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Cambios hematolégicos
inducidos por la eritroféresis

Sindy Karina Ibeth Dominguez-Morales,? Luis Carlos Moreno-Lo6pez,?
Juan Manuel Gallardo,? José Ramon PaniaguaP

Hematological changes induced by
erythrocytapheresis

Background: Although automated cell separators (apheresis) have
undergone a lot of technical refinements, the effect of the procedure on
hematological indices of donors is rarely taken into account. The pur-
pose of this study is to identify potential hematologic changes in donors
undergoing erythrocytapheresis.

Methods: 30 apparently healthy adult donors were evaluated. Eryth-
rocytapheresis procedure was performed using automated equipment.
Hematologic measurements (hemoglobin, hematocrit, white blood cells
counts and platelets) were analyzed before and after erythrocytapher-
esis in all donors.

Results: We observed a significant decrease in the donors in hemoglo-
bin (p <0.0001), hematocrit (p <0.0001), leukocytes (p <0.0001), lym-
phocytes (p = 0.0267), and platelets (p <0.0001). On the other hand, we
found no changes in segmented, monocytes, eosinophils and basophils
post erythrocytapheresis.

Conclusion: In this study we found a significant drop in complete blood
count in blood donation procedure by erythrocytapheresis; there are
hematological changes in both red and white cells in all donors; however,
none of donors manifested symptoms of thrombocytopenia or anemia.
This study demonstrates hematological changes post-donation and there-
fore requires larger multicenter studies, in order to establish guidelines for

donors’ safety in apheresis and also help in assessing donor suitability,
especially given the present trend of double product apheresis collections.
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a aféresis es un procedimiento cada vez mas
utilizado para la obtencion general o especifica
de componentes de la sangre de un donador,
tales como plasma, eritrocitos, leucocitos, o plaque-
tas, que puede ser separada o retenida, y el remanente
retransfundido al donador.! Existen varios tipos de
aféresis que incluyen la eritrocitoféresis, leucoféresis,
plasmaferesis, y plaquetoféresis. Todos estos procedi-
mientos son relativamente seguros para el donador.>3
La eritroféresis ademas de servir para la obtencion
de derivados sanguineos normales, también ha demos-
trado tener utilidad terapéutica fundamentalmente en el
tratamiento de padecimientos como la poliglobulia,* Ia
hemocromatosis hereditaria,> la hemocromatosis idiopa-
tica® y en muchas otras entidades nosolégicas (cuadro I).
En los bancos de sangre modernos, el procedi-
miento de aféresis es cada vez mas frecuente por las
ventajas que presenta tanto para el receptor como para
el donador. El efecto de la aféresis en el donador, ha
sido un tema poco explorado ya que se trata de sujetos
sanos con una sangria controlada de poco volumen y
porque la atencion del procedimiento se ha enfocado
mas en el receptor o en el paciente al que se somete a
la plasmaféresis como un procedimiento terapéutico.’
Al buscar en Pubmed la palabra “erythropheresis”
encontramos 21 articulos en total, de los que 17 se rela-
cion con humanos. Por otro lado, se ha reportado que la
deficiencia de hierro podria ser una consecuencia impor-
tante para el donador,® por lo tanto, es posible que tam-
bién se vean afectados otros componentes sanguineos
El propdsito de este trabajo fue estudiar los cam-
bios hematoldgicos que ocurren en el donador después
de la eritroféresis.

Métodos

Disefio

Estudio transversal en donadores altruistas de sangre.
El protocolo fue evaluado por la Division de Educa-
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Introduccion: El efecto del procedimiento en los indi-
ces hematologicos del donador rara vez se determina
al finalizar una sesién de donacion. El propésito de
este estudio es identificar las posibles alteraciones
hematolégicas en los donadores sometidos a eritrofé-
resis.

Métodos: Se evaluaron 30 donadores adultos, apa-
rentemente sanos. El procedimiento de eritroféresis
se realiz6 utilizando un equipo automatizado. Las
mediciones hematologicas (hemoglobina, hematocrito,
células blancas y plaquetas) se realizaron antes y des-
pués de la eritroféresis.

Resultados: Existe disminucion significativa en
hemoglobina (p < 0.0001), hematocrito (p < 0.0001),
leucocitos totales (p < 0.0001), linfocitos (p = 0.0267),

y plaquetas (p < 0.0001) tras el procedimiento de dona-
cion. Por otro lado, los segmentados tienen un ligero
aumento. No se encontraron cambios en monocitos,
eosinofilos ni en baséfilos poseritroféresis.
Conclusiones: durante el procedimiento de donacion
sanguinea mediante eritroféresis se producen cambios
hematolégicos tanto en la formula roja como blanca en
los donadores estudiados, a pesar de ello, ninguno de
los donadores manifestaron signos de trombocitopenia
0 anemia. Este trabajo demuestra que existen cambios
hematolégicos postdonacion y por ello se requiere de
estudios amplios y multicéntricos, con el fin de esta-
blecer directrices para establecer un procedimiento
seguro para el donador y mejorar la evaluacion de ido-
neidad de los donadores.

Resumen

cién e Investigacion del Centro Médico ABC, donde
se revisaron y aprobaron tanto los procedimientos éti-
cos como los técnicos.

Donadores

La poblacion de donadores consistié de 30 sujetos,
hombres, con edades entre los 18 y 65 afios, aparente-
mente sanos que dieron su consentimiento informado
para participar en este estudio. Todos los donadores
fueron captados en un periodo de 31 dias naturales y
se cumplio con los requisitos solicitados en la Norma

Oficial Mexicana NOM-253-SSA-002 de la Secre-
taria de Salud, que regula las actividades relativas a
la disposicion de sangre y componentes sanguineos
con fines terapéuticos. En resumen, los donadores en
Meéxico deben ser: mayores de edad y no tener mas de
65 afios, peso mayor a 50 kg, que estén libres de enfer-
medades infecciosas, sin consumo de antibidticos, que
no se les haya practicado ninguna intervencion odon-
toldgica en la ultima semana y que no padezcan de
enfermedades crénico degenerativas, entre otras.’
Ademas de lo indicado en la NOM para donadores
en México, todos los donadores recibieron una evalua-

Cuadro | Ejemplos de la utilidad clinica que se le ha dado a la aféresis en sus diferentes variantes

Autor

Procedimiento y utilidad

Pérez E, et al. 20

Plasmaféresis en sindrome de Guillain Barre.

Gutiérrez J, et al. 2!

Plasmaféresis en pancreatitis aguda inducida por hipertrigliceridemia.

Leon A, et al. 22 Plasmaféresis en glomerulonefritis rapidamente progresiva.

Lora CG, Navarro JR. 2 Plasmaféresis en sindrome miasténico de Eaton-Lambert.

Daza J, Roncallo A. 24 Plasmaféresis en neuromielitis optica.

Plasmaféresis en sindrome de anticuerpos antifosfolipidos con desarrollo de

Conte A, et al. 25 , o
sindrome catastrofico.

Martinez A, et al. 28 Plasmaféresis en sindrome HELLP persistente.

Euler H, et al. %7 Plasmaféresis en nefritis por lupus eritematoso sistémico.

Dau P. 28 Recambio plasmatico terapéutico en polimiositis y dermatomiositis.

Plasmaféresis como terapia para disminuciéon de LDL-C en pacientes con

Mellwig K, et al. 2° . .
hipercolesterolemia severa.

Mariani R, et al. 3 Eritrocitaféresis en pacientes con hemocromatosis y dafio organico severo.

Gutiérrez C, et al. 3! Eritroféresis en policitemia neonatal.

Recambio plasmatico terapéutico en diferentes patologias: sindrome de

Medina M. 32 ) . . o
Goodpasture, sindrome de hiperviscosidad, esclerosis multiple, etc.

Exanguineo transfusién parcial de plasma en neonatos con sindrome de hiper-

Black V, et al. 33 ) )
ac eta viscosidad.
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cion médica general que consistid en un interrogatorio
médico para descartar consumo reciente (evaluacion
de un mes) de multivitaminicos, suplementos alimen-
ticios, hierro, medicamentos, tabaco, alcohol, historia
de sangrados gatrointestinales o genitourinarios, his-
toria familiar o personal de anemia, alteraciones en
la coagulacion o sangrado, hemoglobinopatias, infec-
ciones recientes de cualquier naturaleza, insuficiencia
cardiaca, hepatica, renal o venosa, enfermedades cré-
nico degenerativas como artritis, hipertension arterial,
diabetes mellitus y cancer. En la misma norma se esta-
blece que para la donacién de doble paquete eritocita-
rio obtenido por aféresis, los donadores deberan tener
un peso mayor a 70 kg y que en la postdonacion, el
sujeto tenga mas de 11 g/dL de hemoglobina.’

Procedimiento de eritroféresis

Todos los pacientes donaron un volumen total de
400 mL (en dos paquetes globulares de 200 mL cada
uno). La eritroféresis se realizé utilizando un dispo-
sitivo comercial (ALYX Sistema de Recoleccion de
componentes, Fenwal, Inc. Lake Zurich, IL, USA).
La separacion celular se establecié como un proce-
dimiento estandar en el banco de sangre del Centro
Meédico ABC en los sujetos voluntarios sanos. El pro-
cedimiento se llevo a cabo en condiciones de asepsia
y antisepsia, y siguiendo las instrucciones del fabri-
cante. Todas las muestras sanguineas fueron colecta-
das momentos antes de iniciar la eritroféresis (de una
vena del antebrazo) y posterior al procedimiento.
Todos los procedimientos de eritroféresis se realiza-
ron siguiendo los procedimientos habituales utilizados
en el banco de sangre y las indicaciones del fabricante
del equipo utilizando un sistema de aféresis cerrado,
con anticoagulacion basado en el empleo de 4cido
citrato dextrosa (ACD) en proporcion de 1:12.10 El
punto final de cada procedimiento se establecid cuando
se hubieran obtenido 200 mL de eritrocitos por unidad
(dos unidades por donador) y a un flujo de 40 mL/min.

En el cuadro II se muestra la duracion y los volimenes
de sangre, anticoagulante y solucion salina empleados
durante el proceso de eritroféresis.

Analisis hematologicos y bioquimicos

Tanto la medicion del hematocrito como la determi-
nacion de hemoglobina por el método de cianome-
tahemoglobina,!' asi como plaquetas, leucocitos,
segmentados, linfocitos, monocitos, eosinéfilos y baso-
filos se analizaron utilizando un equipo automatizado
(Cell-Dyn Ruby, Abbott laboratorios, Abbott Park, IL,
USA), conforme a lo sefialado por los fabricantes.

Analisis estadistico

Los valores obtenidos se expresan como promedio +
desviacion estandar. Para cada uno de los parametros
analizados pre y postdonacion, se emple6 la prueba de
¢t de Student para datos pareados con la que se eva-
luaron las diferencias entre el inicio y el final de la
obtencién de paquete eritrocitario. Se utilizé el 95 %
como indice de confianza, considerando que toda pro-
babilidad menor a 0.05 es significativa (p < 0.05). La
cuenta residual de células blancas se analizé después
de su transformacion logaritmica.

Resultados

En este estudio se encontr6 que los cambios hematold-
gicos tienden a la disminucioén de manera significativa,
y fueron evidentes en la hemoglobina (p < 0.0001),
hematocrito (p < 0.0001), leucocitos (p < 0.0001),
plaquetas (p < 0.0001) y linfocitos (p = 0.0267). En
el sentido contrario, los segmentados se incrementaron
(p = 0.037). Los monocitos, eosinofilos y basdfilos no
mostraron cambios después de realizada la eritoféresis.

A pesar de esos cambios, no se presentd ninguna
manifestacion clinica sintomatica o medida que sugi-

Cuadro Il Control del proceso de eritroféresis

DL(J:T?izi)c')n Vol. ant(i;oljgulante Wisl. sl (L) Vol. sang(rrilf))rocesada
Promedio 24.77 120.13 466.00 953.53
D.E. 4.56 6.72 41.88 107.21
Max 41 134 522 1069
Min 20 106 377 460
N = 30 30 30 30

min: minutos, vol: volumen, mL: mililitros, D.E: desviacién estandar, Max: valor maximo, Min: valor minimo, N: numero
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Cuadro lll Caracteristicas sociodemograficas de los donadores

No. de sujetos

30

Edad (rango), afios

35.27 + 8.91 (19-55)

Sexo

Masculino

Estatura (rango), cm

175.3 £7.39 (164-190)

Peso (rango), kg

86.73 + 9.73 (71-108)

I.M.C. (rango) kg/m?

28.28 + 2.69 (23.25-33.03)

Diametro cintura (rango), cm

100.61 £ 6.83 (90-115)

Diametro cadera (rango) cm

101.71 + 8.2 (85-117)

Relacion Cintura / Cadera (rango)

0.99 + 0.05 (0.94-1.16)

Grasa corporal (rango), %

25.59 + 3.88 (17.55-34.98)

Peso Magro (rango) %

6,435.16 + 629.91 (5,353.31-8,027.79)

Presién arterial sistélica (rango) mmHg

121.83 = 11.33 (100-140)

Presion arterial diastolica (rango) mmHg

78.83 £ 7.39 (70-90)

Presién arterial media (rango) mmHg

100.33 + 8.8 (85-115)

Fumadores N, (%)

9, (30)

Bebedores sociales N, (%)

17, (56.6)

Los valores se presentan como el promedio mas menos la desviacion estandar y entre paracentesis el rango. No.:
numero, cm: centimetros, kg: kilogramos, I.M.C: indice de masa corporal, m2: metros cuadrados, %: porcentaje,

mmHg: milimetros de mercurio, N: numero

riera malestar en el paciente o cambios hematologicos
importantes tales como anemia o trombocitopenia.
Durante el procedimiento regular de eritroféresis nin-
guno de los pacientes requirio de procedimientos adi-
cionales. Tampoco se presentaron efectos adversos (ni
leves ni serios), solo se presentaron variaciones en el
acceso venoso (un caso) y un Unico donador presentd
un flujo mas lento en comparacion con el resto de los
donadores.

Las caracteristicas socio-demograficas de los suje-
tos estudiados se muestran en el cuadro III. Las varia-
bles hematologicas del paquete globular se muestran
en el cuadro IV, que en general tuvieron un promedio
de 19 g/dL para hemoglobina, 60 % de hematocrito,
una cuenta 9.6 X 109 por mL de plaquetas, y con 31 %
de segmentados, 41 % de linfocitos, 0.7 % de monoci-
tos y 24 % de eosinofilos. Los leucocitos y los basofi-
los practicamente fueron de 0%.

Los cambios hematoldgicos previos y posteriores
al procedimiento de eritroféresis se muestran en la
figura 1, donde se aprecia una disminucién estadisti-
camente significativa en hemoglobina (p < 0.0001),
hematocrito (p < 0.0001), leucocitos (p < 0.0001), lin-
focitos (p = 0.0267) y plaquetas (p < 0.0001), en tanto
que aumenta en los segmentados (p < 0.037) cuando
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se comparan el valor previo con el valor obtenido al
final de la eritroféresis.

En el cuadro V se presentan los valores previos y
finales de los elementos de la formula blanca (monoci-
tos, eosinofilos y baséfilos) que no mostraron cambios
durante el procedimiento.

Las variables que reportd el equipo de aféresis
durante el proceso de la obtenciéon de dobles rojos
se muestran en el cuadro II; en términos generales
el promedio de duracion fue de 25 minutos, se utili-
zaron 120 mL de anticoagulante con acido citrato y
dextrosa, y se infundieron 466 mL de solucidn salina a
los donadores. El volumen se sangre procesada fue en
promedio 954 mL.

Discusioén

En este estudio encontramos que los cambios hemato-
légicos tienden a la diminucion de manera significativa,
y fueron evidentes en la hemoglobina (p < 0.0001),
hematocrito (p < 0.0001), leucocitos (p < 0.0001), pla-
quetas (p < 0.0001) y linfocitos (p = 0.0267). En el
sentido contrario, encontramos que los segmentados se
incrementaron (p = 0.037). Los monocitos, eosindfilos
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Cuadro IV Mediciones hematolégicas en la unidad eritrocitaria

Hb Hto Plaq Leu Seg Lin Mon Eos Bas

(g/dL) (%) (x10%/uL) (x10%/L) (%) (%) (%) (%) (%)
Promedio 19.34 60.217 9.654 0.004 31.060 41.150 0.667 23.78 0
D.E. 0.68 1.981 6.045 0.003 28.937 30.334 3.651 27.04 0
Max 20.6 63.4 26.2 0.013 100 100 20 100 0
Min 18.1 55.7 1.4 0 0 0 0 0 0
N = 30 30 30 30 30 30 30 30 30

Hb: hemoglobina, Hto: hematocrito, Plaqg: plaquetas, Leu: leucocitos, Seg: segmentados, Lin: linfocitos, Mon: monocitos, Eos: eosinofilos,
Bas: basofilos, g: gramos, dL: decilitro, yL: microlitro, %: porcentaje, D.E: desviacion estandar, Max: valor maximo, Min: valor minimo N:

numero
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y basdfilos no mostraron cambios después de reali-
zada la eritroféresis. En la figura 1 se muestran estos
cambios, las variaciones estadisticas que se muestran
son resultado evidente del procedimiento de la eritro-
féresis y que, debido a que esas variables suelen ser
fisioldgicamente muy conservadas, los cambios mini-
mos son suficientes para que se encuentren diferencias
estadisticas significativas. Es importante recalcar que
no se encontraron manifestaciones clinicas sintoma-
ticas o alguna medida que sugiriera malestar en el
paciente, o cambios hematologicos importantes como
la anemia o trombocitopenia.

Durante las ultimas dos décadas, los procedimien-
tos para la obtencion de sangre y sus fracciones han
mejorado notablemente, tanto en la productividad
como en la calidad de los productos obtenidos, y aun-
que la eritroféresis se realiza en todo el mundo, existe
muy poca informacioén en la literatura mundial donde
se enfatice la atencion en los donadores. En este estu-
dio nos enfocamos en evaluar los cambios hematolé-
gicos que se presentan el los sujetos donadores con
el proposito de mejorar la seguridad de los mismos,
particularmente durante la obtencion de dobles rojos
en la eritroféresis.

Una de las dificultades que se presentan en este
tipo de estudios es que la eritroféresis no es un proce-
dimiento estandar en los bancos de sangre en México,
ya que son pocos los donadores que son sometidos a
este procedimiento, debido a que se prefiere la dona-
ciéon de sangre completa a fin de obtener diversos
productos Utiles en el tratamiento de diversos padeci-
miento hematologicos. Por otro lado, si consideramos
que para el ingreso en este estudio se limitd a que los
participantes no hubieran consumido complementos
alimenticios o multivitaminicos en el periodo de un
mes previo a la donacidn sanguinea el nimero de par-
ticipantes se redujo aun mas.

Todos los procedimientos de donacion sanguinea,
por principio, estan sujetos a cambios en los diferen-
tes parametros hematoldgicos de los donadores por
razones de pérdidas, tanto de volumen como de ele-
mentos formes de la sangre,'? de tal manera que son
de esperarse los cambios en los valores hematoldgicos
como resultado de tales pérdidas. Sin embargo, con la
llegada del procedimiento de aféresis, donde parte de
los componentes sanguineos son regresados al mismo
donador, estos cambios hematoldgicos deben ser mas
leves.

Debido a los cambios en la hemoglobina tras la
eritroféresis, sugerimos que los donadores deberian
ser recitados y reexaminados en una fecha posterior
para asegurarnos de su bienestar. Se han reportado
reducciones significativas en los valores hematoldgi-
cos de donantes después de la eritoféresis y plaqueto-
féresis, pero que no se presentaron manifestaciones
clinicas postdonacién.'®!# En un estudio epidemiold-
gico en el que se evaluaron a 939 donadores habitua-
les, no se reportd ningin caso con trombocitopenia,
pero si con anemia subclinica.'> En ese mismo trabajo
reportaron que el 8.1 % de los donadores tenia una
concentracion postdonacion de hemoglobina menor a
12 g/dL,'> siendo que, con base en sus propios para-
metros, la OMS define la presencia de anemia en cual-
quier adulto normal, independientemente del genero,
cuando los valores de hemoglobina han descendido
por debajo de 12 g/dL.1

Es bien sabido que los dispositivos de eritrofére-
sis son cada vez mejores cuando se comparan con los
de las primeras generaciones, ya que los anteriores
producian mayores pérdidas de gldbulos rojos y de
hemoglobina durante la aféresis; sin embargo, a pesar
de ello, esas pérdidas contintian en la actualidad, y
pueden ser atribuidas a varios factores, tales como la
pérdida de sangre en el volumen vacio del los estuches
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Figura 1 Cambios en la biometria hematica tanto de formula roja como blanca poseritroféresis. En este panel
podemos ver los cambios (todos ellos signigicativamente estadisticos) entre las mediciones previas y posteriores al
proceso de eritroféresis (de arriba a abajo y de izquierda a derecha: hemoglobina, hematocrito, leucocitos, linfocitos,
plaquetas y segmentados). Las barras verticales muestran el error estandar de la media y en la parte superior de cada
analito se muestra el valor de p
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Cuadro V Células de la férmula blanca que no presentaron cambios tras el
procedimiento de eritroferesis

Células Inicial Final Valor de P
Monocitos (%) 7.588 + 1.616 8.539 + 2.975 0.1302
Eosinofilos (%) 2.485 + 1.694 2.372 + 1.654 0.2222
Basofilos (%) 1.166 + 0.3646 1.170 £ 0.0731 0.9411

de de aféresis, la técnica aplicada y a hemolisis meca-
nica por la presion de equipo mismo.!”

En este trabajo encontramos que existe una reduc-
cion importante en la hemoglobina, el hematocrito, los
leucocitos y las plaquetas, que se debe principalmente
al procedimiento mismo, en las maquinas separadores
celulares y a la dilucion producida por las infusiones
de soluciones de citrato y solucion salina, y que ha
sido demostrado en procedimiento semejantes.!” En
contraparte, existe evidencia de que los cambios en la
hemoglobina son despreciables en donaciones subse-
cuentes debido a que los donadores se recuperan rapi-
damente.!%1°

La debilidad de este trabajo radica que se estudid
una muestra pequefia de sujetos (30 donadores) y por
tanto nuestros resultados, aunque interesantes, no son
concluyentes a nivel epidemioldgico, por lo que se
requiere realizar estudios epidemiologos prospectivos
sobre este aspecto, a fin de determinar los cambios bio-
quimicos que ocurren en nuestra poblacién de donan-
tes después de cualquier procedimiento de aféresis.

Con base en los resultados de este estudio se reco-
mienda que a los donadores de sangre sometidos a cual-
quier procedimiento de aféresis con recuentos bajos
normales antes del procedimiento de donacion, se les

determinen los parametros hematoldgicos previos y
posteriores a la donacion, asi como ser mas estrictos
en las evaluaciones pre y postdonacion en aquellos
sujetos en los que las concentraciones de hemoglobina
finalicen entre 12.5 a 13 g/dL. Asimismo, es recomen-
dable que se examinen médica y bioquimicamente a
los sujetos que tengan caidas significativas en sus para-
metros hematoldgicos postdonacion. Los donantes con
disminuciones significativas en sus parametros hema-
toldgicos deben ser revisados posteriormente para
excluirlos de futuras donaciones y/o, si es necesario,
tratar la anemia y trombocitopenia iatrogénica.

Conclusiones

Los pacientes sometidos a cualquier proceso de afé-
resis debieran ser evaluados clinica y hematoldgi-
camente de forma rutinaria antes y después de la
donacion. La eritroféresis por si misma causa caida
importante en hemoglobina, hematocrito, leucoci-
tos, plaquetas y linfocitos. En el sentido contrario,
aumenta la cantidad de segmentados.
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