Efectos adversos de la transfusion de sangre conservada.
¢Queé hay de verdad y qué se puede hacer?
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La moderna transfusién de sangre alogénica (TSA)
es una mezcla maravillosa de ciencia y tecnologia®.
Desde el descubrimiento de los grupos sanguineos en
1901 por Landsteiner hasta las actuales técnicas de
conservacion de los hemoderivados, ha transcurrido
un largo camino que ha conducido a que millones de
pacientes se beneficien de la TSA. Sin embargo, des-
de el inicio de la era transfusional hasta la actuali-
dad, se describen efectos adversos relacionados con
la TSA. En esta corta revisidn, los autores se centra-
ran, preferentemente, en los efectos deletéreos de la
transfusién de concentrado de hematies (TCH).

La tdnica indicacién aceptada para transfundir he-
maties es incrementar la oxigenacién tisular, en pa-
cientes anémicos con débito tisular de oxigeno®@.
Investigaciones recientes sugieren que sélo los pa-
cientes con hipoxia anémica y con el consumo de
oxigeno dependiente del transporte de oxigeno, se
benefician de la TCH®. Si no se cumple esta premisa,
se puede exponer al paciente a los efectos deletéreos
de la TCH, sin un beneficio razonable.

Del mismo modo, la transfusién de plasma y pla-
quetas debe indicarse en pacientes con riesgo de
sangrado y con bajo recuento plaquetario y/o alte-
raciones severas del estudio de coagulacién. Fuera
de estas indicaciones, la transfusién de estos hemo-
derivados conducird a mds riesgos que beneficios.
Hay evidencias que documentan que un porcenta-
je importante de pacientes son transfundidos inne-
cesariamente®.

El problema de indicar correctamente la TCH

Se considera que la TCH es eficaz si el 75% de los
hematies transfundidos permanecen viables en el to-
rrente circulatorio del receptor, 24 horas después de
ser transfundidos®. Este criterio de presencia no siem-
pre se cumple, y hasta el 22% de los hematies son
hemolisados una hora después de la transfusién®. La
mayoria de las TCH se prescriben en base a un bajo
umbral de hemoglobina, y se asume que los hematies
transfundidos permanecerdn en el torrente circulato-
rio del receptor, incrementaran la oxigenacién tisular
y no provocaran efectos adversos.

Sin embargo, puesto que el objetivo primordial de
transfundir hematies es incrementar la oxigenacién
tisular, y no Unicamente aumentar el nivel de hemo-

globina, deberia ser el umbral de oxigenacién ba-
sal tisular el principal indicador transfusional en pa-
cientes anémicos®. Se ha demostrado que la TCH es
maés eficaz cuando se prescribe a pacientes con dé-
bito tisular de oxigeno documentado®. Este criterio
transfusional de funcionalidad (basado en un indicador
transfusional que valora la oxigenacién) parece mds
eficaz que el clasico criterio transfusional de presen-
cia (basado en la presencia de bajos niveles de hemo-
globina, que se incrementaran tras la TCH). Trans-
fundir para tratar bajos niveles de hemoglobina, mas
bien que transfundir para tratar la hipoxia tisular de
origen anémico, puede conducir a transfusiones in-
necesarias y a incrementar los efectos deletéreos de
las mismas.

Efectos adversos de la transfusion
de sangre conservada

En esta década, dos estudios prospectivos, multicén-
tricos, llevados a cabo en pacientes criticos, alcanza-
ron las mismas conclusiones: la TCH se asocia in-
dependientemente a un incremento de las tasas de
mortalidad, estancia hospitalaria y disfuncién mul-
tiorganica”®. Estos resultados han sido confirmados
en una reciente revisién que incluyé 45 estudios so-
bre transfusién, en 272.596 pacientes criticos®.

El corazén y el cerebro son dos érganos especial-
mente sensibles a la anemia, debido a que tienen una
tolerancia muy escasa a la hipoxia, y la hemoglobina
es el principal transportador de oxigeno. La anemia
es mal tolerada por el corazén isquémico, muy espe-
cialmente en pacientes anémicos mayores de 65 afios
y con alteraciones del segmento ST!%.

Debido a su alta tasa metabdlica, el cerebro tiene
poca tolerancia a la anemia, precisando de una ofer-
ta de oxigeno continua y abundante. Una revision
reciente en pacientes con traumatismo craneoence-
falico, hemorragia subaracnoidea y accidente vascu-
locerebral isquémico, ha documentado que la anemia
podria afectar negativamente a la funcién cerebral®b.

Sin embargo, los mismos estudios que documentan
los efectos deletéreos de la anemia severa documen-
tan, también, los efectos deletéreos de la transfusion,
sugiriendo que en pacientes seleccionados la TCH no
revierte los efectos deletéreos de la anemia y puede
sumar sus propios efectos adversos” 12,

haematologica/edicién espafola | 2011; 96 (Extra 1) | 25 |



LIl Reunién Nacional de la SEHH y XXVII Congreso Nacional de la SETH. Programa Educacional

¢Por qué la TCH podria incrementar
la morbimortalidad?

Efecto TRIM. Las alteraciones inmunoldgicas que se
producen en el receptor tras la transfusién de sangre
se denominan efecto TRIM (transfusion related immu-
nomodulation). El efecto TRIM consiste, entre otros
cambios inmunolégicos, en una infrarregulacién de
la respuesta celular inmune y suprarregulacién de la
respuesta humoral inmune. Se ha postulado que el
efecto TRIM puede ser parcialmente responsable de
las infecciones nosocomiales que sufren los pacientes
transfundidos®?.

Tiempo de almacenamiento prolongado. Los hematies
del donante pueden conservarse en el banco de san-
gre hasta 42 dias, antes de ser transfundidos al recep-
tor. Durante el almacenamiento, los hematies sufren
cambios morfoldgicos y funcionales denominados
lesién por almacenamiento (storage lesion), que inclu-
yen disminucién de los niveles de 23DPG, ATP y 6xi-
do nitrico, junto con la pérdida de su deformabilidad.
En teoria, y como consecuencia de la lesién por alma-
cenamiento, los hematies disminuyen su capacidad
de descargar oxigeno a los tejidos, y pueden quedar
atrapados en la microcirculacién, produciendo isque-
mia visceral. Como resultado, se ha postulado que la
lesién por almacenamiento puede influenciar el re-
sultado clinico de los pacientes transfundidos, sobre
todo en enfermos politraumatizados y sometidos a
cirugia cardiaca®®.

Incapacidad para incrementar el consumo de oxigeno.
Muy frecuentemente se transfunde a pacientes con
bajo nivel de hemoglobina, cuando en realidad debe-
ria transfundirse a pacientes anémicos con bajo con-
sumo tisular de oxigeno, consecutivo a su anemia. La
mayoria de los estudios han fracasado en demostrar
que la TCH incrementa el consumo tisular de oxige-
no, y sélo han documentado que tras la TCH se in-
crementa el nivel de hemoglobina y/o el transporte
de oxigeno®. Transfundir en base Gnicamente a bajos
niveles de hemoglobina puede conducir a sufrir efec-
tos deletéreos de la TCH.

Como evitar los efectos deletéreos de la TCH

Antes de establecer las medidas para evitar los efec-
tos deletéreos de la TCH, es importante recordar que
la relacién entre TCH y mal resultado clinico en pa-
cientes transfundidos es una relacién de asociacion,
y no se ha documentado una relacién causa-efecto.
Cuanto mayor es la gravedad del paciente, mayor es
la probabilidad de estar anémico y de ser transfundi-
do. Lo tnico que han documentado los estudios ob-
servacionales mediante sofisticados analisis con re-
gresion logistica es que hay una asociacién directa
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entre gravedad, anemia, transfusién y pobre resulta-
do clinico. Sila TCH es deletérea por si misma, o sélo
es un marcador de gravedad, debe determinarse en
el futuro®. Las siguientes medidas podrian ser ttiles
para disminuir los efectos deletéreos de la TCH, aun-
que los autores reconocemos que son altamente es-
peculativas.

® Disminuir la variabilidad transfusional, aceptando
medidas consensuadas basadas en guidelines y en la ex-
periencia local. Del mismo modo, la idoneidad de las
prescripciones debe ser monitorizada por el comi-
té transfusional del hospital, en base a la guia local
transfusional que deberia existir en cada hospital®.

e Aceptar la anemia normovolémica en pacientes asinto-
madticos sin sangrado severo y sin disfuncion cardiaca y/o
neuroldgica. Estos pacientes podrian tolerar niveles de
hemoglobina de 70-80 g/L. Es probable que transfun-
dirlos para alcanzar maés altos niveles de hemoglo-
bina no disminuya la morbimortalidad y los exponga
a los riesgos de la TCH.

* Transfundir en base al nivel de hemoglobina y la oxi-
genacion basal del paciente. El nivel de hemoglobina no
deberia ser el Gnico indicador transfusional. Al me-
nos uno de los siguientes pardmetros podrian ayu-
dar a tomar la decisién de TCH en pacientes ané-
micos: acidemia (bajo pH), hipoxemia (gasometria),
desaturacién arterial y, principalmente, venosa (gaso-
metria), disminucién de la saturacién transcraneal de
oxigeno (Somanetics®) y, sobre todo, disminucién del
consumo global de oxigeno (catéter pulmonar de ter-
modilucién, en pacientes criticos seleccionados).

e Valorar la eficacia de la TCH por el incremento de los
pardmetros de oxigenacion y la mejoria clinica del pacien-
te. La eficacia de la TCH no debe medirse, exclusi-
vamente, por el incremento de la hemoglobina pos-
transfusional. La mejoria de la hipoxemia anémica
debe ser el factor mds importante para documentar
la eficacia de la TCH. Existen medidas simples no in-
vasivas (sensores de pulxioximetria, sensores de oxi-
genacién cerebral —Somanetics®~) o minimamente
invasivas (gasometria venosa y, de menor utilidad,
arterial) que valoran eficientemente la oxigenacién
basal y postransfusional.

o L] tiempo de almacenamiento de los hematies deberia
ser un factor a considerar, antes de la TCH. Algunos estu-
dios de naturaleza observacional han sugerido que el
tiempo de almacenamiento (storage) determina la efi-
cacia de la TCH. El tiempo de almacenamiento pro-
longado (mas de 14-20 dias) se asocia a un incremento
de la morbimortalidad y a incapacidad de incremen-
tar la oxigenacién®19. Los pacientes con anemia agu-
da y débito tisular de oxigeno severo asociado a la
anemia deberian ser preferencialmente transfundidos
con sangre joven (menos de 7-10 dfas de tiempo de
almacenamiento). Esto incluye pacientes con anemia
severa y aguda en el contexto periquirdrgico y poli-
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traumatizado. Por el contrario, pacientes con menor
grado de anemia aguda y menor deterioro de la oxi-
genacion podrian ser transfundidos con sangre vieja
(més de 10 dias de tiempo de almacenamiento).

o Aceptar alternativas a la TCH, siempre que documen-
ten que disminuyen la tasa transfusional, no incrementen la
morbimortalidad y sean coste-efectivas?”).

Conclusiones

® La anemia normovolémica es bien tolerada por la
mayoria de los pacientes.

e Parametros que valoren la oxigenacién basal de-
berian ser evaluados conjuntamente con el nivel ba-
sal de hemoglobina, antes de la TCH.

® No se ha establecido una relacién causa-efecto
entre TCH y pobre resultado clinico. Sin embargo,
multiples estudios observacionales sugieren que la
TCH puede incrementar la morbimortalidad.
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