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Objetivo

La enfermedad hemolitica ABO puede manifestarse
cuando existe incompatibilidad de grupo ABO entre la
madre y el hijo. El objetivo del presente estudio fue ana-
lizar la incompatibilidad serolégica ABO presente en
nuestro centro, comparar 2 técnicas immunohematolé-
gicas para su diagnoéstico serologico y evaluar la reper-
cusion de la incompatibilidad ABO en el hematécrito de
la sangre de cordon umbilical.

Métodos

Se realizé el grupo ABO y Rh(D) en 881 muestras de
sangre materna y de sangre de cordon. Con esta ultima
se realizé6 la prueba de la antiglobulina directa (PAD), el
eluido y el microhematdcrito.

Resultados

La incompatibilidad ABO se dio en 134 (15,3%) casos.
Esta se detect6 con la PAD y el eluido en un 31,6 y 68,4%
de los casos estudiados, respectivamente (p = 0,001). El
grupo con incompatibilidad ABO present6é unas cifras
de hematdcrito inferiores al grupo sin incompatibili-
dad, con una diferencia estadisticamente significativa
(44 + 7,8% frente a 46,5 + 6,5%; p = 0,029).

Conclusiones

Aunque la enfermedad hemolitica ABO clinicamente
significativa es rara, la incompatibilidad ABO se detecta
con las técnicas serologicas cominmente utilizadas y es
causa de cierto grado de hemolisis en el recién nacido.
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IMMUNOHEMATOLOGIC STUDY
OF ABO HEMOLYTIC DISEASE

Ojective
ABO-hemolytic disease occurs when ABO-incompati-
bility is present between the mother and the fetus. The

objective of the present study was to analyze ABO-he-
molytic disease in our center, to compare two serologic
tests to diagnose it and to evaluate hematocrit values in
cord blood samples.

Methods

ABO and Rh(D) group was found in 881 blood sam-
ples. Umbilical cord blood samples were obtained and
direct antiglobulin test (DAT), eluate and microhemato-
crit were performed.

Results

ABO-incompatibility was found in 134 (15.3%) cases.
DAT was positive in 31.6% of patients studied with ABO-
incompatibility and the eluate identified the antibody in
68.4% of studied patients (p = 0.001). Hematocrit values
were lower in the group with ABO-incompatibility than
in the ABO-compatible group (44 * 7.8% vs. 46.5 + 6.5%;
p = 0.029).

Conclusions

Although severe ABO hemolytic disease is rare, ABO
incompatibility is detected with current serologic tests
and it causes a certain degree of hemolysis in newborn
infants.

Key words:
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INTRODUCCION

La enfermedad hemolitica del recién nacido (EHRN) o
eritroblastosis fetal ocurre cuando existe un paso transpla-
centario de anticuerpos maternos activos contra los antige-
nos eritrocitarios fetales. Como consecuencia, se produce
un aumento de la destruccion de estos dltimos con la apa-
ricién de anemia e hiperbilirrubinemia. Aunque se han
identificado mas de 60 antigenos eritrocitarios diferentes ca-
paces de provocar una respuesta inmunitaria en un recep-
tor adecuado, este trastorno se relaciona principalmente
con el antigeno D del grupo Rh y con la incompatibilidad
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Figura 1. Distribucion de los grupos sanguineos en las
madres e bijos.

debida a los factores ABO. A pesar del desarrollo de un mé-
todo de prevencion de la isoinmunizacion materna por el
antigeno D del sistema Rh, la EHRN sigue siendo una cau-
sa importante de anemia e ictericia en el recién nacido'.

La incompatibilidad ABO entre la madre y el feto pro-
duce un cuadro mas leve que la incompatibilidad Rh(D)
y se conoce como enfermedad hemolitica ABO. Salvo
raras excepciones, la incompatibilidad se presenta sélo
en el caso de una gestante de grupo O con hijo A o B.
Esto es asi porque los individuos adultos producen de
forma natural anticuerpos de clase IgM contra el antige-
no ABO del cual carecen, pero en el caso de individuos
de grupo O, cierta cantidad del anticuerpo producido
es de clase 1gG. Asi pues, la IgG anti-A,B presente en el
suero de una gestante de grupo O podra cruzar la pla-
centa y unirse a los hematies fetales?.

Desde el punto de vista serolégico, el estudio de la in-
compatibilidad ABO se basa en la realizacién de la prue-
ba de la antiglobulina directa PAD!, pero existen técni-
cas mas recientes, como la elucion, que permiten detec-
tar un mayor nimero de casos>?,

El objetivo del presente estudio fue analizar la enfer-
medad hemolitica ABO presente en nuestro centro,
comparar las dos técnicas serolégicas mis cominmente
utilizadas para su deteccion y evaluar la repercusion
analitica de la incompatibilidad ABO en las cifras de he-
matécrito de la sangre de cordon.

MATERIAL Y METODOS

Muestras y técnicas de estudio

En el caso de la madre, se extrajeron 5 ml de sangre
durante la primera hora posparto y se almacenaron con
el anticoagulante EDTA. Se realiz6 la determinacion del
grupo ABO y Rh(D), asi como una prueba de la anti-
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globulina indirecta (PAD!. Cuando la PAI resulté posi-
tiva, se procedi6 a identificar el anticuerpo presente.

En el caso de la sangre de cordon, ésta se almacend
con citrato. Se determiné el grupo ABO y Rh(D). Con
una pequena muestra de sangre de cordon se realizé un
microhematocrito.

En ambos casos, cuando el Rh(D) result6 negativo se
realiz6 una segunda determinacion con un reactivo ca-
paz de detectar las variantes débiles del antigeno D. Se
consideraron como Rh(D) negativo aquellas muestras
con resultado negativo en ambas determinaciones,
mientras que se consideraron como Rh(D) positivo
aquéllas con resultado positivo en una de las dos deter-
minaciones.

La incompatibilidad ABO entre la madre y el hijo se
defini6 como madre de grupo O e hijo de grupo A o B.
El estudio serologico para confirmar la presencia de la
IgG anti-A B se realizé6 mediante la prueba de la anti-
globulina directa (PAD)! y la elucién del anticuerpo, por
el método 4cido’, con el reactivo comercial Elu-kit® II
siguiendo las instrucciones proporcionadas por el pro-
veedor.

Analisis estadistico

La comparacién de variables cuantitativas y cualitati-
vas se realiz6 con los tests de ANOVA y de McNemar,
respectivamente’. Se utiliz6 para ello el paquete estadis-
tico de SPSS para Windows 98, version 8.0, SPSS, Chica-
go, IL.

RESULTADOS

Se analizaron 881 muestras durante el periodo com-
prendido entre marzo y octubre de 1999. La edad me-
diana de la poblacién estudiada fue de 30 afnos (extre-
mos 16-45). Hubo 4 muestras (0,45%) de sangre de cor-
doén no valorables por problemas técnicos. En la figura
1 se recoge la distribucion de grupos sanguineos en las
muestras maternas, asi como en las de sangre de cor-
don. El grupo A positivo fue el mas frecuente en ambos
grupos, mientras que el grupo AB negativo fue el de me-
nor frecuencia.

En 4 casos (0,45%) la PAI resulté positiva. Los anti-
cuerpos irregulares responsables fueron: anti-D pasivo,
anti-E, anti-M y anti-Le(b).

La incompatibilidad ABO ocurri6 en 134 casos
(15,3%). La PAD fue negativa cuando no existié incom-
patibilidad ABO mientras que la PAD resulté positiva en
el 8,2% de los casos con incompatibilidad ABO (tabla 1).
En la tabla 2 se presentan los resultados de la PAD y del
eluido en 38 casos elegidos al azar que representan el
28,3% del total de casos con incompatibilidad ABO.
Mientras la PAD fue positiva en 12 casos (31,6%), el elui-
do demostré la presencia del anticuerpo en 26 casos
(68,4%), con una diferencia estadisticamente significati-
va (p = 0,001; test de McNemar).
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En 423 muestras (48,2%) se obtuvo el hematécerito de
la sangre de cordén con una media y desviacion estin-
dar de 46,2 y 6,8%, respectivamente. El grupo sin in-
compatibilidad ABO present6 unas cifras de hematocri-
to superiores al grupo con incompatibilidad ABO con
una diferencia estadisticamente significativa (46,5 + 6,5%
frente a 44 £ 7,8%; p = 0,029; test de ANOVA).

DiscusiON

Los trastornos hemoliticos neonatales son la principal
causa de anemia aparecida en los primeros dias de vida.
Entre estos trastornos se encuentra la EHRN por incom-
patibilidad Rh(D) y la enfermedad hemolitica ABO. Esta
Gltima puede aparecer en el caso de una gestante de
grupo O con un hijo de grupo A, B o AB. En nuestro es-
tudio definimos la incompatibilidad ABO cuando una
gestante de grupo O tuvo un hijo de grupo A o B ya que
no aparecié ningin caso de madre de grupo O con un
hijo de grupo AB.

En aproximadamente el 15% de los embarazos se pro-
duce una incompatibilidad ABO, aunque la enfermedad
clinicamente significativa es rara®. En nuestra serie, la in-
compatibilidad ABO aparecié en 136 casos (15,4%), pe-
ro ningun recién nacido precis6 transfusién de hematies
por tal hecho. Dos razones principales explican esta dis-
crepancia. Por un lado, existe un desarrollo incompleto
de los antigenos eritrocitarios ABO en el recién nacido.
Por otro lado, las sustancias A y B no son exclusivas de
la membrana eritrocitaria y s6lo una pequena fraccion
de IgG que cruza la placenta se unird a los hematies fe-
tales’.

La incidencia de la enfermedad hemolitica ABO es va-
riable segin la poblacion estudiada. En diferentes estu-
dios, la incidencia fue menor en la poblacion caucisica
que en la poblacién negra® y que en ciertas poblaciones
de América central®. En otro estudio, la poblacién drabe
present6 una incidencia similar a la poblaciéon negra pe-
ro con una gravedad mayor que en la poblacién euro-
pea'l.

Desde el punto de vista serolégico, el estudio de la
enfermedad hemolitica ABO presenta ciertas particulari-
dades que cabe comentar. Si se utilizan técnicas serol6-
gicas sensibles, siempre es posible encontrar pequenas
cantidades de IgG anti-A,B unidas a la membrana de los
eritrocitos de los hijos en aquellos embarazos con in-
compatibilidad ABO!!. Este hecho queda ilustrado en
nuestro estudio. Cuando existié incompatibilidad ABO,
tan sélo el 8,2% de los casos presentaron una PAD po-
sitiva mientras que el 57,7% de los casos estudiados con
PAD negativa presentaron un eluido positivo (tablas 1 y
2). La explicacion de este hecho se debe a la diferente
sensibilidad de las técnicas serologicas. La PAD que se
practica de forma rutinaria permite detectar entre 100 y
500 moléculas de IgG por hematie y entre 400 y 1.100
moléculas de C3d por hematie. La elucién, en cambio,

TABLA 1. Resultado de la prueba de la antiglobulina
directa (PAD) segun la compatibilidad ABO

PAD positiva PAD negativa
Incompatibilidad ABO 11 123
Compatibilidad ABO 0 745

TABLA 2. Resultado serolégico de la incompatibilidad

ABO
Eluido positivo Eluido negativo Total
PAD positiva 11 1 12
PAD negativa 15 11 26
Total 26 12 38

PAD: prueba de la antiglobulina directa.

es un procedimiento que interfiere en la unién no
covalente entre antigeno y anticuerpo y que mantiene
este Ultimo unido a la membrana del hematie. De esta
forma, la unién se rompe y el anticuerpo queda libre,
aumenta su concentracion y se facilita su identifica-
cionl34.1213

Desde el punto de vista analitico, el estudio del he-
matocrito de la sangre de cordén también puede poner
de manifiesto la incompatibilidad ABO. En nuestro estu-
dio, los casos con incompatibilidad ABO presentaron un
valor de hematocrito inferior que los casos sin incom-
patibilidad con una diferencia estadisticamente significa-
tiva. Otros estudios han demostrado en muestras de san-
gre de cordon con incompatibilidad ABO unos valores
inferiores de hemoglobina asi como valores mayores de
reticulocitos y bilirrubina cuando se compararon con
muestras sin incompatibilidad ABO'. Ademas, otros auto-
res han descrito reacciones hemoliticas en prematuros
transfundidos con hematies isogrupo aunque la PAD
fuera negativa®®. Esto se debe a que, en prematuros, la
prueba de la antiglobulina directa y el eluido casi siem-
pre son negativos; sin embargo, puede existir un anti-
cuerpo libre detectado por la prueba de la antiglobulina
indirecta frente a hematies A; o B, que provoque he-
molisis de los hematies A, o B transfundidos. El anlisis
conjunto de estos hechos demuestra que, si bien la en-
fermedad hemolitica ABO grave es infrecuente, un pe-
queio grado de destruccion eritrocitaria siempre existe,
y cuando tal destruccion provoca anemia sintomatica y
se indica la transfusion de hematies, éstos siempre de-
ben ser de grupo O.

En conclusion, aunque la enfermedad hemolitica
ABO clinicamente significativa es poco frecuente, las
técnicas serolégicas que se utilizan habitualmente son
capaces de identificar la incompatibilidad ABO en un
nimero elevado de casos y la repercusion analitica es
constante.
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