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Transmission of human immunodeficiency virus type 1 from a seronegative

organ and tissue donor
RJ Simonds, SD Holmberg, RL Hurwitz, TR Coleman, S Bottenfield, LJ Conley, SH Kohlenberg, KG Castro, BA
Dahan, CA Schable, and et al.

Abstract

BACKGROUND. Since 1985, donors of organs or tissues for transplantation in the United States have
been screened for human immunodeficiency virus type 1 (HIV-1), and more than 60,000 organs and 1
million tissues have been transplanted. We describe a case of transmission of HIV-1 by transplantation
of organs and tissues procured between the time the donor became infected and the appearance of
antibodies. The donor was a 22-year-old man who died 32 hours after a gunshot wound; he had no
known risk factors for HIV-1 infection and was seronegative. METHODS. We reviewed the processing
and distribution of all the transplanted organs and tissues, reviewed the medical histories of the donor
and HIV-1-infected recipients, tested stored donor lymphocytes for HIV-1 by viral culture and the
polymerase chain reaction, and tested stored serum samples from four organ recipients for HIV-1
antigen-and-antibody. RESULTS. HI\V-1 was detected-incultured-lymphocytes from-the donor Of 58
tissues and organs obtained from the donor, 52 could be accounted for by the hospitals that received
them. Of the 48 identified recipients, 41 were tested for HIV-1 antibody. All four recipients of organs
and all three recipients of unprocessed fresh-frozen bone were infected with HIV-1.
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EVENTO ADVERSQ

CUALQUIER INCIDENCIA NO DESEADA O IMPREVISTA

P Evaluacion: No indicacién de una prueba diagndstica
’ ' necesaria para la correcta evaluacion de un donante (e.g.
serologia HTLV para donantes residentes en zonas de riesgo).
Q Caracterizacién: Transmisién inapropiada de informacién
. relativa al grupo sanguineo ABO o la serologia

_ . Preservacion: Preservacion a temperatura inadecuada, con

invalidacién del 6rgano a trasplantar
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EVENTO ADVERSQ

meh

O PROCESO INFECCIOSO O STATUS
SEROLOGICO POSITIVO

L TUMOR MALIGNO

O CUALQUIER OTRA PATOLOGIA
POTENCIALMENTE TRANSMISIBLE
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REACCION ADVERSA

NO TRASPLANTE POR EA CON EXPOSICION DEL RECEPTOR A UN
RIESGO INNECESARIO

EJ: Desestimacién de un érgano por preservacion inadecuada
con receptor potencial anestesiado
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ADVERSA
@

REACCION INMUNOLOGICA NO ESPERADA Y GRAVE

INFECCION O SEROCONVERSION NO ESPERADA EN EL RECEPTOR DE UN
ORGANO

ENFERMEDAD TUMORAL MALIGNA EN EL RECEPTOR DE UN ORGANO
CONDICION O ENFERMEDAD DIAGNOSTICADA EN EL RECEPTOR DE UN ORGANO
SOSPECHOSA DE PROCEDER DEL DONANTE

PERDIDA DE UN INJERTO CUYA CAUSA SE SOSPECHA RELACIONADA CON EL
DONANTE O CON EL PROCESO DE DONACION
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SISTEMA NACIONAL DE NOTIFICACION
Y GESTION DE REACCIONES Y EVENTOS
ADVERSOS EN DONACION Y
TRASPLANTE DE ORGANOS
(BIOVIGILANCIA DE ORGANOS)

Fecha de publicacion: 5 de octubre de 2016
GRUPO DE TRABAIO

NOTIFICACION TELEFONICA
INMEDIATA A ONT Y A CAT*

ALERTA A IMPLICADOS

- NOTIFICACION POR ESCRITOA ONT Y CAT*
Por parte de Ia Red de Coordinacion de Trasplantes

Menue! Aparicio Madre, Coordinacion ALtonomice de Trasplantes de Madrid
mmmmmmmmm

Manuel Jos2 Burgos tez, Hozpital Univerzitario Virgen de fas Nieves, Granada
Alicia Cabeejas Ayuso, Hospital Universitario de Belivitge, Sarceions
nmmu-nmmwn«mum

Purificacon Cerro Lopaz, Hospiti Sefors de 2 C i f T e R e ey R oo e
Maria Daveilio Lopez Coordi itorial de Tejdos de Alava ; i
Joze Luis Garcia Lopez, Hozpital infants Criztina, Bacejoz INVESTIGACION ! INVESTIGACION
mmmn. mcﬁum H
Teresa Pont C ! i Vail g'Hedron, Barcelons
Jacinto Sanches Inahes, mm ce Trazpantes de Galicis EVALUACION | ! EVALUACION
u-wmmmmaumum-um i

GESTION GESTION
Por parte de Ia Orgsnizacion Nacional de Trasplantes
Beatriz Dominguez-Gil Gonzalez L
Rosario Mirazisela Bermejo L CIERRE infarme Final CIERRE
Silvia Martin iménez
Estaban Molano Aare:
Masina Anarez Mirsnce
Gregorio Gamrido Cantarero

Coardinacién de actividades— ONT** Coardinacion de actividades - CAT
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18/03/2016

SE RECIBE EN ONT ALERTA POR DETECCION DE SEROLOGIA POSITIVA PARA HTLV-1 EN
DONANTE DE ORGANOS @Il (17/03/2016). LTSV EN FIBROSIS QUISTICA TERMINAL. SE
HAN TRASPLANTADO AMBOS RINONES:

Ri: RECEPTOR DE HOSPITAL DONDE SE HALLA EL DONANTE
RD: RECEPTOR DE HOSPITAL DE OTRA COMUNIDAD

1. MEDIDAS ADOPTADAS i i URGENTFSIMO! ! ASIGNACION DEL CASO A

CON EL RECEPTOR ALERTAR AL EQUIPO BIOVIGILANTE:
O mMbp
2. {PORQUE HA HOSPITAL DONDE 0 ENFCI:RMERO
SUCEDIDO? . BIOVIGILANTE
ESTA EL OTRO |
| i RECEPTOR 3 mauocrana
CONSTE: — il | O ANTECEDENTES EN
| CASOS S
DESCRIPCION DEL CASO \-? o NT o8 FREVIO

MEDIDAS ADOPTADAS AT Bt TR Ee SUON
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ANEXO 1: FICHA DE NOTIFICACION DE EVENTO ADVERSO

A relienar por ONT
Cédigoe de Brovigilancha:
Profesional resporsable ONT:

CENTRO QUE DECLARA:

COMUNIDAD AUTONOMA:

FECHA DE NOTIFICACION (dd/mm/ssss);

1. Persona que notifico y Resp

ble de Blovigilancia de centro

A reflenor por la persona que notifica

A rellenar por el Resp bie de Bio

centro {REC)
Identidad de la persona que notifics Identidad de la RBC
Apellido: Apaellido:
Nombre: Nombre:
Datos de contacto Datos de contacto
Teléfano: Teléfono:
fax: Fax:
el ! E-mall =
Direccitn postal Direccion postal:
N% interno de referencia:

O notificacidn micial
O notdicacidn de sagumiento {especifica
namero)

MBISTERID
CRGANTACION NADIONAL

* DESCRIPCION DEL CASO

0O NO'FACTORES RIESGO DEL'DONANTE
-.PARA ENFERMEDADES VIRALES
““POTENCIALMENTE TRANSMISIBLES

0.POR PROTOCOLO INTERNO DE
-DONACION DE TEJIDOS SE REALIZO
““HTLV-QUE RESULTA POSITIVO.

1. Persona que notifico y Responsable de Biovigilancio de centro

O REPETICION. TEST.EN.INSTITUTO...

centro [RBC)

CARLOS Ml - it e
D’"REIN“:!:E!&I}OGADK“LA FAMILIA: PAREJA

BRASILENA CON-VISITA RECIENTE A
~BRASIL. NO MAS-FACTORES DE
“RIESGO o

Direccion pestal: Direccidn postal:

N7 interno de referencia:

notificadon Inicks

werificacion de s sguimiento (especificar
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ANEXO 1: FICHA DE NOTIFICACION DE EVENTO ADVERSO

ORGANIZACION NACIONAL

A relienar por ONT
Cédigoe de Brovigilancha:
Profesional resporsable ONT:

CENTRO QUE DECLARA:

COMUNIDAD AUTONOMA:

FECHA DE NOTIFICACION (dd/mm/ssss);

1. Persona que notlfico y Resp ble de Blovigilancia de centro
A reflenor por la persona que notifica A relienar por el Resp bie de Biovighancii
centro {REC)
Identidad de la persona que notifics Identidad de la RBC
Apellido: Apellido:
Nombre: Nombre:
Datos de contacto Datos de contacto
Teléfano: Teléfono:
fax Fax:
el ! E-mall =
Direccion postal Direccién postal:

N% interno de referencia:

O notificacidn micial

O notficacidn de saguwmniento {especifica

namero)

% GOBERNO  MINSTERO
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MEDIDAS ADOPTADAS

0O COMUNICACION DEL RESULTADO A
LOS CENTROS CON RECEPTORES
IMPLICADOS (ONT)

O REVISION BIBLIOGRAFICA (ONT)
RECOMIENDA TRATAMIENTO ANTI-
RETROVIRAL DESPUES DE 48 H* DE
EXPOSICION AL VIRUS

O SE ESPERA CONFIRMACION HTLV POR
CARLOS Il

*Amstrong et al, Transplantation 2012
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ANEXO 1: FICHA DE NOTIFICACION DE EVENTO ADVERSO

A relienar por ONT
Cédigoe de Brovigilancha:
Profesional resporsable ONT:

CENTRO QUE DECLARA:

COMUNIDAD AUTONOMA:

FECHA DE NOTIFICACION (dd/mm/ssss);

1. Persona que notifico y Resp

ble de Blovigilancia de centro

A reflenor por la persona que notifica

A rellenar por el Resp bie de Biovigianci

centro {RBC)

Identidad de la persona que notifics Identidad de la RBC
Apellido: Apaellido:
Nombre: Nombre:

Datos de contacto Detos de contacto
Teléfano: Teléfono:
fax: Fax:
el ! E-mall
Direccion postal Direccion postal:
N% interno de referencia:

O notificacidn micial
O notdicacidn de sagumiento {especifica
namero)
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s SRR Drane =Y 0 NT
DRGANIZACION NACIONAL DE TRASPLANTES

DIAS MAS TARDE....
O SE CONFIRMA HTLV + EN CARLOS liI

O LOS DOS RECEPTORES RECIBIRAN TTO
ANTIRRETROVIRAL

L) NEFROLOGOS E INFECCIOSAS
PLANTEAN LA POSIBILIDAD DE HACER
LA DETERMINACION DE HTLV A
TODOS LOS DONANTES

O DETERMINACIONES SEROLOGICAS DE
RECEPTORES A LOS 3 Y 6 MESES
(INFECCIOSAS DEL HOSPITAL
DONANTE)
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24 meses
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FICHA DE SEGUIMIENTO DE RECEPTORES BIOVIGILANCIA

3.2 RECEPTOR

®  GOBIERNO
'Y DEESPANA

MINISTERIO
DE SANIDAD

3.2.1 éExiste sospecha clinica de transmision?
Osi*
O No
[ Desconocido

3.2.2 Estado receptor:
O Vivo

O Fallecido -Fecha fallecimiento (dd/mm/aa)::
-Causa fallecimiento:

-Relacion con incidente O 50 *
O Nao
J Desconocido

*Especificar

3.3 INJERTO

3.3.1 Supervivencia:
O Funcionante
O No funcionante -Fecha fallo (dd/mm/aa)::
-Causa fallo:
-Relacidn con incidente S0 *
ONo
[l Desconocido
[ Desconocido

=~ ONT

DRGANIZACION NACIONAL DE TRASPUANTES
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FICHA DE SEGUIMIENTO DE RECEPTORES BIOVIGILANCIA

OADANIZ ACION NACIONAL DE TRASPLANTTS

CODIGO DE BIOVIGILANCIA

INCIDENTE

TPo: Ovive Muerteeccefalica O Asistolia

N IDENTIFICACION CAT (3! aplcal: | NIF:

N IDENTIFICACION CORE: sexo: v Owm FECHA DE NACIMIENTO

FLOMA DE EXTRACCION

CONTIO DE ONTENCION:

1. Incidente

1.1 Facha de deteccion

SISTEMA NACIONAL DE BIOVIGILANCIA DE ORGANOS

GOBERNO  MINSTERIO e g
ST DEESPANA  DESANIDAD Q{ONT
DRGANIZACION NACIONAL DE TRASIMLANTES

SEGUIMIENTO RECEPTORES (3-6 MESES)

O RECEPTOR DEL RI
v" SEROCONVERSION HTLV +
v INJERTO NORMOFUNCIONANTE
v’ VIVO
v' TTO ANTIRETROVIRAL

0O RECEPTOR DEL RD
v" SEROCONVERSION HTLV +
v INJERTO NORMOFUNCIONANTE
v’ VIVO
v' TTO ANTIRETROVIRAL
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ANEXO 3: INFORME DE CASO DE BIOVIGILANCIA ME PREGUNTO.....

REFERENCIA: CODIGO DE BIOVIGILANCIA - CODIGO

DOCUMENTO O ¢EVENTO ADVERSO O REACCION

FECHA DE EMISION DE INFORME
DESTINATARIOS DEL INFORME ' ' ADVERSA?
Centro de obtencion de érganos:
Centros de trasplante de drganos:
Coordinacion Autonomica de Trasplantes

Autoridades Competantes de otros Estados D éFASE EN LA QUE SE HA PRODUCIDO

Miembros de la UE v de Terceros Paises.
INFORMACION SOBRE EL CENTRO QUE NOTIFICA E I- ERROR?
DONANTE, RECEPTORES IMPLICADOS Y ORGANOS/TEJIDOS
TRASPLANTADOS (cédigo CORE/CAT)

e O ¢QUE MEDIDAS SE ADOPTARAN?

MEDIDAS PREVENTIVAS, TERAPEUTICAS Y CORRECTORAS
ADOPTADAS

CONCLUSION DEL CASO O SEGUIMIENTO, EN CASO
NECESARIO

FIRMA DE RESPONSABLE/RESPONSABLES DEL INFORME

Contiene datos persanoles. Proteger contra ki divulgacidn o el acceso no autorizados.

Es responsobilidad de lo persana que recibe este informe transmitir el mismo y su documentacion adjunta o los
de tr I reloch dos con &l caso motivo de lo alarma de biovigilandla. Asi mismo, deberé gor

L P L

Io recepcian de dicha informacion por parte de los responsables médicos de cada uno de los pacientes implicodos.

La Organizacidn Nacional de Trasplontes contactard con les coordinociones de traspl de los hospital
Implicados en caso de recihir informacién relevante y para recabar lo Informocién necesaria pore completar el
estudio y la evaluacidn del coso.




Serious Adverse Event {SAE): ony untoward occurrence cssocioted
with the procurement, testing, processing, storoge ond distribution
of tiszues and cels thot might leod to the transmission of o
communicable dizease, to death or life-threatening, disabling or
incopocitating conditions for potients or which might result in, or
prolong, hospitalisotion or morbidity.

SAEs - Criteria

:«:udg e

CRITERIA FOR REPORTING SAEs

Inappropriate tissues/cells have been distributed
for clinical use, even if not used;

Public Health

EUSTITE V&S TOOLS V2.1

*  GOBIERNO
'Y  DE ESPANA

TR RN Y

MINISTERIO
DE SANIDAD

opplication of tissues and cells thot

threatening, dizobling, incapocitating or which re

or prolongs, hospitalization or morbidity.

Severity (SARs)

Imputability (SARs)

=~0NT

DRGANIZACION NACIONAL DE TRASPUANTES

i fotol,

sults in,

Non serious

Mild clinical psychological conseq No
hospitalisation. No anticipated long term
consequence /disability

Serious

The event could have implications for other
patients or donors because of shared
practices, services, supplies or donors;

The eventresulted in a mix-up of gametes or
embryos;

The eventresulted in loss of any irreplaceable
autologous tissues or cells or any highly

matched (i.e. recipient specific) allogeneic tissues
or cells;

- hospitalisation or prolongation of hospitalisation
and'or

- persistent or significant disability or incapacity or

- intervention to preclude parmanent damage or

- evidence of a serious transmitted infection or

- birth of a child with a serious genetic disease following
ART with donor gametes or embryos.

The eventresulted in the loss of a significant
quantity of unmatched allogeneic tissues or cells.

Life-threatening

- major intervention to prevent death or

-evidence of a [ife-thre atening transmissible infection or
- birth of a child with a life-threatening genetic disease
following ART with donor gametes or embryos.

Death

Death

NA Insufficient data for imputability assessment

Not assessable

0. Conclust id beyond bie doubt for
Excluded attributing to alternative causes.

1. Evidence clearly in favour of attributing to other
Unlikely causes.

2 Evidence is indeterminate.

Possible

3 Evidence in favour of attributing to the

Likely, tissves/cells.

Probable

4 Conclusive evidence beyond reaonable doubt for
Definite, attributing to the tissues/cells

Certain

—

- ™ Impact (SARs and SAEs) &~

—

1 Rare DCifficult to believe it Lvat impact impact on Impacton T pl Impact on “"‘"‘I"" Rare Uniikely Possible Likaly Almost
could happen again Description individual(s} or Fertility System Tissue/cell supply 1 2 3 4 certain
Actual (SAR) =5 5
Potential (SAE) b
2 Uniikely Not expected to happen iy AL s i
but possible 0 Insignificant Insignificant No affect Insignificant T,
Insignificant 0 0 0 0 0
0
1 Minor Non-serious Minor damage Some applications
» postponed
3 Possible May ocour occasionally 1 2 3 4 5
2 Significant Serious Damage to system — Many applications
services will be cancelled or
affected for short postponed Significant 2 4
period
4 Likely Probable but not
persistent 3 Major Life threatening Major damage to Significant no. of
system — significant procedures
time needed to repair cancelled - 3 6
importation required
to make-up short-fall
5 Almost Likely to occur on many
cerain occasions 4 8
4 Severe Death System destroyed — All allogeneic
need to rebuild applications
cancelled
i &

Step 1 — Probability of recurrence

Step 2— Consequences of Recurrence

Step 3 - Impact
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Y EL RESULTADO ES.....

O REACCION ADVERSA POTENCIALMENTE MORTAL, ATRIBUIBLE AL DONANTE DE
FORMA CIERTA, DE POSIBLE RECURRENCIA Y DE CONSECUENCIA MAYOR

0} ¢FASE EN LA QUE SE HA PRODUCIDO EL ERROR?

FASE DE EVALUACION DEL DONANTE

O ¢QUE MEDIDAS SE ADOPTARAN?

LAS MEDIDAS DEBERIAN IR DIRIGIDAS A MEJORAS EN LA FASE DE EVALUACION
SEGUIMIENTO DE RECEPTORES



CASOS BV 2013-2108 f s wmme SSSONT

RECEPTORES CASOS
EVENTO ADVERSO 324 122
REACCION ADVERSA 84 68

REACCION ADVERSA
DONANTE VIVO 4 4

TOTAL=412 194
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Pérdida injerto;

\

. Otra; 2
Reaccion

inmunoldgica; 7

del tx por
exposicion
incesaria al
riesgo; 10
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TIPO
Bacteria/Micoba 3|Klebsiella
TUMORES TRANSMITIDOS e ITuberculosis
— E— Pseudomona
Qg Pulméd 2Aureginosa
6 Renal 1[Enterococo Faecalis
3 Urotelial 1/SARM
, 1|Enterococo Faecium
2 Estomago Micobacterium
P 1/Avium
. Hepatico Hongo 1{Mucor
1 Epiplon 1/Candida
2/Aspergillus
. Parasito 1[Toxoplasma
1 Hematopoyeético el e
2/Stercolaris
2|Plasmodium
1 Otro-especificar Virus 1)VHC
2HTLV
Virus Herpes Simple
Vesicula biliar y 3{Tipo 1
1 L. 2|Gripe A
hepatlco Prion 1/Creutzfedt Jakob
Otra
TOTAL : 30 Rl o
|transm|5|ble 2|Hepatitis no virica
32
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ORGANIZACION NACIONAL DE TRASPLANTES
Sistema Nacional de Vigilancia del Trasplante - Céelulas y Tejidos - Version 2008

Iad

C » Organizacion
= = Nacional de
SISTEMA NACIONAL DE VIIGILANCIA —5’ :;—,‘ Trasplantes
DEL TRASPLANTE DE CELULAS Y — =t
TEJIDOS > >
D W
PROTOCOLO DE ACTUACION o © ~
o E Ano 2017
— —
pleb)
Grupo de trabajo de Biovigilancia g O !
Organizacion Nacional de Trasplantes E ORGANZACION NACIONAL DE TRASPLANTES

2008




NOTIFICACIONES

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017



INCIDENTES POR TIPO DE

TEJIDO

Tipo de tejido

Tejido ocular

Tejido osteo-tendinoso
PH de SPy MO

SCuU

Segmentos vasculares
Valvulas

Piel

Membrana amniotica
Otro (corteza ovarica)

Fragmentos o Unidades
obtenidos

7827*
20212
2939¥%
1582%
329
474
709447
2066

# ®  GOBIERNO
DE ESPANA

<

s =

Incidentes
notificados

weme,  S=STONT

DRGANIZACION NACIONAL DE TRASPLANTES

% incidentes sobre total
obtenido

0,20
0,08
0,31
0,19
1,22
0,84

0,0003
0,15



CAUSAS DE LOS INCIDENTES

OTRAS CAUSAS

Probable contaminacion en el procesamiento de
la muestra tomada en quiréfano

Probable contaminacion en el proceso de toma
de muestra en quiréfano o durante la
manipulacionen el laboratorio

contaminacion microbiologica: 9

Deficiente organizacion en la empresade
transporte y un intercambio de informacion
mejorable entre los bancos de tejidos

Se detecta en prueba de laboratorio. Las
pruebas estaban en proceso cuando se
implantaron las corneas.

Cultivo del implante. Las pruebas estaban en
proceso cuando se implanté.

No se encuentra por qué el cultivo resulto
positivo. El paciente tuvo una buena evolucion: 2
Anatomia patologica post donacién

No se sabia que tuviera riesgo de tener un
hepatocarcinoma

Teniendo en cuenta la historia se pensaba que
era benigno

Seleccion del donante

Alteracion genética del donante

Sin especificar

En el momento de la extraccion aun no tenia
sintomas

GOBIERNO
- DEESPANA

=&0NT

DRGANIZACION NACIONAL DE TRASPUANTES

DE SANIDAD

Distribucion de causas n=45 (no excluyentes)

Fallo Material;
6; 14% Otras Causas;
23; 51%

Error
Humano; 14;
31%

Déficit
identificacion;
1; 2%

Déficit

documentacio
n;1; 2%



RA POR TEJIDOS

Tipo de tejido que ha producido la RA (n=20)

Osteotendino
s0; 2; 10% Tejido ocular;
9; 45%

PH; 8; 40%

SCU; 1; 5%
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RA POR GRAVEDAD =SONT
Exitus; 1; Gravedad (n=20)
5%
Secuelas ecuperacl
mayores; 4;_
0
20% completa
7; 35%
Secuelas
menores; 8

40%
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