Prologo

El paciente que es sometido a cirugia cardiaca con circulacién extracorpdrea estd expuesto a
diferentes cambios fisiopatoldgicos debido a la exposicion de la sangre a materiales sintéticos y
extranos como son el circuito extracorpéreo, el oxigenador y la bomba de circulacion
extracorporea (CEC). Estos cambios a nivel del sistema hematologico unidos a alteraciones de los
factores de la coagulacion que algunos pacientes presentan antes y después de ser operados,
ocasionan trastornos y sangrado excesivo, que puede provocar complicaciones severas si no se da
un tratamiento idoneo. Esta revision tiene como objetivo, dar a conocer los principales trastornos
hematologicos que la cirugia cardiaca con circulacion extracorpdrea ocasiona como respuesta en
la sangre por el contacto con superficies no endoteliales, la hemodilucion y otros factores no
relacionados a la CEC, asi como las intervenciones clinicas para prevenir o evitar el sangrado
excesivo en este tipo de procedimientos.



Introduccion

La cirugia cardiaca a corazoén abierto con CEC, se practica desde hace mas de cincuenta afos.

El descubrimiento de la heparina como anticoagulante por Jay McLean en 1916, tiene una enorme
importancia en el desarrollo de la CEC. Otro descubrimiento primordial en 1901, fue el de los
grupos sanguineos por Kart Lansteiner. En 1938 Gibbon, utiliz6 la heparina como anticoagulante
en animales, los cuales fueron sometidos a CEC. Fue en 1953 que se realizo la primera cirugia
cardiaca con CEC en humanos; desde ese momento a la fecha la cirugia cardiaca ha evolucionado
de manera sorprendente. Actualmente las técnicas quirurgicas han conducido a un acortamiento
en el tiempo de CEC, simultdineamente con los avances tecnoldgicos, las caracteristicas de los
oxigenadores, circuitos extracorpdreos y bombas de CEC han hecho que haya una mejor
biocompatibilidad y disminuyan los efectos adversos. La CEC a pesar de ser indispensable para la
cirugia de corazon, conlleva cambios fisiopatologicos, principalmente hematologicos en el
organismo del paciente, una de las complicaciones que continia presentandose con mayor
frecuencia es el sangrado excesivo durante el periodo postoperatorio, los factores que estan
involucrados en su aparicion son numerosos y complejos. La sangre que pasa por los circuitos de
la maquina corazon-pulmoén se encuentra en contacto con superficies extrafias donde sufre
alteraciones en sus diferentes componentes, sobre todo en el sistema hemostatico, en donde
aparece descenso en el nimero de plaquetas y dafio de su estructura, pérdida de organelas,
receptores de superficie y disminucion de la funcion, también suele presentarse fibrindlisis,
hipofibrinogenemia y consumo de factores de coagulacion. La pérdida masiva de sangre se define
como aquella que requiere un reemplazo del 50% o mas del volumen circulante en menos de tres
horas, o la reposicion de mas de 150 mL por minuto. Se conoce que en hospitales generales mas
del 25% de la sangre de banco estd destinada a cirugia cardiaca. El empleo de transfusiones
masivas con sangre homologa lleva al paciente a complicaciones graves como coagulopatia,
sobrecarga de volumen, sindrome inflamatorio, hipocalcemia, acidosis, exposicion a
enfermedades infectocontagiosas y reacciones antigeno-anticuerpo. Los pacientes que son
sometidos a CEC desarrollan multiples alteraciones hemostaticas causadas por la exposicion de la
sangre a superficies no endoteliales, a la necesidad de anticoagulacion y la hemodilucién a la que
es sometido el paciente. Las causas mas comunes de sangrado después de la circulacion
extracorpérea son: hemostasia quirurgica deficiente y disfuncion plaquetaria inducida por CEC,
otras causas poco comunes son: disfuncion plaquetaria o trombocitopenia inducida por farmacos,
formacion de anticuerpos por heparina, sepsis, purpura postransfusional, deficiencia de factores
dependientes de vitamina K (falla hepéatica), coagulopatia de consumo (sepsis, shock cardiogénico)
y deficiencia inherente de factores de la coagulacion.



Evaluacion preoperatoria

La evaluacion de defectos de la hemostasia preexistentes, permite predecir una mayor probabilidad
de sangrado, y planificar con anticipacion medidas de prevencion y tratamiento de la hemorragia
mas efectivas y seguras.

El mejor screening para identificar coagulopatias es una cuidadosa historia clinica, con un extenso
interrogatorio que incluya:

e Antecedentes de sangrado en cirugias, trauma o procedimientos invasivos

e Sangrado espontaneo:

e Mucocutaneo, menorragia (especialmente si es desde la menarca, produce anemia, y/o
limita su actividad social)

e Articular, muscular o de tejidos blandos

e Transfusion previa

e Medicacioén: antiplaquetarios, anticoagulantes, etc.

e Historia de enfermedad hepatica o renal.

e Consumo excesivo de alcohol

e Antecedentes familiares de coagulopatia, importante sobre todo en nifios y jovenes, que
aln no se han expuesto a desafios hemostaticos.

Motivos para derivar a un especialista en hematologia:

Una historia sugestiva de sangrado personal o familiar, aun con un estudio basico de hemostasia
normal, es suficiente motivo para ser evaluado por un hematdlogo. Una concentracion de
protrombina, un tiempo de tromboplastina parcial activado y un recuento plaquetario normal, no
deben retrasar la consulta al especialista, ya que, seglin la sensibilidad de los reactivos utilizados,
descensos tan importantes como un nivel de factor del 30 %, pueden pasar desapercibidos (3). El
coagulograma basal no reemplaza un buen interrogatorio, y alteraciones de la hemostasia pueden
pasar desapercibidas sin pruebas especificas.

e Historia positiva de sangrado personal o familiar

e Enfermedad hemorragipara conocida (ej. Von Willebrand, hemofilia)

e Anemia inexplicada

e Trombocitopenia <a 100.000/mm3

e Trombocitosis/policitemia

e Antecedente de trombocitopenia inducida por heparina (HIT)

e Anticoagulante lupico (invalida el control con tiempo de tromboplastina activado durante
la cirugia)



Enfermedad cardiaca congénita cianosante.
Tromboembolismo venoso reciente

Estudios de laboratorio

Grupo sanguineo y estudio de anticuerpos irregulares, sobre todo en pacientes con
antecedente de transfusiones o embarazos.

Hemograma completo

Estudio de anemia: perfil de hierro, eritrosedimentacion, dosaje de vitamina B12 y acido
folico, funcion renal, tiroidea y hepatica, etc.

Estudio de trombocitopenia: si el recuento estd por debajo de 100.000/mm3 se deben
evaluar sus causas y estar alertas si presenta antecedentes de exposicion heparina por riesgo
de HIT ( tromocitopenia inducida por heparina )

Concentracion de protrombina (CP) y tiempo de tromboplastina parcial activado (aPTT):
son utiles como nivel basal para permitir la interpretacion luego de la cirugia, pero no deben
reemplazar un adecuado interrogatorio ya que son pobres predictores de sangrado.
Tiempo de sangria: no hay adecuada correlacion entre el tiempo de sangria y el sangrado
posterior a cirugia cardiaca, y no se utiliza como prueba de screening.

Pruebas de hemostasia especificas segun la historia de sangrado o la prueba de screening
alterada (ej. Enfermedad de Von Willebrand, correccion de aPTT con plasma normal y
dosaje de factores de la via intrinseca si corrige, etc.)

Tromboelastografia como predictor de la funcion de factores, fibrindgeno, plaquetas y
fibrindlisis

Manejo de drogas antiplaquetarias y antitrombdticas previo a la cirugia
cardiaca

Drogas antiplaquetarias:

Aspirina: la discontinuacion de este antiplaquetario previo a una cirugia de
revascularizacion miocardica (CRM) es objeto de un amplio debate.

El uso de aspirina preoperatoria se asocia a incremento del sangrado, del requerimiento
transfusional y un incremento de 4 veces el riesgo de re operacion (4-6). Aunque segin
otros estudios estos hallazgos fueron inconsistentes y de menor magnitud. Algunas guias
recomiendan su suspension 2 a 10 dias antes, en pacientes coronarios estables, con placas
de ateroma de bajo riesgo, para disminuir el riesgo de sangrado y transfusiones (4-5-6). Un
estudio reciente, de casos y controles, mostrd6 que el uso preoperatorio de aspirina
disminuye el riesgo de muerte sin incrementar el sangrado (4). En la actualidad los



pacientes pueden ingresar al quir6fano tomando 100 mg de aspirina para una CRM, sobre
todo si esta se realizara sin bomba de circulacion extracorporea (2).

Clopidogrel: su uso previo a una cirugia esta asociado a mayor requerimiento transfusional,
2 a 5 veces mayor riesgo de reexploracion y un 30 a 100 % mas de débito por los drenajes
toréacicos (6). Se recomienda su suspension 5 a7 dias antes de la cirugia, y esta incrementa
el riesgo de infarto un 1 % (5-6). El uso combinado con aspirina incrementa ain mas el
riesgo de sangrado (5).

Abciximab: (Inhibidores de la glicoproteina plaquetaria IIbIlla): unién rdpida a la
glicoproteina plaquetaria con rapida desaparicion del plasma, pero con una vida media
efectiva de 12 a 24 horas (la agregacion plaquetaria se normaliza cuando menos del 80 %
de los receptores estan bloqueados, cerca de 12 horas luego de la administracion). Si la
cirugia no es urgente se recomienda su suspension 12 a 36 horas antes, por su gran
variacion interindividual (3-5).

Tirofiban y Eptifibatide: union muy especifica pero poco sensible, competitiva y
rapidamente reversible a la glicoproteina plaquetaria. Su vida media es 1,5 a 2,5 horas. La
agregacion plaquetaria se normaliza a las 4 horas, aunque puede quedar inhibidor en el
plasma (5). Si la cirugia no es urgente, se recomienda retrasarla 4 a 6 horas luego de la
suspension.

Prasugrel: es una tienopiridina de tercera generacion actiia inhibiendo de manera
irreversible la agregacion plaquetaria mediada por ADP, tiene una vida media de
aproximadamente 7 horas (rango 2-15 horas). debe suspenderse 7 dias antes de la cirugia
1)

Ticagrelor: es un inhibidor reversible del receptor P2Y 12 de accion directa que bloquea la
agregacion plaquetaria mediada por ADP; al ser reversible, hay una recuperacion parcial
de la agregacion plaquetaria aproximadamente doce horas después de suspender el
medicamento, lo cual disminuye las complicaciones relacionadas con el sangrado, las
guias recomiendan la suspension del ticagrelor cinco dias antes de la cirugia (21)

Anticoagulantes orales

Bevan y colaboradores, sugieren que un RIN mayor a 1,7 previo a la cirugia incrementa el riesgo
de sangrado (2).

Warfarina: se sugiere suspender 4 o 5 dias antes de la cirugia (segiin el RIN del paciente),
controlar el dia previo, y si el RIN continua por encima de 1,8 administrar 1 mg de vitamina
K (3).

Acenocumarol: por su vida media mas corta puede suspenderse 3 dias antes de la cirugia.



Para ambos anticoagulantes orales, si la cirugia es de emergencia puede administrarse vitamina K,
5 mg endovenoso lento o subcutineo, y plasma fresco congelado (dos unidades) y/o concentrado

de complejo protrombinico (3).

Heparinas

e Heparina no fraccionada: si se administra por via endovenosa debe suspenderse 4 a 6 hs
antes de la cirugia, eventualmente puede revertirse con protamina.

e Heparina de bajo peso molecular: se debe suspender 12 o 24 horas antes de la cirugia,
segun si la dosis es profilactica o de anticoagulaciéon. Su efecto se puede revertir

parcialmente con protamina (3).

Tromboliticos

si luego de su administracion el paciente debe operarse de urgencia, pueden utilizarse
crioprecipitados y antifibrinoliticos, aunque no hay estudios controlados que avalen su uso (3).

Prevalencia de hallazgos comodrbidos asociados a sangrado excesivo

luego de cirugia cardiaca (7,8)

Indice de masa corporal < 18,5 (por menor masa globular) | 0,8 %
Sexo femenino 27,1 %
Falla renal 5,6 %
Diélisis previa a la cirugia 1.8 %
Diabetes Mellitus 372 %
Accidente cerebrovascular 7,1 %
Enfermedad vascular periférica 15,4 %
Insuficiencia cardiaca congestiva 13,3 %
Cirugia cardiaca previa 6,3 %

complejas)

Edad avanzada (debido a mayor frecuencia de comorbilidades y cirugias mas

Otras comorbilidades: EPOC, HTA, anemia.




Factores intra y postoperatorios relacionados con el sangrado

Cirugia cardiaca con bomba de circulacion extracorporea

La bomba de circulacion extracorporea (CPB) requiere anticoagulacion con heparina para evitar
la coagulacion de la sangre al acceder al circuito, esta inhibe junto a la antitrombina la trombina
libre, pero no la unida a superficies. Durante la cirugia, fibrindgeno y fibrina se depositan en las
tubuladuras, creando una superficie apta para la union de la trombina y su cambio conformacional
que impide su inhibicion por heparina/antitrombina.

La trombina continia generando mas trombina circulante, activa las plaquetas, que proveen una
superficie lipidica sobre la que se forma el complejo protrombinasa, que activa mas trombina.
Debido al contacto de la sangre con superficies extrafias se activa la coagulacion a través de la via
intrinseca, y con el factor tisular presente en pericardio y pleura, la via extrinseca. Por todo esto se
necesitan altas dosis de heparina para evitar la trombosis durante una cirugia con CPB (1).

Anticoagulacion y control durante la CPB:

La dosis de heparina no fraccionada utilizada durante la circulacion extracorporea es 300 — 400
UI/Kg, con bolos adicionales para mantener en rango adecuado de anticoagulacion (1). Este tipo
de heparina tiene una vida media dependiente de la dosis, 30 minutos si se utiliza 25 Ul/kg, 150
minutos si se utiliza 400 UI/kg. El efecto predominante durante la circulacion extracorporea es el
antitrombinico, sobre el de anti factor Xa (4).

Pruebas para evaluar el efecto de la heparina:

e Tiempo de coagulacion activado (ACT): su determinacion se realiza con sangre entera en
el quiréfano y refleja muy bien la actividad anti Ila (4). El valor utilizado se encuentra entre
400 y 480 segundos, segun el centro quirurgico. Existen diferentes equipos, que utilizan
distintos activadores, celite o kaolin. Los tiempos de determinacion del ACT son: previo a
la cirugia (luego de la incision quirtrgica), 5 minutos después del bolo de heparina, cada
30 minutos durante la cirugia y luego de la inactivacion con protamina (4). Aunque es la
prueba mas ampliamente utilizada para el control de la anticoagulacion durante la cirugia
cardiaca, no se correlaciona perfectamente con la concentracion de heparina, debido a que
otros factores lo prolongan: la hemodilucion, la hipotermia y la administracion de
aprotinina si se utiliza como activador el celite (1-4).



¢ Concentracion de heparina: determinada por inactivacion con protamina en sangre entera
activada. Mide el tiempo de formacion del coagulo y luego se expresa en Ul/ml, basado en
una relacion heparina/protamina predeterminada entre 0,8 y 1,3 que depende del tipo y lote
de heparina utilizado (4). En Estados Unidos se utilizan niveles entre 3 y 3,5 Ul/ml en
diferentes centros quirtrgicos, aunque la eleccion del nivel utilizado es empirica (4).
Cuando se utiliza la concentracion de heparina como guia de la anticoagulacion, la cantidad
de heparina usada durante la cirugia es mayor, la inflamacién y la activacion del sistema
de coagulacion por la bomba de circulacion extracorporea es menor, y se requiere menos
dosis de protamina para su reversion (1-6). Algunos estudios muestran menor sangrado
posoperatorio y menos transfusiones, aunque estudios mas grandes deben aln realizarse
para su recomendacion de rutina (6).

Teg y Rotem ofrecen, una medicion de la vicoelasticidad del coagulo durante la CPB a través del
bloqueante Heparinaze (antagonista de la heparina), que permite observar la funcion de la
coagulacion y predecir la salida de CPB

Anticoagulacion en la cirugia cardiaca sin bomba de circulacion
extracorporea

Aunque se han utilizado dosis menores de heparina en la cirugia sin circulacion extracorporea, 100
a 150 UI/Kg, para un lograr ACT objetivo entre 250 y 300 segundos; hay algunos estudios que
demostraron menor incidencia de trombosis del injerto con una dosis inicial de heparina de 300
UI/Kg, y un ACT objetivo superior a 400 segundos (4).

Reversion de la anticoagulacion con protamina

El sulfato de protamina forma un complejo 1:1 con la heparina, revirtiendo rapidamente su efecto
anticoagulante. Su vida media es breve, 5 minutos, y se suele utilizar una dosis fija segun la
cantidad de heparina administrada, en una relacion 1 a 1,5 mg de protamina cada 100 UI de
heparina. La reversion maxima de heparina se logra con una relacion de protamina/heparina de
1,3: 1 (4).

Los efectos adversos asociados a la protamina son: hipotension arterial, hipertension arterial
pulmonar, reduccion del volumen minuto cardiaco, anafilaxis y alteraciones de la hemostasia como
la inhibicion de la agregacion plaquetaria inducida por trombina, la alteracion de la interaccion
entre la glicoproteina plaquetaria Ib y el factor de von Willebrand, sobre todo cuando la relacién
protamina/heparina supera 5:1. Ademas el ACT se prolonga cuando dicha relacion supera 2,6:1.



Grandes dosis de protamina incrementan el sangrado luego de la cirugia cardiaca (4-6). No deben
administrarse dosis adicionales de protamina cuando el ACT o el aPTT se encuentran prolongados,
salvo que se demuestre la presencia de heparina, por ejemplo, por una prueba de trombina alargada
que no corrige con plasma normal.

Efectos de la circulacion extracorporea sobre la hemostasia

Plaquetas: la circulacion extracorporea disminuye el nimero por hemodilucion en un 50 % y altera
la funcion de las plaquetas (2). Las causas de disfuncion plaquetaria son:

e Hipotermia: menos de 28° C se asocia a mayor sangrado postoperatorio y menor agregacion
plaquetaria (1-2).

e Activacion plaquetaria por contacto sobre todo a nivel del oxigenador, tubuladura y filtros
(2).

e Activacion plaquetaria por citoquinas, complemento y sistema leucocitario (2).

e Pérdida de receptores de fibrindgeno (Gp IIbllla) y von Willebrand (Gplb), y liberacion de
granulos plaquetarios (1).

Esta disfuncion es la principal causa de sangrado después de la cirugia con bomba de circulacion
extracorporea (1).

Altas dosis de heparina que inhiben la formacion de trombina pueden reducir la activacion
plaquetaria, protegiendo su funcion (1).

Factores de la Coagulacion: al iniciarse la circulacion extracorpérea se observa un descenso
predecible de los factores II, V, VII, IX, X, VIII; resultado de la hemodiluciéon necesaria para
disminuir la viscosidad y mejorar la circulacion a través de las membranas del sistema (2).
También disminuye el factor de von Willebrand.

Fibrinolisis: inicialmente la fibrinolisis se activa a través de la activacion del factor XII, por
contacto con las tubuladuras, etc.; luego por la liberacion de t-PA desde la pared vascular. La
trombina y la fibrina estimulan la fibrinolisis, igual que la inflamacion (citoquinas y endotoxinas)
(1). Ademas, la gran cantidad de marcadores de la fibrinolisis como el dimero D, interfieren en la
hemostasia (2). La plasmina y el t-PA interfieren en la funcion plaquetaria, degradan factor de von
Willebrand y glicoproteinas plaquetarias Ib y Ilalllb. La activacion de la fibrinolisis se acentta
mas, cuanto mas prolongado es el tiempo de circulacidon extracorporea.



Cirugia cardiaca sin bomba de circulacion extracorporea

La cirugia cardiaca sin circulacion extracorpérea es una alternativa, que reduce el sangrado luego
de una revascularizacion miocardica, atin en pacientes de mayor riesgo como los de sexo femenino.
En un andlisis retrospectivo de CRM en mujeres, con o sin circulacion extracorpdrea, se observod
en el andlisis multivariado una reduccion en la mortalidad y menor riesgo de hemorragia y shock
en el segundo grupo (12).

Analisis retrospectivos y tres estudios randomizados de cirugia cardiaca con y sin bomba
mostraron menor requerimiento transfusional, en el grupo sin circulacion extracorpérea (12-13).

En un pequeno estudio randomizado que compar6 CRM con o sin bomba, se evaludé con
tromboelastografia durante la cirugia y a las 24 horas. Hallaron mayor fibrindlisis en el grupo con
bomba al finalizar la circulacion extracorpérea, y un dimero D mas elevado. A pesar de este
hallazgo no se observaron diferencias en el sangrado postoperatorio entre los grupos (14).

Rebote de Heparina

Es la reaparicion de un tiempo de coagulacion activado prolongado luego de cierto tiempo de la
administracion de protamina, ya que esta tiene una vida media menor a la heparina (2). Ocurre en
los casos que se reinfunde sangre recolectada en el Cell Saver o por liberacion de heparina
almacenada en los tejidos, por ejemplo, en el celular subcutaneo en un paciente obeso (2). Este
fendmeno que puede ser la causa de sangrado postoperatorio, se observa hasta 6 horas luego de
administrada la protamina (1). La presencia de un ACT o aPTT prolongado no debe ser corregida
con mas protamina antes de confirmar la presencia de heparina.

Coagulopatia de la transfusion masiva

Cuando un paciente sangra durante la cirugia o luego de esta, la coagulopatia de la transfusion
masiva se puede superponer dificultando el diagndstico y el tratamiento. Aunque existen distintas
definiciones, se puede considerar como la pérdida de la mitad de la volemia en 3 horas, la
transfusion de mas de 4 unidades de globulos rojos desplasmatizados en 1 hora, o la pérdida de
mas de una volemia en 24 horas (9).

Luego de una cirugia, donde se puede controlar o corregir el dafio, la hipoxia tisular y la
hipotension; no se retrasa el estudio de la hemostasia ni la reposicion de hemocomponentes, la
coagulopatia de la transfusiéon masiva es menos frecuente, generalmente se debe al descenso de



factores y no a la suma de una coagulacion intravascular diseminada, mas frecuente en el trauma
(9-10).

Las principales causas de sangrado en esta coagulopatia son:

e Hipotermia,

e Descenso de factores dilucional,
e Disfuncion plaquetaria,

e Fibrindlisis,

e Bajos niveles de fibrindgeno.

Predictores de sangrado incrementado vinculados con la cirugia:

e Cirugia no electiva

e Tiempo de circulacion extracorporea aumentado (> 150 minutos)

e Cirugia combinada coronaria y valvular

e Numero de puentes realizados (> a 5)

e Reoperaciones

e Tiempo de arresto circulatorio hipotérmico profundo prolongado (7)

Sangrado en el postoperatorio

Manejo del sangrado postoperatorio

Cuando se presenta un sangrado mediastinal persistente, se deben tomar una serie de conductas
que permitan valorar las caracteristicas del mismo y su probable etiologia para tratarlo de manera
inmediata y agresiva.

Ritmo de sangrado en el postoperatorio

Tiempo Hemorragia acelerada (ml) | Hemorragia excesiva (ml)
1° hora 200 300
2° hora 150 250
3° hora 100 200
4° hora 100




Signos que sugieren coagulopatia mds que el sangrado quirurgico

e Babeo por sitios de puncién venosa y arterial

e Hemorragia por multiples sitios quirargicos: tubos de drenaje, herida esternal, de vena
safena, etc.

e Purpuray petequias.

e Hematuria.

Estudios de laboratorio

Pruebas de coagulacion estandar: concentracion de protrombina, aPTT, recuento de plaquetas,
fibrindgeno, tiempo de trombina y Dimero D.

e Tromboelastografia (TEG)

La tromboelastografia (TEG) es la representacion grafica de la formacion y destruccion del
coagulo sanguineo, asi como de sus caracteristicas de viscosidad y elasticidad. Ha sido usada en
la practica clinica para detectar y cuantificar hipercoagulabilidad, hipocoagulabilidad, fibrinélisis,
fuerza del coagulo y efectos de la terapia anticoagulante. Recientemente este método diagnostico
es utilizado principalmente en cirugia cardiovascular con circulacion extracorporea, TX Hepatico,
y otras como trauma, neurocirugia, etc., intervenciones quirurgicas que comprometen el sistema
hematologico. En nuestro medio TEG estd tomando vigor en el uso clinico y quirtirgico. Muestra
de ello es la existencia de publicaciones relacionadas con el entendimiento de la fisiologia de la
coagulacion y principios de TEG. En relacion con la cirugia cardiovascular, se enfocan metas de
terapia transfusional segun los resultados de TEG en las diferentes etapas del procedimiento
quirtirgico con el objetivo de reducir asi los requerimientos de hemocomponentes y
hemoderivados. Comparan TEG con estudios rutinarios de coagulacion buscando identificar el
mejor predictor para sangrado excesivo posterior al bypass cardiocirculatorio y la necesidad de
reintervencion de pacientes, monitorizacion de reversion de heparina, efecto de antiagregantes
plaquetarios y heparinas de bajo peso molecular (HBPM) para cirugia programada y no
programada que requiera cirugia cardiovascular.

TEG se ha usado en conjunto con la monitorizacion de la funcion plaquetaria (platelet mapping)
como una herramienta de valoracion prequiriirgica y posquiriirgica para pacientes que van a ser
sometidos a cirugia o procedimientos invasivos cardiovasculares y han sido tratados previamente
con terapia anti-agregante plaquetaria. Aunque los documentos revisados muestran buenos
resultados en cuanto a guia para terapia de transfusion y prediccion de complicaciones, estas
técnicas aun cuentan con algunas limitaciones, como la correlacion de estas con las propiedades
farmacocinéticas y farmacodinamicas de los medicamentos, lo cual no permite entregar
recomendaciones generales para el uso de rutina de estas técnicas en la actualidad (19)



Medidas terapéuticas

Conductas Generales (2)

v
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Cambios de posicion: mantener con cabecera a 45°. Si se incrementa el débito hematico de
manera subita y por un drenaje, evaluar un cambio de posicion del paciente como su causa.
Correccion del Ph: la acidosis empeora la polimerizacion de la fibrina y debilita el coagulo
(menor a 7,2 0 7) (10).

Mantener la permeabilidad de los tubos de drenaje, tiene como finalidad evitar el
taponamiento cardiaco.

Normotermia progresiva: mantener la temperatura entre 36 y 37 °C ya que la hipotermia
produce alteraciones de la hemostasia como disfuncion plaquetaria.

Control del estado hemodinamico general, evaluar el uso de nitroprusiato, nitroglicerina o
B bloqueantes para el control de la hipertension arterial.

Control de la agitacion y del shivering: se utiliza para el dolor fentanilo y para el shivering
meperidina endovenosa.

Expansion: debe realizarse con cuidado teniendo en cuenta los parametros de precarga; el
uso de coloides y cristaloides en volimenes adecuados puede minimizar el efecto
dilucional sobre los factores de coagulacion.

Transfusion de globulos rojos y hemoderivados

Drogas

Conductas especificas (2)

v
v

Cuantificar el sangrado total y observar el ritmo (medir drenaje horario).

Solicitar radiografia de térax para descartar acumulacion progresiva de sangre en el
mediastino o en las pleuras, cada 6 horas.

Solicitar coagulograma luego de la reversion con protamina, ante sangrado excesivo, luego
de una medida procoagulante, y luego de cada cambio de volemia (10). Para descartar y
corregir las causas de sangrado médico.

Solicitar ecocardiograma transtoracico o transesofagico ante la sospecha de taponamiento
cardiaco.

Reexploracion quirtrgica.



Manejo de Hemocomponentes

Perfil de transfusiones en pacientes que han
sido sometidos a cirugia cardiaca (n= 4445)
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Unidades de sangre transfundida

Transfusion de globulos rojos

La entrega de oxigeno en los tejidos depende no so6lo del gasto cardiaco sino también del nivel de
hemoglobina.

Durante la cirugia con bomba de circulacion extracorporea, el nivel de hemoglobina por debajo
del cual se transfunde es 6 g/dL; salvo en mayores de 65 afios o con insuficiencia cardiaca
congestiva o enfermedad respiratoria, en donde el umbral de transfusion es mayor: 7 g/dL (8-15).

La hemoglobina se encuentra habitualmente reducida hasta en un 25 %, en el postoperatorio de
cirugia cardiaca. Si el postoperatorio transcurre sin complicaciones se puede mantener un
hematocrito de 24 % como limite inferior. Si se complica por sangrado activo o inestabilidad
hemodinamica, infarto perioperatorio y/o arritmias, se debe mantener un hematocrito mayor a 30
% (2).

Se debe tener en cuenta al transfundir que se han observado mejores resultados en pacientes que
reciben unidades de glébulos rojos con menor tiempo de almacenaje (15).

Si se transfunden mdas de 4 unidades de gloébulos rojos en un corto tiempo se debe evaluar
transfundir plasma fresco congelado (PFC) para evitar la dilucion de los factores de la coagulacion
y gluconato de calcio para evitar la hipocalcemia (2).

Cuando un paciente recibe mas de 20 unidades de sangre, tiene un 50 % mas de posibles
complicaciones: infarto agudo de miocardio, accidente cerebrovascular, mediastinitis, falla renal,
y mayor mortalidad (15).



Plasma fresco congelado

Se debe considerar su uso en pacientes con déficit de factores de la coagulacion preexistentes, por
pérdida progresiva secundaria a sangrado persistente o por hemodilucién resultante de la
circulacion extracorporea.

La dosis a administrar es 10 ml/kg, en general se utilizan 2 a 4 unidades de plasma en pacientes
que sangran y presentan concentracion de protrombina menor a 40- 45% (2).

Plaquetas

Estan indicadas cuando el recuento es menor a 100.000/mm3 (2), o si se sospecha disfuncion
plaquetaria (antiplaquetarios perioperatorios o by pass cardiaco) si el paciente estd sangrando. Si
no presenta sangrado so6lo se debe transfundir con plaquetas menores a 20.000/mm3 (2).

Crioprecipitados

Se indican cuando el paciente sangra y tiene antecedentes o sospecha de enfermedad de von
Willebrand, o hipofibrinogenemia, menor a 100 mg/dL (2).

Farmacos y hemoderivados que disminuyen el sangrado postquirurgico

Aprotinina

Es un antifibrinolitico natural derivado del pulmén bovino, que ha mostrado reducir el sangrado,
el requerimiento transfusional en un 30 % y la tasa de re operacion, en cirugia cardiaca (6).
Estudios observacionales sugieren que se asocia a mayor riesgo de falla renal, a infarto agudo de
miocardio, a accidente cerebrovascular, a un incremento de la tasa de oclusion del by pass venoso,
a insuficiencia cardiaca congestiva y a mayor riesgo de mortalidad (2-6-7-16).

La controvertida retirada de la aprotinina ha podido suponer un aumento de complicaciones
hemorragicas y morbimortalidad en pacientes cardiovasculares (20)

En pacientes de alto riesgo de sangrado podria estar justificado su uso, pero esto debe ser objeto
de estudios futuros (6).



Acido épsilon aminocaproico (Ipsilon)

Es un antifibrinolitico sintético que ha mostrado reducir de forma segura el sangrado mediastinal.
Diferentes metaanalisis han mostrado resultados dispares sobre su efectividad en reducir los
requerimientos transfusionales (2-3-18).

La dosis utilizada es 100 a 150 mg/kg como dosis de carga antes de la incision de la piel, seguida
de una infusion continua de 1 gramo hora o 15 mg/kg/h hasta el cierre del toérax. Deben agregarse
10 gramo al priming de la circulacion extracorpérea (2-17).

Durante el postoperatorio puede utilizarse si el paciente sangra sin causa evidente
en el coagulograma, una dosis de carga de 5 a 10 gramos en 40 minutos, y un mantenimiento de 1
g/h por 10 horas (no més de 30 g/en 24 horas).

Acido tranexamico

Es un antifibrinolitico que ha mostrado reducir el sangrado luego de cirugia cardiaca, se utiliza 50
mg/kg en pacientes de bajo riesgo de sangrado, y 100 mg/kg en moderado riesgo. Aunque la dosis
efectiva no estd bien definida (7). Es efectivo en reducir el sangrado postquirurgico, aunque no
tanto como las altas dosis de aprotinina, y su perfil de seguridad estad menos estudiado (6).

Su uso topico puede reducir el sangrado postquirurgico, es seguro y probablemente
efectivo, aunque debe ser sometido a estudios randomizados (6).

Desmopresina

Desencadena un incremento transitorio de factor VIII, factor de Von Willebrand y mejora la
adhesion plaquetaria. Un metaanalisis mostré que no reduce el requerimiento transfusional, e
incrementa el riesgo de infarto de miocardio perioperatorio (2-3).

Util en pacientes con sangrado postquirtrgico y sospecha de enfermedad de Von
Willebrand o disfuncion plaquetaria secundaria a uremia o drogas antiplaquetarias (2)



Complejo protrombinico activado

Contiene los Factores II — VII — IX — X. Esta indicado en déficit de Factor II o Factor X, reversion
efecto Warfarina, Acenocumarol y episodios hemorragicos. Se administra a dosis entre 50 — 100
U.I/kg y se puede repetir cada doce horas.

Factor VII recombinante activado

Es un potente agente bioldgico prohemostitico y se ha reportado su uso en pacientes no
hemofilicos, en sangrado médico refractario al tratamiento transfusional estdndar, en trauma y
cirugia. Existen series de casos y un pequefio trabajo randomizado en cirugia cardiaca, que
utilizaron un amplio rango de dosis, 13 a 90 pg/kg, con buenos resultados al reducir los
requerimientos transfusionales y el sangrado postquirurgico (6-19).

En la actualidad se recomienda que cada institucion defina los criterios para su uso. En pacientes
que sangran mas de 100 ml/h o perdieron mas del 50 % de su volemia, que recibieron mas de 10
unidades de globulos rojos, presentan hemostasia basica en rango hemostatico, y continuan
sangrando a pesar del PFC, plaquetas y crioprecipitados; se puede evaluar su uso en dosis de 35 a
70 ng/kg segun la gravedad del sangrado y se puede repetir a las 2 o 3 horas si este contintia (19).

Aunque el riesgo de complicaciones tromboembolicas en pacientes hemofilicos es muy bajo, en
pacientes sin alteraciones de la hemostasia previa se encuentra entre 1 y 2 %, y es dependiente de
la dosis; por lo que algunos trabajos sugieren utilizar dosis menores a 90 pg/kg, aunque la dosis
correcta no se conoce (6-19).

Re exploracion quirurgica

La frecuencia de re operacion por sangrado luego de cirugia cardiaca es del 3 al 5 %, y so6lo en el
50 % de los casos se encuentra una causa quirargica, en los sitios de canulacion, en los vasos, en
las anastomosis o lineas de sutura (2).

Estos pacientes presentan mayor mortalidad intraoperatoria, una asistencia respiratoria mecanica
mas prolongada, mayor frecuencia de sindrome de distres respiratorio agudo, sepsis, infeccion de
la herida quirurgica, fibrilacion auricular y mayor requerimiento transfusional (1).



Indicaciones de reexploracion quirurgica

Los valores de referencia son arbitrarios y pueden variar en cada situacion clinica (2):
Sangrado agudo > 300 ml/hora luego de un sangrado mediastinal minimo.

Sangrado mediastinal persistente con el siguiente ritmo:

400 ml/h durante una hora

300 ml/h durante dos o tres horas

200 ml/h durante cuatro horas.

Taponamiento cardiaco

Sangrado refractario al tratamiento médico

Coleccion hematica no drenada
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Estudio de registro prospectivo sobre 796 Ptes sometidos a CCV

Un estudio prospectivo hecho a través de datos ofrecidos por el Hospital de alta complejidad
El Cruce sobre 796 Ptes sometidos a CCV, entre los afios 2014 y 2017, para una poblacion de 590
hombres (74%) y 206 mujeres (26%) con una media de edad para los hombres de 66 afos y para
las mujeres de 63 afios nos presenta los siguientes datos.

El 83% de las CCV no tuvieron sangrado significativo.

Por su patologia el mayor porcentaje (44%) fueron cirugias de revascularizacion miocérdica
(CRM), de las cuales solo el 6.9% tuvieron un sangrado significativo, en cambio los aneurismas
tipo A y B (cirugias complejas, compatibles con sangrados), el 75.8% tuvieron un sangrado
significativo, sobre un nimero de 62 Ptes, el 7.8% del total.

Frente a la evidencia, observamos un alto porcentaje de Ptes que no tuvieron eventos
hemorrégicos.

Se presume que la reduccion del sangrado en los ultimos afios se debe a los avances en
cuanto a las técnicas quirurgicas, los sistemas de biocompatibilidad (coating) de la circulacion
extracorporea, y las pruebas analiticas de vicoelasticidad para medir la funcion de la hemostasia
(TEG-ROTEM), en el que se administra la terapia transfusional precisa, evitando hemorragias y
transfusiones innecesarias.
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FRECUENCIA DE CX | FRECUENCIA DE
SEGUN PATOLOGIA SANGRADO SEGUN TIPO
DE CX
CRM 44.10 6.90
n=377/796 n=26/377
RVA 21.23 8.88
n=169/796 n=15/169
RVM 6.78 9.26
n=54/796 n=5/54
RVA+CRM 427 8.22
n=34/796 n=3/34
RVM+CRM 0.63 0
n=5/796 n=0/5
RVA+RVM 2.14 35.29
n=17/796 n=6/17
BENTALL 4.02 21.88
n=32/796 n=7/32
ANEURISMA 7.79 75.81
A B n=62/796 n=47/62
X 1.26 20
CARDIACO n=10/796 n=2/10
OTROS 4.52 77.78
n=36/796 n=28/36

Tabla de frecuencia segun tipo de cirugia y frecuencia de sangrado segun tipo de
cirugia sobre una muestra de 796 pacientes relevados en el Hospital El Cruce




Conclusiones

El sangrado luego de una cirugia cardiovascular es una causa frecuente de morbimortalidad.

El primer paso en la disminucion de su frecuencia es un extenso interrogatorio sobre antecedentes
personales y familiares de hemorragia.

La utilizacion de técnicas quirurgicas que no requieran la bomba de circulacion extracorporea,
puede reducir el sangrado y su morbimortalidad.

Los oxigenadores y el equipamiento de la circulacion extracorpodrea, con sistemas biocompatibles
han tenido una gran participacion para reducir el traumatismo de los componentes sanguineos.

El uso de antifibrinoliticos en cirugias de mayor riesgo de sangrado permite reducir los
requerimientos transfusionales y la tasa de re operacion.

El empleo de pautas racionales de transfusion de hemocomponentes y hemoderivados guiados por
pruebas de coagulacion estandar y de tromboelastografia, permiten reducir el sangrado con una
relacion costo beneficio adecuada.

En los casos de sangrado refractario al tratamiento estdndar, se puede utilizar factor VII
recombinante activado, con buenos resultados y un pequefio riesgo de complicaciones
tromboembdlicas.

Finalmente, més alla de la existencia de guias, niveles de evidencia, protocolos de manejo y
recursos disponibles, hay un grupo de pacientes que van a tener un sangrado aumentado que escapa
a la capacidad de prediccion.
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