de los diversos
contenidos de esta asignatura.

e Guias de Trabajos Practicos de la asignatura Inmunohematologia,
confeccionada por el grupo docente a cargo.

Bibliografia de lectura optativa:

e Judd’'s Methods in Immunohematology. Judd WJ, Johnson S, Storry J. 3° Ed.
Bethesda, MD: AABB Press: 2008.

¢ Human Blood Groups. Geoff Daniels. 2° Ed. Blackwell Science; 2002.

e The Blood Group Antigen FactsBook. Marion E. Reid, Christine Lomas-Francis,
Academic Press

e An Imprint of Elsevier; 2004



Mollison’s Blood Transfusion in Clinical Medicine. Harvey Klein, David Anstee.
11° Ed. Blackwell Publishing; 2005. A revision of the 10th edition written by
P.L. Mollison, C.P. Engelfriet and Marcela Contreras.

Normas Técnicas y Administrativas de Hemoterapia (Resolucién 797/2013 del
Ministerio de Salud de la Nacion)
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