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Presentacion

Con la pandemia del SIDA y ante la evidencia de que su agente
etiologico se transmite por la via sanguinea, surgié la necesidad de
uniformar los criterios para el uso terapéutico de la sangre.

La Organizacion Mundial de la Salud desarrollé las siguientes estrate-
gias para promover la seguridad sanguinea mundial y minimizar los
riesgos inherentes a su uso:

D Elestablecimiento de un servicio de transfusion de coordina-
cién nacional con sistema de calidad en todas las areas

D Larecoleccidon de sangre de donantes voluntarios y no remu-
nerados provenientes de poblaciones de bajo riesgo

D Tamizaje de toda la sangre recolectada para las infecciones
transmisibles por transfusion, asi como buenas practicas en
la manufactura de los productos sanguineos

D Uso adecuado de la sangre y sus componentes y de otras
alternativas de tratamiento.

La presente Guia fue elaborada por un grupo de trabajo de la Asocia-
ciébn Mexicana de Medicina Transfusional, A.C. y de la Agrupacioén
Mexicana para el Estudio de la Hematologia, A.C. con experiencia
reconocida en el ambito de la medicina transfusional, ante la necesi-
dad de mantener actualizados los conocimientos y uniformar los cri-
terios de intervencion del personal de salud en esta area y dar cum-
plimiento al compromiso establecido por México ante la Organizacion
Mundial de la Salud.

Esta Guia pretende proporcionar los criterios clinicos y de laboratorio
para el uso de la sangre y sus componentes, que incluyen a las célu-
las progenitoras hematopoyéticas y los hemoderivados.

Adicionalmente, se abarcan aspectos trascendentes en la practica
transfusional como lo son el comité intrahospitalario de transfusio-
nes, la bioética y los efectos adversos de la transfusiéon. Todo ello en
conjunto permitira mejorar la practica transfusional e iniciar un regis-
tro uniforme de reacciones transfusionales, necesario para el desa-
rrollo de un sistema de hemovigjlancia.




Finalmente, la Secretaria de Salud a través del Centro Nacional de la
Transfusién Sanguinea como organismo rector encargado de dictar
las normas relativas a la donacién, obtencién, procesamiento, alma-
cenamiento, distribucion eficiente y oportuna de componentes san-
guineos destinados al uso clinico; y con el fin de garantizar el acceso
equitativo, oportuno, eficiente, suficiente y seguro para el recurso
sanguineo y para la preservacion de la salud y la méxima proteccion
de los receptores y del personal de salud, emite esta Guia Nacional
para su uso en todo el Sistema Nacional de Salud.




Introduccion

La disponibilidad de la sangre y sus componentes es un asunto de
orden publico e interés nacional porque es un bien irremplazable y
necesario, cuya Unica fuente de obtencion es el ser humano y el cual
debe emplearse en condiciones de equidad, raciocinio y humanidad en
el acceso.

La naturaleza voluntaria de la donacién de sangre surge de la fuente
limitada de obtencion: las personas sanas. Con ella se busca reducir
el riesgo de transmisiéon de infecciones por transfusion, permitiendo
garantizar la disponibilidad y oportunidad en la entrega del servicio y
es la que constituye su pilar basico.

La donacién de sangre debe promocionarse intersectorialmente como
un valor humano y de responsabilidad social; como una necesidad
permanente y no solamente asociada a las urgencias o desastres;
como un proceso de crecimiento y desarrollo del ser humano que
comienza con el aprendizaje a edad temprana con caracter de repe-
ticién, periddicamente; como un proceso que no compromete la sa-
lud fisica ni mental del donador, con garantia de calidad y trato digno
por parte de los servicios de sangre; y que construye la confianza en
las instituciones en términos del uso adecuado de la sangre donada.

La legislacién constitucional y la reglamentaria son una estrategia
fundamental para fortalecer la seguridad, autosuficiencia y calidad
sanguinea; y asi también, las recomendaciones internacionales so-
bre los que la legislacion mexicana en la materia se basa y que, por lo
demas, son norma obligada en nuestro pais.
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La Constitucién Politica de los Estados Unidos Mexicanos reconoce
el derecho a la proteccion de la salud como un derecho fundamen-
tal. Este derecho no sélo esta plasmado en la Constitucién, sino que
la propia Ley General de Salud senala que corresponde al Estado
promover las condiciones reales y efectivas de proteccién de la salud.
Asi, esta ley establece que cada una de las autoridades y de los 6rga-
nos publicos federales adoptara las medidas correspondientes para
gue toda persona goce, sin discriminacion alguna, de los derechos y
libertades consagrados en la Constitucién, en las leyes y en los trata-
dos internacionales de los que México es parte.

Precisamente, el articulo 133 de la Carta Magna reconoce en los
tratados internacionales de los que el Estado mexicano es parte, el
caracter de ley suprema de toda la Unién, por lo que éstos llegan a
formar parte del orden juridico nacional. La firma y ratificacion de los
instrumentos internacionales por parte del Estado mexicano le obliga
a integrar dichas normas y, en su caso, modificar las leyes naciona-
les con el fin de asegurar la correcta aplicacion de aquéllos. De acuerdo
con el articulo 27 de la Convencién de Viena sobre el Derecho de los
Tratados, "una parte no podra invocar las disposiciones de su derecho
interno como justificacién del incumplimiento de un tratado'.

En lo que se refiere a los mecanismos internacionales, México es
Estado miembro de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS). De
este modo, el Estado mexicano se compromete con las resoluciones
de sus Consejos Directivos, de los informes de los grupos de trabajo y
de los informes de las y los relatores especiales teméticos.

La Secretaria de Salud a través del Centro Nacional de la Transfusion
Sanguinea es el organismo rector responsable de emitir el Programa
Nacional de la Transfusién Sanguinea y de operarlo a través de los
Centros Estatales y de los Programas Estatales de la Transfusion San-
guinea. La Comisién Federal para la Proteccion contra Riesgos Sani-
tarios es la responsable de realizar el fomento, regulacion y control
sanitario de la disposicién de la sangre y sus componentes, que in-
cluye a las células progenitoras hematopoyéticas a partir del 30 de
junio de 2003.

El Programa Nacional de la Transfusion Sanguinea tiene una funcion
normativa y operativa. La funcién normativa es indelegable y se refie-
re a la produccién de normas, estandares de buenas practicas de




manufactura, estructuracion del sistema de informacion relacionado
a la disposicién de la sangre y componentes sanguineos que incluye
a las células progenitoras hematopoyéticas. La funciéon operativa se
refiere a la prestacion del servicio a través de una Red de Servicios de
Sangre, bajo la supervision de la Secretaria de Salud, con el propdsito
de fortalecer la disponibilidad y el acceso equitativo, evitar el comer-
cio de la sangre y componentes y la explotacién de donadores.

Corresponde al personal de salud conocer y aplicar en su ambito de
competencia el marco juridico que regula la disposicién de la sangre,
de sus componentes y de las células progenitoras hematopoyéticas.

El médico tratante debe actuar conforme a las reglas del arte médico:
“La atencidon médica debe llevarse a efecto de conformidad con los
principios cientificos y éticos que orientan la practica médica”. Esta
disposicién obliga al médico a observar las reglas cientificas acepta-
das universalmente por la ciencia médica y los principios éticos esta-
blecidos en el capitulo de bioética de estas guias. Al indicar el médico
una transfusion, la justifica racionalmente y valora su riesgo-benefi-
cio, asumiendo la obligacién de conducirse con diligencia y pruden-
cia para alcanzar el fin, la salud del paciente.

Introduccioén

I



sangre total y
concentrado
eritrocitario

Sangre fresca total

Es la unidad que contiene tejido hematico no fraccionado suspendi-
do en solucién anticoagulante con o sin soluciones aditivas, durante
las primeras seis horas cuando se colecta en ACD u ocho horas con
CPD.

Volumen Vigencia J§ Indicaciones § Modo de J Precauciones ] Riesgos Velocidad
aproximado accion de
infusion

500 ml +/- 36-50 6a8 Pocas Transporte  Transfundir Todos los Tan rapido
10% horas indicaciones  de Oaf mismo grupo riesgos como el
sangrado restaura ABOyRhoD*  comunes/ paciente
masivo, volumen sobrecarga tolere el
exanguineo-  sanguineo de volumen
transfusion volumen para
transfusion
masiva

*En situaciones de urgencia puede aplicarse Rho D positivo en pacientes Rho D negativo
que no estén previamente sensiblizados al antigeno D.

Descripcion
La sangre fresca total mantiene todas sus propiedades por un tiempo

limitado. La rapida pérdida de la actividad de los factores labiles de la
coagulaciéon (VI y V), de la viabilidad y funcién plaquetaria hacen
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que la sangre fresca total sea un producto poco accesible, escaso,
limitado y riesgoso. La sangre fresca total no es un producto para
tratar alteraciones hemostaticas.

Funcion

Transporte de oxigeno a los tejidos y aumento de volumen.

Almacenamiento

Debe conservarse a una temperatura de entre +1 a +6 °C dentro de
las primeras seis horas si se obtuvo con ACD y durante ocho horas
con el resto de los anticoagulantes. Si se van a obtener concentrados
plaguetarios, deberd mantenerse por el mismo tiempo pero a una tem-
peratura de entre +20y +24 °C.

Nota: La sangre total puede ser utilizada hasta 24 horas después para
obtener plaquetas, si se coloca inmediatamente entre +20 y +24 °C
en placas de 1,4 butanediol.

Indicaciones

Su indicacion es muy restringida. En la actualidad no debe utilizarse
la sangre total (ST). Lo indicado es el uso de los componentes san-
guineos especificos que se requieran, o en algunos casos bien defi-
nidos, sangre total reconstituida.

Contraindicaciones

D Anemia cronica normo o hipervolémica
D Paciente que requiere soporte transfusional especifico
D Paciente con deficiencia de IgA.

Transporte

Debe estar a temperatura controlada entre +1 y +6 °C siempre y
cuando no se utilice para obtener plaquetas. En tal caso debera man-
tenerse a +22 °C en contendores limpios termoaislantes. Se debe usar
un sistema de transporte validado y, en el primer caso, que garantice
que la temperatura no exceda de +10 °C; y en ambos casos, el tiempo




maximo de transporte validado debe ser menor a 24 horas. Por ser pro-
ducto biolégico, si esta unidad permanece mas de 30 minutos fuera de
la temperatura mencionada debe darsele destino final.

Dosis de administracion y procedimiento

Siempre debe ser del mismo grupo ABO del receptor. Como en cual-
quier administraciéon de un producto sanguineo, debera existir el con-
sentimiento bajo informacién firmado y la indicacion médica justifi-
cada en el expediente clinico donde se mencione producto, volu-
men, tiempo de administracion, filtro a usarse e indicaciones espe-
ciales. Al momento de recibir la unidad a transfundir deberan verificar
la identidad del receptor de forma positiva (preguntarle y que el pa-
ciente diga su nombre y apellidos completos, asi como su fecha de
nacimiento) y que cuente con lo siguiente: pruebas cruzadas com-
patibles, fecha de extraccién, fecha de caducidad, nimero de uni-
dad, tipo de anticoagulante, volumen, tipo de componente, grupo
sanguineo ABO y Rho (D), serologia para VIH, HVB, HVC, sffilis, y las
que indique la norma vigente, todas negativas, ademas de no pre-
sentar datos de hemodlisis, codgulos u otros.

Recomendaciones generales

D Debera ser transfundido con filtro de 170 a 210 um (filtro
estandar). La vigencia del filtro es hasta de cuatro horas y
pueden utilizarse de dos a cuatro unidades de sangre. En
caso de que el primer componente haya durado cuatro ho-
ras, el filtro debera cambiarse

D Los signos vitales deberan tomarse antes, durante y al final
de la transfusién, con vigilancia estrecha por el médico los
primeros quince minutos

D No debe ser calentado, excepto cuando se requiera adminis-
trar 15 ml o mas por minuto, en exanguineotransfusion o
cuando el receptor sea portador de crioglobulinas. En este
caso se hara con equipo disenado exprofeso para este fin
con control estricto de temperatura a no mas de 37 °C

D No administrarse concomitantemente con medicamentos u
otras soluciones en la misma via, a excepcion de solucion
salina isotonica al 0.9%

WL Sengre total y concentrado erifrocitario
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D Suspender de inmediato ante una reaccién transfusional.
Seguir las indicaciones del capitulo de reacciones
transfusionales de esta guia (llevar componentes sanguineos
al Banco de Sangre)

D Dejar constancia de la transfusién y efectos adversos en el
expediente clinico

D En caso de uso para exanguineotransfusion, la reposicion se
hara volumen a volumen sin extraer mas del 10% del VST en
cada recambio

D Lavelocidad de la administracion dependera de la situacion
clinica de cada paciente, sin exceder un tiempo maximo de
cuatro horas.

Riesgos

D Sensibilizacion a antigenos eritrocitarios, leucocitarios,
plaguetarios y proteinas del plasma

D Reaccidn transfusional por anticuerpos contra los antigenos
antes citados (hemolitica, febriles no hemoliticas, dafno
pulmonar agudo asociado a transfusion, alérgicas y
anafilacticas)

D Sobrecarga circulatoria (especialmente en pacientes con pro-
blemas de manejo de liquidos)

D Enfermedades infecciosas trasmisibles por transfusion san-
guinea (virales, parasitarias, bacterianas, priones)

D Bacteremia o septicemia por contaminacion

D Enfermedad injerto contra hospedero

» Inmunomodulacién por transfusién

D Purpura postransfusional

D Toxicidad a citrato

D Desequilibrio electrolitico en transfusion masiva (hipercalemia)

» Dano pulmonar agudo asociado a transfusion.

Sangre total reconstituida
Descripcion

Es la unidad de concentrado eritrocitario (CE) al que se le adiciona
plasma fresco congelado. El hematocrito final debera ser entre 40% y




50%, y el volumen final dependera directamente del volumen del CE
y del volumen del plasma utilizado para hacer la reconstitucion. En
este caso dependiendo de su indicacién, el plasma y el CE no nece-
sariamente corresponderan ambos a un solo donador y podran no ser
coincidentes en el grupo sanguineo ABO y Rho (D) pero siempre
compatibles entre si (tablas 2.1, 2.2 y 2.3). Las combinaciones que
se realicen no deberan producir la hemodlisis de los eritrocitos.

Funcion
Transporte de oxigeno a los tejidos.
Almacenamiento
Ver tabla 2.4.
Indicaciones
D Exanguineotransfusion
D Sangrado agudo igual o mayor a un VST dentro de 24 horas

o la transfusion de mas de 10 unidades de concentrado
eritrocitario (transfusion masiva).

Para minimizar el efecto de hipercalemia, el CE con que se realizara
la reconstitucion debera tener una vigencia menor a cinco dias des-
pués de la fecha de su extraccion.

Contraindicaciones

D Anemia crénica normo o hipervolémica

Paciente que requiere soporte transfusional especifico

D Paciente con deficiencia de IgA o que ha presentado intole-
rancia al plasma.

Transporte

Debe estar bajo temperatura controlada entre +1 y +6 °C en
contendores limpios termoaislantes. Se debe usar un sistema de

WL Sengre total y concentrado erifrocitario
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transporte validado que garantice que la temperatura no exceda de
+10 °C. Cuando la reconstitucién se realiz6 por sistema abierto esta
unidad tiene una vigencia de cuatro horas, si no se usa debe darsele
destino final.

Dosis de administracion y procedimiento
Ver sangre fresca total

TABLA 2.1
Alternativas de uso en exanguineotransfusion
en enfermedad hemolitica del recién nacido (EHRN)

m “ Concentrado eritrocitario | Plasma fresco congelado

O negativo O positivo O negativo O positivo
O negativo
A negativo A positivo A negativo A positivo
O negativo A negativo
AB positivo
AB negativo
B negativo B positivo B negativo B positivo
O negativo B negativo
AB positivo
AB negativo
AB negativo  AB positivo AB negativo AB positivo
A negativo AB negativo
B negativo
O negativo
O positivo A positivo O positivo A positivo
A negativo
AB positivo
AB negativo
O positivo B positivo O positivo B positivo
B negativo
AB positivo
AB negativo
O positivo AB cis positivo O positivo AB positivo
AB negativo
B positivo A positivo O positivo AB positivo, AB negativo
A positivo B positivo O positivo AB positivo, AB negativo




Tabla 2.2
Alternativas de uso en exanguineotransfusion en EHRN,
donde el anticuerpo involucrado es fuera del sistema ABO Y Rho (D)

Concentrado eritrocitario* Plasma fresco congelado
Nota: Los antigenos

eritrocitarios
no se encuentran en el plasma

O positivo O positivo O positivo O positivo
O negativo
A positivo A positivo A positivo A positivo, A negativo
O positivo AB positivo, AB negativo
B positivo B positivo B positivo B positivo, B negativo
O positivo AB positivo, AB negativo
AB AB positivo En este caso puede elegirse AB positivo
positivo concentrado AB negativo

eritrocitario de cualquier
grupo sanguineo ABO

*Nota: En estos casos, el concentrado eritrocitario de eleccion debera carecer del
antigeno al cual esta dirigido el anticuerpo causante de la enfermedad hemolitica del
recién nacido producido por la madre.

TABLA 2.3
Alternativas de uso en pacientes adultos que requieran
exanguineotransfusion

Concentrado eritrocitario Plasma fresco congelado

O positivo O positivo O positivo, O negativo

O negativo O negativo Igual al anterior

A positivo A positivo A positivo, A negativo, AB
O positivo positivo AB negativo

A negativo A negativo A positivo, A negativo, AB
O negativo positivo AB negativo

B positivo B positivo B positivo, B negativo, AB
O positivo positivo AB negativo

B negativo B negativo B positivo, B negativo, AB
O negativo positivo AB negativo

AB positivo En este caso puede elegirse AB positivo, AB negativo

cualquier grupo sanguineo ABO
positivo en el concentrado eritrocitario

AB negativo En este caso puede elegirse cualquier  AB positivo, AB negativo
grupo sanguineo ABO positivo en el
concentrado eritrocitario
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Riesgos
Los mismos que los mencionados para sangre total fresca.
Almacenamiento

Ver tabla 2.4.

TABLA 2.4
Conservacion y vigencia de la sangre total reconstituida

Conservacion Sangre reconstituida o :
con Sangre reconstituida con sistema
sistema cerrado :b'ﬁrt.o lami +
(conector estéril) +1 a (en campana de flujo laminar) +1 a
+6 °C +6C
Vigencia a partir El mismo que esté 4 horas
de indicado segun
la hora el anticoagulante usado

de reconstitucion

Concentrado eritrocitario

Descripcion

El concentrado eritrocitario (CE) es el componente obtenido por re-
mocién de una parte del plasma de sangre total (ST) que contiene
mayoritariamente eritrocitos.

Ver caracteristicas en la tabla 2.5.

Funcion

Transporte de oxigeno a los tejidos.

Almacenamiento

Ver tabla 2.5.




TABLA 2.5
Caracteristicas de concentrados eritrocitarios y sus variantes

Componente* Anti- Volumen Hematocrlto Conserva- Caducidad Leucocitos Hemogloblna
coagulante ml cion +°C dias residuales gluni

Concentrado eritrocitario ACD-CPD 230-330 65 a 80 2.5-3x10°

Concentrado eritrocitario CPD-A 230-330 65 a 80 16 35 2.5-3x10° >45
Concentrado eritrocitario CPD 230-330 65-75 16 21 <1.2x10° >43
con remocion de la capa

leucoplaquetaria CPD-A 230-330 65-75 16 35 <1.2x10° >43
Concentrado eritrocitario CPD-M Depende de la 50-70 1-6 42 2.5-3x10° >45
con soluciones aditivas solucion aditiva

Concentrado eritrocitario CPD-M Depende de la 50-70 16 42 <1.2x109 >43
con remocion de la capa solucion aditiva

leucoplaquetaria con

soluciones aditivas

Concentrado eritrocitario Todos Aprox. 180 65-75 16 4 horas <1.2x1080 >40
lavado 2.5-3x108

Concentrado eritrocitario Todos Depende del sistema y 65-70 1-6 Depende del método, del <1x 108 >40
leucorreducido del anticoagulante y anticoagulante y solucion aditiva

solucion aditiva

Concentrado eritrocitario Todos Depende del 65a80 1-6 Hasta 28 dias* No se modifica >45
radiado anticoagulante y
solucion aditiva

Concentrado eritrocitario ACD Depende del sistema y 65-75 16 21 dias en cerrado y 4 horas <1x 108 sies >40
por aféresis del anticoagulante abierto™ leucorreducido

* A partir del proceso de radiacion, debiéndose radiar antes de los 14 dias de extraido y para transfusion in Utero o neonatal dentro de las
48 horas de radiacion. ** En sistema abierto la vigencia es de 24 horas en temperatura de +1 a +6°C y de 4 horas si se conserva a temperatura
ambiente. CPD-A= Citrato Fosfatodextrosa Adenina. CPD-M= Citrato Fosfato Dextrosa Manitol. ACD= Acido Citrato Dextrosa. CPD= Citrato
Fosfato Dextrosa.
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Indicaciones

La cifra de Hb. y/o Hto. no es indicativa para decidir la necesidad de
transfusién; es la sintomatologia clinica la que nos hara tomar esta
decisiéon. Hay que recordar que los pacientes sin factores de riesgo
asociado (cardidpatas, ancianos, etc.) toleran bien cifras de Hb. de
7 g/dl o inferiores, siempre que la instalacién no sea aguda ni estén
hipovolémicos. En caso de que la sintomatologia obligue a transfundir,
se hara con la menor cantidad de eritrocitos necesarios para corregir
los sintomas. No se debera marcar como meta el superar los 10 g/dl o
llegar a cifras normales con las transfusiones.

TABLA 2.6

Clasificacion de hemorragia aguda y recomendaciones
de transfusion de CE en adultos

% de pérdida 15-30 30-40
de VS
Pérdida aprox. < 750 750 — 1500 1500 —2000 > 2000
de VS (ml)
Signos vitales Taquicardia Taquicardia, Taquicardiay  Taquicardia,
leve < del pulso y taquipnea e y TA no
taquipnea hipotension medible
Reemplazo de  Cristaloides y/o  Cristaloides y/o Cristaloides Cristaloides
liquidos coloides de coloides posible y/o coloides  y/o coloides
1 -2 litros transfusion de  probablemente requiere
CE transfusion de  transfusion
CE de CE
Flujo urinario > 30 20 -30 10-20 0-10
ml/h
Extremidades Coloracion Palido Palido Palido y frio
normal
Llenado capilar Normal > 2 segundos > 2 segundos No
detectable
Estado mental Alerta Ansiedad o Ansiedad Estupor,
agresividad agresividad confuso o
inconsciente




Se pueden considerar por lo tanto las siguientes recomendaciones:

Transfusion de CE en pacientes adultos

Anemia con signos y sintomas de hipoxia tisular en pacien-
tes hormovolémicos, independientemente de los niveles de
hemoglobina

Hemogl|obina pre-operatoria menor a 8 g/dl en pacientes que
seran sometidos a procedimiento quirdrgico con alto riesgo
de hemorragia, cuando la anemia no tenga tratamiento es-
pecifico y la intervencién no sea diferible

Pacientes con enfermedad coronaria, accidente cerebro
vascular o enfermedad pulmonar severa, edad mayor a 70
anos y con hemoglobina menor a 10 g/dl.

Transfusion de CE en pacientes de menos de cuatro
meses de edad

1. Hto. menor de 20% con cuenta baja de reticulocitos y signos

de hipoxia.

2. Hto. menor de 30% en un nino con:

Menor de 35% de O, en campana cefalica

0O, por canula nasal

Presién mecanica asistida y/o intermitente

Apnea o bradicardia (mas de seis episodios en seis horas o
dos episodios en 24 horas que requieran mascara o bolsa
de respiracién y que estan recibiendo dosis terapéuticas de
metilxantinas)

Taquicardia o taquipnea significativa (FC >180/min, FR
>80/min por 24 horas)

Pobre ganancia ponderal (incremento menor de 10 g por dia
observado después de cuatro dias a pesar de recibir un
minimo de 100 kcal/kg por dia).

3. Hto. menor de 35% en ninos con:

Campana o casco cefalico con mas de 35% de oxigeno
Presién mecanica asistida y/o intermitente.

4. Hto. menor de 45% en ninos con:

Oxigenacién por membrana extracorporea
Cardiopatias congénitas cianégenas.
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5. Neonatos menores de 24 horas de vida extrauterina con Hto.
menor de 40% y Hb. menor a 13 g/dl.

6. Pacientes que van a ser sometidos a cirugia mayor para man-
tener valores de hematocrito superior a 30% o valores de Hb.
mayores a 10 g/dI.

7. Pérdida aguda mayor al 10% del volumen sanguineo total
(VST) por flebotomia para estudios de laboratorio o cualquier
otra causa de sangrado con una pérdida acumulativa en una
semana 0 menos.

Transfusion de CE en pacientes mayores de cuatro
meses

Las guias generales a esta edad son similares a los de los adultos y la
indicacién de la transfusion debera tomarse con base en los signos y
sintomas de anemia mas que en las cifras de Hb. o Hto.

1. Procedimientos quirdrgicos de urgencia en pacientes con ane-
mia pre-operatoria sintomatica, cuando otra terapia no pue-
da ser aplicada para corregir la anemia.

2. Pacientes con pérdida aguda de sangre con signos y sinto-
mas de hipoxia tisular por anemia o con signos y sintomas de
hipovolemia por pérdida estimada de mas del 15% del VST y
sin respuesta a cristaloides y/o coloides, independientemen-
te de los niveles de Hb. y/o Hto. (tabla 2.6).

3. Hto. menor del 24%:

D En periodo peri-operatorio con sintomas y signos de ane-
mia

D Pacientes sometidos a quimioterapia y/o radioterapia

D Pacientes con anemia congénita o adquirida crénica
sintomética.

4. Hto. menor a 40% con:

D Enfermedad pulmonar severa

D Oxigenacidn con membrana extracorpérea.

5. Enfermedad de células falciformes (anemia drepanocitica)
con:

D Accidentes cerebrovasculares, sindrome agudo pulmonar,
secuestro esplénico, priapismo recurrente y pre-
operatoriamente cuando se planea anestesia general para
alcanzar una Hb. de 10 g/dl.




Contraindicaciones

Anemia susceptible de correccidn por otros recursos terapéuticos (hie-
rro, acido félico, B12, eritropoyetina, etc.).

Transporte

En contendores limpios termoaislantes. Debe estar bajo temperatura
controlada entre +1y +6 °C. Se debe usar un sistema de transporte
validado que garantice que la temperatura no exceda de +10 °Cy el
tiempo maximo de transporte debe ser menor a 24 horas. Por ser
producto bioldgico si esta unidad permanece mas de 30 minutos
fuera de la temperatura mencionada debe darsele destino final.

Dosis de administracion y procedimiento

Adultos y nifos mayores de cuatro meses: La administracion de con-
centrado eritrocitario debe ser basada en la condicion clinica del pa-
ciente; de forma ideal se debera de aplicar la siguiente férmula para
tener la minima exposicién con el mayor efecto benéfico.

Ninos:
D 10 a 15 mi/kg de peso por dia
D Preferentemente no exceder de dos unidades de CE en 24
horas en pacientes con anemia crénica
D La velocidad de administracion sera de 2 a 3 ml por minuto

(20 a 30 gotas por minuto) y el volumen maximo por unidad
no excedera el 10% del VST.

Recomendaciones generales

El incremento por unidad transfundida en paciente adulto es de 1 g/dl
de hemoglobina 0 3 a 4 % de hematocrito y en el paciente pediatrico
8 ml/kg de peso incrementan 1 g/dl de hemoglobina 0 3 a 4% de
hematocrito.

D Debera ser transfundido con filtro (estandar) de 170 a 210 um
D No debe ser calentado excepto cuando se requiera adminis-
trar a 15 ml o mas por minuto, o cuando el receptor sea
portador de crioaglutininas, en este caso se hara con equipo
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disenado ex profeso para este fin con control estricto de tem-
peratura a no mas de 37 °C

D No administrarse concomitantemente con medicamentos u
otras soluciones en la misma via, a excepciéon de solucion
salina isotdnica al 0.9%

D Suspender de inmediato ante una reaccion transfusional y
seguir las indicaciones del capitulo de reacciones
transfusionales

D Dejar constancia de la transfusién y en su caso de las reac-
ciones adversas en el expediente clinico

D Debera existir el consentimiento bajo informacién firmado y
la indicaciéon médica justificada en el expediente clinico, donde
se mencione, producto, volumen, tiempo de administracion
e indicaciones especiales

D Lavelocidad de la administracion dependera de la situacion
clinica de cada paciente, sin exceder un tiempo maximo de
cuatro horas

D Podran considerarse las alternativas de transfusién senala-
dasenlastablas 2.7y 2.8

D Al momento de recibir la unidad a transfundir se debera veri-
ficar la identidad del receptor y que el componente sangui-

TABLA 2.7
Alternativas de uso en pacientes adultos
y nifios mayores de cuatro meses

Receptor Concentrado Receptor Concentrado eritrocitario
eritrocitario

O positivo O positivo 0O negativo O negativo
A positivo A positivo A negativo A negativo
O positivo 0 negativo
B positivo B positivo B negativo B negativo
O positivo O negativo

AB positivo Cualquier grupo AB negativo Cualquier grupo sanguineo

sanguineo ABO ABO negativo
positivo

NOTA: En caso de urgencia y riesgo de muerte por anemia aguda y no contar con
eritrocitos Rho D negativos, siendo el receptor Rho D negativo, se transfundira concentrado
Rho D positivo y el grupo ABO que corresponda.




neo cuente con pruebas cruzadas compatibles, que la eti-
gueta en la bolsa cuente con fecha de extraccién, fecha de
caducidad, nombre del donador, nimero de unidad, tipo de
anticoagulante, volumen, tipo de producto, grupo sanguineo,
ABO y Rho D, serologia para VIH, HVB, HVC, sffilis y las que
se implementen con el tiempo, todas negativas y que no
presente datos de hemdlisis, codgulos u otros.

TABLA 2.8
Alternativas de uso en recién nacido

O negativo O positivo O negativo
A negativo A positivo A negativo, O negativo
B negativo B positivo B negativo , O negativo
AB negativo AB positivo AB negativo, A negativo, B negativo, O negativo
O positivo A positivo O positivo
O positivo B positivo O positivo
O positivo B positivo O positivo
O positivo AB cis positivo O positivo
O positivo A negativo O positivo
O positivo B negativo O positivo
O positivo AB cis negativo O positivo
O positivo O negativo O positivo
O positivo O positivo O positivo
A positivo A positivo A positivo, O positivo
B positivo B positivo B positivo, O positivo
AB positivo AB positivo Elegir CE de cualquierhg_rupo sanguineo ABO
positivo

NOTA: Los recién nacidos tienen anticuerpos circulantes correspondientes al sistema
ABO materno, lo que influye en la decision del concentrado eritrocitario a transfundir.
Cuando no se conoce el grupo sanguineo ABO de la madre se transfundird siempre
concentrado eritrocitario O.
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Riesgos

D Sensibilizacion a antigenos: eritrocitarios, leucocitarios,
plaguetarios y proteinas del plasma

D Reaccion transfusional mediada por anticuerpos contra los
antigenos antes citados (hemolitica, febriles no hemoliticas,
dano pulmonar agudo asociado a transfusién, alérgicas y
anafilacticas)

D Sobrecarga circulatoria (especialmente en pacientes con pro-
blemas de manejo de liquidos)

D Enfermedades infecciosas transmisibles por transfusion

sanguinea (virales, parasitarias, bacterianas, priones y otras)

Bacteremia por contaminacion

Enfermedad injerto contra hospedero (EICH)

Inmunomodulacién por transfusion

Plrpura postransfusional

Sindrome de insuficiencia respiratoria aguda asociado a trans-

fusion.

INDICACIONES DE CONCENTRADOS ERITROCITARIOS SOMETIDOS
A PROCEDIMIENTOS ESPECIALES

Concentrado eritrocitario lavado
Descripcion

Son eritrocitos a los que se les ha removido el plasma y otras células
sanguineas mediante lavados sucesivos con solucidn salina isotdnica
o soluciones de lavado especificas (un ejemplo es el Plasmalite® o
similares). Tendran una vigencia maxima de 24 horas si se realiz6
conexion estéril ya que se remueve la solucidon preservadora. Si se
realiza en sistema abierto en campana de flujo laminar su vigencia
sera de cuatro horas ya que es un producto potencialmente contamina-
do. La temperatura de conservacion en los dos casos es de +1 a +6 °C.
Este método se utiliza para la remocion de proteinas del plasmay no es
un método que modifique los antigenos de la membrana eritrocitaria
ni es eficiente para la remocion de leucocitos.




Indicaciones
D Reacciones transfusionales de tipo alérgico
D Pacientes con deficiencia de IgA
D Transfusién intrauterina.

Para dosis, forma de administracion, transporte y complicaciones ajus-
tarse a lo descrito en concentrado eritrocitario.

Concentrado eritrocitario leucorreducido

Descripcion

Componente eritrocitario obtenido por remocién de la mayor parte de
leucocitos. Existen varios métodos para reducir los leucocitos rema-
nentes en los componentes sanguineos celulares que son los si-
guientes:

Centrifugacion y remocién manual o automatizada de la capa
leucocitaria; se logra una concentracién final de 5 x 108
leucocitos, respecto a la cantidad de leucocitos presentes en
la sangre total que contiene aproximadamente 1 a 2 x 10°
(equivale a la disminucién de un logaritmo)

Filtracién pre-almacenamiento, uso de filtros de absorcién
selectiva con los cuales se alcanza un contenido de leucocitos
menor a 1 x 10° (equivale a una disminucién mayor de tres
logaritmos); preferentemente dentro de las primeras 48 ho-
ras después de la donacién de la sangre, asi mismo se redu-
ce la formacién de microagregados y liberacién de citoquinas

Filtracién post-almacenamiento, uso de filtros de absorcién
selectiva con los cuales se alcanza un contenido de leucocitos
menor a 1 x 10° (equivale a una disminucién mayor de tres
logaritmos). Se realiza en el Banco de Sangre o mediante
filtracion al pie de cama del paciente.

Indicaciones

Indicaciones absolutas del uso de filtros para leucorreduccidon menor
alx106:
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D Prevencion de la aloinmunizacion contra HLA, particularmente
en pacientes candidatos potenciales a trasplante de células
progenitoras hematopoyéticas (CPH) y para evitar la
refractariedad en pacientes que requieren soporte
transfusional por largo tiempo

D Prevencion de las reacciones febriles recurrentes no
hemoliticas, asociadas a transfusion

D Prevencion de infeccion por citomegalovirus (CMV) asociado
a transfusioén, en los siguientes pacientes de riesgo:

v" Receptores de CPH CMV negativo con donador CMV nega-
tivo o positivo

v" Receptores de érganos sélidos CMV negativo o positivo.

v" Pacientes inmunosuprimidos o infectados por VIH con CMV
negativo

v" Pacientes embarazadas CMV negativo o transfusion in ttero
a sus productos

v" Recién nacidos con peso menor a 1200 g, independiente-
mente del estado seroldgico de la madre.

Para la dosis, forma de administracion, transporte y complicaciones
ajustarse a lo descrito en CE.

Nota: El uso de componentes leucorreducidos no previene la EICH-AT.

Concentrado eritrocitario radiado

Descripcion

La radiacién de componentes sanguineos celulares (concentrado
eritrocitario, concentrado plaquetario y concentrado de granulocitos)
se realiza con rayos gamma, con una dosis minima de 2500 cGy
(2500 rad) y dosis maxima de 5000 cGy (5000 rad), dentro de los
primeros 14 dias de obtenida, y después pueden ser almacenados
hasta el dia 28 postradiacion en el caso del CE. El objetivo que se
persigue es eliminar la capacidad mitética de los linfocitos para evitar
la enfermedad injerto contra hospedero asociado a transfusién en
receptores de riesgo.




Indicaciones

Indicaciones absolutas

Pacientes que se sometan a trasplante de células progenitoras
hematopoyéticas alogénico y autélogo (desde el régimen de
acondicionamiento hasta la recuperacion de la funcién
hematopoyética completa)

Pacientes que hayan recibido trasplante de células progenitoras
alogénicas deberan recibir CE radiados hasta después de seis
meses de alcanzar mas de 1 x 10° linfocitos/ul

Para trasplante autélogo deberan recibir componentes radia-
dos hasta después de tres meses del trasplante y en caso de
radiacion corporal total hasta después de seis meses
Pacientes que requieran transfusion intrauterina

Neonatos sometidos a exanguineotransfusion o uso de mem-
brana de oxigenacion extracorpdrea

Transfusion de neonatos que recibieron transfusion in Utero
En pacientes que se les transfunda concentrados eritrocitarios
0 concentrados plaquetarios procedentes de familiares con-
sanguineos de primero y segundo grado

En pacientes que presenten inmunodeficiencia celular
congénita

Pacientes con enfermedad de Hodgkin

Pacientes que sean receptores de componentes sanguineos
HLA compatibles

Transfusion de granulocitos

Recién nacidos con peso corporal menor a 1200 g.

Indicaciones relativas

Pacientes recién nacidos con peso mayor a 1200 g
Enfermos con hemopatias malignas, distintas de la enfer-
medad de Hodgkin, en tratamiento con fludarabina o con
otros agentes citotdxicos

Pacientes inmunocomprometidos por padecimiento de base,
tratamiento de quimioterapia, radiaciéon y/o terapia
inmunosupresora agresiva

Anemia aplastica en tratamiento inmunosupresor

WL Sengre total y concentrado erifrocitario

I



Guia para el uso clinico de la sangre

D Receptores de érganos sélidos a partir del régimen de acondi-
cionamiento

D Pacientes con supresion de la médula ésea y que presenten
una cifra absoluta de linfocitos menor a 500 /ul

D Recién nacidos con peso corporal mayor a 1200 g.

No indicados

D Pacientes con inmunodeficiencia adquirida

Pacientes con hemofilia

D Recién nacidos no incluidos en indicaciones mencionadas
previamente

D Inmunodeficiencia humoral

D Pacientes con talasemia.

Vigencia

Su vigencia sera de 14 dias a partir de la fecha de radiaciéon cuando
el anticoagulante usado asi lo permita. El CE radiado debera tener
una etiqueta donde se especifique la fecha de extracciéon y de cadu-
cidad y demas datos requeridos por la normatividad.

NOTA: La radiacién gamma de los componentes sanguineos no sirve
para reducir la formacién de aloanticuerpos, ni para evitar reacciones
transfusionales febriles no hemoliticas.

Para dosis, forma de administracién, transporte y complicaciones ver CE.
Invariablemente se debera de usar un filtro estandar para transfusion.

Concentrado eritrocitario obtenido por
aféresis

(Ver capitulo de Aféresis, eritrocitos y tabla 2.5 de este capitulo)
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Descripcion

Los concentrados plaquetarios (CP) pueden obtenerse de sangre to-
tal (ST) o por aféresis:

Concentrado plaquetario obtenido de ST

a) Obtenido por fraccionamiento de la ST en las primeras seis
horas en ACD u ocho horas en CPD o con soluciones aditivas,
el volumen promedio es de 45 a 60 ml; debe tener una con-
centracion de plaguetas minima de 5.5 x 10%°, el contenido
de leucocitos es de 1 x 108 y aproximadamente 1 ml de
eritrocitos.

b) CP obtenido por el sistema de remocién de la capa
leucoplaquetaria: las plaquetas se separan por centrifugacion
adicional y tiene una concentracion de plaguetas minima de
5.5 x 10%*° y un contenido promedio de leucocitos de 1 x 107
por bolsa.

Concentrado plaquetario obtenido por aféresis

Se obtiene de un sélo donador mediante la utilizacion de maquinas
separadoras de células. La concentracion minima de plaquetas es de
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3.0 x 10** que equivale de 4 a 12 CP convencionales; se puede
alcanzar una cantidad de hasta de 6 a 9 x 10*. La concentracién de
eritrocitos y leucocitos depende del sistema de separacion y maquina
utilizados. Las nuevas tecnologias producen leucorreduccion éptima,
con cuenta de leucocitos <1 x 108.

Ver capitulo de Aféresis.

Funcion

La hemostasia es un proceso fisiolégico complejo que permite dete-
ner el sangrado con la participacién de tres componentes:

I. Plaquetas
Il. Proteinas plasmaticas (factores de la coagulacion)
1. Vasos sanguineos y células endoteliales

Las plaguetas actlian en la hemostasia primaria y tienen cinco fun-
ciones principales: adhesion, agregacion, secrecion, proveer superfi-
cie procoagulante y retraccién del coagulo.

Indicaciones

Para la seleccién del grupo ABO y Rho D se sugiere seguir las reco-
mendaciones del cuadro 3.1.

Las indicaciones sélo seran profilacticas y terapéuticas (ver cuadro
3.2). Estas dependen de las condiciones clinicas del paciente, la
causa del sangrado, el niUmero y funcionalidad plaquetario. Existe
mayor riesgo de hemorragia cuando la caida de la cuenta de plaquetas
es subita que cuando la trombocitopenia es cronica.

Para los propoésitos de la transfusion de plaquetas es Util definir el tipo
de sangrado. Se define como sangrado mayor a la hemorragia que se
manifiesta como melena, hematemesis, hematuria, hemoptisis,
epistaxis profusa, hemorragia intracraneana, hemorragia retiniana con
alteracioén de la vision, asi como los sangrados de tejidos blandos que




CUADRO 3.1
Seleccion del componente ABO/Rho D

1. Preferentemente plaquetas idénticas ABO y Rho D
o Especialmente para nifios o transfusiones repetidas
e Plaquetas incompatibles ABO producen una cuenta corregida baja que no
provoca traduccion clinica.
e Plaquetas incompatibles ABO raramente producen hemolisis excepto en la
administracién de grandes volumenes.
2. Plaquetas Rho D negativas para pacientes Rho D negativos
o Nifias y mujeres en edad fértil deben recibir plaquetas Rho D negativas o aplicar
Inmunoglobulina humana anti D (RhoGam) (120 ug para un pool de 6 CP) si
requiriera transfusion de plaquetas Rh positivas.
e Hombres y mujeres adultas en edad no fértil pueden ser transfundidos con
plaguetas Rho D positivas si no hay unidades Rho D negativas disponibles.

3. Plaquetas incompatibles ABO
o Titulacion antiA-B en el donador y unicamente utilizar plaquetas de donador con
bajos titulos.
En plaquetas de aféresis reducir la cantidad de plasma a 90 ml.
o El plasma reemplazarlo con solucién aditiva para plaquetas.
El plasma incompatible reemplazarlo con plasma AB y/o lavar y suspender las
plaguetas en solucion salina.

CUADRO 3.2
Recomendacién de la transfusién de plaquetas

Transfusion profilactica
Cuenta de plaquetas a alcanzar >25,000 pl
Dosis >4 x 10" plaquetas
Limite <10,000 pl

Transfusion terapéutica de plaquetas
Cuenta de plaquetas a alcanzar >40,000 pl
Dosis >6 x 10" plaquetas
Limite individualizado

requieren transfusiones de concentrados de eritrocitos. El sangrado
menor corresponde a hemorragias mucocutaneas, retinianas sin al-
teracion de la vision o hematomas superficiales que no requieren
transfusiones de concentrados de eritrocitos. En el cuadro 3.3 se
describe la guia general para transfusion de plaquetas y en el cuadro
3.4 la dosis estandar de plaquetas.

Concentrados plaguetarios
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CUADRO 3.3
Guia general para transfusiéon de plaquetas

Procedimientos o trastornos

Neurocirugia

Traumatismo del sistema nervioso central
Cirugia oftalmoldgica

Insercion o remocion de catéter epidural
Sangrado microvascular importante

Cirugia

Puncién lumbar

Insercion de catéter venoso central

Parto vaginal

Trombocitopenia con fiebre o coagulopatia
Trombocitopenia secundaria a falla medular
Pacientes con disfuncion plaquetaria adquirida
por el uso de antiagregantes plaquetarios
(ejemplo aspirina, clopidogrel) y enfermedad
renal con sangrado y/o procedimientos
invasivos

Transfusion masiva

Profilactica

Limite de plaquetas que amerita
transfusion

<100 x 10%/L

<50 a 80 x 109L

<50 x 10°9/L

<50 x 10°%/L
<20 x 10°9/L
<10 x 109/L

Transfundir plaquetas sin importar
el nimero de ellas

<50 x 10°9/L

La recomendacion de transfusion de plaguetas de manera profilactica
esta indicada para reducir el riesgo de hemorragia en pacientes con
trombocitopenia grave de menos de 5 000 a 10 000 plaquetas por

microlitro.

Estos niveles para transfusion varian de acuerdo al diagnéstico del pa-
ciente y la modalidad del tratamiento, como se enuncia a continuacién:

Quimioterapia o mielosupresion en:

D Pacientes estables con buenas condiciones generales y con
cuenta de plaquetas <10 000/ul ya sea por quimioterapia o
trasplante de células progenitoras hematopoyéticas y en los

trasplantes de 6rganos sélidos

D Pacientes con tumores de vejiga 0 con necrosis que van a reci-
bir quimioterapia intensiva: transfundir con cuenta de plaguetas
<20 000/ul ya que presentan mayor riesgo de sangrado




Pacientes con fiebre, infeccion, hiperleucocitosis con cuen-
ta de plaquetas <20 000/ul y que tengan otras anormalida-
des de la coagulacion, como en el caso de la leucemia
promielocitica aguda

Pacientes que van a ser sometidos a procedimientos invasivos
o cirugfa con cuenta de plaquetas <50 000/ul

En el caso de puncién lumbar para la aplicacion de quimiotera-
pia, la cuenta de plaquetas no debe ser menor de 50 000/ul.

En los casos de situaciones especiales, se deben seguir las siguien-
tes recomendaciones:

Pacientes con purpura trombocitopénica inmune con sinto-
mas neuroldgicos, hemorragia interna o requerimiento de ci-
rugia urgente, transfundir de dos a tres veces la dosis con-
vencional en forma conjunta con el tratamiento médico ha-
bitual

Pacientes con trombocitopatias hereditarias o adquiridas, in-
dependientemente de la cifra de plaquetas con sangrado y/o
procedimiento invasivo.

La transfusion de plagquetas se debe efectuar inmediatamente antes
del procedimiento invasivo.

Los pacientes con trombocitopenia cronica debido a fallas de médula
Osea sin sangrados significativos no requieren transfusiones
profilacticas, las cuales se deben reservar para periodos de hemorra-
gias o cuando reciben tratamientos especificos como globulina
antilinfocito (GAL).

CUADRO 3.4
Dosis estandar de plaquetas

Tipo de pacientes | Dosis de plaquetas

Neonatos 10 a 20 ml de CP por cada kg de peso

Nifos

Adultos

Dosis altas optimas

1'U de CP por cada 10 kg de peso 0 4 CP por m?SC

528U de CP o 1U obtenida por aféresis (3.0 x 10'")

1 U por cada 5 kg de peso o bien una unidad de aféresis con
doble cosecha de plaguetas (5 a 6 x 10'")

Concentrados plaguetarios
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Los pacientes que tienen falla de médula ésea y factores de riesgo
(fiebre, sepsis, etc.) requieren profilaxis con cuenta de plaquetas

<20 000/ul.
Terapéutica

D Leucemias y otras neoplasias con sangrado y cuenta de
plaguetas <40 000 a 50 000/ul

D Trombocitopenias crénicas causadas por insuficiencia de la
médula 6sea con cuenta de plaguetas <50 000/ul con san-
grado activo y recurrente

D Hemorragias de sistema nervioso y una cuenta de plaquetas
<50 000/ul

D Trombocitopenias por consumo con hemorragia microvascular
disfusa independientemente de la cuenta de plaquetas una
vez que se haya corregido el consumo

D Trombocitopenias por secuestro (hiperesplenismo) con he-
morragia microvascular difusa y plaquetas <50 000/ul

D Trombocitopenias inmunes sélo en pacientes con sangrado
activo que ponga en riesgo la vida del enfermo, siempre aso-
ciado a otro tipo de terapia

D Transfusién masiva con sangrado microvascular difuso y cuen-
ta de plaguetas <50 000/ul

D En procedimiento de retina y cirugia del SNC con una cuenta
de plaquetas de menos de 100 000 ul

D En trasplante hepatico durante el acto quirlrgico en la fase
anhepatica deben elevarse las plaquetas de 50 000 a
75 000/ul

D Alteracion funcional de las plaguetas y hemorragia, indepen-
dientemente de la cifra de plaquetas

D Los pacientes sometidos a cirugia cardiaca con bomba de
circulacion extracorpérea que presentan sangrado micro-
vascular difuso, independientemente de la cifra de plaquetas,
deben ser transfundidos

D Se deben transfundir CP independientemente de la cuenta

de plaquetas en trombocitopatias (disfuncién plaquetaria) aso-
ciadas a sangrado.




Transfusion en neonatos

Profilaxis en neonatos

D Recién nacidos prematuros estables, con cuenta plaquetaria
<30 000/ul

D Recién nacidos a término estables, con cuenta plaquetaria
<20 000/ul

D Prematuros enfermos con cuenta plaquetaria <50 000/ul

D Recién nacidos a término enfermos, con cuenta plaquetaria
< 30 000/ul

D En cualquier recién nacido previo a procedimientos invasivos
o cirugia menor con cuenta de plaquetas <50 000/ul, vy ci-
rugfa mayor con cuenta plaquetaria <100 000/ul

D Los hijos de madres con PTI deben recibir tratamiento con
Inmunoglobulina G intravenosa (IgG IV) o corticoesteroides ya
que en ellos la transfusién de plaquetas es de poca utilidad.

Terapéutico

Neonatos con sangrado clinicamente significativo

D Cuenta de plaquetas <50 000/ul

D Condiciones clinicas que aumenten el riesgo de hemorragia
(CID) con cuenta plaquetaria <100 000/ul

D Enelcaso de exanguineotransfusion si la cuenta de plaquetas

es menor de 50 000/ul.

Determinacion de la respuesta a las plaquetas
transfundidas

Calculo del incremento del recuento corregido (IRC)

IRC = cuenta plaquetaria postransfusion x ul — cuenta pretransfusion
(incremento absoluto) x m? superficie corporal/nimero de plaquetas
transfundidas x 10,

La cuenta corregida debe de ser superior a 7.5 x 10%ul.

La dosis e intervalo en la transfusion de plaguetas debe ser de acuerdo
a los requerimientos y condiciones clinicas de cada caso en
particular.

Concentrados plaguetarios
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Diagnostico de refractariedad a transfusion de
plaquetas

Refractariedad es la falta de obtencién de una cifra mayor de 7.5 x 10°
de la cuenta basal a la hora de su administracién en adultos y de 8.2 x 10°
en pacientes pediatricos.

Contraindicaciones

D Pacientes con PTI*

D Purpura trombocitopénica trombética y sindrome urémico
hemolitico*

D Trombocitopenia inducida por heparina por el riesgo de trom-
bosis*

D Hemorragia secundaria a coagulopatia secundaria a deficien-
cia de factores

D Sangrado debido a defectos anatémicos Unicamente.

*Considerar la transfusion de plaquetas cuando el sangrado ponga
en peligro la vida.

Conservacion y almacenamiento

Los concentrados de plaquetas deben conservarse en camara de tem-
peratura controlada entre +20y +24 °C en agitacion continua a 20
revoluciones por minuto, la vigencia es de tres a cinco dias de acuer-
do a la bolsa de plastico utilizada.

Concentrado de plaquetas leucorreducido

La leucorrreduccién (LR) se puede realizar por: aféresis, filtracion,
prealmacenamiento en banco de sangre 0 a la cabecera del paciente.

D Indicada en pacientes que se espera requieran multiples trans-
fusiones de plaquetas durante el curso de su tratamiento,
para reducir el riesgo de refractariedad y en pacientes candi-
datos a trasplante de CPH para prevencion a aloinmunizacion
contra HLA

D Para prevenir la infeccion por CMV en pacientes de riesgo
(ver capitulo de CE)




Prevencion de reacciones febriles recurrentes no hemoliticas
asociadas a transfusion.

No todas las reacciones transfusionales febriles no hemoliticas se
previenen con el uso del filtro LR, ya que pueden ser secundarias a
las citocinas liberadas por los leucocitos contaminantes contenidos
en el componente sanguineo previo a la LR.

Indicaciones sobre el concentrado plaquetario
radiado

Sélo estan indicadas para la prevencion de enfermedad injerto contra
hospedero asociada a transfusion la cual no se previene con LR.

Receptores de trasplante de células progenitoras hemato-
poyéticas a partir del régimen de acondicionamiento hasta la
recuperacion de la funcién hematopoyética completa
Pacientes con inmunodeficiencia celular congénita
Pacientes con enfermedad de Hodgkin

Neonatos con peso menor a 1200 g

Transfusién intrauterina o neonatal que han recibido transfu-
sién in dtero

Receptores de donacién de familiares de primer y segundo
grado

Transfusiéon de plaquetas HLA compatibles

Neonatos sometidos a exanguineotransfusion o uso de mem-
brana extracorporea

Transfusién de CP procedentes de familiares consanguineos
de primer y segundo grado.

*La radiacion no acorta la vigencia de las plaguetas.

Recomendaciones generales

No debera ser calentado ni refrigerado

Transportar rapidamente y en forma dirigida al servicio clinico
en recipiente termoaislante a temperatura ambiente
Aplicacién inmediata a su llegada al servicio clinico

Concentrados plaguetarios
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Transfundir con filtro estandar de 170 a 210u en caso de no
requerir filtros LR

El tiempo de infusidn depende del volumen a administrar y
de la capacidad cardiovascular del paciente

No administrar conjuntamente con medicamentos u otras
soluciones

Suspender de inmediato ante una reaccién transfusional, lle-
var el componente sanguineo al banco de sangre y seguir
protocolo de manejo del capitulo de reacciones transfusionales
Debera existir en el expediente clinico la indicacién médica,
el consentimiento informado firmado y la constancia de su
transfusién de acuerdo con la normatividad vigente

Al momento de recibir la unidad a transfundir se debera veri-
ficar que cuente con fecha de extraccion, fecha de caduci-
dad, nimero de unidad, tipo de anticoagulante, volumen,
tipo de producto, grupo sanguineo, ABO y Rh, serologia ne-
gativa para VIH, HVB, HVC, sifilis, en su caso brucela, Chagas,
paludismo y las que se implementen con el tiempo

Que no presente datos de hemdlisis, codgulos u otros.
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Plasma fresco
congelado

Descripcion

Es el componente liquido de la sangre total que se obtiene una vez
retirados los elementos formes, congelado preferentemente dentro
de las seis primeras horas de obtenido a menos 30 °C en el lapso de
una hora; y posteriormente conservado a menos 18 °C, hasta por un
ano. Se obtiene por centrifugacion o sedimentacion con un volumen
mayor a 150 ml y hasta de 750 ml si es obtenido por aféresis. Contie-
ne niveles normales de factores de coagulacién estables, albimina e
inmunoglobulinas. Contiene mas de 70 Ul de factor Vllic por 100 mly
cantidades similares de los deméas factores labiles de la coagulacion.
No debe contener anticuerpos irregulares antieritrocitarios de
significancia clinica.

Funcion

Aporta los factores de la coagulacion y de la fibrindlisis necesarios
para la correccion de coagulopatias. Para uso clinico existen varian-
tes de acuerdo a su preparacion y conservacion:

a) Plasma fresco congelado (PFC) es el que como minimo con-
tiene el 70% de los factores de coagulacion.

b) Plasma desprovisto de crioprecipitado (PDC): es el remanen-
te después de haber separado los factores de coagulacion
que precipitan en frio (crioprecipitado), por lo que es pobre
en factor VIII, factor de von Willebrand (vW), factor XIllI,
fibrinégeno (factor |) y fibronectina.
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Indicaciones

Sus indicaciones son limitadas y sus efectos adversos pueden ser
multiples.

Debe ser usado para reemplazar la deficiencia de factores de la coa-
gulaciéon en donde no se tenga el concentrado del factor especifico
que se desee reemplazar.

a. Indicaciones absolutas

PlUrpura trombocitopénica trombética (PTT) o sindrome
urémico hemolitico (SHU)

Parpura fulminante del recién nacido, secundario a deficien-
cia congénita de la proteina C, proteina S y antitrombina Il
Exanguinotransfusion en neonatos para reconstituir el con-
centrado de eritrocitos

Procedimientos de recambio plasmatico en la purpura
trombocitopénica trombadtica (PTT) donde se recomienda el
uso de plasma desprovisto de crioprecipitados.

b. Indicaciones en pacientes con sangrado y
tiempos de coagulacion alargados

Reposicion de factores de la coagulacion ( II, V, X y XI) en
deficiencias congénitas o adquiridas, cuando no existen con-
centrados de factores especificos

Déficit de vitamina K en la enfermedad hemorragica del re-
cién nacido

Para revertir en forma inmediata el efecto de los anticoagulantes
Hemorragias secundarias a tratamientos tromboliticos (ejem-
plo: infarto agudo del miocardio tratado con activador tisular
del plasmindgeno)

Coagulacién intravascular diseminada aguda

Cirugia cardiaca con bomba de circulacion extracorpérea
Transfusién masiva (mayor de un volumen sanguineo circu-
lante en 24 horas)

En pacientes con insuficiencia hepética grave y hemorragia
microvascular difusa o hemorragia localizada con riesgo vital.




¢. Indicaciones relativas asociadas a factores de riesgo

En pacientes con déficit congénito o adquirido de factores de
la coagulacion cuando no existan concentrados de factores
especificos y que van a ser sometidos a procedimientos qui-
rlrgicos o invasivos mayores

En pacientes con tratamiento de anticoagulantes, que van a
ser sometidos a cirugia de urgencia y que no se pueda espe-
rar el tiempo necesario para la correccion de la hemostasia
con vitamina K (seis a ocho horas).

d. Situaciones en las que su uso no esta indicado

Todas aquéllas que puedan resolverse con terapéuticas alter-
nativas o coadyuvantes (medidas fisicas, concentrados es-
pecificos, antifibrinoliticos, desmopresina)

En hipovolemia como expansor de volumen

Procedimientos de recambio plasmatico (sin deficiencia de
factores de la coagulacién)

Como apoyo nutricional
Para correcciéon de hipoalbuminemia

En pacientes sin sangrado con tiempos de coagulacion alar-
gados o con coagulopatia que pueda ser corregida con tra-
tamiento especifico (por ejemplo vitamina K, desmopresina)

En sangrias terapéuticas por policitemias

Como aporte de inmunoglobulinas

En pacientes sépticos en ausencia de sangrado

Como parte de esquemas de reposicion predeterminados.

Indicacion prequirurgica para el uso de PFC

Se recomienda el uso del PFC en pacientes con un indice de coagu-
lacion (IC) mayor a 1.5, previa valoracién clinica (ejemplo en tabla
4.1). El uso del porcentaje no se recomienda por su falta de
confiabilidad y reproducibilidad.

IC: TP del paciente (en segundos) entre el TP del testigo (en segundos)

Plasma fresco congelado
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TABLA 4.1
indices de coagulacion

TP paciente en segundos TP testigo en segundos

17 1" 1.5

18 12 1.5
TTPa paciente en segundos TTPa testigo en segundos

45 30 1.5

48 32 1.5

Dosis de administracion y procedimiento

Las bases racionales sobre las que se hace la indicaciéon del PFC se
refieren en latabla 4.2y 4.2.1

D Para obtener niveles hemostaticos adecuados, se recomien-
da que la transfusién de plasma se realice maximo 2 horas
antes del procedimiento quirlrgico

D En general es suficiente administrar de 10 a 20 ml de PFC
por kg de peso corporal para lograr el nivel hemostatico de 25
a 50% de actividad de los factores de la coagulacion

D Para el calculo de las dosis subsecuentes se calcula al 50%
de la dosis inicial. De tal manera que como maximo se re-
quieren repetir a la dosis de 10 ml/kg de acuerdo a la vida
media del factor que se quiere reponer. Sin embargo, esto
dependera de la localizacion, severidad del sangrado y de la
respuesta clinica del paciente

D Unavez descongelado debera transfundirse tan pronto como
sea posible y no debera recongelarse para uso terapéutico. El
plasma no administrado y el remanente deben darse destino
final

D Previo a la transfusion del plasma es necesario que se le
realice determinacion de grupo sanguineo ABO y prueba de
compatibilidad menor

D Se debe hacer el rastreo de anticuerpos irregulares contra
antigenos eritrocitarios de importancia clinica, en donadoras
multiparas y politransfundidos.




TABLA 4.2
Vida media, concentracion plasmética y
dosis terapéuticas de los factores de coagulacion

Vida Media Concentracion ylo Dosis terapéutica
in vivo * porcentaje plasmatico inicial de plasma

requerido para la
hemostasia

Plasma fresco congelado

*Reemplazar con crioprecipitados

3aG6dias 100 mgfdi {12 a 50%) 1bolsa por 7 kg de peso corporal
I 2a5 dias 40 UlidI (10 a 25%) ;2 ; ezs(ll‘c'gf‘fodrgf por kilogramo
v 45a36horas 1015 Ulidl (10 a 30%) L‘I’OZ é%rg'diepﬂzz’zsrgg;al -
Vil 2aShoas  5at0Uldi(>a10%) : ezs%“c'gf;odrgf P9 G ETE %
W seom  [SOUSUs e —

10240 Ul/dl (10 a

IX 18 a 24 horas 40%) >15 ml/kg de peso corporal

10 a 20 unidades por kilogramo ceee

0,
X 20 a 42 horas 10 2 40% de peso corporal >
Xl 40 a 72 horas 20 a 30% 10 a 20 ml/kg de peso corporal [
. *Reemplazar con crioprecipitados
0,

Xl 6 a 10 dias 1a5% cada tres semanas
FuW 812 horas >50% Reemplazar con gopcentrado

de factor o crioprecipitados
AT-IlI 60 a 90 horas >70% 40 a 50 Ul/kg de peso corporal
ProteinaC 2 a 8 horas >70% 10 a 20 ml/kg de peso corporal
ProteinaS 7 a 72 horas >70% 10 a 20 ml/kg de peso corporal

Nota: Una unidad de factor de la coagulacién esta presente en cada ml de PFC y la dosis e
intervalos de mantenimiento deberan ser individualizados de acuerdo con el cuadro clinico del
paciente y a la vida media del factor de coagulacion.

*En urgencias y a falta de crioprecipitados excepcionalmente se usara PFC a dosis de 10 a
20 mi/kg de peso corporal. **En caso de urgencia y si no se dispone de concentrado de factor o
crioprecipitado, usar PFC a dosis de 10 a 20 ml/kg de peso corporal. ***En ausencia de

concentrado especifico.
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de factor deseado

Indicaciones Nivel minimo inicial
Epitaxis severa 20230
Hemorragia mucosa oral’ 20a30
Hemartrosis 30 a 50
Hematoma? 30 a 50
Hematuria persistente3 30a50

Hemorragia tracto intestinal 30 a 50

Hemorragia retroperitoneal 30 a 50

Trauma s/signos de 40 a50
hemorragia

Hemorragia retrofaringeay 40 a 50
lengua*

Trauma ¢/ hemorragia o 100
cirugia

Hemorragia intracraneal® 100

TABLA 4.2.1
Administracion de factor IX en el tratamiento
de hemorragia en hemofilia B

en %

*Dosis de F IX
(UI/Kg)

20a30

20a30

30a50

30a50

30a50

30a50

30a50

40a50

40 a 50

80a 100

80a 100

Duracion del
tratamiento (dias) 50%
de la dosis inicial

1a2
1a2
1a2
1a2
1a2

minimo1 a 2 después de
que cede el sangrado

minimo 3

2a3

3a4

10a14

10a14

El intervalo de la dosis est4 basado en la vida media del factor IX de 18-24 horas. La dosis de
mantenimiento debera ser la mitad de la dosis inicial en estos intervalos. La frecuencia dependera de

la severidad del sangrado.

1. En adicién a antifibrinolitico. 2. Hematomas en zonas anatémicas en las que corren paquetes
vasculonerviosos, preferir dosis maxima.La hematuria espontanea sin dolor generalmente no requiere
tratamiento, se deberd incrementar la administracion de liquidos intravenosos y orales para mantener
el flujo renal. 3 En adicién a antifibrinoliticos. 4. El factor debe administrarse en infusién continua. Las
dosis subsecuentes se ajustan de acuerdo a los niveles del factor del plasma.

Recomendaciones generales

D Dejar constancia de la transfusion y posibles reacciones en
el expediente clinico

D No administrarse junto con medicamentos u otra solucion

D Debera ser transfundido con filtro estandar de 170 a 210

micras




Suspender de inmediato ante una reaccién transfusional y
llevar el componente sanguineo al Banco de Sangre para su
estudio. Seguir protocolo

Debera existir el consentimiento bajo informacién firmado y
la indicacion médica justificada en el expediente clinico, donde
se mencione producto, volumen y tiempo de administracion
Al momento de recibir la unidad a transfundir se debera verifi-
car que el componente sanguineo cuente con fecha de ex-
traccién, fecha de caducidad, numero de unidad, tipo de
anticoagulante, volumen, tipo de producto, grupo sanguineo,
ABO y Rho D, serologia para VIH, HVB, HVC, sifilis, Chagas y
las que se implementen de acuerdo a la regién, todas negati-
vas y que no presente datos de rupturas, hemdlisis o coagulos
Debe descongelarse entre +30y +37 °C protegido por una
bolsa de plastico, preferentemente por personal de banco de
sangre.

TABLA 4.3

Opciones de transfusion de plasma en orden de preferencia

Grupo del receptor Orden de preferencia

12 2 3 42

0 0 A B AB
A AB ninguna ninguna
AB ninguna ninguna
AB AB  ninguna  ninguna ninguna

Transporte

En contendores limpios termoaislantes. La temperatura de
almacenamiento se debe mantener durante el transporte
Cuando lo reciba el hospital, se debe asegurar que el plasma
se haya mantenido congelado durante el transito.

Riesgos

Reacciones alérgicas, particularmente urticaria
Anafilaxia, principalmente en receptores deficientes de IgA

Plasma fresco congelado
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Reaccién febril no hemolitica

Hipervolemia e insuficiencia cardiaca

Dano pulmonar agudo asociado a transfusién (TRALI)
Transmision de enfermedades infecciosas (hepatitis viral By
C, infeccién por VIH, etc. y otras emergentes)

Sepsis por contaminacion

Toxicidad al citrato

Reacciones hemoliticas por incompatibilidad ABO.

Conservacion y vigencia

TABLA 4.4
Conservacion y vigencia del plasma

. : Temperatura de | Vigencia maxima a partir de la
Tipo de unidad i o
conservacion recoleccion

Plasma fresco congelado o
desprovisto de crioprecipitados

12 meses

_ 0|
A (6 horas, una vez descongelado)
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Crioprecipitado

Descripcion

Fraccién proteica precipitable que se obtiene del plasma fresco con-
gelado a temperatura de -70 °C y que se mantiene precipitada al
descongelarse en condiciones controladas. En un volumen de 5 a
25 ml contiene un minimo de 80 Ul de factor VIl en al menos el 75%
de las unidades estudiadas; de 150 a 250 mg de fibrinégeno; del 20
al 30% del factor Xlll y del 40 al 70% del factor von Willebrand presen-
te en el plasma originario, ademas de fibronectina.

Funcion

Correccion de la deficiencia de los factores de la coagulacion |, VI,
von Willebrand y XIlI.

Indicaciones

D Hipofibrinogenemia: fibrindgeno <100 mg/dl y sangrado
microvascular difuso

Disfibrinogenemia

Deficiencia de factor XllI

Coagulopatia de consumo

Sangrado en paciente urémico con tiempo de sangrado pro-
longado el cual no responde a desmopresina (DDAVP).
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Uso condicional

D Tratamiento de la hemofilia A en ausencia del concentrado
especifico (derivado de plasma humano purificado con doble
inactivacion o eliminacion viral o por factor recombinante)

D Enfermedad de von Willebrand tipo 2 y 3 en donde la sintesis
de proteina anormal produce FWW no funcional a falta de
concentrado especifico

D Como tratamiento secundario de la enfermedad de von
Willebrand tipo 1, ya que ésta primeramente debe manejarse
con desmopresina (DDAVP) por tratarse de una alteracion
cuantitativa

D Uso tdpico en forma de proteinas coagulantes (cola de fibrina).

Contraindicaciones

En reposicion de factores de coagulacién no contenidos en este com-
ponente.

Dosis de administracion y procedimento

Previa valoracién del experto y del factor a corregir. Como manejo
primario se recomiendan los siguientes lineamientos y los conteni-
dos en la tabla 5.1.

El reemplazo mediante los crioprecipitados debe hacerse tomando en
consideraciéon que cada bolsa de crioprecipitado tiene en promedio
100 Ul de F VIIL.

Por ejemplo: un paciente que pesa 60 kg con una hemartrosis debe-
ra recibir una dosis inicial de 15 Ul de factor VIII por kg de peso: 60 x
15 = 900 Ul que equivale a 9 bolsas de crioprecipitados consideran-
do que cada bolsa contiene en promedio 100 Ul.

Nota: En algunos bancos de sangre se acostumbra reconstituir los
crioprecipitados en pooles (mezclas) de 3, 5 0 mas bolsas, por lo que
cada bolsa contendra 300 Ul, 500 Ul o mas unidades de factor VIII
segln sea el caso; esto debera tomarse en cuenta en la dosificacién.

Una vez descongelado debe ser transfundido tan pronto como sea
posible y no deberd recongelarse para su uso terapéutico.




TABLA 5.1
Administracion de factor VIl en el tratamiento
de hemorragia en hemofilia A

Indicaciones Nivel minimo *Dosis de Duracion del
inicial f VIII (Ul/kg) tratamiento
de factor (en dias) 50% de
deseado en % la dosis inicial
Epistaxis severa 20 a 30 10a 15 1a2
Hemorragia mucosa oral' 20 a 30 10a 15 1a2
Hemartrosis 30 a 50 15a 25 1a2
Hematoma® 30a50 15a 25 1a2
Hematuria persistente® 30 a 50 15a25 1a2
Hemorragia tracto 30 a 50 15a 25 minimo 1 a 2
intestinal después de que
cede el sangrado

Hemorragia 30 a 50 15a25 minimo 3
retroperitoneal
Trauma s/signos de 40 a 50 20a25 2a3
hemorragia
Hemorragia retrofaringea 40 a 50 20a25 3a4
o en lengua*
Trauma c/ hemorragia, 100 40 a 50 10a 14
cirugia
Hemorragia intracraneal® 100 40 a 50 10a 14

Elintervalo de la dosis esta basado en la vida media del factor VIIl contenido en el crioprecipitado
(dos dosis al dia). La dosis de mantenimiento debera ser la mitad de la dosis inicial en estos
intervalos. La frecuencia dependeré de la severidad del sangrado.

1 En adicién a antifibrinolitico.

2 Hematomas en zonas anatomicas en las que corren paquetes vasculoneniosos, preferir dosis
maxima.

3 La hematuria espontanea sin dolor generalmente no requiere tratamiento. Se debera incrementar
la administracion de liquidos intravenosos y orales para mantener el flujo renal.

4 En adicion a antifibrinoliticos.

5 El factor debe administrarse en infusion continua. Las dosis subsecuentes se ajustan de
acuerdo a los niveles del factor VIl presentes en el plasma de origen.

Fibrinogeno

En general 10 U (bolsas) de crioprecipitados incrementaran el nivel
del fibrinbgeno entre 80 y 100 mg/dl en un adulto de talla promedio.
En el caso del paciente urémico la dosis ha sido estandarizada em-

Crioprecipitado
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piricamente en 10 U (bolsas) de crioprecipitados, independientemente
del peso del sujeto o el estado de la uremia.

Para ninos se recomienda una dosis de 1 U(bolsa) por 10 kg de peso,
con una frecuencia de aplicacion de dos veces por semana ya que la
vida media del fibrindgeno es de tres a seis dias (tabla 4.2), como en
el caso de disfibrinogenemia; sin embargo, se deberd valorar la fre-
cuencia de administracion para cada caso en particular en caso de
existir consumo como en la CID.

El contenido de fibrindgeno en los crioprecipitados ha sido usado
durante las cirugias como una preparacién hemostatica tdpica. Una
o dos unidades de crioprecipitados son descongeladas y depositadas
en una jeringa. En otra jeringa se coloca trombina (generalmente
bovina) y cloruro de calcio. Luego el contenido de las dos jeringas es
simultdneamente aplicado a la superficie sangrante. El fibrindgeno
en el crioprecipitado (algunas veces autoldgo) es convertido en fibrina
por la accion de la trombina. Actualmente existe en el mercado un
producto similar comercial.

Factor von Willebrand

El propdsito es corregir las anormalidades de la hemostasia primaria (ad-
hesion y agregacion plaquetaria) y los defectos de la hemostasia secun-
daria ante el sangrado activo o para prevenirlo en caso de cirugia.

Seguir los lineamientos senalados en la tabla 5.2.

En general el célculo de la dosis se realiza con base en el contenido
de F VIII. La mayoria de los médicos se basan en la condicion clinica
del paciente como guia para el seguimiento de la dosis. En la actua-
lidad existen algunos concentrados comerciales que contienen F vW
(ejemplo: Humate-P, Alphanate, Koate-HP, Koate-DVI).

Factor Xill

En pacientes con deficiencia de factor Xlll la dosis promedio sera de
una unidad (bolsa) de crioprecipitado por cada 10 a 20 kg de peso
aplicada cada siete dias. El factor XlIl tiene una vida media de seis a
diez dias (tabla 4.2) y se requiere de una concentracion plasmatica
muy pequena para mantener la hemostasis.




TABLA 5.2
Tratamiento de la enfermedad de von Willebrand

tipo 2, 3y 1 cuando no se cuenta con DDAVP, no puede ser usada

Indicacion Nivel deseado % Dosis y duracion del
tratamiento

0 en carencia de concentrados purificados del factor
humano con doble inactivacion o eliminacién viral

Cirugia mayor Mantener el nivel del F VIl y 7 a 10 dias
cofactor de Ristocetina (R:Co) 20-40 Ul/kg 1 0 2 veces
mayor al 50% por dia
Cirugia menor Mantener el nivel de F VIl y 1-3 dias
R:Co mayor al 50% 10-15 Ul/kg
Mantener el nivel de F VIII
mayor a 20-30% por 7-10
dias mas
Extraccion dental ~ Dar una sola dosis alta y alcanzar 25-30 Ul/kg
(diente un pico de 50 -60 % del Dosis unica
permanente) F Vlil'y R:Co.

Agregar antifibrinolitico por siete
dias (iniciar un dia antes de la

extraccion)

Hemorragia Mantener el nivel de F VIII 10 dias
intracraneana, y R:Co mayor a 50% Dar F VIl en dosis de 40
gastrointestinal o Ul/kg de peso 1 0 2 veces al

de mucosas dia

Recomendaciones generales:

Se recomienda que el grupo sanguineo ABO sea igual al del
receptor, pero no necesariamente ya que el contenido de
anticuerpos sanguineos es muy bajo debido al proceso de
obtencién. No requiere pruebas de compatibilidad

En el banco de sangre cada bolsa de crioprecipitado se
descongela en bano maria entre +30 y +37 °C dentro de
una bolsa de plastico y se reconstituye, en caso necesario,
con solucion salina para un volumen final de 10 ml por bolsa.
Generalmente se mezclan en forma aséptica y colectan en
una sola bolsa (pool) el nUmero de unidades que van a ser
administradas

Deben de transfundirse antes de las siguientes seis horas
después de descongelarse previa homogeneizacion

Crioprecipitado
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Debera ser transfundido con filtro estandar de 170 a 210
micras

Realizar la transfusiéon a una velocidad que no exceda de
10 mi/min

No administrarse con medicamentos u otra solucion y
mantener el sistema cerrado

Suspender de inmediato ante una reaccion transfusional,
llevar el componente sanguineo remanente al Banco de
Sangre y seguir protocolo sefalado en el capitulo de
reacciones transfusionales

Dejar constancia de la transfusion y posibles reacciones en
el expediente clinico

En el expediente clinico del paciente se debera integrar el
formato de consentimiento informado debidamente firmado,
la indicacién médica justificada y el tipo de producto, volumen
y tiempo de administracion prescritos

Al momento de recibir la unidad a transfundir se debera verifi-
car que el componente sanguineo cuente con los siguientes
datos: fecha de extraccion, fecha de caducidad, nimero de
identificacion de la unidad, tipo de anticoagulante, volumen,
tipo de producto, grupo sanguineo ABO y Rho D, serologia ne-
gativa para VIH, HVB, HVC, sffilis y las que se implementen
con el tiempo o en razén de la regidén geografica y que no
presente datos de hemdlisis, codgulos u otras alteraciones.

Transporte

Debe realizarse en contendores limpios termoaislantes con congelan-
te. La temperatura de conservacion debe mantenerse durante su trans-
porte al hospital.

Riesgos
D Reacciones alérgicas, particularmente urticaria
D Anafilaxia, principalmente en receptores deficientes de IgA
D Transmision de enfermedades infecciosas como la hepatitis
viral B y C, infeccién por VIH e infecciones emergentes
D Reaccion febril no hemolitica
D Sepsis por contaminacion.




Almacenamiento

Su conservaciéon sera a menos 18 °C con una vigencia maxima de
12 meses a partir de la fecha de extraccion o de seis horas una vez
descongelado.
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Afeéresis

Definicion
Procedimiento que consiste en extraer sangre de un donador o
paciente; separarla a ésta en sus componentes de forma especificay

selectiva empleando equipos automatizados; retener uno o mas de
los componentes deseados y reinfundir el resto.

TABLA 6.1
Descripcion de la funcion de los tipos de aféresis

Citoaféresis:

eritrocitos
» Unico
> doble
o leucorreducidos
o no leucorreducidos
plaquetas
o leucorreducidas
o no leucorreducidas
granulocitos
linfocitos
células progenitoras hematopoyéticas

Plasmaféresis

Citoaféresis:

e eritrocitos
e plaquetas
e |eucocitos
e linfocitos

Plasmaféresis
e columna de inmunoadsorcion

Fotoféresis

Aféresis: Derivacion latina del griego aphaeresis que significa remover o sacar algo por la fuerza.
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Los procedimientos de aféresis pueden ser destinados para terapia
transfusional a través de la recoleccidon de un componente sanguineo
especifico (aféresis sustitutiva); o para tratamiento mediante la
remocioén de un elemento patoldgico especifico de la sangre (aféresis
terapéutica), (tabla 6.1).

La tecnologja actual permite encontrar en el mercado las siguientes opcio-
nes para la realizacién de los procedimientos de aféresis (tablas 6.2 y
6.3).

TABLA 6.2
Equipos para la obtencién de componentes de
la terapia transfusional sustitutiva

Accesos Concentrado Linfo- | Granulo-
Plaquetas e CPH . ’
venosos eritrocitario citos citos

LR NLR Unico*  Doble

NL
LR R
Celi Baxter 2 X X X X X X
plus
Amicus Baxter 1,2 X X X X X X
Auto-
féresis C B L .
Allyx Baxter 1 X
Spectra COBE 2 X X X X X X
Trima Gambro 1 X X X X
V50 Haemonetics 1,2 X X X
PCS-2  Haemonetics 1,2 X
MCSNMC | iemonetics 12 X X X X X X
Splus
Com- Fresenius iz | x X X X X
Tec
ASTEC-  Fresenius 12 X X X X X X
104
2] Dideco 12 X X X X X X

Pro

Acceso venoso 1=acceso venoso Unico; Acceso venoso 2=acceso venoso doble;
LR=leucorreducido; NLR=no leucorreducido; CPH=células progenitoras hematopoyéticas.
*E| concentrado eritrocitario Unico es no leucorreducido.




TABLA 6.3
Equipos para aféresis terapéutica

CS-300 plus Baxter Citoféresis, recambio plasmatico
Spectra Gambro Citoféresis, recambio plasmatico
Com-tec Fresenius Citoféresis, recambio plasmatico

ASTEC-104 Fresenius Citoféresis, recambio plasmatico

Excell Pro Dideco Citoféresis, recambio plasmatico
Liposorber MAO1 Kaneka Absorcion selectiva (LDL)
Uvarphotopheresis Therakos Fotoféresis

Recoleccion de componentes especificos
para terapia transfusional sustitutiva

En términos generales, la seleccion del donador para procedimientos
de aféresis debe apegarse a lo establecido en los apartados 5y 6 de la
Norma Oficial Mexicana NOM-SSA-003-1993 (NOM).

Plaquetas

Dependiendo del método de preparacién y la maquina utilizada, el
rendimiento de plaquetas varia de 6 a 9 x 10** 0 mas, al igual que los
leucocitos y eritrocitos contaminantes en el producto. Sin embargo, la
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tecnologia actual secuestra en algunas maquinas pocos eritrocitos. El
uso de la transfusion de plaquetas ha incrementado dramaticamente
en las Ultimas décadas, por lo que los métodos de obtencién de
plaguetas han mejorado de manera notable por medio de los separadores
celulares. La aféresis de plaguetas requiere que el donador esté conec-
tado en la maquina por un lapso de 60 a 90 minutos, durante el cual
de 4 000 a 5 000 litros de sangre del donador son procesados por el
separador celular. La cantidad de plaquetas obtenidas depende del tipo
de separador y de las caracteristicas del donador (peso, nimero de
plaguetas, etc.). Actualmente, existen separadores que obtienen de 6
a 9 x 10* 0 mas plaquetas (lo que equivale de 4 a 12 concentrados
plaguetarios) con minima contaminacion de eritrocitos.

Seleccion del donador

La seleccién del donante de plaquetaféresis se debe realizar estricta-
mente por lo establecido en la NOM para la seleccion y recoleccion
del componente sanguineo de disponentes alogénicos. Debe cum-
plir ademas con los siguientes intervalos de donacion:

D El intervalo después de una donacién de plasmaféresis o
plaguetaféresis y una donacién de sangre total o una unidad
de concentrado eritrocitario de aféresis debe ser por lo menos
de 48 horas (combinado o no con la obtencién de plasma o
plaguetas)

D Elintervalo entre donaciones de plaquetaféresis debe ser por
lo menos de dos dias y el donador no debe someterse a pro-
cedimiento de plaquetaféresis mas de dos veces por semana
0 mas de 24 veces por afo

La cuenta plaquetaria predonacion debe ser mayor o igual a 150 000/ul
sin antecedente de ingesta de aspirina por lo menos de 36 horas a la
donacién. Cuando se combine la coleccién de plasma, eritrocitos o
plaquetas, no debera excederse la cantidad de 600 ml.

Ventajas

Disminucion en el riesgo de exposicién a agentes infecciosos al limi-
tar el niUmero de donadores a igual 0 mayor dosis terapéuticas. Algu-
nas maquinas (tabla 2.2) permiten la obtencién de componentes
leucorreducidos disminuyendo asi el riesgo de refractariedad.




Control de calidad

TABLA 6.4
Control de calidad de productos de aféresis plaquetaria

- e =

Antigenos leucocitarios
humanos (HLA) o antigenos Tipificacion Cuando sea requerido
plaquetarios humanos (HPA)

> 40 ml por cada

Volumen 6 x 1010 plaquetas Todas las unidades
1% de todas las unidades con
11
Plaquetas® > 3'0 X 10" por un minimo de 10 unidades por
unidad
mes
Leucocitos residuales * (sihay  <1x108 por 1% de la produccién o 10
leucorreduccion) unidad unidades por mes
pH ** residual (+22 °C) al final 1% de todas las unidades o un
del termino de vigencia 64a74 minimo de cuatro unidades por
recomendada mes.
Swirling** Turbulencia y Todas las unidades
refractariedad

*  Este parametro debera de cumplirse en mas del 90% de las unidades estudiadas.

** E| fendmeno de swirling se refiere al movimiento de turbulencia y refractariedad
a la luz de las plaquetas. Es un procedimiento de control de calidad accesible, facil de
realizar y que proporciona informacion sobre viabilidad plaquetaria. Se realiza observando
a contraluz y con agitacion suave de la bolsa de concentrado plaquetario.

Eritrocitos

La obtencién de concentrado eritrocitario por aféresis para uso en
transfusién se realiza desde hace una década. La recoleccién es similar
a los otros procedimientos de aféresis, excepto en que los eritrocitos
son retenidos antes de ser retornados al donador. Algunos separadores
celulares permiten obtener de uno hasta dos concentrados eritrocitarios
(leucorreducidos o no leucorreducidos). Cuando se procede a obtener
dos concentrados eritrocitarios, el separador celular tiene un sistema
de centrifuga automatizada controlado por una computadora en donde
se colocan los datos del donador: género, hematocrito, talla, peso y
cuenta de plaquetas.

Aféresis
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Seleccion del donador

Para la obtencion de un concentrado eritrocitario Unico es aplicable
lo establecido en la NOM para donacién de sangre total. El intervalo
entre la obtencién de unidades individuales de concentrado eritrocitario
por aféresis es el mismo que para sangre total.

En la donacion de doble concentrado eritrocitario se deben cubrir los
siguientes criterios para la seleccién del donador:

D Lacifra de hemoglobina antes de la donacién debe ser mayor
a 14 g/dl o hematocrito mayor a 42%

D Elvolumen sanguineo estimado del donador debe ser mayor
a cinco litros (requerimiento cubierto cuando un donador no
obeso pesa 70 kg 0 mas)

D La cifra de hemoglobina posterior a la donacién debera ser
estimada igual o mayor de 12 g/dl y hematocrito de 36%. La
experiencia reportada en dos centros de recoleccion en la
ciudad de México informa una pérdida promedio de
hemoglobina de 3 g/dl y de 6 a 8% de hematocrito

D El intervalo entre una donacion de sangre total y doble
concentrado eritrocitario debe ser minimo de tres meses

D Elintervalo entre doble concentrado eritrocitario de aféresis y
otras dos unidades de concentrado eritrocitario o una donacién
de sangre total debe ser minimo de seis meses

D Se permiten maximo dos donaciones para mujeres y tres para
hombres por ano

D Debe ofrecerse invariablemente suplemento de hierro oral.

Es aconsejable realizar la donacion autéloga de doble concentrado
eritrocitario en los siguientes casos:

D Prequirlrgica en pacientes con hemoglobina mayor a 14 g/d|
0 hematocrito mayor a 42% a quienes se les debe indicar
suplemento de hierro

D En donadores Rho D negativos
D En donadores de fenotipos eritrocitarios especiales

D En cirugias ortopédicas en donde el riesgo estimado de
sangrado es mayor al 20% del VST del paciente.




Aféresis

Ventajas

D Obtencién de un nimero mayor de componentes sanguineos
con un menor nimero de donadores

D Menor riesgo de aloinmunizacién y exposicion a infecciones,
transmitidas por transfusion

D Disminucion del excedente de plasma

D Menor riesgo de hemoreoldgico

D El control de la anticoagulaciéon en los procedimientos de
aféresis mejora la calidad del producto

D Mayor recuperacion in vivo a las 24 horas post-transfusion.

Control de calidad

TABLA 6.5
Control de calidad de productos de aféresis de eritrocitos

Sera definido por el

Volumen .
sistema usado

1% de la produccion

Hematocrito 65a75% 4 unidades por mes

NT I T

Hematocrito con solucion

0 .
aditiva 50a70% 4 unidades por mes
Hemoglobina ngor ALV 4 unidades por mes
unidad

Leucocitos residuales® (si ~ Menor a 1x108 por 1% de la produccién o 10
hay leucorreduccion) unidad unidades por mes
Hemdlisis al final del Menor a 0.8% de la .

. Y 4 unidades por mes
almacenamiento masa de eritrocitos

*Este parametro debera de cumplirse en mas del 90% de las unidades estudiadas.
Plasma
Seleccion del donador

Debe estar de acuerdo con lo establecido en la NOM para la selec-
cién y coleccion del componente sanguineo del disponente alogénico;
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y puede ser obtenido para terapia transfusional o para fraccionamien-
to industrial y obtencion de hemoderivados tomando en considera-
cién lo siguiente:

D Elvolumen maximo extraido al donador por sesién, no debe-
ra exceder el 15% de su volumen sanguineo total

D En el lapso de un ano no debera donar mas de 15 litros de
plasma

D No deberd obtenerse mas de 1 litro de plasma en un lapso de
una semana

D En el caso de que el volumen de plasma obtenido del dona-
dor por procedimiento de aféresis sea mayor a 600 ml, nece-
sariamente se debera hacer reemplazo de volumen

D Ladeterminacion de proteinas totales debera ser al menos
de 60 g/L antes de cada procedimiento

D Al donador con multiples plasmaféresis se le debera realizar
cuatrimestralmente electroforésis de proteinas séricas o
cuantificacién de proteinas especialmente IgG y albUmina,
las cuales deberan estar en cifras normales.

Ventajas
D Se obtiene una mayor cantidad comparada con la donacién
habitual

D No requiere fraccionarse y permite su congelacion inmediata.

Control de calidad

El mismo que para el plasma fresco congelado obtenido por método
manual.

Granulocitos

Es un componente sanguineo obtenido de un sélo donador, median-
te el procedimiento de aféresis que consiste principalmente de
granulocitos suspendidos en plasma y eritrocitos contaminantes. Su
funcién principal es la fagocitosis de las bacterias.

Seleccion de donador
D Cumplir los criterios de la NOM




Debe buscarse la compatibilidad ABO si la contaminacién
eritrocitaria es mayor a 2 mi

En el paciente no aloinmunizado no es necesaria la
compatibilidad HLA. En el receptor aloinmunizado es
recomendable realizar prueba de compatibilidad leucocitaria
entre donador y receptor

Se debera seleccionar a un donador citomegalovirus (CMV)
negativo en caso de que el receptor sea CMV negativo

Con el objetivo de lograr estas dosis terapéuticas de
granulocitos se recomienda que el donante sea estimulado
12 horas previas a la recoleccion con esteroide: dexametazona
8 a 12 mg o prednisona 60 mg o con factor estimulante de
colonias (FEC-G) a dosis de 5 ug por kg de peso o entre 300
y 600 ug/dosis

Procesar entre 7 y 10 litros de sangre utilizando agentes se-
dimentadores (hidroxietilalmidén o pentahidroxietilalmidon)
Se sugiere transfundir inmediatamente después de su
extraccion hasta que el recuento de neutrdfilos totales en la
sangre periférica sea mayor a 0.5 x 100 el proceso infeccioso
se resuelva.

Indicaciones

De manera general, la transfusiéon de granulocitos con fines terapéu-
ticos es controversial. Sin embargo, puede ser aceptable en los si-
guientes casos:

Pacientes con neutropenia grave con sepsis sin respuesta al
tratamiento antimicrobiano especifico o al uso de factores
estimulantes de colonias

Sepsis neonatal

Disfuncion de granulocitos.

Efectos adversos

Reacciones transfusionales no hemoliticas (fiebre, escalofrio
y urticaria en el 10% de las transfusiones)

Inmunizacién HLA y antigenos especificos de los granulocitos.
Transmisidn de agentes patégenos: CMV, Epstein Baar,
protozoarios y bacterias

Enfermedad injerto contra huésped

Aféresis
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D Intoxicacion por hidroxietilalmiddn
D Dano pulmonar agudo asociado a transfusion (TRALI).

Dosis de administracion y procedimiento

D La dosis minima se establece en 1 x 10%°. Sin embargo, la
dosis 6ptima recomendada por muchos autores en la actua-
lidad vade 4 a7 x 10

D Debe de administrarse tan pronto como sea posible con un
filtro de 170 a 200 um

D Transfundir antes de la sexta hora de extraccién

D Puede almacenarse maximo 24 horas de +20 a +24 °C
sin agitar

D Se recomienda radiar antes de la transfusion de 25 a 50 Gy

D Debe realizarse compatibilidad ABO.

Control de calidad
TABLA 6.6
Control de calidad de granulocitos obtenidos por aféresis

Parametros Requerimiento m

Volumen <500 ml Todas las unidades
Granulocitos >1 x 10 por unidad Todas las unidades
HLA Tipificacion Cuando sea requerido

Células progenitoras hematopoyéticas de sangre
periférica (CPHSP)

Seleccion del donador
Donadores alogénicos

Los procedimientos de seleccion deben proteger tanto la seguridad
del donador como la del receptor. Previo a que el paciente reciba la
terapia de acondicionamiento, el donador debera ser evaluado en
forma completa y nuevamente cuando sea programado para la reco-
leccion. Para el donador de CPHSP los criterios de seleccidn contem-
plados en la NOM deben ser adoptados en forma flexible ya que, por
ejemplo, la edad no es un factor limitante para este procedimiento.
Por lo anterior, la decisién de aceptar a un individuo como donante




de CPH debe ser tomada en conjunto por el comité de trasplante y
recibir la aprobacién del comité de ética del hospital; e invariable-
mente debera de recabarse el consentimiento informado del donan-
te, tutor o representante legal.

La evaluacion del donador requiere:
D Tipificacién HLA
Grupo ABO y Rho D
Fenotipo eritrocitario ampliado
Anticuerpos anti-eritrocitos
Prueba cruzada a leucocitos, linfocitos y plaquetas entre do-
nador-receptor
Serologia viral para hepatitis B, C, VIH, CMV
D Sifilis, Chagas y paludismo segln zonas endémicas.

Donadores autélogos
Deben ser evaluados por el médico tratante quien establecera la indi-
cacion del trasplante tomando en cuenta lo siguiente:

P Grupo ABOy Rho D

Fenotipo eritrocitario ampliado

Anticuerpos anti-eritrocitos

Serologia viral para hepatitis B, C, VIH, CMV

Sifilis, Chagas y paludismo segln zonas endémicas.

En el trasplante autélogo el criterio fundamental es la sensibilidad de
la neoplasia a tratar y la capacidad de obtencién del nimero suficien-
te de CPH para asegurar el trasplante. Se requiere evaluar la celularidad
y el estado de la médula ésea.

Coleccion y procesamiento

La recoleccién de CPHSP implica la movilizaciéon de estas células de
la médula ésea a la sangre periférica. Lo anterior resulta esencial ya
que el éxito del trasplante depende del nimero de células recolectadas.
En condiciones basales, menos del 0.1% de las células periféricas
son CPH. Mediante los diversos esquemas de movilizacion es posible
incrementar este porcentaje, favoreciendo su recoleccion mediante
procedimientos de aféresis.

La recoleccidon, procesamiento, criopreservacion, descongelacion,
envio y transporte deben apegarse a lo senalado en esta guia en el

Aféresis

N1 I [T



Guia para el uso clinico de la sangre

capitulo de células progenitoras hematopoyéticas y protocolos escritos
para estos fines. Los protocolos de investigacién deberan estar
aprobados por el o los comités respectivos. Las CPHSP no deben recibir
radiacion gamma ni de rayos X.

Todo el personal involucrado debe tener el adiestramiento y calificacion
adecuada para las actividades que realicen.

En cada recoleccion de CPH se deberan realizar cultivos de bacterias
y hongos para descartar contaminacion.

Aféresis terapéutica

Descripcion

Procedimiento indicado para tratar multiples enfermedades que permite
eliminar células, plasma o componentes plasmaticos circulantes con el
propésito de aliviar o controlar los sintomas de una enfermedad.

El recambio plasmatico terapéutico (RPT) se reserva para los procedi-
mientos cuyo objetivo es extraer plasma, cualquiera que sea la solu-
cién de reemplazo.

Citaféresis

Se refiere a la remocién de constituyentes celulares de la sangre y
pueden ser las siguientes modalidades:

Eritrocitaféresis: Este tipo de procedimiento extrae los eritrocitos
anormales del paciente y los reemplaza con eritrocitos normales, como
es el caso de la anemia drepanocitica. Cuando sélo se requiere retirar
el exceso de eritrocitos (poliglobulia), se debe reemplazar con
soluciones cristaloides o coloides.

Leucocitaféresis: Procedimiento en el cual los leucocitos son
selectivamente removidos de un paciente. Habitualmente se indica
en leucemias agudas y leucemia mieloide crénica con
hiperleucocitosis (mayor a 100 000 leucocitos/ml) y signos y sintomas
relacionados a leucostasis.

Trombocitaféresis: Se emplea en pacientes con leucemia mieloide
crénica o trombocitemia esencial con cuenta de plaquetas mayor




a 1.5 millones de plaguetas/mm?3y riesgo de hemorragia o trombosis.

Recambio plasmatico: Este procedimiento remueve plasma el cual
se reemplaza por soluciones coloides, cristaloides o plasma de acuerdo
a las caracteristicas del padecimiento y del paciente. Cuando se extrae
un volumen de plasma, el porcentaje de constituyentes intravasculares
removidos es del 66%; cuando se extraen dos vollmenes, se remueve
el 85% y cuando se extraen tres volumenes, se remueve el 95%
aproximadamente.

Fotoféresis: Este procedimiento separa los linfocitos, agrega
desnaturalizantes del DNA fotoactivados y somete a las células tratadas
a radiaciones ultravioleta, lo que les impide dividirse.

Adsorcion selectiva: Es un procedimiento de aféresis combinado
con una columna de adsorcién. La columna tiene alta afinidad por
la Fc de las inmunoglobulinas 1g8G1, 1gG2, 1gG4 e IgG unida a
complejos inmunes, lo que permite remover los anticuerpos y
complejos inmunes del paciente. Esta columna puede ser usada
con una maquina de aféresis de flujo continuo. El procedimiento se
recomienda en pacientes con puUrpura trombocitopénica
inmunoldgica y artritis reumatoide. En el caso de hiperlipidemias de
tipo familiar homocigota tipo Il es por adsorciéon selectiva de
lipoproteinas de baja densidad de forma idnica.

Funcion

El fundamento tedrico de la aféresis terapéutica es la reduccion de la
carga de sustancias patoldgicas a niveles que permitan mejorar la
salud del paciente. En algunas enfermedades el reemplazo es con
plasma para aportar el elemento esencial que esté ausente. La afé-
resis terapéutica también se utiliza para alterar la proporcion de
antigeno-anticuerpo, modificar los mediadores inflamatorios o
inmunolégicos y eliminar complejos inmunes.

Indicaciones

La aféresis terapéutica puede ser realizada en nifos y adultos. Sin
embargo, la indicacién a menudo no tiene una base en estudios
controlados y aleatorizados. Los procedimientos son usados para tra-
tar enfermedades poco frecuentes o condiciones que ponen en peli-
gro la vida del enfermo y que no responden al tratamiento convencio-
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Enfermedades tratadas por aféresis.
Categorias de acuerdo con las respuestas terapéuticas

Categoria | Categoria Il Categoria lll Categoria IV
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Polineuropatia
desmielinizante
inflamatoria crénica

Inhibidores de factores de
coagulacion

Anemia aplasica

SIDA

Crioglobulinemia Sobredosis de drogas e Choque térmico Esclerosis lateral
intoxicaciones refractario amiotréfica
Sindrome de Sindrome Eaton-lambert Reaccién Polimisiotis
Goodpasture transfusional
hemolitica
Sindrome de Sindrome hemolitico Insuficiencia Dermatomiositis
Guillian-Barré urémico hepatica
fulminante
Hiperviscosidad Hiperpasitemia Pdrpura Psoriasis
(paludismo)*** trombocitopénica
inmune
Miastenia gravis Neuropatia periférica Enfermedad Rechazo de
paraproteinica hemolitica del trasplante renal
recién nacido
(EHRN)

Células progenitoras
periféricas para

Glomérulo nefritis de
progresion rapida

Esclerosis multiple

Esquizofrenia

reconstitucion
hematopoyética**
Enfermedad de Lupus eritematoso Rechazo a Leucemias y
Refsum (acido sistémico (LES) trasplante de leucostasis
fitanico) 6rganos**
Trombosis Trasplante de drganos y Sindrome
sintomatica médula 6sea ABO paraneoplasicos
incompatibles
Pdrpura Penfigo ampollar Penfigo vulgar
trombocitopénica
trombética (PTT)
Hipercolesterolemia Trombocitopenia por Esclerosis
familiar* quinina y quinidina sistémica
progresiva
Leucocitosis*** Linfomas de células T Artritis reumatoide
cutaneo™
Trombocitosis*** Enfermedad de Raynaud Crisis tiroidea
Drepanocitosis*** Vasculitis sistémica Anemia hemolitica
primaria o secundaria autoinmune por
anticuerpos
calientes

Leucemia de células
peludas™**

Kk

Hipereosinofilia

Categorias: I: Tratamiento aceptado, II: Tratamiento con suficientes evidencias de ser eficaz en
combinacion con otros tratamientos, lI: Evidencias controvertidas de su eficacia, IV: Se desconoce su
eficacia y se requiere de estudios controlados. *Recambio plasmatico asociado con técnicas de
adsorcion o filtracion. **Fotoféresis. ***Citaféresis.




nal. Actualmente, la aféresis terapéutica se emplea como un proce-
dimiento para multiples enfermedades, clasificadas en categorias del
| al IV de acuerdo con la respuesta clinica y estudios de laboratorio del
paciente. Las indicaciones se encuentran resumidas en la tabla 6.7.

Guias para procedimientos de aféresis
terapéuticos

En la preparacion de los pacientes sometidos a plasmaféresis, se de-
ben tener consideraciones especiales para asegurar un tratamiento
seguro y efectivo en ninos y adultos:

D Carta de consentimiento informado del paciente y de los pa-
dres en caso de ser menor de edad

D Considerar el estado emocional del paciente

D Acceso vascular adecuado. Preferir siempre accesos
periféricos; de no ser factible puede ser necesaria la coloca-
cién de catéteres (tabla 6.8)

D Mantenimiento del volumen intravascular y la masa
eritrocitaria circulante (balance)

D Reconocimiento de las reacciones adversas.

TABLA 6.8
Tamafio del catéter en relacion al peso del paciente

Peso (kg) Diametro del catéter

<10 7 fr.
10-20 8 fr.
20-50 9-10 fr.
> 50 9-13.5fr.

Para decidir un procedimiento de aféresis terapéutica es importante
calcular el volumen sanguineo total, volumen plasmatico y volumen
eritrocitario, datos importantes para calcular los liquidos de reempla-
zo. El volumen a remover es de 1 a 1.5 volimenes plasmaticos por
procedimiento, lo que corresponderia a 40 mi/kg dependiendo del
hematocrito. Ocasionalmente, el volumen a remover podra ser ma-
yor [2 a 3 veces el volumen plasmatico en pacientes con puUrpura
trombocitopénica trombética (PTT)].
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Férmula para calcular el volumen plasmatico

PV = VST x (100 - Hto)

PV = Volumen plasmatico

VST = Volumen de sangre total
VST en ml = (50 ml/kg en un paciente muy obeso) x (por el peso del paciente en kg).
VST en ml = (60 ml/kg en un paciente medio obeso) x (por el peso del paciente en kg).
VST en ml = (70 ml/kg en un paciente delgado) x (por el peso del paciente en kg).
Ejemplo:
Un hombre de 70 kg con hematocrito de 45%.
PV = (70 ml/kg x 70 kg) x (100 — 45)

= 4900 ml x 55%

= 4900 mlx0.55

= 2695 ml

Las soluciones de reposicion dependen de las caracteristicas de la
enfermedad y del paciente. El reemplazo debe realizarse con
cristaloides y/o coloides (albumina 5%). La reposicidon con plasma
desprovisto de crioprecipitado se emplea Unicamente en PTT. En pa-

TABLA 6.9
Concentracion metabdlica de algunas proteinas en el plasma

N N e N
45 150

lgG 12.1

lg A 2.6 42 160
IigM 0.9 76 950
IlgD 0.02 75 175
IgE 0.0001 41 190
Albtimina 42+/-3.5 40 66
Fibrindgeno 2-4 80 340
C3 15 53 240
Macroglobulina 2.6 100 820




TABLA 6.10
Alteracion de algunos componentes después
de un recambio plasmético (1 volumen)

S % recuperacion 48 horas
0
Componente % disminucion después

Factores de coagulacion ~ 25a 50 80a 100
Fibrinégeno 63 65
Inmunoglobulinas 63 -45
Paraproteinas 30 a 60 Variable
Enzimas hepaticas 55 a 60 100
Bilirrubinas 45 100

C3 63 60 a 100
Plaquetas 25230 752100

TABLA 6.11

Consideraciones para el recambio plasmatico

Autoanticuerpos 40 a 60 mlkg 24248 4 a 6 recambios
Complejos inmunes 40 a 60 24248 Segun respuesta
Paraproteinas 40 a 60 24 Segun respuesta
Crioproteinas 40a 60 24248 Segun respuesta
Toxinas 40 a 60 24a72 Seguin respuesta
PTT/SUH 40 24 Hasta establecer
Sindrome urémico remision
hemolitico

cientes con alteraciones de la coagulacion y alto riesgo de sangrado
ademas de los liquidos de reemplazo debera incluirse plasma fresco
congelado y en caso necesario con plaquetas. La frecuencia entre
cada procedimiento dependera del padecimiento, sustancia a remo-
ver y caracteristicas de cada paciente (tablas 6.9, 6.10, 6.11).

Reacciones adversas

La mortalidad descrita en procedimientos de aféresis terapéutica es
de 3 en 10 000 procedimientos relacionados con arritmia cardiaca,
edema pulmonar, sindrome de insuficiencia respiratoria progresiva
del adulto (SIRPA), (tabla 6.12).

Aféresis
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D Reacciones alérgicas: Las reacciones alérgicas presentes en la

administracion de plasma pueden ser minimas como prurito y urti-
caria hasta reaccidnes graves como hipotension y edema laringeo.
Se puede manejar difenidramina intravenosa, epinefrina, esteroides
y vasopresores. Si se tiene el antecedente de deficiencia de IgA se
debe suspender la transfusion de plasma de inmediato

Toxicidad por citrato: El citrato es un quelante del calcio, lo que
favorece las manifestaciones clinicas parestesias y tetania. El ma-
nejo en estos casos es la administracion intravenosa de gluconato
de calcio al 10%. El riesgo de la toxicidad del citrato aumenta
cuando se utiliza como solucién de recambio de plasma. En pa-
cientes pediatricos o en aquellos con insuficiencia hepatica agu-
da existe un mayor riesgo de toxicidad al citrato, por lo que éste
puede ser sustituido por heparina sddica administrando 40 Ul/kg
en bolo y continuando con una dosis de 10 a 20 Ul/kg/hora en
infusiéon, manteniendo un tiempo de coagulacién activado en 150
a 180 segundos o un tiempo de tromboplastina parcial activado
(TTPa) en 1.5 veces del valor basal

Sobrecarga de volumen: En la sobrecarga de volumen con ma-
nifestaciones de falla cardiaca congestiva se debe revisar el ba-
lance de liquidos (ingreso y egreso), ya que ante falla renal y
enfermedad cardiovascular se incrementan este tipo de compli-
caciones. En estos casos se tiene que suspender el procedimien-
to de aféresis, instalar oxigeno y diurético y, de acuerdo a la grave-
dad del efecto adverso, manejar en unidad de cuidados intensivos

Coagulopatias: El intervalo minimo en procedimientos de afére-
sis debe ser de 48 horas, tiempo en que se han recuperado la
mayoria de los factores de la coagulacién y las plaguetas. El ries-
go aumenta ante la falla hepatica, por lo que se requiere trans-
fundir plasma fresco congelado complementario a las soluciones
de recambio. Evaluar pruebas de tiempos de coagulacion, niveles
de fibrinégeno y cifras de plaquetas antes de cada procedimiento

Hipotension: Asociada a hipovolemia, reaccion vasovagal, reac-
cién a drogas que simultdneamente esté recibiendo el paciente,
anafilaxia, toxicidad por citrato, falla pulmonar aguda asociada a
transfusién, contaminacién bacteriana, embolia gaseosa y reac-
cién hemolitica aguda.




TABLA 6.12
Complicaciones de aféresis

Problemas del Efectos de los liquidos de
Acceso vascular .
procedimiento reemplazo

Hematoma Reaccién vagal Reacciones alérgicas
Trombosis . . e
Hipovolemia Hepatitis viral
Gangrena
Perforacion arterial Hipervolemia Hipocalcemia
Infeccion en sitio de — I -
. Hemdlisis Desequilibrio hidroelectrolitico
cateter
Fistula arterio-venosa ~ Embolia aérea Hipoproteinemia

*Toxicidad por citrato  Hemorragia/infeccion

*Esta puede evitarse con la administracion de gluconato de calcio.
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Hemoderivados

Introduccion

Los hemoderivados son obtenidos a partir del fraccionamiento del
plasma humano y son utilizados con fines terapéuticos. Corresponden
a la albumina, factores de la coagulaciéon (VIII, IX, X, complejo
protrombinico activado, Xlll, antitrombina, proteina C y S),
inmunoglobulinas, selladores de fibrina y soluciones de proteinas
plasmaticas. Se excluyen todos los elementos formes de la sangre
conocidos como componentes sanguineos.

El plasma se obtiene por fraccionamiento de sangre total o por aféresis;
cuando éste se destina a la producciéon de concentrados de factores
de la coagulacion u otros componentes labiles, debe separarse de los
componentes celulares de la sangre y congelarse rapidamente a
temperatura igual o menor a —30 °C en las primeras 24 horas de su
obtencién. Para la obtencién de factores no labiles el plasma debe
separarse de los componentes celulares y congelarse a temperatura
igual o menor a —20 °C en las primeras 72 horas de su recoleccion.

Cuando se utilizan hemoderivados preparados a partir de plasma
humano no se puede descartar totalmente la posibilidad de transmisién
de agentes infecciosos. La sangre debe ser analizada en forma
individual empleando metodologia sensible y especifica para la
deteccion de hepatitis viral B (HBV), virus de la inmunodeficiencia
humana (HIV), hepatitis viral C (HVC) y otros agentes infecciosos de
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acuerdo a la epidemiologia local. El plasma humano empleado para
la obtencion de hemoderivados debe incluir las siguientes
consideraciones de acuerdo a la Farmacopea de los Estados Unidos
Mexicanos: “a) dos o mas procesos de inactivacion; b) uno o mas
procesos de inactivacién y uno o mas procesos de eliminacion
validados; cualquiera de estas dos opciones aplica para agentes
infecciosos virales con o sin envoltura, bacterianos y parasitarios. La
disminucién acumulada de particulas virales durante el proceso debe
ser como minimo del orden de logaritmo 10°. Al término del proceso
se deben de eliminar las sustancias utilizadas para la inactivacion, si
es que se usaron”.

TABLA 7.1
Ventajas y otros aspectos que conviene tomar en cuenta cuando se
eligen tratamientos de reduccién virica de concentrados de los factores

Tener en cuenta

Tratamiento Ventajas

e Eficaz contra virus o Exige un paso posterior en el
envueltos (VIH, VHC, VHB) proceso de fabricacion para
o Equipo relativamente la eliminacion de los agentes

Solvente sencillo solventes-detergentes
detergente Efecto no desnaturalizante Ineficaz contra los virus no
en las proteinas envueltos ejemplo:
Alta recuperacion de la parvovirus B 19 (PVB 19) o

actividad proteica

Potencial para inactivar

el virus de la hepatitis A
(VHA)

Los estabilizantes proteicos

virus envueltos y no pueden proteger a los virus.
envueltos en lipidos, No inactiva el PVB 19.
incluido el VHA Baja recuperacion de
Pasteurizacion Equipo relativamente factores de coagulacion
sencillo fragiles
Posible generacion de
neoantigenos
Para inactivar virus Posible riesgo de transmision
envueltos y no envueltos del VHC y VHG
incluido el VHA No inactiva el PVB 19
Pérdida de actividad del
Calor por factor de coagulacion
vapor Exige un control estricto del

contenido de humedad
residual




Calor seco final

Nanofiltracion
en membranas
de 15 nm

Nanofiltracion
en membranas
de 35 nm

Para inactivar virus
envueltos y no envueltos
Tratamiento aplicado al
contenedor final

Eliminacion del virus en
un efecto de exclusion
por tamafio
Eliminacién de todos los
virus mas importantes
incluidos el VHA, PVB
19, es posible que
elimine priones
La integridad y la
capacidad de eliminacion
del filtro se valida
después de su uso
Alta recuperacion de
actividad proteica
No desnaturalizante para
las proteinas

Los riesgos de
contaminacion en el
procesamiento posterior
se limitan cuando la
filtracion se realiza antes
del llenado aséptico
Parecido a las
membranas de 15 nm
Aplicable a algunos
concentrados de factor
VIil'y de factor de von
Willebrand

Inmunoglobulinas

Definicion

Es un grupo heterogéneo de anticuerpos producidos en respuesta a

un estimulo antigénico.

No inactiva el PVB 19.
Eliminacion virica sensible a
condiciones térmicas precisas
Pérdida del 10 al 20% de
actividad de factor de
coagulacién

Exige un control estricto del
contenido de humedad
residual

No aplicable a concentrados
proteicos de alto peso
molecular, por ejemplo el
factor VIII (sin pérdida
significativa de proteina)
Sensible a las condiciones en
las que se produce la filtracion

No elimina completamente los
virus pequefios. Es necesario
aplicar un control riguroso
para garantizar la eliminacion
de VHC y el VHB

Hemoderivados
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Descripcion

Preparacion que contiene inmunoglobulinas (Ig) no modificadas com-
puesta en mas del 95% por IgG; con trazas de otras proteinas como
IgM, IgA, IgE, antigenos de histocompatibilidad solubles y receptores
solubles tipo CD4, los cuales contienen anticuerpos especificos con-
tra antigenos de diverso origen: proteinas virales, polisacaridos
bacterianos, toxinas, citocinas, idiotipos, etc.Una caracteristica es la
ausencia o presencia de IgA.

Existen dos presentaciones: una liquida y otra liofilizada. La forma
liquida es transparente o ligeramente opalescente, incolora o ligera-
mente amarilla y la liofilizada es un polvo o un sélido poroso friable de
color blanco o amarillo pélido que debe reconstituirse previo a su
administracion. En el producto liofilizado se debe adicionar el volu-
men de disolvente indicado en el marbete, mezclando suavemente
por rotacién, evitando la formacién de espuma, el producto debe di-
solverse por completo en 30 minutos a una temperatura entre +20y
+25 °C. Lla administracion debe iniciar en las primeras tres horas
después de su preparacion. La forma liquida es mas estable con menor
desnaturalizacién de IgG. La vida media es de 21 a 33 dias. Su alma-
cenamiento puede ser a medio ambiente a temperatura no mayor
de +25 °C. Cuando la inmunoglobulina contiene sucrosa como es-
tabilizador tiene mayor riesgo de causar insuficiencia renal aguda, no
asi la maltosa, glicina y sacarosa.

Funciones

Dependiendo de la dosis la funcién puede ser:
a) Inmunoestimulacion
b) Inmunomodulacién
¢) Inmunosupresion

Los mecanismos de accion demostrados son: bloqueo de receptores
Fc, inhibicion de complemento previniendo la activacion del comple-
jo de ataque de membrana (MAC), supresiéon y estimulacién de
citocinas, incremento del catabolismo de IgG mediado por bloqueo
de receptores Fc, inmunomodulaciéon de anticuerpos anti-idiotipo,
previniendo la formacién de autoanticuerpos y neutralizacién de
superantigenos o toxinas.




Indicaciones absolutas

Inmunodeficiencias primarias

Inmunodeficiencias con defecto predominante de anticuerpos
Inmunodeficiencia variable comun

Agammaglobulinemia ligada al cromosoma X y autosémica
recesiva

Deficiencia de subclases de IgG con infecciones de repeti-
cion

Inmunodeficiencias combinadas severas

Sindrome de hiper IgM.

Dosis inicial 400 mg/kg por dia, dosis de mantenimiento: 200 a 400
mg/kg por dia cada 21 dias. Ajustar en funcién de respuesta clinica y
niveles de IgG 600 mg/ml.

Otras indicaciones aprobadas pero condicionadas

Hipogammaglobulinemia del lactante. Solo se tratara en caso
de que el paciente presente patologia infecciosa de repeticion
Ataxia-telangiectasia y sindrome de Wiskott-Aldrich con de-
ficiencia de 1gG

Deficiencia selectiva en la produccidon de anticuerpos con
inmunoglobulinas normales

Sindrome de Di George

Sindrome de hiper IgE con infecciones recurrentes
Hemofilia con inhibidores de alta respuesta y sangrado grave
y en tolerancia inmune

PUrpura trombocitopénica inmune y pUrpura neonatal
aloinmune con peligro potencial de hemorragia grave que
ponga en riesgo la vida del paciente y cuenta de plaquetas
<40 000 ul previo a procedimiento invasivo

Anemia hemolitica autoinmune con anemia grave
descompensada

En ambos casos previos, el protocolo de dosificacién mas uti-
lizado es: 1 g por kilogramo de peso por dia IV durante dos dias
0 400 mg por kilogramo de peso por dia IV durante cinco dias
Sindrome de Kawasaki, administrar en los primeros diez dias
del diagndstico a una dosis de 2 g por kilogramo de peso IV
en una sola dosis, no hay beneficio confirmado en repetir
dosis

Hemoderivados
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D Sindrome de Guillain-Barré: Iniciar dentro de los catorce pri-
meros dias de comienzo del cuadro clinico y en pacientes
gue no pueden caminar de forma auténoma. A dosis de 400
mg por kilogramo de peso por dia IV durante cinco dias.

Isoinmunizacién grave al antigeno Rho (D): Con concentraciones de
anti-D superior a 5 ug/ml o titulo de Coombs superior a 1/16 y en
aumento en dos determinaciones con diferencia de una semana;
cuando la madre tenga antecedentes de recién nacido a término,
que requirié de transfusion o exanguinotransfusion, la administra-
cién se debe iniciar de las 26 a 28 semanas de gestacién y si hay
antecedentes de muerte fetal intraltero, hidrops fetalis o transfusién
intraltero se deberd iniciar de las 12 a 14 semanas de gestacion. La
dosis recomendada en la madre es de 800 mg por kilogramo por dia
IV méas 200 mg por dos dias cada 21 dias. También se propone 1 g/kg
por dosis semanal. La dosis recomendada en el neonato es una dosis
de 500 mg por kilogramo de peso, administrada IV en 4 horas (pue-
de repetirse la dosis si esta en el limite de exanguinotransfusion).

Trasplante de érganos sélidos: en rechazo agudo e hiperagudo a do-
sis de 400 mg por kilogramo de peso IV.

En trasplante de células progenitoras hematopoyéticas haploidéntico
y en trasplante de células de cordén umbilical para prevenir la enfer-
medad de injerto contra hospedero se recomienda semanalmente en
dosis de 500 a 1000 mg por kilogramo de peso IV a partir del régimen
de acondicionamiento.

Indicaciones avaladas por ensayos clinicos
controlados

Podran aplicarse previa autorizacion y estudio de cada paciente. Para
Su prescripcion se necesita seguir el procedimiento de uso compasivo:

Sindrome hemofagocitico

Esclerosis multiple

Miastenia gravis

Sindrome antifosfolipido

Polineuropatia desmielinizante inflamatoria crénica
Neuropatia multifocal




D Dermatomiositis

D Polimiositis

D Sepsis neonatal y sepsis grave

D Leucemia linfocitica crénica

D Lupus eritematoso sistémico

D Pénfigo

D Necrolisis epidérmica téxica.

CUADRO 7.1
Efectos adversos de la administracién intravenosa

Comunes No comunes:
. Fiebre . Sibilancias
. Cefalea . Urticaria
e  Mialgias e Reacciones anafilactoides, mas comin en
o Atralgias deficientes IgA
. Mareos . Meningitis aséptica

e  Escalofrios
. Espasticidad

. Fatiga
. Nauseas
. Voémito

. Exantema
. Tos

Enfermedad de suero
Dolor de pecho

Dolor de espalda
Infarto de miocardio
Sincope

Insuficiencia renal
Embolismo pulmonar

e  Falla multiorganica
e  Demencia

. Desmayos

e  Taquicardia sin cambios
en la presién sanguinea .

Hemoalisis

Via de administracion

La infusién intravenosa permite la administracién de dosis altas de Ig
con pocos efectos colaterales, logrando niveles séricos elevados y
con pocas posibilidades de infeccion.

La infusion intravenosa se debe iniciar en forma lenta a razén de 1 mg
por kilogramo por minuto, incrementando cada 30 minutos el goteo a
2, 3y 4 mg por kilogramo por minuto. La velocidad de infusiéon maxi-
ma debe ser 32 mg por kilogramo por minuto. Cuando aparecen
eventos adversos se debe de suspender la infusién por 30 minutos y
reiniciar mas tarde a un goteo menor. Si el paciente ha presentado
reacciones adversas previas deberd de premedicarse con
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difenhidramina 1 a 2 mg por kilogramo por dosis y paracetamol 10
mg por kilogramo por dosis sin exceder una dosis total de 500 mg.

Cuando se ha presentado meningitis aséptica posterior a la aplica-
cién intravenosa de Ig, reacciones anafilactoides, imposibilidad para
disponer de un acceso venoso, enfermedad tromboembdlica o em-
barazo se puede utilizar la infusidon subcutanea utilizando 10% de la
preparacion V. Se usa con bomba de infusién continua a una veloci-
dad de 20 a 40 ml/h, con un volumen maximo por sitio de aplicacion
de 22 ml y se pueden usar diferentes sitios de aplicacién en forma
simultanea.

Contraindicaciones

Las formas liofilizadas que usan sucrosa como estabilizador estan
contraindicadas en pacientes con insuficiencia renal cronica y en
diabéticos.

En pacientes con deficiencia selectiva de IgA no se deben usar pre-
parados que la contengan.

Inmunoglobulinas hiperinmunes

Actualmente estan disponibles inmunoglobulinas hiperinmunes con-
tra rubéola, hepatitis A y B, sarampién, varicela, rabia, virus sincicial
respiratorio y tétanos. Su administraciéon puede ser intramuscular y
en algunos casos intravenosa como en la poblaciéon que ha sido ex-
puesta a la infeccién en las primeras 72 horas. Con frecuencia soélo
es Util para disminuir la severidad de las manifestaciones clinicas sin
eliminar totalmente el riesgo de desarrollar la infeccion.

Inmunoglobulina humana anti-D

La inmunoglobulina humana anti-D se prepara a partir de plasma
humano y corresponde principalmente a una inmunoglobulina de
tipo IgG. Existen dos presentaciones: liquida y liofilizada, ésta Ultima
una vez reconstituida debe administrarse inmediatamente. No de-
beran utilizarse las soluciones que estén turbias o presenten sedi-
mentos.




Composicion

Inmunoglobulina Humana Anti-Rho (D) principalmente es una IgG,
ademas contiene otras proteinas. Con una proporcién de IgG >95%.

Indicaciones

Prevencion de la inmunizacién al antigeno Rho D, en muje-
res Rho D negativas. La sensibilizacion se produce principal-
mente después del parto, pero puede producirse también
durante el embarazo. Son episodios potencialmente
sensibilizantes la amniocentesis, version cefalica externa, trau-
matismo abdominal, hemorragia preparto, embarazo ectdpico,
biopsia coriénica o aborto

Prevencion de la inmunizacién al antigeno Rho D en perso-
nas Rho D negativas después de una transfusién incompati-
ble de sangre o concentrados de eritrocitos Rho D positivos
Plrpura trombocitopénica inmune. En las formas agudas y
crénicas

Para paciente Rho D negativos que reciben plaquetas Rho D
positivas, excepto en plaquetas obtenidas por aféresis libre de
eritrocitos. Esta dosis permite al paciente recibir plaquetas
Rho D positivas en los siguientes ocho dias. Es obligatorio en
todos los pacientes con estas condiciones.

Las dosis recomendadas se adecuan en base a la indicacion clinica
de acuerdo a la siguiente tabla:

TABLA 7.2

[ Condicionclinica  JDosis |
Isoinmunizacién Rho D:  Interrupcion de 120 a 150 pg

embarazo, mola hidatiforme, embarazo

extrauterino antes de las 12 semanas

Después de 12 semanas de gestacion, 250 a 300 ug
amnioscentesis y biopsia de corion,
profilaxis a las 28 semanas y posparto

Transfusién de concentrado eritrocitario 100 a 250 pg por cada 10 ml de sangre

Rho D positivo transfundida

Concentrados plaquetarios Rho D 300 ug cada semana

positivos, contaminados con eritrocitos

Purpura trombocitopénica idiopatical 50 a 75 ug por kilogramo IV, durante 3
dias

300 pg (5 a 15 ug por kilogramo) IM
profundo semanal por 6 a 12 semanas

Hemoderivados
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Forma de administracién: inyeccién IM lenta. En caso de que existan
trastornos de la coagulacién en los que la inyeccién IM esté
contraindicada, puede administrarse inmunoglobulina anti-D (Rho
D) por via subcutanea. Seguidamente deberd hacerse una presion
manual cuidadosamente con una compresa en el lugar de la inyec-
cién. Si se precisan dosis elevadas (>5 ml), se aconseja su adminis-
tracién repartida en dosis fraccionadas y en diferentes regiones ana-
témicas.

Reacciones adversas: dolor en el sitio de la aplicacién, hemdlisis,
hipersensibilidad.

Contraindicaciones: hipersensibilidad a los componentes del producto.

Albumina
Definicion

Fraccion plasmatica que se obtiene a partir de grandes mezclas del
mismo. Debe obtenerse bajo condiciones controladas particularmente
de pH, fuerza iénica y temperatura a fin de que la pureza electroforética
en el producto final >95% de la cantidad total de proteinas.

Descripcion

La solucién de albumina es preparada en viales de 50 ml como una
solucién concentrada que contiene entre 20 y 25% de proteinas to-
tales y equivale a 4 a 5 veces la presién coloidosmotica del volumen
de plasma total, en una solucién clara, ligeramente viscosa, amarilla
ambar y hasta ligeramente verdosa. Su almacenamiento ideal debe
ser entre +2 a +8 °C protegida de la luz (evitar la congelacion) con
una caducidad de 10 anos; a medio ambiente no mayor de +37 °C
la caducidad es sélo de tres anos.

Funciones

Representa el 50% de las proteinas del suero y es la principal proteina
producida en el higado. Su principal funcién es el mantenimiento de
la presién coloidosmotica en un 60 a 80%, aungue también se encar-
ga del transporte y captacion de diferentes sustancias, inhibe la agre-




gacion plaquetaria e incrementa tiempos de coagulacién como el tiempo
de protrombina (TP) y el tiempo de tromboplastina parcial (TTP).

Indicaciones

Choque distributivo asociado a hipoalbuminemia severa <2.5
g/dl. Hepatopatia crénica con paracentesis >4 litros en adul-
tos y en nifios >10% de su volumen sanguineo

D Sindrome nefrético refractario a diuréticos con edema
pulmonar e insuficiencia renal

D Enteropatia perdedora de proteinas con alblmina <de 2.5 mg/dl

D Reposicion en plasmaféresis

D Enfermedad veno-oclusiva hepatica en trasplante de células
progenitoras hematopoyéticas (TCPH)

D Peritonitis bacteriana

D Pancreatitis necrética grave asociada a choque distributivo

D Hiperbilirrubinemia del recién nacido previo a exanguineo-
transfusion.

Contraindicaciones

D Hipervolemia

D Expansion de volumen

D Insuficiencia cardiaca congestiva

D Desnutricién.

En quemaduras de tercer grado extensas con pérdida importante de
plasma se ha propuesto su utilizacion como una indicacién, aunque
actualmente es motivo de controversia.

Via de administracion

La administracién debera ser intravenosa. En nifos a dosis de 1 a 2
ml/kg en una concentracién al 2%. La dosis en adulto es de 125 ml
al dia. La velocidad de administraciéon debera de adecuarse a la con-
dicién clinica del paciente y al resultado terapéutico. Se sugiere una
velocidad de 1 a 2 ml/min sin exceder de 30 ml/min. Se recomienda
mantener niveles séricos de alblmina entre 2.5 y 3.5%.
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Efectos adversos:

D Fiebre
D Hipervolemia
D Edema agudo pulmonar.

Concentrados plasmaticos de la
coagulacion

Definicion

Son proteinas de la coagulacién obtenidas por fraccionamiento
plasmético e incluyen a los factores | (fibrinégeno), VII, VIII con o sin
factor de von Willebrand, IX, complejo protrombinico activado (CTA),
X, Xl, Xlll, factor de von Willebrand, trombina y los anticoagulantes
naturales proteina C, y antitrombina. Actualmente, existe la tecnolo-
gia que permite obtener algunos de estos productos en forma
recombinante.

La forma de separacidon de cada uno de los factores determina su
pureza. Existen productos de pureza intermedia que contienen otras
proteinas ademas del factor principal; se obtienen por cromatografia
de afinidad; contienen de 10 a 100 Ul/mg de proteina. En los pro-
ductos de alta pureza el 100% de la proteina obtenida corresponde
al factor aislado; son obtenidos por cromatografia de anticuerpos
monoclonales; contienen de 100 a 1000 Ul/mg de proteina. Exis-
ten productos de muy alta pureza que contienen mas de 1000 Ul/
mg de proteina. En los concentrados de f VIII, los productos de pu-
reza intermedia contienen adicionalmente factor de von Willebrand.
Al producto liofilizado se debe adicionar el volumen de disolvente
sefalado en el marbete que indica ademas la concentracion de
factor en Ul, si contiene otras proteinas, particularmente en pro-
ductos de pureza intermedia, hombre y cantidad de cualquier sus-
tancia anadida incluyendo la heparina y la fecha de caducidad del
producto de acuerdo a la validacion del fabricante y aceptado por la
Secretaria de Salud. Se debe mezclar suavemente por rotacién evi-
tando la formacion de espuma, el producto debe disolverse por com-
pleto sin dejar grumos a una temperatura entre +20y +25°Cy se
debe de aplicar en el tiempo de estabilidad indicado por el fabrican-
te una vez reconstituida.




Indicaciones

Hemofilia:

Factor Vil y IX

Una unidad de factor VIl eleva 2% la actividad coagulante con una
vida media de 12 horas. El factor IX eleva la actividad coagulante 1%
con una vida media de 24 horas. Su administracién debe adecuarse
a las manifestaciones clinicas y el sitio de sangrado de acuerdo a la
siguiente tabla:

TABLA 7.3

Tipo de hemofilia
Event
NEO ANV BIIX

Sospecha de hemartrosis
o traumatismo leve
articular

Hemartrosis

Hematoma muscular

Hematoma del psoas

Hematuria®

Traumatismo medular o
craneoencefalico
asintomatico

Hemorragia del sistema
nervioso central

Cirugia mayor

Procedimientos
invasivos

15 Ul/kg dosis Unica

15-20 Ul/kg dosis Unica si
persisten las molestias, repetir la
dosis a las 24 hr.

20 Ul/kg/dia por 3 a 5 dias,
si es voluminoso requiere
internamiento

30 Ul/kg/dosis mantener al
paciente en reposo absoluto y
continuar tratamiento hasta que
haya resolucion ultrasonogréfica,
no menor de 7 dias

20 Ul/kg/dia por 3 a 5 dias

50 Ullkg dosis Unica dentro de
los 60 a 90 minutos del
traumatismo imprescindible
tomografia y valoracion
neuroldgica

40-50 Ul/kg cada 12 h por 48 h,
posteriormente 30 Ul/kg cada
12h, completar 14 a 21 dias o
hasta resolucion

50 Ul/kg cada 12 por 24 h,
posteriormente 20 Ul/kg cada 12
h por un minimo de 10 dias

20-30 Ul/kg dosis tnica
inmediatamente antes del
procedimiento

30 Ul/kg dosis tnica

30 Ul/kg dosis unica, si persisten
las molestias, repetir la dosis a
las 24 hr.

30 Ul/kg/dia por 3 a 5 dias,
si es voluminoso requiere
internamiento

40 Ul/kg/dosis, mantener al
paciente en reposo absoluto y
continuar tratamiento hasta que
haya resolucion ultrasonogréfica,
no menor de 7 dias

30 Ul/kg por 3 a 5 dias

80-100 Ul/kg dosis unica dentro
de los 60 a 90 minutos del
traumatismo imprescindible
tomografia y valoracion
neuroldgica

80 Ul’kg cada12hpor48hy
posteriormente a 60 Ul/kg cada
24h, completar 14 a 21 dias o
hasta resolucion

80 Ul/kg cada 12 hpor 24 hy
posteriormente a 40 Ul/kg cada
24 h por minimo de 10 dias

30 Ul/kg dosis tnica
inmediatamente antes del
procedimiento

Hemoderivados
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Extraccion dentaria o 15-20 Ul/kg/ dia 1 a 5 dias, 30 Ul/kg/ dia por 1 a 5 dias,
lesion bucal antifibrinoliticos, cola de antifibrinoliticos, cola de
fibrina fibrina

Gingivorragia Antifibrinoliticos y/o cola de Antifibrinoliticos y/o cola de

9 9 fibrina fibrina
Egrl:fs)gticscl)r; ngglue 9;sta a 15 Ul/kg dosis Unica 30 Ul/kg dosis Unica
Otros sangrados que
ponen en riesgo la vida 50 Ul/kg cada 12 h por 48 h, 80 Ullkg cada12hpor48hy
(cuello, piso lengua, posteriormente 30 Ul/kg cada 12 posteriormente a 60 Ul/kg cada
gastrointestinales, h hasta que ceda el sangrado 24 h hasta que ceda el sangrado

retroperitoneales, etc.)

*Debe usarse simultdneamente hiperhidratacion y prednisona.

Concentrado de complejo protrombinico
activado

Definicion

Es un complejo activado de protrombina que ha sido usado para el
control de episodios de hemorragia espontanea en pacientes con
hemofilia e inhibidores. La dosis recomendada es de 50 a 100 Ul/kg
se puede repetir cada 12 horas dependiendo del sitio de sangrado y
de la gravedad.

La dosificacion es independiente del titulo de inhibidor del paciente.
Esta posologia tiene caracter de orientacion, ya que la respuesta al
tratamiento puede variar de paciente a paciente. Las pruebas de coa-
gulacion (el tiempo parcial de tromboplastina activada y el tiempo de
coagulacion en sangre total) no suelen ser apreciablemente acorta-
das y no se correlacionan necesariamente con la mejora clinica, por
lo cual no sirven para seguir el curso del tratamiento con complejo
protrombinico activado, mas que en ocasiones limitadas.

Como todos los hemoderivados, tiene el riesgo de transmisiéon de in-
fecciones.

Indicaciones

Hemofilia Ay B con inhibidores y en pacientes con inhibidores adqui-
ridos contra fVIII, IXy XI.




Reacciones adversas

Durante la terapia con complejo protrombinico activado se han ob-
servado en pocas ocasiones reacciones como fiebre, exantemas
urticariformes, nduseas y vomitos asi como reacciones anafilactoides.

En el curso del tratamiento con concentrados que contienen el com-
plejo de protrombina pueden desarrollarse complicaciones
tromboembodlicas, particularmente después de dosis altas y/o en pa-
cientes con factores de riesgo.

No se recomienda el uso de antifibrinoliticos como el acido epsilon-
aminocapriénico en combinacion con complejo protrombinico activado.

Si se realiza el tratamiento tanto con antifibrinoliticos como el acido
epsilon-aminocapriénico y complejo protrombinico activado, el inter-
valo de administracion entre cada medicamento debera ser al menos
de 12 horas.

Contraindicaciones

Pacientes con coagulacién normal, CID, historia de trombosis y ries-
go alto de angina o infarto.

Factor VIl recombinante activado (Viir)

Si bien no es un hemoderivado se considerd su inclusion por el uso
que tiene en medicina transfusional.

Definicion

Es producido por ingenieria genética a partir de células de rindn de
crias de hamster (células BHK). Es el factor de la coagulacién Vlla
recombinante con un peso molecular de aproximadamente 50 000
Dalton.

Después de la reconstitucién 1 ml de la solucién contiene 0.6 mg de
Factor VII recombinante activado.

Indicaciones

Manejo del paciente con Hemofilia A o B con inhibidor de alta res-
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puesta (>5 UB). Cuando el manejo se realiza con este producto la
dosis es la misma para sangrados graves o moderados, sélo varia el
numero de dosis de acuerdo a la evolucion clinica del sangrado. En
adultos la dosis inicial es de 90 ug por kilogramo cada 2 horas. En
pacientes pediatricos la dosis es de 100 a 120 ug por kilogramo cada
90 a 120 minutos. Tanto en pacientes adultos como pediatricos, des-
pués de la dosis inicial y dependiendo de la mejoria clinica del san-
grado, la dosis debe de reducirse y el periodo de administracion reali-
zarse cada 3 o 4 horas. También se recomiendan megadosis en pa-
cientes pediatricos con hemartrosis, de hasta 300 ug por kilogramo
en una sola dosis.

En pacientes con hemofilia adquirida.

Pacientes con deficiencia congénita de f VIl se recomienda una dosis
de 15 a 30 ug por kg de peso corporal administrada cada 4 a 6 horas
hasta conseguir un control de la hemostasia. La dosis y frecuencia
de inyeccién deben adaptarse individualmente a cada persona.

Pacientes con trombastenia de Glanzmann con anticuerpos a GP llb-
Illay/o HLA y con historia anterior o actual de resistencia a transfusio-
nes de plaquetas. Para el tratamiento de episodios hemorragicos en
pacientes que sufren cirugia o procedimientos invasivos, se reco-
mienda una dosis de 90 ug (rango 80 a 120 ug) por kilogramo de
peso corporal administrada a intervalos de dos horas (1.5 a 2.5 ho-
ras). Deben administrarse por Io menos tres dosis para asegurar una
hemostasia eficaz. La via de administracion recomendada es en bolo
intravenoso ya que puede darse una falta de eficacia relacionada con
la perfusion continua.

Para aquéllos pacientes sin resistencia, las plaquetas es la primera
linea de tratamiento en la trombastenia de Glanzmann.

Administracion

Reconstituir el preparado y administrar como una inyeccién en bolo
intravenoso a lo largo de 2 a 5 minutos.

Otras indicaciones relativas

D Hemorragias del sistema nervioso central




D Hemorragias quirlrgicas

D Hemorragjas por politraumatismo
En estos casos se recomienda dosis de 90 ug por kilogramo de peso
en una o dos aplicaciones.

Efectos adversos

Trombosis venosa profunda, trombosis arterial, infarto agudo al
miocardio y coagulacién intravascular diseminada.

Contraindicaciones

La hipersensibilidad conocida al principio activo, los excipientes o pro-
teinas de ratdn, hamster o bovinas, pueden ser una contraindicaciéon
para el uso de factor VIl recombinante activado.

En condiciones patoldgicas en las que el factor tisular sea mayor de
lo que se considera normal, puede haber un riesgo potencial de de-
sarrollar acontecimientos trombéticos o induccién de una coagula-
cién intravascular diseminada (CID) asociada al tratamiento con fac-
tor VIl recombinante activado. En dicha situacion se pueden encon-
trar pacientes con enfermedad aterosclerética avanzada, traumatis-
mo por aplastamiento, septicemia o CID.

Como el factor de coagulacién Vlla recombinante puede contener
cantidades minimas de IgG de ratén, I1gG bovina y otras proteinas
residuales del cultivo (proteinas de hamster y proteinas de suero bo-
vino), existe la posibilidad remota de que los pacientes tratados con el
producto puedan desarrollar hipersensibilidad a estas proteinas.

Antitrombina Il
Definicion

Es uno de los inhibidores mas importantes de la trombina. Esta inhi-
bicion tiene lugar debido a la formacién de un enlace covalente entre
la trombina y la AT-1ll en la proporcién 1:1, ocasionando un complejo
inactivo. La AT-Ill es también capaz de inactivar otros componentes
de la cascada de la coagulacion, incluyendo los factores IXa, Xa, Xla,
y Xlla, asi como la plasmina. La velocidad de neutralizacién de las
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serinas proteasas por la AT-1ll es notablemente acelerada por la pre-
sencia de heparina.

Indicaciones

La AT Il estd indicada en: déficit congénito de antitrombina IIl (AT IlI);
tratamiento de las complicaciones tromboembdlicas y profilaxis de di-
chas alteraciones hemostaticas cuando concurren factores de riesgo
(cirugia, parto, embarazo, politraumatismos, etc.). Para el tratamiento y
profilaxis de complicaciones tromboembdlicas en deficiencias adquiridas
de AT lll, coagulopatias de consumo de diversas génesis (CID) y cirrosis.

Composicion: Inyectable 500 Ul. Cada vial liofilizado contiene:
Antitrombina Il 500 Ul. Disolvente: Agua para Inyeccién c.s.p. 10 ml.
Inyectable 1000 Ul. Cada vial liofilizado contiene: Antitrombina llI
1000 Ul. Disolvente: Agua para Inyeccion c.s.p. 20 ml.

Posologia: La dosificacion de AT Il debe regirse por el grado de déficit
existente, intentando mantener un nivel que sea como minimo el 80%
del valor normal. Por tanto, es importante la monitorizacion de la AT llI
antes de iniciar su administracién y una vez instaurado el tratamiento,
para poder ajustar individualmente la dosis. Al administrar 1 Ul por kg
aumenta la actividad, como minimo, en un 1%. A partir de estos datos
y para obtener niveles plasmaticos del 100%, se puede deducir la si-
guiente formula para determinar el nimero de unidades a administrar:
Ul de AT Ill a administrar = [100 - actividad plasmatica de AT Ill (%)] x
kg de peso corporal. El tratamiento debe prolongarse hasta que se re-
cupere el equilibrio hemostatico. La administracién de AT Il es una
terapéutica sustitutiva cuyo fin es el de recuperar los niveles plasmaticos
normales de AT Ill. Esta, por si sola, no constituye un tratamiento eficaz
de la trombosis, por lo que debe ir asociada a la administracion de
heparina o fibrinoliticos, seglin los casos. En todo caso, es el especia-
lista en hematologia el que ha de fijar las pautas terapéuticas mas
convenientes para cada paciente.

Normas para la correcta administracion: Disolver el liofilizado con
el correspondiente volumen de disolvente y administrarlo lentamente
por via IV. Una vez reconstituido el producto, se utilizara sin demora. En
ninglin caso se aprovechara la fracciéon que no se haya utilizado. El
contenido en AT lll, una vez reconstituido, sera de 50 Ul/ml. Como
todos los productos de administracién parenteral, no administrar si la
disolucién es incompleta o presenta particulas.




Selladores de fibrina

Estan constituidos esencialmente por dos elementos: Componente
1: concentrado de fibrindgeno que se presenta como un liquido opa-
lescente y el componente 2: preparacién con trombina humana que
es un liquido claro incoloro. Ademas, debe contener un antifibrinolitico
como el acido tranexamico, acido epsilén aminocapréico u otro.

Funcion

Esta preparaciéon convierte al fibrindgeno en fibrina después de su
reconstitucion, 1o que genera un coagulo que produce hemostasia
local.

Indicaciones

Pacientes con deficiencias de factores de la coagulacién sometidos a
cirugias en cavidad oral incluyendo extracciones dentales, hemorra-
gias en mucosa nasal, en cirugia mayor como adyuvante de la
hemostasia local, cirugia cardiaca.

Efectos indeseables

A pesar de que las fibrinas adhesivas se emplean en forma topica en
los sitios de sangrado, pueden presentar formacién de anticuerpos
contra f V cuando estas preparaciones son de origen bovino y contie-
nen fV bovino. En otros casos se ha informado sobre la formacién de
anticuerpos contra trombina y en otros casos se menciona la presen-
tacion de reaccion anafilactica asi como hipotension arterial transito-
ria secundaria a la presencia de pequenas cantidades de kalicreina.
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— Celulas progenitoras

hematopoyéticas
Descripcion

La células progenitoras hematopoyéticas (CPH) son células primitivas
pluripotenciales capaces de auto renovarse y diferenciarse en las
diferentes células maduras de todos los linajes de las células
sanguineas.

El tamano y gravedad especifica de las CPH es similar a las de las
células mononucleares de sangre total. Las CPH se reconocen por sus
capacidades formadoras de colonias en cultivos in vitro y por marcadores
de superficie. El marcador de superficie CD34+ es una herramienta
comun para el aislamiento y purificacién exitosa de las CPH y es usado
rutinariamente como un indicador de control de calidad.

El trasplante de células progenitoras hematopoyéticas (TCPH) se ha
venido usando en las Ultimas tres décadas para reconstituir la
hematopoyesis. Se utiliza para tratar una extensa variedad de
enfermedades hematoldgicas y no hematolégicas. Se ha establecido
como tratamiento para muchas patologias congénitas o adquiridas
del sistema hematopoyético y para otras enfermedades.

El trasplante de médula 6sea (MO) en los Ultimos afnos se ha conver-
tido en un grupo diverso de modalidades terapéuticas. Por ejemplo,
en su inicio las CPH se obtenian siempre de la MO y actualmente se
obtienen como fuente de material a trasplantar de la sangre periférica
(SP) y mas recientemente de sangre de cordén umbilical (SCU).
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Hoy en dia dependemos de diferentes técnicas que permiten movili-
zar las CPH a la sangre periférica y recogerlas mediante un proceso
de leucaféresis. Por otro lado, el nUmero de CPH contenidas en la
SCU y placenta es suficiente para garantizar un nuevo implante en
ninos y adultos. El hecho de que tengamos fuentes tan diversas nos
lleva a un cambio de terminologia. Ya no es idoneo hablar de tras-
plante de MO, sino que es obligado denominarlo trasplante de CPH.

Esta guia fue realizada sobre la base de los estandares internaciona-
les de CPH.

Propiedades y caracteristicas biologicas de
las CPH

Debido a que las CPH son obtenidas de diferentes fuentes hemato-
poyéticas, se describen las caracteristicas bioldgicas en la tabla 8.1.

Pasos para decidir la realizacion de un TCPH

1. Seleccién del receptor.

2. Estudio del donante-receptor.

3. Estudio de compatibilidad HLA y otros estudios necesarios
pre trasplante.

Determinar el tipo de trasplante y la fuente de CPH.
Determinar el régimen de acondicionamiento a utilizar.
Realizacién del trasplante.

Seguimiento del paciente trasplantado.

No oA

TABLA 8.1
Caracteristicas bioldgicas de las CPH

Capacidad metabdlica y de
proliferacion

Cultivos celulares, para evaluar las
unidades formadoras de colonias ++ ++ +H+
en nimero y estirpe.

Reactividad de los linfocitos T (por
la posibilidad de enfermedad de ++ ++ ¥
injerto contra hospedero)

Marcadores CD 34+ Positivos Positivos Positivos




Indicaciones del TCPH

Fundamento

EI TCPH tiene dos posibles objetivos:

a)

b)

Autélogo

Sustituir la hematopoyesis del paciente total, o parcialmente
cuando ésta es defectuosa, insuficiente o neoplasica.
Permitir un tratamiento anti neoplasico con dosis muy eleva-
das de agentes quimioterapeuticos que originan inmuno su-
presion prolongada o definitiva. Este Gltimo aspecto se fun-
damenta en el hecho de que ciertos tumores precisan para
Su curaciéon un tratamiento de mayor intensidad que causa
mieloablacion, pero inferior a la que origina la muerte. Ade-
mas, las CPH de un donante sano son capaces de contribuir
al efecto antitumoral, sobre todo en situacion de enfermedad
minima residual. Este efecto se conoce como reaccion del
injerto contra la neoplasia, que habitualmente se ha com-
probado en leucemia aguda. En los Ultimos anos, para apro-
vechar el efecto anti tumoral del injerto en trasplante
alogénico, se ha desarrollado un tipo de trasplante no
mieloablativo para pacientes que no tolerarian un TCPH
estandar por su toxicidad. Se han investigado tratamientos
de preparacion (acondicionamientos) de intensidad reducida
(AIR) que permiten, por su menor toxicidad, realizar el alo-
TCPH en pacientes mayores o con enfermedades asociadas
que contraindicarian un alo-TCPH convencional.

TABLA 8.2
Tipo de TCPH de acuerdo al donador

Las CPH son del propio paciente.
Donante y receptor son la misma persona.

Singénico Las CPH provienen de un gemelo univitelino.

Alogénico

Las CPH son de un donador de la misma especie distinto a
un gemelo univitelino: a) emparentado, donante familiar del
receptor (habitualmente un hermano HLA idéntico) y b) no
emparentado.

Xenogénico Las CPH provienen de una especie distinta.

T células progenitoras hematopoyéticas
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TABLA 8.3
Fuente de obtencién de las CPH

Se obtienen mediante punciones mdiltiples de las crestas

Médula 6sea o . ) o
iliacas y ocasionalmente del esternon o meseta tibial.

Obtenidas mediante aféresis, después de movilizacion de las
Sangre periférica CPH hacia la SP con factor estimulante de colonias y/o
quimioterapia (para trasplante autdlogo y alogénico).

Se recogen por puncién de la vena del cordén umbilical
inmediatamente después del parto (para trasplante
alogénico).

Sangre de cordon
umbilical

Trasplante autologo o autotrasplante de CPH

Este tipo de trasplante consiste en obtener células progenitoras
hematopoyéticas del propio paciente, conservarlas y reinfundirlas
después de administrar dosis de quimioterapia y/o radioterapia ablativa,
como se observa en la figura 8.1.

CPH Congelacién

ﬁﬁﬂ@

e

Altas dosis
quimioterapia
y radiacion

—> |9\ ——>

Fig. 8.1. Esquema de los pasos seguidos en el trasplante aut6logo.

Ventajas de este tipo de trasplante

D No requiere la busqueda de un donante

D Menor toxicidad relacionada con el procedimiento

D No existen las complicaciones indeseables de la enfermedad
de injerto contra hospedero (EICH)

D Permite la realizacién de consolidacién en los tumores soli-
dos, en el momento en que la masa tumoral es menor.

Desventajas

D Las células recolectadas pueden tener una calidad deficiente




D Existe el riesgo de contaminacién con células tumorales, aun-
que es menor con el uso de SP
D Aumento del porcentaje de recaida por enfermedad minima
residual e inexistencia de efecto-injerto contra leucemia.
Trasplante singénico o isogénico

Ventajas

D Poca o ninguna posibilidad de EICH
D No necesita inmunosupresion.

Desventajas
D No-efecto injerto contra tumor
D Mayor posibilidad de recaidas.

Trasplante alogénico

CPH
Donante
Metatrexate y
Quimioterapia Irradiacién ciclosporina A
Al \AA/
—> i’ —> —_—>

Fig. 8.2. Esquema de los pasos seguidos en el trasplante alogénico.

Ventajas de este tipo de trasplante

D Amplia la posibilidad de donantes
D Mayor efecto-injerto contra leucemia.

Desventajas

D Riesgo aumentado de falla del injerto (5 a 10%)
D Aumento de la frecuencia y severidad de la EICH (80%)
D Mayor frecuencia de infecciones

T células progenitoras hematopoyéticas
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Tiempo de demora en la busqueda del donante

Alta toxicidad del régimen de acondicionamiento

Riesgo de infecciones fatales y de trastornos linfoproliferativos
Reconstitucién inmune demorada o incompleta.

Trasplante de CPH de SCU
Ventajas de esta fuente de CPH

D No hay riesgo para el donante

D Menor posibilidad de transmision de infecciones

D Disminucion de la frecuencia y severidad de EICH

D Busqueda en un banco de CPH en su base de datos en for-
ma inmediata

D Aumenta la posibilidad de incluir grupos minoritarios

D Menor tiempo de busqueda de donante

D Expansion ex vivo

D Posibilidad de combinar dos cordones

D Posibilidad de utilizar donantes no totalmente compatibles
(Compatibilidad HLA 4 de 6).

Desventajas

D Celularidad baja
D Prendimiento hematopoyético tardio.

Estudio de antigenos leucocitarios humanos
Definicion

El sistema de antigenos leucocitarios humanos (HLA) que conforma
el complejo principal de histocompatibilidad (MHC del inglés major
histocompatibility complex) del ser humano, esta constituido por un
grupo de genes que se localizan en la banda 21.3 del brazo corto del
cromosoma seis y abarcan alrededor de cuatro millones de pares de
bases de DNA. Estos genes gobiernan la expresion de las moléculas
HLA. El sistema tiene un extraordinario polimorfismo.

Las moléculas del MHC clase | y clase Il son las responsables de
presentar péptidos antigénicos a los linfocitos T CD8+ y T CD4+,
respectivamente. La presentacion del antigeno es la etapa inicial para




TABLA 8.4
Indicaciones del TCPH

Alogénico Autélogo

Enfermedades congénitas

e Inmunodeficiencia congénita
combinada

Aplasia medular de Fanconi
Talasemia mayor e Ninguna
Drepanocitosis

Eritroblastopenia de Blackfan-
Diamond

Neutropenia de Kostmann
Sindrome de Wiskott-Aldrich
Osteopetrosis juvenil
Tesaurismosis

Enfermedad granulomatosa crénica

Enfermedades adquiridas

W célules progenitoras hematopoyéticas

Neoplasicas

Leucemias agudas
Leucemia mieloide crénica
Leucemia linfocitica cronica
Linfoma no Hodgkin
Linfoma Hodgkin

Mieloma multiple
Histocitiosis

Amiloidosis

Sindromes mielodisplasicos
Tumores sdlidos

No neoplasicas

Aplasia medular grave
e Hemoglobinuria paroxistica nocturna
Deficiencias inmunolégicas

la induccién de una respuesta inmunolégica celular especifica con-
tra los diferentes agentes patdgenos en el caso de infecciones, o bien
contra células transformadas (tumores).

La tipificacion HLA se requiere tanto para trasplante de érgano sélido
como para trasplante de CPH.
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Dadas las ventajas de los métodos moleculares, su uso se ha genera-
lizado y en algunos centros ha reemplazado totalmente a los métodos
serologicos. La eleccion del donador es evaluada con la siguiente
estrategia: para donador relacionado (ejemplo: hermano), tipificacién
HLA de clase | por serologia y tipificacion por baja resolucién para
antigenos clase Il DRB1 y DQB1 del paciente y ambos padres para
determinar los haplotipos.

D Siesun gemelo idéntico HLA no se requiere mayor investigacion

D Siun gemelo es monocigoto, éste es un trasplante singénico

D Si ambos padres demuestran un haplotipo comun, éste es
un trasplante fenoidéntico

D Sino hay un donador compatible, iniciar la investigacion de
un donador no relacionado.

Para donador no relacionado:

Obtener tipificacion de alta resolucion en clase |y clase Il para el
paciente en HLA A, HLA B, HLA C, HLA DRB1 y HLA DQB1. El nivel
de resoluciéon depende de la experiencia del personal del laboratorio y
de la técnica usada. Es importante senalar que se pueden hacer
tipificaciones de alta o baja resolucién. A baja resolucién se identifi-
can los alelos de un grupo, pero no el alelo particular que tiene el
individuo. Si un individuo tipifica como DR4 no se sabria cual de las
32 variantes del DRB1 04 tiene.

Es conveniente la blUsqueda en bancos de cordén umbilical si la in-
vestigacion no es satisfactoria.

Si se encuentran varios donadores HLA idénticos, elegir al varén, vi-
rus citomegalico negativo y donador compatible ABO.

Si ningln donador es identificado, se recomienda elegir un cordén
umbilical que contenga el mayor nimero de células nucleadas hasta
con una o dos diferencias en los antigenos HLA.

Seleccion del donador y métodos de recoleccion

Tipo de donadores

Donador alogénico adulto emparentado y no relacionado: es
toda persona sana con una compatibilidad HLA 6 de 6. La edad
estara de acuerdo al estado fisico del propio donador, por ejemplo, en




su condicién cardio-vascular y es indispensable cumplir con los re-
quisitos de donacion de sangre total alogénica y autéloga. En ningln
caso se aceptara al donante si tiene infeccion viral activa.

Donador autélogo adulto: preferentemente sin actividad de la en-
fermedad de base, disfunciones organicas graves, ni proceso infec-
cioso activo y acceso vascular periférico adecuado, con una buena
reserva medular.

Donador alogénico pediatrico: debe contar con el consentimiento
informado firmado por padre, madre o tutor legal. Si el nifo psicolégi-
camente tiene conciencia de la situacion, también debera firmar frente
a trabajadora social y psicélogo. Se requieren dos testigos no familia-
res con identificaciéon oficial.

Se tendra que realizar una evaluacion integral (psicoldgica, fisica, es-
tudios generales, biometria hematica, funcién renal, hepética, prue-
bas de coagulaciéon y pruebas cruzadas). No existe en pediatria una
edad limite para ser donador.

Donador autdlogo pediatrico: con remision de la enfermedad en
mas del 90%, sin disfunciones organicas graves, ni proceso infeccio-
S0 activo, con un acceso vascular periférico adecuado y buena reser-
va medular, aunado a los lineamientos del donador alogénico.

Criterios de seleccion para donacion de sangre de cordén
umbilical: mujer embarazada, en edad de 18 a 40 afos, con gesta-
cion de 34 semanas 0 mas, estancia en labor menor de 24 horas,
ruptura de membranas menor de 12 horas de evolucién, temperatu-
ra materna menor a 38 °C, ausencia de aloinmunizacidon materno
fetal, ausencia de anemia severa materna con manifestaciones de
hipoxia tisular, ausencia de sufrimiento fetal agudo o crénico, emba-
razo normoevolutivo. Ademas de los criterios clinicos para la dona-
cién de sangre total.

Criterios de exclusion: antecedentes infecto contagiosos de la pa-
reja sexual, antecedentes de enfermedades genéticas de los padres
bioldgicos, antecedentes de enfermedades crénicas de la madre, em-
barazo gemelar, exposiciéon de la madre a sustancias teratogénicas,
cirugias durante el curso del embarazo, anormalidades en la explora-
cion fisica, doble circular de corddn con sufrimiento fetal, placenta
desgarrada, cordon fragmentado, corddn sin pinza y falta de consen-
timiento informado.

T células progenitoras hematopoyéticas
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Donacion autologa de sangre de cordon umbilical

No se recomienda la donacidén autdloga de SCU ya que la probabilidad
de padecer una enfermedad que requiere tratamiento con TCPH repor-
tada a nivel internacional es del 0.3% en 200 mil nacidos vivos por
anho. Pueden tener riesgo de desarrollar cancer o alguna
inmunodeficiencia congénita o enfermedades genéticas, de los cua-
les sélo el 0.7% pueden beneficiarse de un TCPH, debido a los esque-
mas de tratamiento de las enfermedades que en un momento dado
requieren TCPH en la actualidad reportan sobrevida de mas de un 70%.

Meétodos de recoleccion

Meédula osea

La recoleccién de CPH se realiza mediante las agujas de puncion
medular, a través de 1 a 2 puntos cutaneos en cada cresta iliaca
posterior, con punciones variando la direccién y la profundidad. Una
vez introducida la aguja y realizada la primera aspiracién, se coloca de
nuevo el mandril, se avanza unos milimetros y se efectlia una nueva
aspiracion, repitiendo varias veces el mismo proceso en cada nuevo
lugar de puncién. Se aspiran de 5 a 10 ml (para evitar contamina-
cién hemética). Se vacia el contenido de la jeringa en una bolsa de
recoleccidn y se lava la jeringa por medio de solucién heparinizada. Si
existe dificultad para mover el émbolo, dejar la jeringa y el émbolo en
remojo en la solucidn heparinizada, agitar periddica y suavemente la
bolsa de recoleccion.

Recoleccion de CPH en sangre periférica

Cumplir con la NOM 003 SSA y con el apartado de seleccién del
donador de CPH del capitulo de Aféresis. Por medio del procedimien-
to de aféresis se procesan de 10 a 15 litros de sangre para el adulto.
Para ninos se recomiendan de 2 a 3 volimenes del volumen sangui-
neo total del nino que corresponden a 70 mi/kg del donador.

Requerimientos para la recoleccion por aféresis

Hb mayor de 11 g, recuento plaquetario mayor a 150 000 antes de
empezar la movilizacion. Si no se consigue la celularidad necesaria




con un sélo proceso de aféresis y es necesario repetir el procedimien-
to, el recuento de plaquetas al final de éste no debe ser inferior a
100 000 pul.

TABLA 8.5
Efectos secundarios de la recoleccion de médula 6sea

Fatiga, dolor en el lugar de la puncién, dolor al
Efectos secundarios dentro andar, dolor de espalda, dificultad de deglucion,
de las primeras 72 horas dolor al sentarse, nauseas, cefalea, vomitos, fiebre,
sangrado y lipotimias

Las presentan del 6 al 20% de los donantes e
Complicaciones menores incluyen: hipotension, sincope, cefalea severa, dolor
intenso, infecciones menores

Descritas en el 0.3 al 3% de los donadores:
bradicardia, espasmo de laringe, hipotension
severa, anafilaxia con la anestesia; infecciones
(neumonia, osteomielitis, hepatitis post
transfusional), lesiones mecanicas (ciatica, fracturas,
hematoma retroperitoneal); otras incidencias (infarto
del miocardio, embolismo pulmonar, insuficiencia
renal, edema pulmonar).

Complicaciones mayores

El volumen a recolectar es de 10 a 15 ml/kg del receptor.

Movilizacion de células progenitoras
hematopoyéticas de sangre periférica

Aunque las CPH se encuentran en la sangre circulante sin moviliza-
cidn, se sabe que estas células pueden ser expandidas por estimulacion
exogena antes de la coleccidn de células hematopoyéticas para ase-
gurar que la coleccién sea eficiente y adecuada para la calidad de
injerto.

Los agentes utilizados para la movilizaciéon incluyen quimioterapia
citotoxica, factores de crecimiento hematopoyético o su combinacion.

La ventaja de colectar células de sangre periférica es la posibilidad de
aumentar la coleccién hasta en diez veces mas progenitores. Esto
aumenta el nimero de células que facilitan el injerto y reduce el
riesgo de fracaso del trasplante en donadores con incompatibilidad
parcial o de donadores no relacionados.

La movilizacion de células hematopoyéticas de sangre periférica para
trasplante autélogo puede ser:

T células progenitoras hematopoyéticas
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1. Con el uso de citocinas, factor estimulante de colonias de granulocito
(FEC-G) o factor estimulante de colonias de granulocito-monocito
(FEC-GM); ambas logran la expansidn de células hematopoyéticas
en enfermos con cancer. Los eventos adversos al uso de citocinas
son dolor 6seo, reacciones de hipersensibilidad, sindrome gripal y
de capilar débil.

a.

El conteo de células CD34+ se eleva a partir del tercer al
quinto dia de la aplicacion del factor. Se recomienda que se
cuantifiquen las células CD34+ de la sangre periférica y que
se inicie la coleccién por aféresis cuando se documente el
incremento de CD34+.

La dosis recomendada de FEC-G puede ser de 10 a 24 ug por
kilogramo de peso, en dosis Unica o dividida.

La coleccién de células por aféresis comienza a partir del dia
4 o0 5 de la administracién del FEC-G y debe suspenderse
como maximo el dia 7.

. Con el uso combinado de quimioterapia mas citocinas, aumenta

significativamente la eficacia de la movilizacién. La ventaja es que
existe evidencia de que el uso de quimioterapia puede disminuir el
numero de células malignas contaminantes (purga in vivo) de la
células colectadas.

a.

La toxicidad extra y la morbilidad asociadas con el tratamiento
citotdxico usado puede ser evitado al planear la quimioterapia
de salvamento para coleccién de células hematopoyéticas.
Una desventaja es que la coleccién no sea planeada con
precision, como con el uso de citocinas. Ya que las células
hematopoyéticas aparecen durante la recuperacion de
leucocitos, el conteo de leucocitos o la cuantificacién de CD34
en sangre periférica es utilizado como guia para la coleccion.
Aunque se recomienda que la coleccion se realice cuando la
cuenta de leucocitos sea mayor a 1 x 10%L la experiencia
indica que cuando se emplea movilizacion combinada, el
momento optimo de la coleccidon ocurre cuando la cuenta
de leucocitos es mayor a 5 x 10%L, aproximadamente 12 a
14 dias post-quimioterapia.

El conteo de leucocitos es un marcador inespecifico del
conteo de células hematopoyéticas de sangre circulante.
De modo que el conteo de CD34+ en la sangre periférica




provee una informacion confiable para iniciar la leucoféresis
y su duracion.

e. Las citocinas deben mantenerse hasta que la colecciéon de
células hematopoyéticas haya finalizado.

Citopenias post-donacion
Una reduccion transitoria en la cuenta de neutrdfilos post donacion
ha sido descrita. La linfopenia transitoria también es posible. La
deplecidon de plaguetas es un efecto reconocido de las leucoféresis
de flujo continuo particularmente cuando se procesan mas de dos
volimenes de sangre. El conteo plaquetario puede requerir una sema-
na en restablecerse y los enfermos criticos ameritan transfusion. Debi-
do a que se puede anticipar una disminucion del 30 al 50% en la
cuenta de plaguetas después de la leucoféresis, la reinfusion de plas-
ma rico en plaquetas debe ser considerado cuando la cuenta de
plaguetas post-donacién sea menor de 80 a 100 x 10°/L. La aféresis
no debe ser realizada si el conteo de plaguetas es menor a 70 x 10°/L.

TABLA 8.6
Efectos adversos del procedimiento de aféresis

[ orign | Efectosadersos

Ocasionados por Locales (enrojecimiento, equimosis, tumefaccion)
terapéuticos de febricula, dolores 6seos, trombocitopenia, infiltrados
movilizacion pulmonares, esplenomegalia. Mas raros: cefalea,

disuria, diarrea, vasculitis cutanea, rotura esplénica,
sindrome de distress respiratorio del adulto, alopecia,
osteoporosis y Sindrome de Sweet

Ocasionado por la Hemorragias y neumotorax

colocacion de catéteres

Comunes a todos los Reacciones vagales, intoxicacion por citrato, escalofrio,
procesos de aféresis hemodlisis, hematomas en el sitio de venopuncion,

citopenias en procesos prolongados o repetidos.

Uso de factores estimulantes de colonias
en pediatria

Su uso es controvertido en pediatria. El uso rutinario de factores de
crecimiento en donadores pediatricos sanos es éticamente

T células progenitoras hematopoyéticas
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controversial principalmente porque sus efectos a largo plazo son
desconocidos, por lo cual se recomienda que su uso sea sometido al
comité de ética de la unidad médica para aprobacion. Filgastrin
(neupogen) pediatricos: 10 ug por kilogramo de peso.

Recoleccion de CPH provenientes de sangre de
cordon umbilical

La recoleccion de CPH de SCU puede realizarse en dos modalidades:

1. Previo alumbramiento (coleccion in ttero). Se realiza me-
diante la puncion de la vena umbilical utilizando una bolsa
de recoleccién con capacidad de hasta 250 ml con 25 a 35
ml de CPD y es recogido por gravedad.

2. Después del alumbramiento (coleccidon ex utero). Se sus-
pende la placenta en un receptaculo especial y se utilizan los
mismos métodos que en la coleccién in ttero (figura 8.3).

Fig. 8.3 Recoleccion ex Utero.

En todos los casos se determina el volumen y se realizan recuentos
celulares de: células nucleadas totales, células mononucleares tota-
les, células CD34+, unidades formadoras de colonias en cultivo
(UFC), tipificacion HLA, grupo ABO y Rho D, fenotipo eritrocitario
ampliado, serologfa viral y cultivos para bacterias y hongos.




CPH estandares

TABLA 8.7
Estandares de cosecha

Numero de células
Volumen CD34+
nucleadas

2a5x1010 1a 1.5 litros 2x 108
sp De acuerdoaloque  Pueden ser 225 x 106
requiera el paciente  varias bolsas
SCu 8x108 70 ml 3 x 108 5x104

TABLA 8.8
Dosis celular para trasplante

Células CD34+
mononucleares

>2 x 108/kg 2 x 106/kg
SP >2 x 108/kg 2 x10%kg
SCU >2 x 107/kg 1.7 x 105/kg 5x 10%kg
TABLA 8.9

Opciones para la utilizacién de uno o dos unidades de CPH
provenientes de sangre de cordon umbilical respecto a su HLA

Numero de Numero de células mononucleares
unldades

Igual o mayor 3 x 107/kg
2 Una 5/6 Igual 0o mayor 4 x 107/kg

Gl s de s el c/u igual o mayor 1.5 x 107/kg

3 Dos unidades con mayor 5 ; 5
compatibilidad Dosis total igual o mayor de 3 x 10

4 Dos 516 c/u igual o mayor 1.5 x 107/kg

5 Una 416 Igual 0 mayor 5 x 107/kg

6 Dos 46 c/u igual o mayor 2 x 107/kg

Dosis total igual o mayor 4 x 107/kg

W célules progenitoras hematopoyéticas
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®

Criopreservacion

La conservacion de una suspension celular implica esencialmente
un cambio de fase, es decir, la transformacién de un sistema liquido
en un sistema sdlido. Se define como criopreservacion celular a las
condiciones éptimas para garantizar su almacenamiento durante el
tiempo que sea necesario sin pérdida de sus capacidades de
autorregeneracion y diferenciacion.

Para ello es importante conocer, ademas del nimero de células
nucleadas, la integridad de las mismas mediante un estudio de viabi-
lidad y funcionalidad (grado de desarrollo de CPH en cultivo semisélido)
ademas de la cantidad de células hematopoyéticas por medio de cul-
tivos celulares. Para la criopreservacion se recomienda el uso de equi-
pos semi automatizados o0 automatizados que regulen la velocidad y
el tiempo de congelacién.

Para garantizar la calidad de la unidad criopreservada debe tenerse
sumo cuidado en diferentes puntos:

D Eliminar los cumulos de células agregadas en la bolsa
colectora de aféresis

D Soluciones criopreservantes con dimetilsulféxido (DMSO),
hidroxietilalmidén (HES) o combinacién de ambos a dosis
adecuadas

D Viabilidad mayor o igual a un 90%

D Tiempo de congelacidon post cosecha de no mas de 48 ho-
ras, siempre y cuando las células permanezcan de 2 a 8 °C
durante el transporte y su almacenamiento previo a la
criopreservacion

D Cultivos bacterioldgicos.

Manejo post-congelacion

Se deben transportar las células en un recipiente con nitrégeno liqui-
do al area de trasplante. Antes de iniciar la descongelacion del pro-
ducto criopreservado, se deben verificar los siguientes puntos en voz
alta para que el personal médico y paramédico involucrado en la in-
fusion del producto los verifiquen:

1. Nombre.
2. Numero de bolsa.




3. Cantidad de células criopreservadas por bolsa y niUmero de
bolsas pertenecientes a ese mismo paciente.

4. Nombre del donador sea autblogo o alogénico. De ser
alogénico nombre del donador y paciente.

5. Fecha de criopreservacion.

Se procede a descongelar cuidando lo siguiente:

1. Verificar que la bolsa no contenga burbujas. Se deben extre-
mar precauciones al descongelar ya que la bolsa se puede

romper.
2. Cortar tubo piloto de la bolsa criopreservada y verificar viabili-
dad celular.
3. Introducir la bolsa criopreservada dentro de una segunda bol-
sa estéril.
TABLA 8.10
Descongelacion e Descongelaciony | Lavado | Tiempo de
infusién inmediata albimina al 5% opcional | infusion
. 15 a 20 minutos
MO Si No No por bolsa
Sp Si No No 15 a 20 minutos
por bolsa
SCuU No Si Si 15 minutos

Reaccion adversa a la transfusion de células
criopreservadas

Los siguientes sintomas deben evaluarse: nausea, sensacion de ca-
lor o fiebre, disnea, orina de color oscuro, vémito, dolor abdominal,
dolor toracico y diarrea. Si algun signo de reaccién adversa se presen-
ta, detener la infusidon e inmediatamente iniciar el tratamiento co-
rrespondiente.

Seguimiento post trasplante

Injerto
D Quimerismo
D Niveles de inmunosupresores

T células progenitoras hematopoyéticas
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Reconstitucion inmune
D Subpoblacion de linfocitos.

Seguimiento de enfermedad minima residual
D Estudios de biologia molecular.

Quimerismo

Se define como quimerismo a la coexistencia en un mismo organis-
mo de poblaciones celulares originarias en dos individuos
genéticamente distintos. Para obtener quimerismo es preciso inducir
en el receptor una situacion de inmuno depresion que permita la
supervivencia de las células del donante. Con el alo-trasplante de
CPH se obtiene una situacion de quimerismo, ya que el paciente
trasplantado posee células de estirpe hematopoyética del donante.
Segln la existencia o ausencia de células hematopoyéticas tras el
TCPH se distinguen dos situaciones:

Quimerismo completo: situaciéon en que todas las células
hematopoyéticas proceden del donante.

Quimerismo mixto: coexistencia de CPH del donante y del receptor.
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Reacciones
transfusionales

La transfusion de componentes sanguineos se considera como un
procedimiento relativamente seguro, inocuo y eficaz. Sin embargo,
la terapia transfusional conlleva el riesgo de reacciones adversas, desde
las leves hasta las muy graves que incluso pueden provocar la muerte.
La transfusién debe evitarse hasta donde sea posible, por lo que la
indicacion clinica ha de ser rigurosamente ponderada. El personal de
salud debe ser capaz de reconocer y manejar las diferentes reacciones
adversas de la transfusion y emplear los medios disponibles para
eliminar o minimizar tales riesgos para el enfermo.

Definicion

Eventos adversos asociados a la terapia transfusional, que pueden
presentarse de manera inmediata o tardia. El término de reaccion
transfusional se refiere a la respuesta anormal o a efectos adversos
que un paciente presenta o desarrolla con la administracién de los
diferentes componentes sanguineos.

La reaccion transfusional se considera inmediata cuando se presenta
en las primeras 24 horas y tardia cuando se presenta después de
este lapso.

Clasificacion

Las reacciones transfusionales se clasifican en dos grandes catego-
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rias: inmunoldgicas y no inmunolégicas. Ambas pueden ser inme-
diatas o tardias seglin se muestra en la tabla 9.1.

Inmunolégicas

No
inmunoldgicas

TABLA 9.1

Categorias de reacciones transfusionales

Eeecco N |

Inmediatas

Hemolitica

Febril no hemolitica

Alérgicas:

* Urticaria

* Anafilactica

Dafio pulmonar agudo asociado a transfusion

Tardias

Aloinmunizacion contra antigenos: eritrocitarios,
leucocitarios, plaquetarios o proteinas plasmaticas
Hemolitica

Enfermedad injerto contra hospedero (EICH-AT)
Pdrpura postransfusion

Inmunomodulacién por transfusion

Inmediatas

Contaminacién bacteriana
Sobrecarga circulatoria
Hemdlisis no inmune

* Mecanica

* Térmica

* Osmotica

Embolia

* Aérea

* Particulas

Hipotermia

Desequilibrio electrolitico
* Hipocalcemia

* Hiperpotasemia

* Hipomagnesemia
Coagulopatia hemodilucional

Tardias

Hemosiderosis
Transmisién de infecciones virales, bacterianas y
parasitarias.




Manifestaciones clinicas y etiologia de las
principales reacciones transfusionales

La tabla 9.2 ofrece informacién que nos permite orientar la sospecha
diagnéstica de reaccién transfusional (RT) partiendo de los signos y
sintomas presentes en el paciente. Es importante recordar que no
todos los datos clinicos se manifiestan en todos los pacientes o con

la misma intensidad.

TABLA 9.2

Manifestaciones clinicas y etiologia de las reacciones transfusionales

Tipo de reaccion
transfusional

Hemolisis intravascular

Hemolisis extravascular

Febril no hemolitica

Urticaria

Signos y sintomas

Ansiedad, sensacion de muerte
inminente, dolor retroesternal,
lumbar o en el sitio de
venopuncion, fiebre, escalofrio,
nausea, vomito, hipertension
inicial, hipotensién, taquicardia,
disnea, coluria, anuria, choque. En
el paciente anestesiado: sangrado
en capa (en lecho quirdrgico y en
sitios de venopuncién), oliguria,
coluria e hipotension

Ictericia, fiebre, transfusion
inefectiva, ocasionalmente
escalofrios, coluria (puede pasar
inadvertida)

Fiebre o incremento de la
temperatura corporal mayor de un
grado centigrado durante la
transfusion, escalofrio, cefalea y
vomito

Prurito, enrojecimiento, rash y
placas eritematosas

Etiologia

Incompatibilidad por ABO y
otros sistemas (Kidd, Duffy,
P). Mediada principalmente
por anticuerpos clase IgM, y/o
IgG fijadores de complemento
hasta C9

Incompatibilidad por sistema
Rh, Duffy, Kidd, Diego, Kell y
otros diferentes al ABO.
Mediada por anticuerpos de
clase IgG fijadores o no de
complemento hasta C3

Mediada por anticuerpos
contra antigenos leucocitarios,
proteinas plasmaticas.
Produccion endégena o
transferencia pasiva de
citocinas

Por contaminacion bacteriana

Mediada por anticuerpos clase
IgE contra proteinas
plasmaticas

Presencia de alergenos
diversos en el plasma
transfundido

Reacciones transfusionales
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Reaccion anafilactoide

Anafilaxia

Dafio pulmonar agudo
asociado a transfusion

Parpura trombocitopénica

postransfusional

Contaminacion bacteriana

Sobrecarga circulatoria

Enfermedad injerto contra
hospedero

Urticaria, estornudo, tos,
sibilancias, ronquido, estridor,
angioedema, dolor toracico,
disnea, opresion en el pecho o
dolor retroesternal, hipotension ,
taquicardia, arritmia, cdlico ,
nausea, vomito o diarrea,
ausencia de fiebre.

Hipotension, obstruccion de vias
aéreas superiores (edema
laringeo) o inferiores
(broncoespasmo), sensacion de
muerte inminente, perdida de
conciencia y choque.

Datos de: insuficiencia respiratoria
aguda, hipoxia tisular, edema
pulmonar agudo bilateral sin
compromiso cardiaco, fiebre,
hipotensién, taquicardia.

Imagen radiolégica de infiltracion
pulmonar bilateral.

Petequias, sangrado por piel y
mucosas, (sangrado
gastrointestinal), hematuria,
hemorragia intracraneana.

Fiebre, escalofrio, nausea, vomito,
dolor abdominal y muscular,
disnea, diarrea, hipotension,
choque.

Disnea, ortopnea, cianosis, tos,
esputo espumoso, taquicardia,
cefalea, hipertension, plétora
venosa en cuello, edema de
miembros inferiores. Signos y
sintomas de falla cardiaca
congestiva.

Sintomatologia relacionada al
volumen y velocidad de
transfusion.

Fiebre, rash y descamacion
cutanea, diarrea acuosa, ictericia.

Los anteriores y ademas:
anticuerpos anti IgA (en
pacientes deficientes a de
IgA), anticuerpos contra
drogas (penicilina entre otros
antibioticos) y elementos no
bioldgicos (6xido de etileno y
plastificantes).

Anticuerpos anti: IgA,
haptoglobinas, C4 (antigenos
Chido y Rodgers) y penicilina.

Transferencia pasiva de
anticuerpos anti HLA o
anticuerpos contra leucocitos
del receptor.

Anticuerpos en el receptor
contra antigenos leucocitarios
del donador, y otras causas
(ver texto).

Anticuerpos contra antigenos
plaquetarios, con destruccion
de plaquetas autdlogas por
fenédmenos inmunolégicos
diversos.

Bacterias Gram positivas
(estafilococo,estreptococo,)
0 negativas (yersinia,
pseudomona, echerichia,
klebsiella, salmonella).

Hipervolemia en pacientes con
anemia crénica Hb < 5g/dl y
en pacientes con compromiso
de la funcién cardiaca o
pulmonar.

Injerto y proliferacién en el
hospedero de linfocitos
presentes en el componente
sanguineo transfundido.




Reaccion hemolitica
Definicion

Destruccion aumentada de los eritrocitos. Puede ser inmune o no
inmune; por el sitio de destruccidén puede ser intra o extravascular y
por el tiempo de aparicion puede ser inmediata o tardia.

Incidencia

Reaccion hemolitica inmediata: generalmente es causada por in-
compatibilidad ABO, las referencias internacionales reportan una in-
cidencia de 1 en 6 000 a 1 en 30 000 unidades transfundidas, con
una tasa de mortalidad de 1 en 500 000 a 1 en 1 000 000 de unida-
des. Del total de las reacciones hemoliticas inmediatas, el 6% resul-
tan fatales. La FDA reporta que alrededor del 41% de las muertes por
transfusion son causadas por incompatibilidad ABO, con una inci-
dencia de mortalidad de 1 en 200 000 pacientes transfundidos.

Reaccion hemolitica tardia: La incidencia es de 1 en 2 500 a 1 en
4 000 unidades transfundidas. La mortalidad es de 1 en 3.85 millones
de unidades y de 1 en 1.15 millones de pacientes transfundidos.

Fisiopatogenia

La reaccion hemolitica transfusional mas grave se presenta cuando
interactlan los eritrocitos transfundidos con anticuerpos preformados
en el receptor. La reaccion antigeno-anticuerpo puede o no activar el
complemento de acuerdo a la inmunoglobulina implicada, lo que
conduce a hemdlisis intra o extravascular. En la hemdlisis
intravascular algunas citocinas con actividad inflamatoria y vasoactiva
intervienen en la reaccion tales como: factor de necrosis tumoral
alfa, interleucina 1, 6, 8 y proteina quimioatrayente de macréfago
(MCP); asi como la liberacion de sustancias tromboplésticas que
explican el cuadro clinico caracteristico de la reaccién hemolitica
transfusional. En la hemdlisis extravascular el eritrocito sensibiliza-
do es destruido por el sistema fagocitico mononuclear mediante los
receptores para la porcién Fc de las inmunoglobulinas y la fraccion
C3d del complemento.

Reacciones transfusionales
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Prevencion

La causa mas frecuente es el error clerical (error en la identificacién
del receptor, muestras de sangre y otros errores administrativos), por
lo que es aconsejable desarrollar manuales de procedimientos para
cada una de las areas que intervienen en la transfusién, a saber:

En el banco de sangre: seleccion médica de los donadores, reco-
leccion y estudios de laboratorio para la deteccidn de microorganismos
trasmisibles, separacién de componentes y clasificacién fenotipica
de la sangre.

En el servicio de transfusiones: pruebas de compatibilidad
pretransfusional, almacenamiento y entrega al servicio hospitalario
de la sangre y componenetes seleccionados.

En los servicios clinicos hospitalarios: recepcion de la sangre y
sus componentes procedentes del servicio de transfusiones, verifica-
cién de la correspondencia de identificacion del producto o identifi-
cacion positiva del paciente “al pie de la cama”, procedimiento de
aplicacion seglin la necesidad del paciente y la naturaleza del pro-
ducto a aplicar, vigilancia de la transfusién durante los primeros 15
minutos y toma de signos vitales previos a la transfusion, durante la
misma y al final de su aplicacién.

Debe instrumentarse un sistema de control de los procedimientos
mencionados y reportar en un formato adecuado disenado exprofeso
para cada uno de los servicios anotados, la verificacién de los proce-
sos correspondientes con la periodicidad y nimero de acciones ne-
cesarias para darles validez estadistica.

Recordar que la deteccién y reporte del error no debe ser con fines
punitivos, sino para corregir procedimientos y hacer mas segura la
practica transfusional.

Diagnostico diferencial

D Contaminacién bacteriana del componente sanguineo
D Hemdlisis no inmune

- Mecénica

- Térmica

- Osmdtica.




Protocolo de manejo
(Ver pagina 149: Protocolo general de manejo)

Reaccion transfusional febril no hemolitica
Definicion

Incremento en la temperatura mayor a un grado centigrado, que se
presenta durante la transfusion o en las primeras 24 horas posteriores
sin otra causa que lo explique. Puede o no acompanarse de escalofrio.

En los nifios puede no haber escalofrio, sélo elevacion de temperatura,
palidez, sensacién de frio y en algunas ocasiones inapetencia transi-
toriay diarrea.

Incidencia

La frecuencia general es de 0.5 a 1% por componentes transfundidos,
para el concentrado eritrocitario de 0.5% a 10% y de 1 a 38% para el
concentrado plaquetario. Existen diversos factores que inciden en la
frecuencia de este tipo de reaccién como son: alosensibilizacion previa
(transfusiones o embarazos), tiempo de almacenamiento del
componente, tipo de componente sanguineo y cantidad de leucocitos
residuales en el componente.

Fisiopatologia

Resulta de:

1. La interaccién de anticuerpos del receptor contra antigenos
leucocitarios o plaquetarios en el componente transfundido,
gue dan por resultado la liberacién de pirégenos endégenos
(interleucina 1, 6 y factor de necrosis tumoral alfa).

2. Por la infusién de modificadores de la respuesta bioldgica
como las citocinas que se acumulan en el componente
durante el almacenamiento.

3. Liberacioén de citocinas por macréfagos activados del paciente
en respuesta a los leucocitos del donador.

4. Elalmacenamiento de las plaquetas favorece la liberaciéon de
ligandina CD40, que estimula células endoteliales que pro-
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ducen prostaglandina E2, con actividad similar a citocinas
pirogénicas.

Diagnostico diferencial

Debe establecerse con las entidades que pueden manifestarse por
fiebre y/o escalofrio como uno de los sintomas iniciales que pueden
ser: reaccidon hemolitica, contaminacion bacteriana y dafio pulmonar
agudo asociado a transfusion.

Prevencion

Uso de sangre leucorreducida en pacientes politransfundidos y
multiparas, uso de filtracién para leucocitos preferentemente en li-
nea o prealmacenaje con el fin de evitar la liberacién de citocinas
durante su conservacion.

Otros medios menos eficientes son los que logran leucorreduccién
de sélo 1 a 2 logaritmos como son los productos lavados u obtenidos
por fraccionamiento semiautomatizado.

Protocolo de manejo
(Ver pagina 149: Protocolo general de manejo)

Reacciones de tipo alérgico
Definicion

Resultan de hipersensibilidad a proteinas o sustancias alergénicas
presentes en el plasma contenido en el componente transfundido,
con una gama de manifestaciones clinicas desde urticaria hasta re-
acciones de tipo anafilactico.

Incidencia
La urticaria leve se presenta en 1 a 3 % de las infusiones de plasma.

El choque anafilactico ocurre en 1 en 20 000 a 1 en 47 000 compo-
nentes sanguineos transfundidos.




Fisiopatologia

Interaccion entre un alergeno exdgeno y un anticuerpo de tipo IgE e
IgG preformado por sensibilizacién previa del receptor. El anticuerpo
se localiza en la superficie de mastocitos y baséfilos tanto en tejidos
como en sangre periférica. Al ocurrir la unién con el alergeno, estas
células se activan y liberan mediadores de anafilaxia (anafilatoxinas)
responsables de los sintomas a nivel de los diferentes 6rganos y que
pueden variar en gravedad. Los casos de anafilaxia se presentan ge-
neralmente en pacientes con deficiencia de IgA.

Protocolo de manejo para reacciones de tipo
alérgico
(No confundir con el protocolo general de manejo)

1. Detener la transfusién y mantener una vena canalizada.

2. En reacciones leves puede administrarse un antihistaminico
como la difenhidramina a dosis de 25 a 50 mg cada 6 a 8
horas por via oral, IM o IV.

3. Cuando hay hipotensién que no cede con el tratamiento an-
terior valorar la aplicacion de epinefrina a dosis de 0.3 a 0.5
mg (0.3 a 0.5 ml de una solucién 1:1000) por via subcuta-
nea, repitiendo cada 20 a 30 minutos hasta un maximo de
tres dosis.

4. Cuando la reaccién no cede, se agrava o de inicio es grave,
administrar hidrocortisona de 100 a 500 mg IV cada seis horas.

5. Si hay broncoespasmo, se aplica dosis inicial de aminofilina
de 6 mg por kilogramo IV en infusién en un periodo de 20 a
30 minutos y dosis de mantenimiento de 0.5 a 0.6 mg por
kilogramo por hora en infusion IV en periodos de 20 a 30
minutos y el tratamiento de soporte que sea necesario (oxi-
geno, fluidos, etc.) de acuerdo a la condicion clinica del pa-
ciente.

6. Al seleccionar nuevos productos para transfundir a pacientes
con antecedentes de reaccién alérgica, se utilizardn concen-
trados eritrocitarios o plaquetarios lavados. Cuando la reac-
cién sea por el uso de plasma, usar hemoderivados segln
sea el caso. En los pacientes que presentan reaccion adver-
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sa a hemoderivados utilizar hemoderivados de diferentes fuen-
tes o productos recombinantes.
7. Estudios de laboratorio (ver cuadro 9.1 ).

Prevencion

En pacientes con antecedente documentado de reaccién alérgica
transfusional, usar concentrados eritrocitarios y plaquetarios lava-
dos. En pacientes con reaccion reiterativa pueden premedicarse
con antihistaminico y la recomendacién de vigilarlo estrechamente
durante las siguientes 24 horas para descartar otros tipos de reac-
ciones.

Diagnostico diferencial

Cuando no se encontré anti IgA en el receptor, hay que investigar
antecedentes de reacciones previas tanto en el receptor como en el
donador, uso de medicamentos e ingesta de alimentos alergénicos.

Entre reaccion anafilactica y anafilactoide: Condiciones que cursan
con sintomas y signos respiratorios agudos como sobrecarga circula-
toria, dafo pulmonar agudo asociado a transfusion, patologia de base,
eventos clinicos coincidentes, (ejemplo: embolismo pulmonar).

Condiciones que causan hipotension severa o choque como: Reac-
cién hemolitica aguda, choque séptico, patologia de base o eventos
clinicos coincidentes, (ejemplo: choque cardiogénico).

Dano pulmonar agudo por transfusion
Definicion

Reaccidn transfusional inmediata usualmente dentro de las seis ho-
ras de la transfusion que se debe considerar cuando el receptor pre-
senta insuficiencia respiratoria aguda y/o hallazgos en rayos X carac-
teristicos de infiltrado pulmonar y edema pulmonar bilateral sin evi-
dencia de falla cardiaca u otra causa de falla respiratoria. La gravedad
de la falla respiratoria es desproporcionada en relaciéon al volumen




transfundido, de tal manera que puede descartarse la sobrecarga cir-
culatoria. Los componentes implicados con mayor frecuencia han
sido los concentrados plaquetarios o el plasma, aunque se ha pre-
sentado también en transfusion de concentrados celulares (eritrocitos
y granulocitos).

Incidencia

Se requieren aulin estudios sobre este tema ya que el diagndstico es
frecuentemente pasado por alto, algunos autores reportan frecuen-
cias tan altas 1:5 000 y otros frecuencias tan bajas como de
1:250 000 unidades transfundidas.

Fisiopatologia

Anticuerpos antileucocitarios en el donador, ocasionalmente
anticuerpos antileucocitarios en el receptor y otros agentes
activadores presentes en los componentes sanguineos. En el re-
ceptor se han demostrado anticuerpos anti HLA o contra antigenos
de neutrdfilos. La reaccidn antigeno anticuerpo causa una secuen-
cia de eventos que incrementa la permeabilidad de la
microcirculaciéon pulmonar de tal manera que fluidos con alta con-
centracién de proteinas entran en el intersticio y en los espacios
aéreos alveolares. Otros factores pueden jugar un papel importante
tal como anafilatoxinas C3a y C5a, y agregacién de granulocitos
que forman émbolos que impiden la microcirculacién pulmonar. Se
ha descrito un grupo de pacientes en los que no estuvieron implica-
dos los anticuerpos. En estos casos se postuld la presencia de lipidos
que se desarrollan durante el almacenamiento de los componen-
tes, los cuales activan los neutréfilos del receptor ocasionando dafno
capilar pulmonar. También se ha discutido el papel de citoquinas
acumuladas en la sangre almacenada.

La transfusidon debe ser suspendida y no se reinicia aunque las mani-
festaciones clinicas cedan. Brindar medidas de sostén que se enfo-
guen en revertir la hipoxemia con oxigeno y asistencia ventilatoria si
es necesaria. Pueden utilizarse esteroides IV. Sin embargo, su bene-
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ficio no ha sido fehacientemente documentado. Por lo general, la
funcién pulmonar se recupera en tres o cuatro dias.

Pruebas de laboratorio

Deteccidn de anticuerpos antileucocitos en el donador y el receptor
por las técnicas de leucoaglutinacion y linfocitotoxicidad u otras de
mayor sensibilidad y especificidad, prueba cruzada de linfocitos.

Prevencion

Rechazo de donadores implicados en la reacciéon y blsqueda de
anticuerpos anti HLA en donadoras multiparas y personas
multitransfundidas evitando el uso de plasma y concentrados
plaquetarios de las que sean positivas. En los casos en los que el
anticuerpo implicado es del receptor, puede prevenirse el TRALI con
el uso de filtros desleucocitadores de alta eficiencia.

Los pacientes politransfundidos e inmunodeprimidos sometidos a ci-
rugia cardiaca, trasplante hepatico y sépticos, son de riesgo para de-
sarrollar TRALI por lo que deberan usarse componentes de poco tiem-
po de almacenaje de menos de 72 horas y filtros leucorreductores de
alta eficiencia.

Diagnostico diferencial

Con sobrecarga circulatoria, reaccién anafilactica y contaminacion
bacteriana, pulmén de choque, embolismo y hemorragia pulmonar.

Enfermedad injerto contra hospedero
asociada a transfusion

Definicion

Reaccion inmunolégica mediada por los linfocitos presentes en el
componente sanguineo transfundido, que proliferan ante la incapa-
cidad del receptor de rechazarlos y que mediante mecanismos diver-
sos establecen un dano tisular de gravedad variable que puede fre-
cuentemente conducir a la muerte.




Incidencia

La incidencia general no se ha establecido ya que por razones de
ética médica no se han desarrollado estudios prospectivos. Los da-
tos disponibles provienen de estudios retrospectivos y con un nu-
mero limitado de pacientes. La incidencia depende del grado de
variabilidad a los antigenos mayores de histocompatibilidad entre
poblaciones y del tipo de componente sanguineo transfundido. En
poblaciones cerradas, en las que se comparten mas haplotipos HLA
como en el caso de Japon, la incidencia es mayor que en poblacio-
nes con mayor heterogeneidad genética como en los Estados Uni-
dos de Norteamérica. Los componentes sanguineos celulares re-
presentan mayor riesgo que los componentes acelulares. También
es probable que la enfermedad sea subdiagnosticada y que las
manifestaciones clinicas sean atribuidas a la enfermedad subya-
cente. Wagner y Flegel, con base a la frecuencia de haplotipos en
diferentes poblaciones y empleando modelos matematicos, han
calculado el riesgo de desarrollar EICH-AT en donaciones no dirigi-
das: 1 en 17 700 a 39 mil transfusiones en los Estados Unidos; 1
en 6 900 a 48 500 transfusiones en Alemania; 1 en 1 600 a 7 900
transfusiones en Japon. El riesgo para donaciones dirigidas se
incrementa en 21 veces en los Estados Unidos, 18 veces en Ale-
mania y 11 veces para los japoneses. En México carecemos de
informacién al respecto.

Fisiopatogenia

En términos generales, los linfocitos del donador escapan a la res-
puesta inmune del receptor por causas diversas. La interaccion entre
los linfocitos T del donador y las células del receptor que expresan
antigenos HLA de clase | y Il llevan a dafo celular mediado por célu-
las asesinas naturales (NK). Los linfocitos T CD4+ reconocen las
diferencias en HLA clase Il y los linfocitos T CD8+ las de HLA clase I.
Cuando se presentan diferencias completas en el CMH (de clase |y
I), los linfocitos CD4+ y CD8+ pueden iniciar indistintamente la
reaccion. Los tejidos celulares que expresan mayormente los antigenos
HLA y que por tanto son blanco del ataque inmune incluyen piel,
timo, tracto gastrointestinal, higado, bazo y médula ésea, lo que per-
mite explicar el cuadro clinico de la EICH-AT (tabla 9.3).

Reacciones transfusionales
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Las manifestaciones clinicas de EICH-AT son similares a la EICH-
TMO pero presentan diferencias significativas: en el tiempo de apari-
cién, grado de afectacién a médula dsea y respuesta a tratamiento,
que se traduce en mayor letalidad de la EICH-AT.

TABLA 9.3
Comparacion clinica y patoldgica entre EICH-TMO y EICH-AT

Aparicion 35- 70 dias 2- 30 dias
Exantema (rash) + +

Sintomas constitucionales Profundo Leve a moderado
Elevacion enzimas hepaticas + +

Pancitopenia Rara a minima Casi siempre
Aplasia o hipoplasia de MO Negativo Positivo
Frecuencia de EICH 70% 0.0a1.0%
Respuesta a la terapia 80 a90% Ninguna
Mortalidad 10 - 15% 90 - 100%

Los mecanismos de escape de los linfocitos del donador estan expre-
sados en los criterios de Billingham que comprenden: la compatibili-
dad HLA entre donador y receptor, la presencia de linfocitos
inmunocompetentes en el componente transfundido y la incapaci-
dad del receptor para rechazar el injerto.

Los componentes sanguineos empleados rutinariamente en la tera-
pia transfusional pueden con facilidad exceder el umbral de células
linfoides para inducir EICH-AT (tabla 9.4).

Los linfocitos presentes en los componentes sanguineos pueden con-
servar actividad mitotica alin después de tres semanas de almacena-
miento en ACD a +4 °C. Se han detectado linfocitos circulantes al
menos durante siete dias posteriores a la transfusién de una unidad de
ST en receptores adultos inmunocompetentes; en neonatos por seis a
ocho semanas posteriores a exanguineotransfusion y por mas de dos
anos después de la transfusion intrauterina con sangre materna.




TABLA 9.4

Numero de leucocitos contaminantes en los componentes sanguineos

Componentes sanguineos Leucocitos/unidad

Reacciones transfusionales

Sangre total 1.0 a 20x10°
Concentrado eritrocitario 0.5 a 5.0x10°
Concentrado eritrocitario lavado 1a10x 108
Concentrado eritrocitario congelado y desglicerolizado <5.0 x 107
Concentrado eritrocitario leucorreducido <2 x 108
Concentrado plaquetario 0.5a5.0x108
Concentrado plaquetario de aféresis <1x 1089
Concentrado plaquetario leucorreducido <1x108
Concentrado de granulocitos 1x1010
Plasma fresco 0.1a1.0x100

Componentes sanguineos implicados en EICH:

Sangre total

Plasma fresco

Concentrado eritrocitario

Concentrado eritrocitario congelado y desglicerolizado
Concentrado plaquetario

Concentrado leucocitario de donadores sanos

Concentrado leucocitario de pacientes con leucemia mieloide
crénica

Concentrados eritrocitarios y/o plaquetas tratados con 15 a 20 Gy.

Componentes sanguineos no implicados en EICH-AT:

Plasma fresco congelado
Crioprecipitados, concentrados eritrocitarios y/ o plaquetas tra-
tados con 25 a 50 Gy.

Inmunocompetencia del receptor: Existen poblaciones de pacien-
tes en riesgo de desarrollar EICH-AT en los cuales se presenta un
severo dano de la inmunidad celular, tales como: inmunodeficiencia
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congénita combinada y severa, neonatos prematuros con peso me-
nor a 1200 g, receptores de transfusion in Utero o neonatos que han
sido transfundidos in Utero, receptores de células progenitoras
hematopoyéticas, pacientes oncoldgicos tratados con radioterapia o
quimioterapia intensiva, pacientes con linfoma de Hodgkin y recep-
tores de trasplante de érganos sélidos.

Otro grupo de pacientes sin inmunodeficiencia y en riesgo de desa-
rrollar EICH-AT es el de receptores de transfusiones provenientes de
donadores familiares de primero y segundo grado, o de componentes
sanguineos HLA compatibles.

Diagnostico

La biopsia de piel es el procedimiento disponible mas accesible. Sin
embargo, los hallazgos histolégicos no son patognomaonicos. El diag-
néstico de certeza es el cuadro clinico sumado a la evidencia de
persistencia de linfocitos del donador mediante analisis citogenético
o HLA. El estudio citogenético es de utilidad cuando donador y recep-
tor son de diferente sexo y en la presencia de cromosoma Filadelfia
en el caso de donadores de leucocitos con leucemia granulocitica
crénica. El andlisis de HLA puede realizarse mediante técnicas de
reacciéon en cadena de la polimerasa (PCR), radiomarcaje de sondas
de DNA o andlisis de polimorfismo RTL (restriccién de fragmentos
largos). La sola evidencia de quimerismo linfocitario no es diagnosti-
co de EICH-AT ya que la sobrevida del linfocito transfundido es varia-
ble, desde unos dias hasta anos sin la presencia de EICH-AT.

Protocolo de manejo

Considerando que el tratamiento es generalmente inefectivo, se
enfatiza la necesidad de implementar medidas preventivas. Las mo-
dalidades terapéuticas exitosas para el EICH-TMO (glucocorticoides,
globulina antitimocito, ciclosporina, ciclofosfamida, micofenolato,
anticuerpos monoclonales antilinfocitos T) son inefectivas en el EICH-
AT. Existen reportes anecdoticos de respuesta a algunas de estas
modalidades terapéuticas, pero la carencia de un tratamiento efecti-
VO es responsable en buena medida de la alta mortalidad asociada.
Esto sélo enfatiza la necesidad de la implementacion de medidas
preventivas.




Prevencion

Se fundamenta en la identificacion de los pacientes en riesgo y la radiacion
de componentes sanguineos. Es importante sehalar que la
leucorreducciéon no es un método aceptable de prevencion de EICH-AT.

Identificacion de pacientes en riesgo: Al paso de los afos se han
identificado pacientes con riesgo de desarrollar EICH. Esto ha permitido
establecer lineamientos para identificar aquellos pacientes en quienes
la practica transfusional debe llevarse a cabo con productos radiados.
Se han establecido indicaciones absolutas para pacientes con riesgo
alto y relativas para pacientes con bajo riesgo comprobado.

Indicaciones absolutas

D Pacientes con inmunodeficiencia celular congénita

D Pacientes que se sometan a trasplante de células progenitoras
hematopoyéticas, desde la fase de acondicionamiento

D Pacientes que requieran transfusién intrauterina

D Transfusién en neonatos que recibieron transfusion
intrauterina

D Recién nacidos con peso menor a 1200 g

D Pacientes que se transfundan con componentes celulares
procedentes de familiares consanguineos de primero y se-
gundo grado

D Pacientes con enfermedad de Hodgkin

D Pacientes receptores de componentes sanguineos HLA com-
patibles.

Indicaciones relativas

D Recién nacidos con peso mayor a 1200 g

D Enfermos con hemopatias malignas, distintas de la enfer-
medad de Hodgkin, en tratamiento con agentes citotoxicos

D Pacientes inmunocomprometidos por enfermedad de base,
en tratamiento de quimioterapia, radiacién y/o terapia
inmunosupresora agresiva

D Receptores de 6rgano solido, a partir del régimen de acondi-
cionamiento.

Reacciones transfusionales
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Radiacion de componentes sanguineos: El objetivo de la radia-
cién de componentes sanguineos es inactivar linfocitos sin causar
dafo sustancial a los otros elementos celulares. La radiacién gamma
produce dafo biolégico mediante la generacién de iones y radicales
libres que provocan ruptura de enlaces quimicos en las células; tam-
bién provoca dano al DNA nuclear desde rupturas simples a bajos
niveles de radiacién hasta la interrupcién total de la divisién y muerte
celular a dosis altas. El linfocito es la célula blanco del proceso de
radiacion. La FDA ha establecido como dosis 6ptima para la preven-
cién de EICH-AT 25 Gy y como dosis maxima 50 Gy. Algunos autores
recomiendan una dosis minima de 30 Gy para los componentes se-
Aalados en la tabla 9.5.

Una vez que se ha reconocido a un paciente como perteneciente a
un grupo de riesgo, deben desarrollarse procedimientos que asegu-
ren la terapia con componentes sanguineos celulares radiados. Algu-
nos autores consideran la transfusiéon con componentes sanguineos
radiados de manera indiscriminada para evitar errores administrati-
vos. Sin embargo, otros consideran el riesgo tedrico de complicacio-
nes como que células nucleadas con cambios de malignidad induci-
da por radiacion sean capaces de sobrevivir en el receptor y la degra-
dacioén del plastificante de las bolsas contenedoras de los componen-
tes sanguineos y contaminacion del mismo.

TABLA 9.5
Radiacion de componentes sanguineos

Sangre total Plasma fresco congelado
Concentrado eritrocitario Crioprecipitados
Concentrado plaquetario

Concentrado de granulocitos

Plasma fresco

Concentrado eritrocitario congelado y desglicerolizado




Diagnostico diferencial

El médico que indica una transfusion debe estar alerta a la aparicion
de los sintomas en los pacientes de riesgo para desarrollar EICH-AT
en tanto su pronostico es grave. Se debe distinguir una gran variedad
de condiciones clinicas como infecciones virales y toxicidad a medi-
camentos que se manifiestan con la presencia de fiebre, eritema
(rash) cutaneo y alteraciéon en las pruebas funcionales hepéaticas.

Protocolo general de manejo de reacciones
transfusionales inmediatas

1.

Suspender de manera inmediata la transfusion del compo-
nente sanguineo.

Mantener un acceso venoso permeable.

Identificar el tipo de reaccion transfusional.

En caso de sospecha de reaccién hemolitica, tomar mues-
tras para estudio de la reaccion y enviar al servicio de transfu-
siones o banco de sangre: a) muestra sanguinea con anti-
coagulante (EDTA), b) muestra sanguinea sin anticoagulante,
¢) muestra de orina postreaccioén, d) el remanente del pro-
ducto transfundido y el equipo de transfusién. Acompanar
con un breve resumen clinico del paciente que incluya: diag-
néstico, medicamentos administrados, tipo de reaccion
transfusional (formato de identificacién del producto
requisitado), antecedente de reacciones previas y manipula-
cién que se dio al producto (cambio de temperatura, conser-
vacion, etc.).

En la reaccién hemolitica intravascular es crucial mantener
la perfusion renal, con un flujo urinario superior a 100 ml por
hora al menos por 18 a 24 horas, mediante hiperhidratacién
con solucién salina (excepto en pacientes con diagndstico
previo de IRC) y diuréticos del tipo de la furosemida 40 a 80
mg en adultos y 1 a 2 mg por kilogramo de peso en ninos.
La hipotensién puede tratarse con dosis bajas de dopamina
(menos de 5 ug por kilogramo por minuto).

Otras medidas de sostén que se consideren pertinentes (ma-
nejo de coagulopatia, choque, etc.).

Verificar: nimero de registro, grupo ABO y Rho D de la uni-
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9.

10.

dad transfundida; identificacién de muestras sanguineas y
nombre del paciente.
Estudios de laboratorio en las muestras pre y post transfusional
del receptor (el servicio de transfusiones debe conservar la
muestras pretransfusion un minimo de siete dias, el suero se
mantiene congelado y el coagulo de +1 a +6 °C):
Observar si el plasma de la muestra postransfusion del pa-
ciente presenta datos de hemdlisis
Repetir la determinacién de grupo sanguineo ABO y Rho D
en las muestras pre y post transfusién del paciente
Realizar prueba de antiglobulina humana directa (coombs
directo) en la muestra postransfusiéon del paciente
Realizar pruebas de compatibilidad con las muestras pre y
post transfusional
Investigar la presencia de anticuerpos irregulares eritrocitarios
en las muestras pre y post transfusién del paciente
En el remanente de la bolsa del componente sanguineo
verificar grupo ABO y Rho D cuando proceda, cuenta de
leucocitos, bacterioscopia y cultivo
En la muestra de orina realizar inspeccién visual y estudio
de hemoglobina libre.
Solicitar al paciente: determinacion de biometria hemética,
bilirrubinas, hemoglobina libre en plasma, haptoglobinas,
metahemalbumina, DHL, monitoreo de estado de la funcion
renal (BUN y creatinina sérica), monitoreo del estado de coa-
gulacién (TP, TTPa, fibrindgeno y cuenta de plaquetas);
leucoaglutinacion y linfocitotoxicidad (para diagnoéstico dife-
rencial con reaccion febril no hemolitica).




CUADRO 9.1
Estudios de laboratorio en muestra pre,
post transfusion y unidad transfundida

REPORTE DE REACCION TRANSFUSIONAL

Nombre del paciente: Edad: Sexo:
Registro: Servicio:
Diagnostico:
Hora de la Volumen Identificacion del producto
Fecha: reaccion: transfundido: transfundido:
SIGNOS VITALES
Pretransfusion Postransfusion
Temperatura:
FC.:
FR.:
T/A:
Pulso:
SIGNOS Y SINTOMAS
Urticaria Orina oscura Hipotension
Prurito Petequias Elevacion de la
Incremento del pulso Anafilaxia temperatura mayor a 1°C de la
Dolor muscular _______ Oliguria temperatura inicial

ACCIONES TOMADAS POR QUIEN REALIZA LA TRANSFUSION
Suspender la transfusion de inmediato
Mantener vena permeable con solucién fisiolégica
Toma de signos vitales

Toma de muestras sanguineas ( 3 cc con anticoagulante EDTA y 10 cc sin anticoagulante) y
muestra de orina

TRABAJO DE INVESTIGACION POR EL LABORATORIO

1.0bservacion visual de las muestras pre y postransfusion del paciente: hemdlisis, ictericia y otros
cambios de coloracion.

2.Verificar apariencia del producto sanguineo y del equipo de transfusion: hemdlisis, coagulos, aire y
cambios de coloracion. Aspecto fisico e integridad de la bolsa, etiquetas y equipo de transfusion para
identificar posible mal manejo.

3.Realizar:

ESTUDIOS PRE POST PRODUCTO
Coombs directo
Grupo ABO
Grupo Rh(D)
Investigacion de anticuerpos
Antieritrocitos
Antileucocitos
Antilinfocitos
Hemoglobina libre
Pruebas cruzadas
Hemoglobina en orina
Bilirrubinas (después de 6 horas
de la reaccion)
Tincién de gram(*)
Cultivo (*) -
(*)Estan indicados cuando existan cambios de coloracion, hemdlisis, presencia de coagulos, volumen
anormal de aire, antecedentes de manipulacion del componente por el servicio de transfusion o del
area clinica (fracciones pediétricas, conexion de equipo de transfusion, productos lavados, ruptura de
la unidad ). )
INTERPRETACION:

Nombre completo y firma del médico que reporta Nombre completo y firma del quimico que realiza los estudios
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FIGURA 9.1

Algoritmo de reacciones transfusionales inmediatas

En el momento de la transfusion
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Contaminacion bacteriana

Definicion

La transmision de bacterias a través de la transfusion de sangre y sus
componentes puede ser catastrofica.

Incidencia

Es mas frecuente en concentrados plaguetarios ya que se mantiene
a temperatura ambiente 0 a +22 °C. En concentrados plaqueterios
se reporta una incidencia de contaminacién bacteriana de 1:400 a
1:2 000 y de 1:500 000 para concentrados eritrocitarios.

En los eventos fatales por transfusion, del 4 a 10% estan asociados a
contaminacion bacteriana de diversos componentes, en particular
en el caso de concentrados plaquetarios transfundidos se reporta de
1: 50 000 transfusiones.

Fisiopatologia

El origen de la contaminacién puede ser: bacteremia en el donador
(salmonella, yersinia), arrastre de bacterias de la piel en el momento
de la venopuncion (generalmente gram +), contenedores y conta-
minacion del medio en que se descongelan los componentes que lo
requieren (generalmente gram negativos).

Hay diversos factores que influyen en la gravedad clinica de este tipo
de reacciones como son: tipo de bacteria implicada, magnitud de la
carga bacteriana infundida y caracteristicas del receptor. Las reaccio-
nes mas graves se asocian a bacterias gram negativas ya que contie-
nen potentes toxinas que estimulan la activaciéon de macréfagos que
a su vez liberan gran cantidad de citocinas que condicionan una
respuesta sistémica tal como fiebre, vasodilatacion, desfibrinacién
aguda y las caracteristicas del choque séptico.

Protocolo de manejo

Seguir el protocolo general de manejo (ver pagina 149).
Agregar antibioticoterapia de amplio espectro que incluya beta-
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lactAdmicos y aminoglicésidos hasta tener el resultado del cultivo y la
identificacién de la bacteria implicada. Tratamiento de los sintomas y
signos de choque séptico que se presenten.

Prevencion

Rigurosa seleccién del donador, limpieza y asepsia estricta en el ma-
nejo de los materiales de uso en el proceso de sangria, correcta asep-
sia y antisepsia de la piel del area de venopuncion, limitaciéon del
tiempo de almacenaje de los concentrados plaguetarios, inspeccion
de los componentes antes de la transfusion (presencia de coagulos
por bacterias consumidoras de citrato y hemolisis), leucorreduccion,
prealmacenaje, limpieza de los banos de descongelacién y estableci-
miento del sistema de hemovigilancia.

Actualmente se propone la remocién en el proceso de sangria de los
primeros mililitros de sangre como una medida importante para re-
ducir el arrastre de bacterias provenientes de la piel.

Diagnostico diferencial

Reaccién hemolitica, reaccién transfusional no hemolitica, dafo
pulmonar agudo asociado a transfusién y otras causas de sepsis no
relacionadas con la transfusion.

Puarpura postransfusional
Definicion

Trombocitopenia autolimitada que se desarrolla de cinco a diez dias
después de la transfusion de componentes sanguineos (concentra-
dos plaquetarios y concentrados eritrocitarios) en un paciente con
historia previa de sensibilizacién por transfusién o embarazo.

Incidencia

La frecuencia se ha estimado de 1:200 000 transfusiones. Es mas
frecuente en las mujeres.




Fisiopatologia

Es resultado de la transfusion de plaquetas incompatibles HPA 1-a
(PL A1) a pacientes HPA-1a (PL A1) negativos contenidas en los
diferentes componentes sanguineos, que dan por resultado la pro-
duccién de anticuerpos contra este antigeno que conducen a la des-
truccién de plaquetas autélogas.

El mecanismo de destruccion de plaquetas puede ser por complejos
inmunes que se unen a las plaguetas autblogas a través de los re-
ceptores Fc, produccidn transitoria de autoanticuerpos y absorcion
de antigenos plaquetarios solubles del plasma del donador.

La trombocitopenia usualmente es grave por lo que los pacientes
presentan sangrado mucocutaneo, epistaxis, sangrado de tracto
gastrointestinal, urinario y hemorragia intracraneana como la com-
plicacién mas grave en el periodo de trombocitopenia extrema.

En México no se ha establecido cudl es el antigeno implicado en
tanto no se conocen los fenotipos HPA en nuestra poblacion.

Protocolo de manejo

Actualmente, se considera como tratamiento de eleccion la infusion
de IgG intravenosa a dosis de 400 a 500 mg por kilogramo por dia
durante 1 a 10 dias. Se ha usado también el recambio plasmético
por medio de aféresis. En este caso esta en discusiéon cual es el
liquido de reemplazo ideal con una respuesta en promedio a los 12
dias; otra alternativa es el uso de prednisona a 2 mg por kilogramo de
peso que reporta una respuesta en promedio a una semana.

Prevencion

No se han descrito medidas eficientes de prevencion, por lo que los
pacientes transfundidos deben ser vigilados e instruidos acerca de la
importancia de reportar al médico tratante cualquier signo
hemorragico.

En pacientes que ya han presentado este cuadro deberan
transfundirse plaquetas compatibles acudiendo en primera instan-
cia a los familiares.
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Diagnostico diferencial

El diagndstico diferencial incluye purpura trombocitopénica
inmunolégica, sepsis, coagulacion intravascular diseminada, insufi-
ciencia de medula 6sea, trombocitopenia inducida por drogas y
anticuerpos inducidos por heparina de alto peso molecular.

Sobrecarga circulatoria
Definicion

Falla cardiaca congestiva por transfusion en un corto periodo, que se
presenta con mayor frecuencia en pacientes muy jévenes o después
de la sexta década de la vida y puede llegar a ser muy grave.

Incidencia

Se ha reportado por la clinica Mayo frecuencia de 1:756, la mortali-
dad ha sido de 3.6% de los pacientes que la presentan.

Fisiopatologia

En pacientes que se encuentran fuera del balance de liquidos y en
pacientes con anemia por debajo de 4 a 5 g/dl se encuentra implica-
da una sobrecarga que da por resultado un aumento en la presion
venosa central y en el volumen sanguineo pulmonar con disminu-
cién de la competencia pulmonar que ocasiona una insuficiencia
cardiaca congestiva y un edema pulmonar. Los pacientes con ane-
mia severa son particularmente susceptibles ya que se encuentran
en un estado cardiaco hipercinético que los vuelve muy sensibles a
pequefios aumentos del volumen sanguineo.

Protocolo de manejo

Interrumpir la transfusion, colocar al paciente en posicion de fowler,
proporcionar oxigeno, administrar diuréticos, controlar estrictamente
el balance de liquidos y si es necesario realizar sangria retirando el
plasma reinfundiendo el paquete globular.




Prevencion

En los pacientes de riesgo, administrar lentamente a razén de 1 ml/kg
de peso por hora, o bien transfundir pequenos volimenes; vigilar el
balance de liquidos; evitar transfusiones cuantiosas en pacientes
pediatricos y de la tercera edad.

Diagnostico diferencial

Debe realizarse con insuficiencia cardiaca, embolia, enfermedad
valvular cardiaca, hipertension arterial sistémica, dano pulmonar agudo
relacionado con transfusién y anafilaxia.

Complicaciones de la transfusion masiva
Definicion

Se definen como las que se presentan cuando se transfunde un
volumen igual o mayor al volumen sanguineo del sujeto en el lapso
de 24 horas. La que se considera mas relevante es la coagulopatia
por hemodilucién. Pueden presentarse también diversos trastornos
del equilibrio acido-basico debido a la intoxicacion por citrato.

Incidencia
No se cuentan con datos estadisticos.

Fisiopatogenia

Debido a que las unidades transfundidas son productos de diferentes
tiempos de almacenamiento, en el paciente se presenta disminu-
cién de las plaguetas y los factores labiles de la coagulacién, lo que
puede dar lugar a coagulopatia por hemodilucion.

Protocolo de manejo

Deberan administrarse los componentes sanguineos en déficit de
acuerdo a la evolucién clinica del paciente y los resultados de las
pruebas de coagulacién, incluyendo concentrados plaquetarios, plas-
ma fresco congelado y crioprecipitado.
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Vigilancia clinica estrecha de los pacientes con hemorragia cuantio-
sa para estimar el volumen de sangre perdido y el volumen de sangre
transfundido.

Diagnostico diferencial

CID, discrasias sanguineas hereditarias o adquiridas.

Hemosiderosis por transfusion

Definicion

El término hemosiderosis transfusional (o0 sobrecarga de hierro) se
utiliza para definir a la enfermedad la cual es causada por un exceso
importante de hierro que se acumula de manera anémala en dife-
rentes tejidos del organismo debido a la administracion cronica de
transfusiones sanguineas.

Incidencia

Padecimientos de riesgo

En general, cualquier patologia en la cual se le transfundan al pa-
ciente mas de 20 paquetes eritrocitarios, como sucede en los si-
guientes padecimientos:

a) Sindromes de falla medular

D Anemia aplasica hereditaria y adquirida

D Aplasia pura de serie roja hereditaria y adquirida

D Sindromes mielodisplasicos

Pacientes con AR o ARSA (segin OMS)

Pacientes de riesgo bajo o intermedio | (segln IPSS)
Pacientes con SMD documentado estable
Pacientes dependientes de transfusiéon

Pacientes libres de comorbilidad que limite severamen-
te el prondstico

Hemoglobinuria paroxistica nocturna

Osteopetrosis

Anemia diseritropoyética

Otras anemias raras dependientes de transfusiones.

SNANENENEN




b) Anemias hemoliticas

D Anemia drepanocitica (o de células falciformes)
D Talasemia
D Esferocitosis.

c¢) Pacientes con anemias dependientes de transfusién candidatos
para trasplante.

Fisiopatologia

Una consecuencia de la terapia de transfusiones cronicas es la so-
brecarga de hierro secundaria, que afecta el funcionamiento del co-
razén, el higado y otros érganos. Por tal motivo, es necesaria la tera-
pia de quelaciéon de hierro. En los pacientes que reciben multiples
transfusiones de sangre, el hierro puede ser un factor peligroso y
corrosivo, causando dafio severo en diversos 6rganos y tejidos. Por
este motivo, es importante monitorear el hierro y, en casos de sobre-
carga, iniciar una terapia de quelacion, la cual implica el uso de un
farmaco que sea capaz de unirse al hierro para formar un quelato,
con lo cual el metal pierde su efecto téxico o actividad fisioldgica y
entonces puede ser removido del organismo.

Diagnostico

a) Después de 10 a 20 unidades (0 100 ml/kg) transfundidas
de paquetes globulares.

b) Ferritina sérica consistente >1000 ug/L.

c) Concentracion hepatica de hierro >7 mg de Fe por gramo
de peso seco (biopsia hepatica o resonancia magnética).

Tratamiento
Objetivos de la terapia de quelacion

a) Profilacticos
v" Prevenir el dafno a érganos claves causado por la acumula-
cién excesiva de hierro.
b) Terapéuticos
v Remover el exceso de hierro acumulado en los érganos
clave y tejidos
v Remover el hierro libre no ligado a transferrina.
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¢) Mantenimiento
v Mantener los niveles 6ptimos de hierro.

Terapias actuales de quelacion
a) Deferoxamina subcutanea
v Dosis de 30 a 60 mg por kilogramo por dia, por via
subcutanea o intravenosa en infusién continua de 5 a 7
dias a la semana.
v" Presentacion: frasco ampula con 2 g de liofilizado
v El medicamento debe prepararse en una solucion al 10%
de agua inyectable.
b) Deferasirox oral
v" Dosis de 20 a 30 mg por kilogramo por dia
v" Presentaciones: caja con 28 comprimidos dispersables de
125 mg, 250 mg y 500 mg.

Dosis de mantenimiento

Se recomienda monitorear mensualmente la ferritina sérica y, si es
necesario, reajustar cada 3 o 6 meses la dosis.

Monitoreo

Se recomienda realizar los siguientes estudios al iniciar el tratamiento
y periédicamente:

D Ferritina sérica (mensualmente)

D Creatinina sérica (mensualmente)

D Pruebas de funcién hepatica (mensualmente)

D Pruebas auditivas y oftalmolégicas (anualmente).
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Comité hospitalario de
medicina transfusional

a transfusidon sanguinea es un recurso terapéutico cuyo procedi-

miento conlleva riesgos, por lo que se requiere que el equipo mé-
dico realice actividades de hemovigilancia de acuerdo con la
normatividad vigente y las politicas de cada instituciéon. Por lo tanto,
las unidades hospitalarias deben establecer un comité de medicina
transfusional para mejorar esta practica de manera continua, no en
forma punitiva sino con fines de educacién continua.

El comité de medicina transfusional hospitalaria es responsable de
vigilar y promover la utilizacién adecuada de la sangre, sus
componentes y hemoderivados a nivel local, a través de los siguientes
objetivos:

1. Elaboracién justificada y correcta de la solicitud.

2. Conservacién, manejo, distribucién y aplicacién.

3. Contar con un sistema de hemovigilancia que permita
monitorear y prevenir los aspectos adversos de la transfusion
sanguinea.

4. La implementacién y cumplimiento de las Guias
Transfusionales Nacionales.

Estructura

El comité hospitalario de medicina transfusional debe estar formado
por un equipo multidisciplinario que incluya a todos los departamentos
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que estén involucrados en el proceso, prescripcion y aplicacion de la
sangre, componentes y hemoderivados con la finalidad de mantener
una supervision constante de los procedimientos transfusionales
realizados en la unidad de atencién médica.

Los miembros del comité deberan representar a aquellos
departamentos que sean los principales consumidores de la sangre y
sus componentes con fines transfusionales. El presidente del comité
sera el director general o director médico y el secretario sera el jefe del
servicio de medicina transfusional —quien no es conveniente que
sea el presidente, para evitar sesgos o suspicacias respecto al accionar
del comité o que existan conflictos de interés. El resto de sus miembros
lo conformaran los jefes de servicio de hematologia, oncologfa, cirugia,
ginecologia, obstetricia, anestesiologia, pediatria, medicina interna,
terapia intensiva, urgencias, laboratorio, ensenhanza, epidemiologia,
representante de los médicos residentes, trabajo social, enfermeria y
director administrativo.

El comité hospitalario de medicina transfusional tendra las siguientes
funciones:

I.  Avalar el uso apropiado de la sangre, componentes y
hemoderivados y supervisar que su empleo terapéutico se rea-
lice con la maxima seguridad de acuerdo con los principios de
ética médica y de conformidad con la legislacion vigente.

Il.  Favorecer las acciones que proponga el banco de sangre o el
servicio de transfusién para procurar un abastecimiento de
sangre y sus componentes; especialmente lo relacionado con
la promocién de la donacidn voluntaria y con los programas de
transfusién autéloga, a fin de alcanzar o mantener la autosu-
ficiencia y evitar la falta de oportunidad en la atencién médica.

lll. Implementar las Guias Transfusionales Nacionales bajo la
vigilancia de sus integrantes, con el objetivo de uniformar la
practica transfusional hospitalaria y facilitar la realizaciéon de
las auditorias.

IV. Cumplir con el consentimiento bajo informacion en el acto
transfusional.

V. Asegurar que los actos transfusionales se documenten
adecuadamente en el expediente clinico.

VI. Disminuir los costos directos e indirectos de la practica
transfusional hospitalaria al optimizar el uso de los
componentes y hemoderivados para evitar el dispendio.




VIIl. Disminuir el riesgo de las demandas por iatrogenia
transfusional.

VIIl. Revisar la proporcion sangre cruzada-sangre transfundida mis-
ma que, idealmente, deberd mantenerse en una proporcion
menor de 2:1.

IX. Verificar que el servicio de transfusion cuente con un ma-
nual de procedimientos y los registros de cumplimiento gu-
bernamental necesarios.

X. Valorar el tiempo de respuesta del servicio de transfusién en
cubrir las demandas de componentes sanguineos a los dife-
rentes servicios.

Xl.  Promover que la institucion vigile lo relacionado con la admi-
nistraciéon de sangre, componentes y hemoderivados haciendo
co-responsable al personal involucrado en el proceso.

XIl. Hacer un muestreo para determinar las causas y niUmero de
fallas relacionadas con el procedimiento.

XIll. Verificar la identificacion correcta del paciente y de los tubos
de muestras sanguineas para las pruebas pretransfusionales,
promoviendo usar métodos de identificacion mas seguros
como es el cdigo de barras en el momento de la toma de la
muestra y al inicio de la aplicacion.

XIV. Auditar registros de indicacion, justificaciéon y administra-
cion de los componentes sanguineos en el expediente cli-
nico.

XV. Abogar ante las autoridades administrativas por el banco de

sangre o el servicio de medicina transfusional en relacién

con las necesidades del personal, del espacio fisico y del
equipamiento.

Coordinar y dictaminar sobre los proyectos de investigacion

en materia de transfusiones y otros usos terapéuticos de la

sangre y sus componentes, evaluar periédicamente sus re-
sultados, hacer los ajustes necesarios y dictaminar sobre las
publicaciones que pudieran derivarse.

XVIl.Participar en los programas de educacién continua para el
personal de salud de la institucion, asi como para el personal
de nuevo ingreso.

XVlll.Colaborar en la elaboracién de planes de emergencia de la
unidad hospitalaria.

XIX. Difundir la legislacion sanitaria en la materia entre el perso-
nal de salud de la unidad hospitalaria y asegurar el cumpli-

XVI.

“ ’ ’ ’ | | ’ ’ ’ | | ’ ’ | | ’ ’ ’ | | ‘ Comité hospitalario de medicina transfusional

X
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miento de los requerimientos regulatorios y de los estandares
de acreditacién o certificacion.

XX. Crear, documentar, mantener y demostrar una calidad en la
atencion de los disponentes de sangre, asi como de los pa-
cientes.

XXI.Difundir la informacion de los resultados de la practica
transfusional al personal de hospital por los medios
institucionales establecidos.

XXlIl.Llevar un libro de actas en el que se anote la orden del dia, las
decisiones tomadas en las sesiones del comité, avalada con
la firma de los asistentes y

XAdll.Las demas que confieren las normas, el presidente del comité
y en su caso, la institucion a la que pertenece el estableci-
miento.
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Objetivo

Conocer los principios bioéticos de las buenas practicas del arte clini-
co en la medicina transfusional.

Alcance

D Generalidades de principios bioéticos

D Principios bioéticos en medicina transfusional
D Niveles de bioseguridad

D Beneficio a la sociedad.

Generalidades de principios bioéticos
Marco juridico

D Ley General de Salud 2002

D Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Control
Sanitario de C)rganos Tejidos y Cadaveres de Seres Humanos

D Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Pres-
tacién de Servicios de Atencién Médica

D Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Inves-
tigacion para la Salud
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D Norma Oficial Mexicana NOM-168-SSA1-1998 del Expe-
diente Clinico

D Norma Oficial Mexicana NOM-003-SSA2-1993 para la Dis-
posiciéon de Sangre Humana y sus Componentes con Fines
Terapéuticos.

Marco ético

D 1946 Cbdigo de Nuremberg

1964, 1996 Declaracion de Helsinki

1979 Belmont Report

1997 Internacional Conference on Harmonisation (ICH)

Guideline for Good Clinical Practice

D Aguirre Gas H. G. Cédigo de Etica del Hospital de Especialida-
des “Dr. Bernardo Sepulveda”, Centro Médico Nacional Siglo
XXI del Instituto Mexicano del Seguro Social. ISBN 968-824-
780-4.

Principios bioéticos en medicina
transfusional

La sangre no debe ser motivo de lucro. Su uso se rige por el principio
de voluntarismo desde su obtencién hasta su utilizacion.

Todo acto de medicina transfusional debera cumplir con los princi-
pios de buenas practicas de manufactura, con las guias de buena
préactica clinica y de investigacion en su caso, las cuales deben ape-
garse a procedimientos y protocolos especificos que sean validadas
por el comité adecuado.

D No hacer dafno, asegurar el maximo beneficio con el minimo
riesgo y el costo mas bajo durante el acto de disposiciéon y
transfusién a pacientes

D Otorgar atencién médica a los pacientes y disponentes sin
preferencias ni privilegios

D En la realizacién de las transfusiones respetar la autonomia
del paciente para que tome decisiones inherentes a su persona
y a la atencién de su padecimiento con base en el
consentimiento informado




D Respetar la dignidad del disponente de sangre y del paciente
como persona en sus valores, en sus derechos humanos y
en sus principios culturales, morales y religiosos

D Confidencialidad en el proceso de disposicion de sangre y de
la atencion médica durante el acto transfusional con
privacidad y respeto al secreto profesional

D Calidad en la atencién médica durante el acto transfusional
en cuanto a oportunidad; especialmente en casos de
urgencias conforme a los conocimientos médicos vigentes;
satisfaccion de las necesidades y de las expectativas de salud
llevando registros completos en el expediente clinico

D Comunicacion efectiva entre el responsable del servicio de
transfusién y el servicio clinico tratante en ambos sentidos
para darle al paciente un trato individualizado y amabile;
informacién oportuna, comprensible, completa y veraz en
relacion al acto transfusional, con opcidén a quejarse si los
servicios recibidos no son adecuados y a que su queja sea
atendida

D Solidaridad en el compromiso de la formacién y capacitacién
del personal de salud, residentes y estudiantes que les permita
una mejor formacién y calidad de atencién de los disponentes
y pacientes

D Trato respetuoso, evitar la maledicencia con los disponentes
de sangre, pacientes y companeros de trabajo

D Comportamiento integro, actuando honestamente, de bue-
na fe, con sinceridad, lealtad y apego a la ética, a la moral, a
las normas, a los reglamentos y a las leyes vigentes; dando
buen uso al patrimonio institucional en cuanto a los recursos
disponibles para la atencién de los disponentes de sangre y
los pacientes; incluyendo las instalaciones, el mobiliario, el
equipo, el material de trabajo y el tiempo laborable.

Consentimiento bajo informacion

Es un deber institucional el obtener el consentimiento bajo informa-
cién signado por el disponente o paciente, mediante el cual acepta
bajo una adecuada informacién de los riesgos y beneficios espera-
dos, la realizacién del proceso terapéutico.
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Los elementos que requiere el consentimiento bajo informacién son:

D Objetivo del proceso o tratamiento al que se le va a someter

D Riesgo del procedimiento o tratamiento propuesto (naturale-
za, magnitud y probabilidad)

D Beneficios

Alternativas al tratamiento propuesto, inlcuyendo las conse-

cuencias en caso de declinar al tratamiento propuesto

Probabilidad de éxito al tratamiento propuesto

Nombre de la institucién a que pertenezca el establecimiento

Nombre, razoén o denominacion social del establecimiento

Titulo del documento

Lugar y fecha en que se emite

Autorizacion que se da al personal de salud para la atencién

de contingencias y urgencias derivadas del acto autorizado,

atendiendo al principio de libertad prescriptiva

D Nombre completo y firma de los testigos (no necesaria para
la donacién de sangre y componentes)

D Garantia de haber recibido respuesta a cualquier pregunta o
duda derivada de la intervencion

D Libertad de retirar su consentimiento en cualquier momento
y dejar de participar sin perjuicio para continuar sus cuidados
y tratamientos

D Asegurar la confidencialidad de la informacién

D Compromiso de proporcionarle informacién actualizada so-
bre los avances en la materia, si asi lo solicita

D Disponibilidad de tratamiento técnico e indemnizacién por
parte de la institucién en el caso de dafnos o eventos secun-
darios.

Niveles de bioseguridad y proteccion del personal

Bioseguridad es el término empleado para reunir y definir las normas
relacionadas con el comportamiento preventivo del personal de sa-
lud, frente a riesgos propios de su actividad diaria.

El concepto de bioseguridad implica las obligaciones del trabajador
para preservar su salud y la responsabilidad de la institucién para
garantizarle los medios y facilidades.

Las recomendaciones son:




D Cumplir con las precauciones universales

D Cumplir las normas internacionales para bancos de sangre y
laboratorios

D Inmunizacién de los trabajadores

D Capacitacion para el desempeio del personal

D Certificacion de la competencia del personal.

Beneficio a la sociedad

Apegandonos a los principios éticos, a la normatividad vigente, a las
Guias Transfusionales Nacionales y de Buena Practica Médica,
aseguramos la calidad dentro de la medicina transfusional y el beneficio
de la poblacién.

Finalmente, para poder exigir el maximo beneficio con el minimo
riesgo, es indispensable que la sociedad se encuentre bien informada.
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