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Antecedentes historicos. Espana

e En Espana, hasta la
contienda civil en 1936,
las transfusiones de
sangre eran anecdoticas.

e Las necesidades surgidas
con motivo de la guerra
civil propiciaron el
desarrollo de estrategias
para la recogida de
sangre y su envio a las
zonas de combate que
supusieron un avance de
la hemoterapia en
Espana.
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Antecedentes historicos

| 4 ®

En los anos 70 la situacion de
los bancos de sangre en Espana
era muy deficiente: alto % de
donantes remunerados,
criterios de seleccidon poco
rigurosos, escaso
fraccionamiento de la sangre
para la obtencion de
componentes...

En 1978 se firma en Espana el
primer contrato de
fraccionamiento del plasma
entre el Hospital de Jerezy la
empresa Grifols
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Antecedentes historicos

En los anos 80 la epidemia del
SIDA supuso un gran azote en
todo el mundo. Hubo muchas
bajas en el colectivo de
pacientes que requerian
transfusiones. Especialmente el
colectivo de hemofilicos se vio
muy afectado.

* Las autoridades sanitarias, los
profesionales de todo el mundo
y la industria fraccionadora del
plasma se centraron en la
mejora de la seguridad y de la
calidad de la sangre y sus
componentes, y especialmente,
los hemoderivados
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" Situacién actual: El Sistema Nacional para
la seguridad Transfusional

\_

Articulo 36 del Real Decreto 1088/2005: Conforme a los objetivos del
Plan Nacional de Hemoterapia: autosuficiencia de sangre basada en
donaciones altruistas, etc......se crea el Sistema Nacional para la
Seguridad Transfusional

: Comision . (,:(.Jm'te
Consejo Nacional de Cientifico para la
interterritorial Hemoteraia Seguridad
P Transfusional
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[dPor gué es necesario un SGC?

\

Trasposicidon nueva Entrada en

Directiva Europea sobre vigor: Marzo
buenas practicas de 2018

_/




PepIjes
e| 9p S9150)

PEPIEI ON
e| 9p S9150)

PEPIED €[ 9P 31500 _ML




souasdojed
uonqlsia 9p UoIdeAIdReU|
ojudiweuoidiel

(soa180j01q0J01W A
ojudweuddew |y Sodig0|0jewaynuwul)

sisijeuy

opejanbne

Pepijed ap |0J3U0) A uonepijen

sisaJaje o/A jejol
943ues ap uoiddeIxy

ajueuop
|9p ugI23|3S

A eaipawi ejsinaaug

ugldRUOp
] 9p UQIIOWOoId

UoISNJSueJ] 9P 0J1U3I UN 3P SOSII0Ud




N
s91uauodwo?d 9P UOIdU31gO

e| eded a43ues ap Sapepiun se| ap 0JUBIWESII0.d
J




s91uauodwo?d 9P UOIdU31gO

e| eded a43ues ap Sapepiun se| ap 0JUBIWESII0.d
J




s91uauodwo?d 9P UOIdU31gO

e| eded a43ues ap Sapepiun se| ap 0JUBIWESII0.d
J




SISUD)Y M Mo uBuesE (PioL M

¥10¢ £10¢ ¢10¢ T10¢ 010¢ 600¢ 800¢ L00¢ 900¢

| -0

T09% L4590 GED GLET] 7LG
- 00000¢
- 00000
- 000005
- 000008
- 0000001
- 0000021
- 00000FT
- 0000091

/041291
I ozvzvor] o BB _menmm:

| S—

[BZEEee 0000081
80£9.9T 9TESELT 1600741 _ﬂmwﬂhhﬂ_
hllllll; _hmowmmﬂ_ /085C/ 1 mﬂmmmwﬂ

_mm@@ONH_ _m@nmowﬂ_
0000007

.

J
euedsj us
SIS9J9je A | S 9p SauOoldeuUOp 3p OJawnu |9p UOIdN|OAT
J




r10ZW STI0ZM 910C ™

000 00¢ 000°0S¢ 000 00 C00'0ST C00 00T 000 05
44N
790°'S0T
9L TTT
€CT'ES¢
OT1T v&Cl
66t /8¢

Vv44

efoly e

eligeue)

eJJenepN

saJedleq

uogely

Selnisy
eJNPeLSJIXT
BI2UNIAl

seljeuen

BUIUEBIA B[ B|[ASED
0JSeA Sled

uoa7 A ejlised
eldl|es

BIOUD|BA

eun|eled

PLPEIA

e[S A BIN3D ‘BdN|EPUY

VvVv44d A YD) Jod aidues ap sauoldeuo(




(1) sisaJgje ap ewsedm (1) 1S ap ewse|dm

r10¢ €TI0 (¢10¢ T10C O0OI0C 600 800C /L0GC 900 S00C v0OCc

0
000°0S
000 00T
000 0ST
. .9 € 1 - € |

680l ¢ v oEeE, S EEE. cEEEN: 7 € 000'00¢
000°0S¢
000 00¢€
000 0S€E
000 00v

GO0 0SY

ﬁ [elIsnpul ojualweuolddel) eied 9 06 ‘[euoisnjsuel] osn esed 9 oL 000005

/
(Jelsasnpul ojusiweuolddeld} + 021Ul|d osn eJed)

ewse|d ap uoIdU31Q0




[BelASNpuUl Oluxa/Weuo|d3eld] B SOPEIAUS mgmm_a 9p S0 M

C00C'00r  0C0'CSE  0CO'GOE  00OGSC 00OGGC  00C'OST  cco'6oT 000 05 0

]

089S

LELTOT

OvT'11¢
960°S¢¢

920 TH#¢
8/9°64¢
9/6°04¢
9¥9°G6¢

€Qe9ce
{69°06¢
[¥T°0L€
08¢
8LG°E9¢
B8CS'89¢
»G9°0L€
SEC/9E
S0°€LE

9661
L661
8661
6661
000
100
200¢
0]074
r00<c
S00¢
900¢
£00C
800¢
6007
Sanere
110
Z10¢
€10c
r10Z
ST10Z

eueds3 ua |BlIISNPUI OIUSIWEBUOIJJEI) B
epelnud (1) ewse|d ap peplaued e 9p UOIDN|OA]




(15N5-i5) jpuoisnfsup.; popunBas b pipd [pUDIDDN DW3]SIS |30 UQIIDWLIOU] 3D DW3]5IS
UpIDDAOULY 3 POPIIOD ‘DAGN Pnjos ap "9°q "popjonb] 3 30105 SOIJIMSS ‘DOPILDS 3P OLIBISIUI :3]uan

4 >

L 3 & v L
LS &S R S G | ) S
,prf ,b._...f # G%/ ._%v _n.,. &ﬂnf .mfﬂnu.mw .,..m..u,.mm.__r ,#,N_.,.u.m. anw____,_.r Ohﬂo Aﬂ%v &G\m/ / Mwy ..#%..,‘Ar ..\...unf#
- 0
RLA RN AN 11
- 000°0T
C (sisaupgesls)
| SOJ11| - 000°0€
SECL9E +|BI0L
—] - 000°0%
— - 00005
sajuelqey %08
— - 00009
000T / so4M| 8 &
- 000°0L

VVDD Jod $TQZ Ua elIISNpuUl B OpPBIAUD BWISE|d




"(sooipJou
sasied A ysSn) 3N e| ap esany
sasied ap ewse|d Jinjoul
0S1294d S9 sopeAlIapoway
9P sapepisadau
se| J929)seqe Japod
esed pepijenioe e| ua 0Jad

‘oadouna ewse|d
|9p 03uNnfuod |e uaAnquiuod
sew anb sasjed sop
SO| uos elisny A eluewa)y

*IN e| ap sosied
U3 Sepez||eal sepesaunwal
ou Aselsinilje sauoieuop
9p J9pad0.id agap
|elI3SNpuUl 03uUaIWEeUOoIdIel)
e Opeul}Sap ouewny
ewse|d [ edoun3juj

"UOIDBII139D
Auoloenjeaa ns
esed 4AId [ (SOIuaWedIpalA
9p eadosngenuady) ving
e| eJejuasasd anb auan
eJ13N9dewJe) elsnpul
e| OUe |e ZdA BUN SOUdW |Y

‘ewlid
ellalel OWOd Opezl|in
ouewny ewse|d |[9p pepi|ed
e| JenjeAa esed uopewJsoul
98023l (4IAId) 3|4
19]1SE|A eWISE|d O elWISE|d
|9p [ed1dulid OAIY2IY |3

‘|eadsa
BW.J0J BUN 9P SOpeN|eAd
uos A sojuswedipaw
SOpeJapISuod
uos sodljewse|d sopeAlsap
so|eyedsj ua A edosnjug

ewse|d [9p |elJISNPUl O1USIWEUOIdJE..




[Empresas fraccionadoras en Europa

Compaiia Ubicacion de las plantas de
fraccionamiento

Baxter EEUU, Austria, Bélgica

CSL Australia, EEUU, Alemania, Suiza, Austria,
Espafa

Kedrion EEUU, Italia

Instituto Grifols

Espafa, EEUU

Octapharma Austria, Francia, Suecia
Biotest Pharma Alemania
Bio Producto Laboratory Inglaterra

Cruz Roja Alemana

Cruz Roja Alemana

Laboratoire Francais du Fractionnement
et des Biotechnologies

Francia

Sanquin

Holanda, Bélgica




[ Fraccionamiento industrial del plasma ]

La obtencion de derivados plasmaticos exige un
control exhaustivo desde la seleccion del
donante en el punto de donacion, el
procesamiento de las unidades de sangre para
la obtencion de la materia prima plasmatica, el
cribado de enfermedades transmisibles por
transfusion, el almacenamiento y transporte,
conservando la cadena del frio.

Unidad de Centro de Transporte Procesamiento
donacién Transfusion P industrial

Normas de correcta fabricacién (GMPs)
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Meétodos de reduccion de patogenos utilizados en el
fraccionamiento industrial del plasma

Método

Eficacia/Ventajas

No eficacia/Desventajas

Solvente detergente

Virus envueltos
(no desnaturaliza proteinas)

Ineficaz frente a virus no
envueltos (VHA, B19)

Pasteurizacion
(602C 10h)

Virus envueltos y no envueltos,
VHA incluido

Ineficaz frente a B19
éineoantigenos?

Calor por vapor

Virus envueltos y no envueltos,
VHA incluido

No inactiva B19
Riesgo de no inactivacion
de VHCy VHG.

Calor seco final

Virus envueltos y no envueltos,
VHA incluido

No inactiva el B19
Pérdida del 10-20% del F

Nanofiltracidon
(15nm)

Todos los virus mas importantes,
incluidos VHA y P19 y Priones (?)

No aplicable a
concentrados proteicos de
alto PM

Nanofiltracidon
(35 nm)

Aplicable a algunos
concentrados de FVIll y FvW

No elimina completamente
los virus pequefios
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Seguridad de los factores recombinantes.

Generacion Nivel de seguridad

Primera Albumina humana como estabilizante final. No usa método de
reduccion de patégenos

Segunda Sacarosa como estabilizante final. Su obtencion incluye métodos
de inactivacion viral

Tercera Eliminacion de proteinas de origen humano y animal en las fases
de produccion y formulacion

Desde que el FVIlIr y el FIXr comenzaron a usarse: no se ha reportado ningun caso de
transmision de infeccidn a los receptores.

Los factores recombinantes son altamente seguros aungue no se puede decir que
tengan “riesgo cero”

En la actualidad en Espafia ya se dispone de FVIIl y otros de larga duracion
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Fraccionamiento industrial del plasma.
Recepcidn y muestreo

Retirada de
las unidades
Inspeccion no Preparacion
visual conformes de pooles
ldentificacion Obtencion
y peso de |as de las
unidades muestras

para
analisis
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4 )
Producciony consumo de hemoderivados
plasmaticos versus consumo global en Espana.
\. J
Produccion a Consumo (% Autosuficiencia Consumo
partir de derivado derivados factores
plasma nacional| plasmatico(*) | plasmaticos recombinantes
Albumina (gr).
Aho 2015 9.075.620 12.649.652 72
Inmunoglobulinas
(gr). Afio 2015 1.643.805 3.511.669 47
Factor VIl (Ul).
Aho 2015 34.643.805 77.872075 44
Factor IX (Ul).
Aho 2011 5.845.015 13.117.000 45 +18.880.000
AT-IlI (UI) 996.000 4.458.000 22
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Situacion de la hemoterapia en la Comunidad de
Madrid

Hasta el 31/12/2014

Desde el 01/01/2015

Dos Centros de Transfusion
(uno privado y uno publico),
gue organizan campafas de
donacion, procesan, analizan,
almacenan y distribuyen
componentes.

Dos ficheros de donantes.

Dos sistemas de trabajo
distintos.

Necesidad de adquirir CHs en
otras CCAA

Un Centro de Transfusion
(publico) que procesa la
sangre, analiza, almacena,
distribuye a todos los
hospitales de la regidn y es
responsable de la
Hemovigilancia.

Un fichero de donantesy un
sistema de trabajo unificados.
Objetivo: eficiencia y
autosuficiencia
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Situacion de la hemoterapia en la Comunidad de Madrid
Unidades de donacion vinculadas al Centro de Transfusion

@ T |

\.
Unidad de Unidad de 22 4 unidades 5 unidades
donacion donacion unidades en h. en h. de
del Centro de Cruz en publicos de gestion

de Roja hospitales gestion privada
Transfusion 20 colectas de ges_tién privada
diarias publica.
\ \ J

— Procedimientos de trabajo y SGC unificados
— Objetivo comun y objetivos especificos
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Evolucion de la adquisicion externa de CHs
FFAA +CR+CCAA

A
)
60.000 :
(0]
50.000 S
U
F
40.000 A !
C
|
30.000 :
N
C
20.000 .
10.000 -
0 - S S

2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

B Cesion por Fuerzas Armadas

B Adquisiciona Cruz Roja

i Adquisicion a otras Comunidades Autonomas
B Adquisicion a Cruz Roja + otras CCAA



Plasma fresco congelado enviado a la industria fraccionadora.
Comunidad de Madrid (CR+CTCM+FFAA)

A
80000
CR+CTCM+FFAA CTCM+EEAA |
|
60000
— (57873
__+151817 | —154561
46674 14762848301 —*148456
40000
20000
0
2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

—o—Plasma enviado a industria (L) por Comunidad de Madrid

2013 (*): Primer contrato maquila en la Comunidad de Madrid




|

Produccion de Albumina a partir de plasma versus consumo (gr)

Comunidad de Madrid. 2011-2016

|

Afno [Produccion (gr) Consumo (gr) %Autosuficiencia
2011 - 2.067.694 -
2012 - 1.973.893 -

2013 (*) 917.500 2.173.904 42%
2014 1.009.770 2.260.422 45%
2015 1.638.100 +2.300.000 71%
2016 1.762.520 2.349.462 . /9%
2013 (*): Primer contrato maquila en la Comunidad de Madrid
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\.

Produccion de Igs a partir de plasma versus consumo (gr)
Comunidad de Madrid. 2011-2016

\

Afno | Produccion (gr)| Consumo (gr) |%Autosuficiencia
2011 - 481.035 -
2012 - 475.502 -
)
2013 106.850 451.507 24%
2014 148.925 514.376 30%
2015 294.010 +530.000 56%
2016 356030 522974 _68%

2013 (*): Primer contrato maquila en la Comunidad de Madrid




Produccion de FVIII a partir de plasma versus consumo (Ul)
Comunidad de Madrid. 2011-2016

% autosuficiencia

Produccion Consumo derivados Consumo
ANo FVII p (UI) FVIIl p (Ul plasmaticos FVII r (Ul)
2011 26.222.400 +27.292.70
2012 23.348.600 +28.537.177
)
2013 2.066.000 22.427.645 9% +23.343.059
2014 3.315.000 22.045.100 15% +26.944.011
2015 7.149.000 +25.580.000 28% +25.580.000
2016 7.586.500 25.145.300 30%/ 32.221.400

2013 (*): Primer contrato maquila en la Comunidad de Madrid




Produccion de FIX a partir de plasma versus consumo (Ul)
Comunidad de Madrid. 2011-2016

% autosuficiencia

Produccion | Consumo FIX p derivados Consumo FIX
ANo FIX p (UI) (UI) plasmaticos r (Ul)
2013 | 945.000 | =+3.380.200 " 28% +3.363.000
2014 300.000 +3.406.600 9% +3.331.500
2015 645.000 +2.428.000 27% +3.221.500
2016 2.100.000 2.869.700 73% 3.057.500




-

Prevision del % de autoabastecimiento
\2017 en la Comunidad de Madrid

Hemoderivado % Autoabastecimiento

Albumina 59

Factor VIII 46

Factor IX 23 ;’
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Evolucion del consumo anual de FVIII (Ul) en el

Hospital La Paz.

60.000.000 |56.166.550|
—
50.000.000 | | (2502020
45.809.000
40.000.000
30.000.000 - 26.757.250 p——
-

e l l l
o l l l l l

O ]

2011

2012

W FVII PLASMATICO (UI)

W FVIII RECOMBINANTE (Ul)

2015

2016

2014 2015

W FVIITOTAL (U1)

Datos 2011-2015: facilitados por el Dr. Jose Antonio Romero Garrido; Servicio de
Farmacia. Hospital Universitario La Paz
Datos 2016: fuente Ministerio de Sanidad




Evolucion del consumo anual de FIX (Ul) en el
Hospital La Paz

/7.000.000
6.343.200 6.338.100
6.000.000 5 734.900 5.836.400
5.249.500| |2:388.500
5.000.000
4.000.000
3.000.000
2.228.000
2.000.000 -
2.352.000
1.000.000 -
O _
2011 2012 2013 2014 2015 2016
M Factor IX Plasmatico M Factor IX Recombinante (Ul) W Factor IX Total {Ul)

Datos 2011-2015 facilitados por el Dr. Jose Antonio Romero Garrido; Servicio de
Farmacia. Hospital Universitario La Paz
Datos 2016: Fuente Ministerio de Sanidad




g
Evolucion del consumo de AT-Ill en el Hospital

~

La Paz
\_ J
140.000
120.000 119.000
100.000 \
/ \ ___+[86.000
20.000 /

\ / 77.500
60000 | €61.500

\ / 58.000
40.000

20.000 \ 21.000

0

2011 2012 2013 2014 2015 2016

——ANTITROMBINA 111 {UI)

Datos 2011-2015 facilitados por el Dr. Jose Antonio Romero Garrido; Servicio de
Farmacia. Hospital Universitario La Paz
Datos 2016: Fuente Ministerio de Sanidad
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Produccion de plasma en el CTCM

rosucies en CROM 168749173001 164 107164 11730807 33559835007
producidas en CTCM  |168.749/173.401 164.107 164.117,202.071/235.598/250.037
producidos en CTCM 47.418| 48.726| 46.114 46.117 56.782| 66.203| 70.235

i e A S e
rechazadas en CTCM 6.619:::-7:2961. .1 6.151 . 6278 . 7655:..9.483 ...9399
e | ) ]
rechazadas en CTCM 3,77 4,04 3,61 3,68 3,65 3,87

L N D e
rechazado en CTCM 1.860 2.050, 1.728 1.764 2.151 2.665 2.620

Unidades de plasma
distribuidas a hospitales| 40.121 41.004| 39.075| 35.832| 38.306| 41.818 37.979

[* Desde el 1 de enero de 2015 el CTCM abastece a todos los hospitales de la region, publicos y privados ]




4 )
Plasma del CTCM con destino a fraccionamiento

industrial
\_ J

Unidades de plasma
distribuidas a industria [122.009125.101/118.881122.007/156.110/184.297194.635

Litros de plasma

distribuidos a industria | 34.285/ 35.153| 33.406| 34.284 43.867, 51.787 54.673
% unidades rechazadas

por Biomat 172 (0d3 0,50 0,47 0,26 0,44 0,25

N2 de unidades de
plasma rechazadas por
Biomat 1.605

Litros de plasma
rechazado por Biomat




Costes del fraccionamiento y ahorro potencial versus PVL

Ano 2016 Litros de Gr - Ul Viales PVL Precio
plasma €/Vial magquila
€/vial
Albutein 20% 50 ml 69.822| 1.760.520 176.052 24,59 10,63
Fanhdi 1000 Ul 36.640, 3.655.000 3.655 410,76 204,51
Fandhi 1500 Ul 36.764/ 3.931.500 2.621 616,14 286,14
PlanG 50 mg/ml 200 ml 80.767 356.030 35.603 425,36 181,78
FIX 1000 Ul 20.000, 2.100.000 2.100 486,24 292,95
Anbinex 500 Ul 3.400 170.000 340 117,51 85,10
Anbinex 1000 UI 5.600 280.000 280 235,01 170,20
Prolastina 1000 mg 51.309 8.004 8.004 262,34 130,01




-

Costes del fraccionamiento y ahorro potencial versus PVL

-

~

Valor en el mercado de 25.815.287 €
los productos
procesados a PVL + IVA
Coste del 11.572.963 €
fraccionamiento
Ahorro potencial 14.242.303 €

(55%)




¢Como mejorar nuestro nivel de autosuficiencia
en derivados plasmaticos?

El % de unidades de
plasma rechazadas del
CTCM se situa alrededor
del 4% y engloba muchas
causas.

En los dos ultimos
ahos el CTCM ha
rechazado
alrededor de
9.300 unidades de

plasma

En el mejor de los casos
una optimizacion de estas
causas podria rescatar un
25%; unas 2400 unidades

de plasma

J
l
] I I I

Algo mas de un

53% por causas

35% por
alteraciones

11% por causas
atribuibles al

1% por haberse

atribuible al ‘e roceso de utilizado para
proceso de analiticas del frarl?cionamiento) realizar controles
donacién donante de calidad
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¢ CoOmo mejorar nuestro nivel de autosuficiencia en
derivados plasmaticos?

e ¢Aumento de los rendimientos por litro de plasma por parte
de la industria?

Albumina (g)
FVIII (UI/mI)

N
.

Rendimiento
minimo

Media
nacional

26,3

Comunidad de
Madrid 2015

25,54

108,17

Comunidad de
Madrid 2016
(CTCM/Grifols)

103,35

AT-111 (Ul/ml)
FIX (Ul/ml)
Alfa 1 antitripsina (g)

105
0,156

105
0,156

105
0,156

105
0,156

[ *Paso de Flebogmma a Flebogamma Dif/Plangamma ]
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Objetivos 2017-2018

e Auditorias internas y externas del CTCM y de
todas las unidades de donacidn vinculadas
conforme a estandares CAT y normativa GMP.

e Resolucidon de todas las desviaciones

detectadas y mejora de los puntos débiles de
los distintos procesos.

* Implantacion gradual de un programa de
plasmaféresis altruista
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