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Resumen: :

El presente trabajo describe los resultados del
procedimiento empleado para obtener los injer-
tos de médula 6sea (MQO) administrados a enfer-
mos con anemia aplastica grave.

En los afos de 1980 a 1984, se realizaron en el
Hospital Gral. del C.M.N. del IMSS, cuatro aspi-
raciones multiples de la MO en tres donadores
sanos, hermanos con antigeno de histocompati-
bilidad (HLA) compatibles de los pacientes. Pa-
ra tal fin se utiliz6 la técnica descrita por Tho-
mas y Storb en 1970 la que permitid obtener sin
reacciones indeseables, ni modificaciones en los
indices hematologicos en la sangre periférica de
los donadores, un namero suficiente de células
nucleadas para el trasplante.

En dos enfermos el injerto prendidé y soélo en :
uno se observo el rechazo del injerto en dos oca-
siones sucesivas lo que ocurri6 al parecer por un
mecanismo inmunoldgico.

Se refiere detalladamente el procedimiento
empleado y se discuten los factores que modifi-
can su rendimiento; finalmente, se consideran
las condiciones que contribuyen a mejorar los re-
sultados del trasplante de médula osea.

Introduccion

En 1957 Donall Thomas y colaboradores efectua-
ron con éxito los primeros trasplantes de médula
osea (TMO) en seres humanos. Desde entonces es-
te procedimiento se ha efectuado en un gran nu-
mero de enfermos para tratar entre otras enfer-
medades a la anemia aplastica (M) grave '3

Con la terapéutica tradicional de este padeci-
miento el 909 de los enfermos fallecen antes de
cumplir seis meses de evolucion «. Por el contrario
la aplicacion del TMO mejor en forma importante
el pronostico de tales enfermos dando lugar a so-
brevivencias prolongadas hasta en el e los pa-
cientes tratados mediante este procedimiento ' s

Sin embargo el rechazo del trasplante constituye
un problema muy importante el que se debe en un

cierto nimero de casos a un mecanismo inmune y
en otros a la aplicacion de un namero insuficiente
de células nucleadas provenientes de la médula
6sea del donador. Si dicho nimero es inferior a 3.8
X 108/K de peso del receptor segiin Storb ? 0 no es
mayor a 1.3 de acuerdo con el Registro Internacio-
nal de Trasplantes de Médula Osea *, el porcentaje
de rechazos puede llegar a ser hasta del 909%,.

De acuerdo con lo anterior para asegurar el éxito
del injerto se debe emplear una técnica que per-
mita obtener un nimero adecuado de células de la
médula 6sea (MO) del donador.

En el servicio de Hematologia del Hospital Ge-
neral del Centro Médico Nacional del IMSS se ins-
tituyo desde 1979 un programa para la realizacion
de TMO en los enfermos de AA grave que tienen un
hermano histocompatible. La descripcion de la téc-
nica que se emple6 para obtener las células de la
MO de sus donadores en las primeras cuatro ocasio-
nes en que se efectudé este procedimiento e infor-
mar sus resultados, constituyen los motivos princi-
pales de la presente comunicacion.

Material y meétodos

Los TMO se llevaron a cabo en tres pacientes de
AA grave del sexo masculino; como en uno de ellos
se realizaron dos intentos de injerto, en total se re-
alizaron cuatro aspiraciones multiples de la MO en
tres donadores.

A cada uno de ellos se le explico en detalle el pro-
cedimiento y luego de demostrar que no tenian im-
pedimeuto fisico ni psicoldgico, cinco dias antes del
mismo se les extrajo una bolsa de sangre que se
guard6 para aplicarla en una autotransfusion du-
rante la aspiracion de la MO y asi evitar la hipovo-
lemia y la transmision de enfermedades infectocon-
tagiosas a los donadores.

Tres dias mas tarde fueron hospitalizados y en to-
dos los casos la aspiracion se lievo a cabo al dia si-
guiente en el quirofano con anestesia general. Dos
participantes uno a cada lado del donante, realiza-
ron las aspiraciones de la MO tanto de los huesos
iliacos en sus regiones anterior y posterior como en
el esternon.

* Depto. de Cirugia del Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional.

** Servicio de Hematologia, Centro Médico Nacional
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_En cada una de las regiones mencionadas se pun-
ciona la piel con agujas de Rosenthal o de Vimm
Silverman y a traves del mismo orificio se penetra
tantas veces como sea posible en la cavidad de la
MO. En cada ocasién se cambia la direccion de la
aguja a fin de obtener el maximo del contenido me-
dular en una zona lo mas amplia posible y unica-
mente se extraen de 2 a 3 c.c. para no diluir las cé-
lulas con sangre. El aspirado se vierte en una va-
sija que contiene medio de cultivo 199 (TC-199) y
heparina sin conservadores para mantener viables
las células nucleadas e incoagulable el material asi
obtenido. El procedimiento se repite hasta obtener
un volumen de 10 ml por kilogramo de peso del do-
nador lo que se determina con una regla volumétri-
ca y aproximadamente a la mitad del procedimien-
to se realiza la autotransfusion

Obtenido el volumen deseado el material aspirado
se fiitra dos veces. La primera con un filtro con po-
ros de 0.3 mm y la segunda con un filtro con poros
de 0.2 mm de apertura. Estos filtros se colocan pro-
tegidos por anillos de hule y plastico en un portaje-
ringas metéalico el cual también sirve para colocar
el barril de una jeringa recortada donde se deja es-
currir el contenido de la vasija receptora del ma-
terial aspirado. El paso dei material se forza a tra-
vés de los filtros por medio del @mbolo de la propia
jeringa lo que tiene por objeto evitar el paso a la
sangre del enfermo o receptor de particulas de gra-
sa, grumos de células o fragmentos 6seos que pu-
dieran dar lugar a fenémenos tromboembolicos.

Realizada la doble filtracion se mide el volumen
del material obtenido y este se transfiere por medio
de una jeringa y aguja larga conectadas por una
llave de tres vias, a una bolsa de transfusion. Lo an-
terior se realiza en el quirdéfano, por separado para
cada una de las regiones aspiradas y en cada vo-
lumen obtenido se determina el namero de células
nucleadas.

Finalmente la MO se transfunde al receptor por
la via intravenosa con un equipo sin filtro antes de
que transcurran cuatro horas del final del proce-
dimiento. :

Cuando el donador se recupera de la anestesia,
Gnicamente experimenta dolor y la aparicion de he-
matomas en las zonas de puncion pero 24 horas des-
pués puede egresar del hospital y de ser necesario
participar en el control hematologico de su familiar
mediante la donacién de granulocitos o de plaque-
tas en tanto prende el injerto.

Resultados

Los cuatro procedimientos se realizaron sin pro-
blemas para los donadores. La dificultad mas co-
min durante los mismos fue la consistencia de los
huesos iliacos, principalmente en la donadora del
tercer paciente.
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Las aspiraciones se realizaron en iliacos y el es-
ternon; su duracion vario de 90 a 120 minutos; el vo-
lumen obtemdo_ de 550 a 850 ml y las células nucle-
adas transfundidas por 108/K de peso del receptor
fueron en el primer caso 4.6, en los procedimientos
segundo y terceros realizados en el mismo donador
y para el mismo paciente el rendimiento fue de 3.8
y 2 respectivamente en tanto que en el cuarto pro-
cedimiento efectuado para trasplantar al tercer en-
fermo de la presente serie se obtuvieron 1.6 células.

_La transfusion de la MO en las tres primeras oca-
siones no produjo ninguna reaccion y en el cuarto,
ocurrieron hipertension e hipertermia transitorias.
El primer injerto prendié y funciondé desde el dia
once ppstg'a§plante, pero el paciente desarrollé una
reaccion injerto contra huesped y fallecio por ésta
36 dias después ¢. En este caso el donador de la MO
proporciono mediante citoféresis concentrados de
granulocitos a su enfermo en 17 ocasiones diferen-
tes.

Enel sef\.mdo paciente el primer injerto funcion6
desde el dia once postrasplante pero fue rechazado
el dia 70. El segundo trasplante se efectu 27 dias
mas tarde 31 aunque prendio, nuevamente fue re-
chazado el dia 103. Después de cada uno de los tras-
plantes y del segundo rechazo, el donador de la MO
proporciono concentrados de granulocitos en 15
ocasiones. Afortunadamente el enfermo se recupe-
ro de la aplasia medular en forma autéloga y ac-
tualmente vive, esta asintoméatico y su MO funciona
normalmente 7,

En el tercer enfermo el injerto funcion6 desde el
dia séptimo postrasplante pero faileci6 el dia 13 por
una septicemia consecutiva a la ruptura total del
aislamiento preventivo provocada por el propio en-
fermo 3. En este caso la donadora de la MO dond
granulocitos en sblo 2 ocasiones.

Comentario

Hasta el momento el TMO constituye como ya se
menciond el mejor tratamiento de la AA grave '3
Sin embargo en los pacientes trasplantados existen
problemas importantes durante la evolucion de los
injertos que provocan una morbimortalidad muy
elevada. Uno de los problemas mas sobresalientes
es el rechazo el que puede aparecer sobre todo
cuando se transfunden al receptor un nimero es-
caso de las células nucleadas de la MO del donador
23, De alli que para aumentar las probabilidades de
injerto del trasplante se deben obtener suficientes
células del donador empleando un procedimiento
adecuado para tal fin.

La técnica que mas se utiliza es la descrita por
Thomas y colaboradores * y fue la que se empled en
los procedimientos del presente trabajo. Con ella se
logrd extraer un nimero suficiente de células en to-
dos los casos y el injerto prendié en dos de los tres



pacientes trasplantados. En el segundo paciente no
se pudo establecer el mecanismo del primer recha-
zo y el segundo rechazo del injerto seguramente
obedecit a la inmunizacion provocada por el primer
intento de trasplante.

Bortin y colaboradores : refirieron que el rechazo
es mas frecuente cuando el donador es una mujer
pero no ofrecieron explicacion acerca de tal feno-
meno. En el tercer paciente del presente trabajo el
donador fue una hermana 3' el procedimiento pro-
porciond el menor nimero de células trasplantadas.
Lo anterior pudo deberse a la dureza de sus huesos
iliacos pero por otro lado, es posible que de las mu-
{‘eres en general se obtengan menos células que de
0s varones porque la capacidad de su cavidad me-
dular es menor * lo cual puede explicar en parte la
observacion mencionada >.

En los casos en los que se obtiene pocas células
de la MO del donador, este debe proporcionar en los
dias consecutivos al trasplante, concentrados de
granulocitos de su sangre periférica que también
contienen células tallo hematopoyéticas a fin de
evitar el rechazo debido a una transfusion insufi-
ciente de células . Debe tenerse presente sin em-
bargo que lo anterior puede facilitar la aparicion de
la reaccion del injerto encontra del huésped. Es im-
I)Ortante hacer notar que la aspiracion multiple de
a MO no disminuye la capacidad hematopoyética
de los donadores ni tampoco modifica el contenido
de los elementos formes en su sangre circulante co-
mo lo demuestra el hecho de que inmediatamente
después del trasplante pueden donar granulocitos y
plaquetas en numerosas ocasiones.

En resumen la aspiracion de la MO para el tras-
plante se llevd a cabo con una técnica.sencilla, ra-
pida, de facil aplicacion y que no ocasiona trastor-
nos al donador. Por este método se comprobd que
se pueden obtener en la mayoria de las ocasiones,
un namero suficiente de células de la MO las que se
aplican por la via intravenosa al receptor sin el
riesgo de provocar complicaciones. .

Como hasta el momento no existe otro método
mas eficaz para tratar a los enfermos con AA grave
123 |as siguientes recomendaciones pueden ser uti-
les para asegurar el mayor nimero de éxitos del
TMO:

Efectuar tempranamente el TMO en enfermos de
AA grave que tengan un hermano gemelo idéntico o
que sea compatible en los sistemas HLA =5,

Antes del trasplante se debe evitar transfundir al
enfermo innecesariamente para limitar el desarro-
llo de resistencia inmunologica en contra de las cé-
lulas del injerto.

Para llevar a cabo el trasplante se debe emplear
una inmunosupresion adecuada en el enfermo y ad-

ministrarle un nimero suficiente de células nucle-

adas de la MO del donador empleando una técnica
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que sea confiable, como la que se utilizé en el pre-
sente trabajo.
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