Criterios revisados, acordados por el Consejo It¢eritorial, que deben cumplir los CSUR para sergignados como de referencia del Sistema
Nacional de Salud, actualizados segun los criterfaamologados por el Consejo Interterritorial

67. ERITROPATOLOGIA HEREDITARIA

La Eritropatologia hereditaria incluye un conjudtenfermedades raras que suponen un gran reenass por la dificultad de su diagndstico
en algunos casos y la necesidad de un seguimignitmocespecializado que requiere una atencionidisdiplinar.
La Eritropatologia hereditaria abarca entre otro tipo de anemias a lasetmias raras, siendo las mas frecuentes y graves las
Hemoglobinopatiasestructurales (drepanocitosis 0 anemia falciformeguantitativas (talasemia major e intermedia). La prevalenciastas
enfermedades esta aumentando por la mayor supeciav@vances cientificos) y por la inmigraciérpdélacion procedente de continentes con
mayor incidencia. También se incluyen otras paialgonsideradas comarfemias muy rara$ que pueden suponer problemas diagnosticos
gue necesiten laboratorios acreditados de refergpero que en general no precisan seguimientealfor centros de alta especializacion salvo
excepciones puntuales graves, comodagimopatiasy membranopatias(ver anexo |).
Por tanto)as patologias objeto de atencion en este tipo dSGR, dirigido a poblacion infantil y adulta, son:
- Hemoglobinopatiasgraves (drepanocitosis o anemia falciforme, tateagenajor e intermedia}IE-10: D56.1, D57.0, D57.2
- Otras anemias raramémbranopatias D58.0 y enzimopatias D%%jue se comporten clinicamente como graves deafamdnica
(transfusiones multiples y eventual necesidadaiptante) o con dificultades diagnosticas.
El tipo de atenciébnque debe proporcionar el CSUR es: diagnésticogtaém neonatal, diagnéstico, seguimiento cliniadtiaisciplinar y
prevencion de complicaciones y tratamiento.
- Diagndstica es necesario para la realizacion de un correagndstico tener acceso a un laboratorio espeathiiz
- Seguimiento clinico y prevencion de complicacioneta mayoria de pacientes con una anemia hereditaeve presentan una
importante sobrecarga férrica debida a la hemétisisica y al tratamiento basado en transfusiore®dgicas de concentrado de
hematies. Esta acumulacion de hierro en los tegdda responsable de una gran parte de la madbiljidnortalidad asociada y requiere
de una correcta monitorizaciéon de los depésitoshidero. Los pacientes con enfermedad de célulasfdahes presentan ciertas
peculiaridades respecto al resto de pacientes kemias hereditarias graves dada la naturalezaodssiva de su enfermedad. La
prevencion de complicaciones graves agudas esabéisiel manejo de estos pacientes. Por ello, esraglerstos pacientes requieren una
atencion meédica multidisciplinar.
- Tratamiento: requiere de un enfoque multidisciplinar, siendarakplante de precursores hematopoyéticos (TPH)atmiento
curativo en casos seleccionados.



Los procedimientos mas recientes de diagnosticqréaencion de complicaciones, el acceso a ensaywisos y los tratamientos mas
avanzados, soOlo pueden aplicarse en pocos ceptma@Experiencia en el manejo de este tipo de pasent

A. Justificacion de la propuesta

» Datos epidemioldgicogle la eritropatologia
hereditaria:

Datos de las patologias graves mas frecuer:

- Prevalencia Hemoglobinopatias (talasemias majtmrmedias y drepanocitosis: 700
enfermos registrados (Registro Espafiol-SEHOP) atteptes/1000000 habitantes.

- Incidencia drepanocitosis: 1/6137 recién nac{fiosnte: AECNE).

- Otras incidencias estimadas en patologias maawsg o silentes: esferocitosis 1/5000
recién nacidos, portador talasemia 0.1-2%, radgdalbsemia 0.8%, eliptocitosis 1.5/500
estomatocitosis 1/2000000, xerocitosis 1/10000.

B. Criterios que deben cumplir los Centros, Serogio Unidades para ser designados como de refeeeipera la

atencion de eritropatologia hereditaria

» Experiencia del CSUR:

- Actividad:
* Nimero de pacientes que deben
atenderse o procedimientos que deben
realizarse al afio para garantizar una
atencion adecuada de la eritropatologia
hereditaria:

- 50 pacientes en seguimiento con enfermedad doefigra y talasemias major (CIE-10:
56.1, 57.0, 57.2) atendidos en el afio en la Unidadnedia en los 3 dltimos afos.

» De estos al menos 40 pacientéd anos.
1 - 5 pacientes nuevos con enfermedad drepanocitalasemias major (CIE-10: 56.1, 57.0
57.2) atendidos en el afio en la Unidad, de mediaseB Ultimos afios.

» De estos al menos 4 pacientdg afos.
- 100 pacientes estudiados con sospecha de etalogi@ hereditaria, excluido el cribado
neonatal, atendidos en el afio en la Unidad, deareedios tres ultimos afios.




- Otros datos: investigacion en esta materia,
actividad docente postgrado, formacion
continuada, publicaciones, sesiones
multidisciplinares, etc.:

- El centro donde esta ubicado el CSUR:
= 30 Eco-doppler transcraneal en arteria cerebralianen pacientesl4 afios cor
drepanocitosis, realizados en el afio, de mediase8 lltimos afios.
= 10 RM hepaticas/cardiacas en pacientes (nifiosilyosdl con hemoglobinopatias,
realizadas en el afio, de media en los 3 ultimos.afio

- Docencia postgrado acreditada: participacioradgriidad en el programa MIR del Centr,

I
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El centro cuenta con unidades docentes o dispositiocentes acreditados para pediatria,

hematologia, radiologia, traumatologia, cirugiaegeiny digestivo, cuidados intensivq
microbiologia, ginecologia y obstetricia, farmacd#ialmologia y otorrinolaringologia.
- La Unidad participa en proyectos de investiga@nreste campo.
= El centro dispone de un Instituto de Investiga@oreditado por el Instituto Carlg
[ll con el que colabora la Unidad.
- La Unidad participa en publicaciones en este @amp
- La Unidad realiza sesiones clinicas multidisoiptes, al menos mensuales, que incly
todas las Unidades implicadas en la atencién dpdogentes con eritropatologia heredita
para la toma conjunta de decisiones y coordinagidlanificacion de tratamientos.
= Cuando la Unidad atiende nifios y adultos al meeakzara dos sesiones anua
conjuntas con los profesionales que atienden ammsde pacientes.
= El CSUR debe garantizar la presentacion de too®gpécientes de la unidad
sesion clinica multidisciplinar.
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= La Unidad recoge en las Historias Clinicas depkxsentes la fecha, conclusiones y

actuaciones derivadas del estudio de cada casdcoclien la sesion clinica

multidisciplinar.

- La Unidad tiene un programa de formacion contiiauan eritropatologia hereditaria para

los profesionales de la Unidad estandarizado yriaatio por la direccion del centro.
- La Unidad tiene un programa de formacion enagdtologia hereditaria, autorizado pot

direccién del centro, dirigido a profesionales &aios del propio hospital, de otrps

hospitales y de atencidn primaria.
- La Unidad tiene un programa de formacion en apidtologia hereditaria dirigido




pacientes y familias, para la orientacion en l&srelintes fases de la enfermedad, autoriz

ado

por la direccion del centro, impartido por persamaldico y de enfermeria (charlas, talleres,

jornadas de dialogo, ...).

» Recursos especificos del CSUR:

- Recursos humanos necesarios para
adecuada atencibn de la eritropatolg
hereditaria:

- EI CSUR debe garantizar la continuidad de laafencuando el paciente infantil pasa a
ser adulto mediante un acuerdo de colaboraciéraflorpor el Gerente/s de/los centro/s y

los coordinadores de las unidades pediatricasagdios.

(Aquellos CSUR que atiendan a poblacion en edadapexh, para la derivacion de

pacientes de la unidad, deberan estar coordinadws recursos similares de atencién (de

adultos. Aquellos CSUR que atiendan a poblacioritadieben garantizar la accesibilidg
a la unidad desde cualquier otra unidad pediatrica)
= El acuerdo de colaboracion incluye un protocalboazado por el Gerente/s de/lg

centro/s y los coordinadores de las unidades padigty de adultos que garantiza la

continuidad de la atencién cuando el paciente titffaasa a ser adulto, ocurra esto
el mismo o en diferente hospital y opte la Unidag@aCSUR para la atenciéon de
nifios o de adultos o de ambos.

- EI CSUR para la atencion de eritropatologia heagd tendra caracter multidisciplinar
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estara formado por una Unidad basica y diversadddies que colaboraran en la atencién de

estos pacientes, que actuaran de forma coordinada.

d_a Unidad multidisciplinar basica estara formadano minimo, por:

gidJn coordinador asistencial, que garantizara @dioacion de la atencién de los pacientes
y familias por parte del equipo clinico de la Umidaasica y el resto de Unidades que
colaboran en la atencion de estos pacientes. Etioaolor sera uno de los miembros de la

Unidad.
- Atencioén continuada de:

= Pediatria las 24 horas del dia, los 365 dias del @ara atender cualquier

complicacion derivada de la evolucion de esta pgtal
= Hematologia las 24 horas del dia, los 365 diasaflel para atender cualqu
complicacion derivada de la evolucion de esta pgtal
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Formacién basica de los miembrosiel
equipo™

- Equipamiento especificonecesario para |
adecuada atencion de la
hereditaria:

» Recursos de otras unidades 0 servicig
ademas de los del propio CSURhecesarios

para la adecuada atencion de la patologi
realizacion del procedimienfo

eritropatolg

= El centro cuenta con un protocolo, consensuaddéagdnidad y el Servicio de
Urgencias y autorizado por la Direccidn del centlo|a actuacion coordinada de
ambos cuando acude a Urgencias un paciente corpetiblogia hereditaria.
- Resto personal de la Unidad:
= 2 pediatras a tiempo parcial.
= 2 hematdlogos a tiempo parcial.
= Personal de enfermeria.
= 1 administrativo.

- El coordinador de la Unidad tiene una experiemaiaima de 5 afios en el manejo
pacientes con eritropatologia hereditaria.

- Los miembros de la Unidad multidisciplinar basimnen una experiencia minima de
afos en la atencidn de pacientes con eritropatologyieditaria.

- Personal de enfermeria con experiencia en laci@grende nifios y adultos cd
eritropatologia hereditaria.

- Unidad de hospitalizacién adultos.

gi&nidad de hospitalizacion nifos.

- Hospital de dia de hematologia de adultos.

- Hospital de dia de hematologia de nifios.

- Consulta de hematologia pediatrica.

- Consulta de eritropatologia adultos.

- Accesibilidad directa de los pacientes y de lestms donde habitualmente tratan
paciente a los recursos de la Unidad, mediantield&nica, e-mail o similar.

El centro donde esta ubicada la Unidad disponeoslesiguientes Servicios/Unidades
5 experiencia en la atencion de eritropatologia htenéa en nifilos y adultos:

diversa y el apoyo metodoldgico a través de unrébdo capacitado es esencial.
= En elanexo Il de esta ficha se recogen las técnicas que dededisponibles el

a drea de laboratorio: la problematica diagndstipse plantean estas enfermedades
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laboratorio, sefialando las que deben realizargt laboratorio del centro donde es
ubicado el CSUR y las que pueden realizarse eropigpcentro o en un laboratorio
de apoyo logistico externo.
= El &rea de laboratorio debe contar con los sigese8ervicios/Unidades:
- Hematologia.
- Bioquimica.
- Microbiologia.
- Inmunologia.
- Genética y molecular.
= El/los laboratorio/os tienen que tener un protoqudra el envio de muestras g
refleje como se han de recepcionar, preparar, &naac/ custodiar las muestras ¢
se envien y se haga un seguimiento de las mismagrofocolo debe ests
actualizado y ser conocido y utilizado por el peedalel laboratorio/os.
= En el caso de envio de muestras a otros paides,laboratorio/os deberan cump
los trdmites y permisos necesarios de acuerdoacnarmativa vigente (Real Decreg
65/2006, de 30 de enero, por el que se establegprisitos para la importacion
exportacion de muestras biologicas; Real Decretl/PB06, de 10 de noviembr
por el que se establecen las normas de calidadyyridad para la donacion,
obtencion, la evaluacion, el procesamiento, lagmexion, el almacenamiento y
distribucion de células y tejidos humanos y se elpain las normas de coordinacié
funcionamiento para su uso en humanos).
= El/los laboratorio/os es deseable que dispongda dereditacion frente a la norn
UNE-EN ISO 15189 otorgada por un organismo nacideacreditacion que se ha
sometido con éxito al sistema de evaluacion poegarevisto en el Reglamen
(CE) n° 765/2008 del Parlamento Europeo y del Gongse 9 de julio de 2008.
- Servicio/Unidad de hematologia.
- Servicio/Unidad de pediatria.
- Servicio/Unidad de neonatologia.
- Servicio/Unidad de cardiologia pediatrica.
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- Servicio/Unidad de cardiologia.




- Servicio/Unidad de cirugia pediatrica.

- Servicio/Unidad de cirugia general y digestivo.

- Servicio/Unidad de cuidados intensivos pediasrico

- Servicio/Unidad de cuidados intensivos adultos.

- Servicio/Unidad de anestesia.

- Servicio/Unidad de neumologia.

- Servicio/Unidad de nefrologia pediatrica.

- Servicio/Unidad de nefrologia.

- Servicio/Unidad de oftalmologia.

- Servicio/Unidad de traumatologia y ortopedia.

- Servicio/Unidad de infecciosas.

- Servicio/Unidad de otorrinolaringologia.

- Servicio/Unidad de endocrinologia.

- Servicio/Unidad de dermatologia.

- Servicio/Unidad de digestivo.

- Servicio/Unidad de neurologia.

- Servicio/Unidad de neurocirugia.

- Servicio/Unidad de estomatologia o maxilofacial.

- Servicio/Unidad de ginecologia y obstetricia disgndstico prenatal.

- Servicio/Unidad de psiquiatria-psicologia clinican experiencia en dar soporte a

pacientes con eritropatologias hereditarias y @umsliBs.

- Servicio/Unidad de rehabilitacién, que incluyangasio para nifios y adultos.

- Servicio/Unidad de diagnostico por la imagen, oqutuya eco doppler transcraneal, R
angioRM, densitometria.

- Servicio/Unidad de medicina nuclear.

- Servicio/Unidad de transfusion.

- Disponibilidad de trasplante de progenitores hHepwyéticos alogénico infantil y d
adultos, realiza, al menos, 2 trasplantes de médata en pacientesl4 afios cor
hemoglobinopatias en el afio, de media en los rBastiafios.

- Servicio/Unidad de trabajadores sociales.
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» Seguridad del pacient

La seguridad del paciente es uno de

componentes fundamentales de la gestidon d
calidad. Mas alla de la obligacion de tog
profesional de no hacer dafio con
actuaciones, la Unidad debe poner en mar
iniciativas y estrategias para identificar

minimizar los riesgos para los pacientes que
inherentes a la atencidn que reatiza

q
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lod-a Unidad tiene establecido un procedimientoddatificacion inequivoca de las persol
afgndidas en la misma, que se realiza por los 9ovfales de la unidad de forma previg
joiso de medicamentos de alto riesgo, realizacioprdeedimientos invasivos y prueb
uHagnosticas.
chala Unidad cuenta con dispositivos con preparadisase alcohdlica en el punto
yatencion y personal formado y entrenado en su dargilizacion, con objeto de prevenir
sepntrolar las infecciones asociadas a la asistesaridaria. El Centro realiza observacion
la higiene de manos con preparados de base alcahsiguiendo la metodologia de la OM
con objeto de prevenir y controlar las infeccioagsciadas a la asistencia sanitaria.
- La Unidad conoce, tiene acceso y participa esisttma de notificacion de incident
relacionados con la seguridad del paciente de spitab El hospital realiza analisis de
incidentes, especialmente aquellos con alto ridegaroducir dafio.
- La Unidad tiene implantado un programa de preigende bacteriemia por catéter veng
central (BCV) (aplicable en caso de disponer ddathde cuidados intensivos o criticos).
- La Unidad tiene implantado un programa de preidencle neumonia asociada a
ventilacion mecanica (NAV) (aplicable en caso dgdner de unidad de cuidados intensi
o criticos).
- La Unidad tiene implantado el programa de prenende infeccion urinaria por catét
(ITU-SV).
- La Unidad tiene implantada una lista de verifiGacde practicas quirdrgicas segu
(aplicable en caso de unidades con actividad qica.
- La Unidad tiene implantado un procedimiento p@arantizar el uso seguro
medicamentos de alto riesgo.
- La Unidad tiene implantado un protocolo de preu@m de Ulceras de decubito (aplica
en caso de que la unidad atienda pacientes dmpyies
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» Existencia de un sistema de informacior
adecuado:

(Tipo de datos que debe contener el sistem
informacion para permitir el conocimiento de

n- El hospital, incluida la Unidad de referenciabei& codificar con la CIE.10.ES e iniciar
recogida de datos del registro de altas de acuertio establecido en el Real Decr¢
n6@42015, de 6 de febrero, por el que se regulagi$tro de Actividad de Atencion Sanita
|&specializada (RAE-CMBD).
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actividad y la evaluacion de la calidad de |
servicios prestadgs

0S - Cumplimentacion del RAE-CMBD de alta hospitalatasu totalidad.

- La Unidad dispone de urgistro de pacientes cagritropatologias hereditarigsque al
menos debe contar con:

- Cédigo de Identificacion Personal.

- N° historia clinica.

- Fecha nacimiento.

- Sexo.

- Pais de nacimiento.

- Cédigo postal y municipio del domicilio habitwd#l paciente.

- Régimen de financiacion.

- Fecha y hora de inicio de la atencion.

- Fecha y hora de la orden de ingreso.

- Tipo de contacto (Hospitalizacién, Hospitalizacid domicilio, Hospital de di

meédico, Cirugia ambulatoria, Procedimiento ambulatde especial complejida

Urgencias).

- Tipo de visita (Contacto inicial, Contacto suge}i

- Procedencia (atencion primaria; servicios delpjrohospital; otros servicios;

servicios de otro hospital/centro sanitario; irtiv@ del paciente; emergenci
médicas ajenas a los servicios; centro sociosamitaden judicial).

- Circunstancias de la atencion (No programadogiaroado).

- Servicio responsable de la atencion.

- Fecha y hora de finalizacion de la atencion.

- Tipo de alta (Domicilio, Traslado a otro hospitalta voluntaria, Exitus, Traslado
centro sociosanitario).

- Dispositivo de continuidad asistencial (No praecisigreso en hospitalizacion en
propio hospital, Hospitalizacion a domicilio, Haspide dia médico, Urgencia
Consultas).

- Fecha y hora de intervencion.
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- Ingreso en UCI.




- Dias de estancia en UCI.
- Diagnéstico principal (CIE 10 ES).
- Marcador POAL1 del diagnaostico principal.
- Diagnosticos secundarios (CIE 10 ES).
- Marcador POA2 de los diagnésticos secundarios.
- Procedimientos realizados en el centro (CIE 10 ES
- Procedimientos diagnosticos.
- Procedimientos terapéuticos.
- Procedimientos realizados en otros centros (OIES).
- Cadigos de Morfologia de las neoplasias (CIE $). E
- Complicaciones (CIE 10 ES).
- Seguimiento del paciente.

Comité de Designacion de CSUR del Sistema Nacioel Salud para el seguimient
anual de la unidad de referencia.

» Indicadores de procedimiento y resultados Los indicadores se concretaran con las Unidades dgsadas.

clinicos del CSUR

- La Unidad cuenta comrotocolos que incluyen los procedimientos diagndstico
terapéuticos y el seguimiento de los pacientesecitropatologia hereditaria en urgenci
hospitalizacion y consultas, actualizados y coraxigor todos los profesionales de
Unidad.

La Unidad mide los siguientes indicadores:
- Asistencia clinica:
= N° de Eco-doppler transcraneales realizadas &masi con drepanocitosis/n® to
pacientes con drepanocitosis (2-16 afios) atenéid@s$ afio en la Unidad. (>80%)
= N° de pacientes con talasemia en los que se lgaadiicado por RM hepétiq
sobrecarga férrica/ N° de pacientes con talaseiemai@os en la Unidad en el afio.

La unidad debe disponer de los datos precisos qabedd remitir a la Secretaria de
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- Diagnaéstico de laboratorio:
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= Tiempo emision de resultados diagndstico prerafatemanas.
= Tiempo emision resultados hemoglobinopatias <1 mes

= Tiempo emision de resultados diagnosticos complkejd meses.
» % pacientes diagnosticados respecto al total deqtas estudiados por sospecha
de eritropatologia hereditaria en el afio en la &hi@>90%).

& Experiencia avalada mediante certificado del gésedel hospital.
b P ;. , e . oz . .,

Los estandares de resultados clinicos, consensuaolosl grupo de expertos, se valoraran, en prifipor el Comité de Designacion, en
tanto son validados segun se vaya obteniendo ni@sriacion de los CSUR. Una vez validados por el i@de Designacion se acreditara su
cumplimiento, como el resto de criterios, por |&Sde Calidad y Cohesion.

Bibliografia:

Hematologia y Oncologia Pediatricas. Editores: ld&fa, A Lassaletta, J Sevilla. Capitulos 12 (Atemaes de membrana. A Cervera),
13 (Deficiencias enzimaticas. JL Vives, M Mafu), (Bindrome talasémico. FA Gonzalez, P Ropero) y[rfepanocitosis y otras
hemoglobinopatias estructurales. E Cela). Erg@uigion. 2015

Manual practico de Genética Hematoldgica. Editofesiciacion Espafiola de Genética Humana. CapitRid’/Aemias hemoliticas
congénitas”. JL Vives Corrons, M Mafil Pereira. less

Guia de practica clinica sobre Enfermedad de Eldkiforme pediatrica de la Sociedad EspafolaHdenatologia y Oncologia
Pediatricas-SEHOP 2010. Accesible en www.sehopkb@ela, A Cervera, FA Gonzalez, S Rives.

Evaluacion en el tercer afio de implantacion délactdo neonatal universal de anemia falciforme éddaunidad de Madrid. An Pediatr
(Barc). 2007;66(4):382-6. E. Cela, E. Dulin, M. Geeo et al.

Guia de practica clinica de la Talasemia mayoteznmedia. SEHOP-2015. Ed CEGE. A Cervera, E Clasbnzéalez, R Berrueco.
ENERCA recommendations for centres of expertiseie anaemias: a white book. Editores: J.L Vives@s, Maria del Mar Mafu
Pereira, Pilar Nicolds y Carlos Romeo. Prodrugivhdilia SL. 2014. http://www.enerca.org/activitiesfimg/white_book-
recommendations_centre.html

Manual de Tecnicas de laboratorio en hematologitoies: Vives Corrons JL y Aguilar Bascompte JLp@alo19: “Diagnadstico de las
eritroenzimopatias "MA Pujades , JL Vives Corrotselier Mason 42 edicién. 2014

Guia de manejo de las enfermedades falciformegd3ta eritropatologia de la AEHH. Coordinadores Ri€ard. A Villegas. 2009.
Utilidad de la resonancia magnética en el diagodste la sobrecarga férrica. Coordinadora A Ville@®912. Ed CEGE.A.

Diagnostico prenatal de talasemias y hemoglobinapatMed Clin 2009; 13(2): 53-56. P Ropero, F A &dez, A Hernandez, H
Sanchez, E Cela, A Villegas.
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ANEXO |

ALTERACIONES ENZIMATICAS ASOCIADAS A ANEMIA HEMOLIT ICA

Adenilato quinasa

Adenosin deaminasa (ADA), hiperactividad

Aldolasa, déficit de

Fosfofructoquinasa (PFK) déficit

Fosfogliceratoquinasa (PGK), déficit de

Glucosa fosfato isomerasa (GPI), déficit de

Glucosa-6-fosfato deshidrogenasa (G6PD), déficit de

6 fosfogluconato deshidrogenasa (6PGD) déficit de

Glutamato-cisteina ligasa (GCLM), déficit de

Glutation reductasa (GSR), déficit de

Glutation sintetasa (GSH-S), déficit de

Hexoquinasa (HK), déficit de

Pirimidin 5-nucleotidasa (P5N), déficit de

Piruvato quinasa (PK), déficit de

Triosa fosfato isomerasa (TPI), déficit de
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ALTERACIONES DE LA MEMBRANA ERITROCITARIA

Esferocitosis Hereditaria (HS)

La manifestacién clinica es muy variable desde formas leves-moderadas, mayoritariamente
AD, a formas graves, mayoritariamente AR. La ictericia neonatal es el sintoma mas
importante en neonatos, mientras que en la segunda infancia y en adultos es tipica la
triada clasica asociada a la anemia hemolitica, anemia regenerativa, ictericia y
esplenomegalia, también asociada a la presencia de calculos biliares.

Eliptocitosis Hereditaria (HE)

Distribucion mundial pero mayor prevalencia en regiones endémicas para la malaria. La
mayoria de los casos son practicamente asintomaticos, sin embargo existen casos de
anemia hemolitica compensada, con ictericia y esplenomegalia. Las crisis hemoliticas
neonatales con ictericia e incluso casos de Hydrops fetalis también han sido descritos.

Piropoiquilocitosis (HPP)

El polimorfismo conocido como SpaLELY es el producto de la combinacién de dos
mutaciones en el gen SPTAL (exdn 40 y exdn 45). Su prevalencia en poblacion europea
caucésica es del 42% en estado heterocigoto y 9% en estado homocigoto, siendo ambos
estados asintomaticos. Sin embargo, su unién en trans con una mutacién responsable de
HE conduce a la aparicién de la HPP, por lo que a esta Ultima se le conoce como la forma

grave de la HE.

Ovalocitosis hereditaria del sudeste asiatico (SAO)

Distribucién geogréafica mayoritaria en regiones endémicas para la malaria de Indonesia,
Filipinas, Melanesia y sud de Tailandia.

Estomatocitosis hereditaria con hematies deshidratados (Xerocitosis)

Anemia leve-moderada. Algunas mutaciones se asocian a pseudo hiperpotasemia o
edema perinatal.

Estomatocitosis hereditaria con hematies hiperhidratados

Forma menos frecuente de estomatocitosis, 20 familias reportadas, pero expresion clinica
mas grave que la xerocitosis.

13



ANEXO I

Técnicas de laboratorio CSUR Eritropatologia heredi

Técnicas marcadas con X: tienen que estar disponéd en el propio centro.
Técnicas marcadas con X*: pueden estar disponiblen otro laboratorio de apoyo logistico externo alentro.

TECNICAS

Disponibilidad de la
Técnica

Laboratorio procedimientos generales

Morfologia de sangre periférica

Hemograma completo (recuento sanguineo completo)

Recuento de reticulocitos

Bilirrubina sérica total e indirecta

Haptoglobina sérica

Niveles de LDL y LDLH

Hemosiderina urinaria

Hemoglobinuria/Mioglobinuria

Folato sérico y eritrocitario

Cobalamina sérica (Vitamina B12)

Sideremia

Ferritina sérica

Transferrina sérica

Receptor de transferrina sérica

indice de saturacion de transferrina (IST)

Hierro sérico y capacidad total de union de hierro

X[ XXX X[ X X X X X X[ X X X X[ X
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Examen de médula 6sea y tincion hierro (tincioPdds) X
Estudio Hemoglobinas
Se requiere disponer de al menos dos de las stgaigtnicas de separacion de hemoglobinas:
- Electroforesis de Hb: pH alcalino y acido X
- Isoelectroenfoque X
- Electroforesis capilar X
- Cromatografia liquida de alta resolucién (HPLC) X
Electroforesis de cadenas de globina X*
Deteccion de Hb S in vitro: Test de desoxigenagidmeba de solubilidad o Itano. X
Medida p50 (afinidad del oxigeno) para la afinidétdrada del oxigeno en las Hbs X*
Hbs inestables: Test isopropanol de estabilidaradestabilidad X
Test Kleihauer (distribucién de Hb F) X
Cuerpos Hb H / Heinz / inclusibn— Morfologia erditaria X
Andlisis de secuenciacion del gen Beta (HBB) X*
Andlisis de secuenciacion de los genes Alfa (HBAIBA?2) X*
Andlisis de secuenciacion de los genes Gamma (HB@&RG2) X*
PCR multiplex (GAP-PCR) para las mutaciones detedgs comunes alfa talasemia X*
MLPA de los genes alfa globina (HBA1 y HBA2) y dieisbeta (HBG1, HBG2, HBD y HBB) X*
GAP-PCR para las mutaciones comunes deltabetsetaia X*
GAP-PCR para las mutaciones Hb Lepore X*
Estudio Enzimopatias
El.Test de la mancha fluorescente cribado Defitaethe Glucosa-6-fosfato deshidrogenasa (G6PD) X*
X*

E2. Actividad enzimética Glucosa-6-fosfato deshiygmasa (G6PD),
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E3. Actividad enzimatica piruvato quinasa (PK) X*
Actividad enzimatica (método de referencia Beutl&r5s) X*
E4. Adenilato quinasa X*
E5. Adenosin deaminasa (ADA), hiperactividad X*
E6. Aldolasa X*
E7.Fosfofructoquinasa (PFK) X*
E8. Fosfogliceratoquinasa (PGK) X*
E9. Glucosa fosfato isomerasa (GPI) X*
E10.Glucosa-6-fosfato deshidrogenasa (G6PD) X*
E11.Glutamato-cisteina ligasa (GCLM) X*
E12.Glutation reductasa (GSR) (+/- FAD) X*
E13.Glutation sintetasa (GSH-S) X*
E14.Hexoquinasa (HK) X*
E15.Pirimidin 5'-nucleotidasa (P5N) X*
E16.Piruvato quinasa (PK) X*
E17.Triosa fosfato isomerasa (TPI) X*
E18.Cuantificacion del Glutation reducido (GSH) X*
E19.Glutation peroxidasa (GPx) X*
E20.AK1 X*
E21.ADA X*
E22.ALDOA X*
E23.PFKM / PFKL X*
E24.PGK1 X*
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x*

E25.GPI

E26.G6PD X*
E27.GCLC X*
E28.GSR X*
E29.GSS X*
E30.HK1 X*
E31.NT5C3A X*
E32.PKLR X*
E33.TPI1 X*
Estudio Membranopatias

M1. Fragilidad osmotica eritrocitaria inmediata X
M2. Fragilidad osmotica eritrocitaria incubada X
M3. Test de lisis en glicerol acidificado (AGLT)TI@st de PINK X*
M4. Na y potasio eritrocitario X*
Transporte de Na y potasio a través de la membrana.

Flujos Activos y pasivos

Medida agua intraeritrocitaria.

M5. Prueba de union a Eosin-5-maleimida (EMA) metiaitometria de flujo X*
M6. Estudio de las proteinas de membrana eritmigiper electroforesis en gel de poliacrilamida dodecil X*
sulfato sodico (SDS-PAGE)

M7. Ectacitometria de gradiente osmotico X*
M8. ANK1 X*
M9. SPTA1 X*
M10. SPTB X*
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x*

M11. EPB3
M12. E3B42 X*
M13. EL11 X*
M14. GYPA X*
M15. GYPC X*
M16. PIEZO1 X*
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