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EN GRUPO LICON
CELEBRAMOS LA VIDA

Estimados amigos:

Una vez mas me dirijo a ustedes para comentarles que en Grupo LICON estamos
Muy contentos, el destino nos ha dado una gran oportunidad para seguir con
nuestras actividades. Con base en la ultima experiencia que afrontamos debido
a la pandemia, nos ha hecho reflexionar que debemos de estar preparados
para cualguier contingencia gue se nos presente y asi poder hacerle frente.

En el contexto corporativo, nacional y mundial, se contaba con mucha incer-
tidumbre de lo que podia pasar, pero si de algo estamos seguros en Grupo
LICON, es que debemos seguir adelante, por ello a raiz de |la nueva norma-
lidad y como consecuencia de las experiencias vividas, hemos adquirido una
nueva filosofia: “Celebramos la vida”. En Grupo LICON, siempre hemos contado
con la resiliencia y adaptabilidad dentro de nuestros valores, gracias a nuestra
columna vertebral, nuestros colaboradores.

Decidimos apovar fuertemente a los profesionales de la salud, con nuestra
seccion “EN VOZ DE LOS EXPERTOS” en las diferentes ramas de la ciencia
medica; en las proximas paginas encontraran algunas entrevistas que apoyaran
vV enrigueceran los cuidados v el desarrollo del conocimiento para prevenir las
enfermedades.

Contamos con nuevos lanzamientos en nuestras diversas lineas, buscando estar
a la vanguardia del servicio que nos distingue, pero siempre cerca de nuestros
clientes. Por ello, la interaccion personal es algo gque extranamos en estos dos
anos de aislamiento vy restriccion social, asi gue despues de una larga espera,
nuevamente podemos estar frente a frente con ustedes, con las medidas de
salud y seguridad necesarias, llenos de alegria por vernos de nuevo y escuchar
de cerca a nuestros clientes en sus necesidades, retos, tendencias e ideas.

No cabe duda gue el regreso a la nueva normalidad es diferente para todos, en
Grupo LICON estamos mas fortalecidos gue nunca, con ideas innovadoras, nuevas
formas de trabajo, soluciones alternas y diversas formas de hacer las cosas; estamos
Muy emocionados de estar de vuelta con ustedes celebrando la vida.

Finalmente, en esta recta final del ano 2022, los invito a seguir con entusiasmo,
confianza y esperanza para el futuro y un mundo mejor.

Atentamente,

ANASTACIO CONTRERAS ROMERO
Presidente del consejo de administracion
Grupo LICON
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El uso apropiado de her

—

ramientas

hematologicas para el diagnostico de una

familia con S-Beta Talasemia

EHDL. Magdalena Alejandra Ortiz Galeana
Laboratorio de Biologia Molecular y Celular, Instituto de Hematopatologia, Mexico.

Introduccion

Las talasemias son las enfermedades hereditarias mas comunes
del ser humano, v se caracterizan por defectos cuantitativos en la
sintesis de hemoglobina.

Aproximadamente una de cada mil o dos mil personas en el mundo
tienen talasemia, la mayor parte de ellos con formas menos graves
(menores), mientras que las formas mas graves (intermedias ©
mayores) generalmente se presentan en sujetos homocigotos ©
dobles heterocigotos y son, por lo tanto, mas raras.

El término talasemia es un neologismo meédico acuhado en inglés
(thalassemia), derivado del griego antiguo thalassa = mar y haima
= sangre, lo gue quiere decir literalmente “sangre de |los que viven
oroximos al mar”. Para los antiguos pobladores, era el Mar Medi-
terraneo; y éstas enfermedades son comunes (@ungue de ninguna
mMmanera exclusivas) en paises que bordean dicho mar.

La hemoglobina (Hb) es una proteina tetrameérica compuesta por
diferentes combinaciones de subunidades de globinas; cada subu-
nidad de globina esta asociada con un grupo hemo, gue puede
transportar una molecula de oxigeno.

El problema primario en este grupo de enfermedades es la disminu-
cion O ausencia de sintesis de cadenas de globinas por mutaciones
en |los genes gque codifican para dichas proteinas.

Las talasemias seclasifican dentro del grupo de anemias microciticas
hipocromicas, aungue la disminucion del volumen globular medio vy
de la concentracion media de hemoglobina globular dependen del
nivel de reduccion en la sintesis de las cadenas de globinas. Ademas
de ser microciticas hipocromicas existe un componente hemolitico
en las talasemias que se manifiesta por el aumento variable de reti-
culocitos.

En las talasemias “menores” (generalmente heterocigotos), menos
graves, los pacientes tienen microcitosis notable pero con poca
hipocromia, v |0s niveles de hemoglobina solo estan ligeramente
disminuidos o incluso pueden ser normales.

Porotraparte, enlastalasemiasintermediasy mayores (generalmente
homocigotos o dobles heterocigotos), los niveles de hemoglobina
son Mas bajos v la microcitosis e hipocromia son notables; en éstas,
la cantidad de reticulocitos es mayor gue en las formas menores.
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Uno de los objetivos fundamentales al clasificar un caso de tala-
semia, es definir cual es el tipo de cadena globinica disminuida, por
ejemplo beta-talasemia, significa que hay disminucion 0 ausencia de
cadenas beta mientras que en las alfa-talasemias existe disminucion
O ausencia de cadenas alfa, etc.

Como los genes que codifican para las globinas estan localizados
en cromosomas autosomicos; hombres y mujeres tenemos cuando
Menos un par de genes para cada cadena, ya gue para las cadenas
alfa existen 4 genes (dos en cada cromosoma 16) vy para las cadenas
gamma existen tambiéen 4 genes (dos en cada cromosoma 11). Para
el resto de las globinas (beta, delta, epsilon) existen dos genes para
cada una localizados en los cromosomas 11 y para las cadenas zeta
existen dos genes localizados en los cromosomas 16.

Elfactor masimportante que determinala gravedad de una talasemia
es el numero de genes afectados. Un gen talasémico es aquel que
tiene mutaciones de diversos tipos que al final llevan a la produccion
de una cantidad menor de globina o ausencia de ésta. Por ejemplo,
un paciente que tiene un gen beta talasemico, pero gque tiene el
otro gen beta normal (le llamamos heterocigoto), tiene una forma
leve de beta-talasemia. Aungue sus eritrocitos son peguenos (no
crecen porgue no tienen suficiente hemoglobina) e hipocromicos
(tienen incluso menos hemoglobina de la esperada para su pegueno
volumen), la medula 0sea produce muchos eritrocitos vy los niveles
de hemoglobina no se encuentran muy disminuidos. Decimos gue
estos pacientes tienen talasemia menor: mas de 10 g de hemoglo-
bina / dL, o incluso a veces niveles normales.

En cambio |os pacientes homocigotos o dobles heterocigotos
pueden tener talasemia mayor o intermedia, dependiendo de gque
tanta disminucion en la sintesis de beta globina se produzca segun
el tipo de mutacion. Por ejemplo, los pacientes homocigotos para
talasemia beta “cero” (genes gue no producen nada de cadenas
globinicas beta) tienen talasemia mayor: menos de 5 g de hemog-
lobina / dL, muchos poiquilocitos vy eritroblastos en los frotis, asi
como dependencia absoluta de transfusion.

En los casos de alfa talasemia el problema es mas complejo porque
hay 4 genes para alfa globinas. Los pacientes que poseen solo un
gen alfa talasemico tienen talasemia “minima”, los que poseen dos,
tienen talasemia menor, |0s que poseen tres. tienen talasemia inter-
media v los que poseen cuatro genes alfa talasémicos no llegan a
termino o mueren al nacimiento con una anemia muy grave.




Volviendo a las beta talasemias, en estado heterocigoto la talasemia
es menor, en muchos de estos casos la enfermedad es asintoma-
tica. La biometria hematica presenta minima o nula anemia, y existe
Microcitosis importante e hipocromia leve.

En estado homocigoto (o doble heterocigoto), la talasemia es inter-
mMmedia 0 mayor, estos pacientes tienen importante anemia microcitica
hipocromica v reticulocitosis, (@ungue no la esperable para el grado
de hemoadlisis), ademas, existe hepatomegalia, esplenomegalia vy
deformacion de los huesos.

Las talasemias B (beta) se caracterizan por deficiencia cuantitativa
de cadenas de globina B subyacente a una sorprendente heteroge-
neidad de defectos moleculares.

Las mutaciones que inactivan por completo el gen By no producen
globina f se denominan B O (Beta “cero”). Otras mutaciones permiten
la produccion de algo de globina By, segun el grado de reduccion
cuantitativa en la produccion de las cadenas B, se clasifican como
talasemia B + - o B ++ - (“silenciosa”).

Una reduccion cuantitativa en la globina p da como resultado l|a
acumulacion de cadenas de globina alfa excedentes que precipitan
en los eritrocitos, produciendo hemolisis y también lo hacen en los
eritroblastos medulares produciendo hematopoyesis ineficaz.

La enfermedad de células falciformes es un término general que
define un grupo de enfermedades hereditarias (Que incluyen anemia
de células falciformes o hemoglobinopatia SS, la hemoglobinopatia
SC vy la hemoglobinopatia SB-talasemia) caracterizadas por muta-
ciones cualitativas en el gen que codifica para la cadena globinica B,
uno de los componentes de la hemoglobina.

Esta hemoglobina se llama S (Slow) porgue electroforeticamente
mMmigra mas lento que la hemoglobina A.

El defecto cualitativo esta en el sexto aminoacido, ya que en lugar
de haber un acido glutamico en esta posicion hay una valina.

Este cambio produce una modificacion conformacional en la estruc-
tura tridimensional de la molécula de la hemoglobina que hace que
en condiciones de desoxigenacion (es decir, cuando la Hb no esta
unida al oxigeno), los tetrameros de Hb -que incluyen dos de estas
subunidades mutantes de globina B falciforme-, es decir, HbS, se
oolimericen formando largos cristales dentro de los globulos rojos
adoptando estas células una forma de media luna u hoz, de donde
la enfermedad toma su nombre.

Los drepanocitos (células falciformes) dan origen a dos problemas
importantes en los homocigotos para hemoglobina S: se destruyen
orematuramente (dando origen a una grave anemia hemolitica) v
oroducen cuadros de oclusion vascular en varios organos, lo que
lleva a crisis de dolor importante, hipoxia y frecuentemente infartos
Oseos, cerebrales, pulmonares, esplénicos, renales.

La incidencia poblacional es aproximadamente del 1%; afortunada-
mente la mayoria de estos pacientes son heterocigotos asintomaticos,
teniendo incluso alguna ventaja pues estan parcialmente protegidos
de la infeccion con Plasmodium falciparum.

La Hb A, es la forma de hemoglobina mas abundante (>90%) en la
vida adulta, esta formada por dos subunidades de globina alfa (codi-

ficadas por el cromosoma 16) v dos subunidades de globina beta
(cromosoma 11). La sustitucion de un solo nucledtido en la globina B
da como resultado el alelo B S.

Los tetrameros de Hb con una sola globina BS (estado heterocigoto)
también pueden polimerizarse, aungue no tan eficientemente como
la HbSS, lo gue hace gque |os sujetos heterocigotos sean general-
mente asintomaticos; solo cuando se exponen a presiones parciales
de oxigeno bajas pueden formar drepanocitos vy tener crisis de oclu-
sion vascular.

Son posibles otros genotipos de la enfermedad de células falci-
formes. En la hemoglobinopatia S-beta talasemia, el alelo B> se
combina con un alelo B cero talasemico (HbB®), por lo que no se
oroducen cadenas beta normales y predominan las cadenas B>, que
ademas de ser anormales vy polimerizar, son pocas. Por lo tanto en
esta hemoglobinopatia talasémica se encuentra microcitosis, hipo-
cromia vy reticulocitosis, ademas de drepanocitos, frecuentemente
Nipocromicos.

El alelo B> combinado con un alelo B + talasémico (Hb"), es decir,
gue producen un poco Mas gue cero, da como resultado la hemog-
lobinopatia-talasemica HbSB* , enfermedad generalmente mas leve
que HbSB® debido a la expresion de cuando menos algo de HbA
normal.

El objetivo del articulo es presentar el abordaje v la integra-
desde
hasta el uso equipos completamente automatizados (MINICAP

cion de herramientas diagnosticas, las mas sencillas
Flex Piercing Sebia), de una familia mexicana, con una clasica
combinacion de mutaciones hereditarias leves en las globinas
beta que se combinaron para ocasionar un cuadro mas grave.

Presentacion del Caso Clinico

Masculino (Papa) de 40 aios de edad, completamente asintoma-
tico. La biometria hematica fue completamente normal (imagen 1).
Los frotis de sangre periférica (fotomicrografia TA) no mostraron
Nninguna alteracion morfoldgica. Debido a los hallazgos encontrados
en la hija (ver abajo) se realizd una induccion de drepanocitos gque
fue positiva encontrandose drepanocitos cortos, frecuentes en los
sujetos heterocigotos para hemoglobina S (fotomicrografia 1B).

'A » ) INFORME DE BIOMETRIA HEMATICA SERIE ROJA

Rango Normal

Hemoglobina 16.3 14.0 2 18.0 g/dL

Hematrocito 47.8 42.0 a54.0 %

Eritrocitos 5.7 47 a 6.0 x 108/yL

Volumen globular Medio 84.2 83.0a100.0 |fL

Hemoglobina glob. med. 28.7 280 a 320 |pg

Conc. media de Hb glob. |34.1 320a345 |g/dL

RDW 13.6 12.8 £ 1.2%
% Abs.
Reticulocitos 1.2 68.2 50.0 a100.0 |x 103%/yL

Biometria hematica. Reporte serie roja sin
alteraciones.

28 Z(F) Z(D) {ZS)ZE) [Z(A2)zc)  zi
I
/\

Electroforesis de Hemoglobina

Nombre % Valor Normal %

Hb A 57.6
Hb S zone 39.4
Hb A2 3.0

Electroforesis de hemoglobinas MINICAP
Flex Piercing SEBIA, clasica de paciente heterocigoto
para hemoglobinas S (Hbs).

A) Frotis sin ninguna alteracion.

B) La induccion de drepanocitos muestra drepanocitos
cortos, tipicos de pacientes heterocigotos para HbS.
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La electroforesis de hemoglobina (imagen 2) mostro la presencia
de un pico en la zona S (39.4%) vy disminucion porcentual de HbA
(57.6%). La HbA2 fue normal. El diagnostico final fue heterocigoto
para hemoglobina S.

Femenino (Mama) de 45 aitos de edad. E| informe de serie roja (imagen
3) Mmostro anemia microcitica-normocromica asi como minima reticu-
locitosis; en este caso No se encontro aumento de gldbulos rojos. Los
histogramas de serie roja volumen/concentracion (imagen 4) (Advia
21201) mostraron poblaciones microciticas hipocromicas. En los frotis
(fotomicrografia 2) se observaron eritrocitos microciticos hipocro-
MICcos, moderada cantidad de codocitos, poiquilocitos, v eritrocitos con
ounteado basofilo, la induccion de drepanocitos fue negativa. La elec-
troforesis de hemoglobina (imagen 5) mostro incremento porcentual
de HbA2 (5.4%), disminucion de HbAT (92.1%) v sutil expresion de HoF
(hemoglobina fetal). El diagndstico final fue beta-talasemia menor.

INFORME DE BIOMETRIA HEMATICA SERIE ROJA

Rango Normal

CH HEM

Histogramas de volumen-concentracion de

Hemoglobina 10.8 13.0 a 16.0 g/dL
Hematrocito 33.1 39.0a480 %
Eritrocitos 5.1 4.3ab53 x 108/yL

83.0a100.0 |fL
28.0 a 32.0 ng
320a345 |g/dL

Volumen globular Medio | 64.6
Hemoglobina glob. med. | 21.1
Conc. media de Hb glob. | 32.6

"-J’ulumen HE |

RDW 15.5 12.8 £ 1.2%
eritrocitos Advia 21201 A)histograma de volumen con mi-
_ , % Abs. NimMa desviacion a la izquierda de la poblacion microciti-
Reticulocitos 2.1 107.5 50.0 a 100.0 |x 103/yL

ca. B) histograma de concentracion de hemoglobina con
Biometria hematica. Reporte serie roja con importante desviacion a la izquierda, este dato es toma-
do con cautela, muestras con degradacion por el tiempo

de conservacion pueden ser afectadas.

anemia microcitica y minima reticulocitos.
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A) Se observa moderda cantidad de codocitos (*) vy eritrocitos con punteado basofilo(**). B)
Fotomicrografia a mayor aumento de eritrocitos con punteado basofilo.
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Captions Z15 Z14 Z13: z12 Z11
|

) %

Electroforesis de Hemoglobina

Nombre %o Valor Normal %
Z11 zone 1.8
Hb A 92.1
Hb F or Hb variant 0.7
Hb A2 54

Electroforesis de hemoglobinas MINICAP Flex Piercing SEBIA, existe elevacion y disminucion porcentual
de las hemogobinas A2 y A respectivamente. Diagnostico: beta talasemia menor.

Nifa de 10 aifos de edad (hija menor; paciente propositus). La
biometria hematica (imagen 6 vy /) mostro importante anemia
microcitica hipocromica, incremento de reticulocitos vy presencia de
eritropblastos. Ademas se encontro minima trombocitopenia. Curio-
samente en el equipo Advia 21201 se encontrdo “trombocitosis”; la
razon de esto es porgue existen abundantes poiguilocitos que por
su tamano el aparato confunde con plaguetas (imagen 8). Los frotis
muestran abundantes codocitos, notable cantidad de reticulocitos
de stress vy eritroblastos, asi como algunos drepanocitos hipocro-
MICOS O hipercromicos. La induccion de drepanocitos fue positiva

(fotomicrografia 3).

La electroforesis de hemoglobinas en mi mostro ausencia total de
HDA, presencia de HbS (73.1%), HbF (22%) y aumento porcentual de
HOA2 (4.9%) (imagen 9). El diagnostico final fue hemoglobinopatia

S-beta talasemia.
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A Rango Normal B Rango Normal (abs.)
Hemoglobina 6.5 1253160 o/dL Leucocitos totales 12312 4500 a 13500 /uL
Hematrocito 21.1 375a480 |% %  Absoluto Rango Normal (abs.)
Eritrocitos 2.7 42ab3 x 108/uL ||Neutrofilos totales 62.0 7625 | 1800 a 8000 |/uL
Volumen globular Medio 78.7 | 83.0a100.0 |fL Neutrofilos seg. 61.4 7555 @ 1800 a 7000 |/uL
Hemoglobina glob. med. | 24.3 28.0a 320 |pg Neutrofilos en banda |0.6 70 0 a 900 /UL
Conc. media de Hb glob. | 30.8 | 32.0a 345 |g/dL Metamielocitos 0.0 o 0 /uL
RDW 23.9 12.8 £ 1.2% Mielocitos 0.0 (o) @) /pL
Promielocitos 0.0 o o) /UL
; : % Abs. Blastos 0.0 o 0 /UL
Reticulocitos 239 |640.5 50.0a100.0 |x10%/uL o
Eosinofilos 2.3 280 20 a 450 /UL
Basofilos 0.6 70 20 a 100 /UL
C Monocitos 4.5 560 0 a 800 /L
Rango normal Linfocitos 30.7 3778 @ 1500 a 6500 |/uL
Plaguetas 144.0 | 150.0 a 400.0 x 10%/uL ||Otros 0.0 o /UL
Critroblastos 21 er|toblastgs2ggér3 (;?Ea 100 leucos

Biometria hematica. A) Reporte de serie roja: anemia microcitica hipocromica e importante reticulocitosis.
B) La cuenta corregida de leucocitos muestra valores absolutos de eritroblastos en circulacion. C) Las plaguetas se en-
cuentran por debajo del limite inferior normal.

il o9 0 o Jp OB, c
LEL 1186 | *|x 105 pL - R » ¢

HEM [L| 339 % «105uL o , .:

HGEB [L| B4 |*|g/dL l o : ’ ;
HCT L 300 |*|% \ % . OV

WCM | | BBE |*|fL ’ | g o 4 -
HCW (L) 183 *lpg ‘ _ NAale\Y* O e .
CHCM |L| 213 |[*gsdL ] A . ;
MCHC (L 265 [*lg/dL s In W S ®

HZ 230 |*|pg i, | j Ye W ,_;

DM |H| 225 |*|% S S\ ADeYYs ™ gy

DHb (| 4787grdl || @ & bl @O “

FLO |HIB51  |*|x103/pL U W "

WPM (L] B8 |*[fL |

A) (*) Cuenta absoluta de plaguetas aumentada (Advia 2120)). B)(|) poquilocito que esta sumado a la
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Hb F or Hb variant 22.0
Hb S zone 73.1

Electroforesis de hemoglobinas MINICAP
Flex Piercing SEBIA. Existe ausencia total de HbA, pre-
sencia de HbS (731%), HbF (22%) y aumento porcen-
tual de HbA2 (4.9%)
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A) Se observan abundantes eritrocitos microciticos hipocromicos, reticulocitos de estres () v
poiquilocitos (). B) Eritroblastos (**). C) Induccion de drepanocitos positiva, se observa drepanocitos largos (*). D)
Drepanocitos de tincion de Wright (%), cuerpos Howell Jolly O v fino punteado basofilo O.

Nifha de 11 aifnos de edad (hija mayor). La biometria hematica
Mostro anemiamicrocitica-normocromica, con minimareticulocitosis
(imagen 10). En los frotis no se observaron alteraciones significativas.
La induccion de drepanocitos mostro drepanocitos cortos (similares
a los de la fotomicrografia 1) vy la electroforesis de hemoglobinas
disminucion de HbA (58.7%), presencia de HbS (3/7.7%) y HoF (0.8
%). La Hb A2 fue normal (imagen 11). El diagnostico fue de hemog-

lobinopatia S heterocigota asociada a posible deficiencia de hierro.
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Electroforesis Capilar para
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Mas gue instrumentos son sistemas de electroforesis capilar
innovadores, concebidos para responder a las necesidades de
los laboratorios del diagndstico clinico permitiendo maximizar
la eficiencia

Desde |los volumenes mas bajos hasta los mas altos, con intrumentos independientes
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Reporte de biometria hemética-serie roja: pre- Electroforesis de Hemoglobina

senta anemia microcitica con tendencia a la hipocromia, asi Nombre % Valor Normal %
como minima reticulocitosis. Hb A 58.7

Hb F or Hb variant 0.8

Hb S zone 37.7

Hb A2 2.8

Electroforesis de hemoglobinas MINI-
CAP Flex Piercing SEBIA. Existe disminucion de HbA
(58.7%), presencia de HbS (37.7%), HboF (0.8%). La
HoA2 es normal (2.8%).

Conclusion

El abordaje de los defectos cualitativos y cuantitativos de las cadenas
de beta globina, en el caso particular de esta familia, se inicio con la
historia clinica de la paciente propositus, la hija menor, guien desde
el nacimiento habian presentado importante anemia microcitica-hi-

pocromica.

Para un diagnostico preciso de la etiologia en casos de anemia
se debe de partir de la clasificacion morfoldgica de dicha anemia
(Microcitica hipocromica, normocitica normocromica, macrocitica
normocromica, etc.), de la observacion del frotis y complementar
con |los estudios necesarios gque en este tipo de casos incluyen la
induccion de drepanocitos, la electroforesis de hemoglobinas, el

oerfil de hierro y el estudio familiar (cuadro 1).

Resumen de familia con HbS-Beta talasemia. *Posible deficiencia de hierro asociada.
Colores: azul disminuido; rojo aumentado.

Paciente/ Tipo de Cade’n? Clasificacion de la Induccidon de Electroforesis de
. . o globinica . . .
Diagnostico defecto anemia drepanocitos hemoglobinas
afectada
HbA: ausente
Hija menor / Cualitativoy g ggr?wri;arr:iirocftica Positiva HbF: 22%
HbS-Beta talasemia | cuantitativo N . HbS: 73%
lpocromica. HbA2: 4.9%
Minima anemia HbA: 58.7%
Hija mayor / L microcitica - HbF: 0.8%
HbS heterocigota Cualitativo Beta ligeramente Positiva HbS: 37.7%
hipocromica* HbA2: 2.8%
Papa / HbA: 57.6%
prS Ueterociooto Cualitativo Beta No anemia Positiva HbS: 39.4%
9 HbA2: 3.0%
Mama / Minima anemia HbA: 92.1%
Beta talasemia Cuantitativo Beta mMicrocitica Negativa HbF: 0.7%
menor hipocrémica HbA2: 4.9%

La Hemoglobinopatia S-Beta talasemia de la paciente tiene dos

componentes.

Cuantitativo: La disminucion de sintesis de globina beta (la paciente
tiene un gen beta cero) ocasiona anemia microcitica hipocromica;
ademas, al existir deficiencia de cadenas beta, se produce un exceso
relativo de cadenas alfa que se precipitan en los eritroblastos medu-
lares, dando lugar a eritropoyesis ineficaz v en los eritrocitos, dando
lugar a hemoalisis y aumento de reticulocitos; ambos fendmenos
iIncrementan la gravedad de la anemia, ademas |los precipitados de
las cadenas alfa excedentes son removidos cuando los eritroblastos
salen del espacio medular a la sangre o cuando los eritrocitos pasan
de los cordones de Billroth a los sinusoides esplénicos; la remocion

de |los precipitados da lugar a los poiguilocitos.

Cualitativo: La cadena de la beta globina S (la paciente tiene un gen
beta S) se produce en cantidad normal pero se polimeriza cuando
esta desoxigenada provocando la formacion de drepanocitos, que

iIncrementan la hemolisis.
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En la electroforesis de hemoglobinas de la paciente propositus hay
ausencia total de la HbA porgue no hay ninguna cadena beta normal:
uno de los genes es B° v el otro B>. En estos casos, frecuentemente
esta elevada la hemoglobina fetal, probablemente por un aumento
compensatorio de sintesis de cadenas gamma (la hemoglobina
fetal esta compuesta por dos cadenas alfa y dos gamma). Por otra
parte la hemoglobina A2 (dos cadenas alfa y dos delta) esta elevada
porcentualmente, no por una elevacion real sino por la disminucion
de hemoglobina A con aumento relativo de de la A2, como sucede

en las beta-talasemias menores (ejemplo, la madre).

Esta combinacion, anemia microcitica hipocromica con reticulocitos
elevados, presencia de drepanocitos, electroforesis de hemoglobina
con ausencia de Al, presencia de hemoglobina S y aumento porcen-

tual de A2 es tipico de la hemoglobinopatia S-beta talasemia.

La mayoria de estas enfermedades hereditarias no tiene un trata-
miento especifico, por o gque, la importancia de establecer el

diagnostico radica en el consejo genetico para futuras generaciones.

El papa vy la mama tienen cuadros clasicos de HbS heterocigoto v
beta-talasemia menor respectivamente; sin embargo la hija mayor,
gue es heterocigota para hemoglobina S, presenta minima anemia
mMicrocitica hipocromica, gue probablemente esta asociada a defi-

ciencia de hierro.
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Una Vida de Experiencia y Aporte Clinico

Dr. Joaquin Carrillo Farga

al Estudio de la Hemoglobina

Fundador v Rector del Instituto de Hematopatologia, México

Grupo LICON desde la subdireccion de la linea de Electroforesis
v Pruebas Manuales, liderado por el QFI. Ismael Torres Valencia
mantuvo una entrevista con el Dr. Joaguin Carrillo Farga, medico
cirujano por la UNAM, con especialidad en Anatomia Patologica por

el Instituto Nacional de Nutricion vy el Instituto Nacional de Pediatria.

Después de su jubilacion en la UNAM en 1994, formo el Instituto de
Hematopatologia, del cual es rector, para dedicarse asi al diagnostico,
la docencia, la investigacion vy la difusion sobre temas hematoldgicos
vy hematopatologicos. El Dr. Carrillo ha publicado mas de 100 arti-
culos en revistas especializadas, ademas de haber escrito 7 libros de
hematologia, como autor unico, v diversos capitulos en otros libros,
ha Impartido mas de 1,000 conferencias nacionales e internacio-

nales.

“La enfermedad no la tiene una célula,
sino el paciente”

En esta entrevista el Dr. Carrillo nos hablara de las razones por las
cuales decidio formar el Instituto de Hematopatologia, asi como [0S

orincipales retos al formar esta institucion.
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El doctor nos hablara sobre la importancia del estudio de la hemog-
lobina en la poblacidn mexicana, su frecuencia, evolucion y correcto

diagnostico de las anemias para el tratamiento del paciente.

En esta entrevista el Dr. Carrillo hara incapié de la importancia de
la humanizacion del diagnostico clinico haciendo enfasis en la labor

de los profesionales de |la salud para llevar a cabo en este proceso.

El Dr. Carrillo es padre de cuatro hijas; Nuria, Mariana, Luisita e Isabel
v actualmente vive en el estado de Queretaro donde se encuentra

el Instituto de hematopatologia.

Para ver la entrevista completa
visita nuestro canal de youtube

Ll

Ver en Youtube

https://youtu.be/EW6ENtQ3s3is
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¢CoOmo asegurarse de que sus pruebas

Primera Parte
QFB. Gisela Cortés Rivera

basadas en Secuenciacion de Nueva
Generacion (NGS) para la medicina
personalizada sean seguras y efectivas?

Subdirectora de la Linea de Sistemas de la Calidad en Grupo LICON, Mexico

Mas de una decada despuées del lanzamiento del primer secuenciador
de ADN de nueva generacion en el ano 2005, muchos laborato-
rios todavia luchan por comprender a fondo las caracteristicas de
rendimiento analitico de sus pruebas de Secuenciacion de Nueva
Generacion (NGS). Estos ensayos comprenden flujos de trabajo alta-
mente complejos v fragmentados, v tienen muchos usos previstos
diferentes, por lo que el principal desafio para los laboratorios clinicos
0asoO de la adquisicion de datos a garantizar que sus pruebas NGS
fueran seguras y efectivas para guiar las decisiones medicas.

Pero independientemente de las practicas que utilicen para el desa-
rrollo, la validacion y el monitoreo del rendimiento de [0s ensayos
NGS, el objetivo es el mismo: los resultados deben ser lo mas precisos,
veraces y consistentes posibles.

Para alcanzar este objetivo se proporcionan las siguientes herra-
mientas:

e Materiales de referencia de alta calidad y altamente multiplexados.

e E| uso efectivo de metricas de control de la calidad para monito-
rear el estado de |los ensayos.

En este primer documento se aterrizara una de las dos herramientas
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oropuestas para lograrlo, pero antes se explicara por que el control
de |la calidad es tan desafiante para los laboratorios NGS en primer
lugar.

¢Qué desafios de control de la calidad enfrentan los laboratorios
NGS?

Hoy en dia, hay muchas ofertas diferentes en el mercado en todos
l0os componentes del flujo de trabajo de NGS. Diferentes pruebas
utilizan diferentes variables como:

e Métodos de extraccion.

e Quimicas de enriguecimiento objetivo.
e Tecnicas de preparacion de bibliotecas.
 Plataformas de secuenciacion.
 Pipelines de analisis bioinformatico.

Cada una de estas variables puede tener un profundo impacto en el
rendimiento, ademas, los factores externos, como las caracteristicas
de la muestra, el manejo v la estabilidad de la muestra, asi como
la presencia de sustancias interferentes tambien pueden afectar |0s
resultados.



Toda esta variacion puede dar lugar a diferentes tipos de fallos:

L a variacion aleatoria
ouede reducir
la calidad de los
datos para gue los
resultados Nno sean
iNnterpretables, lo que
leva a un aumento de
|OS costos v retrasos
en los informes.

El sesgo sistematico
ouede causar
resultados Incorrectos,
el resultado mas
catastrofico serian
|OS errores en
el tratamiento
del paciente.

|dentificar la causa raiz de una falla puede ser dificil. Sin embargo,
Mminimizar el riesgo y reducir el costoso tiempo de inactividad, es
esencial, dependiendo del riesgo, debe determinar el tiempo v los
recursos necesarios para corregir el problema.

En la siguiente seccion, veremos la primera parte esencial de nuestro
enfoque doble para abordar los desafios de control de la calidad en
el l[aboratorio: materiales de referencia confiables.

Primera Parte: Materiales de referencia confiables, la base del
control de la calidad efectivo de NGS

Las pautas gue la agencia de Administracion de Alimentos vy Medi-
camentos de los Estados Unidos (FDA por sus siglas en inglés)
establecen gque hay dos formas principales de medir el rendimiento
analitico de una prueba de diagnostico:

e Uso de un control validado.
e Comparacionderesultados conun metodo validado ortogonalmente.

Desafortunadamente, en el caso de las pruebas de mutacion soma-
tica basadas en NGS, hay relativamente pocos controles validados
disponibles en el mercado y los laboratorios clinicos que desean
oroducir y utilizar sus propios materiales de referencia deben dedicar
Mmucho tiempo vy recursos:

e Deben recolectar o formular materiales "caseros”.
e Deben mantener un suministro constante.
e Deben realizar pruebas ortogonales.

Todo esto requiere una atencion constante por parte del personal
de laboratorio y control de la calidad, y para minimizar el riesgo de
errores, como el intercambio de muestras o la contaminacion, debe
lograrse a traves de procesos validados impulsados por el Procedi-
miento Operativo Estandar (SOP).

Para evitar el costo, el tiempo vy las complejidades de la fabrica-
cion casera, el laboratorio clinico NGS debe tener acceso confiable
a materiales de referencia de alta calidad. cQué qgueremos decir con
"alta calidad"? Lo dividiremos en nueve caracteristicas importantes.

9 caracteristicas clave de los materiales de referencia NGS

Para ayudar a comprender por gque |los materiales de referencia
caseros Nno siempre cumplen con los requisitos para fines de control
de la calidad, veamos |lo que se necesita para gue los materiales de
referencia NGS hagan su trabajo correctamente:

1. Deben desafiar los ensayos NGS en una amplia gama de tipos de
variantes.

2. Deben ser altamente multiplexados, porgue los ensayos basados
en NGS son altamente multiplexados.

3. Deben ser especificos, no solo sensibles.

4. Deben ser el resultado de un metodo de comparacion robusto vy
altamente sensible.

5. Deben permanecer constantes en el tiempo para permitir una
evaluacion bien controlada del cambio.

6. Deben ser inmutables para permitir la generacion de una linea de
base especifica del ensayo.

7. Deben ser flexibles v personalizables para garantizar que tenga
acceso a los materiales adecuados para las pruebas correctas.

8. Deben ser capaces de establecer meéetricas significativas.
9. Deben facilitar las comparaciones entre laboratorios.

Como podemos darnos cuenta, la produccion de materiales de refe-
rencia con estas cualidades esenciales esta mas alla de lo que la
mMayoria de los laboratorios estan dispuestos o pueden lograr a traves
de practicas "caseras”. El enfoque principal de los laboratorios son
las pruebas de alto rendimiento, no la fabricacion de reactivos.

¢Como obtener materiales de referencia de alta calidad?

Puede obtener materiales de referencia de alta calidad qgue cumplan
con todos los requisitos enumerados en la seccion anterior de fuentes
externas. Y con el abastecimiento externo, hay un beneficio adicional:
el rigor cientifico a traves de la evaluacion de un tercero indepen-
diente.

En Ultima instancia, todas las tecnologias de diagnostico se someten
a fases de rapida innovacion seguidas de periodos de estandariza-
cion y armonizacion para mejorar la calidad v la seguridad de estos
valiosos meétodos de diagnostico.

Dando el siguiente paso

Los materiales de referencia de alta calidad ayudaran a superar los
desafios gue enfrentanloslaboratorios clinicos querealizan secuencia-
cion de nueva generacion, asegurando gue los ensayos sean seguros
vy efectivos para guiar las decisiones diagnosticas. Por si solos, los
Materiales de referencia no son suficientes.

NO se pierda la continuacion de las herramientas propuestas para
abordar estos desafios en la siguiente edicion de nuestra revista
INFOCON.

Bibliografia
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Control de la Calidad en pruebas de Citometria

de Flujo y su utilidad en la Viabilidad Celular

QFB. Roberto Jaloma Avendano

Jefe de Banco de Sangre - Instituto Nacional de Pediatria, México

Grupo LICON presenta desde la subdireccion de la Linea de Sistemas
de la Calidad liderada por la QFB. Gisela Cortés, una entrevista con
el QFB. Roberto Jaloma, egresado de la Universidad Autonoma de
México, cuenta con diversos diplomados de especializacion en medi-
cina transfusional, hemostasia y trombosis, asi como aseguramiento
de la calidad. Dentro de su basta experiencia se encuentra el dirigir
el laboratorio del banco de sangre con mas plataformas acreditadas
en México ante la Entidad Mexicana de Acreditacion, ademas del
certificado de Buenas Practicas de Manufactura (CERTIFICATE OF
GMP) por una agencia sanitaria de la Unidon Europea vy fue autor del
capitulo de libro del medicina transfusional “Control de calidad en

banco de sangre”.

En esta entrevista el QFB. Roberto Jaloma nos platico la importancia
de la calidad en el banco de sangre, no solo en el area de inmuno-

hematologia, sino también en las pruebas de citometria de flujo.

cQué implica llevar a cabo
la nhorma 253?

Podras conocer las recomendaciones principales y actividades a

realizar para analizar la calidad en las pruebas de citometria de flujo,
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detectar las diferencias, al igual que los pros y contras de los dife-
rentes metodos de analisis de la calidad, guias gue pueden ayudarte

en el camino y como hacer una correcta evaluacion del riesgo.

El QFB. Roberto Jaloma nos hablarad de cuales fueron los pasos
para obtener la acreditacion ante la EMA v donde se puede obtener
iINnformacion para facilitar el procedimiento de acreditacion, conoce-
remos su opinion acerca del control externo de la calidad vy el uso

de controles de tercera opinidn para la realizacion de estos.

Para ver la entrevista completa
visita nuestro canal de youtube

Lliy:

Ver en Youtube

https://youtu.be/pYkAVZEa4sE
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Verificacion de intervalos de referencia en

las pruebas de rutina en el laboratorio de
hemostasia y establecimiento de media

poblacional

BQD. Montserrat Jimenez Chavarria, Subdirectora de la Linea de Hemostasia en Grupo LICON, México,
QFB. Hugo Adrian Juarez Bello, Coordinador Téecnico de Hemostasia en Grupo LICON, México

También llamado limite de referencia, limite normal o valores de refe-
rencia, el Instituto Nacional del Cancer (NCI, por sus siglas en inglés)
define al intervalo de referencia como un “...conjunto de valores que
el meédico utiliza para interpretar los resultados de las pruebas en un
paciente. El intervalo de referencia para una prueba determinada se
basa en |los resultados de la prueba en el 95% de la poblacion sana.
A veces, |0s pacientes cuyos resultados estan fuera del intervalo de
referencia pueden estar sanos vy algunos pacientes cuyos resultados
estan dentro del intervalo de referencia pueden tener un problema
de salud. El intervalo de referencia de una prueba puede ser dife-
rente en distintos grupos de personas (por ejemplo, entre mujeres
vy hombres)” - (Cancer, 2022)

El documento EP28 del Instituto de Estandares para el Laboratorio
Clinico (CLSI, por sus siglas en ingles) menciona que, “...para ciertos
analitos, los intervalos de referencia han sido reemplazados por
“limites de decision”, establecidos por consensos nacionales o inter-
nacionales” - (Clinical and Laboratory Standards Institute, 2008), tal
es el caso del Dimero D, en estos casos no es necesario establecer
un intervalo o verificar el intervalo.

En el caso de las pruebas de hemostasia es de suma importancia
establecerunintervalo dereferencia tan prontounnuevo instrumento
es puesto en marcha en el laboratorio; existen muchas variables que
haran gue los resultados pasen de ser un valor normal a un valor

patologico si esto no se realiza.
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Recordar que en el mercado existen diferentes metodologias de
medicion; tales como los métodos mecanicos, un ejemplo de estos
es la viscosimetria, otro tipo de medicion es la medicion optica, un
ejemplo es la medicion de la turbidez del medio considerando la
diferencia de densidad optica.

Algo que es importante aclarar es gue, puntualmente hablando del
area de hemostasia los intervalos de referencia presentan variaciones
en funcion del principio de medicion y la composicion del reactivo
gue se usa, es decir, la combinacion de reactivos e instrumentos
es una caracteristica importante a considerar, ademas de variables
oropias a la poblacion tales como la edad o el sexo, a esto hay que
agregarle la zona geografica, la altura al nivel del mar vy el tipo de
alimentacion.

El grupo de trabajo del CLSI reconoce que, en la practica, muy
DOCOS laboratorios realizan sus propios estudios para determinar
l0s Intervalos de referencia, ya que, esto involucra un estudio de
un minimo de 120 muestras para su analisis; por |0 general se suele
referir a estudios hechos tiempo atras gue no necesariamente
refleja las condiciones poblacionales actuales. Debido a lo anterior,
CLSI propone verificar intervalos de referencia de cualquiera de las

siguientes formas:

A-Si el laboratorio establecio previamente un intervalo de referencia
para su propia poblacion, entonces puede verificar un intervalo de



referencia por transferencia usando el protocolo EPO9 (Measure-
ment Procedure Comparison And Bias Estimation Using Patient
Samples; Approved Guideline - Third Edition) del CLSI.

B- Usando un minimo de 20 muestras de sujetos evaluados como
sanos, el laboratorio puede verificar la aplicabilidad. A continua-
cion, un resumen de |os pasos que se deben seguir:

o El laboratorio procede con la seleccion de una fuente de Intervalos
de Referencia (IR) para el correspondiente analito (Pueden ser
tomados del inserto del fabricante u otras publicaciones).

Seleccionar 20 muestras de individuos sanos por cada IR a verificar.
Procesar las muestras de manera individual sin hacer pool.

Analizar los resultados a traves de un programa o software.
(Interpretacion vy criterio de aceptacion) (Tapla 1)

L os reportes de verificacion de intervalos de referencia deben estar
impresos v firmados por el analista responsable de la evaluacion
del experimento.

@ O O O

e Deben conservar los documentos gue fueron fuente de
iNformacion para los experimentos realizados.

Tabla 1. Interpretacion vy criterios de aceptacion

N° de individuos
fuera del intervalo
propuesto

Conclusiéon/Accién

Porcentaje

<2 < 10% INntervalo propuesto verificado
de3a4 de 15 a 20% =nsayar 20 indlivi-
duos "Sanos” nuevos
INtervalo propuesto rechazado.
<5 = 25% Establecer intervalo

de referencia

El grupo de trabajo de la Federacion Internacional de Quimica Clinica
vy Medicina de Laboratorio (IFCC, por sus siglas en ingles) (Grasbeck
R, 1979:25), lista los siguientes puntos para establecer un intervalo
de referencia:

* Definicion de la poblacion de referencia y seleccion de individuos
de referencia

* Criterios de particion

« Establecimiento del tamano de la muestra de referencia
* Eliminacion de |os valores aberrantes

* Distribucion de frecuencias de los valores de referencia
* Estimacion de intervalos de referencia

* Estimacion parametrica

e Estimacion no parameétrica

El establecimiento de referencia de cada laboratorio supone una
iNnversion considerable, y a veces, innecesaria si se toma en cuenta
que dos 0 mas laboratorios atienden a la misma poblacion vy utilizan
orocedimientos de medida intercambiables para obtener sus propios
valores de referencia.

La alternativa es la produccion multicéntrica de valores de refe-
rencia bioldogicos, para ello, diversos laboratorios de una misma zona
geografica y con procedimientos de medida similares o de calidad
metrologica muy parecida, se reparten la produccion de los valores

de referencia bioldgicos correspondientes, v ahorran esfuerzos vy
dinero. Entre los laboratorios participantes se selecciona uno como
referencia, para verificar si se pueden agrupar los diversos conjuntos
de valores obtenidos, se comparan con el conjunto obtenido por el
laboratorio de referencia, utilizando la prueba de Kruskal-Wallis. Se
hace también una comparacion estadistica con los resultados de
control obtenidos por cada laboratorio usando un mismo lote de
material de control.

Una vez gue se ha demostrado gue la calidad metrologica es la misma
V gue se pueden conjuntar los valores de referencia bioldgicos produ-
cidos en los diversos laboratorios (es posible gue para una magnitud
en particular se deba excluir algun laboratorio), el conjunto de valores
de referencia bioldgicos se trata como si perteneciera a un solo labora-
torio y se estiman los limites de referencia biologicos (Arderiu, 2011;:54).

Finalmente, a manera de seguimiento, no olvidar realizar el estudio
para la media geometrica, el protocolo H57 de CLSI define la media
geometrica como la suma de los valores dividida entre el niUmero de
l0s valores vy, aungue media y promedio no son o mismo, muchos
textos intercambian estos conceptos.

El tiempo de protrombina normal medio (TPNM) es la media geome-
trica de los tiempos de protrombina de una poblacion adulta normal
(WHO, 1999). Para fines practicos la media geomeétrica del tiempo de
orotrombina se calcula a partir de al menos 20 muestras de plasma
de individuos sanos, incluyendo muestras de ambos sexos. No es
necesario juntar y procesar las muestras en un solo dia.

Cada laboratorio debe establecer su TPNM usando su propio reac-
tivo; de manera paralela se trabaja la media geometrica para la
orueba del TTPa. [dealmente el laboratorio debera calcular la media
geometrica con cada cambio de lote.

Aungue la media geomeétrica v la media aritmética pueden parecer
iguales, esta Ultima no debe ser utilizada para este fin.

Conclusion:

Es primordial destacar que, para el area de hemostasia al ingresar un
nuevo instrumento, es fundamental al menos realizar la verificacion de
intervalos de referencia, puesto que, la combinacion de instrumento
vy reactivo suelen generar variabilidad en cuanto a los resultados, v
con la finalidad de evitar errores en la interpretacion de resultados, |0s
iIntervalos de referencia deben ser verificados o en su defecto estable-
cidos siguiendo los lineamientos de guias como CLSI.

Posteriormente como parte del seguimiento y buenas practicas es
importante la obtencion de la media poblacional, siendo la recomen-
dacion, de forma ideal estimarla con cada cambio de lote.
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e C(Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). (2008). Protocol for the
evaluation, validation and implementation of coagulometers; Approved Gui-
deline. CLSI Document H5/-A, 48.

e C(linical and Laboratory Standards Institute. (2008). Defining, Establishing and
VErifying Reference Intervals in the Clinical Laboratory; Approved Guideline -
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® Grasbeck R, S. G. (1979:25). Expert panel in the theory of reference values. In-
ternational Federation of Chemical Chemistry Committee Standards, 1506-8.
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En Congreso SOMETH
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VIl Congreso de la Sociedad Mexicana
de Trombosis y Hemostasia

La Sociedad Mexicana de Trombosis y Hemostasia (SOMETH) llevo
a cabo su congreso anual de manera hibrida en la ciudad de Monte-
rrey, Nuevo Ledn los dias 2, 3 v 4 de junio del presente ano. El
objetivo de este evento es reforzar y actualizar los conocimientos en
el campo de la hemostasia v la trombosis, destacandose por reunir
a medicos, guimicos, enfermeros, especialistas y profesionales de la
salud en general. Contd con una gran participacion nacional e inter-
nacional con mas de 600 asistentes en modalidad digital y mas de
250 asistentes en modalidad presencial.

El programa academico incluyo talleres, cursos pre-congreso,

conferencias magistrales, mesas de discusion, foros con expertos,
SIMPOSIios académicos, presentacion de trabajos libres v la expo
comercial. Dentro del contenido académico se tocaron temas de
suma relevancia como tromboprofilaxis en situaciones especiales,
anticoagulantes en fibrilacion, cancer y trombosis, hemofilia, enfer-
medad de von Willebrand, entre otros.

Como cada ano, Grupo LICON participo en el congreso SOMETH
con un espacio comercial, y en el programa academico con un taller
orecongreso acerca de “Anticoagulantes Orales Directos” impartido
oor la BQD Montserrat Jiménez Chavarria subdirectora de la linea
de Hemostasia en Grupo LICON, la QFB. Evelyn Cortina del Instituto
Nacional de Cardiologia v la QFB. Olivia Romero Arroyo, del Insti-
tuto Nacional de Cardiologia, ademas de una mesa de convivencia
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Per sanguinem fluit salus

Sociedad Mexicana de
Trombosis y Hemostasia

con las expertas: la QFB Gisela Cortes y la BQD Montserrat Jimenez,
subdirectoras de la linea de Calidad y Hemostasia en Grupo LICON,
respectivamente; vy la QFB Sonia Rojas Maya, del Instituto Nacional
de Nutricion, hablando acerca de la gestion de la calidad en pruebas
de hemostasia.

Grupo LICON agradece al comité organizador vy los felicita por
llevar a cabo con éxito un congreso lleno de conocimientos vy expe-
riencia, que ayudara a tener las herramientas necesarias para realizar
oropuestas innovadoras vy creativas en el area de hemostasia y trom-
bosis, siempre en beneficio de la salud de las y los mexicanos.




@ sera~care

Seraseq™
Materiales de secuenciacion
de nueva generacion

Los materiales de referencia de secuenciacion de nueva generacion
(NGS) Seraseqg permiten construir, validar, implementar y estandarizar
mejores ensayos de genética aplicada al Laboratorio Clinico.

Disefados con ADN purificado (ADNg), ADN tumoral circulante purificado (ADNct),
material sintetico similar al plasma, asi como material fijado en formalina e incluido
en parafina (FFPE), los cuales sirven como referencia para el monitoreo del proceso

completo de los flujos de trabajo de NGS.

® Permite la cuantificacion de ARN y ADN
® [acilita la construccion de la biblioteca de NGS
® Favorece la realizacion del analisis bioinformatico

® Materiales de referencia disenados como
controles positivos y negativos

® Productos confiables para el desarrollo, validacion
e implementacion del control de la calidad del
funcionamiento diario
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VIl Congreso Internacional de
Hemostasia v Trombosis

El Comité de Trombosisy Hemostasia (CTH) llevd a cabo su congreso
anual de manera hibrida, del 24 al 26 de agosto en la ciudad de
Boca del Rio, Veracruz, contando con mas de 250 asistentes presen-
ciales y ma de 2,200 visualizaciones en Facebook de 13 paises de
Latinoameérica. El congreso tuvo como objetivo conjuntar la nueva
tecnologia con el mejor conocimiento del campo v la evolucion de
la educacion medica de manera dinamica, generando versatilidad
en la divulgacion cientifica, sin perder la esencia de gue el aprendi-

zaje tambiéen puede ser divertido.

El CTH trabajo en crear un excelente programa académico donde
permea la mejora continua v la actualizacion, contando con temas

relacionados con la pandemia actual por la COVID-19 como su
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importante impacto en el sistema de coagulacion y sus implica-
ciones trombogénicas, asi como temas relacionados con tromposis,
anticoagulacion y sus complicaciones. En el rubro de la Hemofilia
se decidio incluir temas importantes debido a los notables avances
relacionados con su tratamiento y complicaciones, respecto a otras
patologias de hemostasia, se hizo una actualizacion de las diversas

guias vy evidencia cientifica publicada.

Grupo LICON participd en el congreso con un stand comercial,
mientras que en el area académica, con dos talleres pre congreso.
El primero titulado “De |la teoria a la practica en el laboratorio de
coagulacion”, taller practico donde participd la Lic. Marion Eche-
nagucia de Venezuela, el Dr. César Zavala Hernandez del Instituto
Nacional de Rehabilitacion, la BQD. Montserrat Jiménez
Chavarria, subdirectora de la linea de Hemostasia de
Grupo LICON vy el Dr. Alejandro Morales de la Vega,
asesor especializado del Instituto LICON, y de manera
virtual, un segundo taller titulado “Aseguramiento de
la calidad en hemostasia” impartido por el Dr. Gabriel

e Alejandro Migliarino vy la Dra. Evangelina Hernandez
< NACida

d‘l‘ 1-‘ B By Iene A

de GMigliarino Consultores.

Grupo LICON agradece al comite organizador vy los
felicita por llevar a cabo con éxito, un congreso con
altos estandares de calidad gue estimulan vy alientan a
los profesionales de la salud a continuar con su apren-

dizaje continuo.



Stago

STAGO es la propuesta mas completa para el laboratorio de hemostasia, desde la

rutina hasta lo mas especializado

Monitoreo de la terapia
anticoagulante

« Heparina de alto vy
bajo peso molecular

* Dabigatran

« Apixaban

- Ribaroxaban
* Fondaparinux

Pruebas Especiales

« Dimero D
» Proteina C
* Proteina S Pruebas de rutina
- Antitrombina - Tiempo de Protrombina (TP)
- Anticoagulante Lupico - Tiempo de Tromboplastina
+ Productos de degradacion de Fibrina - Parcial activado (TTPa)
y Fibrinogeno - Tiempo de Trombina (TT)
* Factor von - Willebrand .

Fibrindgeno
« Resistencia a
a proteina C activada

« Mondmeros de Fibrina
« Antiplasmina
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Retos en el Laboratorio para el Diagnostico

de la Enfermedad de von Willebrand

Dr. en C. Alejandro Morales de la Vega

Asesor Especialista de Hematologia y Hemostasia, Instituto LICON, Meéxico.

Grupo LICON presenta desde la subdireccion de la linea de Hemos-
tasia liderada por la BQD. Montserrat Jiménez Chavarria una
entrevista con el Dr. en C. Alejandro Morales de la Vega, Asesor
Especialista en Hemostasia del Instituto LICON, guien es Quimico
Farmaceéutico Bidlogo por la Universidad Veracruzana, especia-
lista en Bioguimica Clinica por la UNAM, cuenta con una maestria
vy doctorado en Ciencias Quimico Bioldgicas por el IPN, cuenta con
una trayectoria de mas de 33 anos de experiencia en las areas de

Hematologia y Hemostasia.

"Se deben de generar
laboratorios de concentracion
para optimizar los recursos”

El Dr. Morales ha participado como profesor titular en numerosos
cursos vy diplomados en distintas partes de la Republica, ha impartido
conferencias en numeroso Congresos Nacionales e Internacionales,
ha publicado articulos en revistas indizadas, al igual gue ha dirigido

tesis de Especializacion.
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En esta entrevista podra conocer a profundidad las caracterizas de
la enfermedad de von Willebrand, historia, variantes y sub-variantes,
frecuencia en la poblacion en general v en la poblacidon mexicana,
al igual que podra detectar las principales diferencias entre esta

enfermedad v la hemofilia para un correcto diagnostico.

|dentificara los principales consejos que el Dr. Morales nos brinda
para una correcta y oportuna deteccion de esta enfermedad por

parte del laboratorio de hemostasia

Para ver la entrevista completa
visita nuestro canal de youtube

Ver en Youtube
https://youtu.be/t6iscV5fAmMSs
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Hydragel Multimeros
de von Willebrand

Metodologia semi automatizada exclusiva gue permite
reducir el tiempo de la prueba de la deteccidn de los
multimeros de von Willebran a tan solo un dia.

Kit disenado para la deteccion de anomalias en la distribucion de los multimeros de

a enfermedad de von Willebrand (FvW) relacionada con una diatesis hemorragica.
La prueba permite evaluar la distribucion del tamano global de los multimeros del
factor de von Willebrand en plasma humano utilizando electroforesis en gel de

agarosa e inmunofijacion, con el instrumento semi automatizado HYDRASYS 2 Scan.

e El kit Hydragel Multimeros de von
WILLEBRAND permite separar los multimeros
de peso molecular pequeno, mediano y grande

e Facilidad del analisis de resultados con la
Interpretacion basada en densitometria del
software Phoresis del Hydrasis 2 Scan

e Aseguramiento de resultados a traveés del uso
de un control de referencia

e Geles vy reactivos listos para usar, 10 geles de 5 u
11 pruebas

n @ g m:Grupo LICON
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Desde gue se comenzo con el regreso paulatino a las acti-
vidades cotidianas se tienen muchas interrogantes, cComo
sera el regreso a las actividades? c¢Estaran listas las empresas

para el restablecimiento de sus operaciones? entre otras.

En el contexto no solo corporativo, si no nacional y mundial,
se contaba con mucha incertidumbre de lo gue podia pasar,
oero si de algo estamos seguros en Grupo LICON, es que
debemos seguir adelante, por ello a raiz de la nueva norma-
lidad y como consecuencia de las experiencias vividas,

hemos adquirido una nueva filosofia:

“Celebramos la vida”.

Esta nueva filosofia impacta cada area de
nuestra organizacion, tanto las labores
diarias, la adaptacion a nuevas formas vy
dinamicas de trabajo, la implementacion

de protocolos de segu-

““““Eﬁﬁiﬁﬁﬁﬁ ridad, y en si en la nueva

forma de vida. Pero en
Grupo LICON esto no

es algo gue nos limite,

siempre hemos contado

dentro de  nuestros
valores con la resiliencia
vy adaptabilidad, gracias
a nuestra columna

vertebral “nuestros cola-

boradores”, enfrentamos
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l0s desafios y proponemos soluciones creativas e innovadoras, cele-

brando la perseverancia gue nos caracteriza.

Parte de nuestro ADN es el mejorar constantemente para brindar un
Mejor Servicio, Ser una empresa mas responsable, confiable, y antes
gue nada, ser una empresa gue se preocupa por sus colaboradores
vy clientes. Por ello implementamos nuevas tecnologias, procesos,
certificaciones vy lineamientos gque nos permiten mejorar dia con
dia. Parte de ello es nuestra certificacion ISO 37001:2016, que nos
permite ser una empresa capacitada para implementar, mantener,
revisar, y mejorar un sistema de gestion antisoborno, celebrando la
confianza, transparencia vy responsabilidad que permea en Grupo
LICON.

Buscando evolucionar en nuestro servicio y atencion a clientes, inci-
dencias vy reportes, creamos nuestra nueva aplicacion Licon App,
gue nos permite lograr o gue mas buscamos en LICON, celebrar la

cercania y lealtad de nuestros clientes.

Es importante fortalecerse de manera interna para poder ser mas
fuertes en el exterior, por ello consolidamos nuevas iniciativas en
nuestras diferentes lineas de negocio, buscando con esto ampliar
nuestro portafolio de productos para consolidarnos como una

oropuesta integral.
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Contamos con nuevos lanzamientos en nuestras diversas lineas,
ejemplo de esto es el equipo DG Reader Net de nuestro socio comer-
cial Grifols, en la linea de Inmunohematologia, al igual qgue los nuevos
Multimeros de von Willebrand de nuestro socio comercial Sebia en
la linea de Electroforesis, asi mismo [0s nuevos equipos Cube vy Mini

Cube de nuestro socio comercial Streck y los Controles Amplirun

de nuestro socio comercial Vircell de la linea Control de la Calidad,
logrando de esta manera celebrar la excelencia del servicio gue nos

distingue.

En Grupo LICON siempre buscamos estar cerca de nuestros clientes,
oor ello la interaccion personal es algo gue nos hizo falta en estos dos
anos de aislamiento vy restriccion social, si bien, estuvimos presentes
en ocasiones estrictamente necesarias en los laboratorios vy bancos
de sangre, siempre estuvimos ahi por medios digitales, pero a pesar
de esto nos hacia falta lo que tanto nos gusta hacer y por algo que
realmente Nnos caracterizamos, nuestra presencia en los congresos
de la industria. Asi pues, despues de una larga espera, nuevamente
podemos estar frente a frente, con las medidas de salud y seguridad
necesarias, pero llenos de alegria por vernos de nuevo, escuchar a
nuestros clientes en sus necesidades, retos, ideas vy tendencias, de

las que somos parte.

No cabe duda gque el regreso a la nueva normalidad es diferente
para todos, pero en Grupo LICON estamos seguros gue estamos

mas fortalecidos gque nunca, con nuevas ideas, formas de trabajo,

soluciones y formas de hacer las cosas, estamos muy emocionados

de estar de vuelta con ustedes... Celebrando la vida.
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Paciente pediatrico Rh negativo con mezcla
de 3 anticuerpos irregulares, un reto para el

banco de sangre

B.Q.D Oliver Almaraz Cruz Alejandro, Dra. Alicia Belem Lopez Victoria
Servicio de Banco de Sangre y Medicina Transfusional Hospital Infantil de México Federico GOomez, Mexico

Normalmente, la prevalencia de aloinmunizacion en el paciente
opediatrico no es tan alta como se establece en los pacientes adultos.
El riesgo de desarrollar anticuerpos irregulares aumenta con el
nUMmero de exposicion a antigenos eritrocitarios, por lo que, encon-
trar uno 0 Mas anticuerpos irregulares, pone en juego la habilidad
del especialista en las pruebas inmunohematoldgicas.

A continuacion, se presenta el caso de un paciente pediatrico con
3 anticuerpos irregulares, un desafio en el banco de sangre.

Caso clinico

Paciente femenino de 11 anos de edad, con antecedentes de Osteo-
sarcomaentratamientocon29ciclosde guimioterapiaennoviembre
del 2019, la cual es referida al hospital por diagnostico de nddulo
oulmonar derecho, es transfundida en al menos 5 ocasiones, con
fecha de Ultima transfusion hace mas de un ano.

Se solicita por parte del departamento de anestesiologia 350 mL de
concentrado eritrocitario (CE) vy 150 mL de plasma fresco conge-
lado (PFC), ingresa a quirofano por lobectomia de |6bulo pulmonar
derecho, realizandose el procedimiento sin complicaciones, con
envio de muestras a anatomia patologica para su estudio.

Se le realiza 60 n las pruebas de compatibilidad para dos CE vy un
PFC, siendo los CE incompatibles. Los resultados obtenidos en el
banco de sangre fueron los mostrados en las siguientes imagenes:
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Diagnostic Grifols, S.A.
Imagen A. Imagen B.
Prueba: Grupo ABO/Rh (O Rh negativo) Prueba Fenotipo Rh+Kell (cedce Kell
negativo)
Técnica Imagen Resultado
MNS(+), Fy(a+b+)
Le(a-b+)
Fenotipo Extendido Determinacion en tubo Jk(a+b+)
Dia(+)
P1(+)

i Diagnostic Grifols, S.A. 0 Diagnostic Grifols, S.A.

—_— -

Imagen D.
Prueba: Prueba cruzada mayor (Prueba
cruzada incompatible)

Imagen C.

Prueba: RAl Serascan Diana | v |l
Serascan Diana Dia (RAI Positivo
Autocontrol Negativo)

Resultado

Técnica
Prueba de D débil

Determinacion en tubo Negativo




Tabla 1. Serascan Diana 2P Grifols LOT: 21056 CAD: 28-02-22

Rh-Hr Kell Duffy | Kidd | Lewis MNS Luth | Colt | Xg

No. Donor Rh DICI|IE|c|e|Cw|K]| k |Kpa|Jsa|Fya|Fyb|Jka|Jkb|Lea|lLeb|PI|M|N| S| s |Lua]|Cob|Xga

| 1 2000988 | CCDeeRIRT| +|+|0O0|+|O0O|O|+|+] O OO+ |O|+|+|O|+|+|(+|[+[O| O ]| O | +

Il | 2000240 |CCDee R2R2{+ (O |+ |O OO O]+ O [N+ O] +]0O0]O0O|+|O0O|+|+|+|+] O O | +
Tabla 2. Diana Dia, Grifols. LOT: 21056 CAD: 24-02-22

Rh-Hr Kell Duffy | Kidd | Lewis MNS Luth|  Colt Xg

Dl(\)lr?br Rh DIC|IE|c|le|Cw]| K| k |Kpal|Jsa|Fya|Fyb|Jka|Jkb|Lea|lLeb|PI{M|IN|S|s|Lua|Cob|Dia|Dib|Wral| Xga

2006854 | CcDeeRIr |+ [+ |O |+ |+ O |O|+| O |Nnt|+ | O[O |+ ]|O |+ |[+[+]O0|+[O0O] O | O |+ |+] O]+

Siendo el Rastreo de Anticuerpos Irregulares (RAI) positivo v la prueba cruzada

(PC) incompatible, se procede a hacer una identificacion de anticuerpos irregulares,
empleando el panel Identisera Diana de Grifols LOT: 21013. CAD: 25-05-22.

Rh-Hr Kell Duffy | Kidd | Lewis MNS Luth | Colt | Xg

No. Donor Rh DIC|E|c]|e|Cw|K]| k|Kpa|Jdsal|Fyal|Fyb|Jka|Jkb|LeallLeb|PI|M [N | S| s |Lua|Cob|Xga

| | 2007086 | CCDeeRIRT |+ |+ |O O | +|O |+ |+ O |N|O| + |+ |00 +|[+]|+]|+]|0|+| O + +
2| 2077087 | Ccddeerr |O|+|O|+|+|O|O|+]O|NtjO|+ |+ |+ |+]O|+|+]|+]|+]|+] O | O |+
3| 20/7088 | ccDee ROr [+ OO |+ |(+|O]JO|+]ON|+[O|+]O0O(O0O|+|+|O|+]0|+] O | O | +
41 2033239 | Ccddeerr OO |+ |+ | +]O|O|+]| O |N|O|+|[+]O0O|O0O|+|+|[+|O0]O|+| O | O] +
5] 20021/0 |ccDEER2R2|+|O |+ | +|O|JO|O|+| O Nt} +]O0O(O0O|+|O0O|+|+|O|+]0|+] O | O | +
6| 2000647 | <CPee il ilolol+|+|o|+|o|nt|o|+|+|+|o|+|+|+|o]|+|0]+ |0+

RIWRI

7 | 2006623 | ccddeerr [O|O|O |+ |+ |O|+|+]|]O|nt|+]O|O|+|O|+|+]|+]|+|+]|O0O] O| O] O
8| 2004384 | ccddeerr (OO |O|+]|+]O0O|O|+| O |fN|O| +|+[O|+[O0O|O|+|+]|0O|+] O | O | +
9| 2001006 | ccddeerr OO |O|+|+|O|O|+|OfNt|+|O0O|+[O0C|]O0O]O|O|O|+]|O|+] + ] 01O
10| 2006278 | ccddeerr [O|O|O |+ | +]|]O|O|+| +|Nt]O| +]|]O0O|+|0O0O|+|+|+]|]O|+]|+| O | O | +
11| 2006535 | CCDeeRIRI |+ |+ 0O +|O0O|O0O|+] O Nt} +|O0C]O| +[O|+|+|+[O0O|+]0| O O | +

Imagen 1. Carta antigénica (carta panel) Identisera Diana, Grifols. LOT: 21013 CAD: 25-02-22

En el resultado del panel se puede observar claramente variacion en el grado de aglu-

tinacion, lo que sugiere gue hay una mezcla de anticuerpos irregulares, los resultados

fueron los siguientes:

DG Gel Coombs

/15009222010145279

201 K 2022-09
3+ 2+ 3+ 2+ 3+ 3+ 2+ -
1 % 5 4 S o / 3

~—— Incidencias

DG Gel Co

ombs

20101 X 2022-09

/15009222010143736

A+

9

11

~—— Incidencias

Grafico 1. Resultados de la identificacion de anticuerpos irregulares

Al ser un paciente, O Rh negativo, vy ademas por el patron de aglutinacion, intuimos

qgue se trata de un anticuerpo anti-D con un anti-S, asi gue procedemos a hacer una

adsorcion con un CE R1R1 S(-), seguido de la elucion, los resultados son los siguientes:

Tabla 3. Caracteristicas antigénicas de los eritrocitos para la primera adsorcion.

Primera Aloadsorcion

Fenotipo E

c | €

S | Ac Adsorbido

Ac libre

RIRI O

O | +

O anti-D

anti-S

Después de realizar la adsorcion se procede a hacer una elucion vy el panel de este

eluido, obteniéndose el resultado que se muestra en la tabla 4.

Tabla 4. Resultados de panel de la primera eluciéon con Gamma ELU Kit Il, IMMUCOR, LOT:
359087A CAD: 23-03-23 y suero adsorto

Primera Eluciéon

Cell Cel2 | Cel3 ]| Celd

Cel 5

Celo | Cel7 | Cel 8

Cel 9

Cel 10

Cel N

+

+

O

Tabla 5. Resultados de la primera adsorcion
Primer Suero Adsorto

Cel T

Cel 2

Cel 3

Cel 4

Cel 5

Cel 6

Cel 7

Cel 8

Cel 9

Cel 10

Cel N

O

+

O

+

+

+

_|_

O

O

Tabla 6. Caracteristicas antigénicas de los eritrocitos

para la segunda adsorcion.

Segunda Aloadsorcion

Fenotipo

D

C

E

c €

S

Ac Adsorbido

Ac libre

O 0

O

+ |+

+

anti-S

¢?

Tabla 7. Resultados de la segunda eluciéon con Gamma
ELU Kit Il, IMMUCOR, LOT: 359087A CAD: 23-03-23

Segunda Elucion

Cell | Cel2 | Cel3 Celd Cel5 | Celo| Cel7 | Cel8 | Cel9 CellO| Cel
O + O O O + + O O + +
Tabla 8. Resultados del segundo suero adsorto.
Segundo Suero Adsorto
Cell [ Cel2  Cel3 | Celd | Cel5  Celo | Cel7 | Cel8 Cel8 |CellO] Cel
O O O + + O O O O O O
Tabla 9. Titulacion de los anticuerpos irregulares.
AC ] 1:2 1:4 1:8 1116 1:52 1:64 | Titulo
Anti-D 4+ 4+ 3+ 3+ 2+ 1+ 1+ 04
Anti-E 3+ 3+ 2+ 1+ Neg | Neg | Neg 3
Anti-S 2+ 1+ 1+ Neg | Neg | Neg | Neg

Hasta este momento, el suero adsorto tenia que

tener el anti-S libre, pero mostraba un probable

tercer anticuerpo, suponiamos que se trataba de un

anti-E, pero debiamos de corroborarlo, por lo que

se procedid a hacer una segunda adsorcion con

eritrocitos, cuyo fenotipo se muestra en la tabla 6.

La tabla 7 muestra el resultado del panel realizado

con el eluido de las células usadas para la segunda

adsorcion, obteniéndose un anti-S.

En la tabla 8 se muestra el resultado del panel de

identificacion del segundo suero adsorto, identifi-

candose un anti-E.

Como se muestra en la tabla 9 ya con los 3 anti-

cuerpos bien identificados se procedio a hacer la

titulacion de los mismos.

Discusion

Este caso se trata de un paciente gue sUpPuUSO

un reto en el banco de sangre, ya que al ser un

paciente Rh negativo, la cantidad de concentrados

eritrocitarios se encuentra limitada, aunado a eso

se suma la baja la probabilidad de encontrar un

paguete compatible derivado de los anticuerpos

irregulares presentes.

INnicialmente se sospechaba de un solo anticuerpo

iIrregular anti-D, pero como se puede observar en

la imagen 1, los grados de aglutinacion no son

uniformes y tambien se presentan celulas aglu-

tinadas, que conforme a la carta del panel, no

deberian estar aglutinadas si se tratara de un solo

anticuerpo irregular.
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Para este caso fue posible detectar que se trataba de un anti-D,
realizando una técnica de aloadsorcion, para la cual se utilizaron
células de un donador Rh positivo, carentes del antigeno del que
sospechamos que el paciente tenia otro anticuerpo irregular, es decir,
debia carecer del antigeno S. En la tabla numero 3 se describen las

caracteristicas antigenicas de las células que se emplearon.

Después del proceso de adsorcion, se procedio a realizarle a los
eritrocitos una elucion acida rapida de anticuerpos con el Gamma
ELU Kit I, donde por supuesto, esperabamos disociar los anticuerpos
anti-D. Para corroborar la especificidad del anticuerpo disociado, se
orocedio a hacer una nueva identificacion con el panel Identisera
Diana de Grifols®, al comparar los resultados de la tabla numero 4
con la carta antigénica (carta panel), nos damos cuenta que efecti-

vamente, es un anti-D.

Una vez realizada la identificacion del anti-D, quedaba hacer un
segundo panel al suero adsorto con el mismo lote utilizado anterior-
mente, losresultados se muestranenlatabla 5. Eneste momento nos
encontramos con un problema, ya gue nuestra teoria de un anti-S
en el suero adsorto, no se veia muy clara, esto debido al patron de
aglutinacion, gque por un lado si concordaba con el Anti-S, y por el

otro lado asemejaba un tercer anticuerpo irregular.

Para este punto, gracias a la carta antigénica, podiamos suponer
que ademas de tener un anticuerpo anti-S, se podia tratar de un
anticuerpo anti-E, para demostrarlo, procedimos a realizar la adsor-
cion conun CE rr (cedce) gue tuviera el antigeno S. De esta manera,
dejaria libre el suero adsorto el tercer anticuerpo irregular, en la tabla

NnUMmero 6 se observan las caracteristicas antigénicas utilizadas.

Después del proceso de adsorcion, se procedid nuevamente a
realizarle a los eritrocitos una elucion acida, en estos momentos
esperabamos disociar los anticuerpos anti-S. Para corroborar la
especificidad del anticuerpo disociado, se procedio a hacer una
nueva identificacion con el panel |dentisera Diana de Grifols® al
comparar los resultados de la tabla numero 7 con la carta antigé-

Nnica, damos por hecho gque se trata de un anticuerpo anti-S.

Seprocedidoarealizarunaidentificacion conel panelal suero adsorto,
donde podemos corroborar con la carta antigénica vy los resultados

de la tabla 8, gue efectivamente se trata de un anticuerpo anti-E.

Se finalizo el estudio realizando la titulacion de los tres anticuerpos
iIrregulares, obteniendo asi el titulo de cada uno de ellos. Podemos
opbservar en la tabla 9 gue el anticuerpo en mayor titulo es el anti-D,

seguido del anti-E vy al final el de menor titulo fue el anti-S.
Conclusién

La aloinmunizacion en pacientes pediatricos hospitalizados o ambu-
latorios que se exponen a antigenos No conocidos se incrementa
con el numero de transfusiones realizadas, estos anticuerpos, gque
denominamos irregulares, pueden retrasar o inclusive imposipilitar
la entrega de componentes eritrocitarios dependiendo de la espe-

cificidad del o de los mismos.

INFOCON EDICION 67

Un problema al que se enfrentan los bancos de sangre dia a dia,
una vez gue se detectan los anticuerpos irregulares, es la disponi-
bilidad programada de componentes antigeno negativo, en el peor
de los casos, cuando existe una urgencia, o tambien cuando los
anticuerpos se encuentran dirigidos contra antigenos de alta inci-

dencia.

En este caso en particular es complejo debido a que se trata de un
paciente pediatrico en la cual fueron detectados tres anticuerpos

irregulares para antigenos de alta incidencia en nuestra poblacion.

Elreto eracomplicado, pues el primer desafio era encontrar concen-
trados eritrocitarios Rhnegativos con fenotipo cedcey gque también

carecieran del antigeno S.

Se llegd a la conclusion gque el anticuerpo Anti-S, aungue era el
que tenia menor titulo, fue el causante de la incompatibilidad en la
orueba cruzada mayor, ya gue los concentrados eritrocitarios que
resultaron inicialmente incompatibles, tenian fenotipo cedce con

antigeno S positivo.

En conclusion, cuando el personal del banco de sangre se enfrente
a un reto como éste, para poder llegar a su objetivo es importante

conocer:
® E| estado del paciente
® La historia clinica

® Datos transfusionales

Con todos estos datos es fundamental que el analista ponga su
experienciay su conocimiento en inmunohematologia para trabajar

con la muestra, optimizarla y encontrar los paguetes requeridos.
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Abordando los retos del banco de sangre

Dra. Lilia Rodriguez Sanchez
Asesora Independiente

Grupo LICON desde su subdireccion de la Linea de Inmunohema-
tologia liderado por la QFB. Rocio Castillo Trigueros, mantuvo una
entrevista con la Dra. Lilia Rodriguez Sanchez, quien es egresada del
Instituto Politéecnico Nacional, cuenta con una maestria y doctorado
en alta direccion por el CPEM vy con una trayectoria de mas de 30
anos colaborando en los principales bancos de sangre de México, asi
MisMmo cuenta con publicaciones de diversos trabajos libres, libros vy
guias rapidas durante toda su carrera, asi como reconocimientos vy

oremios en la industria.

“Lo mas importante es lo
que podemos transmitir a las
huevas generaciones”

En esta entrevista, la Dra. Lilia nos contd como ha sido su expe-
riencia en la medicina transfusional v los principales retos gue tuvo

que afrontar en su carrera profesional.

En palabras de la Dra. Lilia se podran identificar las ventajas de lIa
automatizacion en el banco de sangre, como la interpretacion de
resultados v la estandarizacion, asi como el cambio en la forma de

trabbajar a raiz de la evolucion tecnologica. De igual manera se apren-
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dera delos consejos que la Dra. Lilia brinda a las nuevas generaciones

para poder realizar una excelente labor en el Banco de Sangre.

Siempre es un placer poder aprender de las ensefanzas gque los
orofesionales con una basta experiencia como la Dra. Lilia Rodri-

guez Nos proporcionan.

Para ver la entrevista completa
visita nuestro canal de youtube

Ver en Youtube

https://youtu.be/wnxXdMgPOAM
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Dia Mundial del
Donante de Sangre

El pasado 14 de junio, México fue el pais anfitrion para llevar a cabo la

celebracion del Dia Mundial del donante de sangre a traves del Centro

En Celebracion Dia del Donador

Nacional de la Transfusion Sanguinea (CNTS), la campana estuvo bajo
el lema “Donar sangre es un acto de solidaridad. Sumate al esfuerzo vy
salva vidas”, con el objetivo de destacar la contribucion esencial de |os
donantes de sangre para salvar vidas vy fortalecer la solidaridad en las

comunidades.

.JII L
B -

e R

Un componente clave para gue |os sistemas de salud puedan brindar
un servicio favorable gque permita suministrar sangre y productos
sanguineos seguros en cantidades suficientes, es mediante donaciones
regulares voluntarias y no remuneradas. Sin embargo, muchos paises
siguen teniendo problemas para ofrecer sangre suficiente y garantizar
su calidad y seguridad.

Es por ello qgue en este dia tan importante, los centros mas represen-
tativos de la Republica Mexicana, iluminaron sus monumentos de rojo

como agradecimiento, reconocimiento y motivacion a los donantes

".'.."-" * 1.‘1-{1 ]
= '--i.l-l""-- o ,'-I"

3
: ! t ?-:" ﬂ .

voluntarios y altruistas de sangre gue salvan vidas por cada

donacion, v al mismo tiempo todos los bancos de sangre del
pais celebraron junto a sus donadores este dia tan impor-
tante con emotivos eventos.

Sigamos promoviendo estos valores de la donacion a fin
de fortalecer la solidaridad comunitaria; vy asi llegar a mas
personas gue ayuden a salvar vidas con el fin de establecer
un sistema nacional de productos sanguineos sostenible v
resiliente, asegurando el acceso a la sangre segura para todas

o - las personas gue requieran de una transfusion.

3 INFOCON EDICION 67



Caso de éxito de donacion:
Centro Médico Dalinde, México

La donacion en México es un tema de mucho trabajo y concienti-

“Es importante humanizar al personal del sector salud, fomentar las
donaciones para su uso terapéutico sin esperar nada a campio”, este
es el pensamiento de todo el personal del Centro Medico Dalinde,
qgue participo en el dia mundial del donante de sangre sumandose
al lema mundial “Donar sangre es un acto de solidaridad. Sumate
al esfuerzo vy salva vidas”, teniendo como objetivo el incrementar
la conciencia mundial sobre |la necesidad de disponer de sangre vy
hemocomponentes sanguineos seguros para transfusiones y poner
derelieve la crucial contribucion que efectuan los donantes de sangre

voluntarios no remunerados a los sistemas nacionales de salud.

El Centro Médico Dalinde logro un resultado de 114 donaciones entre
sus colaboradores, de las cuales se estima se podra ayudar a 342
personas. Para poder alcanzar estos grandes resultados, el hospital
realiza constantemente una gestion inter e intrahospitalaria de
campahnas de donacion voluntaria, gue se difunden entre el personal
de los hospitales del corporativo Dalinde v Grupo San Angel Inn,
esta difusion también se realiza entre el personal usuario (pacientes
y familiares) de los hospitales, se realizan llamados frecuentes al
personal que labora en el hospital a gue apoyen donando sangre vy

concientizando la importancia de dicha accion.

zacion; para el Centro Médico Dalinde es importante reconocer de
acuerdo con la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), que a
pesar del arduo trabajo, la contribucion de los donantes voluntarios
v habituales es indispensable, dado gue son la fuente mas confiable
para sostener el suministro de hemocomponentes, por ello se deben
de reconocer a las personas que donan sangre de manera voluntaria
y concientizar sobre la necesidad de disponer de productos sangui-
Nneos para transfusiones a todos los niveles escolares (preescolar,

orimaria, secundaria, bachillerato universidades eto).

La capacitacion del personal que labora en los bancos v en general
en el area hospitalaria es fundamental para contar con una adecuada
oromocion, difusion vy reclutamiento del donador de sangre volun-
tario, asi como las planeaciones estrategicas anuales, indispensables
en las campanas de donacion voluntaria, priorizando la atencion
segura al donador, el almacenamiento de las sangres totales obte-
nidas, el monitoreo del control de red fria durante el tiempo gque se

desarrolla la colecta vy su traslado.

Grupo LICON felicita al coorporativo Dalinde por el arduo trabajo vy

l0s buenos resultados reflejados en estas campahas de donacion.
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Premio Instituto LICON a la Medicina
Transfusional “Elisa Quintanar Garcia”

El pasado 9 al 11 de junio en la ciudad de Toledo, Espana, se llevo
a cabo el 32.2 Congreso de la Sociedad Espanola de Transfusion
Sanguinea y Terapia Celular (SETS), un congreso de gran interes
vy ensefanza para la industria, qgue permite la actualizacion vy desa-

rrollo de nuestros profesionales en el Banco de Sangre.

Por tal motivo, el Instituto LICON desde hace 18 anos consecutivos,
en el marco del congreso de la Asociacion Mexicana de Medicina
Transfusional AMMTAC, ofrecen al ganador del concurso “Elisa Quin-
tanar Garcia” la posibilidad de viajar al congreso (SETS) con todos
los gastos pagados, con la intencion de incentivar a 10s profesio-
nales de la salud de realizar mayor investigacion en el campo de la

medicina transfusional.

Esteanodebidoalapandemia porla COVID-19 asistieron al congreso
dos de nuestros ganadores, la Dra. Karla Bermudez Ferro ganadora
del ano 2021 gquien participo con el trabajo “Efectividad de irra-
diacion v riboflavina/luz ultravioleta B” v el QBP. Edgar Barrientos
Galeana ganador del ano 2019 por el trabajo “Relacion de niveles
de glucosa y magnesio en donadores metabdlicamente sanos en

olaguetoféresis”, ambos del Instituto Nacional de Cancerologia.

En entrevista con los ganadores nos comentan la importancia de
realizar trabajo de investigacion en Mexico para el desarrollo de la
medicina transfusional vy banco de sangre, asi como para la capa-
citacion continua del personal involucrado. Para el QBP. Edgar

Barrientos, lo mas importante para poder realizar un trabajo ganador
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es el trabajo en equipo, a pesar de gue es un reto escribirlos y encon-
trar l0s recursos para llevarlos a cabo, para el guimico “El premio es
una experiencia que te cambia la vida”. Por otro lado, la Dra. Karla
Bermudez invita a todos a hacer vy publicar trabajos de investiga-
cion, ya gue “ningun trabajo es pequeno” vy esto a su vez ayuda en

|0s centros de trabajo a concientizar gue es |o que se puede mejorar.

Sin duda el campo de la medicina transfusional, banco de sangre
e iInmunohematologia tienen mucho campo de investigacion y en
Instituto LICON estamos orgullosos de apoyar e incentivar a |os

orofesionales de la salud a seguir con este gran trabajo.
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Rumbo a una nueva dimension

El lector de tarjetas DG Gel de ultima generacion para
el laboratorio de Inmunohematologia, gue introduce
automatizacion y trazabilidad con un alto nivel de

seguridad y calidad.

Para mas informacion, visite:
www.diagnostic.grifols.com/semi-automated-systems
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Reconocimiento al compromiso
con la acreditacion 2022

El pasado 9 de junio del presente ano, en el marco del Dia Mundial de
la Acreditacion, la Entidad Mexicana de Acreditacion (EMA) realizd
una ceremonia de manera presencial, donde su presidente, Mario
Gorena Mireles se comprometio a impulsar el desarrollo para el
cumplimiento de normas, evaluacion de la conformidad que realizan
l0s laboratorios, unidades de inspeccion vy organismos certificados

acreditados.

El evento celebrado vy acompahado por Jesus Cantd, titular de Ia
Unidad Normativa, Competitividad y Competencia de la Secretaria
de Economia (SE); Jose Abugaber, presidente de CONCAMIN; vy
Hector Trejada, presidente de CONCANACO-SERVYTUR, entre
otros, diolugar a gue Mario Gorenaresaltaralaimportanciadela EMA,
SU presencia con acreditaciones en mas de 14 paises, en procesos
realizados con sus homologos locales, asimismo vy a la fecha este
organismo ha otorgado mas de /7 mil 200 acreditaciones a labo-
ratorios de ensayo, calibraciones, clinicos, unidades de inspeccion,
organismos de certificacion, productores de materiales de referencia,
oroveedores de ensayos de aptitud y organismos verificadores vali-

dadores de gases efecto invernadero, entre otros.

El Instituto LICON, por ocho anos consecutivos, ha sido galardonado
con este reconocimiento, siendo recibido por nuestro presidente,
el Lic. Anastacio Contreras Romero, vy la QBP Maria Luisa Tavira
Mendoza, subdirectora del Instituto LICON. Este reconocimiento es
un honor, ya gue solo se otorga a aqguellas instituciones gue entre
otros requisitos, demuestran realizar actividades de apoyo a la acre-
ditacion, de vinculacion con la academia y haber sido acreedores a

oremios y/o reconocimientos de calidad.
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entidad mexicana
de acreditacidén, a.c.

Agradecemos enormemente este reconocimiento gue nos impulsa
a continuar comprometidos con el cumplimiento de las normas v

|0Ss procesos de acreditacion.

09 DE JUNIO 2022

DIA MUNDIAL
DE LA

ACREDITACION

Sostenibilidad en el creci=iento
economico y f' ~mhs.




El programa de ensayos de aptitud mas completo en el campo de
la Hemostasia a nivel internacional gue permite el cumplimiento
de normativas para el laboratorio clinico y bancos de sangre

Este programa en sus diferentes niveles, proporciona y garantiza a los participantes,
comparaciones estadisticas robustas inter-laboratorios, evaluando desde las pruebas

de rutina hasta las pruebas especiales de hemostasia y trombosis.

® Programa con el mayor numero de
participantes en hemostasia, que forman parte
de una red internacional de comparacion

® Permite la deteccidn oportuna de las
desviaciones de los métodos analiticos

® Se distingue por contar con la acreditacion de
la Norma ISO/IEC: 1704 3:2010 otorgada por el
comite francés de acreditacion COFRAC

® Programa con gran practicidad, cuenta con dos
envios al ano que incluyen todas las muestras
gue se analizaran en el semestre
correspondiente

® Evaluaciones mensuales con dos niveles de
decision médica

n é u m:Grupo LICON

WWW.lIcon.com.mx
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Beneficios obtenidos a traves del uso
del control externo de la calidad en

inmunohematologia.

Dra. Marisa Martinez Rodriguez, Mtra. Verdnica Hernandez Gallegos
Banco de Sangre Hospital Angeles Pedregal, México

Los Programas de Ensayos de Aptitud (PEA) son una herramienta
indispensable para valorar el funcionamiento de los sistemas de
analisis de un Banco de Sangre o Laboratorio Clinico, ya que ofrecen
una confianza adicional en los resultados de sus pacientes. En un
PEA, los resultados se comparan objetivamente con los de otros

participantes que realizan las mismas pruebas.
Objetivos de participar en un PEA:
1. Dar cumplimiento a la normatividad vigente.

2. Ayudaraidentificaroportunamentelas desviaciones delos meétodos

para implementar las acciones adecuadas.
3. Evaluar el desempeno del personal del area.

Desde hace mas de 15 anos, gracias a que el Banco de Sangre (BDS)
del Hospital Angeles Pedregal (HAP) participa en estos programas,
se han implementado mejoras a partir de los resultados obtenidos.
Esta actividad no debe ser exclusiva de los guimicos encargados de
turno, por lo tanto; en el BDS del HAP se ha puesto en marcha un
sistema para gue todo el personal, guimicos, tecnicos vy residentes
de Patologia clinica de todos los turnos, tengan una participacion

activa en el procesamiento del control.

Proceso Para Realizar el PEA: Control Externo de la Calidad en

Inmunohematologia (CECI).

¢Se resuelve el problema?
En nuestro servicio, el proceso vy reporte del control externo se divide

a todo el personal en dos equipos, el equipo A vy el equipo B. Cada
equipo esta integrado por un guimico, tres tecnicos (de todos los

turnos) v residentes de Patologia clinica.

Al Inicio de ano se elabora un calendario, con todos los controles
externos donde participamos, incluyendo los de serologia, los del
Instituto Licon y los del CNTS, como lo marca la NOM-253-SSAT1-2012.
En este documento, se define cual equipo (A o B) o va a procesar.
Se realizan de manera terciada con el fin de que todo el personal,
en todos los turnos vy de todas las areas participen. Esta actividad
Nos ha ayudado a que todos los colaboradores del servicio tengan

acceso a suU procesamiento para que en el momento gque se reqguiera
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la resolucion de un problema inmunohematoldgico, sea resuelto en

tiempo y forma.

El coordinador de cada equipo define las tareas que debera realizar
cada persona de cada turno, de tal manera que el proceso se realiza
de manera continua; es decir, desde gue se recibe el material de
control, se realiza la primera parte del proceso, se dejan asignadas
tareas a los miembros de su equipo (del turno siguiente) para gue
le entregue sus resultados al siguiente miembro de su equipo (en el
siguiente turno) y de esta manera, se van transmitiendo resultados vy
tareas paraterminar el procesamiento del control. Al final se reportara
por la persona que indico el coordinador del equipo. En cada paso,
el coordinador, revisa con el personal que realizara la tarea corres-
pondiente, el conocimiento de la técnica que elaborara, v en caso
de no dominarla, le ayuda en su procesamiento. Al mismo tiempo,

revisa los resultados de cada etapa. (Fig.l)

Se recibe el

El guimico
coordinador de
equipo, designha

actividades y

control de calidad
externo al servicio

fechas de
entrega, notifica
a cada uno de
los integrantes

Se envia y guarda la

informacion

Figura 1. Diagrama de flujo del proceso de PEA CECI



Beneficios obtenidos a traves del PEA
CECI:

Se van implementado mejoras en el servicio segun las areas de oportunidad observada,

oor ejemplo: Derivado de una accion correctiva originada por no haber realizado un

reporte a tiempo, se implementd un Procedimiento de Semaforo (Tabla 1).

Tabla 1. Procedimiento de semaforo

Responsable |Actividad/Registro

Medico,
Tecnico o
QUIMICO

Coordinador
del equipo
(AoB)

Coordinador

Coordinador,
Tecnico o
QuUIMICO

Coordinador

Coordinador v
SUPErvIsor

supervisor

Recibe el control de calidad externo v archiva en la car-
oeta correspondiente, el certificado de participacion del
ciclo pasado (Que llega junto con el control a realizar)

Notifica via whatsapp al grupo de la recepcion del con-
trol

Coloca la tarjeta del control correspondiente en rojo en
la pizarra correspondiente

Programa las actividades a realizar de cada miembro del

equipo v las notifica via whatsapp, Incluyendo la fecha
de entrega de cada actividad

Programa en su correo electronico la fecha limite para
reportar copiando al supervisor de area

Realiza el procesamiento de la muestra
Cambia la tarjeta a color amarillo en la pizarra

Realiza el reporte de resultados v archiva en la carpeta
correspondiente

*En el caso del CECI imprime las preguntas v se las
nace llegar a todo el personal de Banco de Sangre in-
cluyendo residentes

*Recoplla las respuestas de todos v realiza el reporte

Cambia la tarjeta a verde

Gestionan v llevan a cabo con el personal la reunion de
discusion de resultados

Realiza la minuta de la reunion vy archiva en la carpeta
correspondiente

Cambia la tarjeta de control de calidad a color azul

« Hoja de acuse
« Carpeta de control de calidad

externo (CECI, CNTS v EVECS))
Tarjetas de control roja

Mensaje

Correo electronico

Impresiones de procesamiento
o formatos manuales

Tarjeta de control amarilla
Formato de reporte de resulta-
dos en digital

Carpeta de control de calidad
externo (CNTS, CECIy EVECSI)

Formato de preguntas del caso
clinico

Sistema INnformatico

Formato de reporte de resulta-
dos en digital

Tarjetas de control verde

Mensaje de whatsapp

Carpeta de control de calidad
externo (CNTS, CECly EVECSI))

Tarjetas de control azul

Minuta de reunion para la dis-
cusion de resultados de control
externo de calidad.

 Alolargo delultimoanhoy medio, se puede
apreciar una mejora del 30% en el tiempo
de respuesta, esto a raiz de que muchas

veces se entregaban en tiempo limite.

de Calidad Externo

CECI, se hace una revision de las técnicas

 Gracias al Control
derutinay las tecnicas especializadas para
resolver un problema inmunohematolo-
gico, desde un grupo sanguineo, fenotipo,
identificacion de anticuerpos, asi como

técnicas de elucion y adsorcion.

Bl CECI nos ha permitido hacer un diag-

nostico interno de la capacidad para

resolver problemas Iinmunohematolo-
gicos gue se presentan en el dia a dia, v
tener claro cuales son los puntos que se
deben reforzar con todo el personal del
servicio, basados en la retroalimentacion

del reporte de los resultados.

* En algunas ocasiones puede ser gue
el personal de nuevo ingreso, al cual se

le asigno una actividad en especial, no

z
O
O
-
S
2
i
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Para la trazabilidad de las actividades del PEA, fue llamado “Sistema Semaforo” que contaba con el conocimiento suficiente

consta de letreros de color sobre la pizarra del servicio, para gue se pueda identificar para resolver estos problemas, v el hecho

de manera clara, rapida vy visual, en que parte del proceso se encuentra el Control de deinvolucraratodoelpersonalenelproce-

calidad externo para tener la trazabilidad y cumplir con los tiempos definidos, desde samiento v reporte nos permite reforzar

la llegada del reactivo, hasta el proceso v el reporte. (Fig.2) el conocimiento con una nueva capacita-

cion del tema vya sea por parte del mismo

Quimico coordinador Quimico, técnico y residente Técnico o residente

Coloca tarjeta ROJA

¢Respuestas
OK?

CELEE LR T 2

¢Se resolvio el
caso?

Continua
procesamiento de
pruebas especiales

personal o asignacion de cursos externos.

« Cuando sobra material de control (suero)
del PAE, se congela con la seroteca del

servicio vy se utiliza para fines didacticos.

Cambia a tarjeta color

Bibliografia:
VERDE
NORMA Oficial Mexicana NOM-253-SSA1-2012, Para
la disposicion de sangre humana vy sus componentes

con fines terapeuticos.

Presentacion "Control de Ca!idad en serologia” QBP
Alma R. Diaz Ruiz. Hospital Angeles Pedregal. 1/ junio
de 2019,

Realiza minuta de sesidn y
cambia a tarjeta azul

Manual Tecnico American Association of blood banks,

Figura 2. Sistema de Semaforo Bethesda 1/ Edicion.201/
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La tarjeta mas completa para
realizacion de grupo sanguineo

Tarjeta DG Gel ABO/Rh (2D)

Y Y
r \ ' - A
* *
Grupo Directo ABO. 1 Grupo Inverso (A,B)
Un pocillo con Anti-A, dos pocillos para
Anti-B, que incluye v determinacion del
Anti-AB cumpliendo - grupo inverso del
con la NOM 253. sistema ABO.
A AB DY ‘ %1 Ctl. | Nm | N
ABO1 AB02 AB03 RH1 RH1
ks !
3008443 Diagnoptic Grifols, S.A.
. A Y, Y J
+ L
El Anti-AB favorece Doble determinacion Un pocillo

del D. Una unica
tarjeta para tipificar
pacientes y donantes.

la deteccion de
grupos débiles
de A y de B.

Flexibilidad

El doble pocillo para la
determinacion del grupo D
permite utilizarla en pacientes
y donantes.

Eficiencia

Toda la informacion
relevante del tipaje
en una unica prueba.

Control para el
control negativo.

Seguridad

El pocillo Control integrado
permite validar el correcto

funcionamiento del ensayo
y Sus resultados.

Para mas informacion sobre las tarjetas de DG Gel visite
nuestro site diagnostic.grifols.com.

TYPING

*El pocillo D: contiene un anti-D monoclonal. El pocillo D’ contiene una mezcla de anticuerpos
anti-D monoclonal que detectan los D débiles y variantes parciales del antigeno D, incluyendo

la variante DVI.
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