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Transfusiones sanguineas y trasplante renal
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Resumen histérico

A comienzos de los arfios setenta, Opelz y cols." 2 se-
fialaron los efectos beneficiosos de las transfusiones en

la supervivencia del trasplante renal de donante cadaver. -

Mas tarde, al analizar los resultados obtenidos en los
afnos 1969 -1974 (12.000 trasplantes), los mismos auto-
res encuentran un descenso progresivo del 2 % anual,
que achacaron al cambio de la politica transfusional prac-
ticada?, restriccion al maximo del namero de transfusio-
nes por el riesgo de sensibilizacion. La mejor superviven-
cia del injerto en enfermos transfundidos, que oscilaba
entre el 15-50 %, fue muy pronto confirmada por otros
estudios*?', y estos resultados procedentes de anélisis re-
trospectivos fueron estableciendo el dogma de la nece-
sidad de transfundir a todos los receptores en lista de
trasplante, considerandose a las transfusiones como el
factor aislado mas importante en la supervivencia del tras-
plante renal de donante cadaver?'. A pesar de la unani-
midad en cuanto a los beneficios aportados por las trans-
fusiones, habia una serie de aspectos no perfectamente
claros. Ademas de no conocerse aquellos enfermos que
mas podian beneficiarse de las transfusiones, no pare-
cian efectivas en donante vivo 8, se desconocia el nime-
ro a administrar, el tiempo, tipo de producto y mecanis-
mo de accion. Algunos autores sostenian que solamen-
te una transfusion era suficiente para obtener el efec-
to%12.1%; no obstante, otros mantenian la hipotesis de la
existencia de una relacion directa entre el nimero de
transfusiones y supervivencia del injerto3 %2021, Final-
mente, estaban aquellos que consideraban entre 1-10
como el nimero idoneo* 391315 El tiempo de adminis-
tracion debia ser antes del trasplante, perdiendo su efec-
to con el aumento del intervalo entre transfusion vy tras-
plante, que no debia ser superior a doce meses':?. Un
efecto semejante se describié cuando se administraban
en el momento del trasplante, afadiéndose la ventaja de
eliminar la sensibilizacion ' 2%, pero estudios multicén-
tricos no confirman la utilidad de transfundir durante la
intervencion quirdrgica®": 2. Respecto a la relacion entre
transfusiones y compatibilidad HLA, para algunos el efec-
to era mayor en aquellos receptores con mejor compa-
tibilidad * > 68, mientras que para otros los peores resul-
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tados de una mala compatibilidad eran obviados con las
transfusiones pretrasplante 1% 2".26.28, Muchas de las publi-
caciones en las que se observaba el efecto beneficioso
de las transfusiones presentaban una supervivencia fran-
camente mala en los enfermos no transfundidos, por lo
general inferior al 40 % anual®121416.20.26 que contrasta-
ba con el 60 % obtenido por otros menos entusiastas de
las transfusiones 2.

La avalancha de publicaciones defendiendo la utilidad
de las transfusiones determiné que la década de los
ochenta se caracterizara por su administracion sistemati-
ca antes del transplante renal. La mayor parte de los gru-
pos incluia dentro de la préparacion de los candidatos
para trasplante renal la transfusion de al menos 1-3 uni-
dades de sangre®®*¥. Segin datos de la EDTA, en 1985
solamente el 8 % de los centros no transfundia de forma
sistematica a los enfermos®. Los resultados del Col-
laborative Transplant Study (CTS), que recoge datos de
Europa y Norteamérica, parecian concluyentes en cuan-
to a la utilidad de las transfusiones en el de cadaver, que
obviaban los inconvenientes de una mala compatibilidad
HLA® y el efecto transfusional se producia en los prime-
ros meses, en que se reducia el porcentaje de pérdidas
del injerto en un 20 % %. Sin embargo, se continuaba
sin resolver las cuestiones suscitadas al principio, nime-
ro de transfusiones , tiempo entre Gltima transfusion y
trasplante, riesgo de sensibilizacion y mecanismo de ac-
cion. En el afno 1987, los nuevos resultados proporcio-
nados por el CTS muestran sorprendentemente una me-
joria de los resultados del trasplante en los enfermos no
transfundidos y, por consiguiente, un descenso en la im-
portancia de las transfusiones pretrasplante*'. Estos ha-
llazgos no parecen tener explicacién alguna, puesto que
se parte de la existencia inequivoca del efecto de las
transfusiones, reabriendo de nuevo la vieja polémica. En
el analisis de los resultados del trasplante renal en nues-
tra unidad utilizando terapéutica inmunosupresora con-
vencional, la supervivencia al afo de los 135 primeros in-
jertos no fue mejor, al igual que en otras series*2*, en
los enfermos transfundidos que en los no transfundi-
dos*. En un segundo estudio*, donde se analizaba la in-
fluencia del grupo sanguineo ABO y del sistema Lewis,
los receptores con grupo sanguineo 0 tenfan una mejor
supervivencia del injerto a los dos afos que los recepto-
res del grupo A (74 % vs 57 %, p <0,05); como habia un
mayor porcentaje de enfermos transfundidos del grupo
0 (79,5 % vs 55 %, p <0,01), estas diferencias podian ser
atribuidas al efecto transfusional 4.
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Riesgos y mecanismos de accion de las transfusiones

El principal riesgo para el enfermo que se derivaba de
las transfusiones era la sensibilizacion a los antigenos del
sistema HLA. El porcentaje de enfermos que desarrolla-
ba anticuerpos citotoxicos postransfusionales variaba con
el nimero de éstas y oscilaba segin las series entre el
10-75 %, alrededor del 30 % como término me-
dio1:13.15.16.21.30.31.35.48  Fstos enfermos sensibilizados
debian esperar para ser trasplantados hasta seis veces
mas tiempo que los enfermos no sensibilizados™, y en
alguna serie el efecto de las transfusiones era contrarres-
tado por la mayor mortalidad durante el tiempo de es-
pera®. Por otra parte, la supervivencia del injerto en el en-

fermo con anticuerpos citotoxicos no era peor que en -

aquellos sin ellos3 1" 13.15.17.36_Con la intencion de obviar
esta complicacion no deseada, se realizaron estudios di-
rigidos a encontrar un preparado sanguineo que aporta-
ra las ventajas sin los inconvenientes; la utilizacion de
sangre congelada o deplecionada de linfocitos por filtra-
ci6n descendia la sensibilizacion, pero podia suprimir el
beneficio en la supervivencia ' 3. 2.4 | as transfusiones
de plaquetas se crey6 no producirian sensibilizacion hu-
moral al expresar solamente antigenos de la clase I, pero
los resultados fueron desesperanzadores3® *-5', También

se intentd conservar los efectos de las transfusiones me-

diante la administracion de sangre al donante con resul-
tados dispares3® 5254, Si parece haber sido efectiva en el
descenso de la sensibilizacion [a administracion de in-
munosupresores durante el periodo transfusional® o la
utilizacion de sangre de donante con buena compatibi-
lidad HLA%-56, Ademas del riesgo de sensibilizacion, las
transfusiones podian transmitir otras enfermedades, he-
cho sobre el que se ha hecho poco énfasis. En un estu-
dio, el 50 % de enfermos que recibieron mas de 20 trans-
fusiones contrajeron hepatitis B*. También se ha sefna-
lado transmision de la hepatitis no A-no B, que evolucio-
na hacia la cronicidad en un 70 % de los casos, del vi-
rus HIV®%, y ademas puede ser causa de hemo-
siderosis®C.

No se conocia el mecanismo de accion de las trans-
fusiones, barajandose varias hipotesis. La primera atribuia
su efecto a una simple selecciéon de los receptores, el
trasplante no se llevaba a cabo en aquellos enfermos con
una prueba cruzada positiva y las transfusiones, al indu-
cir la fomacién de anticuerpos citotoxicos, seleccionaban
a los individuos que no debian trasplantarse® 2% Sin
embargo, la seleccion no explicaba completamente el
efecto de las transfusiones y se pens6 que podrian pro-
ducir un estado de tolerancia inmunolégica, bien a tra-
vés de la induccién o activacion de las células supreso-
ras o por la formacion de anticuerpos antiidiotipo'-6',

Transfusiones y ciclosporina

La introduccion de la ciclosporina A como nueva dro-
ga inmunosupresora en sustitucion de la azatioprina ha

358

supuesto una mejoria drastica en los resultados del tras-
plante renal a corto y a medio plazo y una oportunidad
para revisar aquellos factores que se habian considerado
los influian. Con la utilizacion de dicha droga parecen ha-
ber perdido importancia el tipaje HLA y las transfusiones.
Varios estudios multicéntricos®*% y algunos de centros
aislados 5%, entre ellos nuestra unidad’*72, han descrito
similar supervivencia del injerto entre los receptores
transfundidos y los no transfundidos, y otros han consi-
derado perjudiciales a las transfusiones’. No obstante,
persisten las opiniones en su defensa, aunque matiza-
das’*7¢. Asi, el efecto benéfico transfusional se habria re-
ducido a una mejoria en la supervivencia del injerto del
8 % para los receptores de raza negra y un 4 % para los
de raza blanca, 2-3 transfusiones serian suficientes y el
efecto persistiria largo tiempo, por fo que no serian ne-
cesarias nuevas transfusiones?®,

Transfusiones donante especificas

Fueron introducidas en la Universidad de San Francis-
co (California) para mejorar la supervivencia del injerto re-
nal de donante vivo con un haplotipo idéntico. Los bue-
nos resultados obtenidos, equiparables a los que com-
partian dos haplotipos”, hizo que se generalizara la ad-
ministracion de transfusiones donante especificas, con
resultados similares a los descritos’®42, La sensibilizacion
a los antigenos del donante, que se producia en el 30 %
de los casos”, determinaba positivizacion de la prueba
cruzada y la imposibilidad del trasplante. Esta complica-
cion se obviaba en'parte mediante la utilizacion de san-
gre almacenada en banco® y la utilizacion de azatiopri-
na desde el comienzo de la administracion de las trasfu-
siones hasta el momento del trasplante 828, No obs-
tante, los datos del CTS* hacian surgir ciertas dudas acer-
ca de la superioridad de las transfusiones donante espe-
cificas respecto a las de donante no especifico. Mas re-
cientemente, en el mismo registro se ha observado una
mejoria de la supervivencia de los trasplantes haploidén-
ticos que no recibian transfusiones, de forma que las di-
ferencias con los transfundidos eran muy pequefias*'.
Por otra parte, la introduccion de la ciclosporina ha de-
terminado unos resultados similares sin necesidad de
transfusiones®.

Consideraciones finales

De todo lo dicho se desprende una pérdida de im-
portancia de la transfusi6n deliberada como preparacion
para el trasplante renal. El llamado «efecto transfusional»
parece que va a desaparecer de una forma semejante a
como vino, sin explicacion. En el tiempo transcurrido no
se pudo averiguar su mecanismo de accién y probable-
mente sera dificil que se conozca si se suspende su uti-
lizacion, ya que la introduccién de la eritropoyetina hara
poco necesarias las transfusiones en el enfermo en dia-
lisis. Cabe preguntarse ahora si realmente existi6 o fue



un espejismo; dado el gran volumen de literatura que ge-
nero a su favor, resulta impensable un error casi genera-
lizado de la comunidad cientifica. Sin embargo, es posi-
ble que se aceptara como indubitable un hecho no per-
fectamente comprobado. Por un lado, podria haber ha-
bido una tendencia a publicar aquellos articulos en rela-
cion a los beneficios de las transfusiones y no los que
no observaban ningln efecto. Ademas, los resultados del
trasplante renal dependen de muchos factores, posible-
mente relacionados entre si, que harfa dificil la interpre-
tacion y atribucion de un determinado efecto a un fac-
tor diferenciado. Finalmente, la mayoria de los articulos
hacian referencia a estudios retrospectivos; cuando las
transfusiones comenzaron a administrarse de forma sis-
tematica no se realizaron estudios amplios controlados.
En la actualidad, en el mejor de los supuestos, parece
que no puede esperarse un beneficio superior al 10 %,

ue solamente seria significativo estadisticamente cuan-
30 el nimero de casos analizado fuese elevado y nunca
gratuito, por lo que podriamos concluir como una re-
ciente editorial®: «los riesgos de la transfusion sanguinea
no han sido nunca mas visibles y las unidades renales se-
ran dichosas si es posible evitarlas».
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