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RESUMEN

La plasmaféresis terapéutica es un procedimiento extracorpéreo en el que, a partir de la
extraccion de sangre total, se separa el plasma del resto de los componentes celulares
con el objetivo de disminuir o eliminar determinadas sustancias patoldgicas que
intervienen en la fisiopatologia de la enfermedad. En la actualidad, es el procedimiento de
aféresis mas frecuentemente usado en la medicina clinica. Se mencionan los avances
fundamentales en sus indicaciones, métodos y soluciones de reposicién, y se evaltan las
indicaciones de plasmaféresis realizadas en el Instituto de Hematologia e Inmunologia en
el periodo comprendido entre enero de 2009 y diciembre de 2010. Se evaluaron 295
plasmaféresis realizadas a 35 pacientes con 9 enfermedades o condiciones asociadas con
ellas; el 60 % correspondieron con la categoria | de la Asociacion Americana de Aféresis
(ASFA) vy el proceder mostré6 efectividad en el 88,6 % de los casos. El volumen de
recambio oscilé entre 750 y 2 400 mL y la solucién de reposicion mas empleada fue la
solucion salina, seguida del plasma fresco congelado y la albumina. En el 4,06 % de los
casos se evidencid alguna reaccién adversa relacionada con el proceder, pero estas
fueron leves y de facil control. La plasmaféresis es un proceder con enormes beneficios
terapéuticos cuando se utiliza en enfermedades en las que ha demostrado su eficacia.

Palabras clave: plasmaféresis terapéutica, criterios ASFA, volumen de recambio,
soluciones de reposicion.
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ABSTRACTS

Therapeutic plasma exchange is an extracorporeal procedure in which, after removing the
whole blood, plasma is separated from other cellular components with the aim of
reducing or eliminating pathological substances involved in the pathophysiology of the
disease. Today, apheresis procedure is the most frequently used in clinical medicine. In
this paper, we mention fundamental advances in their indications, methods and
replacement solutions. We evaluate indications of plasmapheresis, which were performed
at the Institute of Hematology and Immunology from January 2009 to December 2010.
There were evaluated 295 plasmapheresis performed in 35 patients with 9 diseases or
conditions associated with them. 60 % matched Class | of the American Association of
Apheresis (ASFA) and this procedure was effective in 88.6 % of cases. The exchange
volume ranged from 750 to 2 400 mL and the most common replacement solution was
saline solution, followed by fresh frozen plasma and albumin. 4.06 % of these patients
had some adverse reactions related to the proceeding, but these were mild and easily
controlled. Plasmapheresis is a procedure with enormous therapeutic benefits when used
in diseases, which have proven its effectiveness.

Key words: therapeutic plasmapheresis, ASFA criteria, replacement volume,
replacement volume.

INTRODUCCION

El término aféresis, del griego apheresis, significa remover o retirar por la fuerza; fue
empleado por primera vez en 1914 por John Jacob Abel, de la Universidad de John
Hopkins.*? Desde los afios 50 del pasado siglo, en que se utilizé por primera vez la
plasmaféresis (PF) con fines terapéuticos en el alivio de los sintomas producidos por la
hiperviscosidad en las gammapatias monoclonales (macroglobulinemia de Waldestrom y
mieloma multiple), la plasmaféresis terapéutica (PFT) es el procedimiento mas utilizado
para tratar enfermedades poco frecuentes que ponen en peligro la vida del paciente.
Puede emplearse como parte de un tratamiento multidisciplinario en enfermedades
neuroldgicas, hematolégicas, renales y autoinmunes, entre otras.?

Los avances tecnoldgicos en los procedimientos de hemodialisis establecieron las bases
para las actuales aféresis terapéuticas, cuyo objetivo fundamental es eliminar
determinadas sustancias o componentes acumulados en exceso y que son causa de
diversas enfermedades.?

En la actualidad, los procedimientos de PF se utilizan de acuerdo con la necesidad
especifica de eliminar algin componente sanguineo e incluso, alguna fraccién. El
progreso de la tecnologia en las ultimas 3 décadas ha permitido la separacion de los
componentes sobre la base de la densidad, el tamafio y el peso. Una vez que la sangre
total es centrifugada y filtrada, son separados los hemocomponentes; solo los elementos
deseados se devuelven al paciente y se desecha el componente de interés.>>

Con vistas a lograr una mayor efectividad en la retirada de la sustancia anormal o en
exceso y para evitar la pérdida de proteinas y otros componentes presentes en el plasma,
se han buscado métodos que permitan la remocion exclusiva de la sustancia anémala. En
la actualidad, estan disponibles los métodos de doble filtracién e inmunoadsorcion
selectiva que se pueden acoplar a las maquinas de aféresis, de forma que el componente
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anormal queda atrapado en las membranas separadoras o columnas y el resto del plasma
es devuelto al paciente. Las columnas mas empleadas son las que se utilizan para
eliminar los anticuerpos tipo 1gG en enfermedades inmunes, y las que atraen las
lipoproteinas de baja densidad, utiles en la hipercolesterolemia familiar sin respuesta al
tratamiento convencional. Otros métodos disponibles son la plasmadsorcién, la
criofiltracion y la fotoféresis, los que encarecen notablemente el proceder y no siempre se
tienen resultados superiores a los que se logran con la PFT convencional.*®°

De acuerdo con la técnica empleada para su realizaciéon, la PFT puede ser manual o
automatizada; estas ultimas se dividen, ademas, en méaquinas de flujo continuo o
discontinuo.® Los procederes automatizados permiten una mayor seguridad, rapidez y
efectividad en su ejecucion, pero por su elevado costo su uso queda restringido a centros
especializados o a instituciones que realizan gran nimero de estos procederes.?®°

A pesar de los beneficios que pueden proporcionar las aféresis, una buena parte de sus
indicaciones no estaban acompafiadas de estudios que demostraran su efectividad, por lo
que muchas indicaciones caian en el campo de lo anecdético e incluso algunas mostraban
falta de credibilidad. En 1985, la Asociaciéon Médica Americana trazo las primeras pautas
para definir las indicaciones de PF.** Posteriormente se han realizado otros esfuerzos por
demostrar su efectividad y seguridad en las diferentes enfermedades en las que se ha
empleado.***3

Con el objetivo de conocer la verdadera efectividad de este proceder y fundamentalmente
tomando como base estudios clinicos aleatorizados controlados y bien disefiados, la
Sociedad Americana de Aféresis (ASFA) y la Asociacion Americana de Bancos de Sangre
(AABB) han establecido una guia de indicaciones terapéuticas de las aféresis, en la que se
establecen 4 categorias que son revisadas regularmente teniendo en cuenta los datos
aportados por diferentes investigaciones clinicas, en las que algunas indicaciones pueden
transitar de categoria, tanto de forma ascendente como descendente, y se pueden
incorporar nuevas indicaciones.*°

Algo mas de 30 enfermedades o condiciones que provocan la presencia o incremento de
determinadas sustancias que se consideran mediadores de procesos de enfermedad
grave, son actualmente consideradas como candidatas a realizar PF, segun la ASFA.
Otras estan en estudio para demostrar su eficacia (cuadro).

Las categorias fueron confeccionadas teniendo en cuenta la efectividad basada en la
evidencia y fueron revisadas en el afio 2007:°

Categoria I:

Incluye las enfermedades en las que la aféresis es un tratamiento aceptado, ya sea como
terapia de primera linea o adyuvante de otras terapias. Su eficacia se basa en ensayos
aleatorizados controlados, bien disefiados, o en evidencias publicadas. Esta designacion
no necesariamente implica la obligatoriedad de la aféresis en todos los casos.

Categoria I1:

Incluye enfermedades en las que la aféresis generalmente es aceptada, pero se considera
una terapia de soporte o adjunta al tratamiento especifico. Las evidencias en estas
enfermedades resultan de estudios aleatorizados controlados de algunas de ellas, pero en
otras solo se reportan pequefias series o informes de casos estudiados.
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Cuadro. Guia la Sociedad Americana de Aféresis (ASFA) para la indicacion
de las plasmaféresis terapéutica*

Categoria |

- Parpura
trombocitopénica
trombdtica

- Crioglobulinemia

- Hiperviscocidad en
gammapatias
monoclonales

- Miastenia gravis

- Sindrome Giillain-
Barré

-polirradiculoneuropatia
desmielinizante
inflamatoria crénica

- Polineuropatias
paraproteinémicas IgG e
IgA

- Corea de Sydenham

- Sindrome de
Goodpasture

- Profilaxis del rechazo al
trasplante de corazéon™

- Micosis fungoide;
linfoma cutaneo de
células T eritrodérmico™

- Hipercolesterolemia
familiar homocigé6tica™™

Categoria Il

- Trasplante de
progenitores
hematopoyéticos ABO
incompatible

- Enfermedad injerto
contra huésped de piel*

- Pdrpura trombocitopénica
idiopatica refractaria™™*

- Aloinmunizacién
eritrocitaria en el
embarazo

- Esclerosis multiple
(manifestaciones agudas
del SNC)

- Hipercolesteronemia
familiar heterocigotica™™

- Trasplante de 6rganos
s6lidos ABO incompatibles
(rifién, corazon, higado)

- Envenenamiento por
hongos (setas)

- Enfermedad por
almacenamiento de acido
titdnico (Refsum)

- Sindrome de Lambert-
Eaton

- Encefalitis de
Rassmussen

- Granulomatosis de
Wegener

- Artritis reumatoidea
refractaria™ ™"

Categoria 111

- Inhibidores de los
factores de la
coagulacion

- Enfermedad injerto
contra huésped de
otros 6rganos™

- Aplasia pura de
células rojas

- Anemia hemolitica
autoinmune por Ac
calientes y
enfermedad por
aglutininas frias

- Pdrpura
postransfusional

- Mieloma mudltiple
con fallo renal agudo

- Sindrome hemolitico
urémico idiopatico y
otras
microangiopatias
trombadticas

- Sindromes
neuroldgicos
paraneoplasicos

- Sindrome
antifosfilipidico
catastroéfico

- Pénfigo vulgaris
- LES
(manifestaciones no

nefriticas)

- Fallo hepatico
agudo

- Pancreatitis
hipertrigliceridémica

- Glomeruloesclerosis
focal segmentaria

Categoria IV

- Sindrome
hemolitico
urémico
asociado con
diarreas en la
infancia

- Micosis
fungoide;
linfoma cutaneo
de células T no
eritrodérmico™

- Nefritis lapica
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- Sepsis grave

- Encefalomielitis
diseminada aguda

- Glomerulonefritis
rapidamente
progresiva

- Desensibilizacion
HLA y rechazo al
trasplante renal
mediado por
anticuerpos

- Esclerodermia

* Se deben realizar por fotoféresis extracorpoérea; " se prefiere realizar por
métodos de remocion selectiva; " solo tiene valor si se realiza por
inmunoadsorcion.

! Tomado y modificado de: J Clin Apheresis 2007.**

Categoria Il11:

Incluye enfermedades en las que la aféresis terapéutica no esta claramente indicada. Las
evidencias existentes son insuficientes o los resultados contradictorios. Se incluyen
investigaciones controladas en las que se han reportado resultados controversiales o
reportes anecdoticos. Los métodos de aféresis pueden emplearse en estos pacientes
cuando el tratamiento convencional no es satisfactorio o como parte de un protocolo de
investigacion.

Categoria IV:

Incluye enfermedades en las que los estudios controlados no han mostrado beneficio o
los reportes anecdoéticos no son alentadores. En estos casos, la aféresis no esta aprobada
y solo debe realizarse en el contexto de protocolos de investigacion.

Mecanismos que determinan la efectividad de la PF °©

Eliminacién de los componentes relacionados con la enfermedad: el objetivo principal es
eliminar sustancias dafiinas, como auto o aloanticuerpos patdgenos, inmunocomplejos
circulantes, crioglobulinas y lipoproteinas.

Reposicion de factores plasmaticos deficitarios: su propésito es administrar los factores
deficitarios. Se remueve el plasma y se remplaza con plasma normal, como ocurre en la
purpura trombocitopénica trombdtica (PTT).

Inmunomodulacion: eliminar anticuerpos e inmunocomplejos circulantes, asi como
modular la respuesta inmune.
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Otros efectos: eliminar mediadores inflamatorios (citocinas, complemento) o cambiar la
relacién antigeno-anticuerpo, que da como resultado formas mas solubles de complejos
inmunes. Ademas puede emplearse para estimular clones de linfocitos con el fin de
mejorar la terapia citotoxica.

Los procedimientos de aféresis no estan exentos de riesgos y particularmente la PF
inespecifica (extraccion de plasma total) provoca la pérdida de proteinas y otras
sustancias presentes en el plasma que cumplen funciones esenciales en el organismo,
como son: los factores de la coagulacion, los electrolitos y proteinas como la albumina,
importante en el mantenimiento de la presién oncética del plasma. Es por ello que se
hace necesario reponer con plasma normal o con soluciones (albimina, coloides,
cristaloides, fraccion proteica del plasma) que aporten los componentes necesarios para
mantener las funciones fisiolégicas normales.®*’

En los dltimos 5 afios se ha incrementado paulatinamente el uso de la PFT en el Instituto
de Hematologia e Inmunologia (IHI). Al respecto nos preguntamos:

¢Se realizan las indicaciones de plasmaféresis de acuerdo con las normas internacionales
y se demuestra beneficio con esta terapéutica?

Para dar respuesta a esta interrogante nos propusimos evaluar la indicacion de las PFT
realizadas en el Departamento de Medicina Transfusional del IHI en un periodo de 2 afios.

METODOS

Se realizé un estudio observacional, descriptivo y retrospectivo en el que se evaluaron
todos los pacientes a los que se les realizé PFT en el periodo comprendido entre enero del
2009 y diciembre del 2010.

La base de datos se confeccion6 a partir de los registros existentes en el area de aféresis
del IHI y de la revision de las historias clinicas de los pacientes. En una planilla de
recolecciéon de datos elaborada previamente, se registraron las variables a analizar: datos
generales del paciente, enfermedades que requirieron PF, la frecuencia, volumen de
extraccién y reposicion empleados, la sustancia de reposiciéon utilizada, asi como los
estudios de laboratorio realizados durante el proceder. Ademas, se compararon las
indicaciones con lo establecido por los criterios de la ASFA y se determiné la efectividad
de dichas indicaciones.

La muestra estuvo constituida por 35 pacientes a los que se les realizaron 295
plasmaféresis terapéuticas.

Proceder de PFT
Método manual:

Es el método mas rudimentario y antiguo; se realiza mediante extraccidon de sangre total
en bolsas multiples de forma fragmentada (maximo 500 mL en un adulto normal), que
posteriormente se centrifuga y luego se procede a la desplasmatizacion.*®

Método automatizado:
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Consiste en la separacion por centrifugacion, en la que determinada cantidad de sangre
es enviada a un recipiente que se llena y se vacia de forma alternada, y donde los
componentes se disponen en capas de acuerdo con su densidad. La fraccién deseada es
retirada y el resto de los hemocomponentes se refunde al paciente.*

En nuestro estudio, el separador de plasma empleado fue la maquina de flujo discontinuo
NIGALE, de procedencia China, y el anticoagulante fue una solucién de citrato de sodio al
4 % (Mm/v).

Este método es mucho mas rapido y sencillo, pero mas costoso' y requiere un acceso
venoso eficiente y flujo sanguineo mantenido.

En ambos métodos, la reposicion del volumen de plasma extraido se realizé con la
solucion de reposicion indicada por el médico segun la enfermedad. Cuando esta fue
plasma, se empled PFC isogrupo, previa realizacion de las pruebas de compatibilidad.

En todos los casos se observo la existencia del consentimiento informado para el
proceder.

El acceso venoso se realizé por vena periférica mediante la vena cefalica o la basilica del
antebrazo, o por via profunda utilizando la vena femoral cuando era imposible la
canalizacion por via periférica.

Previo a la PFT, a todos los pacientes se les realiz6: hemoglobina, hematdcrito, grupo
sanguineo ABO y RhD; y a los pacientes que requirieron recambios consecutivos se les
determiné semanalmente la concentracion sérica de proteinas totales y albumina.

En los casos con PTT se realiz6 en dias alternos, el hemograma con lamina periférica y
conteo de reticulocitos; y determinaciones semanales de deshidrogenasa lactica (LDH),
haptoglobina y bilirrubina indirecta. A los pacientes con hiperviscosidad se les determino
la viscosidad sanguinea 2 veces por semana. El resto de los pacientes fueron seguidos
con determinaciones semanales de la sustancia propuesta a eliminar (enzimas hepéticas,
dosificacion de inhibidores del factor VIII, inmunocomplejos circulantes, anticuerpos
antiplaquetarios).

La evolucién clinica se evalué diariamente, tanto por los médicos de asistencia como por
el médico del departamento, antes del inicio del proceder.

Las PFT se realizaron tanto en régimen de hospitalizacién como ambulatorio, en
dependencia del estado clinico del paciente.

Criterios de efectividad de la PFT
Efectiva:

Cuando todos los indicadores clinicos: sangramiento, trastornos neurolégicos y
refractariedad al tratamiento habitual, de acuerdo con la enfermedad y con los resultados
de los estudios de laboratorio por los que fueron indicadas, retornaron a la normalidad o
existié evolucion clinica favorable y recuperacion de las variables de laboratorio
estudiadas para cada enfermedad.

Inefectiva:
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Cuando no hubo mejoria clinica o aparecié empeoramiento clinico del paciente y cuando
las variables de laboratorio no mostraron recuperacion y estabilidad.

La informacién recogida se llevd a una base de datos que se procesé mediante el paquete
estadistico SPSS v 11.5 para Windows. Se calcularon los valores promedio de las
variables cuantitativas y se determinaron las frecuencias absolutas y relativas de las
cualitativas.

RESULTADOS

Se evaluaron 35 pacientes a los que se les realizaron 295 PFT. Las edades oscilaron entre
los 13 y los 88 afios, con una media de 52,5 afos; solo 3 de ellos fueron menores de
18 anos. Predominaron discretamente los pacientes del sexo masculino (57,1 %; n=20) y
el 42,9 % (n= 15) correspondieron al sexo femenino.

En relacion con el grupo sanguineo, la distribucion fue similar a la observada en la
poblacién general:*®*° predominaron los pacientes con grupo 0, para el 49 % (n=17),
seguidos de los grupos A: 34 % (n=12); B: 11 % (n=4); y AB: 6 % (n=2). Solo 3
pacientes fueron RhD negativos y todos correspondieron al grupo A.

De las 295 PFT realizadas, 228 (77,28 %) se realizaron de forma automatizada y 67
(22,71 %) con método manual, con un minimo de 2 plasmaféresis por paciente y un
maximo de 75. El promedio de plasmaféresis por paciente fue de 8,8.

En el 94,2 % (n =33) de las PFT el acceso venoso se realizé por vena periférica,
mediante la vena cefalica o la basilica del antebrazo. Solo en 2 pacientes fue necesario
realizar el abordaje por via profunda, utilizando la vena femoral en 7 de las sesiones
manuales, lo que correspondié

a pacientes con hiperviscosidad, en los que el flujo periférico no era satisfactorio para
realizar el proceder automatizado.

La PFT se emple6 como medida terapéutica en 9 enfermedades o condiciones patoldgicas
asociadas con alguna enfermedad (tabla 1). Se observé comorbilidad en 17 pacientes
(48,57 %), dada por condiciones patoldgicas asociadas con la enfermedad de base que
fueron la causa real de la indicacion de la PFT. Resulta llamativo que 34 plasmaféresis
correspondieron a 4 pacientes con insuficiencia hepatica aguda. De ellos, 2 con
drepanocitosis, 1 con hemoglobinuria paroxistica nocturna y 1 con leucemia linfoide
crénica que debutdé con infiltracion hepatica, y que apoyada por las PF, pudo iniciar el
tratamiento de su enfermedad de base. Las restantes comorbilidades correspondieron
con la presencia de anticuerpos e inmunocomplejos que impedian la respuesta favorable
al tratamiento habitual para la enfermedad de base.

En nuestro estudio, el 56 % (n=165) de las PFT realizadas correspondi6 a 9 pacientes
con PTT (25,7 %); estas fueron las frecuencias mas elevadas para ambas variables
(tabla 1, Fig.). Las PF se realizaron diariamente hasta la normalizacién del conteo de
plaguetas y posteriormente se espaciaron hasta lograr la normalizacién de los valores de
LDH. En 7 de los 9 pacientes se aprecié mejoria clinica y de laboratorio con 5 sesiones
continuas que posteriormente se prolongaron en el tiempo hasta su suspensién total. Los
otros 2 pacientes requirieron mas de 20 sesiones continuas, llegando a sumar un total de
36 y 75, respectivamente. En uno de estos 2 casos, la respuesta se consideré inefectiva,
pues aungue existié mejoria clinica y recuperacién de la cifra de plaquetas, otras
variables de laboratorio (LDH, haptoglobina y bilirrubina indirecta) no mantuvieron
estabilidad en su descenso.

158
http://scielo.sld.cu



Revista Cubana Hematologia, Inmunologia y Hemoterapia. 2012; 28(2): 151-168

Tabla 1. Plasmaferesis segun condician terapeutica

Condicidn terapéutica Total

PFT Pacientes

PuUrpura trombocitopénica trombdtica 165 9
Mieloma mdltiple con hipervisoocidad 28 G
Sindrome de Giillain-Barre 19 &
Esclerosis multiple con afectacidn aguda del sistema 3 1

nervioso central

Hemaofilia & con inhibidares 14 3
Anemia hemolitica autoinmune con inmunooomplejos 8 1
circulantes

Insuficiencia hepatica aguda 34 4
Lupus eriternatoso sistémico con articuempos 20 4

antiplaguetarios ¥ niveles elevados de
inmunocomplejos circulantes

Tirotoxicosis 4 1

Total 295 35

FFT: plasmaferesis terapéutica,

El mieloma multiple (MM) fue la segunda enfermedad que estuvo entre las de mayor
ndmero de pacientes tratados (n=6, 17,1%) y de recambios (tabla 1). En este caso la
solicitud de PFT estuvo relacionada con la presencia de hiperviscosidad con
manifestaciones del sistema nervioso central debido al incremento de la proteina
monoclonal. Los 6 pacientes requirieron un total de 28 sesiones de PFT, con una media
de 4 y con mejoria notable de los sintomas en las primeras 48 horas después de iniciadas
las PFT. El 100 % de los pacientes mejoraron las manifestaciones neuroldgicas
secundarias a la hiperviscosidad y se comprobé la normalidad de este parametro
posplasmaféresis.

Al sindrome de Guillain-Barré (SGB) correspondieron también 6 pacientes (17,1 %), a los
que se les realizaron 19 sesiones con una media de 3 recambios consecutivos por
paciente. En 4 de ellos, las PF se realizaron realizadas como tratamiento de urgencia una
vez establecido el diagndstico clinico en el cuerpo de guardia, y en todos se asocio
posteriormente tratamiento con inmunoglobulina G endovenosa, de acuerdo con el
protocolo seguido en el Hospital General Docente "Enrique Cabrera" para el tratamiento
de esta enfermedad. Fue efectiva en el 83,3% (n=5) de los pacientes. Se logré mejoria
de las manifestaciones clinicas después de la segunda sesién de PF y recuperacion
motora entre los 7 y 10 dias del diagnéstico. La evoluciéon fue desfavorable solamente en
un paciente en el que las PFT se comenzaron a las 72 horas de evolucién y que requiri6
ventilacion.
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Del total de pacientes, la PFT fue evaluada como efectiva en el 88,6 % (n=31), con
desaparicion de las condiciones clinicas por las que se considerd la indicacion de la PFT en
todos los casos, asi como mejoria progresiva y estable de los estudios de laboratorio
indicativos de esta condicion. En un caso con PTT, aunque la evolucion no se considero
satisfactoria, hubo mejoria clinica y de algunos parametros de laboratorio (plaquetas,
reticulocitos, desaparicion de fragmentocitos y de la anemia). La evolucion se consider6
no satisfactoria o ineficiente en otros 3 pacientes, 2 de ellos con insuficiencia hepatica
aguda severa y en un caso con un SGB (tabla 2).

Los voliumenes de plasma extraidos oscilaron entre 750 y 2 400 mL, para lograr el
recambio de al menos un volumen plasmaéatico total, y el factor determinante para decidir
el nimero y frecuencia de la PF fue la evolucién clinica de los pacientes. El niUmero de
recambios oscilé entre 2 y 75, con una media de 8 por paciente. Solo 2 pacientes
requirieron mas de 30 recambios y ambos correspondieron a pacientes con PTT.

La solucién de reposicion mas empleada fue la solucidn salina en 22 pacientes (62,8 %),
seguida del plasma fresco congelado (PFC) y la albimina. La mediana del volumen de
reposicion utilizado fue de 550 mL, sin que aparecieran reacciones adversas en ninguno
de los casos. En los pacientes con diagnoéstico de PTT (n=9) el volumen extraido se
repuso con PFC, volumen a volumen, excepto en 2, en que solo se repusieron dos tercios
del volumen con plasma y el resto con salina, por dificultades con la disponibilidad de
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plasma isogrupo en el momento del proceder. En los 4 pacientes con insuficiencia
hepética aguda, la reposicién se realizé con albumina; de ellos, 2 recibieron, ademas, PFC
en algun recambio, debido a la coagulopatia acompafiante.

Tabla 2. Efectividad de las plasmaféresis terapeuticas segun enfermedad

Condicion terapeutica Efectiva Inefectiva
Pacientes Ua Pacientes %o

Purmpura trombocitopénica trombdtica 2 28,9 1 11,1

Mielorma multiple con hipervisoocidad &) 100 -

Sindrame de Glillain-Barre 5 23,3 1 16,7

Esclerosis multiple mn afectacion aguda del sistema 1 100 -

nervioso central
Hemofilia & con inhibidores 3 100 -

&nemia hemolitica autoinmune con 1 100 -

inmunocomplejos circulantes
Insuficiencia hepatica aguda 2 50 2 50,0

Lupus eribernatoso sistémico con anticuerpos
antiplaguetarios v niveles levados de 4 100 -
inmunocomplejos circulantes

Tirotoxicosis 1 100 -

Total 31 85,6 4 11,4

La mediana del volumen de reposicién con PFC fue de 750 mL. Cuatro de los pacientes
que utilizaron el PFC como soluciéon de reposicién presentaron urticaria relacionada con la
administracion de este componente.

Durante el procedimiento, solo 3 pacientes requirieron de la transfusion de concentrado
de eritrocitos relacionado con cifras de hemoglobina inferiores a los 7,0 g/dL al iniciar el
proceder. Uno de ellos requirié, ademas, concentrado de plaquetas, por presentar
trombocitopenia y manifestaciones hemorragicas relacionadas con su condicidn clinica
(insuficiencia hepatica con coagulopatia).

El mayor numero de pacientes (n=21, 60 %) correspondieron con 3 condiciones clinicas:
PTT, MM con hiperviscocidad y SGB, establecidas por la ASFA en categoria I. A la
categoria Il solo correspondié un paciente con diagndstico de esclerosis mdltiple y un
cuadro neurolégico agudo. Sin embargo, el 37,1 (n= 13) correspondi6 a la categoria Ill.

La efectividad de la PFT en las diferentes enfermedades indicadas fue satisfactoria,
independientemente de la categoria ASFA a la que correspondieron. No se utilizé en
ninguna enfermedad o condicién patolégica que no estuviera incluida en estas categorias
(tabla 3).

Las reacciones adversas ocurrieron en 12 ocasiones, lo que corresponde al 4,06 % de los
procederes y fueron, por orden de frecuencia: parestesias y sensacion de entumecimiento
(n=5, 41,7 %); urticaria relacionada con la administracion del plasma (n=4, 33,3 %);
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crisis vagal en 2 (16,7 %); e hipotension al final del proceder en una ocasion (8,3 %), la
que asociamos con hipovolemia, ya que el paciente habia tenido un cuadro diarreico con
deshidratacion el dia antes de la PF. Todas se resolvieron sin complicaciones. No
ocurrieron fallecimientos relacionados con el proceder.

Tabla 3. Porcentaje de efectividad de las plasmaferesis seqan categorias ASF4A

Cateqgoria Condicidn patoldgica Faciertes | Efectividad (%)
I Pumura trombocitopénica trombdtica 19 00,4
Mielorma mdltiple con hiperviscocidad

Sindrome de Glillain-Barré

11 Esclerosis multiple con afectacidn aguda del 1 100

sistermna nervioso central
111 Hemofilia & con inhibidores 11 84,6

Anemia hemolitica autainmune con

inmunocomplejos circulantes
Insuficiencia hepatica aguda

Lupus eriternatoso sistémico con anticuerpos
antiplagquetarios ¥ niveles elevados de
inmunocomplejos circulantes

Tirotoricosis

DISCUSION

La PF se ha empleado por mas de 25 afios como procedimiento terapéutico en maltiples
enfermedades y es el proceder de aféresis mas empleado en el mundo.?°

En la década de los 80 del siglo XX se inici6 la realizacion de este proceder en el IHI.
Después del 2007, la distribuciéon de equipamiento moderno para bancos de sangre y
servicios de transfusiones ha permitido optimizar los servicios, garantizar una mejor
calidad en la realizacién de estos procederes y regularizar la realizacion de las PFT por
método automatizado.*

El rango y la media de edad en nuestros pacientes coinciden con lo encontrado en el
registro mundial de aféresis,?? lo que estéa relacionado con la amplia distribucién de las
diferentes enfermedades, que en su mayoria no expresan predileccién por ningdn grupo
de edad.

El mayor nimero de pacientes y PFT realizadas correspondié a la PTT, enfermedad
hematolégica grave caracterizada por anemia hemolitica microangiopatica,
trombocitopenia, fragmentocitos o esquistocitos en la lamina periférica, manifestaciones
neuroldgicas, trastornos renales y fiebre, donde el objetivo fundamental del tratamiento
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es revertir el dafio microvascular.?*?° Esto es similar a lo encontrado por otros autores en
series pequefias.?® Actualmente, la PF se considera la principal modalidad terapéutica una
vez establecido el diagndstico de la enfermedad y pertenece a la categoria | de las
recomendaciones de la ASFA.*®

Al MM, neoplasia de células plasmaticas que en la mayoria de los casos produce una
inmunoglobulina monoclonal especifica, correspondié el segundo escalén en nimero de
procederes realizados e igualado al SGB en nimero de pacientes. El aumento de la
paraproteina en el plasma provoca un cuadro de hiperviscosidad que es la causa de los
trastornos neuroldgicos y renales en estos pacientes, y su presencia es indicacion de
plasmaféresis.®?” La efectividad en el 100 % de nuestros casos asi lo demuestra, y
constituye un pilar en el tratamiento combinado de estos pacientes.

En nuestro caso, el mayor nimero de PFT se realizé en pacientes con enfermedades
hematolégicas (PTT y MM), a diferencia de lo reportado en la literatura, donde la lista es
encabezada por enfermedades neurolégicas como el SGB y la miastenia gravis.’8283°
Pensamos que este resultado se debe a que el servicio de aféresis se encuentra en un
centro especializado en hematologia y no en un centro de aféresis propiamente; aun asi,
el SGB esta en segundo lugar en niumero de pacientes tratados con PFT, junto con el MM,
y es el tercero en cuanto a procederes realizados.

El SGB es la enfermedad aguda paralizante y progresiva con afectaciéon motora y
sensorial mas frecuente en el adulto, al que se le denomina polineuropatia inflamatoria
desmielinizante aguda adquirida.*®3! En 1978 se trat6 el primer caso de esta enfermedad
con PF; desde entonces, numerosos han sido los reportes de casos tratados exitosamente
y los resultados publicados muestran que la mayoria de los pacientes tratados
precozmente mostraron una regresion rapida de la sintomatologia.®*3°

En nuestros pacientes, esa mejoria ocurrié a partir de la segunda sesién de PFT en el
83,3 %, lo que coincidié con el inicio del proceder inmediatamente después del
diagndstico. La recuperacion de la funcidn motora en estos casos ocurrio entre los 7 y 10
dias, similar a lo reportado por otros autores.3 33

Algunos autores plantean que cuando la PFT se realiza precozmente en el SGB, las
posibilidades de acortar la evolucion critica de la enfermedad y lograr la recuperacion de
la funcién motora, son elevadas.®*** Por lo tanto, con un método relativamente sencillo y
un riesgo minimo se pueden evitar complicaciones importantes y acortar el periodo de
hospitalizacion.

En las enfermedades neuroldgicas es donde en los ultimos tiempos se han observado
mayores avances en cuanto a la eficacia del uso de las PFT. Esto ha llevado a que en el
afo 2010 la ASFA estableciera modificaciones en las categorias destinadas a este tipo de
enfermedad.3®

La efectividad del total de las PFT es similar a la encontrada por Li y otros,?® y superior a
la reportada por otros autores.?° En el caso especifico de la PTT, la efectividad en
nuestros pacientes fue superior a la descrita por Altuntas y otros en un estudio
multicéntrico.?® Esto ultimo pudiera estar relacionado con que este proceder se realiza de
urgencia y en un centro especializado en enfermedades hematoldgicas.

En 2 casos con insuficiencia hepatica aguda severa, la PFT se realiz6 como una
alternativa terapéutica adicional para intentar revertir la condicion patolégica relacionada
con la enfermedad de base. Aunque no se logré el objetivo, consideramos que por la
elevada mortalidad asociada con este evento, en estos pacientes el intento terapéutico
estaba justificado.
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En el tercer caso con un SGB, ademas del inicio tardio de las sesiones, se asociaron otros
factores prondsticos negativos, como la necesidad de ventilaciéon y la edad avanzada del
paciente (78 afios).31:3334

El nimero de PFT, la frecuencia y el volumen a recambiar dependen en gran medida de la
enfermedad a tratar y de la respuesta individual de cada paciente. Esto esta relacionado
con la distribucién de las sustancias patégenas en los compartimentos intra y
extravasculares, asi como con las tasas de sintesis y catabolismo, que frecuentemente
son desconocidas para cada una de las enfermedades a las que se realiza PFT.%*€ El
rango y la media de recambios fueron similares a la encontrada por otros autores.?°232¢
Por otra parte, las determinaciones evolutivas frecuentes de los factores a remover no
estan siempre disponibles, lo que hace que, incluso en una misma enfermedad, no
siempre se pueda establecer un numero fijo de recambios.

La mayor efectividad de la PFT se obtiene con recambios de entre 1 y 1,5 volumenes
plasmaticos, lo que garantiza la remocién de alrededor del 80 % de la sustancia
dafiina.*®

En cada uno de nuestros pacientes se logré recambiar al menos 1 volumen plasmatico
total en cada recambio y el factor determinante para decidir el nimero y frecuencia de la
PF fue la evolucion clinica de los pacientes. En el caso de la PTT se consideraron, ademas,
el incremento de las cifras de plaquetas, la disminucién o desaparicién de los
fragmentocitos y de los valores de LDH. Los pacientes con esta enfermedad requirieron el
mayor nimero de recambios y se mantuvieron en PFT por periodos mas prolongados.

La solucién de reposicion ideal aun no esta disponible, pues debe aportar los mismos
componentes que el plasma natural y evitar la depleciéon de proteinas y, sobre todo, el
riesgo de transmision de infecciones y otros efectos adversos importantes. Ademas, su
costo no debe ser elevado y debe permitir un almacenamiento facil y prolongado.®’ No
obstante, en algunas situaciones como la PTT, debe siempre reponerse con plasma para
aportar los elementos deficitarios necesarios para restablecer la fisiologia.*®32°

Algunos autores recomiendan el empleo de solucién salina como solucién de reposicion
Unica en pacientes hemodinamicamente estables y que no requieran grandes
recambios.®**° Siguiendo este criterio, la reposiciéon con solucién salina al 0,9 % fue
mayoritaria, sin que se observaran reacciones adversas en ninguno de los pacientes. En
los 9 pacientes con diagnéstico de PTT el volumen extraido se repuso con PFC, tal y como
se recomienda en la literatura, para garantizar el aporte de la metaloproteasa deficiente
en estos casos.?>%

En relacion con las categorias de la ASFA, el mayor nimero de pacientes correspondio
con 3 condiciones clinicas: PTT, MM con hiperviscocidad y SGB, establecidas por la ASFA
en categoria |. Sin embargo, el 37,1 % correspondi6 a la categoria Ill, aspecto este
mejorado en numero de pacientes en el afio 2010 (Fig.).

En todos estos casos incluidos en categoria 111, la indicacion de la PFT se consider6 como
una alternativa después de la aplicacion de los tratamientos convencionales para cada
entidad o cuando la sintomatologia existente era muy grave y se requeria la depuraciéon
urgente de la sustancia patégena.

El paciente con esclerosis multiple (categoria Il) presentaba una recaida aguda severa sin
respuesta a esteroides, caracterizada por imposibilidad a la marcha, incontinencia
urinaria y fecal y otros trastornos del SNC, que mejoraron significativamente luego de las
sesiones de PFT, lo que permitié que el paciente egresara de los cuidados intensivos y
continuara ambulatoriamente con el tratamiento habitual para su enfermedad.
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Se han descrito diversos efectos adversos con el uso de las PFT. Los mas frecuentes
estan relacionados fundamentalmente con el efecto téxico de los anticoagulantes, como
las parestesias y los calambres inducidos por la hipocalcemia producida por citrato. La
urticaria relacionada con la administracion del plasma es una reaccion adversa conocida
relacionada con el uso de este hemocomponente. Otros dependen de los cambios en la
volemia, las alteraciones electroliticas, de la coagulacion, infecciones e incluso mortalidad
(3 x 10 000).%° Globalmente, la tasa de efectos adversos en las series mas importantes
descritas oscila alrededor del 5 %.4%4*

En nuestro estudio, las reacciones adversas ocurrieron en el 4,06 % de los procederes,
ligeramente inferior a lo reportado en la literatura. Las parestesias y sensacion de
entumecimiento fueron las de mayor frecuencia y coincidieron con procederes realizados
por método automatizado, lo que sugiere que estén relacionadas con hipocalcemia debida
al uso de soluciones de citrato como anticoagulante. Este evento ha sido encontrado
también por otros investigadores con una frecuencia similar.**%*

La PFT es un proceder con enormes beneficios terapéuticos y en medicina clinica
representa una disminucién significativa de la morbimortalidad en pacientes con
enfermedades graves. Actualmente, su utilidad esta demostrada en el tratamiento de un
variado grupo de afecciones de diferentes 6rganos y sistemas, fundamentalmente con
base autoinmune. Tedéricamente, muchas otras enfermedades pudieran beneficiarse con
este proceder, pero debe emplearse en enfermedades en las que ha quedado demostrada
su eficacia, donde existan las condiciones y con participacidon interdisciplinaria. Estudios
bien disefiados en ese sentido ayudarian a establecer nuevas indicaciones y en nuestro
caso, a utilizar adecuadamente los equipos y posibilidades.

El futuro estara encaminado hacia la busqueda de métodos de extraccion cada vez mas
selectivos y con una mejor relacién costo-beneficio.
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