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TEMA II

TRANSFUSION DE GLOBULOS ROJOS
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I. OBJETIVO

IL.a transfusién de Gl6bulos Rojos (GR) estd in
dicada cuando el aporte de 02 al tejido estd amenazado o
comprometido. Los GR transportan y protegen a la Hb.y és
ta, a su vez, dadas su estructura peculiar y caracteristi
cas funcionales facilita el intercambio de 02 en el orga-
nismo. Por consiguiente, el objetivo de la transfusidn &
GR es proveer al organismo de una suficiente y eficiente
capacidad transportadora de 02 cuando su disminucidén ame
naza o reduce el intercambio gaseoso tisular. La reducddn
de la capacidad transportadora de 02 es la condicidén fi-
siopatolégica definitoria de anemia; la transfusibn, en-
focada desde este punto de vista, cumple un objetivo emi-
nentemente dindmico, cual es restituir una funcibn pertur
bada y no normalizar un recuento de GR, una concentracidn
de Hb o un valor de Hcto.

II. ANEMIA: BREVE ANALISIS FISIOPATOLOGICO (1)

Si bien algunos sintomas y signos de la ane -
mia esté&n determinados por una etiologia y patogenia espe
cificas, otros, en cambio, son comunes y atribuibles a la
disminucién de la capacidad transportadora de 02: entre



éstos, algunos derivan directamente de la hipoxia tisular
y otros de los mecanismos compensatorios movilizados pa-
ra prevenirla o mejorarla.

La hipoxia tisular se presenta cuando la presibn
de difusibén del 02 en los capilares es demasiado baja pa-
ra llegar a las células mds distantes con el 02 necesa -
rio para su actividad metabblica; el sufrimiento muscu -
lar a causa de la hipoxia se presenta con angina de pecho,
claudicacién intermitente, calambres; el sufrimiento neu-
ronal puede manifestarse con mareos, cefalea, tinitus, véxr
tigo, lipotimia, etc. Es posible gque ciertas manifesta-
ciones clinicas en otros sistemas, como el gastrointesti-
nal, puedan también atribuirse a la hipoxia tisular,

Sin embargo, al reducirse la capacidad total de
transporte de 02, el organismo elude y retarda la hipoxia
del tejido echando mano a varios mecanismos compensatorios.

a) La Hb disminuye su afinidad por el 02 (se veri en deta
lle mads adelante) ; esto significa que en el tejido se
extrae mads 02 de la Hb a p02 menores, es decir, la cé-
lula dispone de mayor cantidad de 02 sin gue se compro
meta la presién de difusibén del 02.

b) Mediante apertura de nuevos capilares a la circulacién,
se aumenta la perfusibén tisular y se acorta la distan-
cia de las células a su fuente de 02; en la condicién
de anemia, el volumen sanguineo no se modifica signifi
cativamente, y por consiguiente, el aumento de flujo a
ciertos 6rganos vitales (miocardio, cerebro, mfisculo),
debe hacerse redistribuyendo la circulacién, con perjui
cio de otros tejidos. Entre &stos se encuentra el teji
do subcutd@neo que, atn cuando tolera bien la reduccién
del flujo y la deprivacién consiguiente de 02, lo exte
rioriza con el signo clinico de palidez; el rifidén, per



c)

4d)

fundido excesivamente en relacién a su demanda basal &
02, tolera una disminucidn de la perfusibén sin alterar
su metabolismo celular ni su funcidbn.

Aumento del débito cardiaco que compensa la reduccidn
de la capacidad transportadora de 02, pues permite au
mentar la perfusifn/min, disminuyendo la fraccidén de
02 extraida en el tejido; se impide asi una excesiva
reduccibn de la presidén de difusidn del 02, E1 débito
elevado se facilita por la reduccibn de 2 viscosidad &
la sangre en la anemia y por la disminucibébn de la resig
tencia periférica derivada de la redistribucién del flu
jo. Sin embargo, cuando la anemia es intensa, el aumen
to del débito cardiaco puede ser costoso desde el punto
de vista de la economia del organismo; en efecto, bajo
un cierto nivel de Hb, variable de paciente a paciente,
aparecen signos de hiperactividad cardiaca, (taguicar-
dia, soplos, ...)., situacién metabdlicamente desfavora
ble desde el punto de vista energético; en los casos
mas graves conduce a la insuficiencia cardiaca, cardip
megalia, y dependiendo de la condicibén vascular previa
del paciente, a la insuficiencia coronaria.

Frecuentemente se observa también taquipnea, disnea vy
aumento de la capacidad vital, signos gue en ausencia

de insuficiencia cardiaca parecen corresponder a una

respuesta inadecuada por hipoxia del centro respirato

rio mds gue a un mecanismo compensatorio cuyo objeti

vo es dificil de adivinar.

La relacibn entre la magnitud de la reducciébn &

12 capacidad transportadora de 02 y la aparicién e inten-
sicdad del sindrome anémico serd distinta en cada enfermo,
¥ Sependeré de algunos factores como la edad, la patologia
Sasal condicionante, la velocidad de desarrollo de anemia,
=2 altura, la actividad fisica. Como se vera posteriormen
te,la indicacibn de transfusibén debe considerar cada uno

2=

los factores anteriores.
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III. CINETICA DE LA ERITROPOIESIS: ENFOQUE TRANSFUSIONAL

(2, 3,4)

En lo que interesa a la terapia con CR, la ciné
tica de la eritropoiesis presenta 3 caracteristicas dis-
tintivas:

l. Practicamente la totalidad de la masa eritrocitaria se
encuentra en el territorio vascular; a diferencia de b
gque ocurre con los granulocitos, no existe una canti -
dad significativa de GR en la médula 6sea ni en los te
jidos y tampoco existe un depdsito importante y selec-
tivo de GR en el bazo, como sucede con las pPlaguetas.
Esto significa que los GR que se producen en la médula
6sea entran a la circulacién y ésta constituye su Gni-
co espacio @& distribucién en el organismo. La masa e-
ritrocitica circulante en el hombre es de 28.9 (27.5 =
30.9) ml por kg de peso corporal y en la mujer de 24.7
(23.0-27.0) ml por kg de peso corporal, segfin estima-
cibn de diferentes autores.

Es asi posible evaluar el nivel de la capacidad trans-
portadora de 02 y la intensidad de una anemia en un in
dividuo normovolémico s8lo mediante la cuantificacidén

de la Hb en el espacio circulatorio, sin otras medicio
nes o correcciones; este hecho facilita la indicacién
terapéutica de GR y permite calcular con bastante exac
titud los requerimientos aproximados de cada paciente.

Se destaca la importancia de este hecho cuando se com-
para con la mayor dificultad para indicar otros compo-
nentes (plaguetas, granulocitos, factores de la coagu-
lacidén..), que tienen una distribucién corporal diferen
te; 1la transfusibn de cualquiera de ellos debe tener
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en cuenta dicha distribucidn, y por lo tanto, los re -
querimientos de cada paciente por cada uno de estos
productos son més dificiles de calcular y de satisfa--
cer en el proceso de la transfusidn.

Los GR producidos en la médula 6sea de un individuo sa
no viven, en promedio, 100-120 dias. Esta prolongada
permanencia en la circulacidn refuerza la efectividad
de la transfusibn de GR, especialmente si se compara
con la sobrevida mucho més reducida de las plaguetas,
de los granulocitos y de las diversas fracciones del
plasma.

Un hombre de 70 kilos, con un Hcto. corporal de 40 % y
un volumen sanguineo de 5.000 ml tiene una masa eritro
citica total de + 2,000 ml (poco mas de 28 ml GR X Kg
de peso). Si uno estima la sobrevida promedio de 1los
GR en 100 dias, en condiciones de equilibrio din&mico,
es decir, cuando la daestruccidn de GR en la unidad de
tiempo iguala a la produccidén medular, se estard des-
truyendo diariamente un 1 % de la masa eritrocitica

(= 20 ml de GR), y diariamente también se estari produ
ciendo el 1 % gque la reemplazarid (= 20 ml de GR).

En la practica transfusional, una bolsa de 500 ml de
sangre contiene alrededor de 200 ml. de GR; la transfu
si0n de esta unidad al paciente anterior significa ad-
ministrarle un 10 % de su volumen eritxocitico total,
© en otras palabras, es aportarle una cantidad de GR e
guivalente a 10 dias de produccidn por su médula Ssea.
Estas cifras permiten apreciar el significado y la efec
tividad de la transfusibén de este componente de la san
gTre.

L2 eritropoiesis es inducida fundamentalmente por el es
tfmulo hormonal de la eritropoietina; aparentemente es-



123

ta hormona actfia produciendo la proliferacién y dife -
renciacidén de la célula troncal hacia la linea eritro-
blastica y parece también actuar sobre el proeritroldas
to vy el eritroblasto bas6filo acelerando su prolifera
cibn.

Desde la induccién de un estimulo eritropoiético hasta
la aparicién de reticulocitos en la circulacidén en el
individuo normal pasan alrededor de 5 dias (tiempo . de
maduracidén intramedular o tiempo de transito medular) ;
cuando existe una hiperestimulacién pPor eritropoieti-
na, (como ocurre en la mayoria de las anemias), este
tiempo puede acortarse hasta 2 dfas. Si la produccidn
de GR estd disminufida por déficit de algin factor nece
sario para la eritropoiesis, (hierro, Vit.Bl12, &cido
f6lico...), la anemia responderi a la administracidn
del factor carencial dentro de estos plazos, bajo 1la
condicién que la estimulacién pPor eritropoietina sea
adecuada.

EL GR EN LA CIRCULACION

Toda la estructura del GR est& concebida para

transportar la HB, protegerla y permitir que ella cumpla
su funcién,

En lo que atafie a la transfucién de GR, intere

sSa resumir brevemente 2 aspectos de esta cé&lula: su meta
bolismo energético y la funcién de 1la Hb.

A. METABOLISMO ENERGETICO (5)

La integridad estructural del GR depende esen-
cialmente de la mantencién de su forma bicbdncava y de
su funcidén de membrana; asi conserva su individualidad
Y puede sobrevivir en la circulacién para transportar
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la Hb; la integridad funcional del GR, es decir 1la capa
cidad de que la Hb intercambie adecuadamente el 02, de-
pende de que el GR pueda mantener el hierro de la Hb en
su forma divalente y reducidos los grupos sulfidrilos
de las cadenas de la globina y de las enzimas citoplas~-
maticas.

Para estos procesos el GR necesita una fuente de
energia que normalmente es la glucosa:; &sta, en su meta
bolismo puede seguir dos vias, la glicolisis yel "shunt”
de la hexosa-monofosfato, (Fig. 1): la glicolisis gene -~
ra:

a) ATP, indispensable para la funcién de membrana pues
permite accionar la bomba de sodio-potasio.

b) NADH, energia reductora necesaria para mantener el
hierro en su forma divalente en la molécula de Hb,es
decir, impedir su transformacién en methemoglobina.

¢) 2-3 DPG, que como se ver& posteriormente, es un im-
portante regulador de la afinidad de la Hb por el 02.

El "shunt" de la hexosa-monofosfato aporta esen-
cialmente NADPH, sustancia concebida para que, a través
de una sucesibn de procesos de dxido-reduccién, proteja
las estructuras internas del GR (enzimas, globinas, pPro
teinas de membrana) de las continuas amenazas de tipo
oxidativo a que estén sometidas en la circulacidn.

En todo este proceso metabdélico conviene desta-
car 2 caracteristicas que tienen importancia en la tera
pia transfusional.
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a) La flexibilidad, gue permite al GR seleccionar € ca
mino metabélico més adecuado segln si la necesidad
predominante en un momento dado es de ATP, NADPH, NA
DH, o de 2-3 DPG,

b) Para extraer la energfa de su sustrato a través de
las vias enunciadas, el GR dispone de numerosas en
zimas:; sin embargo, por ser un elemento celular sin
nicleos, éstas provienen de su progenitor medudar ny
cleado y por consiguiente, las enzimas "consumidas "
durante la vida del GR no pueden ser reemplazadas.
Esto es un factor limitante de la viabilidad y de =a
funcibn del GR.

FUNCION DE LA HB (6,7, 8)

El transporte de 02 en el organismo supone una
funcidn interrelacionada y coordinada de varios siste
mas: el respiratorio, el cardiovascular Y 2a "Hb. "EX
objetivo principal de la transfusién de GR es la resti
tucidén o la sustitucidén en un paciente de su capacidad
transportadora de 02. Dicha capacidad reside en la Hb,
que para mediatizar el transporte de 02 entre el pul-
mén y el tejido necesita:

a) Una concentracién adecuada en la sangre, y

b) Un rasgo funcional que le permita regular su afini-
dad por el 02, afinidad que en definitiva determina
la cantidad de 02 que ella entrega al tejido.

Tan importante como la existencia de una masa
suficiente de Hb para transportar 02 al tejido es gue
dicha masa funciona en forma adezuada.,

Cuando la deoxi-Hb es expuesta a P02 sucesiva-~
mente crecientes, experimenta un cambio en su conforma



16,

cidn, (efecto alostérico), al ir captando progresiva-
mente el 02 del medio y se transforma en oxi-Hb; esta
capacidad de fijar 02 se completa cuando todos los si-
tios aceptares " da- 02 se han saturado. Cuando se gra
fica la saturacién de Hb expresada en % como funcidén
de la p02 se obtiene una curva sigmoidea caracterfisti-
ca, llamada curva de disociacién de la Hb {Pig. 2 v 3).
Si la oxi-Hb saturada con 02 es expuesta a p02 progre-
sivamente decredentes se produce el efecto inverso, es
decir va entregando su 02, revierte el cambio en su ca
formacidén tridimensional Y se transforma en deoxi-Hb ,
desaturada. En el grafico, la curva de disociacidn s«
gue el mismo camino en sentido inverso. La deoxi - Hb
tiene baja afinidad por 02; la oxi-Hb tiene una afini-
dad alta por el 02.

La molécula de Hb tiene 4 grupos heme; cuando
uno de ellos liga 02, se modifica la conformacidén de Ia
Hb y aumenta la afinidad del resto de los grupos heme
por el 02, facilitando su ligacién; esta interaccién
cooperativa de los grupos heme al ligar 02 explica 1la
forma sigmoidea de la curva, gue le proporciona venta
jas fisiolbgicas obvias: 'una caida de la pO2 de 100
-60 mm de Hg reduce la saturacidn sélo de 97.5 a 89%,
mientras que la cafida de 1la pO2 de 60-20 mm/Hg, en cu
YO rango se halia la p02 tisular, se acompaiia de una
reduccibn de saturacibn d¢: 89235 %, con. lazeonsiguid-
ent&S ¥iberacién de 02,

En el eje de coordenadas, toda la curva sigmoi
dea puede estar méas desplazada hacia la derecha (= me
nor afinidad de 1la Hb por el 02) o hacia la izquierda
(= mayor afinidad de la Hb por el 02). Una medida de
la afinidad la da la P50, que corresponde a la p02 a
la cual el 50 % de la Hb esta saturada "in vitro" ba-
jo condiciones establecidas de Py T° (Fig.2). Ia
P50 normal es de 26.6 mm/Hg; su aumento significa una
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menor afinidad de la Hb por el 02 Y su disminucién una
mayor afinidad. La ubicacién de la curva depende de Ias
variables demostradas en las figuras 2 y 3:

a)

b)

c)

La afinidad es por lo general, inversamente propor-
cional a la concentracién intracelular de 2-3 DPG:
cuando la oxi-Hb entrega su 02, sus cadenas Beta se
separan permitiendo la entrada del 2-3 DPG, y éste
establece enlaces con algunos residuos aminoacidi-
cos de las cadenas Beta; se estabiliza asi la con-—
formacidén deoxi-Hb, y se reduce, por tanto, su afi-
nidad por el 02.

Muchas situaciones fisiopatolégicas se acompafian de
un aumento de la concentracibén intracelular de 2-3
DPG, (amemias, vida en altura, hipoxia) ; este aumen
to tiene un efecto indudablemente beneficioso pues
la curva se desvia a la derecha Y la Hb puede entre
gar mas 02 en el tejido a P02 relativamente mayores.

La deoxi-Hb tiene una mayor capacidad fijadora de
protones que la oxi-Hb (efecto Bohr); en el tejido
la disminucién de la p02 permite la extraccidn del
02 desde la Hb; este efecto es facilitado por la a-
cumulacidbn de &cido l&ctico Y CO02 gue reducen el pH:
los H+ se unen a la Hb Y la curva de disociacidén se
desplaza a la derecha facilitandose la extraccidn dd
02. En el pulmén ocurre el Proceso inverso. Median-
te el efecto Bohr no sélo se facilita la oxigenacidn
Y desoxigenacidén de la Hb sino que se permite gueés
ta exprese su efecto "buffer" minimizando los cam-—
bios en la concentracién de H+ del organismo.

Por un mecanismo desconocido, el aumento de la T° des
plaza la curva de disociacidn a la derecha reducien
do su afinidad por el 02.
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Los requerimientos basales de 02 en un individuo
normal son de alrededor de 250 ml/min. 1 gr de Hb saty
rada al 100 % con 02 transporta 1,34 ml de 02; en un in
dividuo con una concentracién de Hb de 15 gr/dl vy un
débito cardfaco de 5 l1t/min., la oferta de 02 al tejido
serd, por consiguiente, de + 1.000 ml/min. es decir, al
rededor de 4 veces su necesidad basal. (9)

El anidlisis de estas cifras permite apreciar la
magnitud de la reserva de 02 de que dispone el organis
mo. Sin embargo debido al régimen de P02 que existe a
nivel tisular no todo el 02 que la Hb transporta puede
ser extraido para la respiracién celular: si b’~an cuan
do existe anemia puede reducirse algo la p02 d=1 teji
do y de esta forma extraerse m&s 02 de la Hb, debe re
cordarse que la cafida de 1la P02 a este nivel es la con,
dicibn definitoria de hipoxia tisular. Por consiguiern
te, deben echarse a andar simult&neamente los mecanis-—-
mos compensatorios ya vistos para evitar la hipozxzia :
se aumenta la extraccién de 02 desde la Hb mediante el
aumento de la concentracién de 2-3 DPG en el GRy el e
fecto Bohr de la Hb, se redistribuye el flujo sanguineo.
aumentando la perfusién de 6rganos vitales, aumenta el
débito cardiaco y segiin la patogenia de la anemia, aumern
ta la actividad eritropoiética,

EL GR QUE SE TRANSFUNDE (10,11,8,12,13, 14)

El Banco de Sangre debe asegurar gue:

a) Los GR transfundidos sobrevivan adecuadamente en el
receptor, vy

b) Los GR transfundidos transporten una Hb cuya afini-
dad por el 02 permita un adecuado intercambio gases
so.
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Para que el GR sobreviva normalmente debe ser
una célula altamente deformable, caracteristica gque le
permite salvar con éxito los obstaculos que le opone la
microcirculacién; 1la capacidad de deformacidén depende de
su forma discoide (cuociente alto superficie/volumen), v
de la flexibilidad intrinseca de su membrana. Estas carac
teristicas son altamente dependientes de la concentracidn
de ATP intracelular; durante la conservacién de los GR a
bajas T° y pH la actividad glicolitica se reduce sustan-
cialmente y el ATP intracelular disminuye; este hecho se
asocia a una transformacidn esférica de la cé&lula Y a una
acumulacién de ion Ca++ intracelular con reduccidn de la
relacién ATP/Ca++, que explica una mayor regidez de mem -
brana (10). cCuando se excede el tiempo de conservacién &
los GR en el Banco de Sangre, la viabilidad de éstos, (eva
luada por estudios de sobrevida post~transfusional), se
compromete mds allé del limite aceptado. Este se ha fija
do arbitrariamente: se exige que 24 horas después de la
transfusién permanezcan en la circulacién més del 70% de
los GR transfundidos; es decir, se acepta una destruccién
de hasta 30 % durante el primer dfa; de alli en adelante
los GR deben seguir una curva de sobrevida normal (Fig.4).
$33)..

La segunda exigencia, es decir, que los Hb de s
GR transfundidos cumpla adecuadamente su funcibn es mas dis
cutida; de poco serviria transfundir GR que vivieran nor-
malmente pero cuya Hb fuera ineficiente:

De todas las variables que modifican 1la afini -
2ad de la Hb por 02, la conservacidédn en Banco de Sangre a-
fecta principalmente la concentracidn de 2-3 DPG (Fig. 1).
Zn efecto la caida de la actividad glicolitica con la ba
22 T° de almacenamiento Y el pH acido de las soluciones
anticoagulantes reduce 1la sintesis de 2-3 DPG; ademas el
Sajo pH activa la 2-3 DpG fosfatasa, enzima que degrada el
2-3 DPG. E1 balance total de estos efectos es gque se re-
fuce 1la concentracién intraeritrocitaria de 2-3 DPG, au-



———

zﬂa‘l"_"“ O Lﬂilﬁ

——

Universidad

BiLl -

¢ "
y Ciencias Biolbgicas

21.

mentando la afinidad de la Hb por el 02 con la Consiguien
te perturbacibn de la oxigenacién tisular. (8)

Las soluciones anticoagulantes y de preservacifn
usadas actualmente son ACD, pH5, (4cido citrico, citrato
de sodio y dextrosa), y CPD, pHS5, Sque ademds contiene fos
fato de sodio) ; la influencia del tipo de anticoagulante
sobre los niveles 2-3 DPG se aprecia en la figura 5, obser
vadndose que después de una semana de almacenamiento los i
viles de 2-3 DPG se mantienen intactos en CPD Yy caen sig
nificativamente en ACD (12). Sin embargo debido a la ma
yor acidez de la solucidn de ACD, la conservacién del ATP
intracelular es algo mejor que en CPD.

Sin embargo, si bien la mayor afinidad por 02 de
la Hb almacenada es un hecho demostrado, no esti tan clara
su importancia clinica en la terapia transfusional: al
transfundir GR depletados de 2-3 DPG, sus niveles se recu
peran a un 50 % de lo normal a las 4 horas de la transfu
sién y completamente a las 24 hrs. En la practica, este
fenbmeno tiene importancia y debe considerarse s6lo en la
transfusién masiva de sangre y en la exsanguineo-transfu~
sibén del recién nacido. (13)

VI. EL GR COMO INDIVIDUALIDAD ANTIGENICA: SIGNIFICADO EN
LA TRANSFUSION (15,16,17)

Los GR poseen un gran nGmero de estructuras en
su membrana, generalmente heredadas siguiendo las leyes
de la genética, y gue hacen gque los GR de un individuo
sean distintos que los de otro individuo. Muchos de es-
tOs caracteres se expresan como antigenos, y en el labo-
ratorio se detectan mediante pruebas serolbgicas y el sis
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FIG.5 Actividad del 2-3 DPG en Sangre Complers
(Ref. 12)
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tema inmune los reconoce como extrafios después de una
transfusién o de un transplante.

Se ha descrito m&s de 200 antigenos distintos
en la membrana del GR y dia a dfa se suman otros nuevos
a la lista; en la practica, es imposible encontrar 2 in
dividuos, (excepto los mellizos univitelinos), que ten
gan una estructura antigénica idéntica en sus GR. Afox
tunadamente, no todos estos antigenos tienen el mismo
grado de inmunogenicidad, (Tabla 1), es decir, 1la capaci
dad de despertar una respuesta inmune en el receptor de
la transfusién. El progresivo reconocimiento Y €l mane
jo de esta diversidad en los Bancos de Sangre, hizo posi
ble la terapia transfusional con GR.

Para que los GR sobrevivan normalmente al ser
transfundidos debe existir entre ellos Y el suero del
receptor una condicibn bésica: ser compatibles en el sis
tema antfigeno ABO:; se exige ademé&s gue sean compatibles
desde el punto de vista de antigeno D (del sistema Rh) ,
pues este antigeno tiene una inmunogenicidad dd 50%, es de
cir, induce la formacién de anticuerpos anti D en la mi-
tad de los receptores D (-) a quienes se transfunde. Ade
mds, el suero del receptor no debe contener anticuerpos,
sean estos naturales o inmunes, contra los GR gue se van
2 transfundir, lo que se detecta mediante una pesquisa ru
tinaria de anticuerpos irregulares en el suero del recep
Tor y por la prueba de compatibilidad pre-transfusional.

AGn cumpliendo estas condiciones basicas, la po
sibilidad de sensibilizacién post-transfusional existe :
12 frecuencia total de isoinmunizacién en pacientes hospi
talizados y transfundidos se sittia entre el 3 Y 5 %: esto
guiere decir que atin cuando el Banco de Sangre haya cum -
plido las normas exigidas para la transfusibn, algunos an
tigenos transfundidos pueden sensibilizar al receptor: en
£Ste caso los GR pueden ser removidos de la circulacidn
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antes de cumplir su vida normal y puede dificultarse 1la
bGsqueda de GR compatibles en transfusiones posteriores
©, en el caso de la mujer, presentar hemolisis fetal y
del recién nacido por paso de anticuerpos a través de 1la

placenta.

RIESGOS DE INMUNIZACION

*x
Antigeno Inmunogenicidad %
D 50,00 %

K 5,00
c 2,05
E 1,69
k 1,50
e 0, 56
Fya 0,23
c 0,11
Jka 0,07
S 0,04
JkP 0,03
s 0,03

& Tabla 1

Frecuencia de isoinmunizacidén des-
pués de la primera transfusién.
(Ref. 17)
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CRITERIOS OQUE DEBEN ORIENTAR LA TRANSFUSION

La indicacidén de transfugidén no puede ser dogma

tica y reglada, sino debe ser flexible Y variable segin
£l paciente y segfin las circunstancias; el buen juicio y
=1 conocimiento global de la situacién fisiopatoldégica de
cada enfermo son los mejores auxilios del médico para una
correcta indicacién:; sin embargo, de todas estas conside-
facliones precedentes se puede extraer algunos criterios
gue gobiernan la préctica transfusional.

-
' 8

-

Se debe partir de la premisa basica gue la anemia, cuan
do tiene indicacidén de transfusidn, debe tratarse con
GR concentrados. El uso simulténeo de otros componen-
tes o de sangre completa se indica cuando al déficit &k
capacidad de transporte de 02 al tejido se agrega una
deficiencia de otras funciones (oncética, hemostéatica,
---). Con el uso de GR concentrados se obtiene una ma
yor alza de la Hb que con el uso de la misma cantidad
de GR en una bolsa de sangre completa, disminuye la so
brecarga de volumen al paciente, disminuye el aporte &
electrolitos, de antigenos del pPlasma, de aglutininas
anti-A o anti-B y se posibilita el ahorro de plasma
para otros usos,

La situacidbn fisiopatoldégica de anemia no siempre afec
ta adversamente la oxigenaci6bn tisular; la reserva de
02, como se describid previamente es generosa y la a
daptacidén del organismo y de la funcidén de la Hb son
relativamente econémicas en grados leves y moderados &
anemia. Incluso, en ciertas situaciones la disminucién
de la viscosidad de la sangre, producto de la anemia ,
puede ser favorable para el paciente. El enfermo pos-
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trado en cama tiene requerimientos disminuidos de 02,
y en él, niveles de Hb de 8«10 gr/dl son perfectamen
te satisfactorios; realizando el mismo célculo gue
en el acépite IV-B, el paciente con 10 gr/dl de Hb
puede transportar 670 ml de 02, (requerimiento basals=
250 ml), sin considerar ni el aumento del débito,ni la
redistribucién del flujo, ni el cambio en la afinidad
de la Hb. En consecuencia, la sola presencia de ane
mia no es indicacidn de reposicidn de GR. (9)

L.a anemia puede ser mejor o peor tolerada dependiendo
de muchos factores; no existe una relacibén general vy
rigida entre grado de anemia y sindrome anémico, pues
ésta varia en cada caso particular.

El paciente de edad y el lactante toleran peor la ane
mia y sus requerimientos transfusionales son més exi-
gentes; el individuo que vive en la altura tolexa mal
pequefias reducciones de su capacidad transportadora &
02; la anemia intensa instalada en largo tiempo, (ej.
insuficiencia renal, anemia perniciosa), es mucho me-
joxr tolerada que la anemia ocasionada por un sangra -
miento agudo; el paciente con insuficiencia de riego
cexebral, coronario, renal o periférico presenta sin
tomas ante un grado de anemia que un individuo sano @
lera perfectamente; una anemia bien tolerada en repgo
so puede hacerse sintomatica en actiwvidad.

En consecuencia, no existe un grado de anemia defini-
do y general que sefiale la necesidad de transfusidn :
cada paciente es un caso particular que fija sus pro-

pios requerimientos y es el médico gquien debe saber
reconocerlos,

La indicacibén de transfusién depende también de la cau
sa de la anemia: si ésta responde al hierro, al &cido



27,

f6lico, a la vitamina Bl2, a los corticoides, etc.,la
transfusidn estd sblo justificada en situaciones de
excepcidn: cuando la anemia es muy sintomdtica, cuan-
do existe el riesgo de agravarse, cuando se teme por
la vida del paciente. En estos casos la transfusidn
es un recurso de apoyo indicado s6lo para salvar el
problema agudo durante el tiempo que el tratamiento &
elecciftn demora en ejercer su accidn,

Si un individuo hematol6gicamente sano, presenta un
sangramiento limitado y controlado gue lo conduce a la
anemia, se debe esperar que a las 48 horas o antes, se
produzca aumento de la produccidn de GR por la médula
6sea; la magnitud de este aumento es en general. pro-
porcional a la magnitud del estimulo por eritropoieti
na, y éste, a su vez, proporcional a la intensidad de
la anemia. El conocimiento cabal de esta secuencia e
muy fitil para decidir una transfusién: si el sangra -
miento esté& controlado, si la médula 6sea dispone de
los progenitores y nutrientes necesarios para la eri-
tropoiesis, y si el estimulo de eritropoietina es ade
cuado, debe esperarse una recuperacidn esponténea de
su anemia y no ser necesaria la transfusibn. (2)

En otras circunstancias se debe transfundir aGn cuan-

do el grado de anemia no lo justifique. Por ejemplo,

en accidentes intraoperatorios, obstétricos, en hemo-

rragias digestivas; en situaciones de este tipo el m&
dico puede ser incapaz de preveer la evolucidén de una

hemorragia y ante la eventualidad gue el sangramiento

no sea oportunamente controlado y el paciente se agra
ve, puede utilizar la transfusidén. S6lo a posteriori

se reconocerd que la transfusién fue innecesaria. Aqui
1a indicacibén depende del buen juicio y de la destreza
clinica del médico que la indica.
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de su anemia necesitan transfusiones durante largo

tiempo (insuf. renal, insuf. medular, algunas anemias
hemoliticas,etc), deben transfundirse €l minimo posi-
ble tratando de compatibilizar el logro de una activi

5. La decisién de transfundir un paciente debe estar tam
bién influida pPor el temor. En 1la actualidad el médi
€0 no debe temer tanto 1a hemolisis aguda por transfu
sibn incompatible, sino a los riesgos de transmisién
de enfermedad Y de isoinmunizacién. El ponderado ba-
lance entre 1la necesidad y el riesgo entre el benefi-
cio y el temor, seguramente protegerd al paciente de
transfusiones innecesarias, que estimaciones serias si
tGan entre 25 Y 30 % del total de las indicaciones. (9)

“III. RENDIMIENTO DE LA TRANSFUSION

Debido a que la masa eritrocitica se ubica casi
xclusivamente en el especio vascular, los GR transfundi-
S siguen esta distribucidén Yy asi, es relativamente facil
valuar el rendimiento de la transfusién en cada paciente.

Como se analizé previamente el Servicio de Trans

fusiones debe asegurar que los GR transfundidos sean via -
s, (es decir, que circulan mas de 70 % a las 24 hrs. de

-2 transfusién Y que de alli en adelante los GR tengan una
sobrevida prolongada), y que la Hb funcione adecuadamente,
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32 muy superior al 70 % de GR transfundidos sobreviva las
primeras 24 hrs; estos GR normalizan su metabolismo en el
feceptor, recuperan sus niveles intracelulares de compues.
tos fosforados y sustancias reductoras normalizdndose su
funcidén de membrana y la afinidad de 1la Hb por 02,

Sin embargo, suponiendo que los presupuestos an
feriores estén asegurados, al mé&dico le interesa saber cé
=0 mejora el Hcto., y la Hb o el recuento de GR con la
transfusién. Como el Hcto. es, en general, un buen indi-
©e de la concentracibn de Hb, Y pPor ende, de la capacidad
transportadora de 02, se puede evaluar el rendimiento de
=na transfusidn conociendo cudnto aumenta el Hcto. después
Se transfundir un cierto volumen de sangre o de GR. Esta
cifra se puede anticipar con bastante exactitud segtn 1la
fSrmula: (18)

Het + (Vol. T s Hcto' E
(VS x Hcto) (Vol e Focvo ) X 100= Hcto obtenido

VS + Vol., Transf.

en gue:
Vs = Volumen Sanguineo
Hcto = Hematocrito previo del paciente
Hcto' = Hematocrito de la Unidad Transfundida
Vol.Transf. = Volumen de la Unidad Transfundida

La ecuacidén anterior necesita medir o estimar a
S=mas variables,lo gque no es practico en la rutina trans-
fesionals; para obviar esto, se puede recordar como un da
=2 de facil memoria que la transfusién de una unidad de GR
® =n paciente de 70 kilos de peso, aumenta + 3 unidades &
w=alor de su Hcto. E1 seguimiento de esta elevacién en el
fiempo puede ser una estimaciédn grosera de la sobrevida
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post-transfusional de los GR, y dependerd fundamentalmen-
te de la enfermedad que motiva la transfusibn; por ejemdo,
=n un individuo que tiene un sangramiento autolimitado, de
De esperarse que el ascenso obtenido en el Hcto sea pro-
longado; en cambio, el paciente con hiperesplenismo des -
truirad con mayor rapidez los GR transfundidos y el alza
del Hcto serd mas fugaz.

El rendimiento transfusional de una unidad de san
Sre permite calcular el volumen total que se debe transfun
dir para obtener el Hcto final deseado: como se ha visto a
tes, esta estimacibén varfia con cada enfermo, pero como re
gla general no debe exceder el minimo necesario para mante
nerlo sin sintomas de sindrome anémico Y fuera de riesgo .
Z1 objetivo de normalizar el Heto mediante el recurso de la
=ransfusibn, a més de no aportar un mayor beneficio al pa-
ciente tiene el inconveniente de aumentar todos los ries -
SOs de la transfusibén en la misma manera que aumenta el ng
™ero de unidades de GR administradas Y en la actualidad, a
12 luz de los antecedentes revisados previamente, constitu
¥2 un descriterio médico.

IX. SOLICITUD DE SANGRE FRESCA { 12,13,314,9 )

No toda solicitud de sangre fresca tiene funda-
mento ni toda negativa del Banco de Sangre tiene justifi-
c2cibn: la realidad del problema, probablemente, radica e
=n término medio.

Se sabe que a medida que transcurre la conserva
=i5n de los GR, aumenta la fraccién que es destruida en las
Frimeras 24 hrs. de la transfusién: como se vid esta frag
=i%n no puede exceder de 30 %. En aquellos pacientes que
mecesitan transfusiones en forma permanente, (ej., insufi-
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ciencia renal, insufiencia medular), es deseable reducir-
las al mé&ximo y esto se puede lograr aumentando al mé&ximo
ia fraccibn viable de los GR que se utilizan. Este propd
sito se puede lograr transfundiendo GR con menos de 1 se
mana de conservacién,

Situacidn parecida se presenta en la CEC ( verx
capitulo correspondiente) : el traumatismo de los GR por
1a migquina serd mejor resistido si éstos tienen una mem-
Srana funcionalmente indemne; como esta caracteristicaen
cran parte es funcién de los niveles de ATP intracelular,
¥ los niveles de ATP disminuyen con la conservacidn, d.uso
de GR de menos de 1 semana es una solucidn adecuada.

La transfusifn masiva de sangre, (gue se analiza
en un capitulo posterior), exige que la Hb transfundida ten
ga baja afinidad por el 02 para que el intercambio gaseoso
se realice adecuadamente en forma inmediata: 1los GR trans
fundidos, en este caso, deben tener una concentracién nor-
mal de 2-3 DPG; esto se logra con el uso de GR conservados
=n CPD menos de 1 semana. Una situacidn equivalente plan-
tea el recambio sanguineo en el recién nacido (se vera en
un capitulo posterior). En ambos casos la situacién del
Ppaciente no le permite esperar la recuperacibén post-trans
fusional de los niveles de 2-3 DPG del GR.
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La "lesibén por almacenamiento" del GR se refle-

2 también en el plasma de la bolsa de sangre, producien-

do

alteraciones electroliticas, del PH y acumulacidén de

amonio.

2)

1)

n

La bomba de Na-K+ es muy sensible a la baja T° Yy a la
reduccién del ATP; asi el KT abandona el GR y el Na+
entra, reemplazéndolo. Se acumula K+ en el plasma y
Su concentracidn puede aumentar hasta cerca de 30 meq
/1t al fin del periodo de conservacién. (Fig.6).Por
consiguiente, en el paciente con hiperkalemia la
transfusidn del plasma conservado puede ser peligrosa:
ésta es una justificacién para la transfusién de san-
gre con poco tiempo de almacenamiento., Sin embargo,
la transfusién de GR depletados de K puede ser inclu
SO Dbeneficiosa: al normalizar sSu metabolismo después
de la transfusién los GR actdan como "trampas de K"
Y recuperan su concentracién intracelular tomando el
Kt gel plasma del paciente.

El pH de la sangre es discretamente bajo por la aci -
dez de las soluciones anticoagulantes, especialmente
el ACD; el metabolismo glicolitico del GR almacenado,
si bien es minimo, termina en la produccién de &cido
lactico que aumenta progresivamente la acidez del Ha
ma., (Fig. 7); a las 3 semanas puede llegarse a una
sobrecarga de H' de 30-40 meqg/lt. La administracidén
de esta sangre a pPacientes en acidosis puede agravar
Su problema y esto es especialmente importante en el
recambio del recién nacido Y en el insuficiente renal.
La administracién de GR en estos casos obvia este pro
blema.

£l NH3 plasm&tico aumenta Progresivamente en la sangre
almacenada, (Fig. 8) pudiendo llegar a 1 mg/dl;no exis
te riesgo para un paciente con buena funcién hepéatica,
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pero si puede agravar la situacién del paciente con
insuficiencia hepatica grave; el uso de CR elimina
esta complicacidn.

PROBLEMAS EN LA TRANSFUSION DE GR (19,20,9, 14)

Muchas veces se debe transfundir pacientes que

Fresentan reacciones transfusionales o para guienes es d
£icil encontrar GR compatibles. Las situaciones de este
Tipo mds frecuentes son las siguientes:

2)

El paciente que presenta una reaccién transfusional
de tipo febril, generalmente por anticuerpos anti HL-
A: como estos anticuerpos se encuentran en leucoci-
tos y plaquetas, se puede evitar la reaccidn transfun
diendo GR pobres en leucocitos v plaquetas. La eli
minacién de estos componentes puede hacerse por cen
trifugacién o por filtracién.

El paciente que presenta reaccién transfusional alér
gica, generalmente mediada por antigenos o anticuer-
POs presentes en el plasma: se puede evitar reaccio
nes de este tipo transfundiendo GR lavados en que se
elimina las protefnas del plasma Yy junto con ellas ca
si todos los leucocitos y rlaquetas.

El paciente con anemia autoinmunohemolitica: si el au
toanticuerpo tiene u:r-. especificidad reconocible, se
Puede encontrar GR compatibles entre agquellas unida --
des que no posean el antigeno correspondiente. A ve -
ces el autoanticuerpo no tiene especificidad definida
Y en estos casos el problema seroldgico que se plantex
en la prueba de compatibilidad es de dificil solucidn:
10 se encuentra bolsas compatibles Y se recomienda en
tonces seleccionar los GR “menos incompatibles". La
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transfucién debe ser cuidadosamente controlada y si
aparece un sindrome de hemolisis acelerada, debe sug
penderse inmediatamente.

@) El paciente sensibilizado: un pequefio grupo de pacien
tes puede estar inmunizado contra antigenos del GR
que se presentan con alta frecuencia en la poblacién
o puede tener sensibilizacién contra varios antifgenos
simultdneamente; en ellos, a veces, es extraordinara
mente diffcil encontrar GR compatibles, es decir, que
no tengan el (los) respectivo(s) antigeno(s). Cuando
estos pacientes se someten a intervenciones quirGrgi
cas electivas, puede utilizarse en ellos el recurso dé
la transfusibén autéloga, (ver capitulo correspondien-
te). Cuando la transfusién es de indicacién perento-
ria, se puede transfundir en forma similar a los pa-
cientes con anemia autoinmunohemolitica, empleando los
GR "menos incompatibles”,

XI. EL USO DE GR CONGELADOS (21,22, 14)

Los GR pueden almacenarse por afios a T° inferio
res a =-80°C vy en presencia de sustancias crioprotecto -
ras, como el glicerol. E1l alto costo y largo procesamien
o, asi como la necesidad de transfundir los GR répidamen-
Te una vez descongelados, limitan fuertemente su uso. Sin
smbargo, la transfusibfn de GR congelados presenta algunas
wentajas evidentes: reduce la pérdida de GR por envejeci-
miento y mejora el abastecimiento de los Bancos de Sangre,
facilita la autotransfusibén y la conservacién de GR de in
Sividuos con antigenos de baja frecuencia o sensibiliza -
Sos, disminuye la frecuencia de reacciones transfusionades
=< hemoliticas, reduce la sensibilizacién a antigenos HL-
#. probablemente reduce la frecuencia de hepatitis post -
Eransfusional y permite transfundir GR con mayores nivees
&= 2-3 DPG y ATP.
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