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1. THE LUSOPHONE SAUCE

Diana Castro Pauperio

En la reunidén anual de la Society for the Advancement of Blood Management (SABM) de 2022 se planted una coparticipacién entre varios paises
luséfonos para fomentar el desarrollo e implementacién del Patient Blood Management (PBM)
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Portugal Brasil Cabo Verde Guinea Bissau
Guinea Ecuatorial Mozambique Santo Tomé y Principe Timor Oriental

Dicha colaboracién se fundamenta en una serie de valores comypartidos:
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La promocidn e implementacion del PBM en Brasil y Portugal se esta realizando mediante una serie de estrategias comunes:

Educaciony
concienciacién

Estrategias de

promocion e Programas y equipos

implementacion especialistas en PBM
de PBM ;

Legislacién

Interaccion con las
sociedades cientificas

Los objetivos de la coalicion brasilefa-portuguesa de cara al futuro nacen de los retos que se presentan y son los siguientes:

@ Cooperacion entre paises mediante la comparticion de experiencias, resultados y escenarios en la practica clinica. También mediante la
formacion sobre como adaptar el PBM a la casuistica de cada pais.

Expansion a otros paises luséfonos.

Fomento de la educacién mediante plataformas de formacién continua para profesionales de la salud.
Obtencién de datos sobre practica clinica habitual.

Evaluar el impacto del PBM en la vida de los pacientes: CROM, PROM y PREM.

Innovacién clinica, es decir la incorporacién de practicas punteras a los protocolos de tratamiento de los pacientes.
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2. PATIENT BLOOD MANAGEMENT IMPLEMENTATION COOKBOOK IN MAJOR DIGESTIVE SURGERY (LAW)

Marco Catarci

La implementacion del PBM en lItalia arrancé después de la publicacion de la resolucion WHAG3.15 de la Organizacion Mundial de la Salud. En 2015,
después de dicha resolucion, el Ministerio de Sanidad Italiano publicé el decreto 2: Disposizioni relative ai requisiti di qualita e sicurezza del sangue e
degli emocomponenti’, que anunciaba la necesidad de definir e implementar programas de PBM en todo el pais en base a las guias de publicadas por
el Centro Nazionale Sangue?. Asimismo, se publicd el documento de Recomendaciones para la implementacion del PBM en cirugia ortopédica mayor
electiva.

Los resultados obtenidos a raiz de dichas iniciativas se reducen a una disminucion del 3.2% de las unidades de hematies transfundidas. En Australia,
donde el PBM no se instaurd por ley sino gracias a una inversion de 4.5 millones de ddlares australianos, durante un periodo de tiempo similar (2008-
2014) se consiguié una reducciéon del 41%.

Al interpretar estas diferencias es relevante tener en cuenta que el potencial para mejorar los resultados perioperatorios del PBM esta estrictamente
vinculado a la adherencia y cumplimiento en su conjunto. Por ello, la desvinculaciéon y el incumplimiento son factores significativos de fracaso de los
resultados del PBM.

Un estudio prospectivo reciente sobre el efecto de la adherencia a los programas de PBM y de ERAS (Enhanced Recovery After Surgery, iniciativa de
cuidados perioperatorios multifactorial, multidisciplinar y basada en la evidencia que persigue la mejor y mas corta recuperacién postquirdrgica del
paciente) tras la cirugia colorrectal arroja cierta luz al respecto®.

Es de destacar que los programas ERAS se empezaron a desarrollar en 2003, no son de obligado cumplimiento por ley y se basan en 5 pilares: informacion
preoperatoria, ejercicio fisico, nutriciéon, atenuacion del estrés y alivio del dolor.

Los programas PBM son mas recientes (2013), se basan en 3 pilares (tratamiento de la anemia, minimizacion de pérdidas sanguineas y tolerancia a la
anemia). Tampoco son de obligado cumplimiento, pero la adherencia a PBM es muy inferior que la adherencia a programas ERAS.

En el estudio iCral 4 (ltalian Colorrectal Anastomotic Leakage) participaron 60 centros y se reclutaron mas de 3 500 pacientes en ltalia. En él se ha
desvelado que la mediana de adherencia al PBM es del 45%, mientras que al ERAS es del 75% (datos no publicados).
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Caracteristicas ERAS

Basado en la evidencia

Centrado en el paciente

Multidisciplinary

Estrategia multimodal

Obligatorio por ley

Guias disponibles

Iniciativas ascendentes
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Por estos motivos, cuatro importantes Sociedades Cientificas italianas (Associazione Chirurghi Ospedalieri Italiani -ACOI-; Societa ltaliana di Anestesia,
Analgesia, Rianimazione e Terapia Intensiva -SIAARTI-; Societa Italiana di Emaferesi e Manipolazione Cellulare -SIdEM-; y Societa ltaliana di Medicina
Trasfusionale e Immunoematologia -SIMTI-), han trabajado en conjunto y han publicado recientemente un documento de consenso sobre el PBM en el
campo de la cirugia digestiva mayor“. En él han participado 44 profesionales y se han definido 50 recomendaciones:

Cuestionario de 23 items publicado en las items con acuerdo < 70%:

paginas web de |as SSCC 1. Estrategia de implementacién del PBM

2. Cribado y deteccién de anemia preoperatoria

3. Correccion preoperatoria de la anemia

4. Manejo preoperatorio de anticoagulantes y antiagregantes

5. Mejora de la tolerancia a la anemia e integracién de

programas PBM y ERAS

Revision sistematica de la literatura (PRISMA) y 6. Test en el punto de atencion de sangrado iatrogénico
lectura critica 7. Control del sangrado perioperatorio

8. Manejo postoperatorio de la anemia

9. Umbrales de trasfusién y politica “Una unidad cada vez”

10. Auditoria y comunicacion de PBM

\/

374 participantes en 1 mes

50 aseveraciones

Conferencia de consenso: Presentacion

\

21 con grado de recomendacién A
27 con grado de recomendacién B
2 con grado de recomendacién C

votacion y validaciéon de las recomendaciones

El documento de consenso dibuja las lineas de actuacién futuras a nivel estatal en cuanto al PBM en cirugia digestiva mayor:

1. Multiplicar la implementacién ascendente a nivel local

2. Financiacion de la implementacion y auditorias

3. Fomento de la investigacion en las areas grises (grado de recomendacion B o C)
4, Fomento de la publicacién de consensos para otras especialidades quirdrgicas

5. Creacidn de un paquete sinérgico de “buenas practicas perioperativas” que incluya ERAS, PBM y la prevenciéon de infecciones
asociadas con el sistema de salud
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3. THE FRENCH SAUCE (FINANCE)

Sigismond Lasocki

En Francia, el sistema nacional de salud adoptd en 2005 un sistema de pago por actividad realizada, mediante el cual los hospitales reciben ingresos
en funcién de su actividad en relacidén con grupos homogéneos de pacientes. La adopcion de programas de PBM resultaba dificil en el marco del pago
por actividad y no por calidad.

En 2018 se publicd en Francia el Libro blanco del PBM, impulsado por las sociedades cientificas de anestesiologia (SFAR) y medicina transfusional
(SFVTT). De sus diez objetivos, siete se dirigian a instaurar buenas practicas médicas para alcanzar los 3 pilares del PBM, una a incluir el PBM en los
programas ERAS, una a crear directores médicos a cargo de la coordinacion del PBM en cada instituciéon, y una ultima hacia hincapié en evaluar
incentivos financieros para la implementacion del PBM?. Dicha iniciativa se presenté a numerosas agencias publicas involucradas y organismos publicos
adscritos.

En 2023 se publicaron los resultados del estudio observacional PERIOPES, que evaluaba la presencia de anemia o déficit de hierro preoperatorios en
mas de 2000 pacientes reclutados en 16 centros. El estudio desveld que el 34% de los pacientes sometidos a cirugia presentaban anemia o ferropenia
preoperatoria y que menos del 30% habian sido tratados®. El mismo ano se publicd otro estudio que tenia como objetivo analizar la diferencia de costes
de la atencidon sanitaria con y sin PBM. En el estudio, que recogi¢ datos de mas de 980 000 pacientes, se determind que la implementaciéon de PBM
podria generar un ahorro anual de mas de 1 000 millones de euros desde la perspectiva del sistema sanitario francés y de mas de 180 000 unidades de
hematies al ano”.

Con el objetivo de financiary promover la innovacion organizativa para la transformacion del sistema sanitario francés, en 2018 se lanzo6 el Articulo 51 LFSS
2018. Mediante este articulo se pretende contribuir a la mejora de la experiencia del paciente en relacién con el servicio sanitario prestado, la eficiencia
del sistema de salud, el acceso a la atencidén sanitaria y la relevancia de tratamientos prescritos. Gracias a esta iniciativa, se organiza la implementaciéon
del PBM, en torno a 3 tipos de cirugias (cardiovascular, ortopédica y ginecoldgica) a través de un incentivo financiero transitorio.

En paralelo, durante los Ultimos anos se han desarrollado guias nacionales en las que se aborda la implementacion del PBM mediante la colaboracion
de las autoridades sanitarias, las sociedades cientificas y asociaciones de pacientes®?.

La experimentacién de implementacion del PBM mediante la financiacidon alternativa promovida por el Articulo 51 abarca tres tipos de intervenciones,
2 objetivos principales e involucra a 20 instituciones diferentes:

Tipo de intervenciones

Cirugia cardiaca

— 11 hospitales universitarios

SubV?DC|0r Parte asociada g
inicial indicadores«dé

Cirugia mayor ortopédica — 3 hospitales generales implementacion

Cirugia ginecoldgica 20 instituciones
— 3clinicas privadas Parte asociada
- . a resultados
Objetivos principales

. . 3 hospitales privados .
Reduccidon de la tasa de transfusiones ~ sin animo de lucro
Mejoras en las recuperacion de los FINANCIACION
pacientes

La financiacién esta sujeta a la evaluacion de indicadores de implementacion y de seguimiento, que en la actualidad representan, respectivamente, el
37% y el 63% de los casi 3 millones de euros de financiacion.

En resumen, de la experiencia de implementacion del PBM en Francia se desprende que tanto la creacidon de conocimiento entre las partes interesadas
como el desarrollo de recomendaciones especificas son estrictamente necesarios. Ademas, el pais ha optado por una financiacién basada en la calidad
de la atencidon y en mejorar la experiencia del paciente en su atencién sanitaria.
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4. NORDIC COUNTRIES: STILL AT ANTIPASTI

Agneta Wikman

En 2015 en Suecia se practicaban 43 transfusiones de hematies por cada 1 000 habitantes, una cifra muy superior a la observada en paises como los
Paises Bajos o Australia. En 2022 esta cifra redujo a 34 /1 000 habitantes. En Finlandia, Dinamarca y Noruega, paises nérdicos con sistemas de salud
similares al sueco, las cifras eran relativamente menores™.

Existe una gran variabilidad en la cifra de transfusiones por 1 000 habitantes en las diferentes regiones del territorio sueco, observandose diferencias
importantes entre las regiones del norte y del sur.

En un estudio de cohortes descriptivo a escala nacional se analizaron los datos obtenidos de la Scandinavian Donations and Transfusions database
(SCANDAT3-S) de 2008 a 2017. En dicho estudio, el consumo de unidades de hematies descendié de 53 en 2008 a 39 en 2017, reduccion que se ha
producido a raiz del seguimiento de las tendencias a nivel internacional pero sin ninguna intervencion especifica a nivel nacional. También se describid
que el 44% de todas las unidades de hematies consumidas en el pais se administraron a pacientes que recibieron dos unidades o menos durante
su estancia en el hospital, lo cual significa que una fraccién sustancial de transfusiones podria evitarse con poco o ningun riesgo para los pacientes.
También se observé que las mayores tasas de transfusion de hematies y plasma en mujeres de entre 20 y 45 aflos se producian en el ambito obstétrico,
mientras que la indicaciéon mas frecuente en varones del mismo grupo de edad eran los traumatismos. Las tasas de transfusion a partir de los 45-50
aflos fueron Mmas elevadas en varones, probablemente debido a su mayor carga de enfermedad.

En otro estudio especifico con poblacién obstétrica la transfusion de dos unidades fue la mas frecuente, por lo que parece que la mayoria de
transfusiones se realizaron en pacientes hemodinamicdmente estables aunque anémicas. En este mismo estudio, se observd unaimportante variabilidad
intrahospitalaria en la proporcién de partos con transfusiones, independientemente del nivel y del tipo de hospital®. Esta variabilidad interhospitalaria
también se observd en la proporcion de transfusiones en UCI de todo el pais®.

Los resultados expuestos pueden ser consecuencia de la baja tasa de abordaje de la anemia preoperatoria, en comparacidon con otros seis paises
europeos', a pesar de los datos que demuestran que la anemia preoperatoria es un factor predictivo independiente de transfusion y de mayor tiempo
de estancia hospitalaria.

A continuacidn se presenta el resumen de la situacion y pasos futuros necesarios en Suecia.

Situacién actual Necesidad futura

Los avances son lentos en materia de PBM Mayor compromiso clinico

Muchas disciplinas involucradas Mayor concienciacion de todas ellas

Actividades de formacioén

Comités

Guias con directrices centradas en grupos especificos de pacientes
(edad, comorbilidades, diagndsticos de cancer, cuidados paliativos, etc.)

Las responsabilidades estan poco claras en la gestion perioperatoria

Los estudios de coste efectividad son importantes
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1. POST-OPERATIVE ANAEMIA: IV OR ORAL IRON?

Pro-1V: Rao Baikady Ravishankar

La anemia postoperatoria estd presente en mas del 90% de pacientes sometidos a cirugia mayor y es un factor de riesgo independiente de malos
resultados!. Por ello, su prevencién y tratamiento son cruciales. El manejo de la anemia se aborda en multiples guias clinicas?®

La administracion de hierro oral tiene ciertas limitaciones:

Duracion del tratamiento para

Mala tolerabilidad vs. hierro

Mala absorcion Dosificacién correcta

intravenoso’

la optimizaciéon de Hb®

Ademas, la prescripcion de hierro oral en el periodo postoperativo inmediato esta contraindicada debido a que la liberacion de hepcidina en la respuesta
inflamatoria postquirdrgica reduce la absorcion intestinal de hierro®.

En la actualidad, estan disponibles preparaciones de hierro intravenoso seguras y faciles de usar y existen una serie de condiciones en las que su uUso
esta bien establecido™®.

Fallo del tratamiento con hierro - Anemia severa por deficiencia Enfermedad renal crénica
. Mala absorcién : :
oral (falta de adherencia o EAs) de hierro terminal

Enfermedades intestinales
inflamatorias

Embarazo Insuficiencia cardiaca

La administracion postquirdrgica de hierro intravenoso es efectiva en la optimizacion de la hemoglobina. La optimizacién se puede producir en 2-4
semanas’. En una revisidon retrospectiva de pacientes sometidos a cirugias oncoldgicas que recibieron hierro intravenoso durante la pandemia de la
CQOVID-19 se observaron los siguientes datos:

- 459/728 se realizaron en mujeres.
- 356/728 infusiones se realizaron durante las 3 semanas que siguieron a la cirugia.

- La administracion postoperatoria de hierro endovenoso se tradujo en un incremento de la hemoglobina en pacientes sometidos a cirugia mayor
abdominal.

En el Royal Marsden Hospital también se ha observado, mediante datos de 2021, que la administracién de hierro endovenoso es mayor en mujeres que
en hombres. Ademas, la optimizacién de la hemoglobina a las 2-4 semanas fue mayor en pacientes que recibieron el hierro después que antes de la
cirugia, y fue igual a las 10-16 semanas.

Alavista de estos resultados, sigue siendo necesaria investigacion en el futuro para obtener datos sobre el tratamiento postcirugia con hierro intravenoso.

Comparaciones prospectivas

- Hierro preoperatorio vs. postoperatorio (POSTVENTT): auditoria prospectiva en Australiay Nueva Zelanda que tiene como objetivo principal auditar
el cumplimiento de las guias de manejo perioperatorio de la anemia en pacientes sometidos a cirugia abdominal mayor. Busca comprender
mejor las practicas actuales en el manejo de la anemia perioperatoria y su impacto en los resultados de los pacientes.

Evaluar las medidas de resultados

- Regreso al tratamiento oncolégico prevista (RIOT)
- Resultados funcionales
- Reingreso tras la cirugia

- Optimizacién de la hemoglobina y transfusion

Tiempo de administracién del hierro intravenoso postcirugia

Comparaciones hierro intravenoso vs. oral vs. nutricion

Chair: Vernon Louw, Sarah Lessire Thursday 18th of April, 2024

1.2 POST-OPERATIVE ANAEMIA: IV OR ORAL IRON?

Pro-oral: Elvira Bisbe

A la vista de los datos disponibles actualmente, la anemia postoperatoria no debe ser tratada con hierro en todos los pacientes. De hecho, el tratamiento
postquirdrgico con hierro no mejora los resultados centrados en el paciente. Dado que las recomendaciones actuales estan basadas en evidencia de
calidad baja-moderada, se requieren mas datos para avalar el uso de hierro intravenoso en ciertas poblaciones de alto riesgo®.

La administracion postoperatoria de hierro intravenoso produce beneficios por encima de la administracion del hierro oral y podria incrementar la
hemoglobina significativamente e impactar en la calidad de vida de los pacientes con anemia moderada-severa y/o ferropenia®:

Intravenosa Oral

S

Mayor % pacientes
con correccion de la anemia Mayor nivel plaquetas
Mayor % pacientes TSAT > 20%

Se ha observado que la administracién postoperatoria de hierro intravenoso comparado con placebo incrementa la hemoglobina sérica y previene la
anemia alas 4 semanas en pacientes sin anemia preoperativa'*y que incrementa la hemoglobina a las 12 semanas en pacientes con anemia isovolémica®.

Sin embargo, no se ha comprobado todavia la eficacia del hierro intravenoso en las siguientes variables™:

Hemoglobinemia a los 30 dias Tasa de transfusiones Tiempo de estancia hospitalaria

Respecto a la dosis que debe administrarse, no se han encontrado diferencias significativas en el incremento de hemoglobina a los 30 dias al utilizar
dosis multiples fraccionadas de sucrosa férrica (500 mg) comparado con una dosis Unica de carboximaltosa férrica (1000 mg), si bien la dosis multiple
se asocid a un incremento en la tasa de infecciones'®. Es importante prestar atencioén a la dosis, sobre todo en pacientes que ya han recibido hierro antes
de la cirugia.

Ademds, ciertos preparados intravenosos de hierro pueden producir una mayor liberacidon de hierro y un potencial dafio organico e incremento del
estrés oxidativo'.

Por el momento, no existe mas evidencia respecto al uso de hierro intravenoso para corregir la anemia postquirurgica, por lo que la via
mas adecuada de evitar las transfusiones alogénicas postoperatorias es la correcciéon de la anemia o la ferropenia antes de la cirugia.

En la actualidad se estan realizando estudios para generar mas evidencia®®™.
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2. PATIENT BLOOD MANAGEMENT IS COST-EFFECTIVE

YES: Axel Hofmann

En 2021 se publicé un metaanalisis que concluia que el Patient Blood Management (PBM) no supone beneficios clinicos relevantes, salvo la reduccion
del sangradoy la realizaciéon de transfusiones en pacientes sometidos a cirugia mayor?. Esta conclusién contrasta con el analisis de mas de un millén de
pacientes quirudrgicos del German Patient Blood management Network que mostré que la implementacion de PBM resulta en una reduccién sustancial
en la utilizacion de concentrados de hematies y no fue inferior en términos de seguridad en comyparaciéon con la atencién estandar.

Aun asi, si se observé una tendencia hacia la efectividad del PBM en términos de mortalidad y otros resultados.

En dicho trabajo si se encontré un efecto significativo del PBM en términos de eficacia y de reduccién de costes:

Eficacia Costes
- Riesgo de transfusion - Tiempo estancia en UCI
- Transfusion plasma fresco congelado - Tiempo estancia hospitalaria

- Transfusion de plaquetas
- Reintervencioén por sangrado
- NUmero de transfusiones de hematies

- Pérdida de sangre

El metaanalisis en cuestion deberia ser revisado y actualizado, ya que de los 393 trabajos incluidos, Unicamente uno analizaba el coste-efectividad del
PBM, el ensayo TITRe2?.

Se aleatorizaron 2007 pacientes a un grupo restrictivo (transfundir si Hb< 7,5) o a un grupo liberal (transfundir si Hb <9). No hubo diferencias en el
desenlace primario compuesto de eventos infecciosos o isquémicos graves a los tres meses. Hubo mas muertes en el grupo restrictivo a los 30 dias 'y a
los 90 dias. EI 543,4% del grupo restrictivoy el 92,2% del liberal recibieron transfusion. El coste promedio de transfusiones fue de 287 libras en el restrictivo
y 427 libras en el liberal aunque el coste total a 3 meses fue similar.

TITRe2

Coste transfusion de 2 unidades de hematies
Conclusion del estudio: contemplado para el estudio:
PBM es coste-efectivo en £ 273

cirugia cardiaca - Mucho menor que en otros estudios
(efecto muy leve) - Solo se consideraron costes de enfermeria
(no laboratorio)

Diversos metaanalisis han encontrado resultados contradictorios en cuanto a los beneficios clinicos de varias intervenciones consideradas dentro del
PBM, como los test viscoelasticos:

Efecto en mortalidad:

Resultado Eventos/Total TVE Eventos/Total Control RR (95% IC)

Wikkelso, 2016 (tratamiento de la hemostasia

en pacientes con hemorragia)? Mortalidad 14 / 364 26/353 0,52 (0,28 - 0,95)

Serraino, 2017
(tratamiento del sangrado Mortalidad 12 /350 23 /339 0,55 (0,28 -1,10)
coagulopatico en cirugia cardiaca)®

Mortalidad 33/ 450 53/ 438 0,64 (0,43 - 0,96)
Santos, 2020

(periodo perioperatorio)®

Dano renal agudo 24 /228 39 /221 0,53 (0,34 - 0,83)

Se han realizado estudios transversales que permiten evaluar los hallazgos de los ECA:

Goodnough, 2014 - USA%* Leahy, 2017 - Australia®®
N =147 548 N = 605 046
Reduccidén 14,3% en mortalidad Reduccién 28% en mortalidad
Reduccidén 5,9% en el tiempo de estancia hospitalaria Reduccidén 21% en infecciones
Ahorro $ 6.4 millones e impacto mayor Reduccién 31% infarto / Ictus

en costes totales asociados a transfusion

Reduccidén 15% en el tiempo de estancia hospitalaria

Ahorro $ 18,5 millones en productos y 80-100 millones en actividad

Otros beneficios en indicadores clave y en unidades transfundidas

A la vista de estos resultados, el PBM incide positivamente en los resultados en salud y es coste efectivo. El envejecimiento de la poblacion

previsto para las préximas décadas afiadira mas peso a estos resultados.

Chair: Vernon Louw, Sarah Lessire Thursday 18th of April, 2024

2.1 PATIENT BLOOD MANAGEMENT IS COST-EFFECTIVE

NO: Gavin Murphy

¢Por qué no se ha demostrado la coste-efectividad del PBM?

1. La existencia de conflictos de interés no declarados, incluso procedentes de la industria farmacéutica, puede estar afectando los resultados obtenidos
en los ECA realizados con intervenciones incluidas dentro del PBM?,

2. Los objetivos del PBM se centran en mejorar los resultados en los pacientes y no en disminuir el consumo de unidades transfundidas.

Optimizacién del volumen sanguineo Minimizacion de la hemorragia Optimizacién de la tolerancia a la anemia

Aun asi, en la actualidad no existen investigaciones libres de sesgo que hayan demostrado un beneficio clinico del PBM mas alld de |la reduccién de la
transfusion de hematies (ECA o revisiones sistematicas de ECA de alta calidad).

Paradojas alrededor del PBM

Optimizacion del volumen -Elincrementodela hemoglobina preoperatoria disminuye la mortalidad, pero el tratamiento
de la masa de hematies: con hierro no disminuye el riesgo de transfusién o muerte?-°,
/
- El &cido tranexamico produce reducciones en la tasa de hemorragias a los 30 dias, pero no
es inferior a placebo en una variable compuesta de seguridad que incluye dafio miocardico,
N Rz accidente cerebrovascular no hemorragico, trombosis arterial periférica o tromboembolismo
. 1 H A+ 20,31
de la hemorragia venoso proximal sintomatico?°3.
- La precision de los test viscoeldsticos en el punto de atencidén no se ha evaluado en pacientes
sangrantes y no muestran efectividad clinica®.
/

- En cirugia cardiaca, la transfusion de hematies comporta mayor riesgo de infeccién,

Optimizacién de la morbilidad postoperatoria, estancia hospitalaria y mortalidad, pero las estrategias de
tolerancia a la anemia transfusién restrictivas no han demostrado superioridad frente a las liberales respecto a la
morbilidad o los costes??33,

Ademas, en un analisis secundario del ensayo TITRe2 se sugirié que la estrategia restrictiva es coste-efectivo, pero este resultado fue muy incierto,
debido en gran parte a la diferencia insignificante en los anos de vida ajustados por calidad ganados.

Después del analisis de variable instrumental (estimacién consistente cuando las covariables se correlacionan con los términos de error de un modelo de
regresion) con el modelo “hemoglobina post-aleatorizacidn como variable continua” no se observo diferencia significativa entre |la estrategia restrictiva
y la liberal en la variable compuesta de ocurrencia de infeccidon o evento isquémico grave a los 3 meses*“.

3. No existen estudios farmacoecondémicos de alta calidad que hayan demostrado la coste-efectividad del PBM.
4. El PBM es actualmente el tratamiento estandar, por lo que no puede evaluarse en un ECA.

5. El PBM esta impulsado por médicos motivados y centrados en la mejora de la calidad.

:Se trata entonces de una practica medicina basada en la evidencia o en la “exageraciéon”?

Tratamiento
deriva hacia la
atencioén estandar

Entusiasmo por

Ewdenc_e-_based un tratamiento Inicio de ECA Inclu§|on de
medicine Slevo pacientes

Tratamiento
deriva hacia la
atencion estandar

Entusiasmo por Experiencias Pacientesy
un tratamiento positivas médicos quieren
nuevo (HYPE) el tratamiento

Hype-based
medicine
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1. FIBRINOGEN: THE HIGHER THE BETTER?

Kai Zacharowski

El fibrindgeno supone el 92% de los factores de coagulacién presentes en el plasma. Su concentracion critica es 1 g/L y en situaciones de hemorragia
masiva o de hemodilucidn, es el fibrindgeno el primer factor en reducirse de forma significativa en el plasma del paciente.

F | (Fibrinogen) FIX5mg/L
F 11100 mg/L F X 10 mg/L
F IV (Cai) 60 mg/L B FXismg/L
F V10 mg/L B Fx130mg/L
F VI mg/L B Fxin10mg/L

F VI mg/L

¢Puede el tratamiento con concentrado de fibrinégeno incrementar los niveles plasmaticos de tal forma que se incremente el riesgo trombético
después del trauma?

En un estudio retrospectivo se observé que el tratamiento con fibrindgeno durante las primeras 24 h tras el ingreso hospitalario de los pacientes con
sangrado traumatoldgico no afectdé a la evolucion de los niveles de fibrindgeno entre el dia 3y el 7 postrauma en comparacién con el grupo control.

imp et al Scandincvian Jowmal of Trowng, Besuscitation
E Emerpency Medicing (2016) 2429 Scandinavian Journal of Trauma,
10.1186/51 3049-016-0221-8 Resuscitation and Emergency Medicine

ORIGINAL RESEARCH Open Access Concentrado de

o Control
_— ; . . (Dr..mm..-. fibrinégeno
Fibrinogen levels in trauma patients during
the first seven days after fibrinogen 242 pacientes 193 pacientes
concentrate therapy: a fEtTOSpECtIVE Stl.ldy 1SS media 34 5o
Chrristoph J. Schiimp’, Martin Ponschab’, Wiolfgang Voelckel*, Benjamin Treichl®, Marc Maegele™ and Herbert Schic
Tasa de transfusion
; . 18,4% 0,2%*
Abstract masiva
: Fibrinoger incentrate (FL) is incCreasingly used as first line therapy in bleeding trauma patients. It
E,act?:r\u_‘:l:d, r_ = C s : _I____:___ I Bl st ..1 ,r__ " : : EIBY in iniured ISS, Escala de Valoracion de Gravedad de Lesiones (Injury severity score)
patients, possibl prothrombatic risk Tt n { th lution of FIB foll Juma i *P <0001
patients with of ag Los pacientes con mayor indice de severidad fueron los mas frecuentemente politransfundidos
i o y consecuentemente los que recibieron mayores dosis de fibrindégeno.
Methods: At the AUVA Trauma Centre, Salzburg, we performed a retrospective study of patients admitted to
EIMETC)E W I m and whose FIB levels were documented thereafter up to day post-trauma. Falients were
tegorzed Into tr 2 with (treatment Qroup or withiowut ontr T wipl FC therapy during the first 24 h afier
hosg tal admission. A IDgoup anakysis was yrried out to investigate the influence o the amount of F
Results: The study enrolled 435 patients: treatment group, n = 242 (56 %); control group, r 193 (44
Itment edia F | r TS ar I 1ay 3 ) . . .. L.
" S : i g g S El incremento del fibrindgeno plasmatico observado en ambos
ool e L grupos fue consecuencia de la respuesta aguda debida al dafo
Gl R R A N g e e sivgaimSbis gebrbsp g dsbg tisular y la activacion de la sintesis hepatica de fibrindgeno sucedid
uch as C-reactive protein, interleukin-6 and procalcitonin were generally lower in contio en ambos grupos'. Por tanto, la administracion de dosis elevadas
Discussion: The rise of FIB levels from day 2 onwards in our study can be attributed 10 an upregulated fibrinogen de fibrindbgeno es una herramienta necesaria en la correccion de la
synthesis in the liver, occuring in both study groups as part of the acute phase response after tissue injury . . . F P H
o The et ol nans St el S g fadin sammaarsant i o oot i ke hemostasia del paciente traumatizado, pero fisioldgicamente, a partir
spital admission does not lead to higher FIB levels post-trauma beyond that occurring naturally due to the acute del segundo dia de evolucién, la sintesis hepatica va a incrementar
i e los niveles plasmaticos de este factor sin que se observe diferencias
MR IO CCEGLIRION DA KBOROHER: ERSN THTIN entre los grupos control y tratado.
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2. THE FUTURE OF IRON THERAPY

Gavin Murphy

La anemia preoperatoria incrementa independientemente el riesgo de mortalidad y morbilidad después de una cirugia cardiaca? Sin embargo, el
tratamiento con hierro intravenoso 10-42 dias antes de la cirugia mayor no ha demostrado reducir la necesidad de transfusion?.

En estudios observacionales se ha observado que las transfusiones de hematies se asocian a incrementos en la mortalidad postoperatoria, pero también
enlamorbilidadyen los costes* Paraddjicamente, la aplicacion de umbralesrestrictivos de transfusion no ha resultado en unareduccién estadisticamente
significativa de dicha mortalidad, morbilidad y en la reduccién de costes, como se ha podido observar en un ensayo clinico aleatorizado®.

Respecto a la coagulopatia y el sangrado, se ha descrito que el acido tranexamico produce reducciones en una variable compuesta de hemorragia
potencialmente mortal, hemorragia grave o hemorragia en un érgano critico a los 30 dias pero que no es inferior a placebo en una variable compuesta de
seguridad que incluye dafo miocardico, accidente cerebrovascular no hemorragico, trombosis arterial periférica o tromboembolismo venoso proximal
sintomatico®.

A nivel general, se ha observado que las estrategias de PBM que se dirigen a reducir la transfusion, la anemia y las hemorragias postquirdrgicas resultan
eficaces en la reduccién de las transfusiones y el sangrado y que reducen la duracion de las estancias hospitalarias. Sin embargo, no son efectivas y no
suponen beneficios clinicos’.

Con beneficios Sin beneficios

Riesgo de transfusion Mortalidad

Transfusién de plasma fresco congelado . .
Dafio renal agudo/dialisis

Transfusién de plaquetas Lesidon cerebral aguda

Necesidad de reintervencién por sangrado Infarto

Estancia hospitalaria Infeccion/Sepsis

Estancia UCI Bajo gasto cardiaco

Parece ser que las afecciones multiples de larga duracién antes de una cirugia cardiaca son causa del 96% de variacién en la mortalidad entre centros
del Reino Unido&.

A la luz de los resultados expuestos, parece que no hay una relacién causa efecto directa entre la transfusion y la mortalidad, ni entre la anemia y el
sangrado y la mortalidad. Consecuentemente, parece que existe un factor de confusiéon desconocido, que podria ser el envejecimiento inflamatorio:

Anemia/ sangrado Factor confusor

¥

Transfusion Mortalidad

La anemia por deficiencia de hierro en el marco de la cirugia cardiaca es provocada por el envejecimiento inflamatorio y la enfermedad crdnica
progresiva

El envejecimiento inflamatorio y la enfermedad crénica progresiva también pueden ser causa del dano organicoy la muerte en pacientes sometidos
a cirugia cardiaca.

El tratamiento de la anemia por deficiencia de hierro con hierro intravenoso no es efectivo para estos pacientes.

Segun esta hipoétesis el tratamiento del envejecimiento inflamatorio junto con la administracion de hierro intravenoso podria ser de ayuda

para conseguir efectividad clinica.
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3. PLATELET TRANSFUSION, WHERE ARE WE?

Alexander Vlaar

La transfusion plaquetaria con fines profilacticos y terapéuticos en el campo de la Hematologia y los umbrales transfusionales aplicados han sido objeto
de investigacion desde 1997°.

Sin embargo, en 2016 se publicd un estudio que desvelaba que en pacientes con hemorragia intracraneal derivada de tratamiento antiplaguetario la
intervencién con plaguetas incrementaba el riesgo de muerte o dependencia®. Asimismo, un umbral transfusional mayor también se asocié a un mayor
riesgo de muerte y hemorragia masiva en neonatos a término con trombocitopenia severa’. La hipdtesis que puede explicar dichos resultados es que la
transfusion plaquetaria puede empeorar procesos inflamatorios activos y, por ello, los umbrales transfusionales adoptados en la actualidad es el de <10
000 plaguetas/mm? o no se realizan intervenciones hasta que un recuento plaquetario bajo haya sido corregido.

Para la colocaciéon de catéter venoso central, un tipo de intervencién con complicaciones reducidas y con una alta tasa de éxito, los umbrales profilacticos

|
l““

Federatie British Society for "

Medisch H
e aematolo
SpeCIallstel’l Listening * Learning * Leading gy

ESICM

EUROPEAN SOCIETY OF
INTENSIVE CARE MEDICINE

<50x10°/L <20x10°/L 10x10°/L

El ensayo PACER fue el primero en el que se estudié de manera prospectiva la hipdtesis de que omitiendo la transfusion plaguetaria previa a la
colocaciéon de catéter venoso central desencadena la misma ocurrencia de complicaciones hemorragicas, en pacientes criticos y hematoldgicos con
trombocitopenia®. En dicho estudio se concluyd que los pacientes que no reciben transfusion plaquetaria profilactica antes de la colocacién de un
catéter venoso central tienen mayor riesgo de hemorragia relacionada con la colocacidn de catéter venoso central (RR [90% Cl] = 2,45 [1,27 -4,70]). El
ensayo se realizd con pacientes con un recuento entre 10y < 50 x 102/ L y en el anélisis de subgrupos se encontraron los siguientes factores de riesgo:

Catéteres no tunelizados Recuentos plaquetarios bajos

después de la intervenciéon

Por tanto, la omisién de la transfusion plaquetaria profilactica produce una reducciéon de costes pero también un incremento de los eventos hemorragicos
relacionados con la colocacion del catéter.

El riesgo de hemorragia por colocacion de catéter es mayor de |lo reportado.
Es proporcional al recuento.
Es mayor en pacientes hematoldégicos (estan menos monitorizados que en la UCI) y con catéteres no tunelizados.

El riesgo de transfusion post-intervencion es también mayor en pacientes con recuentos bajos.

Recomendaciones

- Considerar omitir la transfusiéon plaquetaria en la UCI combinado con umbral bajo para transfusion plaquetaria terapéutica.

- Considerar transfusién plaquetaria profilactica en pacientes hematolégicos con <30 x10°/ L.

- Considerar umbrales mayores para pacientes con catéteres tunelizados.
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