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Separacion por centrifugacion
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Factor de Separacion®

= Fuerza G + flujo aspiracion

FORCA G

(Velocidade Centrlfugagao)
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Cosecha de células CTP
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RBC and
Plasma Out
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Recambio Plasmatico

El recambio plasmatico substituye una parte del plasma del paciente
con liquido de reposicion

ma “limpio”

:Sangre total Sangre total gRemover parte gAdC|onarI|qU|do Mezclary
: _cennﬁugada : del plasma : de reemplazo  : devolver
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GUIA ASFA 2013

= Introduccion a lo que es el Guia ASFA

Guias sobre el uso de la Aféresis Terapéutica en
|a practica clinica — enfoque basado en |a evidencia del
Comité de Redaccion de la Sociedad Americana de

Aféresis: Sexta Edicion Especial

Joseph Schwartz, Jeffrey L. Winters, Anand Padmanabhan, Rasheed A. Balogun,
Meghan Delaney, Michael L. Linenberger, Zbigniew M. Szczepiorkowski,
Mark E. Williams, Yanyun Wu, and Beth H. Shaz

= Que se debe considerar al realizar aféresis terapéutica —
Recambio Plasmatico Terapeutico
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ASFA — Asociacion Americana de Aféresis

Esta 32 edicion basada en evidencia, hace una revision rigurosa
de los trabajos publicados hasta la época, la calidad de esta
evidencia y la fuerza de la recomendacion derivada de esta
evidencia

Obijetivos son:

1. Lograr uniformidad en la asignacion a las categorias vy la
discusion sobre las enfermedades, a la vez que se
minimiza el sesgo personal

2. Proporciona la intensidad de la recomendacion — Grado
de recomendacion

3. Fichas Técnicas - Suministra informacidon exhaustiva,
pero condensada
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Indicaciones para Aferesis Terapeéutica

Aceptada como tratamiento de primera linea, ya sea como
tratamiento primario Unico 0 en conjunto con otros tipos de
tratamientos. Ej RPT tratamiento primario en GB; RPT en Miastenia
Gravis como tratamiento de la linea asociado a medicamentos
Inmunosupresores e inhibidores de la colinesterase

Aceptada como tratamiento de 2a linea, ya sea como tratamiento
unico o asociada a otros tipos de tratamiento. Ej RPT en NMO
despues de fallo al tratamiento con corticosteroides;

No se ha establecido el papel optimo del tratamiento con aféresis. La
decision de tratamiento debe ser Individualizada. Ej RPT en pacientes
con sepsis y fallo multiorganico.

IV

La evidencia publicada demuestra o sugiere que la aféresis es
Inefectiva o perjudicial
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Recomendaciones de Calificacion (GRADE)
Puede ser utilizada para respaldar o refutar el uso de AT

Calidad metodologica de la
Recomendacion Descripcion evidencia de soporte Implicaciones
Grado 1A Fuerte recomendacion, evidenciade ECAs sin limitaciones importantes  Fuerte recomendacion. Puede aplicarse a la
alta calidad o evidencia abrumadora a partir mayoria de pacientes en la mavoria de cir-
de estudios observacionales CUNStancias sif reservas.
Grado 1B Fuerte recomendacion. evidenciade ECAs con limitaciones importantes  Fuerte recomendacion. Puede aplicarse a la
calidad moderada (resultados contradictorios, mayoria de pacientes en la mavyoria de cir-
defectos metodologicos, mdi- CUNSTANCIAS S0 TeSeTVAaS.
rectos o 1mprecisos)
Grado 1C Fuerte recomendacion, evidenciade Estudios observacionales o senies de  Fuerte recomendacion, pero puede cambiar
baja o muy baja calidad casos cuando se cuente con evidencia de mas
alta calidad.
Grado 2A Deébil recomendacion, evidencia de  ECAs sin limitaciones importantes  Débil recomendacion. El mejor plan de
alta calidad o evidencia abrumadora a partir accion puede vanar dependiendo de las
de estudios observacionales circunstancias o de los valores del
paciente o de la sociedad.
Grado 2B Debil recomendacion, evidencia de  ECAs con linutaciones importantes Débal recomendacion. El mejor plan de
calidad moderada. (resultados inconsistentes, accion puede variar dependiendo de las
defectos metodologicos, mndi- circunstancias de los valores del paciente
rectos o imprecisos) o evidencia o de la sociedad.
excepcionalmente fuerte a partir
de estudios observacionales.
Grado 2C Deébil recomendacion, evidencia de  Estudios observacionales o senies de Recomendaciones muy débiles. Otras alterna-

baja calidad o muy baja calidad

Cas0s

tivas podrian ser igualmente razonables.

ECA: esmudio clinico aleatorizado.

1 Presentation title, Month #, Year. Confidential

1
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TABLE IV. ASFA 2013 Indication Categories for Therapentic Apheresis

Disease name TA Modality Disease condition Category  Grade
Acute disseminated encephalomyelitis TPE | ac
Acute inflammatory demyelinating polyneuropathy TPE I 1A
(Guillain-Barme Syndrome) TPE Post IVIG i1l C
Acute liver failure TPE m 2B
Apge related macular degeneration, dry Rheopheresis I 1B
Amyloidosis, systemic TPE v 2C
Amyotrophic lateral sclerosis TPE v 1c
ANCA- associated rapidly progressive glomemulo- TPE Dialysis dependence I 1A
nephritis (Granulomatosis with polyangiitis; TPE DAH I 1C
Wegener's Granulomatosis) TPE Dialysis independence T 2C
Anti-glomerular basement membrane disease TPE Dialysis dependent and no DAH i 2B
(Goodpasture’s syndrome ) TPE DAH I 1C
TPE Dialysis independence I 1B
Aplastic anemia; pure red cell aplasia TPE Aplastic anemia T aC
TPE Pure red cell aplasia i 2C
Autoimmunic hemolytic anemiaz WAHA; cold TPE Severe WAHA T 2C
agghlutinin disease TPE Severe cold agglutinin disease | aC
Babesiosis RBC exchange Severe I Ic
RBC exchange High-risk population o 2C
Bum shock resuscitation TPE m 2B
Cardiac transplantation ECP Fejection prophylaxis | 2A
ECP Cellular or recurrent rejection | 1B
TPE Desensitization, positive cross- T 2C

match due to donor specific HLA
antibody

TPE Antibody mediated rejection i 2C
Catastrophic antiphospholipid syndrome TPE | 2C
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Ficha Técnica ASFA

GLOMERULOESCLEROSIS SEGMENTARIA Y FOCAL RECURRENTE

Incidencia: poco frecusnts

Procedimiento Eecomendacion CaTeFuria

EFT Grado 1C

Nombre enfermedad:
Glomeruloesclerosis
Segmentaria y focal recurrente
Incidencia: poco frecuente
Procedimiento: RPT
Recomendacion: 1C

Categoria: |

CLOMERTLOESCLEROSIS SECMENTARIA ¥ FOCAL chumm

T T T o
BT dimado I 1
—

2 i desmi
A1 {117} M1} In'--npuq

Thaacriprics de b sedermadad
La glemarvless lreas agentens ¥ Bl (051 cams st @l 1% 3 2% da lea cams o fledersa sadndees. an sl v adulva Ba legar da un dagnierss
cificn, W 05 @ e ballarge e b beopmm rembe. Qe W CreCEnTa por dress s i ecierss an algsn ghoemdnio

pRcimnms con 5 F o o ora smirmeded s saac e O m pusds ssccier oo L cbamded mutcbeds, ol nefog vescosmiersl, @l conamne da baroin o e
iefcsde coe VIH; adermin da [—— TSI M T I V) S —
lepaines 3 pramans 4 o renisds & ee v q = 15 chsmrvaciss da gua ls CEF pasda recermir i eaplaaw
ruasl reepalds ome b posa S0 embergo, EEngm s BA cear e sigunms i N CARCIET EnCaL, n oo e b ooocd rmado Is pRsencis S Sche Ry S8 peemeab e
Chra pran balicdasd pars arpioer b paioginmes o CISF 4 ls sasrcis 4a on iebibdor dal S da peresbadidad Por b i, b ceass S le CEF 3oal por ol de m
PRACanciSn 8 rdfionss TRepriics i w Smconccer. 123 Ls maporis i s pacsmes con (51 asper. qus e pressris Sl red Sano da S a7 alas, b ol bace
mdm—umn_mmm-m-w—umm|m_-n,muu TREpAr e,
Lo mofioa, cliiors mgheua goa oeva Eacioms da resge pars . recamencas ds e dEF sa
umaummumumummmunmuna_m|mmmm—ummma

rHaga e reosTeacia. La (51 1w nldn E TS Y o amndo s SseTrdl prasrens e mago mefrno domess el panods

mnmmmmhm-drﬂnmbummm Sa prads s bar Sa Ls pressras de CEF ¢ o ka pachom

£on En o, ee— RO GNT Lt 4 Iom primerca 141 S pomerionss o el 5i 0 B TER 8 GaER,

Ia CEF mrmiaand In. palechatn Zal Srgans. S da wwa mems e pEOED g peren @ omplms smwe B d
da s mares hmde o nrala

Mansje ! erarumisnt achal

Lan paciemes con C5F primana. v pressaris da =1 gidis o s Inll_.ndd EI'T y datarisn me cusidaa pam ol o da [PpTeE R ———
uRrdne db dkocisa Con Swcmens W (N F Moo repends i & 1T, A, yems Gl reapur da n
(ARA) o ua inkisdor de s exnies s |D‘.‘Cﬂ. i o b rzkoade reeoresh v mecodesalen mednl corpERTATEEE OOk 8l

EPT. A e oo s b etk ol mormems Speoss pars maciar ol FIPT, o cist e Sebarls SRciars Se pronin coma s dugreaiqus I C5F coa ol Sr de desser s
procass ¥ EussiserLn fascisa reasl

FestiGcnciim du bn sl -
Apancemrsanis, ba packries con {iSF e 23 “Hacior 4 damadc por £an m pass moloidar da K-
50 B e b mncr oo e, Shmacde de alhirsina ceand: s incnha con ghorsindon du e malada numuuul'r.u-nmn.:u,q—
In Sindrmcidn on la COBEETRCIAn de LR, ComCide Son Tari o L8 presime. Se ke b ot iy (oo PRCEEa g Sws hay racitade BPT prod bt
provardses il replaws oo ol fode svrar s C2OF recorrems an d mave Agasa e ks come 48 gudal BT & meod cwmndo @ Rags ol dagatasee Tl pimwam da
PR coaTole marador sedinecio da (i, vara bamew v podds lkger & doceas Cards & & muene & 9 sfoscon |0 ssonm

i EPFT doms mis slte de medwal v AL hone despuds Sal Sugrdans G profEcErd. S obssred a X0% da
mmmﬂnima“mﬂM1ﬁummmmnﬂmn!uhmumlmuﬂT;_.mmm—l:ldo-
Francs, § S0P pacenms lagrercs e Aot vl o parel de o gracis & ka BPT S asbege., * perdiers ma s por cotps de s recuds & CISF. Lo
e comckryeran gt l benafce goa cfrace b BPT 4 R, s akTes o s onkon o wknec Bas de IEFErvaresas. Ykl gr g Teara a T
adalera con CISF recmems cob | T smerdas i DI, mearkisnde un raleene 943 da 10 bwa, 4 micorarna g oded b peciams molen pganca fusosasha o m
NER S8 MYEEEHO0 proesda de 10 ceses T2 on emada de Sener ot o 0 4 sdubve mxodos coa =12 socosa da BT y meoodenciain mafenl gm oo pacsnss
coRMrvAr L Snce's neal heas M e despuds dal Tasplanis Un moans ssade Romapecen nedoado e adulos oon GBS por Moma o of mgnd gu ke
EPT 3 bas EECAS derra come maitedc b menmée oot o parcisl de prosseers an 6 80P da b paciens. Alguace. pecemss cop CISF moarms ben sdo mamdos

o8 imm parsl con s da FFTa colamnan e proiiss &
TNostaz pecmicas
% st begrur ol oo aaclar & Tl S s Sl
akamen trasda: | 815 Volirase paasitcon Frecaemaa: dars o i ahames
Liquid do e

Turacion v dercafmscon o samers de preocdicman

e e s astramgias oo e 4 corsear con aa BPT ol dia, 1 diss seguidoa v, kusge, o meascs £ o s KI'Ts doresis be 2 sewaras poserioss e er mamo da

B peadrsaers. o apelicd PECHIES i 0 LETLr. e A e i Sl e lenrsaner & creanim o op ol momarse dal Sagrieres dd Worecemanas & W OSF, @

guaionl Ly peoasne v W CIAMENI S S1ST D 58 Cenec gradeal ressma o paoess reabs memrsoer oot BT La dacindn b b dmreods gacesl de ke

EPT s daba [reprp— ddal gracic da 1 e i mapesmts climcs 4 basmeis venshis, por b qe W slmsacds med d

pramrara mmmmuumm ANEROL i Gacemmn mgl mene 4 FPT e lerge pho, 3 svansie & CMEmmlis, [are e s
e by 11 oda qea pasdar. praccs b, probmbdicad da deoes coa RITT

Mefmrenciaz [258-175]
. purte cal 11 da nowiamabe da S0 Enlinends fon gsam iemmis da b an artiios paicadu e inghds s Pubbdad y @ revieus PO, PSS
TR ¥ A, an cha b artic ek [ R T

TERUMOBCT




Ficha Técnica ASFA

Niim de pacientes publicados®: 100-300

ECA EC SC PC Tipo de evidencia
0 2(19) 43 (117) 8(10) Tipo I1-3

ACUTE INFLAMMATORY DEM YELINATING POLYNEU RO PATHY (GUILLAIN-BAR RE SYNDROM E)

# de pacientes reportados o e —

proge ki ve paralvzing

which can oc,

— cur baiskly over seveml wecks, may Ewabve respiraicry and orophasymgeal muscls @ more severe canss. Thus, mechmical

4 -4 venglution is reguimd for approximaely 29% of paients. Amcnomic dysfmction can cusse varabilEy @ blood presswe md heas me. Spostmecss

I I L] recavery may ocom, however mp i 79% of patients develop |ong-4enm nearologic deficits. Morality is estimated ar 5%. The Millss Fisher variant
° charagerized by opghaimoplegia, ativis, md meflevia. ATDP i fom Chronic Falyr

which is 8 chmmic disorder (see separass fac sheat). An autoim memes pathogenss is srongly supgeead due to the prasemce of mtibodiss 1o the mys-
B sheaths consitnets in the majory of paimes as well as i animal models of the dismze. Ossnafions of praceding facsioms dliness, mch as
Campylobacier indection, seggest cxoms feactive mmtibodies may be 2 component I disease padhopenesi.

ECA (estudios controlados —

Since spomtanecss recovery i anticipated in mos pasienss, sEppoTtive care is the mamsty of teasment in ambuliory pasienss with AIDP. Severely
affecied patienss muy reqeire imtensive cure, mechmicl ventilation, and assisunce gwough the pamlysis and necessary rebabilitation over seveml
. months to 2 year or more. Comicostemics have not been showm helpful when msed alone. TPE was the firet tempensic modality so impact the disease
favorably and several major randomized comtmlled clinical triak have comfirmed its efficacy. An istem sional mndomized wrial compamd TPE, TVIG
ra n O I I l IZa O azd TPE followed by IVIG i 353 aduk pagienss with severe AIDP and found all Swee modalities o be equivalest. There wex mo diffarences i te
e weasment groups in meun disbilty improvement at 4 weeks por @ Gme o be sble 0 walk wikomt asiRmce (TPE gnup 49 days, IVIG
romp 51 days and TPEAVIG gmmp 40 days). Okher Sempestic modalities sadied incls de immunoadsorpéion apheresis, CSF fikmsion, and dowble
filration phsmapheresis. Since TVIG is rendily available, it i frequendly meed as mitial thenpy; the nypical dose is 014 gieg for § comseamtive days.

CT (estudios controlados) 2 (19) mpepinasyemymbe

The favored etiology of AIDP is amnimemmme. mtibody-medisted dmage & the pesipheral nerve myeln. The =it of several consmallad triaks com-
pasing TPE #o sspportive care akme imdicate TPE treatment can accelerate mokor recovesy, decmase fime on the vensilaor, and speed asiimment of
aher climical milesones. While mcovery with TPE is improved, the dention of diabilsy from AP remains significant. For example i ghe French

. Cooperative Stady , median fime o wean fom mechanical ventilition was 18 days vesas 31 days for TPE compared 1o conrol, respectively. In the
Nosh American Trial the medion sime a0 walk withowt assismnce was 53 days versss §5 duys. OF note, the Cochmne Newromscslar Disease: Grosp
review of TPE in ATDP fud tha TPE is most effective when iniged within 7 days of disense onsst
Technical mes

. . The typical TPE stmsegy is o exchange 300-250 ml. of pationt plasma per kg body weight over 1041 4 days. This will gesenlly require 56 TPE -
cedures with 5% albwmin mphcemant Frsh foen plsma is e memely wed fr mplcema. Since ammomic dysfmction may be praent,
affecrd patienss may be more sceptible i volmme shifts, blood pressee md beant rate changes during eracomoreal sesiment. Relapses may

oo in approvimately 109 of patienss 13 wesks following either teament with TPE or IVIG. When relapses occmr, addiional Seray, ssmlly
TPE, e be heipful In ATDP pasines with axonal mvohvement, TPE has heen mpomed to be of grester poersia] henafit than IVIG.

Vaolume trealed: 1 @ 15 TPV Frequency: every othes day
[

Tipo de evidencia lI-3 e s ————

References |43, 45-67]

*As of December 31, M09 wsing PubMed md the MeSH serch terms acwse influmen ey demyelinaing poly radicalonsmmpahy or Geilluin Barné
and plasmapheresis, plasma exchange, or apheresis for amicles published in the English linguage. Reterences of the identified arscles were searched
for addiional cases and widls.
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Ficha Técnica ASFA

ACUTE INFLAMMATORY DEMYELINATING POLYNEUROPATHY (GUILLAIN-BARRE SYNDROME)

Descripcion de la enfermedad

Manejo / tratamiento actual

Racional
Notas Técnicas
VTP& liquido reemplazo &

frecuencia
Duracion &termino procedimiento

Disease Group: Neurological Procedure Category
Incidence: 1-2 per 100,000 /vear TPE I

# of reported patients*: =300

RCT cT Ccs CR Strength of evidence

19 (1770) 0 70314) NA Type 1

I:Iescrlptlon of the dlsease
Acu v De ing Poly pathy (AIDP) or the Guillain-Barré Syndr is an acute progressive paralyzing illness affecting both motor and

sensory peripheral nerves. Ty'pncally the duea%e begins with symmetrical muscle wealness and pnmm‘iemxﬂ'm spread proximally. Progression, which can occur
briskly over several weeks, may involve respiratory and oropharyngeal muscles in more severe cases. Thus, mechanical ventilation is required for approximately

25% of patients. A ic dysfunction can canse variability in blood pressure and heart rate. Spontaneous recovery may occur: however, up to 73% of patients
develop long-term neurologic deficits. Monality is ev.nm:ned at 5%. The Miller—Fisher variant is characterized by opthalmoplegia, ataxia, and areflexia. AIDP is
distinguished from chronic infl v demyeli g poly pthy (CIDP) based on length of illness (see Chronic Inflammatory Demye linating Polyneuro-

pathy fact sheet). An i is is strongly sugg due to the presence of antibodies to the myelin sheath constituents in the majority of

patients as well as in animal model% ofﬂ'ie disease. The observation of a preceding infectious illness in many patients suggest cross-reactive antibodies may be a

[ nt in disease pathogenesis.

Current management/treatment

Since spontaneous recovery is anticipated in most patients, supportive care is the mainstay of treatment including intensive care, mechanical ventilation,
and assi ¢ through the paralysis and necessary rehabilitation over several months to a year or more. Corticosteroids have not been shown helpful when
used alone. TPE was the first therapentic modality to impact the disease favorably and several major randomized controlled clinical trials have confirmed
its efficacy. Another contmlled trial comparing intravenous immunoglobulin (IVIG) to TPE showed superiority of [VIG in the rearment of AIDP. How-
ever, the results of this IVIG trial were the target of skepticism since the TPE treatment group did not perform equivalently in comparison to prior reports
and, both TVIG treatment failures and disease relapses responsive to subsequent TPE have been reported. A subsequent international randomized wial com-
pared TPE, IVIG, and TPE followed by IVIG in 383 adult patients with severe AIDP and found all three modalities to be equivalent. There were no differ-
ences in the three reatment groups in mean disability improvement at 4 weeks nor the time to be able to walk without assistance (TPE group 49 days, IVIG
gmup 5] days, and Tl’E-’WI(rgmup 40 days). Slnce IVIG is readlly available, it is frequem]y used as initial therapy. Other therapeutic modalities studied

Rationale for therapeutic apheresis
The favored etiology of AIDP is autoimmune antibody-mediated damage to the peripheral nerve myelin. The results of several controlled trals comparing TPE to
supportive care alone indicate TPE treatment can accelerate motor recovery, decrease time on the ventilator, and speed attainment of other clinical milestones.
While recovery with TPE is improved, the duration of disability from AIDP remains significant. For example in the French Cooperative Study, median time to
wean from mechanical ventilation was 18 days versus 31 days for TPE compared to control, respectively. In the North American Trial the median time o walk
wnhom :mlmnoe was 53 dny%verws 85 dny& Of note, the Cochrane Newromuscular Disease Group review of TPE in AIDP found that TPE is most effective

Technical notes

The typical TPE strategy is to exchange 250 mL of patient plasma per kg body weight over 10-14 days. This will generally require five to six TPE
procedures with albumin replacement and one plasma volume exchange. The clinical effects of disease may progress despite the initiation of therapy.
Plasma is not routinely used for replacement. Since autonomic dysfunction is present, affected patients may be more susceptible to volume shifts,
blood pressure, and heart rate changes during extracorporeal treatment. When IVIG is used for reatment, the typical dose is 0.4 g/kg for 5 consecu-
tive days. Relapses may occur in approximately 10% of patients 2-3 weeks following either reatment. Additional therapy, usually TPE, can be help-
ful. In AIDP patients with axonal involvement, TPE has been reported to be of greater potential benefit than IVIG.

Volume treated: 1-1.5 TPV Frequency: every other day
Replacement fluid: albumin

Referencias

Duration and discontinuation/number of procedures
See Technical Notes above

References [34-43]
*As of March 20, 2006, using PubMed and the MeSH search terms Guillain-Barré, AIDP, plasma exchange, TPE, apheresis, and IVIG for articles pub-
lished in the English language. References of the identified articles were searched for additional cases and trials.
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Que se debe considerar antes de realizar un
procedimiento?

Justificacion

Impacto

Asuntos Técnicos

Plano Terapéutico

Conclusian, clinico
y/o laboratorial ,
del tratamiento

Programacion y
ubicacion

Basado en el diagnostico y historia de la enfermedad actual la
discusion sobre realizar el procedimiento de aféresis debe
incluir el mecanismo probable de accidn y sus riesgos

Tener en cuenta el efecto de la aféresis en enfermedades
concomitantes y medicamentos

Anticoagulante, liquido de reemplazo, acceso vascular y
volumen sanguineo que sera procesado

Numero total y frecuencia de los procedimientos

Parametros clinicos e laboratoriales deben ser establecido
para monitorear la eficacia del tratamiento. Criterios para
definir cuando parar o tratamiento también deben ser
discutidos

Considerar: Urgencia y rutina. Local donde sera realizado el
procedimiento.



Cuanto cambiar

Recambio de 1 a 1.5 volemia plasmatica.

100

95
36 92
20 78
% mediador | 63
de la 39
enfermedad 40
1 1.5 2 2.5 3

removido 20

0

0.5

Volemia Plasmatica Removida
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Numeros de Recambio Necesarios

Removal of IgM
(Ward DM, Updates to Harrison’s Principle’s
of Internal Medicine, Volume V, 1984)

Plasmapheresis procedures

* IgM is large (~970,000 Daltons)
-+ 90% of IgM stays intravascular

Removal of IgG
(Ward DM, Updates to Harrison’s Principle’s
of Internal Medicine, Volume V, 1984)

Plasmapheresis procedures

Most antibody mediated diseases:
* IgG is smaller (~146,000 Daltons)
* Only 25%-30% is intravascular

TERUMOBCT

dmward@ucsd.edu



Cuando realizar los procedimientos

Emergencias — iniciar el procedimiento en “< de algunas
horas”

Urgencias — dentro de 24 horas

Enfermedades que deben recibir tratamiento en caracter
de emergencia (24horas / 7dias por semana)

-PTT

-Sindrome toracico agudo — anemia falciforme
-Trombocitosis

-Hiperleucocitosis

-Sindrome de Hiperviscosidad

-Malaria GUIA ASFA 2010

| TERUMOBCT



EVENTOS ADVERSOS DURANTE
AFERESIS

= Depende del tipo de procedimiento
= Recambio plasmatico con plasma (7,8%) y con albumina (3,4%)
= 3.429 procedimientos en 18 instituciones en USA

= No fueron incluidas reacciones esperadas como parestesia
periférica o peri oral

Reaccion transfusional 1,6
nausa/vomito realacionado a citrato 1,2
Hipotension 1,0
Vasovagal O,5
tetania o desmavyo 0o,2

4,5

21 TERUMOBCT



PURPURA TROMBOCTOPENICA TROMBOTICA

Incidencia: 0,37/100.000/afio (EEULT) Procedimiento Recomendacion Categoria
TPE Grado 1A I
# de pacientes reportados®: =300
ECA CT CS CR
7(301) 2(133) 26 (980) 46 (83)

Enfermedad trombotica sistémica que se presenta con Trombocitopenia &
Anemia hemolitica microangiopatica (alteraciones mentales, renales y
fiebre). PTT esta asociada a la deficiencia de la enzima ADAMSTS13

(<5%) proteasa que fracciona los multimeros de f'vW - congénita. La PTT
idiopatica esta asociada a la presencia de Ac gue neutralizan la actividad de
la proteasa. El diagnostico de PTT continua siendo clinico.

RPT es un procedimiento de emergencia (mortalidad <10%)

RPT diariamente hasta LDH & 150.000/ul por 2-3 dias consecutivos,
esquema de disminuir RPT

Liquido de Reposicién: PFC, isento de crio precipitado (N Fibrinégeno),
albumina (<50%)+ PFC

N
N
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HIPERLEUCOCITOSIS

Incidencia: AML: Glob. Condicion Procedimiento Recomendacion Categoria
blancos =100 x 10°/L: 5-18%en Leucostasis Leucocitaféresis Grado 1B I
adultos, 12 — 18% en nifios; ATL: Profilasas Leucocitaféresis Grado 2C I

glébulos blancos =400 x 10°/L: =3%

# de pacientes reportados®: =300

5 (385) 7 (199) 10 (12)

AML(LMA
LLa 3 (366) 3(39) 1(1)

ECA CT Cs CR
0
ALL (LLA) 0

Se observa leucostase: LMAWBC > 100 x10E9/LYy LLAWBC > 400 x10E9/L.

W T

Sintomas: manifestaciones SNC, complicaciones pulmonares

Tratamiento: farmacos citoreductores + leucocitaféresis

1 procedimiento reduce en 30 a 60%

LMA pacientes asintomaticos parar cuando recuento < 100; complicaciones
<50 o resuelto manifestaciones clinicas

LLA asintomaticos parar con recuento <400; sintomaticos hasta resolucion de
manifestaciones clinicas

Consideraciones técnicas: VH extracorporeo, controlar BH; reposicion
albumina/plasma. Controlas . Evaluar uso de cebado con hematies .
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HIPERVISCOSIDAD EN GAMOPATIAS MONOCLONALES

Incidencia: 5/1.000 000/afo Condicion Procedimiento Recomendacion Categoria
Sinfomatica TPE Grado 1B I
Profilaxis para rituximab TPE Grado 1C I
# de pacientes reportados™: =300
ECA CT s CK
Sinfonatica 0 3 (46) 18 (253) 12 (12)
Profilanais para rifuximab 0 0 3 (45) 2(2)

Macroglobulinemia de Waldestrom , Mieloma multiplo

El término “sindrome de hiperviscosidad” se refiere a las secuelas
clinicas de hemorragias en membranas mucosas, retinopatia y deterioro
neuroldgico. Signos y sintomas especificos incluyen dolor de cabeza,
mareos, vertigo, nistagmo, pérdida auditiva, deterioro visual,
somnolencia, coma y convulsiones, fatiga (anemia!), poli neuropatia
periférica.

RPT de 1 a 11/2 volemia plasmatica ,Sesiones diarias hasta mejora de
los sintomas agudos (general 1 a 3). Mantenimiento 1 RPT a cada 1-4
semanas dependiendo de accion de medicamentos.

Reposicion albumina —
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RECAMBIO PLASMATICO EN
ENFERMEDADES RENALES
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REVISION FICHAS TECNICAS

Nombre de la Enfermedad Condicidn especial Cat

Enfermedad por Ac contra la membrana No requiere dialisis |
basal glomerular — Sindrome de Hemorragia alveolar difusa |
Goodpasture Requiere dialisis y sin HAD 1]

Glomeruloesclerosis segmentaria y focal Recurrente en tx renal |
recurrente

Glomerulonefritis asociada a ANCA Requiere dialisis |
rapidamente progresiva Hemorragia alveolar difusa |
No requiere dialisis 1]

Glomerulonefritis rapidamente progresiva 1]
por complejos inmunes

Nefropatia por cilindros del mieloma Nefropatia por cilindros I

Trasplante Renal ABO compatible Rechazo mediado por Ac |
Desensibilizacion LD I
Desensibilizacion, DD 1]

Trasplante Renal incompatibilidad ABO Desensibilizacion LD |
Rechazo humoral Il



Trasplante renal ABO Compatible

= El uso de riiones inmunologicamente incompatibles esta creciendo
debido a una escasez de 6rganos y 30% de los pacientes que se
encuentran actualmente en lista de espera estan presensibilizados a Ag
HLA( transfusiones, embarazos, tx previos) aumentan el riesgo de
pérdida del injerto secundario a un AMR (rechazo mediado Ac)

hiperagudo, agudo o cronico.

= AMR : trasplante renal 10%, 40% receptores de trasplante renal que
experimentan desensibilizacion

= Desensibilizacion - Remover Ac HLA pre trasplante

Condicion Procedimiento Recomendacion Categoria
AMER TPE Grado 1B I
Desensibilizacion, LD TPE Grado 1B I
Desensibilizacion, DD TPE Grado 2C 1
# de pacientes reportados™: =300
ECA CT s CR
AMR. 3 (61) 8 (342) 36 (714) 13 (14)
Desensibilizacion 0 5 (441) 29 (466) 11 (11)
0 0 1(20) 0 (0)

PRA elevado
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Trasplante renal ABO Compatible (cont)

Justificacion para la aféresis terapeutica

En el AMR, los DSA se generan despueés del trasplante. Estos Ac pueden
removerse con RPT, su uso siempre en combinacion con otros farmacos
Inmunosupresores.

Los esquemas actuales que incluyen RPT tienen una tasa de sobrevida
del injerto de 70 — 80% (90% en reportes con RPT, IVIG y rituximab)

RPT tambien puede usarse antes del trasplante para remover los
anticuerpos anti-HLA. El RPT se usa en combinacion con farmacos
Inmunosupresores pre trasplante hasta que las pruebas cruzadas sean
negativas. RPT usualmente se continla postoperatoriamente y se reinicia
en casos donde ocurre AMR. La posibilidad de obtener una prueba
cruzada negativa depende de los titulos de DSA. Aproximadamente con 5
RPT preoperatorias los titulos de < 32 se vuelven negativos.

28 |
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Trasplante renal ABO Compatible

Uso de RPT en transplante renal:

AMR: ha pasado a ser una de las causas principales de lesiones
tempranas y tardias del aloinjerto, aunque todavia sigue siendo menos
comun que el rechazo celular mediado por células T. El diagnostico del
AMR se basa en la clasificacion de Banff y depende de (1) deteccion de
DSA al momento del rechazo; (2) evidencia histologica de lesion por
inflamacion aguda mediada por aloanticuerpos, tal como glomerulitis y
capilaritis peritubular y (3) tincion del remanente del complemento clasico
C4d en los capilares peritubular

Riesgo mayor de AMR pacientes con PRA elevado y trasplante anterior
Desensibilizacion

(1) que tienen donantes vivos potenciales con una prueba cruzada
Incompatible debido a DSA;

(2) pacientes con PRA elevado y que necesitan de donantes cadavericos
y por lo tanto deben reducir sus titulos de anticuerpos anti-HLA

29 | Presentation title, Month #, Year. Confidential TERUMOBCT



Trasplante renal ABO Compatible (cont)

Los pacientes deben comenzar el tratamiento inmunosupresor antes
de iniciar la RPT para limitar la resintesis del anticuerpo.

Para los protocolos de desensibilizacion, parece haber una
correlacion entre el numero de RPT necesarios antes de la operacion
para obtener una prueba cruzada y titulo del anticuerpo.

AMR, algunos protocolos usan un niamero determinado de RPT, de 5
0 6, diarios o cada tercer dia. Otros protocolos determinan el nUmero
de tratamientos segun la mejoria en la funcion renal y la disminucion
de los titulos de DSA. No esta claro el uso de IVIG (100 mg/kg)
después de cada procedimiento o al final de la serie o no.

Desensibilizacion, RPT se realiza diariamente o cada tercer dia
segun el protocolo hasta que la prueba cruzada sea negativa. RPT
también se realiza pos hasta un minimo de 3 RPT. Otros tratamientos
se determinan segun el riesgo de AMR, los titulos de DSA, o la
aparicion de AMR.
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GLOMERULOESCLEROSIS FOCAL Y SEGMENTARIA

Incidencia: GEFS: 7/1.000.000 Condicion Procedimiento Recomendacion Categoria
Recurrente en el TPE Grado 1B I
niion trasplantado

# de pacientes reportados™: 100300
ECA CT s CR
0 3 (48) 48 (217) 14 (16)

GEFS = glomemloesclerosis focal segmentana

GESF es la causa de 15 a 20% de los casos de sindrome nefrético. En la
mayoria de los pacientes no hay una causa de base, pero puede estar
asociada a obesidad morbida, reflujo vesicoureteral, uso de heroina, HIV,
ademas de patologias renales. Forma idiopatica o primaria, presencia de un
factor en el plasma que aumenta la permeabilidad glomerular.

Se espera que de 2 — 7 afnos los pacientes con GESF evolian con
falencia renal cronica haciendo que el trasplante sea la opcion a
dialisis de por vida

‘40% de los pacientes transplantados tendran recaida en el enjerto

La forma idiopatica de GESF tiene el mayor riesgo de recaida pos
trasplante . La recaida puede suceder tan pronto como un par de horas
hasta 2 ainos pos trasplante

| 31 TERUMOBCT



Glomerulosclerosis Focal Segmental
(FSGS)- Prognostico

Racional de RPT:

= PRT remueve el factor plasmatico (una glicoproteina) que causa una
profunda fuga de albumina de los glomérulos

= Pacientes con GESF primario con proteinuria >3g/dia no se benefician
del RPT y deben ser candidatos al uso de corticosteroides que sigue

siendo la base del tratamiento

RPT :

= Al diagnostico iniciar RPT 3 diarios y 6 en 2 semanas subsecuentes.
Esquema intenso mantenimiento 3/semana, por 3 semanas &
2/semana por +3 semanas

» Liquido de remplazo: Albumina o albumina/plasma

= Proteinuria es el marcador substituto para GESF,;
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ENFERMEDAD ANTIMEMBRANA BASAL GLOMERULAR (SINDROME DE GOODPASTURE)

Incidencia: 1/100.000/ano Condicion Procedimiento Recomendacion  Categoria
Dhalisis-dependiente™; No DAH TPE Grado 2B I
DAH TPE Grado 1C I
Dialisis-independiente” TPE Grado 1B I
# de pacientes reportados®: =300
ECA CT Cs CR
1(17) 0 17 (430) _ 19

Es una de las causas de la GNRP, rapida perdida funcion renal, es un
sindrome clinico que puede estar ocasionado por varias patologias

- Depdsitos de 1gG, auto-Ac contra colageno que representan las GN Anti-
GBM (anti membrana basal glomerular) 15%

- Depdsito de inmunocomplejos ocasionados por diferentes tipos de GN
(pos infeccion, crioglobulinemia, nefrite lupica...) Representa 24% GNRP

-Depositos inmunes con presencia de Ac anti neutrofilo. GNRP asociada a
ANCA, granulomatosis de Wegener y poliangite microscopica - 60%

Sintomas: GNRP y hemorragia alveolar difusa (HAD)

Pacientes con creatinina < 6,6 mg/dl recuperan la funcion renal, se > 6,6 +
dialisis no recuperan funcién renal, tienen indicacion si HAD

RPT 1 a 1 Y2 volemias, albumina y/o PFC, diario a alternado 14 dias

BBesentation title, Month #, Year. Confidential TERUMOBCT



GLOMERULONEFRITIS RAPIDAMENTE PROGRESIVA ASOCIADA A ANCA (GRANULOMATOSIS DE
WEGENER)

Incidencia: 0.85 casos por cada 100.000/afio Procedimiento Recomendacion Categoria
RPT Grado 1A I {requiere dialisis)**
RPT Grado 1C I [hemorragia alveolar difusa HAD)]
RPT Grado 2C 1T (no requiere dialisis)
Num de pacientes publicados™: =300
ECA EC SC PC Tipo de evidencia
8 (296) 1(26) 22 (347) NiA Tipo I

Una de las causas da GNRP. Rapida perdida de la funcion renal, en 3
meses declind en 50% filtracion glomerular

Varias etiologias

- Depositos de 1gG, auto-Ac contra colageno que representan las GN
Anti-GBM (anti membrana basal glomerular) 15%

- Depdsito de inmunocomplejos ocasionados por diferentes tipos de GN
(pos infeccion, crioglobulinemia, nefrite lupica...) Representa 24% GNRP

-Depositos inmunes con presencia de Ac anti neutrofilo. GNRP asociada
a ANCA, granulomatosis de Wegener y poliangite microscoépica - 60%

Tratamiento; altas dosis corticosterdides y imunosupresores.RPT se
dependiente de dialisis o dialisis inminente o sangramiento alveolar difuso.

RPT: diaria (se hemorragia pulmonar) o dias alternados, total de 6 a 9
Albumina, plasma si sangramiento
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REVISION FICHAS TECNICAS

Nombre de |la Enfermedad Condicién especial Cat

Polirradiculoneuropatia I
desmielinizante inflamatoria crénica

Miastenia Gravis I

Esclerosis Multiple No responde a esteroides |l
Progresiva Cronica 1]

Polirradiculoneuropatia I
desmielinizante inflamatoria crénica Despues de IVIG 1]
Sindrome de Guillan Barre

Neuromielitis Optica Aguda I
Mantenimiento 1]
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Plasma Exchange in Neuroimmunological Disorders

Part 1: Rationale and Treatment of Inflammatory Central Nervous System Disorders

Helmar C. Lehmann, MD; Hans-Peter Hartung, MD; Gerd R. Hetzel, MD; Olaf Stiive, MD; Bernd C. Kieseier, MD

“Recambio Plasmatico es un procedimiento
Terapeutico bien establecido, usualmente utilizado en
enfermedades neuroldgicas de etiologia autoinmune.
Se piensa que el efecto benéfico de recambio
plasmatico ocurre a traves de la eliminacion de
mediadores patogénicos inflamatorios, incluyendo

anticuerpos, complemento y citoquinas”

Ar(fh Neurol 2006

TERUMOBCT



POLIRRADICULONEUROPATIA DESMIELINIZANTE INFLAMATORIA CRONICA

Incidencia: 1-2/100.000 Procedimiento Recomendacion Categoria
TPE Grado 1B I
% de pacientes reportados™: =300
ECA CT s CR
3(67) 0 31(1009) 31 (32)

Esta relacionado a la péerdida de la vaina de mielina del nervio, una
estructura que normalmente sirve como un aislante eléctrico y acelerar la
velocidad de conduccion nerviosa. CIPD se caracteriza por debilidad
muscular proximal y distal simétrica, con o sin adormecimiento, con
recaidas durante dos o0 mas meses. Deterioro neurologico incluye
disminucion de la sensibilidad y la disminucion o ausencia de reflejos.

Tratamiento: Corticosteroide/TPE/ IVIG. Resultados similares

Racional: ataque autoinmune a los nervios periféricos. La finalidad de la
terapia es modular la respuesta inmune anormal

2 — 3 RPT /semana hasta mejorar, disminuir conforme tolerancia
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POLIRRADICULONEUROPATIA DESMIELINIZANTE INFLAMATORIA CRONICA

Incidencia: 1-2/100.000 Procedimiento Recomendacion Categoria
TPE Grado 1B I
# de pacientes reportados™: =300
ECA CT Cs CR
3(67) 0 31 (1009) 31(32)

2 estudios clase | :
Estudios duplo ciegos, grupo control placebo (falso)

1) Dyck et al. NEJM 1986
2) 34 pacientes fueron aleatorizados
174 procedimientos:

- 166 procedimientos acceso venoso periferico; 8 central

- 8 reaccion citrato (parestesia) — diminucion infusion

citrato

- 4 hipotension leve tratado con aumento de infusion de

liquido
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Poliradiculoneuropatia Cronica
Inflamatdria Desmielinizante

1) Dyck et al. NEJM 1986 (continuacion)

Después de una semana: diferencia significativa en la
conduccion del impulso nervioso favoreciendo el grupo que
hacia RPT

Después de 3 semanas: diferencia significativa de los
reflejos, toque/ presion y mejor puntaje en el teste de
discapacidad (NDS) favoreciendo el grupo que hizo RPT

TERUMOBCT



MIASTENIA GRAVIS

Incidencia: 1/100.000 Condicion Procedimiento Recomendacion Categoria
Moderada—Grave TPE Grado 1B I
Pretimectomia TPE Grado 1C I
# de pacientes reportados*: =300
Moderada — Grave 8 (279) 7(2802) 30 (556)° NA
Pretimectona o se . 26 MA

Enfermedad autoinmune caracterizada por fatiga y debilidad. Varias
alteraciones del timo estan asociadas a MG. Hiperplasia en ~65% de los
casos Yy timomas en 10%. Presencia de Ac contra los receptores de
acetlcolina (anti-AChR) Crises caracterizadas con problemas respiratorios
graves - entubacion

Racional: La eliminacion de autoanticuerpos circulantes para lograr un efecto
rapido, clinico(<24 horas). Especialmente eficaz en la terapia de crisis grave,
y pre-timectomia

Tratamiento: Inhibidores colesterase, timectomia, inmunosupresion, RPT o
IVIG

Frecuencia: diarios o dias alternados. Serie de 5 procedimientos. Depende
del estado clinico. Liquido de reposicion: albumina
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ESCLEROSIS MULTIPLE

Incidencia: 5—30/100.000/ano Condicion Procedimiento Recomendacion Categoria
(EEUU) Enfermedad TPE Grado 1B II
inflamatoria
desmielinizante del
SNC que no responde A Grado 2C I
a los esteroides

Progresiva cronica TPE Grado 2B
# de pacientes reportados™: =300
Enfermedad mnflamatoria ECA CT cs CR
desmuelinizante del SNC que no 3 (306) 1(41) 7 (86) 5(5)
responde a los esteroides
Progresiva cronica _ 7(285) 0 10 (165) 3(4)

EM es una enfermedad autoinmune con una patogénesis poco clara. RPT
puede beneficiar a pacientes con EM eliminando un autoanticuerpo, como

el anticuerpo antimielina, o modulando la respuesta inmune. Es una

enfermedad recidivante y a menudo progresiva de desmielinizacion de la

sustancia blanca del sistema nervioso central (SNC).

Forma recurrente-remitente (80%) los signos y los sintomas evolucionan

durante dias, y en unas semanas se estabilizan y luego mejoran.

Forma primaria progresiva (20%) con progresion continua sin mejoria
alguna. Los sintomas clinicos incluyen alteraciones sensoriales, neuritis
Optica unilateral, diplopia, debilidad en las extremidades, alteraciones de la

malrgpa, vejiga neurogeénica y sintomas intestinales
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ESCLEROSIS MULTIPLE

En pacientes con atagues agudos, graves de EM en los que fracasa el
tratamiento inicial con dosis altas de esteroides,rPT puede ser benéfico.

Volumen : 1 a 1,5 Volumenes plasmaticos
Solucion de reposicion: albumina

Frecuencia: aguda de 5 a 7 durante 14 dias; Formas cronica progresiva
uno a la semana.

EM aguda que no responde al uso de esteroides, de 5 a 7 RPT tienen un
indice de respuesta de aproximadamente el 50%. En la EM cronica
progresiva, si se obtiene beneficio, el RPT podria ser una terapia a largo
plazo, con disminucion gradual segun la tolerancia del paciente.
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POLINEUROPATIA DESMIELINIZANTE INFLAMATORIA AGUDA (SINDROME DE GUILLAIN-
BARRE)

Incidencia: 1-2/100.000/afo Condicion Procedimiento Recomendacion Categoria
TPE Grado 1A I
Después de IgTV" TPE Grado 2C I
# de pacientes reportados®: =300
ECA CT s R
19 (1770) 0 9 (369) 10 (11)
Despues de IgIV™ 0 0 1 (46) NA

La polineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda (PDIA), o sindrome de
Guillain-Barré es una enfermedad paralizante progresiva aguda que afecta a
los nervios periféricos motrices y sensoriales. Normalmente, la enfermedad
comienza con debilidad muscular simétrica y parestesias que se extienden
proximalmente. La progresion puede avanzar sin interrupcion en un periodo
de varias semanas, puede comprometer los musculos respiratorios y
orofaringeos en los casos mas graves llegando a requerir hasta en un 25%
de los pacientes ventilacion mecanica.

Presencia de anticuerpos a los componentes de la vaina mielinica en la
mayoria de pacientes

La observacion de enfermedades infecciosas previamente al inicio de la
enfermedad
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Sindrome de Guillain-Barré

mielina

Eventos patogénicos al inicio de = Fedpraeces!  Roote/Ganglia
la enfermedad:
. == Ganglioside
s ) B call "N (GM-1 and others)
1. Neuropatia inflamatoria de J X AL
rapida evolucion asociada a b /s l
episodios infecciosos. —_ s i\
Infeccion GI 6 respiratoria N P (@ ¢
puede preceder el cuadro A A
60%; 1-3 semanas Ly e
Mimetismo molecular con %;*é Schwann cell  Sheath
respuesta humoral. Voo e
Produccion de Ac contra la  Pasmacel = o nere
Barrier
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Sindrome de Guillain-Barré

Tratamiento actual. Cuidados de suporte (rehabilitacion, ventilacion
mecanica..), Corticosteroides, RPT, IVIG

20% incapacidad persistente, 25% falencia respiratoria, 4 -15% muerte

RPT, por lo general 5 a 6 sesiones, con albumina al 5%, dias
alternados

Obs !disfuncion autonomica, los pacientes afectados pueden
ser mas susceptibles a cambios en el volumen, la presion
sanguineay el ritmo cardiaco durante el RPT
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NEUROMIELITIS OPTICA

Incidencia: Rara Condicion Procedimiento Recomendacion Categoria
Aevida  TPE  GradelB T
Mantenimiento TPE Grado 2C I
# de pacientes reportados™: 100300
ECA CT Cs R
Aguda 0 2 (59) 11 (99) 20(3%)
Mantenimiento 0 0 1(7) 1(2)

Prevalencia 1:10.000

La neuromielitis optica (NMO o enfermedad de Devic) es una enfermedad
inflamatoria desmielinizante caracterizada por afectacion de la médula
espinal y del nervio optico.

Los sintomas de la mielitis incluyen paraparesia y pérdida de la sensibilidad
por debajo de la lesion, pérdida del control del esfinter, disestesia y dolor
radicular. Los sintomas de la neuritis Optica incluyen dolor ocular, escotomas
y falsas imagenes visuales. sintomas por afectacion del hipotalamo y del
tronco cerebral, que se presentan en el 15% de los pacientes, como hipo,
nauseas persistentes e insuficiencia respiratoria.

Mas comun en pacientes no blancos, mujeres (1 hombre:4-5 mujer)
La NMO puede tener un desarrollo monofasico o recurrente.
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NEUROMIELITIS OPTICA

Incidencia: Rara Condicion Procedimiento Recomendacion Categoria
Aguda TPE Grado 1B o
Mantenimiento TPE Grado 2C I
# de pacientes reportados™: 100300
ECA T Cs R
Aguda 0 2 (59) 11 (99) 20(39)
Mantenimiento 0 0 1(7) 1(2)

El desarrollo monofasico tiene una tasa de supervivencia del 90% a los cinco
anos.

La forma mas comun es con recaidas (80% ) que tiene un peor prondstico: el
50% de los pacientes quedan legalmente ciegos o en silla de ruedas, y alos 5
afos, el 30% mueren por insuficiencia respiratoria.

Tratamiento: esteroides intravenosos o RPT. RPT a mostrado en algunos
relatos de casos beneficio en pacientes refractarios a corticosteroides

Racional RPT: remover Ac anti-AQP4.
Volumen : 1 a 1,5 Volumenes plasmaticos ; Reemplazo: albumina
Frecuencia: diaria o dias alternados, 5 procedimientos ( 2 a 20)
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RECAMBIO HEMATICO
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REVISION FICHAS TECNICAS

Nombre de |la Enfermedad Condicién especial Cat

Anemia Falciforme Aguda AVC agudo I
Sindrome Toracico I
Priapismo 1]
Falla multiorganica 1]
Secuestro Esplénico

Anemia Falciforme No Aguda Profilaxis AVC /Prevencion I
sobrecarga hierro
Crisis Dolorosa Vasoclusiva 1]
Manejo preoperatorio 1]

Hemocromatosis Hereditaria  No responde a esteroides I
Progresiva Cronica
1l

Policitemia Vera y Eritrocitosis PV I
Eritrocitosis Secundaria 1]

- e—— . ———



ANEMIA FALCIFORNME, AGUDA

Incidencia: 289/100.000 Condicion Procedimiento Recomendacion Categoria
Afroamericanos (1 en 375 para HbSS, ACV agudo Recambio de g.1. Grado 1C I
1 en 835 para HbSC. 1 en 1.667 nacidos Sind. toricico agudo, grave Recambio de g.1. Grado 1C I
vivos para HbS/B-talasenma); Priapismo Recambio de g.r. Grado 2C III
89 8/100.000 Hispanos principalmente Falla multiorganica Recambio de g.1. Grado 2C II
de 1as islas del Canbe Secuestro esplénico / Recambio de g1 Grado 2C I
hepatico v colestasis
intrahepatica

# de pacientes reportados™™: =300

ECA T cs CR
ACV agudo 0 1(52) 7 (160) § (10)
Sindrome toracico agudo, severo 0 1 (40) 13 (145) 8 (8)
Priapismo 0 0 1(3) 1(1)

Esta provocada por una hemoglobina anormal (HbS), Los hematies que
contienen HbS tienen una vida media reducida, lo que resulta en anemia
hemolitica cronica, HbS polimeriza en estado desoxigenado, lo cual hace
gue los hematies se vuelvan rigidos y deformados - oclusion micro vascular
resultando en hipoxia tisular y infarto.

Recambio hematico en fenOmenos vaso oclusivos. En AVC isquémico
agudo, sindrome toracico agudo, crisis hepatica aguda o complicaciones con
riesgo de muerte o de afectacion grave de drganos, se prefiere el recambio
de hematies, rapida reduccion de la concentracion de HbS, sustituyendo los
hematies que contienen HbS por hematies normales, sin ocasionar
hiperviscosidad o sobrecarga de volumen.
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Anemia Falciforme

Objetivos recambio hemaético:
Mejorar el flujo de la sangre
Interrumpir el ciclo patologico

=Substituir RBC anormales, evitar mas vaso
oclusiones

Restablecer:

=Flujo micro vascular;
=Oxigenacion tesidual.

Recambio: 1 a 2 volemias hematicas. AVC,
mantener HbS <30%; Ht 30%! Hb <1023; Falencia
de Organos, mantener HbS <20%; Ht28%?-
Frecuencia: aguda 1 procedimiento; cronica
Intervalos de 4-6 semanas.
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ANEMIA FALCIFORME, NO AGUDA

Incidencia: Referirse a hoja Condicion Procedimiento Recomendacion Categoria
informativa de AF, aguda Profilaxis de Recambio de gr Grado 1C I
ACV/ prevencion de la
sobrecarga de hierro
Crisis dolorosa vasoclusiva Recambio de gr Grado 2C IIT
Manejo preoperatorio Recambio de gr Grado 2A T
# de pacientes reportados™: =300
ECA CT CS CR
Profilaxus de ACV/ prevencion de la 1(130) 0 20(333) 3(3)
sobrecarga de hierro
Crisis dolorosa vasoclusiva 1(130) 1(21) 3 (18) 1(1)
Manejo preoperatorio 3(1035) 4 (184) 3 (957) 0

Transfusiones cronicas estan indicadas para prevenir accidente vascular

cerebral primario y secundario, y para tratar crises de dolor — puede

llevar a acumulo de hierro, que se trata con quelante de hierro, su

eficacia limitada por poca adherencia de los pacientes.
RBCX puede sr usado para evitar la sobrecarga de hierro, pero mayor

exposicion a donadores

Presentatiop titl5e?,) Month #, Year. Confidential
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HEMOCROMATOSIS HEREDITARIA Categoria lll

Incidencia: 1.4/100.000/afio* Procedimiento Recomendacion Categoria
Erirocitaféress Grado 1B I

# de pacientes reportados=: 100300
ECA CT s R

1(38) 0 13(122) 0

Deposicion de hierro en higado, corazon, pancreas y otros 6rganos.
»90% casos por mutacion genética (gene HFE en el cromosoma 6p21)

»Aumento inapropiado de hierro — puede llevar a falencia hepatica,
diabetes, hipogonadismo, cardiomiopatia y pigmentacion de piel.

» Tratamiento remocion de la sobrecarga de hierro, flebotomia terapéutica,
semanal o a cada 2 semanas hasta ferritina < 50 ng/mL

> Justificativa aféresis terapéutica: remover eritrocitos, 2 a 3 x mas
comparado con la flebotomia manteniendo la isovolemia.
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HEMOCROMATOSIS HEREDITARIA

1. Estudio piloto, 6 pacientes en 9.8 (6-18) procedimientos durante 4,8 (2-9) meses
consiguieron depletar el hierro compara do con flebotomia 32 (22-48)
procedimientos en 15,5 (10-24) meses.

2. Estudio mismo grupo, 38 pacientes recientemente diagnosticados, comparando
RBCX 350-800 ml cada 2 semanas ht pos de 30% y flebotomia semanal de 500
ml.

Medir cuanto tiempo demora par obtener Ferritina < 50 ng/ml.

Declino en hemoglobina, mejora funcion hepatica, malestar del paciente y
costo.

Cada RBCX removi6 2 x volumen de eritrocitos y 2 fold mas hierro comparado con
una flebotomia sin inducir a anemia sintomatica.

Para conseguir la ferritina de < 50 ng/ml 9 a 20 semanas (RBCX) y 27 a 34
semanas (flebo)

Analice de costo equivalente, se llevo en consideracion la significante reduccion
en perdida de dias laborales.

5 | TERUMOBCT
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POLICITEMIA VERA'Y ERITROCITOSIS

Incidencia: PV: 1 4/100.000/ato Condicion Procedimiento Recomendacion Categoria
Prevalencia: PV: 22/100.000; PV Entrocitaféresis Grado 1B I
Eritrocitosis secundaria - 0.3% Eritrocitosis Enfrocitaféresis Grado 1C I
secundaria

# de pacientes reportados™: =300

ECA CT Cs CR
PV 0 2 (203) 5 (579) 0
Eritrocitosis secundaria _ 0 29 _ 5 (267) _ 1(1)

= Eritrocitosis primaria — enfermedades mieloproliferativas PV, produccion
excesiva de GR.

= Secundaria — produccion aislado de GR debido a eritropoyetina
congeénita , hipoxia cronica (problema cardiaco, respiratorio), produccion
ectopica de eritropoyetina (carcinoma renal), o idiopatica

Ht alto (mujer >56% y H > 60%) aumenta la hiperviscosidad sintomas dolor
de cabeza, mareado, confusion, fatiga, mialgia, angina, dipnea, eventos
tromboemboliticos.

Flebotomia & RBCX. RBCX permite intervalo mayor entre los tratamientos,
media 135 — 150 dias; rango 2-7 meses, Flebotomia media .40 dias; rango
20 a 60 dias. El volumen a ser removido esta basado en el VTS, Ht inicial y
Ht final. Frecuencia, de acuerdo con la necesidad para aliviar sintomas o
bajar el Ht a un valor deseado.
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