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1. Conceptos béasicos. Definicion

La transfusion de hematies es muy frecuente. En Estados Unidos esta
considerado el procedimiento médico mas frecuente® y a la vez uno
de los més sobre utilizados.

Otra de las caracteristicas de la transfusion de hematies es la gran
variabilidad de su uso. La siguiente gréfica, en la que se comparan los
hematies transfundidos por cada 1.000 habitantes en diferentes paises
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Figura 1. Hematies transfundidos por cada 1000 habitantes en

Europa (de Follea G. et al, Presse Med. 2015)®

Una tercera caracteristica ligada a la transfusion, es el riesgo. Sabemos
gue es un procedimiento que no esta exento de riesgo y que no siempre
la relacion riesgo / beneficio de una transfusion presenta un balance
favorable para el paciente.

A la vista de esta informacién, la Gnica conclusién posible es que debe
promocionarse un uso adecuado de la sangre, es decir, seguro,
clinicamente eficaz y eficiente.

- Seguro: sin reacciones adversas ni infecciones

- Clinicamente eficaz: que comporte un beneficio para el paciente

- Eficiente: sin transfusiones innecesarias




No es de extrafiar que una de las conclusiones de la 632 asamblea de
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), celebrada en Ginebra en el

afio 2010, fuera la siguiente: @

“‘Se urge a los estados miembros a establecer o reforzar los
sistemas para la seguridad y el uso racional de los productos
sanguineos, a proporcionar formacion a todos los profesionales
relacionados con la transfusion, a implementar soluciones para
minimizar los errores transfusionales y velar por la seguridad del
paciente, a promover la disponibilidad de alternativas a la
transfusion incluyendo, cuando esté indicado, la transfusion

autéloga y el patient blood management (PBM)”

Podemos definir PBM como el enfoque multidisciplinario y basado
en la evidencia del paciente con alta probabilidad de recibir transfusion.
Recientemente se ha reunido un grupo de expertos de diferentes
organizaciones relacionadas con el PBM: International Foundation for
PBM, Network for the advancement of PBM, Haemostasis and
Thrombosis (NATA), Society for advancement of PBM (SAPBM),
Western Australia PBM group (WAPBM) and Ontario nurse transfusion

coordinators (OnTrac) y han propuesto la siguiente definicion: 4

“Enfoque sistematico, centrado en el paciente y basado en
la evidencia, para mejorar los resultados de los pacientes
mediante el manejo y la conservacion de la propia sangre del
paciente, al tiempo que promueve la seguridad y el

empoderamiento del paciente”

El PBM se fundamenta en tres pilares:
o Optimizacion de la masa eritrocitaria
o Reduccién de las pérdidas sanguineas
o Mejora de la tolerancia a la anemia. Indicacién transfusional

apropiada



2. Optimizacion de la masa eritrocitaria

En el afio 2008 la OMS realiz6 un estudio sobre de la prevalencia de
anemia en el mundo y calculé que entre 1.500 y 1.700 millones de
personas la padecen®). Hoy esta cifra se estima que esta alrededor de

los 2.000 millones.

Grupo de poblacién Prevalencia de la anemia Poblacion afectada

El por ciento 95% CI Nimero 85% CI

{en millones)

Nifios en edad preescolar 47.4 45.7-49.1 293 283-303
Nifios en edad escolar 25.4 19.9-30.9 305 238-371
Embarazadas 41.8 39.9-43.8 56 54-59
Mujeres no embarazadas 30.2 28.7-31.6 468 446-491
Varones 127 B.6-16.9 260 175-345
Ancianos 23.9 18.3-29.4 164 126-202
Poblacién total 24.8 22.9-28.7 1620 1500-1740

Tabla 1. Prevalencia de la anemia en la poblacion (de Benoist B et al.,

eds. Worldwide prevalence of anaemia 1993-2005)®

La prevalencia de anemia en los pacientes quirlrgicos es mayor que la de la
poblacién general. En un estudio que incluyé mas de 310.000 pacientes
quirargicos mayores de 65 afos se constato una prevalencia de anemia en este
colectivo del 43%.©

Otro estudio mas reciente, realizado en Brasil, analiz6 las peticiones de reserva
de sangre de mas de 20.000 pacientes y constatd una alta prevalencia de la
anemia prequirargica (60,9%), con mayor incidencia en mujeres, personas
mayores de 65 afios y menores de 18. )

Sabemos también que la anemia se relaciona con un incremento de la mortalidad
a los 30 dias en los pacientes sometidos a intervencion quirdrgica, que la
hemoglobina pre-quirdrgica es la variable mas importante relacionada con la

probabilidad de recibir transfusion y que la transfusion es un factor independiente



que se relaciona con una mayor morbi-mortalidad en los pacientes quirlrgicos.
®)

El primer pilar del PBM esta dirigido a mejorar la anemia, principalmente la pre-
quirdrgica, pero no hemos de olvidar que otros pacientes con anemia y
probabilidad de ser transfundidos, como por ejemplo los pacientes ancianos,

también pueden beneficiarse de la aplicacion del PBM.

Anemia pre-quirdrgica

En un estudio realizado en mas de 310.000 pacientes quirlrgicos americanos,
mayores de 65 afios la prevalencia de la anemia fue del 43 % y los autores
constataron un incremento de la mortalidad a los 30 dias de la intervencion en
relacion con la anemia. ©

Otro estudio, que incluy6 casi 8.000 pacientes y publicado en 2009 concluye que
la anemia preoperatoria es un factor de riesgo independiente relacionado con la
mortalidad. Tal como se aprecia en la figura 2, este estudio demostré que un
menor valor de hemoglobina preoperatoria se asocia a una mayor probabilidad
de muerte postoperatoria(®

PROBABILTY OF MORTALITY

7 8 9 10 1" 12 13 14 15
PREOPERATIVE HGB

Figura 2. Relacion entre la mortalidad y la hemoglobina preoperatoria en

cirugia no cardiaca (de Beattie W. et al. Anesthesiology 2009)*0)



La transfusion, al igual que ocurre con la anemia, es otra de las variables que
esta relacionada con un incremento de la morbi-mortalidad en los pacientes
quirurgicos.

El factor mas determinante de la transfusion en los pacientes quirirgicos es la
hemoglobina pre-operatoria.

Las principales guias de consenso recomiendan tratar la anemia prequirdrgica
hasta alcanzar, en ambos sexos, un valor de hemoglobina igual o superior a 13
g/dL. @b

Cuando analizamos la causa de la anemia en adultos mayores de 65 afios
observamos que una tercera parte corresponden a anemias carenciales (la mas
frecuente por déficit de hierro), otra tercera parte son anemias en las que no se
objetiva una carencia y la tercera parte restante corresponde a anemias de
etiologia multifactorial.

Table 2. Distribution of types of anemia in persons 65 years and
older, United States: NHANES Ill, phase 2, 1991 to 1994

Anemia MNo. in the United States Type, 9% All anemia, %
With nutrient deficiency
Iron only 467 000 483 16.6
Folate only 181 000 i8.8 6.4
Bz only 166 000 17.2 59
Folate and Bz 56 000 58 2.0
Iron with folate or By= or both a5 000 99 3.4
Total 965 000 100.0 4.3
Without nutrient deficiencies
Renal insufficiency only 230 000 12.4 82
ACI, no renal insufficiency 554 000 30.0 19.7
Renal insufficiency and ACI 120 000 6.5 4.3
A 945 000 51.1 33.6
Total 1 849 000 100.0 657
Total, all anemia 2814 000 MNA 1000

Tabla 2: Prevalencia de la anemia en mayores de 65 afios en Estados
Unidos (de Guralnik JN. Et al. Blood 2004)®

Si tenemos en cuenta que algunas de las anemias multifactoriales pueden
responder a la administracion de hierro o agentes estimuladores de la
eritropoyesis + hierro, podemos afirmar que mas del 40% de la anemia pre-
quirdrgica es susceptible de ser tratada para conseguir que el paciente

incremente su cifra de hemoglobina pre-operatoria.



Tratamiento con hierro

Disponemos de dos formas de administracion: los preparados de sales de hierro
por via oral y los farmacos que contienen hierro para administracion intravenosa.

El uso de una via u otra comporta ventajas e inconvenientes

Hierro oral Hierro intravenoso
Disponibilidad Rapidez

Precio bajo Eficacia

Alta seguridad

Poca biodisponibilidad Precio alto

Absorcion variable Seguridad*

Interferencia con dieta y farmacos

Intolerancia gastrointestinal

Malos resultados en inflamacion

* En relacion con la seguridad del hierro intravenoso es importante saber que con la retirada de los

preparados de hierro dextrano la tasa de efectos adversos graves es inferior a 1:200.000

Tabla 3. Ventajas e inconvenientes de la administracion de preparados de

hierro por via oral o endovenosa

La utilizacion del hierro por via oral Unicamente seria aconsejable en pacientes
quirdrgicos, con margen de tiempo suficiente hasta la intervencién. La via oral
no esta recomendada en el post-operatorio.

La via intravenosa esta indicada cuando el paciente presenta intolerancia a la
administracion oral, en caso de déficits funcionales de hierro o cuando el
intervalo de tiempo entre la deteccion de la anemia y la intervencion quirdrgica

es demasiado corto. 12

Agentes estimuladores de la eritropoyesis

Puede valorarse el tratamiento con agentes estimuladores de la eritropoyesis en
las siguientes circunstancias: 3
- Pacientes programados para cirugia ortopédica que presentan anemia (Hb

entre 10 y 13 g/L) y riesgo de sangrado quirdrgico medio — alto. Aunque la



evidencia disponible es menor, también podemos valorar el tratamiento a
pacientes que van a ser sometidos a cirugia mayor.

- Pacientes a los que no es deseable realizar transfusiones de sangre, por
ejemplo, a los que presentan aloinmunizacién compleja con dificultades para
encontrar unidades de sangre compatible o aquellos que rechazan la
transfusion por motivos ideoldgicos.

- Es importante recordar que los agentes estimuladores de la eritropoyesis

deben administrarse conjuntamente con hierro.

3. Reduccion de las pérdidas sanguineas

Uno de los aspectos que mas condiciona las transfusiones en un paciente son
las pérdidas sanguineas y en este sentido, hemos de realizar esfuerzos para
limitarlas al maximo.

Muchos pacientes presentan un riesgo elevado de sangrado durante la cirugia u
otras intervenciones diagndsticas o terapéuticas. Este incremento del riesgo
hemorragico puede estar condicionado por diferentes factores, algunos de ellos
ligados a la propia capacidad hemostatica del paciente y otros derivados de
tratamientos farmacoldgicos, como antiagregantes plaquetares, anticoagulantes
o antiinflamatorios.

Una de las primeras medidas que es necesario adoptar para reducir las pérdidas
sanguineas de un paciente es limitar al maximo las flebotomias repetidas para
realizar pruebas de laboratorio, este hecho adquiere especial relevancia en los
pacientes ingresados en las unidades de cuidados intensivos.

Un estudio publicado en el afio 2013 calcula en 70 ml las pérdidas diarias de los
pacientes de UCI para realizar estudios de laboratorio. Hay que tener en cuenta
gue la capacidad hematopoyética en un individuo sano es de 0,25 ml / Kg de
peso y dia, por lo que el balance puede llegar a ser negativo de mas de 50 ml al
dia. 14



1- Identificar servicios clave en el Hospital y acordar plan de accion

2- Limitar las pruebas de laboratorio a las estrictamente necesarias

3- Promover actividades educacionales dirigidas a los médicos

4- Redisefar formularios del laboratorio

5- Evitar las 6rdenes de analisis permanentes

6- Emplear nuevas tecnologias que favorecen el uso de micromuestras

7- Adecuar el volumen de la extraccion a la necesidad del laboratorio

Recomendaciones para reducir las pérdidas por flebotomia

Disponemos de farmacos que nos pueden ayudar a reducir las pérdidas
sanguineas, especialmente en los pacientes quirdrgicos, entre los que cabe
destacar:

- Fibrinégeno

- Antifibrinoliticos

- Concentrado de Complejo Protrombinico

Fibrindgeno

Es importante recordar que, en caso de hemorragia grave, el Fibrinégeno es el
primer factor de la coagulacion en alcanzar niveles criticos. Mantener los niveles
de Fibrinbgeno es importante para garantizar una buena hemostasia del
paciente.

En la hemorragia masiva por traumatismo, la administracibn precoz de
Fibrin6geno ayuda a prevenir o tratar la coagulopatia asociada a traumatismo.
En los pacientes quirdrgicos, el documento de consenso espafiol de alternativas
a la transfusion sugiere la administracion de Fibrindbgeno para disminuir el
sangrado y reducir la transfusion, aunque con un nivel de evidencia bajo (grade
2B)

Antifibrinoliticos

Los farmacos antifibrinoliticos acttan interfiriendo el paso de Plasminégeno a
Plasmina, bloqueando de esta manera la degradacién de la Fibrina.
Existen diferentes substancias con accion antifibrinolitica, pero ha sido el Acido

Tranexamico el que finalmente se ha impuesto al resto.




El primer estudio importante que apoyd el uso de Acido Tranexamico en
pacientes con hemorragia importante fue el CRASH2, en el que participaron 274
hospitales de 40 paises y se enrolaron mas de 20.000 pacientes. Las
conclusiones de los autores fueron que la administracion de Acido Tranexamico
estaba relacionada con una reduccion significativa del riesgo de muerte por
hemorragia sin observarse incremento de los eventos tromboembdlicos. (19
Una posterior revision Cochrane llegé a las mismas conclusiones y ademas
afiadio la necesidad de administrar el Acido Tranexamico lo méas precoz posible
en caso de hemorragia importante.

Actualmente el uso de Acido Tranexamico se ha generalizado en muchos

pacientes quirdrgicos.

El documento de consenso espafiol de alternativas a la transfusion recomienda
su uso en: 16)

- Cirugia cardiaca (Grade 1A)

- Cirugia hepatica (Grade 1B)

- Hemorragia asociada a traumatismo (Grade 1B)

- Cirugia Ortopédica mayor (2A)

- Cirugia ginecoldgica (2A)

- Cirugia prostética radical (2A)

- Ulcera péptica sangrante (2A)

Concentrado de Complejo Protrombinico

El Concentrado de Complejo Protrombinico aporta importantes cantidades de los
factores protrombinicos (II, VII, IX y X) en poco volumen. Su uso esta
especialmente indicado en la reversion urgente de la accion de los
anticoagulantes orales que actuan interfiriendo la accién de la vitamina K en
pacientes afectados de hemorragia importante o grave, especialmente en las de
localizacion intracraneal, o en aquellos que precisen de una intervencion
quirdrgica urgente

Algunos autores han postulado su utilidad en pacientes que no estan en
tratamiento con antivitaminas K, sobre todo en caso de hemorragia masiva, pero
la evidencia cientifica no permite en estos momentos recomendar su uso en

estas circunstancias



4. Indicacion transfusional apropiada

Desde la publicacion en New England Journal of Medicine en 1999 del trabajo
de Hébert y col. en el que se comparaba una transfusibn de hematies con
criterios liberales con otra basada en criterios restrictivos en pacientes de UCI7)
se han realizado muchos trabajos similares. La mayoria de los estudios
publicados, asi como las revisiones sistematicas, muestran una no inferioridad
en el pronostico para la mayoria de los pacientes transfundidos con criterios
transfusionales restrictivos, a lo que hay que afadir las ventajas de una
reduccion del riesgo derivado de la exposicion a la transfusion y también la
disminucion de los costes.

Aunque los criterios transfusionales restrictivos pueden aplicarse a la mayoria
de los pacientes, no debemos aplicar los mismos umbrales transfusionales a
pacientes con enfermedad cardiaca activa. También es importante tener en
cuenta que la evidencia disponible en algunos grupos de pacientes es en estos
momentos insuficiente, como por ejemplo, en pacientes pediatricos,
especialmente neonatos.

Ademas de los criterios transfusionales restrictivos, otro aspecto a tener en
cuenta es el niumero de unidades de hematies prescritas de forma simultanea.
Es un habito muy arraigado entre los prescriptores solicitar simultdneamente 2
unidades de hematies para cada paciente.

En Junio de 2014, la National Blood Authority de Australia publicé una guia para
fomentar la prescripcion de una sola unidad de hematies,*® acompariada de una

campafa de difusién en todos los hospitales de la red publica.
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Figura 3. Campafia del Gobierno australiano en favor de la prescripciéon de
transfusiones de una sola unidad



Esta campafa australiana podria resumirse en la siguiente frase:

“Cada unidad transfundida es una decision clinica independiente”
Podemos afirmar que las Sociedades Cientificas coinciden, con algunos matices,
en la recomendacion de la transfusion restrictiva y en la prescripcion de unidades

de forma individual:

= Iniciativa Choosing Wisely AABB (American Association of Blood Banks)

Don’t transfuse more units of blood than absolutely necessary.

Each unit of bloed carries risks. A restrictive threshold (7.0-8.0g/dL) should be used for the vast majority of hospitalized, stable patients without evidence
of inadequate tissue oxygenation (evidence supports a threshold of 8.0g/dL in patients with pre-existing cardiovascular disease). Transfusion decisions
should be influenced by symptoms and hemoglobin concentration. Single unit red cell transfusions should be the standard for non-bleeding, hospitalized

patients. Additional units should only be prescribed after re-assessment of the patient and their hemoglobin value.

= Iniciativa Choosing Wisely ASH (American Society of Hematology)

Don’t transfuse more than the minimum number of red blood cell (RBC)
units necessary to relieve symptoms of anemia or to return a patient to a
safe hemoglobin range (7 to 8 g/dL in stable, non-cardiac in-patients).

Transfusion of the smallest effective dose of RBCs is recommended because liberal transfusion strategies do not improve outcomes when compared to

restrictive strategies. Unnecessary transfusion generates costs and exposes patients to potential adverse effects without any likelihood of benefit. Clinicians

are urged to avoid the routine administration of 2 units of RBCs if 1 unit is sufficient and to use appropriate weight-based dosing of RBCs in children.

Figura 4. Recomendaciones de la iniciativa Choosing wisely

Durante los ultimos afios se han publicado numerosos articulos en los que los
autores recomiendan la aplicacion de criterios transfusionales restrictivos, lo que
ha llevado a modificar paulatinamente los criterios transfusionales de los
prescriptores y que la cifra de hemoglobina que desencadena una transfusion se
haya reducido progresivamente. Este hecho es, sin ninguna duda, una muy
buena noticia, pero como algunos autores han empezado a apuntar, puede
favorecer, en algunos casos, la infratransfusion, es decir, que algiin enfermo que
se podria beneficiar de una transfusién no la acabe recibiendo.

En un articulo publicado en el afio 2015 en Transfusion los autores analizan la
infratransfusion y no encuentran pacientes infratransfundidos, pero recomiendan

incorporar a nuestra practica diaria indicadores que nos permitan detectarla. (*%



5. Implementacién de un programa de PBM

La implantacion del Patient Blood Management en un Hospital no es una tarea
sencilla, ya que va a implicar a muchos y diferentes actores y su coordinacioén no
va a resultar facil, pero el esfuerzo vale la pena, ya que va a repercutir
directamente y de forma clara en beneficio del paciente.

En una reciente publicacion los autores describen claramente cuéales son los

pasos necesarios para implementar el PBM en un Hospital. 9

1. Presentar un plan de trabajo para implementar el PBM a la Direccion
del Hospital y obtener su soporte y compromiso activo.

2. Organizar un equipo multidisciplinario de profesionales de los
servicios mas directamente relacionados con el PBM, incluyendo
servicios médicos (medicina, pediatria), quirtrgicos, anestesiologia,
cuidados intensivos y banco de sangre. Es importante la incorporacion
de profesionales de enfermeria.

3. Realizar formacién a los profesionales, haciendo especial énfasis en
los estudios clinicos aleatorizados sobre transfusion restrictiva.

4. Revisar y actualizar las guias transfusionales del Hospital. Las guias
deben considerarse el reflejo de la politica hospitalaria en el @mbito
transfusional. Es importante incluir en las guias, los umbrales
transfusionales de hematies, plaquetas y plasma, basados en criterios
de laboratorio.

5. Implementar soportes a las decisiones clinicas relacionadas con la
transfusion. Un ejemplo es la incorporacion de alertas asociadas a la
solicitud de transfusion electronica que avisen al prescriptor cuando la
peticion de transfusién esta fuera de los valores de laboratorio
previstos en la guia transfusional.

6. Organizar la recogida y el andlisis de datos relacionados con la
transfusion. En este paso es necesario el soporte del Departamento
de Informatica del Hospital, para disefiar aplicaciones que nos

permitan incorporar facilmente los datos transfusionales y explotarlos.



7. Implementar un panel de control de las directrices aprobadas en
relacion con el PBM que nos permita detectar los puntos débiles y
establecer areas de mejora.

8. Realizar auditorias periddicas de la transfusion. Es importante enviar
informes periddicos a los servicios prescriptores, que incluyan los
datos mas relevantes, asi como una propuesta de acciones de mejora.

9. Incorporar métodos de mejora del uso de componentes sanguineos.

La Unién europea ha editado en Marzo de 2017 dos documentos que pueden
resultar de gran ayuda en el momento de implementar un programa de PBM en

el Hospital 1) (22)



Ideas clave

Es imprescindible implementar estrategias que nos permitan corregir la
anemia prequirurgica y prevenir, en lo posible, la transfusion alogénica en
estos pacientes.

El valor de hemoglobina preoperatoria recomendado para ambos sexos es
mayor o igual a 13 g/dL.

Siempre que sea posible, la cirugia electiva debe ser aplazada hasta que la
anemia haya sido estudiada y tratada.

Detectar y tratar la anemia preoperatoria lo suficientemente temprano antes
de una cirugia mayor electiva.

Usar suplementos de hierro para reducir la tasa de transfusién de hematies
en pacientes adultos con anemia ferropénica sometidos a cirugia electiva.
No usar agentes estimulantes de la eritropoyesis de forma rutinaria para
pacientes adultos con anemia que seran sometidos a cirugia electiva.
Considerar la administracion de eritropoyetinas de accion corta mas
suplementos de hierro para reducir las tasas de transfusién en pacientes
adultos con hemoglobina <13 g / dL que seran sometidos a cirugia ortopédica
mayor electiva.

Utilizar criterios transfusionales restrictivos en pacientes de UCI pero
clinicamente estables (Hb < 7 g/dL).

Utilizar criterios transfusionales restrictivos en cirugia cardiaca (Hb < 7.5 g/dL)
Utilizar criterios transfusionales restrictivos en pacientes con fractura de
cadera y enfermedad cardiovascular u otros factores de riesgo (Hb < 8 g/dL).
Utilizar criterios transfusionales restrictivos en pacientes con sangrado
gastrointestinal agudo y hemodinamicamente estables (Hb 7 — 8 g/dL).
Implementar programas de PBM para mejorar el uso adecuado de hematies
Incorporar sistemas informaticos o electronicos de soporte a la decision para

mejorar el uso adecuado de hematies
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