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RESUMEN

Introduccion: La asociacion entre los distintos grupos sanguineos y la
susceptibilidad en el contagio, severidad y mortalidad por COVID-19, es una
tematica en desarrollo, que ha llevado a varios investigadores a considerarla
relevante en los Gltimos meses.

Objetivo: Analizar la evidencia disponible de la la relacién entre los grupos
sanguineos y el SARS-CoV-2 en la poblacion adulta.

Métodos: Se realiz6 una revision sistematica de estudios publicados en buscadores
cientificos: PubMed, Cochrane, Science direct, Medline, OMS COVID-19. Se
identificaron dieciséis estudios, los cuales se analizaron y completaron utilizando
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la plataforma COVIDENCE®. Se incluyeron para el analisis final ocho articulos para
un total de 8 622 pacientes.

Conclusiones: Se demuestra una asociacion fuerte entre el grupo sanguineo Ay
la probabilidad de presentar COVID-19, siendo la sangre tipo O, la menos
susceptible. La asociacion con la severidad y mortalidad por dicha enfermedad no
se encuentra clara, por lo que faltan mas estudios que abarquen este tema.

Palabras clave: SARS-CoV-2; COVID-19; grupos sanguineos ABO; coronavirus;
susceptibilidad.

ABSTRACT

Introduction: The association between the different blood groups and the
susceptibility in contagion, severity and mortality by COVID-19, is a topic in
development and that has lead several researchers to analyze in recent months.
Objective: to analyze the available evidence on this topic in the adult population.

Methods: A systematic review of published studies in scientific search engines
was carried out: PubMed, Cochrane, Science direct, Medline, WHO COVID-19.
Sixteen studies were identified, which were analyzed and completed using the
COVIDENCE® platform. Eight articles for a total of 8 622 patients were included
for the final analysis.

Conclusions: A strong association between blood group A and the probability of
presenting COVID-19 is demonstrated, with type O blood being the least
susceptible, however. The association with the severity and mortality from this
disease is not clear, so there is a lack of more studies than cover this topic.

Keywords: SARS-CoV-2; COVID-19; ABO blood groups; coronavirus; susceptibility.
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Aprobado: 25/10/2020

Introduccion

Después de varios meses del inicio de la mayor pandemia evidenciada, provocada
por el virus SARS-CoV-2, que causa la enfermedad COVID-19, a pesar de que mes
a mes se realizan nuevos descubrimientos sobre mecanismos de contagio,
afectaciones multisistémicas, mejores tratamientos, mutaciones virales, etc.,
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aun falta informacion sobre el virus y sus implicaciones.(V) Dentro de las nuevas
asociaciones que se han planteado esta el como los diferentes grupos sanguineos
pueden afectar en mayor o menor medida la severidad y mortalidad por esta
enfermedad. ?3

Respecto a los grupos sanguineos y su clasificacion internacional ABO, son cuatro
los grupos sanguineos descritos: grupo A, grupo B, grupo O y grupo AB. A nivel
mundial, la mayor prevalencia es la del grupo O, grupo que han planteado algunos
investigadores como el que presenta menor cantidad de complicaciones vy
contagio frente al COVID-19, con una mortalidad inferior.®

A pesar de que el grupo O es el que alcanza a nivel mundial mayor porcentaje de
presentacion, la distribucion de este grupo varia de continente a continente y de
pais a pais. En América Latina el grupo O muestra valores mayores del 70 % en
paises como Chile y Per(, en cambio este porcentaje es solo cercano al 35 % en
Espafa e Italia y vemos paises como Finlandia donde solo el 28 % de la poblacion
presenta este grupo. (>

Por otro lado, se ha planteado que el grupo sanguineo asociado a mayor contagio
(hasta del 45 % y mas), ademas de mayor gravedad y mortalidad por COVID-19 es
el grupo A, grupo que tiene poca presencia en paises de América Latina, con
apenas 17 % en Chile y 26 % en Colombia, teniendo porcentajes cercanos al 40 %
en Portugal, Suecia, Turquia, Noruega, Japon, Italia, Espaifa y Francia.®®
;Pudiesen ser los grupos sanguineos una variable determinante de la tasa de
mortalidad en paises como Italia y Espana? ;Pudiesen asociarse las altas tasas del
grupo sanguineo O presentes en paises sudamericanos, con las bajas tasas de
mortalidad por nimero de contagios que se han informado?

El objetivo es analizar la evidencia disponible de la relacion entre grupos
sanguineos y Sars-Cov-2 en la poblacion adulta.

Métodos

Se realizo una revision sistematica, que incluyo las publicaciones cientificas con
los siguientes términos MeSH: SARS-CoV-2, COVID-19, ABO blood Groups,
Coronavirus, Susceptibility. Se tuvieron en cuenta articulos de revision
sistematica, articulos controlados randomizados, ensayos clinicos controlados y
estudios observacionales, serie de casos y reporte de caso. Los articulos incluidos
en la revision fueron publicados entre diciembre de 2019 y julio de 2020,
considerando los estudios realizados en poblacion adulta. Los buscadores
cientificos utilizados fueron: PubMed, Cochrane, Science direct, Medline,
Buscador OMS COVID-19. Los articulos de revision bibliografica y opinion de
expertos no fueron incluidos.
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La revision sistematica fue realizada siguiendo la declaracion PRISMA® (Preferred
Reporting Items for Systematic Review and Meta-Analysis) y ejecutado a través
de la plataforma COVIDENCE®. Se realizo6 la evaluacion de sesgo de los estudios
por dos revisores de forma independiente y todos los conflictos fueron resueltos
entre los investigadores por consenso.

De los 16 articulos identificados en la busqueda bibliografica, tres se eliminaron
por estar duplicados, dos quedaron excluidos en la fase de revision de titulos y
abstracts; de los 11 articulos restantes, tres quedaron excluidos en la fase de
revision full text por disefo de estudio. Los ocho articulos restantes se utilizaron
para la obtencion de datos, analisis de resultados y fueron sometidos a evaluacion
de calidad. El nimero total de pacientes incluidos fue de 8 622.

Analisis y sintesis de la informacion

Los resultados de los ocho articulos permitio identificar en seis de ellos que la
sangre tipo A es la mas comun dentro de los pacientes COVID-19 analizados,
presentando mayor susceptibilidad a ser contagiados con el virus. En los mismos
estudios también se informa que el grupo O, seria el grupo con el menor riesgo
de contagio y generaria un rol protector frente al virus SARS-CoV-2.(7:8.9,10,11,12)
Ellinghaus y otros, ademas explican la existencia de un locus cromosomatico, que
esta involucrado en la susceptibilidad a la COVID-19; informan la presencia de
dicho alelo con una frecuencia significativamente mayor en aquellos pacientes
sometidos a ventilacion mecanica en comparacién con aquellos que solo
recibieron oxigenoterapia complementaria.®

Llama la atencion que en el estudio de Leaf y otros, los datos informados sobre
pacientes ingresados en centros de salud de Estados Unidos, escapan a la
tendencia de los otros estudios. En este estudio se informa que el 46,7 % de los
pacientes COVID-19 positivos, poseen sangre del grupo Oy el 32,7 % del grupo A.
No obstante a lo anterior, los autores sefalan que el grupo sanguineo A podria ser
un factor de riesgo en pacientes blancos en estado critico y el grupo O podria ser
un factor protector.('®) Respecto a la asociacion entre grupos sanguineos y
mortalidad, solo se describio en cuatro estudios, los cuales informan que no existe
asociacion estadisticamente significativa entre estas variables.(%:12:13,14)
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Las principales caracteristicas de los articulos incluidos se resumen en el cuadro.

Cuadro - Principales caracteristicas de los articulos incluidos

Autor-pais Sujetos COVID-19 Principales resultados

Pacientes grupo A: 37,75 %. Mayor riesgo de contagio
0OR: 1,21; IC: B85 %; p= 0,027, Mayor riesgo de muerte
Zhao™ 1775 PCR OR: 1482; IC: 95%; p= 0,008,
China, 2020 Pacientes grupo O: 25,8 %. Menor riesgo de contagio
OR: 0,67; IC: 95 %; p= 0,001. Menor riesgo de muerte
OR: 0,660; 1C: 95%; p=0,014.
Ellinghaus'® — Mayor riesgn.l:ie contagio en el grupo A (OR: 1.45; IC 95%;
Italia-Espafia talia PCR p= 1,48 x 107). .
2070 ! 775 Espana Menor riesgo de contagio, efecto protector en el grupo O, vs.
los otros grupos sanguineos (OR: 0,65; IC 95%; p= 1,006 = 109),
Proporcion de infectados con grupo sanguineo A fue
significativamente mayor que el control (39,3% ws. 32,3 %;
Lit® p=0,017).
China, 2020 265 PCR Pacientes infectados con sangre grupo O significativamente
menor que el control (25,7 % vs. 33,8 %; p= 0,01).
Mayor riesgo de hospitalizacidon en el grupo A. 5in asociacion
significativa respecto a la mortalidad.

1&7 Grupo A (36,90 %), tipo B (33,69 &) y tipo O (21,92 &), entre

Wit1o) COVID-19 pacientes.

China, 2020 1991 PCR Mayor cantidad de pacientes con sangre tipo A (36,90 % s,

Grupo control 27,47 %; p= 0,006).

Sangre tipo A fue la mas frecuente (57 % vs. grupo
186 control 38; p= 0,001; OR: 2,1), seguido del grupo O (24,8 % vs.
Gaker™ COVID-19 BCR grupo control 37,2 %, p: 0,001; OR: 1,8) en pacientes
Turguia, 2020 1881 COVID-19(+).
Grupo control La relacidn entre grupo sanguineo v caracteristicas clinicas no
es significativa (p= 0,05).
Mayor probabilidad de contagio grupo sanguineo tipo A
(OR 1,338; IC 95% [1,072-1,671]; p=0,009).
ZietzI1D FCR Menor probabilidad de contagio grupo sanguineo tipo O
EE UU. 2020 1 559 BB (-) {OR 0,804; IC 95% [0,654-0,987]; p= 0,036} v grupo AB
! 682 (+) (OR 0,561; IC 95% [0,315-0,969]; p= 0,033).
5in asociacion significativa de los grupos sanguineos con la
mortalidad.

La tasa de mortalidad fue similar en los fenotipos ABO en todas
Leaf!1®) las cateporias de raza/etnia.
EE UL, 2020 2033 PCR La sangre tipo A podra ser un factor de riesgo en pacientes
! blancos en estado critico v la sangre tipo O podria ser un factor
protector.

Sin diferencias significativas entre grupos sanguineos ABO v

14
Garratty' ™ 957 PCR riesgo de mortalidad por COVID-19.

EE UU, 2020

PCR: reaccion en cadena de lla polimerasa, OR: odds ratio, IC intervalo de confianza.

De los articulos analizados en este estudio se muestra asociacion y mayor
susceptibilidad de contraer COVID-19 en los pacientes con sangre tipo A, en los
que al parecer y acorde a lo informado la sangre tipo O seria un factor protector
contra el contagio y severidad de esta enfermedad. La asociacion de los grupos
sanguineos ABO vy riesgo de contagio por virus ya se habia estudiado antes con
resultados similares, es asi como vemos el caso del estudio presentado el afio 2005
por Cheng y otros, respecto a la asociacion entre el SARS-CoV-1 y los grupos
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sanguineos, en el cual concluyd que el grupo O era menos susceptible al
contagio."™ Esto concuerda con lo evidenciado en otras enfermedades como
hepatitis y sifilis, donde en el ano 2017 Batool y otros informaron al grupo
sanguineo A como mas susceptible al contagio y al O menos susceptible.('®)
O’sullivany otros, por otra parte, informan que los pacientes con grupo sanguineo
O presentan menores tasas de trombosis y enfermedades cardiovasculares,
refieren que esto es debido en parte a un elevado clearance del factor von
Willebrand y a una funcion alterada en las glicosiltransferasas. Concluyen que por
esto en los pacientes COVID-19 se podrian observar menores tasas de trombosis
microvasculares y disfuncion endotelial cuando poseen este grupo sanguineo.('”)

Respecto a otros factores que pudieran alterar los resultados como la edad, sexo
y comorbilidades, tenemos que Zhao y otros mostraron que no habia diferencias
en la distribucién de los grupos sanguineos por sexo o edad, lo cual reafirma que
no son condicionantes que pudieran alterar los resultados.”) Ziet y otros llegaron
a la misma conclusion respecto a la edad y el sexo, y anaden que las afecciones
o factores de riesgo previos de los pacientes tampoco explica la distribucion de
los grupos sanguineos.('?) Es relevante mencionar lo planteado por Ziet y otros con
respecto al factor RH, pues demostraron que las asociaciones descritas entre
grupo sanguineo y COVID-19 solo se cumplian cuando los pacientes tenian factor
RH (+). Es decir, las personas A+ presentaban mayor riesgo y personas O (+) menor
riesgo,('? lo que difiere de lo informado por Leaf y otros que no encontraron
diferencias al comparar los factores RH.('3) Esta condicionante no se encuentra
descrita en los demas estudios analizados, y es importante mencionar que como
el factor RH (-) tiene una representacion mucho menor en la poblacion, genera
mayor dificultad a la hora de comparar asociaciones y requiere de mas estudios
para poder concluir si es 0 no determinante en el riesgo de contagio de COVID-
19.

No podemos dejar de mencionar que en paises como Estados Unidos y también en
Chile, Colombia y Perq, el inicio de la propagacion del virus fue en la clase social
mas acomodada con posibilidades de viajes al extranjero. Sin embargo, al
trascurrir los meses el incremento de los contagios se difundio a los estratos
sociales mas bajos, con gran presencia en poblacion migrante, latinos vy
afroamericanos, poblaciones asociadas a sectores mas vulnerables, con menos
acceso a correctas medidas higiénicas y sin posibilidades de confinamiento
sociales efectivos.('®) Estas poblaciones muestran, por factores étnicos, mayor
presencia del grupo sanguineo tipo O y puede generar resultados ambiguos a la
hora de determinar probabilidad de contagio, como en el estudio de Garraty y
otros que no mostro asociacion entre los grupos sanguineos y la COVID-19.('4) Por
lo anteriormente expuesto, cabe considerar la distribucion étnica para lograr
informar resultados fidedignos y realizar un analisis cauteloso de estos dado que
existe una gran variacion, subjetividad y sesgo en el informe los casos de esta
poblacion.
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Conclusiones

Los estudios analizados muestran la asociacion entre los grupos sanguineos ABO y
la susceptibilidad de contagio por COVID-19; senalan al grupo A como el de mayor
riesgo y al grupo O como el de menor riesgo; sin embargo, respecto a la severidad
en la presentacion de la enfermedad y mortalidad de esta, los resultados no son
definitivos. Faltan mas estudios que puedan asociar estas variables, considerando
los factores étnicos asociados a los grupos sanguineo y, la alta tasa de contagios
en poblaciones mas vulnerables y asi disponer de informacion certera que nos
entregue resultados mas concluyentes.
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