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Objetivo

* Revision de la incompatibilidad ABO en el trasplante de células
progenitoras hematopoyéticas (CPH)

* Descripcion de las diferentes fases del trasplante de CPH y el soporte
transfusional

* Complicaciones asociadas con el trasplante ABO incompatible de CPH
* El manejo del cambio de ABO en el paciente después del implante



Hola, soy el Doctor Can, el
especialistaen médulas dseas




Introduccion

* 25 al 50% de los trasplantes son ABO incompatibles
Indicaciones:

 Tumores hematologicos

* Tumores solidos

* Anemia aplasica

* Desordenes metabadlicos

 Enfermedades autoinmunes

* Inmunodeficiencias congénitas



Tipos de trasplante de CPH

* Donante:
* Autodlogo
* Alogénico
* Relacionado vs no relacionado
* Compatible (matched) vs incompatible (mismatched)

* Fuente
* Medula 6sea
* Sangre periférica
e Corddén umbilical
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HLA y ABO

* HLA factor mas importante para el trasplante de CHP
* HLA y ABO son heredados separadamente

* HLA esta en cromosoma 6 y contiene 200 genes

* ABO estan en el cromosoma 9

* HLA es el culpable para el desarrollo de injerto vs huésped (GVHD) y
injerto vs tumor (GVT)



HLA y ABO

Incompatibilidad ABO en el trasplante de HPC

* No tiene ningun efecto en el injerto debido a la ausencia de antigenos
ABO en las CHP

* No afecta el implante de los neutrofilos o plaguetas
* No asociado con rechazo o fallo del injerto
* Sobrevida controversial



Incompatibilidad ABO, sobrevida y riesgo(GVHD)

Effect of ABO Incompatibility on Recipient Survival and Inddence of Graft-versus-Host Disease

Study Authors Year Survival after ABO-Incompatible HCT Transplantation Risk of Graft-versus-Host Disease

Major Minor Bidirectional
Kimura et al. [ 3] 2008 Decreased Decreased Mo difference Increased with minor or major ABO mismatch
Helming et al. [13] 2007 Mo difference” Mo difference” Mo difference” Mo difference”
Erker et al. [15] 2005 Mo difference Decreased Decreased Mo difference
Kim JGetal. [12] 2005 Mo difference Mo difference Mo difference Mo difference
Stussi et al. [14] 2002 Decreased Mo difference Mo difference Increased with minor ABO mismatch
Benjamin et al. [18] 1999 Decreased’ Decreased’ Mo difference Mo difference with minor or major mismatch
Badgalupo et al. [19] 1988 - - - Increased with minor ABO mismatch
Benisnger et al. [41] 1982 Mo difference - - Mo difference with major ABQ mismatch
Buckner et al. [17] 1978 - Mo difference - Mo difference with minor ABQO mismatch

RR indicates relative risk.
« Pediatric patients.

T Only in patients being treated for acute myeloid leukemia or myelody splastic syndmome. A difference was not observed in a larger subset of patients who
were treated for chronic myelogeneous leukemia.

Biol Blood Marrow Transplant 19 (2013) 1152e1158



Estas bastante enfermo, tanto que necesitas un transplante de Doritos
y CocaCola




Medicina Transfusional en el trasplante CPH

* Productos especiales
* Leucoreduccion universal
* Irradiacion universal
* Productos CMV seronegativos o seguros

* Plaguetas
* Plaguetas HLA compatibles si el PRA es mayor del 20%
* Plasmay plaquetas con inactivacion de patogenos



Fases del trasplante

Fase 1 Fase 2 Fase 3

Pre-trasplante trasplante Post-trasplante




Fases

* Fase 1
* Tan pronto como el donante se ha confirmado

* Fase 2
* Iniciacion de la quimioterapia hasta el implante del injerto

* Fase 3
* Después del implante. Conversion del ABO del donante

Los Glébulos rojos deben ser compatible con los dos

Plasma/plaquetas no debe tener anticuerpos contra los GR de
ninguno de los dos



Pre-trasplante

Fase 1

e Evaluar al donante y al paciente

 ABO-Rh

* Feno/genotipificacion
Determinar el tipo de incompatibilidad ABO
Tamizaje e identificacion de anticuerpos irregulares
Determinar si son clinicamente significativos



Tipos de In compatibilidad ABO

Recipient Donor ABO Status
ABO status | O A B AB
O Identical Major* Major Major
A Minor Identical Bi** Major
(major/minor)
B Minor Bi** Identical Major
(major/minor)
AB Minor Minor Minor Identical
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Incompatibilidad ABO mayor

* Paciente Grupo O; donante grupo A; B; A,B o A-AB, B-AB

* los anticuerpos del paciente pueden hemolizar los glébulos rojos que
acompanan las CPH.

e Reaccion transfusional hemolitica aguda

e Paciente puede seguir produciendo anticuerpos retardando el injerto de los
globulos rojos (40-60 dias)

* Aplasia pura de células rojas
* Diagnosticos diferenciales



Incompatibilidad ABO mayor

* Medidas potenciales
* Deplecion de los globulos rojos del injerto

* Reduccion de las isohemaglutininas con recambio
plasmatico



Incompatibilidad ABO mayor

Aplasia pura de células rojas

* Linfocitos/anticuerpos del paciente atacan los precursores de GR del donante durante el
implante; suprimiendo la eritropoyesis

e Los anticuerpos en contra del donante pueden ser detectados hasta 2 afios después del
trasplante

» El paciente puede llegar a ser dependiente de trasfusiones de GR por mas de 1 afno
Manejo

* Descartar infeccion por parvovirus B19

Recambio plasmatico (no muy efectivo)

Infusion de linfocitos del donante

Reducir la inmunosupresion para permitir algun grado de Implante vs paciente
Rituximab



Incompatibilidad menor ABO

Paciente A; B; A,B. Donante grupo O
* El plasma del donante es incompatible con los GRs del paciente
* Hemolisis aguda

 Hemolisis retardada, 7 a 14 dias después del trasplante debido a la
generacion rapida de anticuerpos por lo linfocitos del donante
(linfocito pasajero)






Incompatibilidad menor ABO

Medidas potenciales
* Reducir el plasma incompatible de la unidad de CHPs

* Trasfundir componentes ricos en plasma (plaguetas y plasma
fresco) que se han compatibles con los GRs del donante y del
paciente



Incompatibilidad menor ABO

Linfocito pasajero

* Linfocitos del donante producen anticuerpos contra las células del paciente
* Donante O; paciente A/B

e Otros grupos, Rh, Kell, kid etc

Ejemplo

* Los linfocitos de un donante Kell - pero ha sido previamente expuesto a
sangre kell + puede producir anti Kell si el paciente es Kell+

Riesgos
* Es mayor con las CHPs de sangre periférica
 Falta de inmunosupresion anti proliferativa (MTX)



Incompatibilidad menor ABO

Linfocito pasajero

Tiempo

* Inicio 1 a 2 semanas después del trasplante
* Durar hasta 6 meses

Manejo

* RBCs compatibles con el donante

* Aumentar la inmunosupresion

* IVIG

e Rituximab
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Incompatibilidad ABO bi-direccional

Grupo del pacientees AoBy el donanteesBo A

* Hemolisis aguda, los GRs y el plasma del donante son ABO
incompatibles

* Hemolisis retardada

* Linfocito pasajero

* Retardo del implante de los GR
* Aplasia pura de GRs



Soporte transfusional

ABO mismatch Recipient Donor RBC support from start of Platelets® and plasma
conditioning regimen
Major O A o? A, AB
O B o? B, AB
O AB o? AB
A AB A, 0 AB
B AB B, O* AB
Minor A O O A, AB
B O O B, AB
AB O O AB
AB A A, O AB
AB B B,O AB
Bi-directional A B o® AB
B A o? AB

Transfus Med Hemother 2016;43:3-12



Que hacemos con el Rh

Recipient Donor Red Cell Platelets and Plasma
Components
Rh Positive Rh Positive Rh Positive or Rh Negative | Rh Positive or Rh Negative
Rh Negative Rh Positive Rh Negative* Rh Positive or Rh Negative**
Rh Positive Rh Negative | Rh Negative Rh Positive or Rh Negative**
With anti-D Rh Positive Rh Negative until anti-Dis | Rh Positive or Rh Negative
no longer detected then
switch to Rh Positive***




Laboratorio justo después del trasplante

Incompatibilidad de ABO mayor o menor

* Discrepancia forward (campo mixto)vs reversa
» DAT positivo para C3d, IgG o ambos, eluato mostraria anti A y/o anti B



Fase 3 Post trasplante

* El implante empieza™ 2 a 3 semanas de la infusion
* Granulocitos por encima de 500/ml 3 dias consecutivos

* Plaguetas por encima de 20000/ml, 7 dias consecutivos sin
transfusion

* El grupo ABO de los GRs del paciente son como los del donante
* NO anticuerpos contra los GRs del donante
* Ocurre en el 3 0 4 mes del trasplante



Cuando cambiar el ABO

* No historia de transfusiones recientes (3meses)

* Se requiere dos muestras tomadas en dias distintos para
confirmar el nuevo grupo ABO

* El director medico confirma el cambio de grupo



Cuando cambiar el ABO

Incompatibilidad mayor:

* Los antigenos ABO del donante debe ser evidentes > 2+
forward sin campo mixto.

* DAT debe ser negativo.
* El tipo del ABO debe ser igual al del donante

* No debe haber discrepancia entre las pruebas forward and
reverse.



Cuando cambiar el ABO

Incompatibilidad menor y bidireccional:

* Los antigenos ABO del donante debe ser evidentes > 2+ forward sin
campo mixto.

* DAT debe ser negativo.
* El foward del ABO debe ser igual al del donante.

* No debe haber anticuerpos en contra de los GRs del donante en Ia
prueba de reversa.

* Puede haber discrepancia entre las pruebas forward and reverse,
debido a la falta de produccién de isoaglutininas en contra de los GRs
originales del paciente



Cuanto tiempo debo continuar con los productos
especiales

* No hay consenso
* No hay guias que establezcan pautas

* Leukoreduccion
* Productos seguros para CMV ( hasta que se retire la inmunosupresion)
* Riesgo de alo-inmunizacion

* Irradiacion
* No hay examen que confirme la completa reconstitucion del sistema inmune
e Continuar toda la vida?



Allogeneic BMT Recipient/Donor Information and Transfusion Selection Guide
FART | - COMPLETED BY BAMT COORDINATOR

RECIPIENT

Last Narme First Name Du0LB.: SEX:

Amoyatrewin Nicalas 07/13/2004 male

FRE-TRAMS PLANT RECIPIENT BHM MEN: CMEN:

ABC/Rh BLOOD TYPE: 1E18832 AFAZI0

0 Pos

DONOR

Last Narme First Nome Du0LB: SEX:

midonoronedmayatrewin | Nicolas M Mlale

ABDRh BLOOD TYPE: BEH M BRM: CIRMN: GRID:

B P 10412352 103668874 FEE3 0000 0] 5 2660
05 914

EXFECTED ADMISSION EXPECTED DATE OF BMT COORDINATOR:

DATE: 08,22, 2004 TRANSPLANT: Stacy Medas

RELATED: [ ] ACTUAL DATE OF TRANSPLANT: | PRIMARY BMT MD:

unrelaTeD: [l 08//30//2024 Madia Barmbace

Eiiiiil Toraa with PART I enmplened, reeipient aind dsnor LA fosalis, denof ABLY BE resulis asd 10V resals o
T80T Lok BT Nofrmiion
FART Il - COMPLETED BY TRANSFUSION SERVICES
IMPORTAMT: PLT: PRT Leukoreduced [CRV safe).

PLT: Man-PRT Leukoreduced (CMY safe] and Iradiated,

RBC: Prastorage Lavkoreduced [CMY safe) and Irradiated.
*Transfusion Services manager/supervisorwill be notified when first choice bocd / blood components is not
available and Pathologist will approve other choices.

RECOMMENDATIONS

RECIFIENT RECIFIENT
Antibody |D: REQUIREMENTS:
Froom Hospita! edmisvior thrre complete engrfiment (Pazes T& 2)

TRANSFUSIOMN CHDICES ABDYRK BLODD TYPE BLONOD / BLOOD COMPONENTS
RBC 0 POS RBC LR-IRR
PLATELETS

A. FIRST CHOICE B POS PRT

B. *"SCCOND CHOICE AR POS PRT

C. *THIRD CHOICE B POS PAS-LR-IRR

0. *FOURTH CHOME

PLASIA
A. FIRST CHOICE B

B. *SECOND CHOICE

Transfusion Services Manager/Supervisor Fathologist saaiid T8 !
A EEe A Eroviag .
Signature,/Date: - Signature, Date "r«:‘ A ,}'*' #E
Ao oezTRO2 DR/2EA L

TRPP3I1G-2 Feyisad 0E/19/ 1021
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Preguntas

Cual de la siguiente es verdadera. Paciente A+ recibiendo un trasplante
de un donante O+

* A Es un caso de incompatibilidad mayor
* B Paciente puede recibir GRs A+

* C Paciente puede recibir plaquetas A+

* D Riesgo de aplasia pura de GRs






Preguntas

Cual de los siguientes es considerado un trasplante de CHPs de
incompatibilidad ABO menor

* A. O paciente, A donante
* B. A paciente, B donante
* C. AB paciente, B donante
* D. A paciente, AB donante



Célula

En proceso de division.
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