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QEPUBLICA DEL PERy,

RESOLUCION JEFATURAL
surquillo, ()9 _de B L20 e 2020

VISTOS:

El Informe N° 001-2020-DNCC-DICON/INEN, de fecha 02 de enero del 2020, del Departamento
de Normatividad, Calidad y Control Nacional de Servicios Oncolégicos, el Informe N° 014-2020-
OO-OGPP/INEN, de fecha 28 de enero del 2020, de la Oficina de Organizacion, el Memorando
N°® 166-2020-OGPP/INEN, del 29 de enero del 2020, de la Oficina General de Planeamiento y
Presupuesto, el Informe N° 035-2020-DNCC-DICON/INEN, de fecha 06 de febrero de 2020,
emitido por el Departamento de Normatividad, Calidad y Control Nacional de Servicios
Oncolégicos, el informe N° 066-2020-DICON/INEN, de fecha 08 de febrero de 2020, elaborado
por la Direccion de Control del Cancer y el Informe N° 243-2020-OAJ/INEN del 26 de febrero del
2020, de la Oficina de Asesoria Juridica, y;

CONSIDERANDO:

Que, a través de la Ley N° 28748, se cred como Organismo Publico Descentralizado al Instituto
Nacional de Enfermedades Neoplasicas — INEN, con personeria juridica de derecho publico
interno, con autonomia econdmica, financiera, administrativa y normativa, adscrito al Sector
Salud, constituyendo Pliego Presupuestal y calificado como Organismo Publico Ejecutor en
concordancia con la Ley N° 29158, Ley Organica del Poder Ejecutivo y el Decreto Supremo N°
034-2008-PCM,;

Que, mediante Decreto Supremo N° 001-2007-SA, publicado en el diario oficial El Peruano, con
fecha 11 de enero del 2007, se aprobo el Reglamento de Organizacion y Funciones — ROF, del
Instituto Nacional de Enfermedades Neoplésicas — INEN, estableciendo Ia jurisdiccion, funciones
generales y estructura organica del Instituto, asi como las funciones de sus diferentes organos y
unidades organicas;

Que mediante Directiva Administrativa N° 001-2019-INEN/DICON-DNCC “Lineamientos para la
Elaboracion de Documentos Normativos en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas —
INEN, aprobado mediante Resolucion Jefatural N° 276-2019-J/INEN, de fecha 10 de julio de

2019, se establecio en su numeral 6.6, el procedimiento de revision de los documentos técnicos
en el INEN;

Que, mediante Informe N° 001-2020-DNCC-DICON/INEN, de fecha 02 de enero del 2020, del
Departamento de Normatividad, Calidad y Control Nacional de Servicios Oncolégicos, remitio a
la Direccion de Control del Cancer, el anteproyecto del documento normativo denominado
“Procedimiento Normalizado de Trabajo Infusidn de Linfocitos Alogénicos”;

Que, a través del Informe N° 014-2020-O0-OGPP/INEN, de fecha 28 de enero del 2020, emitido
por la Oficina de Organizacion, emite opinién favorable, en relacién al anteproyecto denominado
“Procedimiento Normalizado de Trabajo Infusion de Linfocitos Alogénicos”;



Que, mediante Memorando N° 1€6-2020-OGPP/INEN, de fecha 29 de enero de 2020, emitido

por la Oficina General de Planeamiento y Presupuesto, remitio el Informe N° 014-2020-00-
*. OGPP/INEN, a la Direccion General de Control del Cancer, a efectos de ser canalizado a traves
:% de las instancias correspondientes;

< " Que, con Informe N° 246-2020-OAJ/INEN de fecha 26 de febrero de 2020, la Oficina de Asesoria
Juridica, opina que resulta viable la aprobacién del anteproyecto denominado “Procedimiento
Normalizado de Trabajo Infusién de Linfocitos Alogénicos”,;

Que, estando a los documentos de vistos, @l documento normativo, denominado “Procedimiento
Normalizado de Trabajo Infusion de Linfocitos Alogénicos” tiene como objetivo normalizar el
procedimiento de Infusion de Linfocitos Alogénicos como parte del tratamiento medico de
pacientes oncolégicos nifios, adolescentes y adultos;

Contando con los vistos buenos de la Sub Jefatura Institucional, la Gerencia General, la Oficina
de Organizacion, la Oficina de Planeamiento Estratégico, el Departamento de Oncologia Médica
Servicio Tamo, el Departamento de Oncologia Médica, el Departamento de Oncologia
Pediatrica, la Unidad Funcional de Costos y Tarifas, la Direccién de Control del Cancer, el
Departamento de Normatividad, Calidad y control Nacional de Servicios Oncoldgicos, la
Direccion de Medicina, y de la Cficina de Asesoria Juridica del instituto Nacional de
Enfermedades Neoplasicas-INEN,;

En uso de las atribuciones y facultades conferidas en el Decreto Supremo N° 001-2007-SA, que
aprueba el Reglamento de Organizacion y Funciones del Instituto Nacional de Enfermedades
Neoplasicas - INEN y la Resolucién Suprema N° 011-2018-SA;

SE RESUELVE:

ARTICULO PRIMERO.- APROBAR el documento normativo denominado PROCEDIMIENTO
NORMALIZADO D TRABAJO INFUSION DE LINFOCITOS ALOGENICOS que en anexo
forma parte integralmente de la presente Resoluicion.

ARTICULO SEGUNDO. - ENCARGAR a la Oficina de Comunicaciones de la Gerencia General
del INEN, la publicacion de la presente Resolucion en el Portal Web institucional.

REGISTRESE, COMUNIQUESE Y PUBLIQUESE. ™
(57 oo,
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O?el PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE TRABAJO DE INFUSION DE LINFOCITOS
ALOGENICOS

.  OBJETIVO. -

Normalizar el procedimiento de Infusion de Linfocitos Alogénicos como parte del
tratamiento médico de pacientes oncoldgicos nifios, adolescentes y adultos.

IDENTIFICACION DEL CPMS. —

- Codigo CPMS (MINSA): 38242
- Cadigo Tarifario INEN: 250810

ALCANCE. ~

El presente documento normativo se emplea para el procedimiento de Infusion de
Linfocitos Alogénicos como parte del tratamiento médico de pacientes oncologicos (nifios,
adolescentes y adultos), por el Equipo Funcional Servicio de Proteccion al
Inmunoneutropénico — SEPIN y Trasplante de Médula Osea (TAMO) del Departamento de
Oncologia Médica — Departamento de Oncologia Pediatrica de la Direccion de Medicina.

RESPONSABILIDADES. —

Son responsables del cumplimiento del presente documento normativo, el personal
asistencial y directivo del Equipo Funcional Servicio de Proteccion al Inmunoneutropénico
— SEPIN y Trasplante de Médula Osea (TAMO) del Departamento de Oncologia Médica —
Departamento de Oncologia Pediatrica de la Direccion de Medicina.

- Médico Oncoélogo del Equipo Funcional Servicio de Proteccion al Inmunoneutropénico
- SEPIN y Trasplante de Médula Osea (TAMO): evaluar las indicaciones médicas y
determinar dosis de la infusion de linfocitos alogénicos extraidos por leucoaféresis.

- Médico Oncélogo Pediatra del Equipo Funcional Servicio de Proteccion al
Inmunoneutropénico - SEPIN y Trasplante de Médula Osea (TAMO) pediatrico:
evaluar las indicaciones médicas y determinar dosis de la infusidon de linfocitos
alogénicos para receptores pediatricos extraidos por leucoaféresis y seguimiento de
los casos.

- Lic. en Enfermeria del Equipo Funcional Servicio de Proteccién al
Inmunoneutropénico - SEPIN y Trasplante de Médula Osea (TAMO): encargadas de
la administracion de los linfocitos alogénicos a receptores nifios, adolescentes y
adultos.

- Secretaria: encargada de elaborar el documento de programacion de procedimiento
de infusion de linfocitos alogénicos. (documento en fisico).

Personal Técnico de Enfermeria: encargado de transportar los linfocitos de donante
.. del Area de Trabajo de Banco de Sangre.
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IREFRR:S,

V. DEFINICION DE TERMINOS. —

(=)

&me/ - Equipo Funcional Servicio de Proteccion al Inmunoneutropénico - SEPIN y
Trasplante de Médula Osea (TAMO): es el area donde se encuentran hospitalizados
los pacientes (nifios, adolescentes y adultos) pre y post trasplante autélogo o
alogénico, asi como los pacientes (nifios, adolescentes y adultos) que recibiran
infusion de linfocitos de donante.

<95

- Infusion de Linfocitos Alogénicos: consiste en la transfusion de linfocitos de un
donante sano puede ser a través de un catéter venoso central o por via periférica.

- Donante (D): es la persona histocompatible que donara los linfocitos a un
determinado receptor.

- Receptor (R): es la persona que recibira la infusion de linfocitos de un donante sano.

CD3: antigeno de la superficie celular, se expresa especificamente en timocitos y
células T.

- CD34: antigeno de las células progenitoras hematopoyéticas.

- Leucoaféresis: procedimiento de aféresis, cuyo producto final es la obtencion de
linfocitos T y B, monocitos, macréfagos y granulocitos.

- Enfermedad minima residual (EMR) positiva: reaparicioén o progresion de signos de
la enfermedad por técnicas de enfermedad minima residual, citogenéticas o
moleculares con tendencia a aumentar en dos o mas estudios consecutivos.

- Recaida clinica: reaparicion de enfermedad neoplasica detectable clinica, citologica
o radiolégicamente como antes del trasplante.

- Progresion o fase avanzada: reaparicion de enfermedad neoplasica con rapida
progresion tumoral respecto al estado pre-TPH.

- Enfermedad injerto contra huésped (EICH): es una complicaciéon que puede ocurrir
despues de un ftrasplante alogénico, se divide en agudo o crénico segln las
caracteristicas clinicas y el tiempo de presentacion post trasplante. Puede
manifestarse en piel, tracto gastrointestinal e higado, piel, ojos, boca, tracto
gastrointestinal, pulmon, higado, articulaciones, genitales.

- Citometria de flujo: es un método analitico que permite la medicidn rapida de ciertas
caracteristicas fisicas y quimicas de células o particulas suspendidas en liquido que
producen una seflal de forma individual al interferir con una fuente de luz. Las
aplicaciones mas relevantes se relacionan con la hematologia e inmunologia clinicas,
midiendo parametros como numerc y clasificacion de células sanguineas, también en
el conteo de subpoblaciones de linfocitos, asi como la caracterizacién de leucemias
agudas y sindromes linfoproliferativos cronicos, entre otros padecimientos.
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ERIET
N j;\w. EQUIPAMIENTO. ~

4 6.1 Equipo biomédico. —

g/’ - Bomba para monitor multi parametro de funciones vitales.

ALINER
e 6.2 Instrumental. -
- Linterna para examen médico tipo lapicero

6.3 Mobiliario. —
- Coche metalico para curaciones rodante
- Camilla de metal rodante con barandas
- Porta suero metalico rodable
- Linterna para examen médico tipo lapicero

Vil. SUMINISTROS. —-

71 Insumos y material médico. -
- Gasaestéril 10cmx10cmx5
- Mascarilla descartable tipo N-95
- Mascarilla descartable quirtrgica 3 pliegues
- Gorro descartable para profesional de Enfermeria
- Mandilon descartable talla estandar
- Guante quirdrgico estéril descartable N° 7 1/2
- Clorhexidina giuconato + cetrimida 4 g/100 ml + 15 g/100 mi jabén 1 L
- Papel toalla de 25.10 cm x 24.5 cm x 175 hojas
- Gorro descartable de cirujano

SERVICIOS TECNICOS Y BASICOS. —

Servicios Técnicos:

Mantenimiento preventivo y correctivo de Equipamiento:
- Equipos biomédicos
- Equipos de aire acondicionado
- Equipos eléctricos

Servicios Publicos:

- Agua
- Luz
- Teléfono

FUNDAMENTOS Y OBJETIVO DE LA INFUSION DE LINFOCITOS ALOGENICOS

El procedimiento de Infusidn de linfocitos alogénicos es una forma de tratamiento de la
recaida post-TPH.

La recaida postrasplante se presenta hasta en un 40% de todas las neoplasias
hematologicas y constituye la causa mas frecuente de muerte post trasplante de
progenifores hematopoyéticos (TPH) alogénico. Numerosos estudios han documentado la
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celulas tumorales en la recaida posterior al trasplante de progenitores hematopoyéticos
(TPH) alogénico?.

El objetivo de la Infusién de Linfocitos Alogénicos es favorecer la reaccién injerto contra
leucemia en los pacientes que presentan recaida “clinica” y/o “por deteccion de
enfermedad minima residual positiva” (EMR +) postrasplante alogénico que no responden
a la retirada de la inmunosupresién, se ha mostrado eficaz sobre todo en leucemia
mieloide crénica, con menor respuesta en otros tipos de leucemia.

INDICACIONES DE INFUSION DE LINFOCITOS ALOGENICOS

La Infusion de Linfocitos Alogénicos es el tratamiento de eleccién para la mayoria de las
recaidas “clinicas” y “por deteccién de enfermedad minima residual positiva” EMR
(+) postrasplante alogénico que no responden a la retirada de la inmunosupresion.

RECOMENDACIONES PARA REALIZAR LA INFUSION DE LINFOCITOS
ALOGENICOS

Deben cumplirse los siguientes criterios antes de iniciar un programa de Infusion de
Linfocitos Alogénicos'2:

1.  No debe haberse producido rechazo del injerto.

Debe haberse demostrado quimerismo linfocitario T y hematopoyético.
No debe haber EICH aguda > grado 1 o crdnica extensa.

Debe haberse retirado todo tratamiento inmunosupresor.

BEG del paciente

Plts > 50.000 y neutrdfilos > 750

o oA 0N

. RECOMENDACIONES SEGUN TIPO DE RECAIDA ANTES DE ADMINSTRACION DE
INFUSION DE LINFOCITOS ALOGENICOS'2

Recaida clinica:
1. Suspender inmunosupresores y valorar respuesta tras 8 semanas.

2. Sirespuesta parcial o no hay respuesta: administrar 2 x 108 CD3+ /Kg (en LLA, LMA
y SMD).

Recaida por técnicas EMR, citogenética o molecular:

1. Suspender inmunosupresores y valorar respuesta tras 12 semanas, salvo si hay
progresion.

2. Silarespuesta es parcial 0 no hay respuesta:

a) Infusion de Linfocitos Alogénicos, dosis de CD3+ de 1 x 107/Kg, y esperar 5-6
meses para valorar respuesta.

b) Si no hay respuesta: Administrar 5 x 107/Kg y esperar 5-6 meses para valorar
respuesta.

INSTITUTO NACIONAL DE ENFERMEDADES NEOPLASICAS
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¢) Sino hay respuesta: administrar 1 x 108/Kg y esperar 5-6 meses para valorar
respuesta.

d) Si no hay respuesta: administrar 2 x 108/Kg y esperar 5-6 meses para valorar
respuesta.

Pueden administrarse dosis subsiguientes en caso de falta de respuesta, en tanto en
cuanto se cumplan los siguientes puntos:

a) Ausencia de progresion tumoral
b) No EICH> grado |
c) Buen estado general, plaguetas> 50.000 y neutrofilos > 750

Xiil. MODO OPERATIVO / DESCRIPCION DEL PROCEDIMIENTO. ~

8.1. Modo Operativo:
Realiza procedimiento

a) El procedimiento de Infusion de Linfocitos Alogénicos se realiza posterior a la
leucoaféresis donde se extraen los linfocitos del donante en el Area de Trabajo
de Banco de Sangre.

b) Se envia una muestra del material extraido de donante al Equipo Funcional de
Citometria de Flujo, para conteo de células CD3 y CD34 con el fin de realizar el
célculo de dosis de linfocitos que recibira el paciente.

c) El profesional de Enfermeria realiza el control de las funciones vitales del
paciente comunicando la situacion clinica al Médico Oncélogo/Médico
Oncélogo Pediatra. Asimismo, el Médico Oncdlogo /Médico Oncoélogo Pediatra,
realiza el examen fisico del paciente, previo al procedimiento de Infusion de
Linfocitos Alogénicos. Se utiliza la bomba para monitor multi parametro de
funciones vitales y la linterna para examen médico tipo lapicero. Se realiza la
monitorizacion e informacion al paciente.

d) No realizar la infusion si la pO2 es inferior al 85% con soporte ventilatorio, si fa
PVC es > a 16 mm o la frecuencia cardiaca central es < a 50x’ o con arritmias
graves.

e) El profesional de Enfermeria, utiliza el coche metalico para curaciones rodante,
para preparar insumos previos a procedimiento, asi mismo dispondra del porta
suero metalico rodable para colgar la bolsa de linfocitos extraida del donante,
asi como el suero. El paciente debe encontrarse acostado en su cama/camilla
de metal rodante con barandas.

f) Solicitar al Area de Trabajo de Banco de Sangre los linfocitos del donante.

g) Realizar actividad de lavado de manos con los insumos Clorhexidina Gluconato
+ Cetrimida 4 G/100 ml + 15 G/100 ml Jabén 1 L, papel Toalla de 25.10 cm x
24.5 cm x 175 hojas.

h) Colocarse insumos de asepsia de piel con: mandilon descartable talla estandar,
mascarilla descartable quirtrgica 3 pliegues, gorro descartable de enfermera.
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i) Colocarse el guante quirtirgico estéril descartable N° 7 ¥, gorro descartable de
cirujano para la realizacion del procedimiento de infusién de linfocitos
alogénicos.

j) Sacar la bolsa de la caja de transporte y confirmar la identificacién del producto
y del receptor por dos personas.

k) Detectar la posible presencia de agregados y valorar su riesgo.

[) Realizar el procedimiento de Infusion de Linfocitos Alogénicos en fresco de las
células recien extraidas a cargo del profesional de Enfermeria bajo supervision
médica.

m) Dejar un intervalo de tiempo minimo de 10’ entre el final de la infusién de una
bolsa y el inicio de la siguiente.

n) Control de constantes y anotacion de los resultados en el registro de
profesional de Enfermeria al inicio y al final de cada infusion.

o) En el caso de que la infusion de una bolsa se prolongue por un tiempo superior
a 20', aspirar el producto con jeringas de 50 mi. y administrarlo directamente.

p) En el caso de incidencias que impidan la infusion completa del producto
%, guardar el resto a 4° C y valorar su infusion al finalizar la incidencia.

.
g q) Eliminar el material desechable segtn la normativa correspondiente.

2 2 /mfm"/

XIV. CRITERIOS DE RESPUESTA POST ADMINSTRACION DE INFUSION DE LINFOCITOS
ALOGENICOS '

Si recaida clinica:

- Respuesta completa: desaparicion de las manifestaciones clinicas, citolégicas o
radiolégicas.

Respuesta parcial: reduccion de las manifestaciones clinicas, citoldgicas o
radiologicas.

- No respuesta: persistencia sin reduccion de las manifestaciones clinicas, citologicas o
radiolégicas.

Progresion

Si recaida por técnicas de EMR, citogenética o molecular:

- Respuesta completa: EMR indetectable
- Respuesta parcial: disminucion de la EMR

No respuesta: persistencia de la EMR

¥

Progresion
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ANEXO N° 1: CONTROL DE CAMBIOS Y MEJORAS

CONTROL DE CAMBIOS Y MEJORAS
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MODIFICACION Y MEJORA ELABORACION ELABORACION
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Jefatural N° 276-2019-
JIANEN
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