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IINTRODUCCION.

El empleo de componentes plaquetarios es una practica transfusional habitual en
pacientes con trombocitopenia o con disfuncién plaquetaria. Su utilizacidn tiene
como finalidad principal evitar la aparicion de hemorragias o bien conseguir su
cese una vez que han aparecido. Existen por tanto multiples indicaciones de uso
tanto profilacticas como terapéuticas y su conocimiento y difusiéon es uno de los
principales objetivos de este trabajo; aproximadamente el 50% de las unidades de
plagquetas son transfundidas a pacientes onco-hematoldgicos o sometidos a
trasplante de progenitores hematopoyéticos (TPH), siendo otras indicaciones
relevantes en los pacientes sometidos a cirugia cardiaca (10%), en cuidados
intensivos (5%) o con hepatopatia (2,5%). Ademas debemos tener en cuenta el
incremento constante en su consumo en los ultimos afios, tanto en el conjunto de
Espafia como en concreto en Aragdn , donde se incrementa entre un 6 y un 8%
anual, un incremento que probablemente sea progresivo en el futuro si
consideramos las nuevas terapias en onco-hematologia y la mayor supervivencia
de los pacientes. Quedan ademads interrogantes y temas sujetos a debate como el
tipo de componente a usar, el empleo restrictivo o liberal, sus efectos adversos o
la compatibilidad ABO/ Rh vy la refractariedad plaguetar entre otros. Por todo ello
es necesario establecer acciones destinadas, por un lado, a mejorar las condiciones
de utilizacion de los componentes plaquetarios y a minimizar sus efectos adversos
y, por otro, a establecer mecanismos alternativos a su utilizacién de modo que se
garantice su uso 6ptimo y se evite un potencial desabastecimiento. En este
protocolo se repasan estos y otros aspectos, aunando a diferentes especialistas de
todos los hospitales de nuestra comunidad auténoma para darle la mayor difusion

posible y conseguir de ese modo un elevado nivel de aplicacién practica.

1I-OBTENCION Y CARACTERISTICAS DE LOS COMPONENTES PLAQUETARIOS.

Los concentrados de plaquetas disponibles para transfusion se obtienen por dos

métodos diferentes, pudiendo ser posteriormente sometidos a diferentes procesos, lo

gue condiciona la existencia de diversos tipos de productos:
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- Concentrado de mezcla de plaquetas leucodepleccionado: Es una suspension de

plaguetas obtenida mediante procesamiento de varias unidades de sangre total y su
mezcla durante o después de la separacidn, y de la cual se han eliminado los leucocitos

III

por filtracion. También se denominan coloquialmente plaquetas de “pool”. Contienen
un 30-40% de plasma y un 60-70% de solucién aditiva, con un contenido plaquetario

total superior a 2,4 x10*! y un volumen de al menos 40 ml por cada 0,6x10*! plaquetas.

- Concentrado de plaguetas obtenido por aféresis leucodepleccionado: Se trata de un

componente sanguineo que contiene plaquetas suspendidas en plasma u otra solucién
conservante, obtenido a partir de donante Unico mediante un equipo de separacién
celular (aféresis), y del cual se han eliminado los leucocitos. Contienen un 30-40% de
plasma y un 60-70% de solucion aditiva, con un contenido plaquetario total superior a

2,4 x10* y un volumen de al menos 40 ml por cada 0,6x10'? plaquetas.

- Concentrado de plaguetas leucodepleccionadas criopreservadas: Es el concentrado de

plaquetas (de aféresis o de mezcla) que se congela afiadiendo un agente crioprotector
(dimetilsulfoxido-DMSO). La congelacién debe realizarse en las 24 horas postextraccion.
Debe mantener mas del 40% del recuento plaquetario precongelacion y la temperatura

de almacenamiento serd de -80 2C o inferior, pudiendo conservarse hasta 12 meses.

En nuestra comunidad auténoma todos los componentes plaquetarios disponibles son
ademas sometidos a inactivacién de patdgenos mediante el sistema Mirasol R que utiliza
Riboflavina y luz UV, de modo que la conservacién a 222C se prolonga hasta los 7 dias
post-extraccién. Ademas de los potenciales agentes infecciosos (bacterias, virus y
parasitos) también inactivan los linfocitos residuales, previniendo de este modo la
enfermedad injerto contra huésped post-transfusional (EICH-T), por lo que hace

innecesaria la irradiacion del componente.
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Las plaquetas obtenidas por mezcla y las obtenidas por aféresis son terapéuticamente
equivalentes, tanto en el aumento del recuento plaquetar como en la eficacia
hemostatica. Las plaquetas de aféresis tienen como ventaja la exposicion a un menor
numero de donantes, con lo que ello conlleva a la hora de someter al receptor a menores

estimulos antigénicos y menor riesgo infectivo.

En cuanto a las plaquetas sometidas a inactivacion de patégenos existen datos
suficientes que demuestran la eficacia terapéutica y la seguridad de las mismas, de
forma que aunque el incremento del recuento corregido (IRC) a las 24 horas sea menor
con la transfusidon de plaquetas inactivadas con respecto a las no tratadas, no se
observan diferencias en la actividad hemostatica y por tanto en el riesgo de sangrado

entre ambos tipos de componentes.

En lo referente a las plaquetas criopreservadas se ha podido comprobar que el proceso
de congelaciéon y descongelacién induce modificaciones en la morfologia y en
marcadores de superficie celular, resultando en un estado de pre-activaciéon y
mejorando la capacidad hemostatica en pacientes con hemorragia activa sin incremento
del riesgo tromboembdlico. Por otra parte inducen un menor incremento del recuento
postransfusional y una menor recuperacién post-24 h que las plaquetas estandar, lo que

las hace mas adecuadas para su uso terapéutico que profilactico.

I1-INDICACIONES DE UTILIZACION.

-En lineas generales la indicacién de la transfusion de plaquetas depende del recuento
de plaquetas, de su funcidn y de la gravedad de la hemorragia en la escala OMS:
-Grado 1: Pequeiios hematomas, petequias o gingivorragia
-Grado 2: Sangrado menor que no requiere transfusion
-Grado 3: Hemorragia que precisa transfusion
-Grado 4: Hemorragia con compromiso organico o vital.
- Ademads de la transfusion, siempre debemos tener en cuenta otros tratamientos

adicionales, como la hemostasia local o los antifibrinoliticos entre otros.
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Dosis de plaquetas a administrar:

- La dosis de plaquetas para un adulto medio es un concentrado de plaquetas
(mezcla o aféresis), que debiera elevar el recuento de plaquetas en aproximadamente
30.000/ pl.

-En la transfusidn profilactica previa a un proceso terapéutico o diagndstico se
debe emplear una Unica dosis de plaquetas.

-Si se trata de un paciente con hemorragia activa que no cede tras la transfusion
siempre deben descartarse otras causas del sangrado.

-Es importante evaluar ademas la funcion plaquetaria teniendo en cuenta que
debe utilizarse de manera conjunta con el recuento plaquetario y el juicio clinico a la

hora de tomar decisiones.

Administracion:

Se realizard tan rapidamente como sea tolerada por el receptor, por lo general entre 20
y 30 minutos, utilizando un filtro de 170-200 um. En caso de riesgo de sobrecarga
circulatoria, se disminuird el ritmo de infusiéon. En cualquier caso el tiempo de
transfusidn nunca excedera de las 4 horas para reducir el riesgo de contaminacidn

bacteriana del producto.

A continuacion se exponen diferentes situaciones clinicas con la correspondiente

recomendacion, basadas todas ellas en las diferentes guias transfusionales existentes y

de mayor relevancia:

a-Trombocitopenia crdnica, de origen central : Como norma general se admite la

transfusion profilactica si el recuento plaquetar es < 10.000 /ul, si bien existen diversas
posibilidades, entre las que cabe destacar:
- Considerar la transfusidon de plaquetas en los siguientes casos:
-Adultos con leucemia aguda, con plaquetas < 10.000/uL
-Nifios con leucemia aguda, con riesgo bajo de lesiones, con plaquetas

<10.000/p.
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-En pacientes con leucemia aguda promielocitica si la cifra de plaquetas

es inferior a 30.000 /pl.

-Pacientes trasplantados de progenitores hemopoyéticos sin

complicaciones ni factores de riesgo de sangrado adicionales (EICH,

cistitis, mucositis) si el recuento plaquetario esta por debajo de 10.000/pl.
- Pacientes onco-hematoldgicos con alteracién en la produccidn plaquetaria y
factores de riesgo adicionales para el sangrado (infecciones, fiebre >382C, EICH,
descenso brusco de la cifra de plaguetas, hemorragia objetivable, zonas
necréticas , coagulopatia previa etc.): Transfusion recomendada si:

-Pacientes con plaquetas <20.000/ul.

-Si aparece sangrado.
-Pacientes con tumores de érgano sélido, sin otros factores de riesgo para el
sangrado con un recuento plaquetario < 10.000/ul. En estos casos es relevante
considerar las recomendaciones existentes en la ficha técnica de cada

guimioterapico utilizado.

b- Pacientes con recambio aumentado de plaquetas de causa inmune o no inmune:

-Trombocitopenia inmune: Sélo se recomienda en pacientes con situaciones de
sangrado grave grado 4.

-Pdrpura trombética trombocitopénica (PTT) y sindrome hemolitico urémico
(SHU): La transfusién puede empeorar el cuadro clinico por lo que debemos

reservarla solo para hemorragias con riesgo vital.

-En pacientes con trombocitopenia inducida por heparina o con purpura
postransfusional o en pacientes con CID tampoco esta indicada salvo hemorragia

grave con riesgo vital.

c- Trasfusidon de plaquetas en intervenciones quirurgicas o médicas invasivas:

-Si el paciente se va a someter a cirugia del SNC o del globo ocular (excluyendo
cataratas): Transfundir si la cifra de plaquetas es inferior a 100.000/pl.
-Si el paciente va a recibir anestesia epidural / retirada del catéter epidural: Transfundir

si la cifra de plaquetas es inferior a 70.000/pl.
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-En pacientes sometidos a:
-Cirugia mayor, (excepto ocular o del SNC),
-Puncién lumbar.
-Gastro/colonoscopia con biopsia.
-Biopsia de dérgano sdlido.
-Toracocentesis o broncoscopia.
En estos casos trasfundir antes de la intervencion quirdrgica/procedimiento si la cifra
de plaquetas es < 50.000/pl.
-Si el paciente se va a someter a paracentesis evacuadora o colocacion de catéter venoso
central: Transfundir si la cifra de plaquetas es <20.000/ul.
-En el caso de realizar una biopsia hepatica:
-Previo a la realizacidn de una biopsia transyugular si la cifra es <10.000/pl.
-Si es inevitable realizar una biopsia percutdnea, transfundir si plaguetas
<50.000/pl.
- Si se va a realizar una angiografia (incluida angiografia coronaria):
-Transfundir si la cifra de plaquetas es <20.000/ul, a no ser que se trate de un
evento trombadtico agudo.
-Se recomienda la transfusion siempre que la angiografia se realice para
encontrar focos de sangrado o con fines diagndsticos.
-Cirugia oral y extracciones dentarias: Transfundir si existe predisposicion al sangrado y
si el recuento plaquetario es <20.000/pl.
-En el caso de pacientes a los que se realiza un aspirado/biopsia de médula ésea o ante
la retirada de un catéter tunelizado no estd indicada la transfusion profilactica de
plaguetas.
-Pacientes con tratamiento antiagregante:
-Se recomienda retirar el farmaco en cirugia electiva, siempre siguiendo los
protocolos del hospital. Ademas, si es posible se recomienda realizar una prueba
de funcionalismo plaquetario.
-Paciente anti-agregado con AAS 300 mg o doblemente anti-agregado, antes de
un proceso invasivo mayor o con sangrado activo: Transfundir

independientemente de la cifra o si persiste el sangrado.



= GOBIERNO
=<DE ARAGON

Departamento de Sanidad

s lud

d-Transfusion terapéutica:

La transfusién de unidades de plaquetas tendra fines terapéuticos cuando el paciente
presente una hemorragia secundaria al trastorno cuantitativo o cualitativo de las
plaguetas.

Habitualmente se recomienda la transfusidon cuando existe hemorragia importante y la
cifra de plaquetas es < a 50.000/ul Si la hemorragia se produce en el globo ocular o
SNC, o se trata de una hemorragia masiva, se recomienda transfundir si la cifra es < a
100.000/pl.

En presencia de alteraciones funcionales plaquetarias y sangrado importante, se debera
proceder a la transfusién de plaguetas siempre y cuando no exista tratamiento

alternativo eficaz capaz de cohibir la hemorragia.

e-Evaluacién de la eficacia postransfusional:

En condiciones normales, la transfusién a un adulto de una dosis terapéutica de
plaquetas obtenida de donaciones de sangre total o bien por aféresis, causa un aumento
en el recuento entre 30 y 50.000/ul que puede ser valorado realizando un recuento
plaquetario entre los 10 y 60 minutos después de finalizar la transfusion.

El rendimiento de la transfusion de plaquetas puede calcularse de forma mas exacta

mediante el cdlculo del incremento del recuento corregido (/RC).

IRC = [(Recuento post-transfusion — Recuento pre-transfusién) (x10°/L) x Superficie

corporal (en m?)]/ Plaquetas transfundidas (x10'?)

Si repetidamente, el IRC a la hora de la transfusién de un concentrado de plaquetas de
obtencidn reciente (<2 dias) y ABO compatible es <7,5 o a las 18-24 horas es < 4,5 el
paciente se considerara refractario a las transfusiones de plaquetas.

La compatibilidad ABO, la duracion del almacenamiento (<3 frente a 4-5 dias) asi como
la fuente (aféresis frente a mezcla) tienen influencia en la recuperacion de la cifra de
plaquetas y el IRC, aunque ninguno de ellos parece tener impacto en la prevencién de
la hemorragia clinicamente significativa

En el caso de la utilizacién terapéutica es el cese de la hemorragia el mejor indicativo de

la eficacia del proceso transfusional, independientemente del recuento plagquetario.
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IV-EFECTOS ADVERSOS.

La administraciéon de concentrados de plaquetas, en cualquiera de sus modalidades,
conlleva una serie de efectos adversos conocidos de entre los que destacan la reaccion
febril no hemolitica y la reacciéon alérgica, que ocurren con una frecuencia estimada de
1/14 y 1/50 transfusiones respectivamente; en conjunto los componentes plaquetarios
son los mds asociados a efectos adversos, por encima del plasma y de los concentrados
de hematies. Otros efectos como el TRALI o el TACO tienen una frecuencia de aparicion
similar a la observada en el resto de componentes. Entre las complicaciones infecciosas
cabe destacar la contaminacion bacteriana, habitualmente procedente de la flora
saprofita de la piel del donante, siendo este un efecto minimizado por los procesos de
inactivaciéon de patégenos que, recordemos, en Aragén afectan a la totalidad de los
productos plaquetarios. Ademds hay que resaltar la posibilidad de aloinmunizacién vy la
refractariedad plaquetar como efectos adversos especificos.

Para prevenir la aloinmunizacion Rh, tras la transfusiéon de plaquetas Rh positivas a
mujeres en edad fértil y nifias Rh negativas, se recomienda la administracién de una
dosis de inmunoglobulina anti-D (50ug); dicha profilaxis permite hasta 5
administraciones de plaquetas Rh incompatibles durante 6 semanas.

En lo referente a la compatibilidad ABO no existe un consenso acerca de la
obligatoriedad de transfundir plaquetas ABO idénticas, si bien se recomienda respetar
la compatibilidad ABO; hay que tener en cuenta que en receptores pediatricos es
necesario respetar ademas la compatibilidad plasmatica para evitar la posibilidad de
hemdlisis postransfusional.

Con respecto a la refractariedad a las transfusiones de plaquetas, constituye un
problema clinico de importancia, que puede afectar hasta al 20% de pacientes y que
habitualmente (75%) es de causa no inmune (farmacos, sepsis, hiperesplenismo,
sangrado...), siendo el 25% restante de etiologia inmune (anti- HLA clase |, anti-HPA ,
ABO ) debido sobre todo a embarazos o transfusiones previas. Su manejo se basara en
el uso de plaguetas ABO compatibles, la tipificacion HLA de donantes y la practica de

prueba cruzada plaquetar buscando para su uso las unidades menos reactivas.
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V- OPCIONES ALTERNATIVAS Y USO OPTIMO.

Existen multiples situaciones clinicas en las que la transfusion de plaquetas es la Unica
opcién para determinados pacientes, y asi ha quedado reflejado en el apartado de
Indicaciones, pero hay otras circunstancias en las que se pueden emplear métodos
alternativos que eviten el uso de componentes plaquetarios, por lo que debemos
conocerlos como primera medida para poder utilizarlos. Debe quedar claro que el uso
Optimo no es sindnimo de un menor consumo sino que se trata de utilizarlos en los
pacientes adecuados y en el momento y a las dosis recomendadas, aunque ello pueda
suponer en ocasiones no disminuir el consumo. En el trabajo ya clasico de la Autoridad
Nacional Australiana la aplicacion de un programa de PBM condujo a la reduccién de un
27% en el uso de concentrados de plaquetas.

Son diversos los métodos a emplear para conseguir mejorar de modo global el proceso
transfusional con respecto a las plaquetas. Existen dos pilares basicos que son el
seguimiento de las guias de indicaciones de uso y por otra parte la formacion de todo el
personal implicado en el proceso.

En cuanto a las guias transfusionales cabe decir que basicamente son coincidentes en la
mayoria de aspectos si bien difieren en alguno concreto; por ello la adopcidén de una
guia interna en el dmbito hospitalario o de la comunidad puede ayudar a concretary a
definir con mas precisidn cada indicacidon. Debe garantizarse una adecuada difusién e
implantacion de dicha guia.

Por otra parte la formacion de todo el personal, y aqui se debe incluir al personal de
enfermeria, técnicos de laboratorio, médicos residentes y resto de personal médico, es
un aspecto clave; cualquier tipo de accién formativa debe de ser coordinada para
conseguir un maximo aprovechamiento y aqui deben participar la Comisiéon de Docencia
y el Comité de Transfusiones; deben ser acciones periddicas, con sesiones internas de
servicios y con sesiones conjuntas de todo el hospital, con contenido adaptado a cada
centro, de modo que sea una formacidn tedrico-practica y relevante para todos los

servicios.
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Ademas de estas dos acciones basicas hay otras que contribuyen a mejorar el uso de los
componentes sanguineos, entre las que se encuentran.

a-Establecer de manera coordinada una adecuada definiciéon del umbral minimo
para transfundir plaquetas, en dependencia de las circunstancias clinicas de cada
paciente y tomando como referencia base las guias de uso ya establecidas.

b-Realizar auditorias internas que aporten informacion sobre cdmo se estan
utilizando las plaquetas y en qué indicaciones; de este modo se podran identificar todas
las mejoras que sean aplicables.

c-Mejorar la coordinacidn entre centros y servicios de transfusion, los servicios
de farmacia y los servicios clinicos, médicos y quirdrgicos, mediante sesiones
interdepartamentales y el establecimiento de procedimientos conjuntos en los que se
detallen todas aquellas acciones que conduzcan a un mejor empleo de los componentes
plaquetarios. En este aspecto deben también implicarse las Direcciones hospitalarias y
de los Servicios de Salud dada la trascendencia del tema. Solo de este modo podra darse
solucidn a los problemas que sin duda iran apareciendo en el proceso.

d-Empleo de técnicas quirdrgicas y anestésicas que disminuyan el sangrado,
incluyendo aqui el uso de farmacos antifibrinoliticos.

e-En aquellos hospitales que estan alejados del centro de transfusién la
disponibilidad de concentrados de plaquetas criopreservadas permite disponer siempre
de productos para su uso en situaciones de urgencia , garantizando una adecuada
practica asistencial, y por otro lado evitando la necesidad de disponer de plaquetas
estandar y de ese modo disminuir su elevada tasa de caducidad.

f-El uso de farmacos agonistas del receptor de la trombopoyetina (AR-TPO)
supone en algunos casos una alternativa eficaz para incrementar el recuento
plaquetario y evitar la transfusién de plaquetas. Ademads de su uso en pacientes con
trombopenia inmune estan indicados en pacientes con aplasia medular grave
refractaria al tratamiento inmunosupresor (eltrombopag), hepatopatia por virus C en
tratamiento antiviral (eltrombopag) y en pacientes con hepatopatia crdnica y
trombocitopenia que van a ser sometidos a técnicas invasivas (avatrombopag vy

lusutrombopag).
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g-Hay otras circunstancias clinicas en las que el uso de AR-TPO se encuentra en
proceso de debate, como son los pacientes oncohematoldgicos sometidos a
quimioterapia o atrasplante de progenitores hematopoyéticos ya que, si bien no existe
una indicacidn aprobada para este uso, existen suficientes datos en vida real que
confirman su eficacia y seguridad, del mismo modo que hay ensayos clinicos en marcha
para arrojar mas luz sobre el mejor control de estos pacientes; este hecho es
especialmente relevante dado que suponen el 50% de las indicaciones transfusionales
plaquetarias. Esta estrategia permite evitar las pausas en la administracion de
tratamientos quimioterdpicos y ademds consigue que muchos pacientes alcancen la

independencia transfusional.

VI- CONCLUSIONES.

e Antes de transfundir plaguetas a un paciente debemos tener en cuenta no sélo la
cifra de plaquetas y su funcionalidad, sino también el contexto clinico y el riesgo

de hemorragia que presente.

e Latransfusién de mas de una unidad de plaguetas solamente debe llevarse a cabo

en situaciones excepcionales con riesgo vital si la primera unidad ha sido ineficaz.

e Se debe insistir en la difusidn e implantaciéon real y efectiva de las guias
transfusionales, siendo necesaria para conseguirlo la implicacién del Comité

Hospitalario de Transfusidn.

e Laformacidn continuada de todo el personal implicado en el proceso transfusional
es parte esencial del éxito de los programas de uso 6ptimo de componentes

sanguineos.

e Esimportante valorar, siempre que las circunstancias lo permitan, otras opciones

alternativas a la transfusion de plaguetas tales como los AR-TPO.
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