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Pall Corporation se dedica exclusivamente a la
filtracion y las tecnologias que la complementan
desde hace 60 afios.

Sus productos se utilizan para filtrar, separar y
purificar en las mas variadas aplicaciones
industriales, médicas y cientificas.
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El filtro original disefiado por el Dr Pall consistia en una
malla de acero inoxidable. La invencion de este medio
filtrante llamado PSS (Porous Stainless Steel) dio origen al
desarrollo de las exclusivas tecnologias de filtracion de Pall
Corporation en los mas diversos campos de aplicacion.
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Un poco de historia...



http://www.cruzadadelrosario.org.ar/revista/0410/img/tranfu.jpg
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Uso de filtros de 170um en la
practica transfusional

Baxter Laboratories, Chicago,
IL, presento en 1939 el
contenedor Transfuso-Vac, una
botella al vacio estéril
conteniendo citrato, la que
podia utilizarse en conjunto con
un equipo de administracion

que contenia un filtro
metalico.
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Sin embargo...

“Un sistema practico y barato
en el Hospital es la filtracion
previa a través de un doble
pliegue de gasa lavada y
esterilizada, que se dispone
sobre un embudo o en el mismo
frasco, permitiendo entonces la
transfusion ulterior en las

mejores condiciones.”

Hemoterapia. Romero Alvarez, Augusto; Editorial Ateneo, 1947, pag 64
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Uso de filtros con malla plastica

f Se comenzaron a utilizar los filtros de
/ malla plastica de 170pm para

macroagregados en forma rutinaria.

Esta practica solia considerarse lo
suficientemente segura como para
evitar cualquier tipo de complicacion
con respecto a la infusion de agregados

y detritos.
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A fines de los 60, el neurdlogo Rusell
Patterson dedujo que los trastornos
neurologicos que se observaban con

frecuencia luego de la circulacion
extracorporea en las cirugias a corazon

abierto, estaban relacionados con los
microémbolos reperfundidos.

Contact6 al Dr Pall quien diseno un filtro de poliester
de 40pm que comenz6 a utilizarse de inmediato en los
equipos de perfusion.
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Uso de filtros para microagregados

En los "70 especialmente durante las
transfusiones masivas en el escenario de
Vietnam, se observo la asociacion entre los
microagregados y el sindrome de distress
respiratorio en el adulto y la distuncién
cerebral.

Basandose en el disefio de los filtros para los equipos de
circulacion extracorporea, Pall disefi6 filtros de 40pum
para microagregados, los que de inmediato
complementaron y/o reemplazaron los filtros de 170um.



Uso de filtros para microagregados

* 40

Filtro Pall SQ40 después de la Microfotografia de
filtracion de dos unidades de microagregados en la membrana
sangre en SAG-M 21 dias. de 40 micrones PALL
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Spin, cool & filter

Técnica muy /& >

popular que

aceleraba la

Sangre almacenada a 4°C

_l_
formacion de Centrifugacion
agregados +
leucocitarios: Reposo a 4°C

_I_

Filtracion con malla de 40um

& y
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Spin, cool & filter

Reaccion Febril No Hemolitica
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Reaccion Febril No Hemolitica

GRANULOCITOS
| N

Liberacion de aminas Liberacion de Activacion de
vasoactivas pitogenos complemento
Altaracion «a] ~TL . a
rl2ore Disnes

f15m9 eardizico
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Primer filtro para leucorreducir
concentrados plaquetarios

El Dr David Pall se interesé en la
leucorreduccion de CP, ya que en
el seno de su familia se
presentaron dos casos de
enfermedades hematoldgicas.

Este interés lo motivo a
desarrollar el primer filtro para
leucorreduccion de
concentrados plaquetarios.
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Uso de filtros para leucorreducir
concentrados de hematies

Motivados por la popularidad de la
técnica “spin, cool & filter”, las
corporaciones Asahi y Pall
desarrollaron filtros especialmente
disefiados para leucorreducir

3 o mas log,, de globulos blancos a

partir de los concentrados de
globulos rojos o sangre total.



.

El uso de filtros para leucorreduccion
reduce la tasa de infecciones post
quirurgicas

Entre 1992 y 1996 Jensen y cols publican una
serie de estudios que demuestran que la
leucorreduccion reduce el efecto
inmunosupresor de las transfusiones
alogeneicas y como consecuencia disminuyen

las infecciones post quirurgicas en los
pacientes sometidos a cirugia gastrointestinal.
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La leucorreduccion de las transfusiones de sangre total
disminuyen la frecuencia de infecciones bacterianas

23% (13/56)
y <

B S. Total
— 2% (1/48) 2% (2/93) S.Total deleuc.
B No Transf.
- <
S. Total S.Total No Transf.

deleuc.

Jensen,1996. Br. J. Surgery
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El uso de filtros para leucorreduccion
disminuye la infeccion por CMV

= =

A partir de un estudio publicado en la Revista Blood™,
se comienza a sustituir el tamizaje serologico para CMV
por el uso de hemocomponentes leucorreducidos.

* Raleigh A. Bowden; Blood, vol.86, No 9, 1995: pp 3598-3603
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Se publica el estudio TRAP

u
13

yJld <

El “Estudio para reducir la aloinmunizacion plaquetaria’*
demuestra que la filtracion reduce la refractariedad
plaquetaria mediada por aloinmunizacion.

* National Institute of Health, 1997
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Aloinmunizacion por transfusion

Donante Receptor
éLeucoc:lto = CPA LlnfOC|to T Linfocito B

HLA- I
Reconoumlento Estlmulacmn ‘

Inhibicion

\

- - Anticuerpos
Complemento anti-HLA-I




Leucorreduccion Universal (LRU)

Country

Comment

Canada

France

Austria

Eire (Southern Ireland)
Wales

Scotland
Switzerland
England
Northern lreland
Malta

Spain (Portugal)

Germany
Qatar
Holland
Norway
Finland

Not mandated but adopted

Mandate izsued
Mandate issued

Official order published April 1998

Mandate issued in September 2000

1998

April 1998

January 1898

January 1989

August 1999

August 1999

September 1989

October 1999

October 1999

January 2001

An internal order was issued through hospitals
from the government in May 2001

October 2001

January 2002

January 2002

January 2002

Scheduled for November 2002
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Evolucion de la
Implementacion

de la
Leucorreduccion



Experiencia
clinicay
capacitacion
técnica

Cabecera

Bed-side

Banco de Sangre

Pre-storage

Durante fraccionamiento

In-line

Tiempo
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Filtracion en la cabecera del paciente

\

|

{ ‘/ =
.
b §

Experiencia
clinicay
capacitacion G

técnica

Cabecera

Bed-side

Tiempo
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Filtracion en la cabecera del paciente

Purgado automatico vertical

venteo
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Filtracion en el Banco de Sangre

Experiencia
clinicay
capacitacion
técnica

Banco de Sangre

Pre-storage



.

Filtracion en el Banco de Sangre

4 BPFBLA
/ \, ™ . Compatible con SCD

= Sistema eliminador de aire
= Recuperacion > 90%

= Bolsa para toma de muestras
lacrada

= Rotulos e instrucciones en
espafol
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Filtracion en el Banco de Sangre

LRF6BILA / LRF10BLA
« Compatible con SCD
= Sistema eliminador de aire
= Recuperaciéon > 90%

= Bolsa para toma de muestras

= Rotulos e instrucciones en espafiol

= LRF6 con bolsa de 600 ml

= LRF10 con bolsa de 1300 ml de
CLX de almacenamiento prolongado
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Pediatria / Neonatologia

= La solucion adecuada para cada demanda
transfusional

= Menor pérdida de hemocomponentes

= Alicuotas listas para enviar a Neonatologia




Pool de CP leucorreducidos
prealmacenamiento con control bacteriano



Acrodose PlLus

= Pool de plaquetas randémicas

= Conexion por sistema de conexion
estéril

= Filtro para leucorreduccion

= Bolsa de CLX de almacenamiento
prolongado

= Bolsa para toma de muestra para
control de bacterias
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Bacteria Detection System

Colecta de Muestra, Incubar Deteccion
sangre (35°C)

<+— Temp ambiente 35°C

Incubacioén
T=0 hr \—iz




Experiencia
clinicay
capacitacion
técnica

Filtracion en linea

Durante fraccionamiento

In-line

Tiempo
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Filtracion en linea

. S ‘]__
= i W ;.,'
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Filtracion en linea




Filtracion de sangre total, después de la donacion y antes del procesamiento

PRE -
Procesamiento

A 4

INTRA -
Procesamiento

POST -
Procesamiento

almacenamiento
Eraccionamienio

Filtracion de eritrocitos,plaquetas o plasma durante el procesamiento

@ almacenamiento
Eraceionamiento

A 4

Filtracion de eritrocitos,plaquetas o plasma después del procesamiento

almacenamiento

POST -
zllfrzicer)el
MIENLE,




Calidad en

Leucorreduccion

Décadas de investigacion y desarrollo
e innovacion permanente
de los medios filtrantes y disefio de los filtros



5
Calidad

1- Medio filtrante

2- Carcasa

3- Sellado entre el medio filtrante y la carcasa
4- Disefo del sistema

5- Consistencia
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) = Fibras de poliéster con una
1- Medl() filtrante superficie maxima para la
optima adherencia de
leucocitos

= Miaxima densidad de fibras
delgadas para minimizar la
pérdida dI; plaquetas, GR y
plasma

= Multiples capas de medio
filtrante lo cual mejora
notablemente la velocidad
de purgado, reduce la
posibilidad de atrapar aire y

ofrece un ﬂujo consistente
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Filtracion inteligente

" Fragmentos de complemento bioldgicamente
activos como el C3a y C3a desArg

= Priones

" Citoquinas (IL-8, RANTES)
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= Diseno circular que aumenta

2- Carcasa la consistencia y eficacia de
filtracion, sin esquinas, las
cuales constituyen areas de
minimo flujo

= Permite el flujo contra

corriente y evita la
canalizacion

= Ofrece proteccion contra
fuerzas externas durante
procesos tales como
esterilizacion y centrifugacion




Caracteristicas de
flujo dptimas
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3- Sellado

= Pall utiliza sellos de
compresion en todos sus
filtros de leucorreduccion
de componentes
sanguineos, lo cual
constituye un proceso
uniformemente controlado

= La integridad del sello
asegura el correcto
desempefio del filtro
leucorreductor
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- 1IcenO " Eldisefio exclusivo de los sistemas
4 Dlseno de leucorreduccion asegura la
minima intervencion del operador y
la minima manipulacion del filtro y
las tubuladuras

" Los sistemas para leucorreduccion
en cabecera del paciente incluyen
camara de goteo autonivelante para

facilitar el purgado y el flujo durante
el filtrado

" Los sistemas para leucorreduccion
en el banco de sangre incluyen
bolsas para toma de muestras para
control de calidad y dispositivos de
Venteo para recuperar una mayor
cantidad de producto
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. . " Pall reconoce que la sangre es un

5- Consistencia agente biologico que puede ser
filtrado en diferentes etapas de
procesamiento, por lo que los
filtros son disenados para cada
aplicacion especifica

= La tecnologia de filtracion
proporciona los mas bajos
niveles de leucocitos residuales
en los componentes sanguineos
filtrados con margenes de
seguridad por debajo de las

normas establecidas
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Hemocomponente
leucorreducido

< 5 x 10° leucocitos
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Contenido aproximado de leucocitos

(por unidad)
Sangre entera 10°
GR 108
GR lavados 107
GR desglicerolizados 105-107
Plaquetas, aféresis 106-108
Plaquetas 107

AABB Technical Manual 13th Edition
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Eficacia de leucorreduccion

Poblacion leucocitaria

Parametro residual
= Paq. globular 2,5 x 10°
= Centrifugacion 2,5 x 108 & Jog 1
= Sistema automatico 2,5 x 107 % Jog 2
. S

Filtro alta eficacia <25 x10° Y Jog 4
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Hemocomponente
leucorreducido

< 5 x 10° leucocitos
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Método de
Recuento de

Leucocitos Residuales
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Camara de
Nageotte



Camara de Nageotte

Sensibilidad del método: 0,1 leucocitos /microlitro

Hausserscientific Products



Cada rectangulo mide 10 mm x 0,25 mm x 0,5 mm de profundidad.
Volumen = 1,25 mm?

40 rectangulos = 50 mm?> = 50ul



Recuento de
leucocitos
residuales por
citometria de flujo



Limite de deteccion = 0,05 leucocitos/microlitro
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Citometro de Flujo

" Autoanalizador de células en
suspension que, alineadas y de a una pot
vez, pasan por un haz de laser focalizado

" Cada célula, a la vez que dispersa la
luz, emite luz fluorescente por la
excitacion laser
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Reactivos para recuento de leucocitos
residuales incluyen:

= Detergente para permeabilizar las células
®" Joduro de propidio para tenir el ADN

" ARNasa para eliminar el ARN celular
residual que pudiera interferir en la tincion

" Microesferas que se utilizan como estandar
interno para el recuento absoluto

Sensibilidad del método: 0.05 L /ulL
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Lectura por citometria de flujo

Muestra pre filtracion Muestra post filtracion

POSTFILA 006

q

FRE FIL .00S
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N°® GBr/ul. = Eventos GB(R2) x Rto. beads por tubo*

Eventos de beads(R1) Vol de la muestra(ul.)

*El recuento de beads por tubo es constante en un mismo lote



Deteccion de bacterias - Pall eBDS

en concentrados plaquetarios

—

N

’ g ol ot
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Contaminacion bacteriana en hemocomponentes

= Primer riesgo infeccioso en ser reconocido como

tal en la transfusidon sanguinea (1939)
Novak M. Preservation of stored blood with sulfanilamide. [AMA 1939;113:2227-9.

" Reducido en su mayor parte en los ’60 por el uso
de sistemas cerrados y estériles

" Los recientes avances en las técnicas de tamizaje
viral serologico han reducido notablemente los
riesgos de infeccion viral

= En la actualidad, la sepsis bacteriana es el evento
infeccioso mas frecuente luego de la transfusion.
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Contaminacion bacteriana en hemocomponentes

= Segunda causa de fatalidades
asociadas a la transfusion
reportadas a la FDA entre
1976-1998.

= Concentrados plaquetarios se
vieron implicados en mas del
doble de las fatalidades
asociadas con globulos rojos
o sangre total.

Lee, JH. Workshop on Bacterial Contamination of Platelets. CBER, FDA September 24, 1999.
http://www.fda.gov/cber/minutes/bact092499.pdf
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Contaminacion bacteriana en hemocomponentes

= Reconocimiento de la
frecuencia y significacion
clinica de la
contaminacion bacteriana

Cuadro de de hemocomponentes
situacion
actual = Desarrollo de estrategias

tendientes a disminuir la
sepsis bacteriana y la
motrbilidad y mortalidad
asocliadas



ASSOCIATION BULLETIN #03-12

October 1, 2003
AABB Members

The most common transfusion-associated infectious risk in the United States today 1s bacterial

: nents, This document includes a discussion of the many issues
qaaocmted with b'u.tel ml contamination of platelet components and describes currently available
strategies to limit the entry of bacteria into the platelet unit and detect proliferation of bacteria in
the stored unit before transfusion.

Specific Recommendations: To limit or prevent bacterial contamination of all transfused
platelets, each transfusion service should work with its blood collection facilities to ensure 1) the
use of methods to limit entry of bacteria into the unit at the time of collection, and 2) the
application of a detection strategy to identify potentially contaminated units. It 1s anticipated that
the combination approach will greatly reduce the potential for bacterial contamination of platelet
components.




Normativa AABB

The blood bank or transfusion service shall have methods to limit and detect
bacterial contamination in all platelet components.

.1.5.1.1 Standard 5.1.5.1 shall be implemented by March 1, 2004.

Standards for Blood Banks and Transfusion Services - 22nd edition



Pall eBDS - Generalidades

Set para muestreo
Pall Data

Software

Analizador de oxigeno con lector de codigo de barra
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Técnica

= Pall eBDS utiliza oxigeno como marcador
para determinar la presencia de bacterias

= Etapa 1: Las bacterias consumen el oxigeno
del plasma

= Etapa 2: Equilibrio de la concentracion de
oxigeno entre el aire y el plasma

= Etapa 3: El Analizador de Oxigeno Pal/
eBDS mide el oxigeno del espacio superior
y lo compara con un valor limite
predeterminado



Técnica

Se estimula el crecimiento bacteriano
en el interior de la bolsa

— TSB (agar soja tripticasa)

— SPS (sulfonato polianetol so6dico)

Incubacion de 1a muestra a 35°C en
agitacion

— Mejora el crecimiento bacteriano

— Mejora el equilibrio entre el
espacio libre en la bolsa y el
plasma
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Analizador eBDS — Simplicidad y
Seguridad

" 30 segundos por prueba

= Hasta 40.000 pruebas por
afo

" Opciones flexibles para
el ingreso de datos

= Alta compatibilidad entre
el analizador y el
software



Deteccion de bacterias en concentrados plaquetarios



Calidad en Leucorreduccion

Décadas de investigacion y desarrollo
e innovacion permanente
de los medios filtrantes y disefio de los filtros



irene_feuermann(@pall.com
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