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Christian Federico Rueda-Clausen*
on el advenimiento del uso de hemoderivados como

afternativas terapéuticas, ha surgido infinidad de posiciones y

conductas a favor y en contra de los aclos transfusionales. En

la actualidad existe una creciente manifestacion mundial que

apova la medicina libre de hemoderivados. Bajo la mentalidad
de que la sangre es cara, peligrosa y dificil de administrar, se ha
impulsado el desarrollo de alternativas terapéuticas y quirdrgicas que
permitan manejar a los pacientes con indicaciones transfusionales sin
el uso de hemoderivados. El presente articulo recopila de manera rapida
los antecedentes de la terapia transfusional y su impacto en la practica
médica, y presenla las técnicas ulilizadas para disminuir las pérdidas
fransoperatorias de sangre y algunas alternatlivas al uso de
hemoderivados.
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La existencia de grupos religiosos que se oponen a los actos
transfusionales no es una novedad; sin embargo, el niimero de personas
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que sefiala el inicio de un cambio en los paradigmas de la
terapia transfusional, particularmente para los pacientes
que van a ser sometidos a cirugia electiva.’

ANTECEDENTES Y JUSTIFICACION DE LA TERAPIA
TRANSFUSIONAL

El origen de las terapias alternativas de la transfusion
sanguinea es casi tan remoto como la misma terapia
transfusional, puesto que muchos métodos ortodoxos (que
incluyeron hasta el uso de leche humana y de cabra como
sustituto de la sangre) fueron practicados en medicina
pocos aifos después de que Lowell en 1666 y Denis en
1667 empezasen a realizar las primeras transfusiones
animal-hombre, y encontrasen que la aparente mejoria
inicial observada en los pacientes era seguida por
reacciones adversas, severas y mortales claramente
relacionadas con el acto tranfusional.?

Sdlo a finales del siglo XIX cuando aparecieron los
cristaloides como nuevas sustancias Utiles en la reposicién
de la volemia, cuando declina en forma importante el uso
de las transfusiones sanguineas, técnica que se
implementd nuevamente a comienzos del siglo XX cuando
Landsteiner descubrié los grupos sanguineos ABO y
explicé parte de los efectos postransfusionales
indeseables. También realizd las primeras transfusiones
através de fistulas arteriovenosas, que eran mas efectivas
que las populares flebotomias, pero que seguian
presentandce importantes reacciones hemoliticas
postransfusionales.

Estos efectos indeseables fueron estudiados
posteriormente por Ottenberg, quien en 1913 descubrié
e implementd las pruebas pretransfusionales de
compatibilidad (o pruebas cruzadas), las cuales no fueron
muy trascendentes en su época, pero adquirieron fuerza
cuando aparecieron los métados anticoagulantes y de
almacenamiento en botellas y posteriormente en bolsas,
que permitieron almacenar y transfundir sangre de una
manera diferida y mas segura.?

En el Siglo XX surge una nueva preocupacion, al encontrar
que la sangre, ademas de salvar vidas, puede transmitir
enfermedades y convertirse en un probiema, mas gque en
una solucion.® En la actualidad el riesgo de contraer el
virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) debide al acto
transfusional es de 1 por cada 500.000 unidades
transfundidas, lo que no es comparable con &l riesgo
estimado de 1983 que era cercano a 1 por cada 5000
unidades; de igual forma, el riesgo de contraer hepatitis
bajé de 1 en 25 a 1 en 103.000 por cada unidad
transfundida.* Sin embargo, el acto transfusional conserva
implicito un importante riesgo infeccioso, y si a esc le
sumamos la dificultad que implica ef mantener las reservas
para suplir las demandas de sangre y los multiples
hemoderivados, y lo dificil que es en algunas ocasiones
disponer de determinados grupos sanguineos, es evidente
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la razén por la cual la sangre ha perdido gran pare del
encanto que adquirid cuando se realizaron las primeras
transfusiones, y es apenas légico que surjan nuevas
ascuelas que eviten al maximo los procedimientos
transfusionales.®

A comienzos de 1970 se consolidd formalmenta una nueva
tendencia denominada “cirugia sin sangre”, que surge
como respuesta a los problemas que se presentaban al
tratar a los Testigos de Jehova, quienes basados en la
prohibicién biblica de “no meterle sangre al cuerpo”, se
niegan a recibir transfusiones sanguineas o cualquier otro
hemoderivado?, llegando incluso a rechazar las practicas
autotransfusionales por el temor a no ser transfundidos
realmente con su propia sangre.®

En 1996 se crea en Estados Unidos la Asociacién Nacional
de Cirugia y Medicina Sin Sangre {(National Association
of Bloodless Medicine and Surgery - NABMS) que en la
actualidad tiene mas de 100 hospitales afiliados en todo
el mundo y sigue creciendo.

La NAMBS fundamenta su ideologia en conceptos muy
claros: La sangre es costosa, peligrosa y, en ocasiones,
impredecible. Segin la NABMS, si la mitad de los
procedimientos transfusionales que hoy se practican se
cambiaran por técnicas sin sangre, se ahorrarian 3.7
billones de délares por ano sélo en Estados Unidos.’
Reportes recientes de la NABMS muestran que fos
pacientes manejados con los protocolos libres de sangre
muestran mayores indices de satisfaccion y requieren en
promedio un dia menos de hospitalizacién.*

La NABMS ha desarrollado protocolos médicos y
quirargicos denominados GBMS (Guides for Bloodless
Medicine and Surgery) que omiten el uso de sangre, y
que son fa insignia de los Testigos de Jehova en multiples
centros hospitalarios a escala mundial. En la actualidad
crece como toda una tendencia apoyada en evidencia
cientifica,%’ que prefiere usar métodos alternativos antes
que correr los riesgos propios de la terapia transfusional.

ABORDAJE TRANSFUSIONAL DEL PACIENTE QUE
RECHAZA HEMODERIVADOS

Plantear un dnico plan terapéutico libre de hemoderivados
es una tarea dificil, especialmente porque las altemativas
dependen de ilos recursos disponibles y la situacion de!
paciente, bien sea un paciente quirdrgico electivo o un
paciente de urgencias. Pero el objetivo es el mismo:
mantener al paciente lo mas lejos posible de las
indicaciones transfusionales y tratar los trastornos
deficitarios para que recupere sus valores basales de la
forma mas fisioldgica posible. El esquema que se sigue
en este documento incluye en su orden, las técnicas para
disminuir las pérdidas, las alternativas para infusion,
factores de crecimiento, altemativas para el manejo del
shock, y manejo de la trombocitopenia.

Vol. 3 Nimero 8 - Agosto de 2000



MEDUNAB

i/\/\/\/\ Articulo Estudiantil

El gatillo transfusional. El término gatillo o disparador
transfusional (transfusion trigget), sirve para definir el
grupo de circunstancias en las cuales es racional la
realizacion de una transfusion sin requerirse ninguna otra
justificacién.

En los altimos 20 afios los limites para la indicacién de
transfundir han sido revalidados por los reportes de VIH y
hepatitis secundaria a transfusiones, y se han
implementado nuevas tendencias que han cambiado los
parametros que definian el gatillo transfusional, pasando
de ser un punto en los valores minimos de hemoglobina y
hematocrito del paciente (10 g/dl y 30%, respectivamente)s,
a toda una cadena de eventos y medidores de la demanda
tisular de oxigeno (presién venosa de oxigene, saturacién
venosa de oxigeno, diferencia arteriovenosa de
saturacién de oxigeno, etc).

Estudios actuales han demostrado que una persona
normal puede tolerar disminuciones agudas en las
concentraciones de hemoglobina hasta concentraciones
de 5 g/dl sin detericrarse.® Estudios en animales han
mostrado que el limite inferior de hemoglobina que puede
ser tolerado varia de especie a especie, pero que en
términos generales esta entre 3 y 5 g/dl para un animal
sano. Ilguaimente se ha observado que mantener a un
paciente con concentraciones de hemoglobina
grénicamente disminuidas, podria resultar mucho mas
peligrose que un descenso agudo y significativo de estos
valores.?

No hay razones para establecer limites que indiquen la
irrevocable necesidad de realizar transfusiones. Tanto asi,
que el consejo del National Health Institutes (NHI) de los
Estados Unidos en 1988 concluyé lo siguiente:®

1) Ninguna evidencia muestra que un nivel de
hemoglobina menor a 10 mg/dl sea indicacién de
transfusién, y ninguna prueba de laboratorio es mas
efectiva que el criterio médico para determinar en qué
momento se debe realizar una transfusion.

2) No hay evidencias de que la anemia leve 0 moderada
empeore el prondstico de un paciente llevado a cirugia.

3) Las transfusiones se encuentran relacionadas con
eventos inmunoldgicos e infecciosos indeseables, por
lo que el nimero de transfusiones se debe reducir al
minimo.

4} Las nuevas alternativas que se estan desarrollando
abriran camino a técnicas que permitan reducir al
minimo las practicas transfusionales; sin embargo, estas
conductas se deben preservar mientras se consideren
la mejor opcién para la salud y bienestar de un paciente.

5) Se requieren mas investigaciones para definir las
indicaciones y los métodos transfusionales.
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TECNICAS PARA DISMINUIR LAS PERDIDAS
TRANSOPERATORIAS DE SANGRE Y EVITAR LOS
REQUERIMIENTOS TRANSFUSIONALES

Sangre autéloga. Estas técnicas se encuentran
disponibles desde 1920 y adguirieron fuerza en los
ochentas con la aparicion del miedo al VIH. En realidad el
uso de la sangre autéloga comprende multiples técnicas
que ie permiten al paciente suplirse con su propia sangre.
Las técnicas autélogas mas reconocidas son:

Donacion autdloga preoperatoria o auto-transfusion (PAD).
Esta es la forma mas popular de transfusiones autdlogas.
El paciente que ha sido programado para una intervencion
quirdrgica en la que posiblemente requiera ser
transfundido, acude a la clinica ¢ ¢entro de recoleccion
de sangre desde las 6 semanas antes de la intervencion
para extraer las unidades de sangre que requiera durante
la posterior cirugia; las guias de la Asociacion Americana
de Bancos de Sangre (AABB) y la Administracién de
Drogas y Alimentos (FDA) prohiben la donacion autdloga
de sangre preoperatoria con un tiempo igual 0 menor a
72 horas previo a la cirugia, e indica que idealmente esta
donacién deberia realizarse 3 semanas antes de la
intervencion. La suplencia de hierro es obligatoria durante
este procedimiento™ y segun el caso puede asociarse
eritropoyetina. Un paciente promedio puede recolectar 2
unidades de sangre (una unidad por semana) para sus
procedimientos quirdrgicos, sin presentar mayores
complicaciones.?

En todas las instituciones es obligatorio realizar las mismas
pruebas de laboratorio a la sangre extraida para un
procedimiento autdlogo que para una donacién voluntaria,
pues existe la posibilidad de que esa unidad de sangre
no sea utilizada en su destinatario original si no liegase a
requerirla, y podria ser empleada en otro paciente; ademas
podria significar una amenaza para la bioseguridad de
las personas que manipulan estas unidades. Las
disposiciones y protocolos para el manejo de las
autotransfusiones varian segun la institucion donde se
practiquen; algunas permiten que pacientes con cierto
tipo de infecciones se autotransfundan siempre y cuando
las unidades de sangre sean correctamente eliquetadas
y manipuladas.® "

Infortunadamente este procedimiento no es opcion para
intervenciones de urgencia, ni para pacientes con estado
anémico grave o descompensaciones cardiovasculares..
Es importante también tener en cuenta que una de las
mayores desventajas de las transfusiones alogénicas
preoperatorias es el elevado costo de dicho
procedimiento® "

Autotransfusion intraoperatoria. Este tipo de transfusion
autéloga consiste en- reutilizar toda la sangre que
habitualmente se pierde en la cirugia, y que mediante un
proceso de recoleccidn y lavado de células permite
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reinfundir Unicamente los glébulos rojos perdidos,
desechando los demas elementos absorbidos por el
dispositivo de presién negativa.

Su uso esta indicado en cirugias ortopédicas, uroldgicas
y cardiovasculares. Algunos autores aseguran que su
principal problema es la pobre relacién costo/beneficio,
sugiriendo que se frata de un dispositivo muy costosc que
no justifica la inversién al apreciar los beneficios obtenidos.
Distinto es el caso del transplante hepatice, en el cual
esta técnica puede significar un salvamento de grandes
cantidades de sangre para ser integradas rapidamente al
paciente.”

Esta técnica tiene la ventaja de ser aceptada por los
Testigos de Jehova como una herramienta para la
reposicion de la volemia intraoperatoria. Su principal
contraindicacion es la presencia de procesos malignos o
infecciosos que puedan ser inoculados con el preparado
de glébulos rojos. Sin embargo, los recientemente
desarrollados filtros ionizados podrian permitir el uso de
esta técnica incluso en presencia de procesos malignos;
esto daria lugar a una seleccion mas efectiva del material
celular reciclado. M

Se pueden presentar diversos efectos indeseables con
la utilizacién de esta téenica, como lo es una coagulopatia
dilucional, que se presenta si no se reponen plaguetas y
complemento junto con los glébulos rojos reciclados y
lavados; también pueden presentarse procesos
hemoliticos de ta sangre reciclada si la succion tiene muy
alta presién o si la sangre lavada es reintegrada al paciente
directamente desde la maguina lavadora.”

Hemodilucion normovolémica aguda (NHD). Este es otro
método de transfusién autdloga que se fundamenta en el
concepto de que los pacientes en buen estado
hemodinamico y con una adecuada monitorizacién,
pueden tener una agresiva dilucion de hemoglobina sin
sufrir ninguna alteracion o complicacion permanente. El
procedimiento consiste en cambiar un determinado
volumen de sangre por cristaloides {en relacidn 1:3 con el
volumen extraido} o coloides (en relacién 1:1) para que
en cualquier momento, durante o posterior a la cirugia,
sea reinfundida la sangre autdloga extraida momentos
antes."?

Esta técnica se recomienda en los casos en que se anticipa
una alta pérdida de volumen, puesto que al ser pérdidas
de liquidos diluidos, la pérdida total de componentes
celulares se minimiza importantemente.

Tiene la ventaja de que ademéas de los componentes
celulares de la sangre, se reinfunden factores de
coagulacion y algunas otras sustancias que no estan
presentes o no son funcionales en las transfusiones
heterélogas o en los sistemas de autotransfusion
intracperatoria; ademas, es mucho mas barata que ia
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transfusion autéloga preoperatoria y no requiere de 6
semanas de preparacion prequirirgica.'2

El principal riesgo de esta técnica es el de presentar
coagulopatia por dilucién; sin embargo, hay estudios que
muestran que las hemodiluciones normovolémicas no son
un factor de riesge significativamente mayor que otras
técnicas de transfusidon autéloga para presentar
coagulopatias.®

Hipotensién voluntaria. Esta técnica fue propuesta
inicialmente en 1917 para realizar intervenciones
intracraneanas, luego fue introducida a la clinica practica
en 1946 como método para disminuir la pérdida de volemia
durante las intervenciones quirurgicas.* ' Algunos autores
la definen como la reduccién de la tensidn arterial sistdlica
entre 80 y 90 mmHg, otros autores la definen como una
reduccion de la PAM entre 50 y 65 mmHg en pacientes
normotenses y rangos un poco mayores en pacientes
hipertensos. Su aplicacion se sustenta en el simple hecho
de gue un paciente hipotenso pierde menos sangre por
los vasos permeables gque uno normotenso.

Uno de los problemas de esta técnica es el fendmenco de
hipoperfusién de los érganos terminales como rifién,
higade, cerebro e intestino.! Este procedimiento esta
contraindicado en enfermedad neuropsiquiatrica,
estenosis adrtica, estenosis subadrtica, hipertrofia
idiopatica y enfermedad arterial corenaria inestable por
las implicaciones hemodinamicas y las consecuencias
neurofisiolégicas de los episodios de hipoperfusién
cerebral.?

Agentes antifibrinoliticos. Su utilidad radica en el control
de la hemorragia que es regulada por la accidén de la
plasmina. Los agentes antifibrinoliticos, como su nombre
lo indica, inhiben la fibrinolisis que podria repermeabilizar
un vaso sangrante.* '° Estos agentes se han utilizado con
éxito en el control del sangrado quirdrgico de los drganos
que tienen altas concentraciones de factores activadores
de plasmindgeno (saliva, cerebro, mucosa gastrica y
prostata); son utilizados para evitar el resangrado de
hemorragias subaracnoideas, Ulcera péptica sangrante,
prostatectomias, y #n pacientes hemofilicos que van a
tener intervenciones odontolégicas.® ' En algunos estudios
se ha demostrado que el usc de estos agentes puede ser
peligroso por el incremento en la incidencia de accidentes
isquémicos, pero hasta la fecha no existe un resultado
concluyente, por lo gue su Uso sigue siendo controversial
y no recomendado como procedimiento de rutina. 2

Acido épsilon amino caproico (EACA), acide
tranexamico (TXA) y analogos de la licina. Son agentes
antifibrinoliticos sintéticos que se unen de manera
reversible, tanto a la plasmina como al plasmindgeno
inhibiendo su accion. Al parecer muestran buenos
resultados ‘al ser administrados de manera profilactica,
pero su eficacia disminuye si se administran después de
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gue se presentan los sintomas del sangrado. No existe
evidencia médica que indique que el uso de estos
farmacos incremente el riesgo de complicaciones
trombéticas. ™12

En un metaanalisis reciente se concluye que el EACA
tiene una efectividad y confiabilidad muy parecida a la de
la aprotinina, con un costo tres veces menor, por lo que
debe ser preferido como farmaco antifibrinolitico de
eleccion.’

Un estudio controlado que propone un protocolo de
manejo con acido tranexamico 15 mg/kg dosis, iniciando
30 minutos antes de la cirugia y continuando la
administracion cada 8 horas por 3 dias posteriores a la
intervencidn, mostré una significativa disminucién de las
hemorragias y menores concentraciones de plasmindgeno
al usar el farmaco."

Aprotinina. La aprotinina es un polipéptide de 58
aminoacidos, inhibidor de la proteasa sérica que es
extraida de tejido pulmonar, parotideo y pancreatico
bovino. Actla inhibiendo la plasmina, tripsina y kallicreina,
que a su vez evita el paso de plasmindgeno a plasmina,
inhibiendo asi la fibrinolisis. La aprotinina ha mostrado
mejorar la hemostasia de pacientes con alteraciones
explicadas bien sea por la anticoagulacion utilizada o por
las alteraciones causadas en la estructura de los
receptores plaquetarios con el uso de las maquinas de
circulacién extracorpérea.

La mayoria de los centros de atencién manejan uno de
los dos siguientes esquemas de administracion: uno de
dosis alta que consiste en una dosis inicial de 2.000.000
de unidades inactivadoras de kallicreina (KIU)} y 500.000
KIU/hr en infusién continua durante la cirugia; y un
gsquema de dosis baja que se realiza administrando
1.000.000 KIU al inicio de la cirugia y una infusion
continua de 250.000 KUlhr durante la intervencion. '+

En un metaanalisis reciente,' se reporta que se
encontraron mejores resultados en los pacientes
manejados con dosis alta, porque disminuyeron de forma
mas representativa las pérdidas de sangre y los
requerimientos transfusionales, aunque la diferencia no
fue muy grande. Ademas los pacientes con régimen de
baja dosis tuvieron un mayor riesgo de ser reintervenidos
bajo la sospecha de sangrado postoperatorio. Sin
embargo, no se hallaron diferencias en la sobrevida de
los pacientes tratados con el régimen de baja dosis
comparados con los del régimen de alta dosis. %"

Durante los afios en gue la aprotinina ha sido utilizada, se
han presentado multiples reportes en los que se cuestiona
la seguridad del farmaco, invocando especialmente la
presentaciéon de episodios anafilacticos luego de una
exposicién primaria o secundaria al farmaco. 7%
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En 1995 Daniel y colaboradores desmintieron estos
reportes y mostraron que no existe un mayor riesgo de
presentar reacciones alérgicas o anafilacticas con el uso
de aprotinina, en pacientes que durante la exposicion
primaria al farmaco no hayan presentado ninguna
reaccién. Sin embargo, y dado que los pacientes
expuestos a este tipo de intervenciones tienen un pésimo
prondstico si se preseniasen reacciones alérgicas o
anafilacticas, se recomienda realizar una prueba de
reactividad intradérmica antes de administrar cada dosis,"”
y realizar la aplicacion conjunta de 500 mg de succinato
sodico de metilprednisona 30 minutos antes de la infusion
de aprotinina en pacientes que no se encueniren bajo
terapia inmunosupresora.’® La Sociedad Australiana de
Anestesia recomienda realizar pruebas subcutaneas de
tolerancia a aprotinina en todo paciente en quien va a ser
aplicada por primera vez.'” 2 Siempre hay que considerar
a la hematuria como contraindicacidn para cualquier
antifibrinolitico.

Debido a que la aprotinina es metabolizada en el rifién se
mantiene una discusion respecto a ia nefrotoxicidad cau-
sada por este farmaco. Peter y colaboradores realizaron
un estudio controlado y encontraron que no era posible
adjudicar la presencia de falla renal temporal en pacien-
tes intervenidos al uso de aprotinina, y que algunas alte-
raciones en la funcion renal {incremento significativo de
la Alfa2-microglobulina, un aumento noctable en la
microproteinuria y una leve disminucion de la produccion
de orina) se presentaron durante los primeros 5 dias
postoperatorios en pacientes a quienes se les administré
aprotinina, pero no se presentaron alteraciones significa-
tivas en la constitucion sérica o urinaria, ni alteraciones
renales a mediano o largo plazo.'s 2

Los agentes antifibrinoliticos han sido utilizados en cirugia
cardiaca por muchos afios y han mostrado redicciones
significativas en las pérdidas sanguineas y requerimientos
transfusionales. Algunos articulos 12! 22 concluyen que la
efectividad de la aprotinina es mayor que la de los analogos
de lisina, disminuyendo los requerimientos transfusionales
y las reintervenciones postoperatorias por sangrado.' El
uso de agentes procoagulantes y antifibrincliticos implica
por ende un aumento tedrico de las complicaciones
embdlicas; sin embargo un meta-analisis® reporta que
no hay evidencia de que la aprotinina aumente el riesgo
de accidente embdlico.

Desmopresina {Deamino-D-arginina Vasopresina -
DDAVP). Este es un analogo de la vasopresina que
inicialmente fue disefiada para el manejo de la diabetes
insipida. Se cred como un agonista de la hormona
antidiurética, pero al ser probada se encontré que afectaba
la coagulacién: al ser administrada aumenta de 2 a 20
veces® la liberacion de los factores VI, VII-C y Von
Willebrand del endotelio vascular.’s Todo esto gracias a
que la DDAVP estimula la liberacion de los cuerpos de
Weibel-Palade de la célula endotelial.’®
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El DDAVP ha traido grandes beneficios en el tratamiento
de la hemofilia y la enfermedad de Von Willebrand, siendo
una excelente opcidn para reducir las pérdidas
intraoperatorias de sangre de estos pacientes. Sin
embargo, no tiene muy buenos resultados en los pacientes
con la enfermedad de Von Willebrand cuyos indices de
factor VIl normal son menos al 1%. De igual forma se han
encontrado poca o ninguna respuesta al tratamiento con
DDAVP en pacientes con enfermedad de Von Willebrand
de tipo 1B o BIII, quienes requieren terapia con
crioprecipitados.'*

La terapia con DDAVP ha mostrado ser efectiva en el
manejo de pacientes con alteraciones plaquetarias
secundarias a enfermedad renal cronica, cirrosis hepatica
y uso de aspirina, sobretodo en pacientes que se someten
a bypass coronario luego de una ingesta cronica de esta;
esto se explica porque las maquinas de circulacién
extracorporea producen alteraciones en la funcién
plaquetaria al modificar la estructura de sus receptores.®

A pesar de que la desmopresina ha mostrado bensficios
en el manejo de pacientes con alteraciones de la
coagulacién, no ha mostrado ningln beneficic en el
manejo de pacientes sin coagulopatia de base. Debe
tenerse cuidado al administrar la DDAVP de manera
rapida, debido a que por su efecto similar al de la ADH,
pues puede producir hiponatremia e hipotension.®

Los nuevos metaanalisis que evalldan la efectividad de la
desmopresina no muestran ningln beneficio de su uso
para manejar los problemas hemaorragicos frans o
postoperatorios comparado con los demostrados
beneficios de la aprotinina y los analogos de la licina.®

NUEVAS TECNICAS QUE REDUCEN LAS PERDIDAS
SANGUINEAS

Bisturi arménico de ultrasonido. Este funciona por la
emisién de frecuencias arménicas de diminuta amplitud y
gran potencia, que pueden ser enfocadas en un punto
determinado del espacio, lo que permite cortar y coagular
la sangre simultaneamente." ¢

Coaguladores de emision de argén. Los coaguladores
de emisién de argdén son dispositivos de alta precision
gue se usan intraoperatoriamente para coagular y producir
hemostasia en érganos muy vascularizados.! Tienen como
principal ventaja la capacidad de coagular un punio muy
bien delimitado del tejido, sin comprometer los tejidos
aledanos; ademas, a diferencia del electrocauteric no
utiliza calor por flujo eléctrico, por lo que no produce
chispas ni lesién incidental de tejidos cercanos.t

Equipos de salvamento sanguineo. Se han desarrollado
magquinas que pueden reciclar las pérdidas sanguineas
intraoperatorias, recolectando la sangre con un sistema

Articulo Estudiantil /\[\/\/\m

especial de succion de baja presion para posteriormente
limpiar y clasificar las células. Infortunadamente muchos
de estos mecanismos no han sido aprobados por la FDA_!

Cuchillos Gamma. En el mercado también se puede
encontrar otros dispositivos mas costosos, como el cuchillo
gamma, que vale 3.2 millones de ddlares y proporciona
alta precision y excelente control hemostéatico. "

Sellantes de fibrina. Se compone de fibrindgeno humano
y tfrombina bovina que son combinados en el momento de
utilizarse y que en presencia de calcio forman un selio
flexible de especial utilidad sobre el trayecto de las suturas
vasculares.

En Europa existen varias presentaciones comerciales,
pero no ha sido aprobado por la FDA. Algunos cirujanos
hacen su propio sellante de fibrina utilizando técnicas de
crioprecipitado para obtener fibrina humana, bien sea del
mismo paciente gue va a ser operadoe o de oiro donanie y
los combina con trombina bovina y calcio que se consiguen
comercialmente. El pegamento obtenido mediante estas
técnicas “caseras” contiene concentraciones menores de
fibrindgeno que las presentaciones comerciales del
sellantg 451

Hemostéaticos de celulosa oxidada regenerada. Este
&8s un hemostatico fibrilar absorbible de facil uso que se
adhiere facilmente a las superficies hemorragicas,
conformando un sello temporal que facilita los procesos
de cicatrizacion y no requiere ser extraido, ya que se
absorbe en 1 0 2 semanas. Por sus ventajas es bastante
utilizado en cirugias vasculares periféricas, oftalmologia,
cirugias cardiovasculares y neurocirugia. Sus principales
inconvenientes son el costo y las reacciones
granulomatosas que se presentan en raras ocasiones.
Ademas su uso se restringe a cirugias limpias, pues en
presencia de infecciones representa un alto riesge para
el paciente por convertirse en medic de cultivo para
microorganismos.*

Hemostaticos microfibrilares de colageno. Aligual que
el anterior, se recomienda en procedimientes en que las
técnicas de hemostasia por ligadura, sutura o
cauterizacion no son apropiada. Actla por simple efecto
mecanico al colocarse en el punto hemorragico y carece
de cualquier tipo de interaccidn con el proceso de
cicatrizacion y hemostasia normal del individuo.™

Por la simplicidad de su funcionamiento y la comodidad
de su uso puede aparentar ser una técnica muy segura y
atil pero en realidad su uso esta lleno de
contraindicaciones y apreciaciones que, junto con su
costo, lo postulan como una segunda opcién.

Esta contraindicado para el afrontamiento de piel porque
dificulta el ‘procesc de cicatrizacién y produce pésimos
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resultados estéticos; también esta contraindicado su uso
en periostio por su mala adherencia, aunque se ha
reportado que podria disminuir la presentacion de cailos
O0seos. No puede ser uiilizada en vasos arteriales con
hemorragia pulsante; sélo puede ser utilizada en
superficies previamente secas, para garantizar su
adherencia a las paredes; ademéas se desconocen las
implicaciones de su uso a largo plazo. Ha mostrado ser
poco efectivo en pacientes heparinizados o con
alteraciones plaquetarias. Por su origen bovino pueden
producir reacciones de rechazo. Puede producir efecto
de masa y comprimir estructuras vecinas, va que
incrementa su volumen al absorber liquidos. No se
conocen las implicaciones de su uso en nifics ¢ mujeres
embarazadas. Por todas estas razones se debe realizar
una minuciosa valoracion del riesgo y el beneficio antes
de utilizar la técnica. 4"

EXPANSORES DE VOLUMEN

En toda situacion de urgencia traumatica o perioperatoria
se debe considerar el mantenimiento de una volemia y el
transperte adecuado de oxigeno. La volemia puede
asegurarse con la adicion de cristaloides o coloides.

Cristaloides. Los cristaloides son un grupo de soluciones
de electrolitos en medios acuosos que por su bajo costo,
carencia de proteinas antigénicas en su contenido y
experiencia en su uso, han adquirido una gran reputacion
como la primera eleccidén a la hora de restituir el volumen
perdido de forma aguda. * Se dispone de muchas
soluciones electroliticas de composiciones variables para
administracién parenteral. A continuaciéon se comentan
algunas de las de uso mas comin. La eleccion de un
liguido depende del estado de volumen del paciente y el
tipo de anormalidades de la concentracién o la com-
posicion que exista.?

La solucion salina isotdnica “simula” el liquido extracelular
y puede servir para restituir pérdidas digestivas y déficit
del volumen del liguido extracelular cuando no existen
grandes anormalidades de concentraciéon y composicion
electrolitica.? La solucion de Ringer con lactato es
fisioldgica y contiene por litro 130 mEq de sodio
equilibrados por 109 mEq de cloruro y 28 mEq de lactato.
El lactato se utiliza en lugar de bicarbonato porque es
més estable en liquidos para uso intravenoso durante su
almacenamiento y después de la venoclisis se convierte
con facilidad en bicarbonato en el higado. No existe razdn
para preocuparse por la capacidad del higado para
metabolizar el lactato cuando se administran grandes
cantidades de solucién de Ringer con lactato a pacientes
con choque hemorragico. 2*2¢Los efectos de esta sclucidn
en la composicién de los liquidos corporales y el pH normal
son minimos, incluso cuando se utilizan grandes
volumenes. 2 Se dispone de otras soluciones salinas
equilibradas, algunas con acetato o bicarbonato de sodio
en lugar de lactato todas se consideran intercambiables.®
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La solucién de cloruro de sodio isotdnico tiene 154 mEq
de sodio y 154 mEq de clorure por litro. La concentracion
alta de cloruro, mayor que la sérica normal de 103 mEg/L,
impone a los rifiones una carga apreciable de exceso de
cloruro que no puede excretar con rapidez. En
consecuencia, es posible que se presente acidosis
dilucicnal por reduccion del bicarbonato base en relacién
con el acido carbdnico. Sin embargo, esta solucién es
ideal para la correccion inicial de un déficit de volumen de
liquido extracelular en presencia de hiponatremia,
hipocloremia y alcalosis metabdlica.?* 2 En una situacion
similar con acidosis metabdlica moderada puede
administrarse lactato de sodic MIS {157 mEg/L tantc de
sodio como de lactato).?

Para sostén en el postoperatorio suele utilizarse una
solucién de cloruro de sodio 0,45% en dextrosa al 5%
que proporciona agua libre para las pérdidas insensibles
y un poco de sodio para el ajuste renal de la concentracion
sérica. Cuando se le afiade potasio, resufta una sclucion
adecuada para las necesidades de sostén en un paciente
sin complicaciones que sdlo requiere liquidos
parenterales durante poco tiempo.?

Existen cinco consideraciones prioritarias antes de
escoger un cristaloide para infundir: 1. Puede ser hiper,
hipo o iso osmolares y su uso masivo puede alterar la
distribucidn liquida del organismo. 2. Tiene una corta vida
media intravascular y se distribuye rapidamente por el
tejido intersticial. 3. La sobrecarga hidrica y de electrolitos
puede forzar la actividad del sistema cardiovascular y renal
y puede inducir coagulopatias o acidosis por dilucién del
contenido vascular. 4, Carecen de presién oncdtica. 5.
Las soluciones de dextrosa no son cristaloides y carecen
de utilidad como reconstituyentes de volumen.

Coloides. Los coloides son sustancias utilizadas como
reconstituyentes de volumen a corto plazo, que permiten
sostener niveles normales de volemia mientras la causa
inicial de la hipotensidn es corregida. Los coloides pueden
ser derivados de la sangre (albimina o fracciones de
proteina plasmatica) o sintéticas (dextranos, almidones y
gelatinas modificadas).

Existen multiples guias y algoritmos para el manejo del
paciente critico, gue recomiendan los coloides como
primera opcidn para realizar la recusacion de fluidos. Sin
embargo algunos meta-analisis 2 2* han demostrado
que los coloides no ofrecen ningun beneficio sobre los
cristaloides en la resucitacion, e incluso mostraron que en
ciertas situaciones, la administracién de albUmina podria
incrementar {a moralidad. 2

Albamina. Se encuentra en presentaciones al 5% vy al
25%. Son de gran utilidad por sus propiedades oncoticas
que mejoran la restitucion y mantenimiento del volumen
intra vascular. La albumiha al 25% posee una presion
oncdtica 5 veces mayor que el plasma, por o que expande
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y retiene los liquidos de una forma muy rapida. Estos
productos son extraides de un pool de plasma humano y
tratados para eliminar todo su contenido viral. Son un
elemento seguro porque hasta el momento no se han
reportado casos de hepatitis 6 VIH secundarios a la
infusién de aibimina.>

La albiimina al 5% es una buena opcién para la restitucién
de volumen en pacientes que tienen un adecuado aporte
de oxigeno. Su vida media es de 24h y no debe ser
empleada como cerrector de los déficits nutricionales ya
que aungue puede subir los niveles de albamina no
mejora el balance nutricional y energético del paciente.
Algunas familias del grupo de los testigos de Jehova
rechazan ¢l uso de la albdmina.®

Existen unas variaciones de la albamina llamadas
fracciones proteicas purificadas. Estas se constituyen en
un 88% de albumina y un 12% de globulinas, que no se
encuentran en la albimina convencional para infusion.
Esta es tratada de igual forma que la albimina tradicional
para evitar el riesgo de infecciones.s

Un meta-analisis reciente?” demostré que no hay
evidencia que demuestre que el uso de albamina en
pacientes criticamente enfermos mejore su pronéstico y
que, al contrario a lo pensado, puede llegar a ser perjudicial.
Ademas, es dos veces mas costoso que los almidones
(Starch). Por estas razones es recomendable restringir su
uso para el manejo del paciente con cuadros agudeos en
los que su uso ha demostrado efectividad como en el
manejo agudo del paciente quemado y situaciones
clinicas relacionadas con hipoproteinemia®”

Dextranos. Los dextranos son polimeros largos de glucosa
y estan disponibles segun el tamafio de sus cadenas:
Dextran 40 (cadenas de 40 KilcDaltons) y Dextran 70
{cadenas de 70 KiloDaltons). Se sabe que los dextranos
intervienen en la funcidon plaguetaria, causan alteraciones
en los resultados de las pruebas cruzadas, y en ocasiones
se ha asociado con eventos anafilacticos, por lo gque son
poco utilizados como expansores de volumen. Para
disminuir el riesgo de anafilaxis se debe administrar
Dextran 1 (cadenas de 1 KiloDalton} previamente,
aprovechando que esta molécula actia como un haptenc
que se liga al Dextran de 40KD o 70 KD, enmascarandolo
ante el sistema inmune.S

Almidones (HES). Son polimeros sintéticos derivados
del almidén de amilopectina, que se encuentran en
presentaciones al 6% en SSN, poseen un alto peso
molecular y una vida media muy similar a la albimina. Se
ha reconocido que el uso de HES aumenta los tiempos de
coagulacién y sangria porque forma complejos con la
albimina y fibrindgeno, y precipita algunos factores de
coagulacion como el Von Willebrand; sin embargo, los
resultados de los estudios respecto al incremento o no de
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las pérdidas sanguineas durante la administracion de
HES es contradictoria.

En revisiones recientes se concluye que no es posible
dar un valor de dosis maxima, dadeo que la respuesta del
paciente a este medicamento puede ser idiosincrasica, y
que la dosis recomendada de 20 ml/kg no se encuentra
sustentada por ninguna publicacion cientifica. Al parecer
algunos fagocitos monoenucleares acumulan estas
sustancias y las concentran especialmente en la periferia
de los pequefios nervios cutaneos, por lo que
aproximadamente un 33% de la poblacién infundida con
almidones presentan una reaccion pruriginosa severa de
forma aguda ¢ sub-aguda.>!

En algunos estudios se ha demostrade la efectividad que
tiene la precarga (con una solucion 1/10 de pentastarch
en SSN) de los pacientes antes de someterse a una
intervencion con alto riesgo de sangrado, disminuyendo
de forma significativa el riesgo de hipotensién
transoperatoria.?

Desde el punto de vista econdmico, las HES superan a la
albumina, ya que se ha calculado que si se reemplazara
toda la albumina utilizada por HES se ahorraria al afic
cerca de 50 millones de ddlares sdlo en Estados Unidos.®

FACTORES ESTIMULANTES ERITROPOYETICOS

Eritropoyetina. Es una hormona humana de produccion
renal que ha sido obtenida mediante técnicas de
replicacién genética, estimula directamente la médula
d6sea para incrementar la produccién de hematies. La
eritropoyetina fue recientemente aprobada por la FDA para
ser utilizada en pacientes que van a realizar transfusiones
autdlogas, hemodiiuciones normovolémicas o que
requieren incrementos de sus valores de hematocrito y
hemoglobina. ®

Un paciente con un hematocrite menor al 35% ¢ valores
de hemoglobina menores a 1G mg/dL, cumple criterios
para iniciar tratamiento con eritropoyetina.*

En la actualidad sesconocen dos protocolos para la
administracion de la misma y que son de especial utilidad
en los protocolos de donacién autdloga de sangre:

Régimen I: 4 dosis de 600 mgr/Kg administrados de
forma subcutanea o IV alas 3, 2 y una semana antes de la
intervencion, colocando Ia ultima dosis el dia de la cirugia,
para un total de 2.400 mgr/Kg.

Régimen II: 15 dosis IV o subcutaneas, con 300 - 500 mgr/
Kg, iniciando 9 dias antes de la intervencién y hasta 4
dias después de la misma, para un total de 4.500-7.500
mgr/Kg. ?
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Ambos regimenes son adecuados y muestran la misma
efectividad pero debe, de preferencia, y si el tiempo lo
permite, utilizarse el régimen |, ya que requiere 47% menos
de eritropoyetina que el régimen II. Un estudio controlado
reciente, mostrd que con 300 mgr/Kg/dia se disminuyeron
considerablemente los requerimientios transfusionales de
pacientes manegjados en UCI y que tenian indicacidn de
ser transfundidos.®

Un nivel de hematocrito entre 41% y 45% es lo deseado
para llevar a un paciente a intervenciones con alta pérdida
de sangre (artroplastia total de hombro, bypass coronario,
efc.), y un paciente en manejo con eritropoyetina puede
obtener entre 5 y 7 puntes de incremento en su hematocrito
luego de la tercera semana de iniciado el tratamiento.

Durante la administracién de eritropoyetina se deben
controlar los niveles de hemoglobina y hematocrito cada
tercer dia. Si el incremento de la hemoglobina es mayor a
2 gr/dl por semana hay que reducir en 25% la dosis de
eritropoyetina, y debera suspenderse si en cualquier
momento la hemoglobina es mayor a 14 gr/dl o el
hematocrito mayor a 45%. 412

El uso de eritropoyetina puede causar hipertension. Si los
valores de la presién sistélica se incrementan en mas de
20 mmHg v la diastélica en mas de 10 mmHg, debera
iniciarse manejo antihipertensivo.*

Estudios realizados para demostrar gue la administracion
de eritropoyetina disminuye la necesidad de transfusiones
alogénicas, tienen resultados contradictorios.®

Suplencia de hierro. La historia del manejo terapéutico
con hierro se remonta a la mitologia griega donde el
médico Melampo curé de su impotencia al argonauta
Apolodoro con agua en la cual se habia dejado oxidar
una espada e inici¢ asi su uso en el mundo occidental.

Tanto los médicos egipcios como los griegos Hipdcerates,
Dioscérides y Galeno utilizaban diversos compuestos
naturales de hierro y es sorprendente como se intuia que,
de alguna manera, el hierro era el que daba su color rojo
a la sangre.®

Avicena establecié que las sales de hierro, y no el hierro
elemental, eran las que tenian accion terapéutica y
describié detalladamente la preparacién del acetato de
hierro a partir del vinagre.

Sydenham establecié de manera definitiva la utilidad del
hierro en el tratamiento de ciertas anemias y Blaud, en
1832, fue el creador de las pildoras que llevan su nombre,
cuya base es el sulfato ferroso y que fueron utilizadas por
mas de un siglo.®

Sulifato ferroso. El sulfato ferroso en su forma hidratada

(heptahidrato), Fe, (SO,),. 7H.0, contiene 20% de hierro
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elemental y es la manera mas efectiva y econémica de
administrar este elemento a los pacientes ferropénicos.
Se prepara en forma de grageas o tabletas para protegerlo
de la oxidacion. Otras formas de hierro son el fumarato
(33% de hierro elemental), el gluconato (12%) y el lactato
(19%).

Es esencial que la preparacion farmacéutica que se utilice
se pueda disolver en el estomage porque el hierro se
absorbe primordialmente en el duodeno y parte proximal
del intestino delgado. Existen adin dudas sobre la biodispo-
nibilidad de ciertas formas de hierro oral con cubierta
entérica.

La adicion de acido ascérbico a las preparaciones de
hierro oral facilita la absorcion del hierro, pero es de muy
poca utilidad cuando se administran dosis terapéuticas
que, de todas maneras, sobrepasan ampliamente la
capacidad maxima de absorcién de la mucosa intestinal.

Las combinaciones de hierro con vitamina B12 (factor
intrinseco), folatos y otras vitaminas son irracicnales y no
se deben utilizar. La combinacion de hierro y folatos es
aceptable como suplemento nutricional en mujeres
embarazadas.

Idealmente, la dosis diaria terapéutica de hierro es de
200 mg, lo cual equivale a 1.000 mg de sulfato ferroso
hidratado. Cuando el paciente no tolera esta cantidad de
sulfato ferroso es necesario disminuirlo a 300 mg diarios
repartidos en tres dosis de 100 mg, continuando la admi-
nistracién de la droga durante un periodo minimo de tres
meses en casos de anemia ferropénica moderada.

Si se busca crear depoésitos de hierro que protejan al
paciente de una pronta recaida, se debe continuar la
administracion de hierro (200 mg diarios) durante seis
meses adicionales después de que se haya lliegado a los
niveles normales de hemoglobina.®

Aproximadamente, un 25% de los pacientes que reciben
la dosis terapéutica maxima de hierro (1.000 mg de sulfato
ferroso al dia) desarrollan efectos colaterales como
nauseas, vémito, agrieras, constipacion y diarrea.

La apariencia del compuesto administrado, la relacién
médico-paciente, la preparacién psicolégica previa a la
administracion de la droga, lo mismo que innumerables
circunstancias personales, influyen notablemente en la
frecuencia e importancia de las reacciones gastro-
intestinales asociadas con la terapia de hierro.®

Aungue la absorcion de hierro es optima con el estémago
vacio, la insistencia en esta recomendacion puede
conducir al fracaso total detl tratamiento debido a la
frecuente apariciéon de las ya mencionadas molestias
digestivas.
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Desde el punto de vista practico, 40 mg de hierro elemental
(210 mg de suifato ferroso hidratado), tres veces al dia
con las comidas, durante tres meses, es un modo
terapéutico aceptable entre maxima efectividad y
tolerancia en este tipo de terapia.

Se ha demostrado que una vez corregida la ferropenia, la
absorcion intestinal de hierro se reduce en forma drastica
y los depdsitos se reconstituyen muy lentamente, a una
tasa de 100 mg por mes.*

Hierro parenteral. Esta indicado en pacientes que
requieren suplencia de hierro y no estan incluidos dentro
del grupo de quienes se puede administrar suplencia de
hierro por via oral, bien sea porque tienen niveles muy
bajos de hierro sérico o por que no toleran esta via de
administracion.

La forma parenteral de hierro mejor conocida y con la
cual hay mayor experiencia es el hierro dextrano {Imferén).
Es un complejo de dxido férrico con dextranos de peso
molecular entre 5.000 y 7.000 daltones en solucion
coloidal, con un contenido de 50 mg de hierro por mililitro.
Se puede aplicar por via intramuscular y en circunstancias
excepcionales por via intravenosa. %

La administracién parenteral de hierro tiene varios
inconvenientes y peligros pues tiene un costo mas elevado
que el de la terapia oral, su aplicacién intramuscular
puede ser dolorosa, causa tatuajes permanentes en el
sitio de inyeccién y se han descrito reacciones
anafilacticas fatales con la administracion intravenosa de
hierro dextrano.

Todo lo anterior hace que sélo en circunstancias
verdaderamente excepcionales se justifique optar por esta
forma de terapia para el tratamiento de la ferropenia.
Cuando se contemple la posibilidad de la aplicacion, es
obligatorio aplicar inicialmente 0,1 mL y observar al
paciente durante 60 minutos antes de aplicar la dosis total ®
Su aplicacion siempre se debe realizar en un sitio que
conste del equipo téchico y humano necesarios para actuar
adecuadamente en caso de reaccién anafilactica.*®

El tratamiento integral de la anemia ferropénica exige
identificar y corregir sus causas, ya que de lo contrario
resulta inevitable una recaida.®

SUBSTITUTOS SANGUINEOS

Desde 1960 tanto la industria privada como la militar han
tratado de encontrar un sustituto para la sangre,
especialmente uno que pueda duplicar su capacidad de
transportar y distribuir gases. En la actualidad hay dos
grupos de productos que sobresalen por esto, y se
postulan come candidatos para quitarle a la sangre su
titulo de primera opcién transfusional, ya que disminuyen
¢l riesgo de reacciones inmunoclégicas y de infecciones
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por transfusiones sin afectar su actividad transportadora
de oxigeno.?®

Soluciones de hemoglobina, La molécuia de
hemoglobina tiene una alta capacidad de union a oxigeno
y tiene una presion de liberacion de O, de 40 mmHg, lo
que la hace una excelente opcién para suplir las
necesidades de oxigeno."

En la ditima década se han utilizado 4 fuentes de
hemoglobina: humana, bovina, recombinante y
transgénica. Hasta la fecha no se ha podido probar cual
de estas cuatro es méas efectiva, y esto ocurre porque la
principal complicacién de la hemoglobina, que radica en
su toxicidad, no depende de la fuente de la que provenga
la molécula sino de su comportamiento en el organismo.
Sea cual sea su origen, la hemoglobina es un tetradimero
que en la luz vascular se disocia en moléculas diméricas
que causa vasoconstriccion y tienen efectos toxicos en el
rifién y el tracto gastrointestinal ®

Para evitar este problema se han realizado miltiples

propuestas:

= Conjugar ¢l tetramerc de hemoglobina con una cadena
de polietilenglicol,

= Realizar eniaces covalentes quimica o gengticamente
entre las subunidades de la hemoglobina.

= Encapsularla en un liposoma gue simule un glébulo
rojo.

Todavia no hay estudios concluyentes que muestren la

efectividad de estas técnicas.®

También se esta estudiando un compuesto a base de
hemoglobina libre de estroma polimerizada y piridoxilada
(Poly SFH-P). Una unidad de Poly-SFH-P tiene la misma
capacidad transportadora de oxigeno que una unidad de
globulos rojos. En dos estudios iniciales los pacientes
toleraron mas de 6 unidades de Poly-SFH-P antes de
presentar sintomas de toxicidad y disminuyeron
importantemente los requerimientos de transfusion
alogénica. ®

El principal problema de estas hemoglobinas es su corta
vida media (8 horas) por lo que no han podidc reemplazar
definitivamente las transfusiones alogénicas, pero si han
tenido excelente aceptacién en el manejo de eventos
agudos, disminuyendo significativamente los
requerimientos de procedimientos transfusionales. 5

Perfluorocarbonados o perfluoroquimicos (PFC). Los
PFC son compuestos analogos a los hidrocarburos en los
que los atomos de hidrégeno han sido reemplazados por
atomos de fldor. Se caracterizan por ser inodoros,
incolorgs, tener bajos niveles de tensién superficial, ser
practicamente insolubles en agua, y una gran capacidad
para disolver solutos gaseosos (25 veces mas que el agua)
debido a que sus moléculas son dificilmente
polarizables.?®2®
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En 1960 surgen como una nueva altemativa ventilatoria
al demostrar que animales de laboratorio podfan ser
sumergidos totalmente en perfluorocarbonados y seguian
manteniendo niveles maximos de saturaciéon. 22
Posteriormente se intenté administrar esta sustancia por
via intravenosa a los animales para averiguar si podia
ser utilizada como un substituto de los glébulos rojos, pero
se encontraron reacciones muy severas al farmaco, por lo
que se descarto esta posibilidad.?® Recientemente se
desarrollo el Fluosol, que se utilizé inicialmente en testigos
de Jehova como altemativa a la transfusion sanguinea y
pese a su evidente capacidad para transportar oxigeno,
no fue aceptada por la FDA como un substituto de Ja
sangre per su corla vida media intravascular (<12 h).2

El peflubron es un fluorocarbonado de segunda
generacion, que se compone de una emulsion basada en
lecitina (C8F17Br) de consistencia no coloide que ha
mostrado tener buena tolerancia y que los pacientes a
quienes se les administraba en dosis de 1.8gr/Kg en
infusion, junto con una ventilacion del 100 %, mostraban
los mismos efectos hemodinamicos y de transporte de
oxigeno que se encontraban en pacientes que habian
sido transfundidos con sangre bajo las mismas
condiciones.?.

La dilucion con PFC se ha postulado como una excelente
alternativa para pacientes sometidos a hemeodilucion
normovolémica, dada su capacidad para transportar gases
compensa los efectos causados por la disminucion de los
niveles de hemoglobina que tiene este grupo de
pacientes.?2

Muchos nuevos PFC que se han desarrollado se
encuentran en etapa de experimentacién y prometen
grandes innovaciones para el manejo alternativo de los
requerimientos transfusionales.

Uno de los factores més atractivos de los PFC es que por
el pequeric tamafio de sus moléculas (0.1 a 0.3 micras) y
por su alta liposolubilidad, pueden acceder faciimente a
tejidos necréticos o desvascularizados a donde ningin
eritrocito podria Hegar. Este planteamiento tedrico ha
impulsado el desarrollo de muiltiples investigaciones para
dsterminar si los PFC podrian ser de utilidad en episodios
necrdticos agudos como I1AM o ACV. #°

DISPOSITIVOS PARA EL MANEJO DEL SHOCK (MAST)

En 1903 fueron descritos los primeros trajes neuméaticos
de hule que fueron disefados para disminuir la
hipotension postural en pacientes sometidos a
intervenciones neuroquirdrgicas. Luego, durante la
segunda guerra mundial estos disefios fueron utilizados
para evitar que los pilotos sometidos a grandes fuerzas G
experimentadas durante algunas maniobras, perdieran
la conciencia durante el vuelo. En la guerra de Vietnam
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se emplearon estos trajes para evitar el shock en los
pacientes que debian ser transportados en condiciones
precarias a centros de atencién.

En 1973 se implementaron los MAST que fueron diseiiados
para el manejo médico del shock hemorragico o la
hipotensién en escenarios prehospitalarios y salas de
urgencia. En 1977 el Comité de Trauma de la Escuela
Americana de Cirujanos, incluyd este equipo dentro de
los requerimientos de todas las salas de urgencia y
ambulancias. %

En Junio de 1999 se publico un meta-analisis que buscaba
evaluar la efectividad y seguridad de estos dispositivos
neumaticos anti-shock. ® En esta publicacion se concluyd
que los unicos dos estudios existentes que cumplen con
los criterios de calidad para ser incluidos no ofrecen datos
concluyentes ni definitivos, pero ambos mostraron que el
uso de estos dispositivos aumentd el tiempo de
hospitalizacion y el riesgo de muerte comparado con el
grupo de control, salvo en los casos de pacientes con
fracturas de extremidades, en quienes los equipos
neumaticos mostraron buenos resultados, disminuyendo
la morbi-montalidad de los pacientes.

MANEJO DEL PACIENTE TROMBOCITOPENICO

La trombocitopenia es un problema clinico frecuente,
especialmente asociado a eventos hemato-oncoldgicos,
radio y quimioterapia, algunas infecciones virales,
situaciones de urgencia, coagulopatias dilucionales y
enfermedades inmuncldgicas, entre otras. ¥

En términos generales, se dice que un paciente
trombocitopénico es aquel con recuentos plaquetarios
menores a 150.000 plaguetas/ml, y clinicamente se
reconoce que recuentos plaquetarios por debajo de
50.000 u/lt en pacientes normaies o por debajo de 10.000
plag/ml en pacientes con patologfas hematooncoldgicas
existe un alto riesgo de sangrado y complicaciones
mayores. Sin embargo, nadie se ha atrevido a imponer
un limite drico, en que se indique la transfusién de
plaquetas, y esto se debe a que los niveles minimos de
plaquetas tolerados por un paciente antes de manifestarse
clinicamente, son muy variados y al igual que las
indicaciones para transfusion sanguinea, sl mejor
indicador para transfundirle plaquetas a un paciente es el
criterio clinico del médico.®

A pesar de no tener células, la transfusion de plaguetas
presenta un importante riesgo biolégico: Infeccion viral
{1/1.000.000), infeccion bacteriana (1/500 a 1/2000),
aloinmunizacién y reacciones refractarias 20% a 30%, v
reaccién febril no hemolitica 20% a 30%. ¥

Ademas del riesgo bioldgico, existe otro inconvenients,
que es la consecucion de las mismas, por que si bien es
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cierto que no dependen de la compatibilidad hematolagica
del denante y el receptor, si se requiere de altas dosis de
plaquetas para efectuar una transfusién clinicamente
efectiva.®

De cada unidad de sangre completa, se puede extraer
una unidad de plaquetas, y una transfusion tipica de
plaquetas requiere de una dosis promedio de 1 unidad
por cada 10 Kg de pesc del paciente, por lo que un
paciente de 70 Kg requiere en promedio 7 unidades de
sangre para obtener una dosis adecuada de plaquetas.
Por dicha razén se necesitarian 7 donantes para obtener
una dosis adecuada de plaquetas para un individuo de
70 Kg de peso.

Esto ha cambiado con la llegada de los equipos de
aféresis, que permiten la extraccion especifica de entre 6
a 7 unidades de plaquetas de un mismeo donante, en una
§6sidn de 2 horas, pudiéndose realizar este procedimiento
con intervalos de 3 dias sin que produzca alteraciones
importantes en el donante. Infortunadamente los equipos
de aféresis son costosos y de dificil consecucion.

Agentes trombopoyéticos. En la actualidad se han
estudiado tres familias de estimulantes de crecimiento
plaquetario: Interleukinas, proteinas de fusion y ligandos
de los receptores c-nilp.®

De los dos ultimos grupos, tanto las proteinas de fusion
como los ligandos de los receptores e-nilp, han mostrado
resultados prometedores en algunos estudios®; sin
embargo, existen dudas sobre los efectos de estas drogas
en humanos y las implicaciones de su uso.

El ligando FIt-3 es el principal representante de las
proteinas de fusion, y su manejo como trombaocitopoyético
no ha sido muy exitoso ya que tiene efectos proliferativos
en mlltiples lineas celulares.

El grupo de los ligandos e-nilp incluye trombopoyetina
nativa (TPOs), trombopoyetina humana recombinante,
factor estimulante de la proliferacion y maduracion
megacariocitica (PEG-MGDF), interfeukina 3, proteina de
fusién de la trombopoyetina y péptidos miméticos de
trombopoyetina. Ambos, tanto la PEG-MGDF, como la
eritropoyetina recombinante han mostrado disminuciones
on los requerimientos de plaquetas de pacientes sometidos
a tratamientos con radioterapia.?*

En otro estudio la PEG-MGDF mostré una mejoria en tos
recuentos de plaguetas de pacientes con trombocitopenia
asociada a HIV. ¥

El desarrollc de la PEG-MGDF ha sido suspendida luego
de que en un estudio demostrd que un 4% de los
pacientes presentan anticuerpos contra la trombopoyetina
después de ser expuestos a esta.

Del grupo de las interleukinas, se ha notado que tanto IL-
3 como la IL-6 han mostrado imitaciones en su uso por su
efecto téxico severo mientras que la IL-11 ha mostrado
mejor tolerancia y va ha sido autorizada para utilizarse
clinicamente.

Un estudio controlado, mostré que la IL-11 puede reducir
en un 30% los requerimientos plaquetarios de pacientes
sometidos a quimioterapia *. La IL-11 también ha
mostrado ser efectiva en el manejo profilactico de pacientes
sometidos a quimioterapia por cancer de seno. Sin
embargo su uso ha sido limitado por las complicaciones
propias del uso de interleukinas, como fiebre, debilidad y
otros efectos sistémicos.

Hasta el momento la IL-11 es el Unico trombocitopoyético
autorizado para uso clinico. El interés en el desarrolio de
estos agentes radica en que la trombopoyetina, que es ¢l
principal factor estimulante de la maduracién y crecimiento
megacariocitico, ha mostrado distintos resultados en el
manejo de la trombocitopenia, de acuerdo con la situacion
especifica del paciente.®

Substitutos plaquetarios. Ademas de implementar
alternativas para mejorar el rendimiento y la calidad de
las plaguetas transfundidas tradicionalmente, se han
prcbado alternativas como la albumina ligada
covalentemente al fibrindgenc que ha mostrado mejorar
la hemostasia en modelos animales, y ha mostrado éxito
en modelos clinicos.

También se ha evaluado la relacién del hematocrito con
la hemostasia, y en un modelo animal se ha visto que una
elevacion del hematocrito de 22 a 34 % disminuye en un
50% los tiempos de sangria en animales con iguales
concentraciones de plaguetas.®

SUMMARY

With the recent use ofhemoderivates as a therapeutic altemative, there are many
positions and conducts that support or cue against transfusional acts. Today
there is a global manifestation which supports the free-of-blood medicine and,
under their believes that blood is expensive, dangerous and difficult to administrate,
they have pushed the develop of therapeutic and surgical altematives which
allow to treat patients with transfusional indications without using henmoderivates.
This paper shows the backgrounf of tranfusional therapy and its impact on medical
practice, presents the techniques used to decraase blood losses during surgery
and some alternatives to the use of hemoderivates.

Key words: Transfusion, altenativ therapies, hemoderivates, perfluorocarbon
compounds.
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