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Recoleccion de células madre de sangre periférica
(CMSP)

Las células madre hematopoyéticas son células madre
pluripotentes que son responsables de la formacion de
células sanguineas y se recolectan para trasplante. El
trasplante de células madre hematopoyéticas a menudo se
denomina trasplante de médula 6sea y, mas adecuadamente,
trasplante de células progenitoras hematopoyéticas (CPH).

Objectivos:

e ¢Por qué realizar la recoleccion de células madre de
sangre periférica (CMSP)?

e ¢Como se realiza la recoleccion de CMSP?
e iCuando se realiza la recoleccion de CMSP?
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Indicaciones para el trasplante de

células progenitoras
hematopoyéticas (TCPH)

El TCPH es una estrategia de
tratamiento ampliamente
aceptada para la mayoria de
las neoplasias malignas
hematoldgicas, determinadas
neoplasias malignas no
hematologicas y para varias
enfermedades no malignas

El TCPH incluye TCPH alogénico
y autélogo
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Mieloma multiple/discrasia de células
plasmaticas

Linfoma no Hodgkin

Leucemia mieloide aguda (LMA)
Enfermedad de Hodgkin

Leucemia linfocitica aguda (LLA)
Sindrome mielodisplasico (SDM)
[Trastornos mieloproliferativos (TMP)
Leucemia linfocitica crénica (LLC)
Leucemia mieloide crénica (LMC)
Anemia aplasica

Tumores sélidos, p. ej. Célula germinal,
sarcoma de Ewing, neuroblastoma

Hemoglobinopatias
Sindromes de inmunodeficiencia

Algunos trastornos de desregulacion
autoinmunitaria e inmunitaria
K .
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TCPH Autédlogo vs. TCPH Alogénico

TCPH Autdlogo

* Para permitir la
recuperacion de la
médula 6sea después
de la administracion de
guimioterapia en dosis
altas.

* Losregimenes no
incluyen
inmunosupresion

* Los pacientes se
someten a recoleccion
de CPH

TCPH Alogénico

Para reemplazar la médula
enferma con la médula 6sea
normal de un donante sano:
para el efecto de injerto
contra tumor a través de
linfocitos T

Los regimenes contienen
inmunosupresion

Donantes sanos
emparentados o no
emparentados se someten a
la recoleccion de CPH

K,
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Células progenitoras humanas
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Células CD34 +: predictor de injerto estable
Directrices de Consenso de la Sociedad Americana de Trasplante de Sangre
y Médula (ASBMT) (2014):
e 2x1076 CD34+células/kg aceptado como umbral minimo, sin embargo
e 5x1076CD34+ células/kg peso 6ptimo del receptor para auto-TCPH
e 2x1076 CD34+células/kg aceptado como umbral minimo, sin embargo
4-5x1076CD34+ células/kg peso probablemente ideal del receptor para
lo-TCPH
cCic K
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Recoleccion CPH

SP vs MO
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Sangre Periférica (SP)

Médula Osea (MO)

* Mayor numero de células CD34 +y
CD3 +

Menor duracion de las citopenias

Reconstitucion inmunoldgica
mejorada

Morbilidad reducida
Sin embargo,

Aumento de la EICH (Enfermedad
del Injerto contra Huésped) crdnica

Puede requerir acceso venoso
central

* Factores de crecimiento de efectos
secundarios, quimioterapia,
anticoagulante

Procedimiento quirurgico BIGA /
espinal

Dolo durante la recuperacion
EICH menos cronica

Mediana por kg

Médula Sangre Valor de P
| Osea | Periférica
| Total de células nucleadas | 2.3 11.6 0.001
(TNC) x 10”8
CD34 x 10”6 2.4 7.3 0.001
B CD x 1073 23.8 279 0.001
B Volumen 12.2 4 0.001

Bensinger et al NEJM, 2001 344,175

K
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Recoleccidn de células progenitoras de sangre periférica

Informe de actividades de trasplantes del Centro para la Investigacion Internacional
de Trasplantes de Sangre y Médula Osea que cubre el periodo 2010-2014

] TIPO DE DONANTE

Autdlogo Relacionado No relacionado | Gran Total

FUENTE GELULAR | N e

Médula 6sea 172 <1 3,923 24 4,515 9
Sangre de cordon 076 o7 224 75 1440 6
Sangre periférica 209 1 0 0 — < ’?4 1
Datos no disponibles

23,478 100 16,257 100 23,049 100 92,784 100

Gran Total
Recuperacion de HPC de sangre periférica
La recoleccidon de HPC de sangre periférica resulta de la combinacion de:
* Procedimientos efectivos de movilizacion
« Técnicas de aféresis eficientes

CCIC K .
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Regimenes de movilizacion

* Quimioterapia +/- G-CSF
« Citoquinas:

« Factor estimulante de colonias de granulocitos (G-
CSF)

+ filgrastim/lenograstim GM-CSF sargramostim

« Agentes terapeuticos nuevos: Plerixafor (Mozobil®)
+/- G-CSF

Clinical Chemistry Trainee Council




Better health through
laboratory medicine.

AACC
T T T @ > @ > @@ >

Citocinas (G-CSF) MMPs (4 dias)
CD34+ Citocinas
Célula madre Farmacos citotoxicos Sangre
sanguinea Antagonistas de la
integrina

~ Célula endotelial

LFA-1 -
T o= LY e -
AN ICAM-1 W\ SRR
\ VCAM-1

7

Acido hialurénico CD:::% N A~ ~— Fibronectina
M - < ‘ /m

SELED SDETex R4,

= .. 2

" Plerixafor mmmsp bloqueador CXCR4 reversible Célula estromal

CD34*

Célula madre
sanguinea

Médula 6sea

Kronenwett, R et al, Stem Cells 2000; 18:320
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Movilizacion y aféresis de celulas madre
de sangre periférica (CMSP)

10-16ug/kg/dia

Pleriaxafor

240ug/kg/dia
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Efectos secundarios de GCSF

Comunes

Dolor musculoesquelético, "similar a la gripe", artralgia, dolor
de cabeza

Nauseas
Malestar, fatiga
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Esplenomegalia 4
Trombocitopenia leve #
Incrementar LDH, Incrementar fosfatasa alcalina A
Poco comunes: Iy
Fiebre, Erupcion, Artritis by
Raros: I

Trombocitopenia severa,
Ruptura esplénica/sangrado
Trombosis
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Recoleccion CD34 + en ensayos aleatorizados de
GCSF vs GCSF y Plerixafor (Mozobil®)

« Los eventos adversos con Plerixafor incluyen trastornos
gastrointestinales y reacciones en el sitio de la inyeccion.

« Estudios aleatorizados previos demostraron un porcentaje
mayor de pacientes con mieloma que alcanzaron 6x1076 células
CD34 +/kg con Plerixafor y G-CSF en comparacion con los
pacientes movilizados con solo G-CSF. La mediana del numero
de dias para alcanzar = 6x10"6 células CD34 +/kg fue de un dia
frente a cuatro dias solo para GCSF.

« Un estudio aleatorizado adicional en linfoma no Hodgkin (LNH)
demostré un porcentaje mayor de pacientes que alcanzaron
ox1076 ceélulas CD34 +/kg usando Plerixafor y GCSF en
comparacion con solo GCSF.

* El costo es un factor limitante para el uso de Plerixafor.
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Separadores de células sanguineas AACC
por aféresis de uso comun

Ch Separacion por

. centrifugacion

" mediante la densidad
de los componentes

Plasma
COBE Spectra

= * Plaquetas

Spectra Optia Amicus
_ Linfocitos
* Monocitos

3| =— PMN (1087-1092)

Torloni MD @ 2015
Cortesia de Sergio Torloni, MD K
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Efectos secundarios del acceso venoso yL }ggéresm

Ensayo clinico prospectivo del Programa Nacional de Donantes de Médula
n=2408

51% Toxicidad por hipocalcemia/citrato
20% Nauseas

22% Problemas de acceso venoso (lineas intravenosas
infiltradas, multiples intentos, hematomas, flujo deficiente)

1-6% Otros: dolor, escalofrios, hiper/hipotension

Clasificacion de efectos secundarios
mGrado 0 5%

mGrado |l 57%
Grado Il 32%

® Grado lll 6%

® Grado IV K
<1% 15
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El niumero de células CD34 + circulantes son

predictivos del nimero de células CD34 + recopilados
S g
O © f 12 __;\ S50 lt[Jl) '.’.(I](I 400 ROO
Células CD34+ 'x 10%/L en sangre periférica

Yu J et al, Transfusion, 1999

Eficiencia de recoleccion (ER) Células en bolsa de recoleccién
Células a través del dispositivo de aféresis.

La maximizacion de la recoleccion basada en la eficiencia del instrumento y los
recuentos de células CD34 + periféricas del donante se puede realizar utilizando
ék&g_rlltcrgos predictivos k
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Algoritmos predictivos

Células CD34 + a recolectar por litro (L)=Células_ CD34+ en sangre periférica/L X ER

de sangre procesada Peso corporal en kilogramos (kg)

Justificacion de las recolecciones basadas en CD34

* Practica estandar de la industria en todo el mundo

« Capacidad para proyectar el rendimiento celular esperado

» Capacidad para reducir el tiempo de aféresis

» Se procesa menos volumen total de sangre (VTS) para recolectar la misma
dosis de CD34 +

VTS para procesar (L) = Numero objetivo de células CD34 a recolectar x peso del receptor (kq)
Células CD34+ en sangre periférica x 0.3* (ER)
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Previa presentacion de esta capsula, el ponente completo el formulario de
declaraciones de Clinical Chemistry. Declaraciones y/o posibles conflictos
de interés:

= Empleo o Liderazgo: Ninguno declarado

= Consultor o rol consultivo: Ninguno declarado

= Propiedad de acciones: Ninguno declarado

= Honorarios: Ninguno declarado

* Financiamiento para la investigacion: Ninguno declarado
= Testimonio de Expertos: Ninguno declarado

= Patentes: Ninguno declarado
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Agradecemos su participacion en esta Capsula
en Medicina de Laboratorio Clinico del Clinical
Chemistry Trainee Council

Puede encontrar nuestras proximas Capsulas y
mas informacion del Trainee Council en:
www.traineecouncil.org

Descargue la app gratuita de Clinical Chemistry
en iTunes para obtener contenido adicional

Siguenos en:

[omo
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https://www.youtube.com/user/ClinicalChemistry
https://twitter.com/Clin_Chem_AACC
https://www.facebook.com/ClinicalChemistry
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