I CONGRESO INTERNACIONAL VIRTUAL DE
ENFERMERIA Y FISIOTERAPIA CIUDAD DE GRANADA

"Innovacién y mejora en la calidad de los cuidados integrales al paciente como derecho del ciudadano”

DERIVADOS PLASMATICOS: CALIDAD Y SEGURIDAD EN EL PROCESO DE OBTENCION Y USO

TERAPEUTICO

Autor principal DEBORA MORENO BORREGO

CoAutor 1 GLORIA FERNANDEZ RODRIGUEZ DE MEDINA

CoAutor 2

Area Tematica  Innovacién y mejora en la calidad de los cuidados integrales en el Area Médica

Palabras clave PLASMAFERESIS MEDICAMENTOS DONACIONES CONTROL DE CALIDAD
HEMODERIVADOS

» Resumen

Los hemoderivados se obtienen de aféresis de plasma a partir de donaciones altruistas por parte de personas sanas. La seleccion de los
donantes es un factor muy importante, asi como los controles de calidad y seguridad a los que se somete el plasma desde los primeros
momentos de su extraccion, pasando por su tratamiento en industria, hasta llegar de nuevo a la poblacién en forma de medicamentos. Muchos
donantes desconocen el uso final que tienen dichas donaciones.

El 7% de este plasma se compone de proteinas esenciales y anticuerpos que ayudan a mantener las funciones vitales de nuestro organismo. No
todas las proteinas se encuentran en igual proporciéon en el plasma: el 60% corresponden a albimina, el 15% a inmunoglobulinas, un 1% a
factores de coagulacién y el 20% restante a otras. De ahi la gran importancia médica de su extraccion y purificaciéon. Cada proteina puede
utilizarse para diversas enfermedades, cuyo Unico tratamiento se basa en la administracién de hemoderivados.

» Contexto de partida. Antecedentes. Experiencias previas. ¢Dénde se realiz6 el trabajo? ¢En qué tipo de organizacién o
departamento? ¢Coémo surge? ¢Hay experiencias previas en el area desarrollada?

Un gran porcentaje de diferentes enfermedades (Hemofilia, Enfermedad de Von Willebrand, Sindrome de Guillén Barre, asi como numerosas
enfermedades de las clasificadas raras), son tratadas con hemoderivados que se extraen del plasma humano, asi como la fabricacién de las
vacunas, inmunoglobulinas y albimina.

Una vez se extrae el plasma, se destina a la industria farmacéutica para la fabricacion de hemoderivados a partir del fraccionamiento industrial. El
plasma se somete a una serie de etapas de separacion, purificacion y concentracion, que permiten obtener en un ultimo extremo un producto
seguro y eficaz.

El fraccionamiento del plasma se realiza a nivel industrial a partir de grandes pools de plasma, y los productos obtenidos se registran como
Medicamentos en el Ministerio de Sanidad (articulo 47 de la Directiva 2001/83/CE sobre el Cédigo Comunitario relativo a los medicamentos para
uso humano; Directiva 2002/98/CE y de las directivas pertinentes que establecen las normas de calidad y seguridad en la recogida y analisis de la
sangre humana, y de sus componentes para cualquier uso), y se distribuyen por las farmacéuticas, que los destinan a la terapia de las
enfermedades mencionadas anteriormente, asi como a la produccién de vacunas y albumina.

Los métodos de separacién empleados por la industria farmacéutica se basan en la crioprecipitacién, en la adsorcién con resinas o hidréxido de
aluminio y en la precipitacion secuencial de grupos de proteinas con etanol frio en condiciones controladas y a baja temperatura.

A éstos andlisis, hay que sumar los procesos de inactivacion viral y de otros patdgenos con tecnologias méas especificas, como pueden ser el
método de Cohn, pasteurizacion, calor seco o calor himedo, solvente / detergente, nanofiltracién, y sobre todo, y mas usado esta el método
INTERCEPT, mediante el uso de Amotosalen y radiaciones UVA.

El método INTERCEPT es una estrategia mas completa para la proteccion de plasma y plaquetas. Inactiva un amplio espectro de bacterias, virus
y parasitos, previniendo enfermedades transmitidas por transfusion. Inactiva leucocitos residuales del donante para prevenir la EICH (enfermedad
injerto contra huésped) transfusional, ademas de la acumulacién de citocinas, reduciendo las reacciones transfusionales adversas.

El Amotosalen (S-59) se direcciona hacia la regién helicoidal de DNA o RNA de cadena simple o doble, intercalandose en ella. Posteriormente
mediante la iluminacion con rayos UVA, se establecen puentes cruzados, que bloquean la separacién y replicaciéon de las cadenas virales. Esta
manipulacion tiene lugar en menos de 10 minutos, asegurando la calidad del hemoderivado final.

En Espafia se ha creado un Plan Nacional de Hemoterapia, en el cual las garantias de calidad y seguridad se fundamentan en la seleccion del
donante, realizacién de controles sobre la sangre, eliminacién o inactivacién de agentes infecciosos y la utilizacién racional de la sangre y sus
derivados.

» Descripcion del problema. ¢ Sobre qué necesidades o problematicas del contexto pretendia actuar el proyecto? ;Cémo se analizaron
las causas de esos problemas? ¢Qué tipo de intervencién se realiz6? ;Cémo se cuantificé el problema?

Existe un gran desconocimiento en la poblacién en general, incluyendo a los donantes de plasma y al personal sanitario, en cuanto al uso
terapéutico de los derivados plasmaticos.

Los donantes muchas veces no saben cudl es la finalidad de la donacion en si, lo que se obtiene de una unidad de plasma, para qué tipo de
patologias se emplean, incluso se detecta la idea preconcebida de que la unidad de plasma se transfunde directamente a la persona que lo
necesita tal y como se obtiene del donante. A esto hay que afiadir, que la mayoria de la poblacién s6lo conoce la donacién de sangre total,
mientras que la aféresis de plasma y / o plaquetas son grandes desconocidas.

Por otro lado, son los propios beneficiarios de los derivados plasmaticos los desconocedores de la procedencia de los mismos, llegando a creer
que el tratamiento al que estan siendo sometidos, se fabrica de forma sintética, sin llegar a pensar que proviene del plasma que ha donado otra
persona. Aqui también se incluye a la poblacién sana, ya que no solo los hemoderivados se usan para el tratamiento de determinadas
enfermedades, sino que, ademas, se emplean como profilaxis en forma de determinadas vacunas, como pueden ser: antitetanica, antihepatitis B,
antirrabica, anti-RH(D), anti-CMV, anti-VRS, antivaricela-Zoster.

También, por la importancia de su uso, hay que hacer mencion de la Albimina Humana, destinada al tratamiento de enfermedades hepéticas,
renales, asi como expansor de la volemia en grandes quemados.
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» Soluciones aportadas / Viabilidad / Aplicabilidad. Coste-Beneficio. ¢ Cuéles fueron los efectos y cdmo se midieron? ¢Hasta qué punto
las soluciones aportadas resolvieron el problema?

1. Educacién sanitaria: En primer lugar intentar que la poblacién en general conozca, que ademas de la donacion de sangre existe otro tipo de
donaciones (aféresis de plasma y/o plaquetas) que son igualmente importantes.

Debemos incidir en que los productos resultantes de estas donaciones seran para uso de toda la poblacion sana (como en el caso de las
vacunas), ademas de utilizarse para tratamientos de una gran cantidad de enfermedades (trastornos hemorragicos, quemados,
inmunodeprimidos, alteraciones de la coagulacion, etc).

La funcion docente la podemos desarrollar en universidades, colegios, asociaciones, empresas, centros de salud, etc, y muy importante es la
informacién para los propios donantes, que en un gran nimero desconocen los procedimientos y la finalidad de los mismos. También se podran
realizar charlas informativas con el propio personal sanitario, en el que con alguna frecuencia existe desconocimiento al respecto.

2. Colaboracion entre las diferentes instituciones sanitarias (Atencion Primaria y Hospitalaria) en la divulgacion de la donacién de sangre y
hemoderivados, en la forma de folletos y carteleria. De ese modo, el usuario puede acercarse a la donacién de igual modo que lo hace a
programas de prevencion que oferta la sanidad publica (cancer de mama, colorrectal,...).

» Barreras detectadas durante el desarrollo.

Durante el desarrollo, hemos podido contar con muy poca informacion sobre hemoderivados, puesto que existe una bibliografia reducida, y
basicamente enfocada a las enfermedades a las que van dirigidas estos productos, y no a la fabricacién en si.

También es importante dar a conocer las ideas preconcebidas que se dan en gran parte de la poblacién, como son: desconocimiento sobre la
utilizacion de equipos estériles y de un solo uso para la extraccion del plasma (muchos piensan que la sangre entra en contacto con la maquina y
puede mezclarse con la de otros donantes y contagiar enfermedades,...); cuando se les explica a los donantes que el plasma se distribuye a la
industria farmacéutica, son reacios a donar por que soélo ven el beneficio econémico. Aunque el verdadero beneficio incide en la sociedad al
completo, sobre todo en la creacién de componentes para la inmunizacién de la poblacién. Otra idea errénea es la de pensar que al donar plasma
que contiene proteinas y anticuerpos, eso pueda afectar a su propia salud.

» Oportunidad de participaciéon del paciente y familia.

A pesar de que las tendencias terapéuticas actuales se dirigen al empleo de agentes obtenidos mediante tecnologia de recombinacién genética,
existen productos que dificilmente podran ser desplazados por alternativas recombinantes. Ademas, la capacidad de produccion de éstos limita la
capacidad de satisfacer las demandas existentes. Por ello, contintia siendo imprescindible el fraccionamiento de todos los productos derivados
del plasma, convirtiéndose a su vez la promocién del mismo en un papel fundamental. Fomentar la participaciéon ciudadana, concienciando a las
personas que donar plasma contribuye a un bien comun en la sociedad, permite que otras personas puedan vivir, aumenta la calidad de vida en
enfermedades crdnicas y/o degenerativas y ayuda en la prevencion de transmision de enfermedades a través de la inmunizacion.

Tenemos gran cantidad de circunstancias en las que podemos actuar sobre los pacientes y familiares, para la captacion de donantes. Una de
ellas, cuando algun enfermo se encuentra sometido a tratamiento con algiin medicamento derivado del plasma, como puede ser cualquier factor
de coagulacion. Debemos poner en conocimiento de ambos, paciente y familia de la importancia de la donacién, para estas personas y para la
poblacién en general.

Haciendo hincapié en las medidas de seguridad y calidad que se tienen desde el instante en que se extrae el plasma, pasando por todos los
estadios, hasta llegar a industria, donde es fundamental su tratamiento de separacion, purificacion y concentracion, para llegar, al resultado final
de unos medicamentos y productos estériles y de la mayor calidad, para su posterior utilizacion terapéutica con todas las garantias sanitarias.

La seleccién de donantes es uno de los factores esenciales para la seguridad de los hemoderivados. Deben seguirse las recomendaciones del
Consejo de Europa sobre criterios de aceptacion de donantes y el informe de la OMS sobre recogida y control de calidad de sangre y derivados, y
asegurar que los Centros de Donacién no recogen muestras de zonas de alta prevalencia de virus transmisibles por hemoderivados.

Los criterios siguientes se aplican a las donaciones homélogas de sangre total y de aféresis:

1. Edad del donante. Los limites de edad son los siguientes:

a) De 18 a 65 afios.

b) Nuevos donantes mayores de 60 afios, a discrecion del médico.

¢) Mayores de 65, a criterio médico y en circunstancias especiales.

2. Peso del donante. El peso corporal debe ser mayor de 50 Kg.

3. Pulso y Tension Arterial. En cada donacién se comprobara que el pulso y la tensién arterial se encuentran dentro de los limites adecuados para
la extraccion.

4. Nivel de Hemoglobina en la sangre del donante:

a) Mujeres donantes: mayor o igual a 12,5 gr./ dl

b) Hombres donantes: mayor o igual a 13,5 gr./ dl

5. El nivel de proteinas totales en sangre del donante de  plasmaféresis debe ser superior o igual a 6 mg/dl. Se realizard como minimo una
determinacion anual o una cada seis donaciones.

6. Asi mismo se determinaréd una prueba de coagulacién anual o cada seis donaciones.

» Propuestas de lineas de investigacion.

El riesgo de transmision de infecciones esta practicamente abolido, al menos en lo que se refiere a virus patdégenos conocidos. En los ultimos
afos se ha reducido significativamente el riesgo de transmision de los agentes virales histéricamente asociados a los hemoderivados, como los
virus de VIH, VHB, VHC, RPR y el parvovirus B19. Esto es consecuencia de las mejoras en el cribado de las donaciones y mezclas de plasma, y
al establecimiento de buenas practicas de fabricacién y métodos especificos de eliminacion o inactivacion viral.

Tenemos que dejar constancia de que ademas del cribado serolégico mediante tecnologia NAT que realizan los Centros de Transfusiones segun
la legislacion vigente, la industria que fracciona los hemoderivados, también tiene un compromiso de calidad y repite antes del fraccionamiento de
nuevo la serologia a todas las unidades que reciben.

No se pueden excluir totalmente el riesgo de transmision de agentes infecciosos en la fabricacién de hemoderivados, existiendo ademas la
posibilidad (aunque minima) de transmision de patégenos de naturaleza todavia no conocida.

Las lineas de investigacién van encaminadas a dos aspectos fundamentales:

- procurar que cualquier sustancia que sea usada durante el fraccionamiento de los hemoderivados (Amotosalen), no produzca a largo plazo
ningun efecto indeseable en los receptores de hemoderivados.

- Ampliar la busqueda a otros agentes patdégenos, y no sélo a los mas conocidos, debido a que con el movimiento poblacional, son cada vez mas
frecuentes enfermedades provenientes de otros paises como por ejemplo la enfermedad de Chagas.
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