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RESUMEN



Introduccion: Los pacientes tributarios de cirugia cardiovascular con circulacion
extracorpbrea estan bajo un riesgo importante de sangramiento debido a los
fendmenos derivados de la cirugia sobre los vasos y cavidades cardiacas y los
disturbios de la coagulacion por la derivacién cardiopulmonar. Para el equipo
meédico multidisciplinario que debe atenderlos, esto representa un serio problema,
particularmente en los pacientes que seran reintervenidos, pues estos tienen una
mayor tendencia al sangramiento perioperatorio debido a las adherencias y vasos
de neoformacion. Objetivos: Hacer una puesta al dia e identificar si es posible
abordar la cirugia cardiovascular con circulacion extracorpérea sin utilizar
hemoderivados en un grupo de pacientes seleccionados. Desarrollo: Se realizé
una revision de la literatura sobre el tema, en la cual se tratdé la posibilidad de
realizar la cirugia cardiovascular con circulacion extracorporea sin utilizar
hemoderivados. Conclusiones: Se concluye que es posible abordar en nuestro
medio la cirugia cardiovascular con CEC sin utilizar hemoderivados en un grupo
de pacientes escogidos. En el futuro la combinacion de estas técnicas y
estrategias deben generalizarse de modo que permitan la eliminacion de la mayor

parte de los requerimientos de sangre homologa.

Palabras claves: antifibrinoliticos, aprotinina, hemodilucion hipervolémica,
autotransfusion, testigos de Jehova, cirugia cardiaca, técnicas de ahorro

sanguineo, transfusion antéloga.

INTRODUCCION:
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En la cirugia cardiaca por su naturaleza son frecuentes los sangramientos
importantes en los pacientes, sobre todo en las reintervenciones o reoperaciones
donde las adherencias y los vasos de neoformacion contribuyen no poco a este

fenébmeno.

La administracion de sangre y hemoderivados era una practica habitual en los
quiréfanos. No obstante, su utilizacidon generalizada y en ocasiones festinada ha
puesto de manifiesto riesgos que se deben tener en cuenta. Entre ellos destacan
por su importancia y gravedad, la transmision de enfermedades infecciosas
(especialmente hepatitis C y SIDA), problemas inmunoldgicos, errores en su
administracion (reacciones hemoliticas), trastornos de la coagulacién y lesiones
agudas al pulmén ligadas mayormente a la poli transfusion. Aunque las normas de
seguridad implantadas en los Bancos de Sangre vy la utilizacién de filtros micro
poros han disminuido su incidencia a lo largo de los afios, los riesgos todavia

persisten.

Por otro lado la medicina transfusional es una especialidad que se desarrolla a
una gran velocidad y uno de sus postulados mas importantes es “La mejor
transfusion es la que no se transfunde”. Desde el descubrimiento de los grupos
sanguineos por Landsteiner en 1900, se han realizado grandes adelantos,
incluidos los bancos de sangre en las décadas de 1940 y 1950, que hacen de la
transfusion un procedimiento cotidiano y seguro; sin embargo, los riesgos aun
estan presentes y en algunos casos son mortales. En la actualidad el estudio de la
sangre para evitar el contagio de enfermedades no es perfecto depende de la

ventana de incubacién y deteccion, se pueden transmitir HIV, hepatitis C y la
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enfermedad de Creutzfeldt Jacob, por medio de priones y seguramente

descubriremos otros patégenos sanguineos en el futuro *.

La existencia de protocolos desarrollados para el abordaje de cirugias donde
existe un sangramiento importante sin el uso de hemoderivados se refleja en los

reportes cada vez mas numerosos en la literatura %2,

Aproximadamente entre 2 y 10 % de los pacientes tributarios de CEC requieren
ser reoperados a causa de sangrado excesivo. Esta incidencia puede ser adn
mayor en los pacientes se intervienen por segunda vez. Se considera sangrado
excesivo la presencia de mas de 500 ml (8 ml/kg) en la primera hora, mas de 400
ml (7ml/kg.) en la segunda hora, mas de 300 ml (6 ml/kg.) en la tercera hora, mas
de 5 ml/kg./hora durante cualquier hora posterior, sangrado total mayor de 1000 ml
en las primeras 4 horas, mas de 200 m. durante 3 horas consecutivas o0

incremento brusco del sangrado.

Se han explorado muchas estrategias en un esfuerzo por disminuir la morbilidad
asociada con la transfusion de hemoderivados durante las intervenciones

quirdrgicas.

Fue nuestro objetivo hacer una puesta al dia e identificar si es posible abordar la
cirugia cardiovascular con circulacion extracorpérea sin utilizar hemoderivados en

un grupo de pacientes seleccionados.

DESARROLLO

47



El ahorro de sangre o hemoderivados es un concepto global que incluye todas las
estrategias médicas, quirdrgicas y farmacoldgicas para disminuir la pérdida de
sangre y el uso de las transfusiones durante la cirugia. Numerosas técnicas han
demostrado su eficacia y se pueden utilizar varias al mismo tiempo, segun las
necesidades del paciente o la disponibilidad real de las mismas. Estas alternativas
con los hemoderivados representan una manera diferente y avanzada para tratar a
los pacientes, por lo que algunos autores han denominado este campo como
practicas transfusionales avanzadas, creandose la llamada "medicina o cirugia sin
sangre”, con centros especializados para tratar pacientes sin el uso de
hemoderivados en las llamadas “clinicas sin sangre" *”.

Las practicas transfusionales avanzadas se basan en tres pilares:

1. Incremento de la masa de elementos sanguineos.

2. Disminucion de la pérdida de sangre perioperatoria (métodos
farmacoldgicos, anestésicos, quirlrgicos, recuperacion de pérdidas
intraoperatorias, entre otras).

3. Optimizacion de las técnicas transfusionales.

Para ello, es necesaria la coordinacion de un equipo multidisciplinario de
profesionales que traten a estos enfermos con el objetivo principal de mantener un
adecuado aporte de oxigeno a todos los érganos y tejidos y no una cifra de
hemoglobina o hematocrito dado .

Dentro de las técnicas dirigidas a incrementar la masa de los elementos
sanguineos autologos disponibles, algunas estimulan la producciéon de los
elementos formes de la sangre como la administracion de la eritropoyetina y

trombopoyetina humana recombinante y la terapia marcial (hierro, acido félico) ° y
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otras permiten la recoleccion y almacenaje diferenciado de la sangre como las
diversas técnicas de depdsito de sangre crénico o agudo y el pre depdésito de
plaquetas por aféresis *°.

Las principales medidas para lograr el incremento de la masa de elementos

disponibles se resumen en la tabla 1.

TABLA 1. Medidas para lograr el incremento de la masa de elementos

sanguineos disponibles

Terapias Técnicas
Eritropoyetina humana Predeposito de sangre cronico.
recombinante.
Trombopoyetina humana Predeposito de sangre agudo.
recombinante
Terapia marcial (hierro, acido Predeposito de plasma por
folico, vitamina C, entre otros) Plasmaféresis.
Predepdsito de plaquetas por
aféresis.

Una condicién necesaria previa a toda donacion de sangre, es partir de una cifra
de Hemoglobina aceptable. Muchas veces lograr aumentar la cantidad de la
misma solo con la dieta o la administracién de suplementos dietéticos con hierro,
vitamina C y &cido fdlico resulta un proceso largo y en ocasiones infructuoso. La
disponibilidad de la eritropoyetina humana recombinante hace posible lograr cifras
hasta de 15 gr./dL en un plazo relativamente breve (3 a 6 semanas) **.

Existen muchos esquemas para utilizar la EPO y aumentar la masa eritrocitaria

prequirdrgica *2.
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En las técnicas de autotransfusién por predeposito, la cantidad extraida suele ser
inferior a la exigida en la donacion normal, pero es una cifra que no conviene
rebasar, pues ademas que conllevaria un riesgo mucho mayor de efectos
adversos, la cuantia de hemoglobina con la que el paciente inicie su cirugia,
condicionara en gran medida la posibilidad que haya que transfundirle durante o
después de la intervencion; sin embargo, un descenso moderado del hematocrito
puede ser ventajoso al reducir la viscosidad sanguinea y mejorar los parametros
hemorreolégicos, se reduce el sangrado '3, mientras que la hipotensién controlada
disminuye ulteriormente la cuantia y la hemodilucién. Por otro lado, hace que las
pérdidas inevitables contengan menos glébulos y factores de la coagulacion™®.

La hipotermia inducida permite que los requerimientos de oxigeno (O,) sean
menores y por consiguiente permite mantener un menor flujo hacia los 6rganos
vitales sin dafo a los mismos. Estas técnicas se imbrican en un todo durante la
circulacion extracorporea que permite sustituir el trabajo cardiopulmonar al tiempo
que se recupera, se filtra y reinfunde la sangre que se pierde en el campo
operatorio. También se pueden utilizar los cartuchos de hemofiltracion insertados
en el circuito del paciente para hemoconcentrar la sangre lo que permite utilizar un
hematocrito inicial muy bajo durante la misma, o utilizar la ultra filtracion
modificada que permite seguir concentrando la sangre aun después de detenerse
la circulacion extracorporea. Esta es una técnica usada en cirugia cardiaca desde
hace muchos afios para extraer durante la circulacion extracorpérea (CEC) agua y
otras sustancias de bajo peso molecular.

A diferencia de los recuperadores sanguineos, que pueden tener la misma

finalidad intraoperatoria, estos ultimos desechan, en mayor medida, proteinas que
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pueden ser importantes, como fibrinbgeno, inmunoglobulinas, entre otras y

ademas, conserva un menor niimero de plaquetas totales que la ultra filtracion®.

Los sistemas de recuperacion de sangre pueden recuperar la misma durante todo
el perioperatorio filtrandola para eliminar los detritus celulares y reinfundiéndolas o
bien procesarla para quitarles las enzimas proteoliticas, los factores de la
coagulacion activados solubles, el potasio, la heparina, la hemoglobina libre y
mediadores de la inflamacion que la acompafan y hacer paquetes de glébulos
lavados sobre todo cuando hay grandes volimenes de pérdidas donde el uso del
rescate celular redujo la tasa de exposicion a la transfusion de glébulos rojos

alogénicos en todo tipo de cirugia entre 40 a 71% en cirugia cardiaca 8.

Las medidas para lograr la disminucion de la pérdida de sangre perioperatoria
disponibles pueden ser terapias farmacolégicas como la administracion de
aprotinina, acido epsilon amino caproico (EACA), acido tranexamico,
desmopresina, sellantes o colas bioldgicas o quimicas, entre otras *° y se pueden

observar en la tabla2.
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TABLA 2. Medidas para lograr la disminucion de las pérdidas de sangre

perioperatorias

Terapias Técnicas
Hemodilucion normovolémica
. Intencional.
Aprotinina. - — - —
Hemodilucion hipervolémica
Intencional.

Hipotensién controlada.
Hipotermia Inducida.

Acido epsilén amino caproico.

Circulacion extracorporea.
Sistemas de recuperacién de sangre

Acido tranexamico.

Hemoconcentracion por hemofiltracion
Ultra filtracion modificada.

Desmopresina.

Diseccion cuidadosa con electro
Sellantes o colas bioldgicas. cauterio.
Bisturi arménico de ultrasonido.

Coaguladores de emision de Argon.
Cuchillos Gamma.

Sellantes o colas quimicas.

El objetivo de la hipotermia inducida es reducir la temperatura hasta 30 -32°C,
pues con estos valores se logra bajar el consumo de oxigeno hasta 48 %,
generandose ademas una desviacion de la curva de disociacion de la
oxihemoglobina a la izquierda, lo que aumenta la afinidad de la hemoglobina por el
oxigeno y disminuye la liberacion histica, sin generar hipoxia. La elevacién de la
viscosidad sanguinea provocada por la hipotermia se contrarresta con la
hemodilucion normovolémica, no obstante este fenomeno de la viscosidad en la
hipotermia cuando esta no es no controlada es un factor muy peligroso porque
genera coagulopatias. La experiencia en cirugia de control de dafios revela que
los pacientes con hipotermia (temperatura menor de 35°C), tienen alteraciones en

todos los procesos de la coagulacion °.
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No menos importante es la contribucién de la técnica quirargica y de los nuevos
instrumentos que generan un corte limpio, preciso y sin efusion de sangre.
También es posible disponer de sellantes para contener el sangramiento en tejidos
friables, de la cera hemostéatica en el hueso esponjoso expuesto o hemostéaticos
de celulosa oxidada regenerada que es un hemostatico fibrilar absorbible que se
adhiere facilmente a las superficies hemorragicas y conforma un sello temporal
que facilita los procesos de cicatrizacion y no requiere ser extraido, ya que se
absorbe en 1 0 2 semanas *°.

Otras terapias importantes para lograr la disminucion de las perdidas lo
constituyen las alternativas farmacolégicas como los antifibrinoliticos > 2>%2. Entre
ellos destaca por su eficiencia la aprotinina aunque rara vez se informaron
reacciones de hipersensibilidad y anafilaxia durante la cirugia en pacientes sin
exposicion previa (0.1 %) %°.

En nuestra experiencia personal esta situacién puede ser muy importante 42°. En
casos de reexposicion a la droga se informo6 que la incidencia de reacciones de
hipersensibilidad/anafilaxia alcanzé valores que oscilaron entre 2.8 -5 % .

Un factor a tener en cuenta cuando se usa este farmaco es que la aprotinina
prolonga el tiempo de coagulacion activado (TCA) de la sangre heparinizada
cuando se determina con el método del Celite u otros métodos de activacion de
superficie similares 2 por lo que los pacientes necesitaran dosis adicionales de
heparina para mantener el TCA por encima de 800 segundos *°.

Por ultimo y no por ello menos importante es lograr la conciencia en todo el equipo
multidisciplinario para optimizar las técnicas transfusionales. Para ello se han

5, 12, 30-33

propuesto diversas guias y algoritmos pero todos parecen coincidir en la
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importancia del analisis clinico de la oferta, transportacion y demanda del oxigeno,
en lo que el mantenimiento de la volemia juega un papel fundamental.

Para ello existen varios tipos de fluidos (tabla 3) que por sus caracteristicas tienen
una duracion de su accion sobre la volemia, influencia sobre la coagulacion,
efectos colaterales diferentes y se usan en combinacion con otras técnicas ya

descritas aqui.

TABLA 3. Medidas para lograr la optimizacién de las técnicas

transfusionales.

Terapias Técnicas

Soluciones cristaloides.

Soluciones de gelatinas sintéticas | Ecuaciones de Bourke y Smith para

Dextranos. estimar la Hemodilucion Permisible.

Almidones.

Soluciones Transportadoras de
Oxigeno Basadas en la
Hemoglobina

Soluciones Transportadoras de Anemia Normovolémica Permisible
Oxigeno Basadas en las
Emulsiones Perfluoroquimicas
(PFC)

Recientemente, se estan desarrollando los mal llamados sustitutos sanguineos
que en realidad son fluidos con cierta capacidad de transporte de oxigeno, la
mayoria de ellas en fase de experimentacion. Algunas aprobadas por la FDA para
su uso en animales, otras en diferentes fases de ensayos clinicos en humanos **,
en dos vertientes principalmente las soluciones de Hemoglobina y las soluciones
Perfluoroquimicas (tabla 4) son moléculas hidrocarbonadas de 8 a 10 moléculas

de carbono donde los atomos de hidrogenos fueron sustituidos por flaor,



insolubles en agua por lo que se usan como emulsiones y con el doble de su
densidad. Son capaces de disolver diez veces mas oxigeno en el mismo volumen
lo que constituye un fluido cuasi coloidal transportador de oxigeno que puede
suplementar temporalmente el transporte cuando existe una cierta escasez de

eritrocitos, en las cardioplejias, para las técnicas de hemodilucion .

TABLA 4. Estadio de desarrollo de los sutitutos sanguineos derivados los

compuestos perfluorocarbonados

Producto Laboratorio Composicion SStad'OS de
esarrollo
Perfluorodecalina + Aprobada en Rusia
Perftoran 0OJSC SPC Perfluorometilciclohexil | 1996 para uso en
piperidina radioterapia
149 Perfluorodecalina +
6 Aprobada en
Fluosol Green Cross Pgerfluorotripropilamina ESropa 1990
%
Pher-0O2 Sanguine Co. Perfluorodecalina Fase de laboratorio.
Oxigent Alliance _ Perfluoro-octil bromuro | Completada fase Il
Pharmaceutical | (perflubron) al 60 % Europa
Oxyflour e? Fluorocarbono no Aprobado en EEUU
publicado en aceite de

Supercytes | ¢? Aprobado en EEUU

alazor

Mientras que las soluciones basadas en la hemoglobina humana o bovina, libre o
encapsulada parecen estar mas cercana a la utilizacion clinica, en la tabla No 5 se
enumeran las principales formas comerciales y el estadio de desarrollo en que se

encuentran.
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TABLA 5. Estadio de desarrollo de los sustitutos sanguineos derivados de la

Hemoglobina

Producto Laboratorio Composicion Estadios de desarrollo
OxyVita IPBL Pharma | Humana conjugada Preclinica
r-Hb 2.0 Baxter Recombinante Preclinica
HemoTech | HemoBiotech | Bovina conjugada Preclinica
: : . , Aprobada en Sudéfrica
Hemopure | Biopure Bovina Polimerizada Fase [l en EEUU
Hemolink Hemosol Humana Polimerizada | Fase Ill Canada Cir.
Card.
PolyHeme | Northfield Humana Polimerizada | Fase Il/lll en EEUU-
trauma
Hemospan | Sangart Humana conjugada Fase Ib/ll en Suecia
HemoZyme | Synzyme Polinitroxil Preclinica
polimerizada
PHP Curayte Humana Fase Il en EEUU-sepsis
modif.superficie

Es muy importante que todo el equipo multidisciplinario tenga siempre presente las
necesidades fisioldgicas de transporte de oxigeno y no una cifra de Hemoglobina.
La eritropoyetina sigue actuando aun después de la intervencién. Siempre que el
cuadro clinico del paciente lo permita debemos consentir una “anemia” que no
afecte a la seguridad del paciente, pues el transporte de oxigeno permanece
relativamente constante con el hematocrito entre 28 y 45 %. Existen pocas
razones para transfundir glébulos a pacientes con hematocrito dentro de este
rango, con el propésito de incrementar el transporte de oxigeno 3.

Se concluye que es posible abordar en nuestro medio la cirugia cardiovascular
con CEC sin utilizar hemoderivados en un grupo de pacientes escogidos mediante
la utilizacién de las técnicas y medidas terapéuticas disponibles a nuestro alcance
conformando un protocolo en el que interviene un equipo multidisciplinario

conformado por cirujanos, anestesiélogos, perfusionistas, intensivistas vy
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cardiélogos, entre otros. En el futuro la combinacion de estas técnicas y
estrategias deben generalizarse de modo que permitan la eliminacion de la mayor
parte de los requerimientos de sangre homologa, sustituyéndolos con
procedimientos tales como donacion preoperatoria de sangre autéloga,
recuperacion intraoperatoria de sangre, eritropoyetina recombinante, nuevas
soluciones transportadoras de oxigeno y la hemodilucion normovolémica, entre

otras, que parecen ser las alternativas mas prometedoras.
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