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RESUMEN

Introduccién: La pandemia de COVID-19 cambié la dindmica de conservacién del injerto y la realizacién de trasplantes alogénicos de células
progenitoras hematopoyéticas (TCPH), lo que puede haber afectado la supervivencia de los pacientes. Objetivo: Analizar la supervivencia de los pacientes
inmediatamente después del TCPH (100 dias después del TCMH) segtin la exposicion a diferentes tipos de trasplantes y fuentes de injerto, antes de
la pandemia y durante la pandemia de COVID-19. Método: Estudio de cohorte retrospectivo hospitalario con 246 pacientes sometidos a TCPH
en un hospital de referencia de la ciudad de Rio de Janeiro entre enero/2016 y diciembre/2021. Se utilizaron los métodos log-rank y Kaplan-Meier
para estimar las funciones de supervivencia inmediatas post- TCPH. Resultados: La tasa de mortalidad fue ligeramente mayor durante la pandemia
en comparacién con la prepandemia (10,1% vs. 8,8%). El injerto mds utilizado durante todo el periodo estudiado fue el de médula ésea (MO,
85%). Sin embargo, durante la pandemia, el 50,5% de las recolecciones alogénicas se realizaron utilizando la sangre periférica movilizada (SPM). El
ocho por ciento de los injertos criopreservados no fueron infundidos. No se observaron diferencias en la sobrevida entre los pacientes que utilizaron
SPM como fuente de injerto en relacién con la MO. Conclusién: Los tipos de injerto y fuentes de trasplantes no influyeron en la supervivencia de
los pacientes en ambos perfodos. La criopreservacion se presenté como una herramienta importante para superar los desafios logisticos relacionados
con la pandemia de COVID-19, sin embargo, un porcentaje relevante de injertos criopreservados no fue utilizado. Por lo tanto, es necesario que los

centros de trasplantes vuelvan a realizar TCPH con productos frescos, reduciendo el porcentaje de injertos que quedan inutilizables.
Palabras clave: COVID-19; Trasplante de Médula Osea; Criopreservacién; Supervivencia.

ABSTRACT

Introduction: The COVID-19 pandemic has changed the dynamics of graft
conservation and performance of allogeneic hematopoietic progenitor cell
transplantation (HPCT), which may have affected patient
survival. Objective: To analyze the survival of patients after immediate
post-HPCT (100 days after HPCT) according to exposure to different
types of transplants and graft sources, before and during the COVID-19
pandemic. Method: Hospital-based retrospective cohort study with 246
patients who underwent HPCT at a referral hospital in the city of Rio
de Janeiro between January 2016 and December 2021. The log-rank and
Kaplan-Meier methods were used to estimate the survival functions of
immediate post-HPCT. Results: The mortality rate was slightly higher
during the pandemic when compared to pre-pandemic (10.1% vs. 8.8%).
The graft most utilized throughout the period investigated was bone
marrow (BM, 85%). However, during the pandemic, 50.5% of allogeneic
collections were performed using mobilized peripheral blood (MPB). Eight
percent of cryopreserved grafts were not infused. No differences in survival
were observed among patients who used MPB as a graft source compared
to BM. Conclusion: Graft types and transplant sources did not influence
patient survival in either period. Cryopreservation proved to be an important
tool to overcome the logistical challenges associated with the COVID-19
pandemic, however, a relevant percentage of cryopreserved grafts were not
used. Therefore, transplantation centers should resume HPCT with fresh
products, reducing the percentage of grafts unused.

Key words: COVID-19; Bone Marrow Transplant; Cryopreservation; Survival.

RESUMO

Introdugao: A pandemia de covid-19 alterou a dinimica de conservagio
dos enxertos e de realizacdo dos transplantes de células progenitoras
hematopoiéticas (TCPH) alogénicos, o que pode ter afetado a sobrevida
dos pacientes. Objetivo: Analisar a sobrevida dos pacientes pés-TCPH
imediato (100 dias pés-TCPH) segundo a exposi¢do aos diferentes tipos
de transplantes e fontes de enxerto, na pré-pandemia e na pandemia de
covid-19. Método: Estudo de coorte retrospectivo de base hospitalar com
246 pacientes que realizaram TCPH em hospital de referéncia no municipio
do Rio de Janeiro entre janeiro/2016 e dezembro/2021. Os métodos de log-
rank e Kaplan-Meier foram utilizados para estimar as fungées de sobrevida
de pés-TCPH imediato. Resultados: A taxa de mortalidade foi ligeiramente
superior na pandemia quando comparada 4 pré-pandemia (10,1% vs. 8,8%).
O enxerto mais utilizado em todo o periodo estudado foi medula 6ssea
(MO) com 85%. Porém, na pandemia, 50,5% das coletas alogénicas foram
realizadas utilizando o sangue periférico mobilizado (SPM). Oito por cento
dos enxertos criopreservados nao foram infundidos. N4o foram observadas
diferencas na sobrevida entre pacientes que utilizaram SPM como fonte
de enxerto em relagio 3 MO. Conclusao: Os tipos de enxerto e as fontes
de transplantes nao influenciaram a sobrevida dos pacientes em ambos os
perfodos. A criopreservagio se apresentou como uma ferramenta importante
para superar os desafios logisticos ligados & pandemia de covid-19, porém,
um percentual relevante de enxertos criopreservados nio foi utilizado.
Assim, ¢ necessdrio que os centros transplantadores voltem a realizar TCPH
com produtos frescos, reduzindo o percentual de inutilizagao dos enxertos.
Palavras-chave: COVID-19; Transplante de Medula Ossea; Criopreservagio;
Sobrevida.
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INTRODUCCION

La COVID-19, inicialmente identificada en la China
en diciembre de 2019', es una enfermedad infecciosa
altamente transmisible que se dispersé rdpidamente por
el mundo. El 3 de febrero de 2020, el Ministerio de
Salud del Brasil decreté Emergencia de Salud Puablica de
Importancia Nacional (Espin), como consecuencia de la
infeccién humana por el virus SARS-CoV-22.

El Brasil fue el primer pais que registré un caso de la
enfermedad en América del Sur, el 26 de febrero de 20203
Y el dia 11 de marzo de 2020, la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) caracterizé ala COVID-19 como una
pandemia debido a su brote en todos los continentes®.

Desde entonces, fueron notificados 38 millones de
casos y méds de 700 000 muertes hasta el 10 de mayo de
2024, colocando al Brasil como el pais con el segundo
mayor nimero de casos y decesos en el mundo?®,
surgiendo como un nuevo epicentro de la pandemia de
COVID-19. Tal contexto exigié que los profesionales
de salud dedicados al tratamiento del cdncer redisefiasen
los cuidados oncolégicos para mitigar los potenciales
efectos de la infeccién por COVID-19 en pacientes en
tratamiento®.

Al realizarse un trasplante de células progenitoras
hematopoyéticas (TCPH) alogénico no relacionado, es
necesario que haya una estrecha comunicacién entre el
centro recolector y el centro trasplantador, ya que este tipo
de trasplante se vuelve mds complejo debido a la logistica
del transporte de las células progenitoras hematopoyéticas
(CPH) obtenidas y enviadas al centro trasplantador’.

En condiciones normales, la mayoria de los injertos
de CPH alogénicas obtenidas de donantes relacionados
o no relacionados se infunde en fresco, mientras que la
criopreservacion se restringe a condiciones excepcionales
relacionadas con la indisponibilidad del donante®. Para
que el TCPH se realicé sin riesgos durante la pandemia,
el Ministerio de Salud orienté a los centros de trasplante
brasilefios a iniciar el régimen de acondicionamiento
en receptores solamente después de que los productos
de donantes relacionados o no relacionados hayan
sido entregados y criopreservados®. Esto permite un
periodo adicional de monitoreo del donante en caso
de exposicién a la COVID-19 antes de la infusién del
injerto!®.

En funcién de esto, se espera un aumento de
criopreservacién de CPH, dado que esta medida minimiza
el riesgo de extraer un producto celular de un donante
positivo para SARS-CoV-2, asi como los desafios logisticos
(cierre de fronteras) impuestos por la pandemia, con
la finalidad de garantizar que los pacientes tengan un
injerto disponible el dia del trasplante, lo que puede
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impactar directamente en la sobrevida de los pacientes
trasplantados.

Asi, el presente estudio tiene como objetivo analizar
la sobrevida de los pacientes después de un TCPH
inmediato (hasta 100 dias después del TCPH) segtn la
exposicion a los diferentes tipos de trasplantes y fuentes
de injerto, realizados en la prepandemia y en la pandemia

de COVID-19.

METODO

Estudio de cohorte retrospectiva de base hospitalaria
con pacientes que realizaron trasplante alogénico en un
hospital de referencia en el tratamiento en TCPH en el
municipio de Rio de Janeiro en el periodo desde enero de
2016 a diciembre de 2021. La eleccién de la institucién se
dio debido a que el TCPH alogénico es un procedimiento
de alta complejidad realizado por pocos hospitales en el
estado de Rio de Janeiro. El hospital atiende a pacientes
adultos y nifios de Rio de Janeiro y demds regiones del
Brasil en la esfera del Sistema Unico de Salud (SUS).

Fueron recolectados 287 injertos en el periodo
estudiado. De estos, 31 fueron excluidos por no presentar
informaciones completas para el cdlculo de sobrevida y
diez por no haber sido efectivamente infundidos. Un total
de 246 injertos fue incluido en el presente estudio.

Los pacientes fueron divididos en dos grupos, de
acuerdo con el perfodo en que se realizé el trasplante: grupo
prepandemia (n = 147), desde enero de 2016 a febrero
de 2020, en donde el TCPH vy la fase de postrasplante
sucedieron en el periodo prepandémico; grupo pandémico
(n=99), desde marzo de 2020, mes en el que fue decretado
el estado de pandemia de COVID-19 en el Brasil'?, hasta
diciembre de 2021.

Los datos utilizados fueron extraidos de la base de
datos del Centro de Trasplante de Médula Osea (Cemo)
del Instituto Nacional del Cdncer (INCA) mediante
el software Sistema de Gestién del Cemo (SGC),
herramienta de gestién de la base de datos informatizada
desarrollada por el propio hospital.

Las siguientes variables fueron analizadas de acuerdo
con el receptor, donante e injerto utilizado en el TCPH.
Se considera receptor al paciente que necesita de
TCPH; donante, al individuo cuyo cuerpo es la fuente
de obtencién de las CPH; e injerto, al producto a ser
infundido en el paciente.

Las variables de los donantes incluyeron el tipo de
donacién (relacionados o no relacionados). En cuanto
al receptor, fueron analizados grupo etario (menor de
20 afos, de 20 a 59 afios y 60 afios o mds), diagnéstico
principal que condujo al trasplante, fecha de realizacién
del TCPH, tiempo (dias) entre el TCPH y el deceso o el fin
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del acompafiamiento (fecha del cierre), sexo (masculino/
femenino), tipo de donante de CPH (relacionado/no
relacionado), deceso (si/no). Las variables del injerto
fueron pais de origen del injerto, fuente de CPH
(médula ésea (MO)/sangre periférica movilizada (SPM)),
criopreservacién (si/no), condicién en el injerto en la
infusién (fresco/criopreservado).

En el método utilizado en la unidad hospitalaria
del estudio, la criopreservacién se prepara adicionando
dimetilsulféxido (DMSO - 99,9%), hidroxietilamido
(16,6%) y albiimina (20%) en el producto de CPH, con
concentraciones finales del, respectivamente, 5%, 6% y
2%. Posteriormente, el producto es transferido hacia una
bolsa de criopreservacién (100 mL) y congelado en un
freezer a -80°C.

El ntmero de productos de terapia celular alogénicos
procesados fue estimado segin los afios evaluados (2016-
2020). Fueron calculadas las frecuencias de injertos de
acuerdo con la fuente, tipo de procesamiento y pais de
origen segtn el periodo de prepandemia y el periodo
pandémico. Las frecuencias absolutas y relativas también
fueron estimadas para describir las caracteristicas
sociodemograficas, el diagnéstico principal y el tipo de
donador de CPH de los pacientes trasplantados segin
el periodo de prepandemia y el periodo pandémico.
La distribucién de los decesos se estimé segun el sexo,
diagndstico principal, tipo de donante de CPH y la fuente
del injerto. Las diferencias en las distribuciones de las
variables analizadas fueron evaluadas utilizando la prueba
ji al cuadrado (X?) de Pearson. La sobrevida se estimé a
partir de la fecha del trasplante alogénico de CPH hasta la
muerte por cualquier causa. Los registros de los pacientes
sobrevivientes fueron cerrados en la fecha de su dltimo
acompafamiento, dentro de cada grupo, hasta en 100
dias después del trasplante.

Para comparacién de las sobrevidas entre prepandemia
versus pandemia, infusién en fresco versus criopreservado
y uso de médula 6sea versus sangre periférica movilizada,
se usé el método estadistico de log-rank. Seguidamente,
el mérodo de Kaplan-Meier fue usado para estimar las
probabilidades de sobrevida de 100 dias postrasplante.

Todas los andlisis fueron realizados con el software
Statal2 (versién 17.0). Se considerard significativo un
valor-p inferior a 0,05.

El estudio fue aprobado por los Comités de Etica
en Pesquisa (CEP) del Instituto de Estudios y Salud
Colectiva de la Universidad Federal de Rio de Janeiro
(Iesc/UFRY]), con el ndmero de parecer 6609979 (CAAE:
54261921.0.0000.5286), y del INCA con el niimero de
parecer 5367767 (CAAE: 54261921.0.3001.5274), en
conformidad con la Resolucién n.© 466/12" del Consejo
Nacional de Salud.
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RESULTADOS

El nimero de productos de terapia celular alogénicos
procesados en los tltimos afios del periodo prepandemia es
menor al encontrado en el periodo pandémico (Grafico 1).

En cuanto al origen de la extraccién no relacionada del
producto de CPH recibido para pacientes en tratamiento,
se observé que el 64,7% de dichas extracciones en el
periodo prepandemia fue realizado en el Brasil. Ya en el
periodo pandémico, el porcentaje aumenté al 69,2%.

En el periodo prepandémico, solamente se
criopreservaban rutinariamente los productos autélogos
y la mayoria de los productos alogénicos se infundia en
fresco (92,5%), lo que disminuyé hasta el 54,5% en el
periodo pandémico (Tabla 1).

Una vez que el Brasil estaba en el epicentro de la
pandemia COVID-19 en el momento del estudio, se
dio la necesidad de realizar alteraciones en la rutina de
procesamiento y criopreservacién para proteger la salud
y la seguridad de nuestros donantes, receptores y equipo.
En consecuencia, en el periodo pandémico, los productos
alogénicos (relacionados y no relacionados) pasaron a ser
criopreservados (Tabla 1).

El tipo de CPH mis utilizado en el trasplante en todo
el periodo analizado fue MO (72,8%). Aunque, durante el
periodo pandémico, el 50,5% de las extracciones alogénicas
fueron realizadas por medio de SPM, en comparacién al
11,6% antes de la pandemia. También se verificé un
aumento proporcional del nimero de criopreservaciones
de este tipo de producto. Entre marzo de 2020 y diciembre
de 2021, 45 de los 99 productos de CPH extraidos, MO
o SPM, (45,5%) fueron criopreservados. En el periodo
prepandemia, solamente el 7,5% de los injertos eran
criopreservados (Tabla 1).

De los 246 pacientes sometidos al TCPH alogénico en el
periodo estudiado, el 58,5% era de sexo masculino, el 37,4%
con edad de hasta 19 afios, siendo esta la mas frecuente en
todos los perfodos. En cuanto a las caracteristicas clinicas,
el 35,0% presenté leucemia linfoide aguda (LLA) como
diagnéstico principal, siendo el mds incidente tanto antes
como durante la pandemia. El TCPH realizado con mayor
frecuencia en ambos periodos fue el procedente de donante
relacionado (64,6%) (Tabla 2).

En el periodo prepandemia, 13 pacientes fallecieron.
De estos, el 76,9% era de sexo masculino, el 38,5% tenia
entre 40 y 59 afios, el 69,2% presentaba diagnéstico de
LLA, el 69,2% utilizé MO como fuente de CPH, €l 76,9%
recibié el producto en fresco y el 61,5% recibié producto
de donante no relacionado. En el periodo pandémico,
diez pacientes fallecieron, hecho que ocurria con mayor
frecuencia en pacientes de sexo masculino (70%), en el
grupo etario de 20 a 39 afos (50%), que presentaban
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Grafico 1. Numero de productos de terapia celular alogénicos
procesados por afio, de 2016 a 2021, en un hospital de referencia
en TCPH en el municipio de Rio de Janeiro (n = 287)

Nota: Prepandemia: ene/2016 a feb/2020; pandemia: mar/2020 a dic/2021.

diagnéstico de LLA (50%), utilizaron SPM como fuente
de CPH (60%), recibieron el producto en fresco (70%)
y entre los que recibieron CPH de donantes relacionados
(80%) (Tabla 3).

El Grifico 2 presenta las curvas de sobrevida de los
trasplantados. Al determinar la curva de sobrevida por
condicién del injerto en la infusién, fue posible observar
que la curva relacionada al injerto criopreservado fue
inferior a la del injerto en fresco en la prepandemia. No
se observé diferencia en la curva de sobrevida comparando
el tipo de donante y el tipo de injerto durante los 100
primeros dias postrasplante.

DISCUSION

En el presente estudio, las tasas de mortalidad
posteriores al TCPH inmediato fueron levemente mayores

en el periodo pandémico (10,1%) comparando con el
periodo prepandemia (8,8%), con valores por encima de
los observados en la literatura. El estudio de Kong et al.'
indica que la tasa de incidencia acumulada de mortalidad
relacionada al TCPH en 100 dias fue del 8,3%. La
sobrevida de pacientes sometidos a TCPH ha aumentado
principalmente debido a las mejoras en los cuidados de
soporte, en la seleccién de pacientes y donantes, ademds
de las técnicas de trasplante utilizadas' . Los 100 dias
postrasplante es un periodo critico de la recuperacién
en el cual los pacientes enfrentan mayor vulnerabilidad
ante infecciones y otras complicaciones agudas debido a
la progresiva leucopenia, haciendo que el paciente quede
expuesto a infecciones bacterianas, flngicas, virales y
parasitarias'’.

Los tipos de injerto no influyeron en la sobrevida
de los pacientes cuando se comparan los periodos de
prepandemia y el periodo pandémico. En contraste, un
estudio de Hsu, et al.’®, que examiné a 7379 pacientes
sometidos a trasplante entre 2013 y 2018, demostrd
que injertos de SPM no relacionados criopreservados
presentaron recuperacién hematopoyética retardada,
aumento de la recidiva y disminucién de la sobrevida.
Adicionalmente, injertos de SPM criopreservados
de donantes relacionados presentaron recuperacién
plaquetaria retardada, sobrevida global (SG) inferior y
enfermedad de injerto contra huésped (EICH) aguda con
tasa mds elevada’®.

Al determinar la sobrevida por condicién del injerto
en la infusién, no fue posible observar diferencias
significativas respecto a la curva de sobrevida referente a la
criopreservacién y a la curva en fresco, en la prepandemia

Tabla 1. Ndmero (n) y frecuencia relativa (%) segin el procesamiento y la criopreservacién (crio) de injertos durante elc!oeriodo prepandemia

(2016-2020) * y el periodo pandémico (2020-2021) ** en un hospital de referencia en TCPH en el municipio de Rio

e Janeiro (n = 246)

Prepandemia* Pandemia** prs

n % N %
Sangre periférica movilizada 17 11,6 50 50,5 <0,0001
Fresco 12 8,2 21 21,2
Crio 5 3,4 29 29,3
Médula ésea 130 88,4 49 49,5 <0,0001
Fresco 124 84,3 33 33,3
Crio 6 4,1 16 16,2
Total fresco 136 92,5 54 54,5 <0,0001
Total crio 11 7,5 45 45,5
Total 147 100,0 99 100,0

(*) prepandemia: ene/2016 a feb/2020.
(**) pandemia: mar/2020 a dic/2021.
(***) prueba de ji al cuadrado
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Tabla 2. Caracteristicas sociodemogréficas y diagnéstico principal de los pacientes sometidos al trasplante y nimero de decesos de CPH
alogénico en un hospital de referencia en TCPH en el municipio de Rio de Janeiro segun el periodo prepandemia (2016 a 2020) * y el periodo

pandémico (2020 a 2021) ** (n = 246)

Prepandemia* Pandemia**
Variables p***
n = 147 % n =99 %
Sexo 0,002
Masculino 90 61,2 54 54,5
Femenino 57 38,8 45 45,5
Grupo etario 0,229
Hasta 19 afos 60 41,0 32 32,1
20 - 39 afos 42 28,7 30 30,1
40 - 59 anos 38 26,1 28 28,2
60 anos o mas 6 4,2 9 9,1
Diagnéstico principal 0,004
Leucemia linfoide aguda 52 35,1 34 34,3
Leucemia mieloide aguda 28 19,1 21 21,2
Leucemia mieloide crénica 10 6,9 8 8,1
Linfoma no Hodgkin 4 2,7 1 1,0
Enfermedad de Hodgkin 9 6,4 14 14,1
Sindrome mielodisplésico 5 3,7 3 3,0
Otros 38 26,1 18 18,2
Donante para TCPH 0,404
Relacionado 84 56,9 75 75,8
No relacionado 63 43,1 24 24,2
Decesos 13 8,8 10 10,1

(*) prepandemia: ene/2016 a feb/2020.

(**) pandemia: mar/2020 a dic/2021.

(***) prueba de ji al cuadrado.

TCPH = trasplante de células progenitoras hematopoyéticas.

y en la pandemia. Estudios comparando CPH de SPM
criopreservadas versus frescas de donante alogénico
mostraron resultados clinicos semejantes en términos
de SG, mortalidad sin recidiva, EICH aguda y crénica
y recuperacién hematopoyética™?. Aunque, Lioznov, et
al.*! evidenciaron tasas aumentadas de falla del injerto en
las infusiones realizadas con SPM criopreservada. En un
estudio reciente, Bankova, et al.? observaron que injertos
alogénicos criopreservados fueron asociados a injerto
tardio, tasas mds altas de falla primaria del injerto, peor
SG y sobrevida libre de recidiva.

La pandemia de COVID-19 cambié la conducta de
la terapia celular en el pais, entre ellas la extraccién y el
procesamiento de CPH, con el objetivo de minimizar el
riesgo para los donantes y receptores. Como resultado
de las orientaciones del Ministerio de Salud®, dado
el potencial riesgo de exposicién a la COVID-19 y la
restriccién de viajes en el periodo, la eleccién por la
infusién de MO en fresco se redujo del 84,3% en el
periodo prepandémico al 33,3% en la pandemia; por
otro lado, la opcién por SPM criopreservada aumenté del

() O

3,4% al 29,3%. De acuerdo con el National Marrow Donor
Program (NMDP), en los Estados Unidos, la opcién por
MO en fresco se redujo 69,9% e, inversamente, la eleccién
de SPM criopreservada obtuvo un aumento destacado,
correspondiendo al 811,0%%.

Se observé un cambio de predileccién respecto
a la fuente de injerto. Antes de la pandemia, la MO
representaba el 88,4% de los injertos procesados,
mientras que en el periodo pandémico, este porcentaje
represent6 el 49,5%. Esto se observé en otros estudios que
atribuyeron esta disminucién a desafios logisticos durante
la pandemia®*. Tal hecho también puede tener relacién
con la necesidad de someter al donante a procedimiento
invasivo bajo efecto de anestésicos en centro quirdrgico.
Esta modalidad ha sido substituida por la SPM, dado que
la extraccidn se realiza mediante un procedimiento poco
invasivo, con el uso de catéter periférico®.

En la pandemia fueron procesados 99 productos e
infundidos 91 hasta el 31/12/2021. Como se observé,
un total de ocho injertos criopreservados no fueron
infundidos, lo que significa que el 8% de las donaciones
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Tabla 3. Caracterizacién de los decesos de los pacientes sometidos a TCPH alogénicos en un hospital de referencia en TCPH en el municipio
de Rio de Janeiro segin el periodo de prepandemia (2016 a 2020) * y el periodo pandémico (2020 a 2021) ** (n = 23)

et Prepandemia* Pandemia** pees
n=13 % n=10 %

Sexo

Masculino 10 76,9 7 70,0 0,5839

Femenino 3 23,1 3 30,0

Grupo etario

Hasta 19 afios 2 15,4 2 20,0 0,4045

20 - 39 afos 4 30,8 5 50,0

40 - 59 afos 5 38,5 1 10,0

60 anos o mas 2 15,4 2 20,0

Diagnéstico Principal

Leucemia linfoide aguda 9 69,2 5 50,0 0,2733

Leucemia mieloide aguda 1 7,7 4 40,0

Leucemia mieloide crénica 2 15,4 0 0,0

Linfoma no Hodgkin 0 0,0 0 0,0

Enfermedad de Hodgkin 1 7,7 0 0,0

Sindrome mielodisplésico 0,0 0 0,0

Otros 0,0 1 10,0

Tipo de Injerto 0,3744

Médula 6sea 69,2 4 40,0

Sangre periférica movilizada 4 30,8 60,0

Condicién del injerto en la infusién 0,5839

Fresco 10 76,9 7 70,0

Criopreservado 23,1 3 30,0

Donante para TCPH 0,0003

Relacionado 8 61,5 8 80,0

No relacionado 38,5 20,0

(*) prepandemia: ene/2016 a feb/2020.

(**) pandemia: mar/2020 a dic/2021.

(***) prueba de ji al cuadrado.

TCPH = trasplante de células progenitoras hematopoyéticas.

permanecié almacenado. Resultado semejante al
estudio de Allan?, realizado en el Canad4, en donde
aproximadamente el 7% de los injertos criopreservados
nunca fue infundido. Un estudio realizado por el registro
de donantes de Alemania concluyé que el 5-10% de
los productos criopreservados no serdn eventualmente
transfundidos®. Esto genera preocupaciones éticas
para los donantes, que pueden haber sufrido no solo
inconvenientes vinculados a la extraccién de CPH, sino
también exposicién potencial al SARS-CoV-2 como
resultado de la atencién en centros de extraccidn en dreas
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con alta prevalencia de la enfermedad®. Es importante
resaltar que la infusién de células frescas puede reducir
los costos asociados al procesamiento, criopreservacién y
almacenamiento®.

El ndmero de productos de terapia celular alogénicos
procesados ha permanecido relativamente constante.
Resultado semejante al encontrado por Valentini et al.**
y Tanhehco & Schwartz*.

El estudio también caracterizé a los pacientes en
cuanto al sexo y a la edad, y encontré los porcentajes
préximos entre los tres grupos, siendo la mayoria de sexo
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Gréfico 2. Curvas de sobrevida de 100 dias después del TCPH en un hospital de referencia en TCPH en el municipio de Rio de Janeiro, en
los periodos prepandemia* (n = 147) y pandemia** (n = 99) de COVID-19, segin tipo de injerto (A), condicién del injerto en la infusién

(B) y tipo de donante (C)

(*) prepandemia: ene/2016 a feb/2020.
(**) pandemia: mar/2020 a dic/2021.

MO = médula ésea; SPM = sangre periférica movilizada; AP = emparentado/relacionado; NAP = no emparentado/no relacionado.

masculino y una edad promedio de 33 afios, semejante
a los resultados de investigaciones realizadas en Minas
Gerais y en Rio Grande del Norte®*2. Estudio desarrollado
en centros en los EE. UU. y en el Canadd, entre 2006 y
2012, también presenté un mayor niimero de hombres
(63%)33. Asi, al considerar los estudios analizados, se
percibe un predominio de pacientes adultos masculinos,
que fueron sometidos a TCPH alogénico, convergiendo
con los resultados de este estudio.

En cuanto al diagnéstico que mds condujo hacia el
trasplante alogénico, la LLA prevaleci6 en ambos periodos
(35,1% y 34,34%, respectivamente), lo que establece una
relacién directa con el rango de edad de los pacientes
analizados, ya que el grupo etario con mayor porcentaje
fue de hasta 19 afos en los periodos analizados (41,0%
y 32,1%, respectivamente). Es el tipo de leucemia mis
prevalente en nifios, con mayor incidencia entre 2y 5 anos,
siendo responsable por el 80% de los casos infantiles y el
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20% en adultos*, y es cuatro veces mds frecuente que la
leucemia mieloide aguda (LMA)*, la segunda enfermedad
mids frecuente en este estudio. La LLA también fue la
principal enfermedad que produjo fallecimientos (69,2%
y 50,0%, respectivamente).

Para muchos autores, la criopreservacién de CPH
puede ser considerada como una opcién en la pandemia
de COVID-19, equilibrando los riesgos y los beneficios del
procedimiento®®¥. Las desventajas de ese procedimiento
estdn relacionadas a la potencial toxicidad vinculada al
criopreservante DMSO, a la pérdida de la viabilidad
celular y a costos adicionales®.

Una limitacién de este estudio es que, ademds de la
heterogeneidad de la cohorte, que recibié una variedad de
regimenes de acondicionamiento y profilaxis de EICH, no
hubo una diferenciacién entre los trasplantes respecto a la
compatibilidad del antigeno leucocitario humano (HLA).
Sin embargo, este articulo proporciona una visién sobre
cémo fue afectado un hospital de referencia en TCPH
en el Brasil y continué funcionando de forma eficiente
durante la pandemia de COVID-19.

CONCLUSION

El estudio presenta evidencias cientificas relevantes en
cuanto al perfil epidemiolégico, clinico y a la sobrevida
de pacientes sometidos a TCPH alogénico, considerando
un contexto de crisis global que fue la pandemia de
COVID-19. La criopreservacién de CPH alogénicas es
una herramienta importante en un momento en el que
hubo mucha incertidumbre en términos de disponibilidad
y transporte de injertos, pues garantizé que los pacientes
condicionados realizasen el TCPH con seguridad.
Aunque, el nimero significativo de productos de CPH
no transfundidos es problemdtico y requiere una atencion
individualizada del mejor enfoque para cada paciente.

Sin embargo, este estudio indica que es necesario
tener cautela en el uso de productos criopreservados para
trasplante alogénico, aunque no haya habido diferencia
significativa en la sobrevida entre los pacientes que
utilizaron productos frescos en comparacién con los
criopreservados. Un acompafiamiento mds largo y una
investigacién mds profundizada de estos descubrimientos
son necesarios para explorar completamente cémo la
criopreservacién y la edad de los injertos alogénicos
pueden impactar en la seguridad y en la eficacia del
trasplante.

Ademis, es necesaria una investigacién detallada
que considere los diversos factores que pueden haber
contribuido para el aumento de las muertes durante
la pandemia. El anilisis debe incluir aspectos como el
impacto de la COVID-19 en las condiciones de salud
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de los pacientes, el acceso a los cuidados médicos, y las
posibles complicaciones resultantes tanto del virus como
de las medidas de aislamiento social.

Es importante que los centros de trasplante y los
registros de donantes no relacionados incentiven la
préctica de TCPH en fresco, con el objetivo de proteger los
intereses de los donantes, pacientes y en la minimizacién
de costos para la institucién.
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