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SIMPOSIO

Avances en medicina transfusional

l. Introduccion

Araceli Malagbén M*

El desarrollo de la medicina transfusional en lo referente
a la produccion de componentes sanguineos se puede
definiren cuatro generaciones como atinadamente lo ha
descrito Mc. Cullough a través de los afios.

La primera generacién de componentes sanguineos
correspondi6 a la obtencién de los concentrados eritro-
citarios, plaquetarios, y plasma a partir de las unidades
de sangre total, lasegundageneracion giré alrededor del
desarrollo de los separadores de células sanguineas y
equipos de aferesis para la obtencién de componentes
sanguineos, latercerainvolucré el uso de células proge-
nitoras de médula como un componente sanguineoy la
cuarta y “actual” generacién, se caracteriza por un gran
avance tecnoldgico y cientifico con produccién de com-
ponentes sanguineos complejos, nuevas opcionesdela
terapia de componentes sanguineos através del uso de
células progenitoras hematopoyéticas de medula ésea,
de sangre periférica o de cordén umbilical y del aisla-
miento y cultivo de estas células para incrementar su

ndmero, activarlas o inducir su maduracion asi como
también la inmunoterapia adoptiva, en que las células
mononucleares de sangre periférica son manipuladas y
posteriormente transfundidas para alterar o incrementar
la funcién inmune en el paciente.

A pesar de esto, muchos son los aspectos que
todavia tienen que ser valorados en relacion a los
efectos adversos a la transfusién, lo cual abre un pano-
rama inmenso con diferentes caminos de investigacién
gue posiblemente en algunos afios nos lleve a los
sustitutos sanguineos.

En las siguientes lineas se abordaran los avances
qgue en medicina transfusional ha tenido nuestro pais,
continuaremos mendionando la experiencia del grupo
Espafiol de Barcelona, hablaremos a continuacion de la
creacion del Banco de Tejidos y finalizaremos con un
aspecto sumamente controvertido que se encuentra en
proceso de evaluacion sobre los aspectos de inmuno-
modulacién y transfusion.

ll. Del Banco de Sangre a la medicina transfusional

Antonio Marin-L6pez**

La historia de la sangre se remonta a la antigliedad y
subyace en la historia de la medicina y de la civilizacién.
La sangre ha evolucionado de los aspectos magicos a
los biolégicos, jugd un papel importante como “material
estratégico” enlaprimeray segunda guerras mundiales.
Elpaso delasangre a sucomercializacién seguramente
lo propicié el fraccionamiento del plasma por Cohn, en
Harvard. Con esto “nacieron” los bancos de sangre
comercialesta pesar de los esfuerzos de la Cruz Roja
por la donacién altruista de sangre.

En América, desde su creacién por Fantus,? el deno-
minado “Laboratorio de Conservacion de la Sangre” por
su funcién de depdésito y extraccién de sangre recibio el
nombre de “Banco de Sangre” (BS), el cual dalaideade
atesoramiento y trafico monetario, aunque con eltiempo
gener6 la costumbre, tradicion e inercia de tener exclu-
sivamente un papel de receptor, preparador y distribui-
dor de la sangre y sus componentes, vigente hasta la
fecha. La vulnerabilidad y el gran potencial diseminador
de enfermedades resultado en parte de este sistema BS

* Dra. Araceli Malagén Martinez. Jefe de Ensefianza .Banco de Sangre. Centro Médico Nacional “La Raza” México, DF.
**Dr. Antonio Marin Lépez. Director General. Centro Nacional de la Transfusién Sanguinea. México DF.
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se hizo manifiesto en los afios setenta con la aparicién
del virus B de la hepatitis (VHB) y se consolidaron las
dimensiones devastadoras de este potencial en la era
del VIH/ SIDA y del Virus C de la hepatitis (VCH).

Este término (BS) deja implicito su cualidad de
atesoramiento y repercutio en el profesional que dirige
el banco de sangre ya que en la mayoria de los casos
éste nointerviene enlaindicacién de qué, cuanto, cémo
y quién(es) debe(n) recibir las transfusiones de sangre
0 de sus componentes ni tampoco tiene injerencia en
la vigilancia durante la transfusion y en el periodo
posterior a ella. Sin embargo, a la sangre y sus compo-
nentes se les ha colocado en la categoria de sustancia
terapéutica, sin que sean vigilados y controlados como
el resto de los medicamentos. Esto coloca alos bancos
de sangre en una situacién de gran desventajay vulne-
rabilidad en el marco de la medicina asistencial. Como
si esto ultimo fuera poco, la situacién de los Bancos de
Sangre en la mayor parte de los paises en vias de
desarrollo presentan una situacion desoladora,® los
espacios fisicos no son suficientes, ni adecuados, ni
operativos, tampoco tienen a los responsables ido6-
neos. Generalmente no tienen el personal técnico,
médico y paramédico en cantidad y de la calidad ideal
y tampoco existen recursos suficientes para mantener,
permanentemente capacitado a dicho personal. Todo
esto hace que los Bancos de Sangre en paises subde-
sarrollados sigan siendo en muchos casos solo depar-
tamentos de recepcion y entrega de productos con
poca participacion de los(as) responsables como inter-
consultantes para el uso racional de la sangre y sus
derivados por la “exigencia”de quien “solicita u ordena”
los componentes sanguineos. Sin embargo la situacion
de México es singular con relacion al resto de América-
Latina, ya que desde 19874 la nueva Ley General de
Salud termind conlacompra-ventade lasangre, que se
hacia desde la fundacién en México del primer Banco
de Sangre en 1925, en donde la primera transfusién de
sangre oficialmente reconocida se practicd, en el Hos-
pital General de la ciudad de México por el Dr. Abraham
Ayala Gonzalez y si bien el primer donador de sangre
fue el Dr. Roberto Alfaro Trejo, quien lo hizo en forma
altruista, desde su inicio la sangre transfundida en
México, se obtenia en gran proporcion de los mal
llamados “DONADORES PROFESIONALES", recor-
demos que la donacion no es una profesion, es un acto
de voluntad.

Este parte aguas en la Salud Publica de México, fue
el resultado de haber encontrado en 1986, una elevada
prevalencia de marcadores seroldgicos al VIH en la
poblacién de donadores profesionales,* como conse-
cuenciase presenté infeccioniatrégenade estos donan-
tes en los bancos comerciales de plasmaferesis.® Dicha
practica fue abolida en nuestro pais desde mayo de
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1987. Esta acertada medida permitié abatir de manera
muy eficiente los casos VIH/SIDA asociados a transfu-
sion sanguinea, que fue la primera causa de SIDA en
mujeres en la primera década de la epidemia en Méxi-
co.”®

Con esta nueva actitud se cre6 en 1987, el Centro
Nacional de la Transfusién Sanguinea (CNTS) y a partir
de 1988 se inici6 la creacion de los 31 Centros Estatales
de la Transfusién Sanguinea (CETS) actualmente, 8
estados de la Republica Mexicana cuentan ya con 13
Centros Regionales de Transfusién Sanguinea (CERTS),
estos Ultimos cubren ya algunas entidades federativas
del pais. También se inici6 la integracion de los Comités
Interinstitucionales de Bancos de Sangre y Medicina
Transfusional (CIBSyMT) y los Comités Estatales
Interinstitucionales de Bancos de Sangre y Medicina
Transfusional (CETBSyMT) asi como los Comités Hos-
pitalarios a nivel Nacional con la misién y vision de
impulsar la donacidn altruista, el uso racional de la
sangre y sus componentes y crear el sustento para la
creacion de un nuevo concepto: La Medicina
Transfusional (MT), que demanda de un profesional de
la salud con una preparacion especifica que conozca
aspectos de inmunohematologia, aferesis, alternativas
de transfusién'®!? medicina y cirugia sin
sangre(alternativas aceptadas por los Testigos de
Jehova), transfusidn autéloga en todas sus modalida-
des, criopreservacion celular y todas sus aplicaciones
clinicas, de tal forma que funja como interconsultante,
auditor y educador de la materia para proporcionar
sangre seguraaMéxico.?2Conlanecesidad de un nuevo
médico especialista, se logré en 1999 la estructuracion
delasubespecialidad en Medicina Transfusional, sibien
aun incipiente han sido cinco los subespecialistas
egresados de esta “nueva” rama de la medicina. Ellos
encabezaran las Unidades de Medicina Transfusional
término que sustituird seguramente muy pronto al térmi-
no “erroneo” de Banco de Sangre. En el surgimiento de
esta nueva subespecialidad en el pais, la participacion
de la Secretaria de Salud ha sido fundamental para
establecer la vinculacion con los organismos internacio-
nales como la Organizacion Mundial de la Salud y la
Organizacion Panamericana de la Salud (OMS/OPS).
Estos organismos impulsaron la capacitacion del perso-
nal de los Servicios de Transfusién con la puesta en
marcha de uno de sus programas prioritarios, programa
béasico eintegral sobre “Sangre y componentes seguros”
a través de un Programa de Educacion a Distancia
(PED),® programa que actualmente se encuentra en
México avalado en forma inicial por la Benemérita Uni-
versidad Auténoma de Puebla, quien en forma conjunta
con el CNTS han puesto en linea (via internet) dicho
programa que, estamos seguros, pronto se extendera a
toda Latinoamérica.
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El programa de sangre segura debe entenderse hoy
dia como una prioridad de seguridad nacional, donde
son fundamentales: la regulacién sanitaria y la
hemovigilancia. Estos son dos pilares del paradigma en
la evolucion del Banco de Sangre a la Medicina
Transfusional. Otra parte fundamental de este programa
es la de propiciar la centralizacién de los servicios de
Medicina Transfusional en menor nimero pero con
mayory mejor calidad, y asi lograr servicios de Medicina
Transfusional de alta calidad y eficiencia. Es también
indispensable propagar, tanto en el grupo médico como
en la poblacion general, la idea que la sangre no curay
la mejor sangre es la que no se aplica. Sin olvidar,
aquellos casos en donde el analisis cuidadoso y cienti-
fico de cada paciente: laindicacion de la transfusion sea
indiscutible, se debera transfundir previo tamizaje, sélo
el componente especifico, en el momento oportuno y a
los pacientes que realmente lo requieran. La terapia
celular de uso comudn en nuestros paises, seguramente
evolucionard a la terapia génica presente ya en los
paises desarrollados, esto llevara a mejorar el uso y
evitara el abuso de este producto. La sangre es un don
gue puede evitar unamuerte, pero también puede provo-
carla y esta muerte puede extenderse mas alla del
receptor, a sus seres mas cercanos. Obtener sangre
segura no es tarea facil por dos factores:

1. La falta de donantes altruistas, que estén plena-
mente reconocidos, como la fuente de sangre de
mejor calidad y mas segura, desgraciadamente en
Méxicoy en muchos paises de Latinoamérica toda-
via existe una cultura muy escasa de la donacion
altruista.

2. El abuso en el uso de estos productos, crea un
déficit permanente que obliga a las instituciones a
recurrir a la donacién de reposicion, que si bien es
“voluntaria” se convierte en lamayoria de los casos,
en una obligacién para los familiares de pacientes
hospitalizados, con los riesgos inherentes.
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Corresponde a los responsables de la Medicina
Transfusional en nuestros paises promover la donacion
altruista, pasoindispensable entre otros, paralatransicién
de la Terapia Celular a la Terapia Génica y del Banco de
Sangre a la Medicina Transfusional en el Siglo XXI.
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lll. Experiencia del trasplante de células hematopoyéticas
de sangre periférica en el Banco Central de Sangre,
Centro Médico Nacional Siglo XXI, Instituto Mexicano del

Seguro Social

Raul Ambriz-Fernandez*

El Banco Central de Sangre del CMN Siglo XXI (BCS) es
una institucion con 40 afios de vida que en su evolucién
se ha adaptado a las condiciones imperantes.

Enlaactualidad México cuentaconunmarcojuridicoen
materia de bancos de sangre y uso de la misma adecuado
alasnecesidadesnacionalesybasadoenlaReformaaley
General de Salud del 26 de mayo del afio 2000 , el
Reglamento Interior de la Secretaria de Salud del 13 de
septiembre del afio 2000, ratificado en el afio 2001 por la
actual administracion www.ssa.gob.mx y en la Norma
Oficial Mexicana para el uso de sangre y sus componentes
con fines terapéuticos. NOM —002-SSA2-1993.

Apegado aestanormatividad el BCS desde el segun-
do semestre del afio 2001 centraliza la recoleccién,
estudio, clasificacién, conservacion, procesamiento,
aseguramientode lacalidad, distribuciény suministro de
la sangre, de sus componentesy de las células hemato-
poyéticas de la sangre (CHSP) para trasplante, a los
servicios de atencién médica que lo requieren. Funcio-
nando en forma coordinada con los servicios clinicos de
los hospitales (Especialidades, Pediatria y Oncologia
del CMN Siglo XXI, mas elHGR1), lo que ha permitido el
mejor aprovechamiento, y una distribucién adecuada en
el apoyo a los programa de trasplantes. EI BCS cuenta
conunaampliainfraestructuraparalarealizacién de esta
actividad disponiendo de laboratorios pararealizar estu-
dios a donadores, serolégicos de rutina y especiales
para deteccién de citomegalovirus (CMV), toxoplasmay
Epstein Barry pruebas confirmatorias, también cuenta
con equipos pararealizar deplecion del plasmay dese-
ritrocitacién de la médula 6sea, lavado de componen-
tes sanguineos, fraccionamiento con desleucocitacién,
filtracion prealma-cenamiento de los concentrados de
eritrocitos, pruebas para deteccidn de hemadlisis, inmu-
nohematologia para determinar el inmunofenotipo de
serie roja del donador y del receptor del trasplante y
determinacidén de isohema-glutininas cuando haya in-
compatibilidad. Todo esto ajustado a los controles
internacionales.

Ademas el BSC produce, envasay distribuye el panel
de células de fenotipo conocido (que se envia a 120
hospitales del pais a los cuales realiza los controles
nacionales de Inmunohematologia). Cuenta también
con laboratorios de coagulacion; citometria (CD34 y
control de calidad en leucorreduccioén de los productos
sanguineos, etc.); tiene la opcién a realizar PCR, HLA 'y
cultivos celulares. Nuestro sistema de “Red Fria” tiene
refrigeradores, congeladores, ultracongeladoresy equi-
pos de criopreservacion de < 150° C para colectar
sangre y CHSP auto6logas, alogénicas y de cordén
(sangre placentaria). Se tiene en proceso la implemen-
tacion de procedimientos para seleccion celular, deple-
cion de células “T”, purgado o tratamiento con interleu-
cinas e inactivacion viral. Ademas por rutina, irradia los
componentes sanguineos celulares usados en trasplan-
tes de CHSP.

Funciones sustantivas en el BCS CMN Siglo XXI para
Trasplantes

Realiza la custodia legal de los componentes sangui-
neos, moviliza las CHSP, tipifica la sangre y sus compo-
nentes que recibe de ocho puestos de Recoleccién de
Sangre, investiga serologia para sifilis, Hepatitis B, C,
VIH, asi como las pruebas confirmatorias respectivas y
hace estudios inmunohematolégicos especiales, parti-
cularmente para resolver los problemas de incompatibi-
lidad en trasplante. Ratifica tipo, fenotipo e investiga anti-
cuerposirregularesy analiza las reacciones postransfusio-
nales tempranas y tardias que ocurran en los enfermos y
estudia las enfermedades hemoliticas referidas por los
servicios hospitalarios y otros bancos de sangre. Propor-
ciona concentrados de eritrocitos estandar y aut6logos,
lavados, fenotipados, leucorreducidos, con fracciones
pediatricas, Negativos a CMV o filtrados prealmacena-
miento, concentrados de plaguetas estandar y autélo-
gos, en pooles, leucorreducidos y negativos CMV. Tiene

* Dr. Raul Ambriz Fernandez. Director General. Banco de Sangre. Centro Medico Nacional Siglo XXI, IMSS .México DF.
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una Unidad de Hemaferesis con 15 maquinas (6 Trima
y 6 Amicus; 2 CS-3000 y 1 Spectra,) para obtener
plaguetas con filtracién prealmacenamiento (leucocitos
<1 X 108) y hacer la disposicion de CHSP a donadores
y pacientes referidos por los Servicios Clinicos de los
Hospitales, asi como hacer recambio plasmatico en el
receptor en el manejo de los problemas de incompatibili-
dad. Practica transfusiones a pacientes ambulatorios que
envien los Servicios Clinicos y de Trasplante de los Hospi-
tales. Maneja trombocitopenias autoinmunes con inmuno-
globulinas y eritrocitos opsonizados y otras coagulopatias
con productos del banco, hemostaticos locales y con
concentrados purificados inactivados para virus. Notifi-
ca alos donadores seropositivos a su Unidad de Epide-
miologia (Integrada por: Enfermera Sanitarista, Trabaja-
dora Social, médico y Psic6logo). Intercambia sangre y
sus componentes con otros Bancos propios y de otras
Unidades del Sistema Nacional de Salud. Apoya los
programas de capacitacion y adiestramiento para el
personal que laboraen Bancos de Sangre y Servicios de

Recoleccion de células hematopoyéticas
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Transfusion. Tiene Servicio de Control de Calidad y hace
el Aseguramiento de la Calidad de sus procesos ponien-
do particular atencién a los procedimientos en la cose-
chaparatrasplante. La automatizacion en la mayoria de
sus procesos, permitira mantener los registros para
trasplantes, actualizados y disponibles a los registros
internacionales.

En el afio 2001 realizaron 26 reuniones del Comité de
Trasplantes de CHSP

La experiencia comparativa de los afios 2000 - 2001 en
trasplante de CHSP se esquematiza enla Figura 1. Esta
graficamuestraque alincorporarde llenoal BCS (segun-
do semestre del afio 2001) hubo una explosién en el
namero de trasplantes de CHSP. Estos resultados per-
miten asegurar que el esquema permitira alcanzar en
breve, resultados comparables'® a los logrados por los
paises mas desarrollados.
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IV. Estructura para crear un banco de tejidos

Marta Torradadella*

¢, Qué es el Banco de Tejidos?

Es la unidad técnica donde se procesa, criopreserva,
almacena y distribuye tejidos de donantes y que tiene
como objetivo garantizar la calidad de los tejidos. Des-
pués, estos tejidos son remitidos a los hospitales para su
utilizacion en trasplantes.

La mision del Banco de Tejidos es:
1. Realizar protocolos para la obtencién, congelacién

y distribucién de los tejidos.

2. Controlar la calidad de los tejidos.
3. Criopreservar, almacenar y distribuir los tejidos.
4. Registrar la actividad en un Banco de Datos.

En Espafia, las actividades relativas a la utilizacion
clinica de tejidos humanos estan reguladas por el Real
Decreto 411/1996.1

Estructura de un Banco de Tejidos

Paracrear un Banco de Tejidos es necesario obtenerlos
donantes, aspecto cubierto en muchos casos por Coor-
dinacion de Trasplantes, y tener una infraestructura que
nos permita congelar y conservar los tejidos (Figura 1).

La deteccidn del donante, la evaluacion del cumpli-
miento de los criterios de aceptacion especificos de cada
tejido, la obtencion del consentimiento familiar, la auto-
rizacion legal de la extraccion y la organizacion de los
equipos extractores, esresponsabilidad del coordinador
hospitalario de trasplante.

Los tejidos son extraidos por personal médico-quirlrgi-
co entrenado en un quiréfano estéril o en su defectoenuna
zona limpia. El Banco de Tejidos elabora protocolos de
actuacién consensuados con Coordinacion de Trasplan-
tes, siendolos coordinadoresresponsablesdelenviodelos
tejidos extraidos hasta el Banco de Tejidos. El Banco de
Tejidos ha de disponer de autorizacién por el organismo
sanitario competente y debe tener una Direccién Técnicaa
cargo de un profesional calificado, con experiencia. En
ultimo lugar, el Banco de Tejidos colabora con los centros
de implante que deben estar acreditados. La unidad médi-
co-quirdrgica solicita el tejido y una vez implantado debe
reinformar al Banco de Tejidos de la evolucion delinjerto. El
Banco de Tejidos informa de la actividad trasplantadora al
organismo sanitario competente.

Normas generales en un Banco de Tejidos

Diversas asociaciones profesionales europeas y ameri-
canas han elaborado recomendaciones y criterios mini-
mos de calidad que han de ser contemplados en la
creacion de un Banco de Tejidos.?* Estas guias practi-
cas o “estandares” incluyen aspectos de calidad, orga-
nizacion, recursos, seguridad, confidencialidad de los
registros, documentacion y aspectos éticos. Muchas de
ellas estan disponibles en Internet (Cuadro ). Asociacio-
nes como la AATB inspeccionan y acreditan a los Ban-
cos de Tejidos que lo soliciten.

Cuadro |. Estandares de Bancos de Tejidos
disponibles en Internet

Organizacién Internet

AATB http://www.aabt.org/
AEBT http://lwww.aebt.org/
BATB http://lwww.batb.org/
EATB http://www.eatb.de/
EAMST http://www.eamst.org/

Perspectivas futuras en los Bancos de Tejidos:
Cultivos celulares

Friedenstein amediados de los afios 70 demostré que en
la médula 6sea hay células que en cultivo se adhieren al
plasticoy adquieren morfologia de fibroblastosy que tras
varios pases se diferencian a otras células mesenqui-
mtosas generando pequefios depdsitos de cartilago
0seo0.® Estudios posteriores establecieron que las célu-
las mesenquimatosas aisladas eran pluripotentes y se
diferenciaban a osteoblastos (depésitos de hidroxiapati-
ta), condroblastos (sintesis de matriz cartilaginosa), adi-
positos y mioblastos, en funcion de las condiciones de
cultivo®. El descubrimiento de que en el organismo adulto
hay células progenitoras multipotentes ha abierto un
campo muy atractivo, exento de los problemas ético-
legales generados por laobtencidn de células progenito-
ras a partir de embriones congelados. Por otra parte, en
la mayor parte de tejidos adultos: sistema nervioso
central, limbo corneal, musculo liso, se han aislado

* Dra. Marta Torradadella. Jefe del Banco de Tejidos. Centro de Transfusion y Banco de Tejidos. Barcelona, Espafia.
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células multipotentes que son capaces de regenerar el
propio tejido.

Los estudios aun son preliminares y encuentran
dificultades como la purificacion de la estirpe celular
cultivada. Sinembargo, la posibilidad de generar células

‘ OCAT ‘4;* ONT ‘
|_Coordinacién de Trasplantes Acreditacion Centro de Implante <+
© Deteccion del donante administrativa ® Receptor

. Se\eccién . . ® Consentimiento

® Consentimiento familiar ® Unidad médico-quirdrgica
® Autorizacion legal ® Recepcion

® Aviso equipos extractores  Implante

. Organizacio'P extracciones © Reinformacion

* Banco de Tejidos
Director médico

® Procesamiento

© Preservacion

© Almacenamiento

o Control de calidad

* Validacion

@ Distribucion

© Transporte

® Registro

© Reporte de actividad

4 T

Tejidos de Donante | Tejidos cultivados
[ePiel » Condrocitos
® Células epiteliales de limbo corneal

® Piel
® Queratinocitos

o Corneas
 Escleras
© Membrana amniética
 Arterias

 Vélvulas cardiacas

® Células progenitoras
® Huesos
o Tendones

Figura 2. Estructura del Banco de Tejidos del Centro de Transfu-
sion y Banco de Tejidos de Barcelona, Espafia. ONT: Organiza-
cién Nacional de Trasplantes OCAT: Organitzacié Catalana de
Trasplantament.

y tejidos para tratar enfermedades como la enfermedad
de Parkinson, la enfermedad de Alzheimer, lesiones de
médula espinal, derrame cerebral, quemaduras, enfer-
medades cardiovasculares, diabetes, osteoartritis y ar-
tritis reumatoide,” asi como el tratamiento de infartos del
miocardio con células progenitoras musculares cultiva-
das, ha sido un estimulo suficiente para que nhumerosas
empresas privadas inviertan en el desarrollo de esta
tecnologia (Aastrom Biosciencies, Osiris Therapeutics o
StemcCells Inc).

En enfermedades genéticas, un segundo paso seria
transfectar con el gen deficitario a las células mesenqui-
matosas, con lo cual la célula seria capaz de secretar la
proteina deficitaria.
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V. Inmunomodulacién en transfusion sanguinea ¢ realidad
o ficcion?

Jorge Duque-Rodriguez*

Los efectos de la transfusién sanguinea y su interaccion
conlasfunciones del sistemainmune han sido estudiados
tanto en modelos animales como en humanos, desde
hace méas de 25 afios. Y dichos efectos son denominados
inmunomoduladores dado que modulan la respuesta po-
sitiva 0 negativamente.! Las repercusiones de dicha mo-
dulacion se observan en: una mejor sobrevida del injerto
parael casodetransplante derifién,2unamayor recurrencia
de tumores principalmente en colon y cancer de ovario,®
mayor nimero de infecciones postquirdrgicas* o bien, la
mejoria de la enfermedad de Crohn o el deterioro en la
evolucion del paciente VIH-CMV positivo y transfusion,®®

la relacion transfusion sanguinea y enfermedad injerto-
contra-huésped,” entre otros eventos. De interés es la
relacion existente entre estos posibles efectos de la
transfusion, los leucocitos y la expresion de la molécula
MHC clase ly I, citocinas como IL1 IL8, almacenamiento
del tejido y los beneficios de la leucorreduccién.®
Diversos estudios han mostrado los efectos de la trans-
fusion sobre la respuesta inmune estos incluyen: disminu-
cion en la secrecion de IL2, disminucion en actividad de
células NK, alteracion en la relacion CD4/CD8, disminucion
de actividad de macréfagos, disminucion en actividad de
linfocito T y pobre respuesta a estimulos diversos.*°

* Dr. Jorge Duque Rodriguez. Servicio de Hematologia .Hospital General SS., Chihuahua Chih. México.
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Transplante de érganos y transfusién sanguinea

La transfusion sanguinea se ha usado desde hace mas
de tres décadas como preparativa en injertos soélidos
como el derifion, mejorando la sobrevida del injerto y un
menor rechazo agudo del mismo.* El fenémeno proba-
blemente es condicionado por unarespuesta de toleran-
cia o anergia. La asociacion de la ciclosporina con
transfusion muestra una sobrevida del 90 % a un afio
versus 62% sin transfundir,'? la transfusion disminuye
los rechazos agudos en un 63% versus 48% cuando no
hay transfusion. Enla actualidad se retomalatransfusion
en conjunto con farmacos, buscando inducir alergia o
tolerancia asociada a una relacion HLA donador-recep-
tor, los injertos son menos rechazados y tienen mejor
sobrevida a5 afios enun 81% contra 57% o0 45% cuando
se tiene 1 DR relacionado, o DR relacionado y no
transfundido respectivamente.!?

Recurrencia tumoral e infeccion

Dos aspectos de particular interés han sido analizados por
numerosos trabajos, para establecer si la transfusién san-
guinea (TS) tiene un mecanismo de inmunosupresion que
condicione mayor nUmero de metastasis, recurrencia tu-
moral o bien una mayor incidencia de infecciones bacteria-
nas postquirdrgicas. En ambos casos la literatura es con-
troversial y no concluyente, si bien es cierto en modelos
animales la TS esta relacionada con crecimiento tumoral y
recurrencia, trabajos como los publicados por Vamvakas y
cols; permiten observar una menor incidencia de infeccio-
nes con el uso de sangre autéloga 3% versus 30%.
Asimismo, una baja en la presentacién de infecciones con
elusode leucorreduccion 2% versus 23%,“paraelcasode
neoplasias, lainformacién esigualmente controvertible. En
algunas neoplasias como colon, tubo digestivo, pareciera
sermayor larelacion de transfusiony recurrencia, noasien
otras neoplasias, como mama, enlas cuales no se muestra
dicharelacién. Enlo que si existe suficiente evidenciaes la
relacidondelosleucocitos, sus citocinasy respuestainmune
y el beneficio potencial de leucorreduccién, pero adn no
existen suficientes argumentos para justificar la leucorre-
duccion, en todo paciente quirdrgico o neoplasico por
transfundir.*®

Mecanismos de inmunomodulacién
Respuesta inmune especifica

Estudios en animales y en humanos permiten plantear
varias hipotesis, para explicar lainmunosupresion, que
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van desde la descripcion de una red idiotipo anti-
idiotipo y su relacién positiva con la sobrevida del
injerto. Expresién de FAS y apoptosis con delecion de
células T. Anergia al modificarse minimamente el pép-
tido en la presentacién con MHC y un estimulo parcial
de células T. De mayor impacto son la falta de co-
estimulacién o segunda sefal y una respuesta parcial
inmune enlatransfusién. La presentacién de antigenos
por la via intravenosa y principalmente en area esplé-
nica sin citocinas o inflamacion, explica una tolerancia
en la respuesta inmune dada la ausencia de segunda
sefal o poca expresion de moléculas CD28 -B71-B72.
Estad demostrado que los leucocitos transfundidos fun-
cionan como CPA con moléculas clase Il pero sin la
expresion de segunda sefial. Con una molécula cono-
cida como CTLA-4 que funciona con mayor afinidad
conB71-B72, generaninhibicién de células Ty anergia
o tolerancia. Ya por dltimo la respuesta inmune se
otorga en un contexto e regulacién entre células TH1-
TH2, es evidente la regulacion entre ellas mediante
citocinas como IL-10, IL-12 : TH1 inhibe a TH2 y
viceversa. Ademas recientemente se ha descrito de
otras células TH, entre ellas TH3 que generaregulacién
y supresién mediante produccién de FTG &. El monito-
reo de individuos transfundidos ha mostrado una res-
puesta TH2 predominante e incremento de prostaglan-
dina E como inmunosupresor,1617:181.10

Efectos moduladores no especificos

Con los mecanismos de respuesta especificos es posi-
ble explicar la alteracion en la respuesta no especifica
principalmente con la respuesta TH2, que genera una
disminuciénen|L2,lo cual se relaciona conunadisminu-
cién en la citoxicidad celular e inhibicion de macrofagos,
gue permite explicar larecurrenciatumoral, el incremen-
to de infecciones posquirdrgicas y la sobrevida de injer-
tos, lamejoriaen Enfermedad de Crohny el deterioro en
VIH, CMV con (TS).

Conclusién

Larespuesta de tolerancia mejor comprendida permitira
sostenery justificar el uso de transfusién en el manejode
diversas condiciones clinicas como el aborto de repeti-
cion, en el manejo de CUCI, generar tolerancia para
injertos, generar enfermedad injerto contra tumor. Pero
también es cierto que larelacién conrecurrenciatumoral
e infecciones es inconstante y no concluyente y al
momento actual no hay una justificaciéon para unaleuco-
rreduccion universal.6-18
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