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Almacenamiento de la sangre

Permite acumulacion de inventario

Permite economia de escala en coleccidn,
procesamiento y evaluacion

Permite el desarrollo y utilizacion de controles de
calidad

Disminuye la transmision de Sifilis y de EIVH

Pero al almacenar la sangre.... estamos realmente
transfundiendo GR de calidad? ..... Podria
comprometerse la seguridad transfusional?



Para qué transfundimos glébulos ._,
rojos?

La indicacion primaria de la transfusion de
globulos rojos es la de restaurar o mantener la
capacidad de transporte de Oxigeno para cubrir
las demandas de los tejidos.

Como estas demandas varian mucho entre los
diferentes individuos, la simple medicidon de los
niveles de Hb/Hto no es suficiente para
determinar la necesidad de transfusion

Los niveles de Hb postransfusion y la sobrevida a
las 24 horas son los indicadores utilizados para
establecer |la efectividad de la transfusion

Depende del contenido de GR y del flujo en la microcirculacion
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Consecuencias de la lesion de
almacenamiento

Dafos oxidativos a nivel proteico con cambios en la estructura
de la banda 3 y peroxidacion lipidica

Cambios apoptoticos con racemizacion de los lipidos de
membranay pérdida de la misma

Producto de la glicdlisis anaerobica, hay acumulacion de
protones

E Acum Protones |—> lpH —> l2,3 DPG

JATP | <<= [4GA | <= |TATP

Cuando el superoxido producto de la liberacion del Ox de la Hb,
se combina con Fe y agua (Reaccion Fenton) se produce radical
hidroxilo que dafa las proteinas y lipidos de membrana

La disminucion de pHYy ATP: deformacion del GR

Transfusion 2006;46:137-142
J Surg Res 2002;106:6-12
Transf Med Rev 2002;16:283-295



Papel de los leucocitos

En condiciones de conservacion 'yl
refrigeracion los leucocitos se activan aptes’-
de morir: Liberacion de citoquinas a

La leucoreduccion disminuye la formacion
de lisofosfolipidos y la deformabilidad de la
membrana, asi como los fenomenos de
adherencia y enlentecimiento del flujo
capilar

Vox Sang 2009:96:93-103



J Surg Res 2002;106:6-12
Transfusion 2006:46:143-152



de almacenamiento:

Viabilidad Celular:
Cada dia se pierde 1% de células viables.

Sobrecarga de células no viables para el SRE: Si un paciente
recibe 4 Uds de GR almacenados, recibe casi 1 Ud de células
muertas.

Aumento de la afinidad del oxigeno por la Hb:
Descenso de los niveles de 2,3 DPG se aprecia a partir de los 10d

Se requiere <1 dia para recuperar el 50-70% del 2,3 DPG y entre 3
dias y 1 semana para su completa restitucion. Tarda mas en
pacientes con acidosis

Transfusion 2006:46:137-1429:
Vox Sang 2000;191-197
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Son los GR almacenados, seguros?

Muerte asociada a transfusion:
Sobre crecimiento bacteriano en frio

Altas concentraciones de potasio
extracelular

Unidades hemolizadas

TRALI secundario a lisofosfolipidos
Inducidos por procesos oxidativos

Hipercoagulacion asociada a la infusion de
microvesiculas cargadas negativamente

Crit Care Med 2006:;34:5S124-S131
Transfusion 2006:47:599-607
Vox Sang 20009;96:93-103



Son los eritrocitos almacenados, ¥ &

efectivos? R
Falla en su flujo a través de la| S
microvasculatura a0

Disminucion de flexibilidad y =1
deformabilidad (ectocitometro), perdida

de la membrana (sistema capilar
artificial), mayor adherencia

Disminucion de la liberacion de
vasodilatadores locales como el ATP y
el ON (SON-Hb)

Falla en |la liberacion de Ox
Baja concentracion de 2,3 DPG

Vox Sang 2009;96: 93-103 catenst NI NP <
Transfusion 2004:44:1626-34 TN




Perfusion microvascular exanguinando con GR

frescos y GR almacenados (experimentos realizados en
hamsters) Tsai, Cabrales, Intanglieta. Transfusion 2004;44:1626-34

TABLE 1. Systemic variables before and after exchange protocol

Laval 3
Basaline Lavel 2 Freeh REC:  Stored RBCS
variabia (n=11) (n=11) in= &) in= 5)
Hot (95 469 +2.5 18.8 + 0.8* 18.0+06°  17.6+0.8°
(0,30 +0.030F  (D.39+0.02)  (0.38+0.01)
Hb {g/dL) 15.0 £0.9 6.2 +0.3" 5.9 +0.3" 5.7 +0.2°
(0.41+£0.02)  (D40+0.03)  (0.38 +0.03
Blood prassure (mmHg) 1024 + 6.6 90.5+108°  84.4+11.7* BI2+57
(DBE+0.08) (DB8I+0.100  (0.81+0.08)
HR (bpm) 431.5+45.8 46324273  4447+115 456.2+19.5
(1.08+£0.11) (1.08+015  (1.06+0.10
P20 (MmHG) G053 + 6.2 76.0+8.2" BE1+66*  T7OE+E.2*
(1.20+0.20) (150023 {1.27 £0.09)
p,C0. (mmHg) B0.0+55 56.8+7.0 59.7+58 54.1+37
(0.93+0.16) (D91+0.14) [(0.93+0.07
pH 7.45+003 7.35+0.04 7.356+004  7.30+0.05

* p =005 relative 10 basslina.

T The numbers in paranthasas are chiandes presantad nomalzad ralative 1o basslina.

n=1tha numbar of animals In each group.




Perfusion microvascular exanguinando con GR

frescos y GR almacenados
(Tsai, Cabrales, Intanglieta. Transfusion 2004;44:1626-34)
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Variaciones durante el almacenamiento Y
PNAS 2007:104:17058-62
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Consecuencias del descenso del 2,3 DPG:
¢, Que tanto afecta la entrega del Ox a los tejidos?
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OxyHb + 2,3DPG [ » 2,3DPG-Hb + O2 liberado a los tejidos



Multiples estudios clinicos
con resultados contradictorios



Planes Futuros

Lacroix y Col (Canadian Clinical Care Trails Group): ABLE
Study
Pacientes con trauma en cuidados intensivos que
requieran transfusion masiva. Un grupo recibirad sangre
de < 8 dias y el otro de > 8 dias, con seguimiento hasta
mortalidad y tiempo de hospitalizacion
Steiner y Col (US National Heart, Lung and Blood
Institutes’s Transfusion Medicine/Hemostasis Clinical Trails
Network): Red Cell Storage Age Study
Pacientes de cirugia cardiovascular que requeriran
transfusion. Se evaluara los cambios de disfuncion
organica multiple y mortalidad.
Sub estudios perfusion espectral al momento de la
transfusion (emenenciatenar y sublingual)

Vox Sang 2009; 96:93-103



Conclusiones v @

Los GR cambian durante el almacenamiento

Una carga grande de acidosis, células anormales,
productos de desecho pueden generar
consecuencias patologicas

El crecimiento bacteriano incrementa durante el
almacenamiento

Revisando las evidencias clinicas, por el
momento no hay necesidad para cambio
Inmediato en las practicas transfusionales

Se necesitan mayores conocimientos en
Investigacion basicay clinica.

Nuevos productos vendran pero se requiere de
una guiay de un soporte



Me estoy

estrenando Yo me
en el trabajo estoy

.y ud? ) jubilando
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Consecuencias del descenso del 2,3 DPG: Y@
¢, Que tanto afecta la entrega del Ox a los tejidos?

Aparentemente el efecto de la deplecion
del 2,3 DPG es de reduccion de un 15% en
la entrega de Ox a los tejidos. Aunque es
un efecto pequeno, cobra importancia
cuando los niveles de Hto estan muy
bajos con gran Ilimitacion de Ila
oxigenacion tisular, pudiendo restringir el
consumo de Oxigeno

En modelos animales no se han podido
reproducir estos hallazgos (s fresca vs s
vieja)

Transfusion 2001;41:773-777

Am J Physiol Heart Circ Physiol 2005;288:H1071-H1079



Pero... Estas alteraciones afectan al
paciente?

El plasma de los GR viejos induce la produccion de
superoxido en los neutrofilos y activa a las ceélulas
endoteliales

La sepsis parece alterar el flujo en microcirculacion y la
deformacion del GR.

La respuesta inmune alterada del paciente critico unida
a la transfusion de GR almacenados puede predisponer
al SRIS, sepsis, FMO, elevacion de la mortalidad.

La Hb libre puede “barrer” al ON vy producir
vasoconstriccion, trombosis, adhesion de leucocitos,
diapédesis, permeabilidad vascular, injuria vascular,
hipotension, fallas en la oxigenacion tisular

Cri Care Med 2004:32:39-52 / Cri Care Med 2005:33:39-45 / Transfusion 2006;
46:2014-2027 / JAMA 2002;288:1499-1507 / N Eng J Med 1999;340:409-417



Estudios Clinicos

Marik y Sibbad (1993), no encontraron mejoria en el
consumo de oxigeno sistemico, despues de transfundir
sangre almacenada no LR en pacientes sépticos.
Detectaron disminucion del pH en mucosa gastrica e
Isquemia esplacnica (medida por tonometria), con sangre
de mas de 15 dias

Purdy y Col (1997) evaluaron pacientes sépticos en UTI: los
no sobrevivientes fueron transfundidos con sangre mas
vieja que los sobrevivientes

Zallen y col (1999) encontraron desarrollo de FMO en
individuos que habian recibido transfusion con sangre
vieja no LR en las primeras 12 horas de su ingreso (Centro
de trauma) vs los que recibieron sangre nueva.

Vamvakas y Col (2000) no encontraron efectos deletéreos
utilizando sangre almacenada en pacientes sometidos a
cirugia cardiovascular

JAMA 1993; 269:3024-9

Can J Anaesth 1997;44:1256-61
Am J Surg 1999;178:570-572
Transfusion 2000;40:101-109



Estudios Clinicos

Officer y col (2002): Los pacientes que recibieron sangre vieja no
LR presentaron mayor indice de infecciones y mayor tiempo de
hospitalizacion. Recomiendan la LR para resucitacion en trauma
shock.

Walsh y col (2004) no encontraron diferencias en el pH de mucosa
gastrica, ni en el CO,, ni en la perfusion, en pacientes con
respiracion asistida. La sangre utilizada fue leucodepletada y los
pacientes no estaban sépticos.

Hébert y col (2005) resultados preliminares en cirugia
cardiovascular, los que recibieron sangre vieja tuvieron mayor
morbi-mortalidad

Basran y col (2006) en cirugia cardiovascular se complicaron mas
los que recibieron mas transfusiones (que recibieron mas sangre
vieja), pero el analisis multivariable no pudo desconstruir el sesgo

Koch y col (2008) El riesgo residual de recibir sangre vieja
despues de corregir el sesgo de muestreo no fue muy
significativo

Arch Surg 2002;137:711-716

Crit Care Med 2004;32:364-371

Anesth Analg 2005;100:1433-1438

Ansth Analg 2006;103:15-20

EN Engl J Med 2008;358:1229-1230



Outer monolayer

L]
| il &
9 Prothrombin )
L] . . « complex =
s & 1 =
s ®
W
2 1 sm
Macrophage Il PC
PS 3
Catt Va PS
PE
Inner monolayer
Ca++

- s
e
L,
Lt i
3 : fd‘ e o
1-.-_'_ _E-"‘___".‘:-_‘__
ATP Scrambil =
FI I'PE"SE cramiplase 5 :L.--""___;;
(o
"I fﬁ:-—

Transfusion 2006:46:2014-2027
J Surg Res 2002;102:6-12



	Sangre Fresca. Volver al pasado?
	Almacenamiento de la sangre
	Para qué transfundimos glóbulos rojos?
	Lesión de Almacenamiento (No LR)
	Consecuencias de la lesión de almacenamiento
	Papel de los leucocitos
	Consecuencias de la lesión de almacenamiento:
	Son los GR almacenados, seguros?
	Son los eritrocitos almacenados, efectivos?
	Perfusión microvascular exanguinando con GR frescos y GR almacenados (experimentos realizados en hamsters) Tsai, Cabrales, Int
	Perfusión microvascular exanguinando con GR frescos y GR almacenados (Tsai, Cabrales, Intanglieta. Transfusion 2004;44:1626-3
	Variaciones durante el almacenamientoPNAS 2007;104:17058-62
	Consecuencias del descenso del 2,3 DPG: ¿Que tanto afecta la entrega del Ox a los tejidos?
	
	Planes Futuros
	Conclusiones
	Consecuencias del descenso del 2,3 DPG: ¿Que tanto afecta la entrega del Ox a los tejidos?
	Pero… Estas alteraciones afectan al paciente?
	Estudios Clínicos
	Estudios Clínicos

