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Resumen

El crioprecipitado es un hemocomponente que se obtiene como un producto del
fraccionamiento del plasma fresco congelado a partir de la técnica de descongelacién
lenta a una temperatura controlada en el banco de sangre, contiene factores de la
coagulacion de gran interés en la medicina transfusional como son: Fibrindégeno, Factor
VIII, Fibronectinas y Factor Von Willebrand (VWF). EI VWF es una glicoproteina de alto
peso molecular y su principal funcidn es la adhesion de las plaquetas cuando existe una
lesion vascular ademas de permitir la agregacion plaquetaria al unirse al Factor VIII, de
acuerdo con la literatura analizada en el presente trabajo, los factores como la edad, el
sexo y el grupo sanguineo pueden afectar la concentracion del VWF, la cuantificaciéon
del VWF se realizé por la técnica de ELISA, es un item de calidad establecido en la
Norma Oficial Mexicana para la disposicion de sangre humana y sus derivados (NOM-
253-SSA1-2012).

Se demostrd que la concentracion del antigeno del VWF fue superior a las 100Ul
establecido como un minimo requerido de concentracion en los crioprecipitados para
llevar a cabo sus funciones, la media de la concentracion del VWF fue de 280 Ul con una
media del volumen de 8.4 mL, los rangos de edades de los donadores fue un minimo de
18 afos y un maximo de 52 afnos con una media de 38.8 afos, los grupos sanguineos
estudias fueron A, B y O Rh positivos, los crioprecipitados del grupo sanguineo O tuvieron
una concentracion media de 320.4 Ul a diferencia del A con una media de 253 Ul y de B
de 241.1 UL.

Finalmente se observé que la cuantificacion del antigeno del VWF es un item

determinante de la calidad del crioprecipitado utilizado en la medicina transfusional.

Palabras clave: crioprecipitado, plasma fresco congelado, fraccionamiento, Factor
Von Willebrand (VWF) y control de calidad.



Abstract

Cryoprecipitate is a hemocomponente obtained as a product of the fractionation of
fresh frozen plasma from the technique of slow thawing at controlled temperature in the
blood bank, having coagulation factors of great interest in transfusion medicine such as
Fibrinogen, Factor VIII, Fibronectins and Von Willebrand Factor (VWF). VWF is a high
molecular weight glycoprotein, and its main function is the adhesion of platelets when
there is a vascular lesion as well as allowing platelet aggregation by binding to factor VIII,
according to the literature analyzed in the present work, according to the literature
analyzed in this study, factors such as age, sex and blood group can affect VWF
concentration. VWF quantification was performed by the Elisa technique; VWF
quantification is a quality item established in the Mexican Official Standard for the
disposition of human blood and its derivatives (NOM-253-SSA1-2012), it was
demonstrated that the concentration of VWF antigen was higher than the 100IU
established as a minimum required concentration in cryoprecipitates to carry out its
functions as a mediator in primary coagulation, the mean VWF concentration was 280 1U
with a mean volume of 8.4 mL, the age range of the donors was a minimum of 18 years
and a maximum of 55 years with a mean of 38.8 years, the blood groups studied were A,
B and O Rh positive, the cryoprecipitates of the blood group O had an average
concentration of 320 Ul, as opposed to an mean 253 Ul and B 241.1 Ul. Finally, it was
analyzed that the quantification of VWF antigen is a determinant of the quality of

cryoprecipitate used in transfusion medicine.

Keywords: Cryoprecipitate, frozen fresh plasma, fractionation, Von Willebrand

factor and quality control.
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1. Introduccion

El banco de sangre es el laboratorio donde se elaboran diferentes
hemocomponentes sanguineos que deben reunir requisitos de calidad indispensables,
con el fin de garantizar su funcionalidad y viabilidad. Lo anterior debe ser aplicable en
todas las fases del proceso que van desde la evaluacién del donador, obtencion,
extraccion, analisis, conservacion, preparacion, suministro, transportacion, recepcion,
transfusion y destino final de las unidades de sangre. El fraccionamiento de los diferentes
hemocomponentes se realiza mediante la aplicacidén de técnicas de centrifugacion que
permiten obtener Concentrados Eritrocitarios (CE), Concentrados Plaquetarios (CP),

Plasma Fresco Congelado (PFC) y/o crioprecipitado (Duenas, 2003).

De acuerdo con la Asociacidon Americana de Bancos de Sangre (AABB, por sus
siglas en inglés; 2017), la preparacion de los diferentes hemocomponentes debe ser
eficiente y puntual, ademas de mantener su integridad estructural y fisiolégica, asi como

su esterilidad durante todo este proceso hasta llegar a la etapa principal de la transfusion.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y la Organizacion Panamericana de
la Salud (OPS, 2020) plantean como metas especificas que la transfusién de sangre
debe ser segura y de calidad, para garantizar un factor de riesgo minimo asociado con

la transfusion, asi como un mayor beneficio terapéutico para el receptor.

La OMS establece que todas estas actividades realizadas por los bancos de
sangre deben coordinarse a nivel nacional a través de un sistema nacional de sangre,
regido por un marco legislativo que permita promover la aplicacion uniforme de normas
relacionadas con la calidad y la seguridad de la sangre, asi como de los productos
sanguineos (OMS, 2018). En México, la NOM-253-SSA1-2012 “para la disposicion de
sangre humana y sus componentes con fines terapéuticos”, marca los lineamientos para

realizar el control de calidad en los crioprecipitados.

El crioprecipitado es un hemocomponente obtenido a partir del método de
congelacion rapida y de descongelacién lenta a una temperatura controlada del plasma
fresco congelado, con la finalidad de precipitar las proteinas insolubles que contiene
elementos especificos de gran interés terapéutico: el Factor VIII, (FVIII), Fibrindgeno, el
Factor XIlII (FXIIl) y el Factor de Von Willebrand (VWF). EI VWF es una glicoproteina
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identificada en 1926 por el medico finlandés Erick Von Willebrand. Su peso molecular
oscila entre 10,000 a 20,000 KDa y participa en la hemostasia como mediador de la
adhesion plaquetaria, permitiendo la agregacion plaquetaria al unirse al Factor VIl y
evitando que éste sea eliminado por la proteina C activada en el flujo sanguineo. Los
crioprecipitados contienen el VWF en concentraciones minimas de 100 Ul, por lo que
son utiles en la correccidon de las anormalidades de la hemostasia primaria y los defectos
de la hemostasia secundaria ante el sangrado activo o profilactico en cirugias (Bravo and
Lindoro,2018).

Cuando el VWF no se encuentra presente en los individuos, se conoce como
Enfermedad de Von Willebrand (EVW), la cual es un trastorno hemorragico hereditario
que se caracteriza por un defecto cualitativo o cuantitativo del VWF (Margaret and
Rick,2018).

Al contener proteinas de la coagulacion de interés en la medicina transfusional,
los crioprecipitados se utilizan en gran medida para la correccién de anormalidades de
la hemostasia primaria, prevencion de sangrados en cirugias mayores, hemorragias
obstétricas, coagulopatia del paciente traumatizado, cirugia cardiovascular vy
coagulopatia de consumo. Su uso queda condicionado a tratamientos de la hemofilia tipo

A, asi como en la EVW tipo 1y 3

donde el VWF tiene defectos cuantitativos y en la EVW de tipo 2 los defectos del
VWEF son cualitativos (Martinez,2018).

Con el fin de garantizar la seguridad transfusional, el crioprecipitado debe cumplir
con especificaciones de calidad, es decir, realizar técnicas y procesos periddicos para
garantizar el cumplimiento de los requisitos de calidad. En la normatividad se establecen
los items de calidad para el crioprecipitado a valorar: el volumen, inspeccién visual de la
bolsa, color, cuantificacion de fibrindgeno, de FVIII y cuantificacién del VWF (NOM-253
SSA1-2012). Ademas, de acuerdo con Carrillo y Garnica (2011), los crioprecipitados
deben encontrarse en un volumen bajo al momento de transfundirse para disminuir el

riesgo de sobrecarga hidrica.

En el presente trabajo se elaboraron crioprecipitados de donadores de sangre de

poblacién potosina por el método de congelacion rapida y descongelamiento lento, y se
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cuantificaron los niveles de VWF por el método de ELISA, para verificar si contenian la
concentracion minima requerida de 100 Ul. Los resultados fueron analizados a través de
estadistica descriptiva, para asi determinar si los crioprecipitados elaborados y

estudiados cumplian con las caracteristicas de calidad requeridas.

2. Hipoétesis

Los crioprecipitados obtenidos mediante el método de descongelamiento lento y
temperatura controlada aplicado a donadores de sangre potosinos contienen la
concentracion del VWF minima requerida por la NOM-253-SSA1-2012.

3. Objetivos de la investigacién

3.1 Objetivo general.

Determinar la concentraciéon del VWF en crioprecipitados de donadores de
poblacién potosina y verificar que cumplan con la concentracién minima requerida de

este analito de 100 Ul por la normatividad mexicana.

3.2 Objetivos especificos

1. Preparar los crioprecipitados por el método de congelacion rapida y
descongelamiento lento a temperatura controlada.

2. Cuantificar la concentraciéon del antigeno del VWF en los crioprecipitados por el
método de ELISA.

3. Analizar los resultados de la concentracion del VWF con relacion al volumen, la

edad de los donadores y los grupos sanguineos A, By O.
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4. Marco teorico

La transfusion sanguinea de un hemocomponente es un tratamiento médico muy
utilizado con el fin de curar o prevenir alguna enfermedad, de disminuir la mortalidad y
prolongar la calidad de vida en quien lo necesita o en otros casos, en las que la funcion
fisiologica de dicho componente no es llevada en el organismo del receptor, ya sea por

una deficiencia cuantitativa o cualitativa del componente de la sangre (Ramirez,2005).

El donador de sangre es aquella persona mayor de 18 afios y menor de 65 afos,
que se encuentre en condiciones adecuadas para donar sin que existan riesgos para su
salud ni para el futuro receptor. El proceso de seleccion del donante se lleva a cabo de
la siguiente manera: Identificacion del donante, registro, evaluacion clinica, evaluacién

de laboratorio y la donacion de sangre.

Una vez aceptado el donador se procedera a la flebotomia, un procedimiento
invasivo en el que permite la extraccion de un volumen determinado de sangre
(Hernandez and Gémez, 2005). La sangre es recolectada en una bolsa colectora que
sea libre de pirdogenos, estériles, incoloras y transparentes de acuerdo con
especificaciones de la Administraciéon de Alimentos y Medicamentos, de los Estados
Unidos de América (FDA, por sus siglas en inglés). El volumen maximo de sangre
extraido en cada donacion debe ser de 450 mL + 10 %, obtenido en un tiempo no mayor
a 12 minutos de acuerdo con los apartados 6.8, 7.2.4 y 7.2.9 de la Norma Oficial
Mexicana NOM-253-SSA1-2012.

Posteriormente, el banco de sangre se encargara de obtener los
hemocomponentes de cada unidad de sangre a través de tecnologias de fraccionamiento
por centrifugacion diferencial. Los hemocomponentes obtenidos son CE, PFC vy
crioprecipitado (AABB, 2012).

Posteriormente se realizan los analisis, la conservacion, la preparacion, la
transportacion y la transfusién en un receptor (paciente que lo requiera); es el centro de
apoyo terapéutico y del almacenamiento de todo los hemocomponentes elaborados. (Del
castillo and Bosch, 2009).
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A través de su comunicado disponibilidad y seguridad de la sangre en 2023, la
OMS reporta que de las 118.5 millones de donaciones realizadas a nivel mundial, el 40
% se realizaron en paises de altos ingresos. Ademas, destaca que en estos paises la
donacién voluntaria es del 90 %, mientras que en los de bajos ingresos, el 50 % de sus

donaciones es por donadores remunerados.

La principal fuente de obtencidn de las unidades de sangre para el stock del banco
de sangre es a través de la donacion voluntaria o de reposicion, aunque la donacién
voluntaria en México es una meta aun no alcanzable, solo el 8.5 %, de un total de 1.2
millones de donaciones es voluntaria, de acuerdo con el Centro Nacional de la
Transfusion Sanguinea (CNTS, 2023).

4.1 Plasma fresco congelado

El plasma es el compartimiento de suspension de los eritrocitos y contiene 90 %
de agua, 7 % de proteinas y coloides, 3 % de cristaloides, nutrientes, hormonas y
vitaminas, entre otros. Tiene un volumen aproximado de 150 a 250 mL dependiendo de
la concentracién del hematocrito del donador. La fraccion proteica contiene albumina,
inmunoglobulinas y factores solubles de la coagulacién, que son los productos mas
frecuentes requeridos en clinica. (USP,2008). Entre los factores de coagulacion
contenidos en el plasma se encuentran el Factor VIII, Fibrinogeno y VWF, necesarios

para la correccidén de coagulopatias.

Como se ha mencionado anteriormente, la sangre total que se obtiene de la
donacién de un donador es llevada a un proceso de centrifugacion, para obtener los
hemocomponentes. Una vez obtenido el plasma, es congelado a - 70 °C dentro de las 6
horas posteriores a la donacién. Antes de transfundirse, el plasma debe descongelarse
mediante técnicas o equipos especificos validados para tal efecto, a una temperatura de
entre 30 "C y 37 °C para evitar afectar los factores labiles de la coagulacion. Una vez
descongelado deberan transfundirse a la brevedad, o bien conservarse entre + 2 ‘C y +
6 "C por un lapso que no exceda de 6 horas (8.6.2.8 NOM-253-SSA1,2012).

El plasma es usado en transfusion en varias enfermedades como la deficiencia

adquirida o congénita, de los factores de la coagulacién, la sobre anticoagulacién por el
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uso de antagonistas de la vitamina K, los sangrados hepaticos y la coagulacion
intravascular diseminada (CID). el PFC es la materia prima para la obtencion del

crioprecipitado (Ibarra, 2015).

4.2 Crioprecipitado

El Crioprecipitado es la fraccidén proteica plasmatica que permanece insoluble,
contiene elementos importantes y especificos como son el VWF, Fibrindgeno, FVIIl y
FXIII por lo que el crioprecipitado es considerado importante en la medicina transfusional
para el tratamiento frente a trastornos hematolégicos, hereditarios o de pacientes que se
someten a intervenciones médicas y quirurgicas de alto riesgo entre otras. Cabe resaltar
que de una unidad de sangre total solo se puede obtener una unidad de plasma fresco
congelado o una unidad de crioprecipitado, pero no ambos ya que el crioprecipitado se
obtiene a partir del plasma fresco congelado quedando este como plasma residual sin

utilidad clinica especifica (Ibarra,2015).

4.2.1 Preparacion del Crioprecipitado

Existen dos técnicas para la elaboracién del crioprecipitado: |. La preparacién por
descongelacion lenta del plasma fresco congelado a una temperatura controlada; y Il. La
de congelacion con hielo seco y etanol. En el presente trabajo se realizé la preparacion
de crioprecipitado por la técnica de descongelamiento lento del plasma a una
temperatura controlada (AABB, 2017).

El crioprecipitado se obtiene del descongelamiento del PFC adecuadamente
procesado y conservado, se descongela a una temperatura controlada de 2 a 6 °C por
un tiempo de 12 horas en un cuarto frio, 0 en un refrigerador de banco de sangre, el
plasma descongelado debe centrifugarse inmediatamente después del
descongelamiento a una velocidad de 3500 rpm para sedimentar el precipitado a una
temperatura de 0 a4 °C por 30 minutos. Posteriormente, se coloca el plasma centrifugado
en una prensa con la bolsa en posicion derecha, permitir que el plasma separado, fluya
rapidamente dentro de una bolsa de transferencia (AABB, 2017). El crioprecipitado debe
suspenderse con plasma sobrenadante hasta obtener un volumen final de 7 a 15 mL con

el fin de prevenir la sobre carga hidrica (Carrillo and Garnica, 2011).
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Cuando la temperatura del plasma descongelado supera los 2 °C, se pierde una
gran cantidad de los factores de la coagulacién en la capa sobrenadante. Por lo tanto,
durante la descongelacion o la separacion de la capa de plasma no se debe permitir que
la temperatura exceda de 2 °C. Se debe separar el plasma cuando aun queda una
pequefia cantidad de hielo en la bolsa del plasma (lo que se conoce como consistencia
de frappé) (Guia sobre la transfusion de componentes sanguineos y derivados

plasmaticos, 2015).

De acuerdo con Bart y Cols., el crioprecipitado se debe congelar inmediatamente
a una temperatura de - 30 °C o inferior, de tal manera que se obtenga una concentracion
adecuada del VWF y de los demas factores de coagulacion. Para lograr esto se deben
considerar los siguientes aspectos técnicos: venopuncion correcta, de tal forma que el
dafio al tejido cutaneo sea minimo; con el fin de evitar la coagulacion del flujo sanguineo,
esta debe de fluir en forma continua y mezclarse constantemente con el anticoagulante,
esto es controlable si se usan basculas con sistema de agitacion; y por ultimo, prevenir
al maximo la contaminacion bacteriana evitando la apertura del sistema de las bolsas
colectoras, de preferencia se deben utilizar sistemas cerrados de bolsas multiples (Bart
et al.; 2011).

En cuanto a los requerimientos de almacenamiento, los estandares de trabajo
para servicios de sangre establecen que el crioprecipitado se debera mantener a

temperatura menor o igual a - 18 "C por un maximo de 12 meses (AAB,2017).

En el apartado 8.6.1.3 de la NOM-253-SSA1-2012 se indica que la vigencia se cuenta a

partir de la extraccion de la sangre de acuerdo con la tabla 1.

4.2.2 Transfusion de Crioprecipitado

Ademas de ser de gran ayuda en la correccidon de la deficiencia de los factores de la
coagulacion I, VIII, Xl y VWEF, el crioprecipitado también esta indicado en las siguientes
patologias: |. Hipofibrinogenemia, caracterizada por contener valores de fibrinégeno
<100 mg/dL y sangrado microvascular difuso, deficiencia de Factor Xlll, coagulopatia de
consumo, su uso queda condicionado a tratamiento de la hemofilia A; Il. Enfermedad de
Von Willebrand tipo 2 y 3 en donde la sintesis de proteinas anormal produce VWF no
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funcional a falta de concentrado especifico; Ill. Tratamiento secundario de la EVW tipo 1
(Mintz,1999); y IV. En el tratamiento de la coagulopatia del paciente traumatizado,
emergencias obstétricas, cirugia cardiovascular y la coagulaciéon intravascular
diseminada, aunque sigue siendo de uso comun en paises de gran desarrollo industrial,

la transfusion de hemoderivados sigue ocupando el primer lugar. (Chavira et al.; 2021).

En un estudio controlado, Garcia y Cols. (2018) evaluaron el uso de
crioprecipitados en 30 pacientes sometidos a cirugia de aorta toracica que fueron
tratados con plasma fresco congelado solo, o plasma fresco congelado mas
crioprecipitado. Se observd que a los pacientes a los que se les administro
crioprecipitado experimentaron una pérdida de sangre significativamente menor y

requirieron una cantidad muy baja de unidades de plasma fresco congelado.

Otro trastorno importante para la transfusidon de crioprecipitados es en la
hemorragia obstétrica, debido a que es una de las principales causas de muerte materna
en el mundo. En otro estudio Chavira (2021) propone que el uso de crioprecipitados
combinado con desmopresina ayudara en el manejo de la hemorragia. Por lo tanto, los
sangrados obstétricos son susceptibles de prevencion y tratamiento oportuno. En un
estudio realizado en el Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” de la Ciudad de San
Luis Potosi entre los afos, 2011 y 2015 se registraron 27,158 nacimientos, de los cuales
19,569 fueron partos y 7,589 fueron cesareas. En total, de esa poblacién se registraron
657 hemorragias obstétricas. De acuerdo con los registros del banco de sangre de este

hospital, la transfusion de Crioprecipitados fue minima (Fernandez et al.; 2017).

A través del proyecto “Seguridad de las Transfusiones Sanguineas”, la OMS
indica que los paises deben de realizar programas nacionales que aseguren la calidad
de los hemocomponentes y mantenerlos siempre en stock. De igual forma se debe
atender las disposiciones referentes a la transfusion a través de las normas vy la
asistencia requerida para llevar a cabo los procesos necesarios a todos los continentes
y, de esta forma, asegurar la entrada universal de hemocomponentes y derivados. (OMS,
2020).

Para su transfusion, el crioprecipitado debe descongelarse a 37 °C en bafio maria

u otro equipo destinado para tal fin. En caso de utilizar bafio maria, debe evitarse la
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contaminacion los puertos de entrada de la bolsa (NOM-253-SSA1,2012). Los
crioprecipitados deben transfundirse inmediatamente después de descongelados o
dentro de la siguiente hora, de lo contrario, deben de descartarse. Usualmente se
suministran como una unidad individual o como una unidad pool de 6 0 mas unidades
individuales que han sido combinadas (AABB, 2017).

Todos los hemocomponentes deben ser administrados a través de un equipo
estéril libre de pirdbgenos y con un filtro capaz de retener coagulos, fibrina y otras
particulas dafinas para el receptor de la unidad. El equipo estandar de transfusion
incluye una camara de goteo con un filtro en linea, con un tamarfo de poro de 170 - 260
pm (Guia sobre transfusion de componentes sanguineos y derivados plasmaticos,
CNTS, 2015). La transfusién sanguinea debe de estar vigilada por el conjunto de

procedimientos a lo largo de toda la cadena transfusional. (hemovigilancia).

De acuerdo con Garcia (2018), se determina que los crioprecipitados cuentan con
la suficiente calidad para su indicacion terapéutica cuando este contenga el fibrinogeno
> 150 mg/dL, FVIIl = 70 UI y VWF = 100 UI, y estos podran ser transfundidos en

protocolos de transfusién masiva, en VWE vy deficiencia del Factor VIII (Garcia, 2018).

Para el caso de EVW tipo |, existe discusiéon respecto de los valores de corte

sugeridos para su diagnéstico o tratamiento.

En un estudio realizado por Vargas y Cols. (2020) se determin6 que de las 8,305
transfusiones realizadas en un hospital de Costa Rica en 2018 solo el 1.9 %
correspondieron a crioprecipitados, por lo que consideran importante dar a conocer los
beneficios que tiene el uso de crioprecipitados, ya que su uso es minimo (Vargas et
al.;2020).

Otro punto para considerar su importancia es que la terapia con crioprecipitados
ayudara a la poblacion de bajos recursos que no cuenta con el capital econémico
suficiente para utilizar una terapia alternativa como lo seria el uso de hemoderivados, por

ejemplo, el concentrado de Fibrindgeno.

De acuerdo con informacion del CNTS, en México no existe una estimacion real

del numero de transfusiones de crioprecipitados debido a que en el informe de egresos
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y bajas incluye unidades de sangre fraccionada por componentes, unidades de plasma
fresco empleado para obtener crioprecipitados, unidades transfundidas, unidades
suministradas a instituciones publicas y privadas, unidades enviadas para la elaboracion
de hemoderivados y unidades destinadas al control de calidad, asi como las unidades
reportadas al inicio del afio y las cuales fueron susceptibles de uso terapéutico, o bien
destino final. Actualmente se ha determinado que el formato de informes mensuales de
sangre no es 100 % operable y se esta adecuando a las recomendaciones dictadas por

la OMS. La tabla 2 muestra los datos de egresos y bajas.
4.2.3 Control de Calidad del Crioprecipitado

El banco de sangre debe garantizar que el crioprecipitado y los demas
hemocomponentes sean seguros y de calidad, que representen el menor riesgo de
eventos adversos asociados a la transfusién, que sea de gran beneficio terapéutico para
el receptor, ademas de prever por la seguridad del donador. Esto se logra si se cumplen
las normas establecidas para ello. Por otra parte, es necesario cambiar la cultura de
donacion de sangre en la poblacion mediante el desarrollo de programas de
aseguramiento de la calidad que envuelvan en su totalidad todos los procesos que se
llevan a cabo en los bancos de sangre y/o los servicios de transfusién sanguinea
(Hernandez et al.;2005).

Para lograr el aseguramiento de la calidad, la OPS en 2012 indic6 que:

“Los servicios de banco de sangre desarrollaran, documentaran e implementaran
en forma efectiva procedimientos del sistema de calidad que aseguren el cumplimiento
de los requerimientos de estos estandares y de la politica de calidad de los servicios de
banco de sangre. Para el propdsito de estos estandares, la extension y el nivel de detalle
de los procedimientos que forman parte del sistema de calidad dependeran de la
complejidad del trabajo, de los métodos usados, de las destrezas y capacitaciones

necesarias por parte del personal encargado de desarrollar la actividad”.

La evaluacion del control de calidad del crioprecipitado a nivel internacional se
realiza basado en los requisitos establecidos por la FDA, el Consejo Europeo y la AABB.

Al realizar este control, los datos obtenidos revelaran variaciones previamente no
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reconocidas de procedimientos validados. La deteccion temprana proporcionara un
enfoque proactivo para la identificacion a tiempo y solucion de un problema que se pueda
estar dando durante la produccion (AABB,2016). Los requisitos de calidad dados por

estos consejos son referidos en la tabla 3.

En un estudio realizado por Ramirez y Cols. (2011) se hace mencién del volumen
como uno de los parametros de control de calidad de hemocomponentes, el cual no debe
ser mayor a 15 mL, sus resultados indican que todos los crioprecipitados evaluados
cumplieron con las especificaciones dadas en sus manuales de control de calidad de

hemocomponentes.

Chavez en 2016, en un Hospital de Peru realizé un estudio comparativo entre las
dos técnicas de preparacién del crioprecipitado: 1.- la técnica con hielo seco y etanol, 2.-
la técnica de descongelamiento lento a temperatura controlada y reviso si habia
diferencias en los parametros a evaluar del control de calidad del crioprecipitado, sus
resultados concluyeron que la técnica de descongelamiento lento a temperatura

controlada es mejor (Chavez,2016).

En ninguno de estos trabajos se hace referencia a la cuantificacion de la

concentracion del VWEF.

En México, el CNTS y la NOM-253-SSA1-2012 en su capitulo 8.6.3.3. menciona los
lineamientos de los parametros de calidad que deben realizarse a los crioprecipitados
antes de ser utilizados para transfusion, la calidad de los crioprecipitados sera variable
ya que depende de la eficacia del proceso de produccién y de la variabilidad biologica
entre los donantes de sangre. El punto 8.6.3.4 de esta Norma Oficial indica que para las
mezclas de crioprecipitados relativos al volumen y contenidos de FVIII coagulante,
Fibrinbgeno y Factor Von Willebrand, seran iguales a la resultante de multiplicar los
valores obtenidos correspondientes por el niumero de unidades que integre la mezcla. En
la tabla numero 4 se mencionan los requisitos que deben reunir. Realizar el control de
calidad a los crioprecipitados permitira observar si hay discrepancias en los resultados y
de esta forma realizar medidas correctivas garantizando la calidad y confiabilidad del

crioprecipitado, se requiere realizar consensos con los bancos de sangre para dar a
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conocer los valores obtenidos en la determinacion de la concentracién del VWF y dar a

conocer los beneficios que tiene este hemocomponente (Duefias, 2003).

Es requisito indispensable realizar el control de calidad de los crioprecipitados y
contar con un stock de este hemocomponente en los bancos de sangre, es de suma
importancia determinar la concentracion del VWF y verificar si su concentracién cumple
con el minimo requerido y evaluar los estandares de calidad en el método de preparacion,
de esta manera cumplir con el objetivo de ser un producto viable para ser transfundido
(AABB, 2012).

4.3 Factor Von Willebrand

El VWF fue descrito por primera vez por el medico finlandés Erick Von Willebrand
en 1926. Posteriormente en 1950 se reporté que el VWF se asocia con la disminucion
de la actividad del FVIII que al transfundir plasmas frescos congelados corregia su
concentracion. En la década de los 60 el médico Noruego Christian Barchgrevink
describid los primeros indicios del papel del VWF en la agregacion plaquetaria. A finales
de 1985, el gen del VWF es aislado y en 1989 se establece su estructura (Rick,2018).

El VWF es una glicoproteina multimerica de alto peso molecular que oscila entre
10,000 a 20,000 KDa, es sintetizado en las células del endotelio vascular y los
megacariocitos y se mantiene viable en plasma durante 12 a 16 horas. Sus funciones
son como mediador en la adhesion plaquetaria a los lugares donde hay dafo vascular al
unirse al complejo lipoproteico de membrana Gplb/IX y a la colagena en el subendotelio
vascular, facilita la agregacién plaquetaria a través de la unién al receptor plaquetario
glicoproteina llb/llla, se une al FVIII para evitar que sea degradado por la proteina C

activada en el flujo sanguineo (Sadler,1998).

El VWF se encuentra en el plasma sanguineo y se forma en el endotelio en los
cuerpos de Weibel-Palade en los megacariocitos, especificamente en los granulos alfa y
en tejido conectivo (subendotelial). Al ser inductor de la funcion plaquetaria ayuda en la
formacién de un coagulo para prevenir el sangrado (Springer, 2011).
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El gen que codifica al VWF se encuentra en el cromosoma 12 y esta formado por
52 exones. Una vez sintetizados los mondmeros pro VWF se unen entre ellos por medio
de puentes bisulfuro en su zona carboxi-terminales para dar lugar a los dimeros, a la vez
que atraviesan el reticulo endoplasmatico y aparato de Golgi. Los dimeros son
empaquetados en los cuerpos de Weibel-Palade, en las células endoteliales o en los

granulos alfa de las plaquetas (Castaman,2013).

El mondmero basico de VWF es una proteina que consta de 2050 aminoacidos,
cada mondmero contiene varios dominios con una funcién especifica: dominio D/D3 que
une al Factor VIII, el dominio A1, que se une al receptor GP1 de las plaquetas y a la
heparina, el Dominio A3 que se une al colageno, el Dominio C1 que se une a la integrina
<IIbB3 de las plaquetas cuando se activan, el nudo de cisteina (extremo C-terminal de la
proteina que el VWF comparte con el Factor de Crecimiento Transformante  (TGF-) y

la Gonadotropina Coriénica Humana. (B-HCG) (Hernandez,2015).

El VWF es una de las proteinas que portan los antigenos del sistema ABO. Entre
los factores modificadores de la concentracion del VWF ademas del grupo sanguineo
también se encuentran la edad., Se ha identificado que las personas con grupo
sanguineo O tienen una menor concentracion de VWF, seguido por los grupos Ay B,
mientras que las personas de grupo AB tienen mayor concentracion del factor. La
disminucién del VWF en personas del tipo O se asocia a que el VWF realiza procesos
de N-y O-glicosilacién, donde tienen participacién los hidratos de carbono de los grupos
sanguineos (Marquez et al;2022). En individuos de grupo sanguineo O, la glicosilacion
generara una exposicion mas alta a la metaloproteasa ADAMTS-13 cuya funcién es
degradar los multimeros del VWF, contribuyendo a la disminucion de la vida media del
VWEF vy, por ende, a las concentraciones bajas de VWF en el plasma de individuos con
este grupo sanguineo. La metal proteina ADAMTS13 es una enzima que se encuentra
en concentraciones elevadas en personas del grupo no O, lo cual incitara un mecanismo
de compensacion que conduce a este aumento previniendo un estado de

hipercoagulabilidad (Proano et al.; 2021).

Otros estudios mencionan que a partir de los 40 afnos existe un aumento

permanente del VWF plasmatico. Por otro lado, se ha observado que en mujeres
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afroamericanas los niveles de VWF se encuentran elevados de 2-3 veces durante el
embarazo y puerperio, comparado con otras etnias, por lo que se concluye que los

polimorfismos genéticos son un factor determinante (Nagy and Vargas,2016).

Se ha determinado que la presencia de antigenos A o B pueden ejercer una

funcién protectora para el aclaramiento y accion de la protedlisis por ADAMTS-13.

De acuerdo con Gallineros y Cols. (2020) la relacion del grupo ABO con FVIIl y
FVW, es atribuible a la supervivencia mas corta del VWF en los individuos de grupo O,
lo que promueve una velocidad mas rapida de aclaramiento y, por ende, una disminucion
plasmatica. Sin embargo, no se descarta que otros factores intervengan en la eliminacion
del VWF (Proafio et al;2021).

Otros estudios muestran la relacion entre el grupo sanguineo y los niveles de VWF
donde se evidencié que el antigeno del grupo sanguineo ABO ejerce un efecto
importante en la concentracion plasmatica VWF, ya que los individuos portadores de un
alelo O (AO y BO) tienen niveles plasmaticos significativamente mas bajos del VWF y
del FVIII que aquellos que no lo presentan (AA, AB y BB). Ademas, otro factor que influye

en la disminucion del VWF es el sexo de los individuos (Nagy and Varga ,2016).
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5. Metodologia
5.1 Tipo de estudio

Estudio cuantitativo en el cual el alcance es descriptivo.
5.2 Diseino metodolégico

Estudio que por la actitud del investigador se considera observacional y
transversal de acuerdo con la cinética del estudio
5.3 Espacio y Tiempo

El presente trabajo se realizé en el estado de San Luis Potosi en el periodo de
septiembre 2020 a agosto 2022.
5.4 Universo

El universo del estudio esta conformado por donadores de sangre masculinos del
estado de San Luis Potosi.
5.5 Muestra

No se calcul6 el tamafio de la muestra, el numero de participantes se asigné de

manera arbitraria con PFC donados por el Hospital General de Valles, siendo el tamafo

de la muestra de 22 participantes (n = 22).

5.6 Criterios de inclusion

En este estudio se utilizaron crioprecipitados obtenidos de PFC de donadores del

sexo masculino de poblacion potosina con un rango de edades entre 18 a 52 anos.

5.7 Criterios de no inclusion

No se incluyeron PFC procedentes de donadores de sangre del sexo femenino

debido al riesgo de antecedentes de aloinmunizacion por causas tales como embarazo.
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Por este motivo, la NOM- 253-SSA1-2012 sugiere no permitir donantes mujeres con mas

de cuatro embarazos.

5.8 Muestra del crioprecipitado

Las unidades de crioprecipitado se descongelaron en bafio maria a 37°C por 7
minutos, se homogeneizaron y se tomé en un tubo conico tipo Falcon una alicuota de 5

mL, para su posterior analisis.

5.9 Cuantificacion de la concentracion del VWF

Para la determinacion de la concentracién del VWF fue necesario realizar la
cuantificacion de las proteinas totales con el método del acido bicinconinico (BCA: Santa
Cruz Biotechnology, Dallas, TX, EUA) con el objetivo de establecer la dilucién de trabajo
y que se encontrara dentro de la linealidad del método (Tabla 6), se utilizé una curva
estandar de albumina con un rango de 0-1200 pg/mL, con una dilucion 1:10 del lisado
total en solucion sacarosa; en una placa de 96 pozos se colocaron 25 pyL de muestra 'y
250 uL del reactivo BCA, se incubo (incubador Stabletemp. De cole-Parmer) a 37 °C por
30 minutos en la obscuridad, se leyeron absorbancias a 570 nm en Mulstiskan FC
(Thermo Fisher Scientific, Waltham, MA, EUA).

La cuantificacion del antigeno del VWF se realiz6 por el método de
inmunoadsorcion ligado a enzimas (ELISA), con el reactivo Human VWF-A2 Elisa Kit
PicoKine, (Boster Biological Technology,394B Valley Ave. Pleasanton, (CA94565 US).
Se requirié de un incubador (Stabletemp. De cole-Parmer) y un lector de placas (Thermo
Scientific Mulstiskan FC, Watham USA), se procesaron las muestras de acuerdo con la
técnica proporcionada por el proveedor (Inserto del Reactivo Human VWF-A2 Elisa Kit

PicoKine).

Todos los reactivos se usaron a una temperatura de 37 °C, utilizando un Wash
Buffer con pH 7.48, el estandar se prepard reconstituyendo con 1 mL de diluyente de

muestra (Tabla 5).

En una microplaca de 96 pozos se colocaron 100 pL del estandar y muestras con

100 yL de diluyente se incubo por 90 minutos a 37 °C, se descarta el liquido sobre papel
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absorbente se agregan 100 pyL del preparado de anticuerpos antihumano VWF 1X
Biotylated se incubo por 60 minutos a 37 °C pasado el tiempo se lavé la placa tres veces
con 300 pL del 1X Wash-Buffer, sé agregaron 100 uL del preparado 1X Aviden-Botin-
Peroxidasa complex se incuba 30 minutos a 37 °C al final del tiempo se lava la placa
cinco veces con 300 uL del 1X Wash-Buffer, se agregan 90 yL del reactivo revelador de
color se incuba en lugar obscuro por 20 minutos a 37 °C (color azul los 4 primeros pozos
el restante es transparente). Se agregan 100 pL de la solucion Stop (el color cambia de
azul a amarillo) a los 30 minutos se ley6 absorbancia a 450 nm. (Thermo Scientific
Mulstiskan FC, Watham USA). Las especificaciones del método se muestran en la tabla

numero 6.

5.10 Analisis Estadistico

En este estudio se hizo uso de la estadistica descriptiva, mediante el calculo de la media,
mediana y moda (medidas de tendencia central) de la muestra total de los

crioprecipitados.

También, se realizé el calculo de la desviacion estandar muestral (como medida

de dispersion) de la concentracion del VWF.

Asi mismo, se describio a través de la media y la desviacion estandar la
concentracion del VWF para las variables edad y grupos sanguineos, al igual que para
el volumen. Mientras que cada variable se describié de acuerdo con el: rango, media,
moda, mediana y desviacidn estandar muestral. Excepto para los grupos sanguineos,

donde solo se describe por la moda.

Se utilizo la prueba de Sturges para realizar el calculo de los intervalos en las
variables edad y volumen; para los grupos sanguineos se utilizaron las categorias A, B
y O.
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6. Resultados y Discusién
6.1. Concentracion del VWF.

Se obtuvieron un total de 22 crioprecipitados (n = 22) mediante los parametros
estandarizados de centrifugacién de plasma mencionados en la metodologia. A los que
posteriormente se les determino la concentracion del VWF por el método de ELISA, en

la tabla 7 se muestran los resultados finales del estudio realizado.

Al conjunto de datos de la concentracion del VWF en la muestra, se realizaron
calculos de los parametros estadisticos descriptivos, siendo la concentracion media de
la muestra de 280.3 Ul, la moda de 300 Ul, la mediana de 283 Ul y presentando una

desviacion estandar de 44.9 UI.

A partir de los resultados obtenidos se observa que los crioprecipitados
analizados contienen una concentraciéon de VWF superior a 100 Ul, la concentracion
obtenida cumple con lo establecido para la aceptacion del control de calidad interno
(NOM 253-SSA1-2012) para el crioprecipitado, siempre y cuando se realice bajo el
mismo meétodo de preparacion establecida en esta investigacion, por lo que no hay que

hacer ninguna comparacion entre ellos.

En la figura 1 se ilustran los datos de la concentracion del VWF, para validar la
hipotesis de que: los crioprecipitados obtenidos mediante el método de
descongelamiento lento y temperatura controlada aplicado a donadores de sangre
potosinos contienen la concentracion del VWF minima requerida por la NOM - 253-SSA1-
2012.

La cuantificacion del VWF es uno de los parametros de control de calidad interno
para la valoraciéon del crioprecipitado de acuerdo con el marco legal mexicano. Sin
embargo, en el estado de San Luis Potosi no lo realiza ninguna institucién; por lo tanto,
no hay datos registrados. A nivel nacional, no hay publicaciones de valores obtenidos de

este parametro en crioprecipitados.

Por lo que este estudio sienta un antecedente de la concentracion del VWF en

poblacion mexicana.
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Mientras tanto a nivel internacional solo existen menciones del VWF como
proteina de alto peso molecular presente en los crioprecipitados y como un parametro

de realizacion para el control de calidad interno por la AABB.

No se encontraron estudios directos relacionados con la cuantificacion del VWF

en crioprecipitados de donadores de sangre en ninguna otra poblacion.

6.2 Concentracion del VWF de acuerdo con el volumen.

El volumen de cada uno los crioprecipitados de la muestra se encuentran en un
rango minimo de 7 mL y un maximo de 10 mL, con una media del volumen de 8.4 mL,
una moda de 7 mL, mediana de 8.5 mL y una desviacion estandar de 1.1 mL. Por su
parte, la ley de Sturges cuya formula es K= 1 + 3, 3 Log N, nos indicé que el numero de
las clases del volumen fueron de 4, con una amplitud de 0.5. De acuerdo con la literatura
se afirma que el volumen es un item de suma importancia; al tener un volumen pequefio
evitara la sobre carga hidrica en el paciente (Carrillo and Garnica, 2011), otros estudios
mencionan de igual manera manejar siempre un volumen bajo no mayor a 15 mL
(Ramirez, 2011). Es de resaltar que los resultados de este estudio sugieren que a menor
volumen del crioprecipitado mayor concentracion media del VWF, tal como se observa
en la figura 3. No obstante, de manera general el volumen del crioprecipitado no parece
afectar la calidad de los crioprecipitados ya que todas las muestras cumplen con la
concentracion minima requerida de VWF segun la NOM-253-SSA1-2012.

6.3 Concentracion del VWF de acuerdo con la edad.

Las edades de los donadores se encuentran en un rango minimo de 18 y un
maximo de 52 afios, con una media de 38.3 afios, con una moda de 35 afos, una
mediana de 40 afos y una desviacion estandar de 9.7 afos. Para el calculo de los
intervalos de edad se utiliz la ley de Sturges ya antes mencionada en el volumen, las

clases fueron 4, con una amplitud de 10 afos, esto lo podemos analizar en la figura 2.

28



De acuerdo con la literatura analizada la edad es una variable que influye en la
concentracion del VWF, a partir de los 40 afos habra un aumento permanente del VWF
plasmatico (Rick,2018). En otro estudio realizado por Wong (2020) se menciona que la
edad es un factor de alteracion en las concentraciones del VWF. En este estudio se
observa que el rango de edades de 40 - 49 y de 50 — 59 afios fueron los que tuvieron las

concentraciones mas altas de VWF con una media respectiva de 298 Ul y 283.2 UI.

Esto ultimo difiere con lo mencionado por (Rick, 2018) ya que no se observa un
aumento permanente, sino mas bien un pico de mayor concentracion del VWF en el

grupo etario de 40 a 49 anos (figura 2).

6.4 Concentracion del VWF de acuerdo con los grupos sanguineos.

De acuerdo con Marquez y Cols. (2019), se determin6 que existe una marcada
disminucién del VWF en individuos del grupo O debido a que la supervivencia de dicho
factor es mas corta en relacion con los otros grupos; ademas, otra posible explicacién es
la influencia de los antigenos ABO en presencia del antigeno H, el cual influye

directamente en los niveles bajos del VWF.

En estas observaciones se hace referencia a la EVW, Marquez y Cols. (2022)
mencionan que las personas de tipo AB son quienes presentan mayor concentracion de
dicho factor y que las personas adultas con sangre de tipo O tienen aproximadamente
entre el 25 % al 30 % menos concentracion VWF con respecto a adultos con grupos
sanguineos tipo A, B o AB. Pero no se han hecho estudios relacionados a las
concentraciones del VWF de acuerdo con personas sanas como lo son los donadores

de sangre.

Otros estudios realizados por Gallineros y Cols. (2021) menciona que la vida del
VWEF es mas corta en los individuos de grupo O, que promueve una velocidad mas rapida
de aclaramiento y, por ende, una disminucion en el plasma. Sin embargo, no se descarta
que otros factores intervengan en la eliminacién del VWF. Los resultados de las
concentraciones del VWF con relacion a los grupos sanguineos se observan en la figura
4.
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En el presente estudio, los resultados obtenidos nos indican que los
crioprecipitados pertenecientes a los donadores del grupo sanguineo O ,tienen una
mayor concentracion del VWF ,contrario a lo mencionado en la bibliografia, donde se
observé un comportamiento distinto, el numero de crioprecipitados estudiados del grupo
sanguineo O fueron 6, del grupo sanguineo A'Y B fueron 8 de cada uno respectivamente,
obteniendo una media entre ellos de 320.4 Ul a diferencia de los de grupo sanguineo A

que tiene una media de 253 Ul y el grupo B una media de 241.1 Ul.

Esto no necesariamente significa que sea la unica variable de la existencia de
niveles bajo del VWF, ademas esta la edad, sexo entre otras, aunque como se menciono
anteriormente no hay estudios relacionados con los crioprecipitados en poblacién

mexicana. (Nagy and Vargas, 2016).
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7. Conclusiones

Es necesario realizar la evaluacion del control de calidad de los
hemocomponentes para cumplir los requisitos establecidos a nivel internacional por la
FDA, El Consejo Europeo, la AABB y a nivel Nacional por la NOM-253-SSA1-2012, los
datos del control de calidad revelaran variaciones previamente no reconocidas de
procedimientos ya validados, la deteccion oportuna proporciona un enfoque proactivo
para la identificacion temprana y resolucién de un problema que se pueda dar durante la

produccion.

De acuerdo con la revision bibliografica y de los resultados obtenidos se concluye que la
preparacion de crioprecipitado mediante el método de descongelamiento lenta y a una
temperatura controlada del plasma fresco congelado es la correcta ya que se obtuvieron
los valores esperados en la concentracion del VWF, ademas se cumple con el control de
calidad interno establecido en la NOM-253-SSA1-2012 al tener concentraciones
superiores de 100 Ul de esta forma se garantizara al paciente que al recibir una
transfusiéon de crioprecipitado, este cumple con los items requeridos para realizar su

funcion.

En cuanto al volumen por ser una parametro que se debe considerar para el control de
calidad interno de los crioprecipitados los resultados obtenidos cumplen con este item,

estudios mencionan un volumen no mayor a 15 mL por unidad de crioprecipitado.

No se cumplen ciertos supuestos en cuanto a que la concentracién del VWF debe
ser mayor en el grupo A y B, al ser una investigacion piloto, queda abierto para realizar
otros estudios donde se considere un numero mayor de muestras y un numero mayor de
cada uno de los grupo sanguineo ABO para realizar la comprobacién. De acuerdo con
Marquez y Benites (2022) se ha identificado que las personas de grupo sanguineo O,
tienen menor concentracion de VWF seguidos por los grupos A y B, finalmente las
personas del grupo sanguineo AB son quienes presentan mayor concentracion de dicho
factor.

Los adultos con sangre de grupo sanguineo O tienen aproximadamente entre el
25 % al 30 % menos concentracion del VWF con respecto a adultos con grupos
sanguineos A, B, o AB.
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Por lo tanto, el VWF de un individuo de grupo sanguineo O, disminuye la
glicosilacion, generando asi una exposicion mayor a enzimas como la metaloproteasa
ADAMTS-13, esta podria ser una de las causas de que las personas del grupo sanguineo
O tengan un VWF con una sobrevida disminuida y consecuentemente valores mas bajos

del VWF en plasma.

En este estudio piloto no hay diferencia en la concentracion con respecto al grupo
sanguineo, pero se observo que el grupo sanguineo A es el que tiene una ligera baja de

concentracion con respecto a la concentracion del grupo sanguineo O.

La poblacion analizada del tipo sanguineo O tiene un ligero incremento en la
media de la poblacion A 'y B, sin embargo, este cambio no es significativo. Es necesario
incrementar el numero de muestras para aumentar la robustez del estudio y poder

apreciar las diferencias en los niveles de VWF entre los grupos de estudio.
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9. Anexos

9.1 Tablas y figuras

Tabla 1. Conservacion y vigencia de las unidades de crioprecipitado.

Temperatura de conservacion | Intervalos maximos de
vigencia
Crioprecipitado 25 °C o inferior 36 meses
18°C-25°C 0-3 meses

Tabla 1. A menor temperatura es mayor el tiempo de conservacion del
crioprecipitado. Fuente: NOM- 253-SSA1-2012
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Tabla 2. Egresos y bajas de crioprecipitados del CNTS.

Entidad Egresos Entidad Egresos Entidad Egresos
federativa Federativa federativa
Aguascalientes 1,665 Guerrero 0 Querétaro 41
Baja California 592 Hidalgo 714 San Luis Potosi 1,045
Baja California sur 303 Jalisco 10,108 Sinaloa 52
Campeche 112 México 4,785 Sonora 743
Coahuila 743 Michoacan 1,521 Tabasco 0
Colima 144 Morelos 300 Tamaulipas 515
Campeche 262 Nayarit 58 Tlaxcala 214
Chiapas 1,568 Nuevo Ledn 8,536 Veracruz 2,140
Ciudad de México 24,07 Oaxaca 1,588 Yucatan 792
Durango 0 Puebla 2,165 Zacatecas 399
Guanajuato 904 Querétaro 1,254

Total = 67,337

Tabla 2. En esta tabla se resalta el valor de los egresos en el estado de San Luis
Potosi, México lugar donde se realiz6 este estudio. Fuente: CNTS suministro de sangre
y componentes sanguineos para transfusiones en los estados de la Republica Mexicana

en el ano 2021.
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Tabla 3. Comparacion de los requisitos para el control de calidad de los

hemocomponentes por la AABB, la FDA y el Consejo de Europa.

AABB FDA Consejo de Europa
Componentes Unidad Pooling * Unidad Pooling * Unidad Pooling*
Fibrinégeno > 150 mg > 150 mg =140 mg *** 6U
FVic >80 Ul >80 Ul >80 Ul - 270 Ul **
Volumen - 30 a 40 mL* 6U
VWF*** - > 100 Ul

Tabla 3. En esta tabla se observan los principales parametros a realizar en el
control de calidad de los crioprecipitados a nivel internacional observando que la
concentracion minima requerida para el VWF es de 100 Ul. los asteriscos mencionan las

diferentes formas a realizar de acuerdo con el grupo sanguineo. Fuente: AABB 2017.
*por el numero de componentes agrupados.

*Evaluar cada dos meses un pool de 6 unidades de un grupo sanguineo preparado
durante el primer mes de almacenamiento y también durante el ultimo mes de

almacenamiento.

**Evaluar 1 % de todas las unidades o un minimo de 4 unidades. (AABB, 2012).

*k%*

evaluar cada dos meses un pool de 6 unidades de grupos sanguineos
mezclados durante el primer mes de almacenamiento y también durante el ultimo mes

de almacenamiento.
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Tabla 4. Requisitos que deben reunir el 100 % de las unidades y mezclas de

crioprecipitados probadas.

Parametro para verificar Requisito de calidad Frecuencia del control

Integridad de la bolsa sin fugas al

comprimir la bolsa en un extractor | Cada dia de procesamiento a

Inspeccion visual " .
plasmatico antes y después de su todas las unidades
congelamiento y Sin color anormal

ni coagulos visibles

<10 mL por unidad, y 30 a 40 mL | Cada dia de procesamiento a

Volumen .
en caso de mezcla de todas las unidades

crioprecipitados

Cada dos meses: Mezcla de
seis unidades de distintos
grupos sanguineos al primer
mes de almacenamiento, y

Factor VIII = 70 Ul por unidad

Mezcla de seis unidades de
distintos grupos sanguineos al
ultimo mes de vigencia

1 % de las unidades o

Fibrinégeno = 140 mg por unidad 4 unidades al mes, lo que sea
mayor

> 100 Ul por unidad Cada dos meses:

Factor Von Willebrand

Tabla 4. Los parametros del control de calidad del crioprecipitado a nivel nacional,

la concentracion del VWF debe ser superior a 100Ul Fuente: NOM-253-SSA1-2012.
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Tabla 5. Preparacion del Estandar.

Tubo 1 2 3 4 5 6 7 8

Diluyente muestra (uL) - 300 300 300 300 300 300 | 300

Tabla 5. La concentracion maxima del estandar es de 20,000 pg/mL. Fuente:
Inserto del Reactivo Human VWF-A2 Elisa Kit PicoKine.
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Tabla 6. Especificaciones del método.

Sensibilidad < 50 pg/mL

Rango de deteccion 312 - 20,000 pg/mL

Tabla 6. La sensibilidad del método es muy amplia. Fuente: metodologia del

fabricante del reactivo Human VWF-A2 Elisa Kit PicoKine.
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Factor Von Willebrand

1 A 18 8 200.1 200.2 2011

3 A 25 10 235.3 2354 235.3

5 A 40 7 237.9 238 237.9

7 A 52 9 285.6 285.8 285.7

9 B 35 7 235.5 2354 2354

1" B 50 7 2354 2355 2354

13 B 35 9 300.6 300.4 300.5

15 B 35 7 302.8 302.6 302.7

17 o 34 8 300.2 300.4 300.3

19 @) 38 10 280.5 280.7 280.6
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21 o 50 9 320.8 320.8 320.8

22 o 46 7 400.1 400.3 400.2

Tabla 7. Los datos de los 22 crioprecipitados analizados se muestran con la
concentracion media del VWF y su respectivo grupo sanguineo, edad y volumen. Fuente:
Elaboracion propia.

Figura 1. Concentracion del VWF (Ul)
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Figura 1. La concentracion minima del VWF requerida por la Norma oficial
mexicana es de 100 Ul, todos los crioprecipitados tuvieron concentraciones superiores.

Fuente: Elaboracién propia

49



Figura 2. Concentracion del VWF frente a la edad

Concentracion del VWF frente a la edad
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Figura 2. La concentracion mayor del VWF correspondié al grupo de edades
comprendido de 40 a 49 afos con una media de 298.15 Ul y una desviacion estandar de

55.6Ul. Fuente: Elaboracion propia.
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Figura 3. Concentracion del VWF frente al Volumen

Concentracion del VWF frente al volumen
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Figura 3. La mayor concentracion media del VWF se observd en los
crioprecipitados con un volumen de 7-7.5 mL, siendo esta de 285.3Ul y una desviacion

estandar de 64.7 Ul. Fuente: Elaboracion propia.
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Figura 4 Concentracion del VWF frente al grupo sanguineo.

Concentracion del VWF frente al grupo
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Figura 4. El grupo sanguineo O presento la mayor concentracion del VWF con
una media de 320.0 Ul y una desviacion estandar de 31.6 Ul, el grupo A con una media

de 253 UI, el grupo B con una media de 241.1 Ul. Fuente: Elaboracion propia.
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1. Su propuesta del tema de tesis:

“Cuantificacion del factor Von Willebrand en crioprecipitados de donadores
de sangre en poblacién potosina”

2. Su propuesta del Comité Tutelar conformado por:

Director: Dr. Sergio Zarazta Guzman
Codirector: M. en C. Liborio Martinez Cruz
Asesor: M. en C. Juan Del Toro Herrera

Asesor Externo: MSP Carlos Coronado Ruis
Sin otro particular por el momento, le envié un saludo cordial.
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