TERCIO MEETING. TRANSFUSION EN ENTORNOS REMOTOS Y CIRCUNSTANCIAS OPERATIVAS

Plaquetas frias y congeladas. Utilidad del Rotem para
evaluar la formacion del coagulo

Diaz-Valdés J. R.!
Sanid. mil. 2024, 80 (2): 85-87, ISSN. 1887-8571

RESUMEN

Desde los afios cincuenta del siglo pasado se empieza a explorar la criopreservacion de plaquetas, qué mecanismos emplear para
desarrollarla de manera exitosa y qué potenciales danos se podrian producir, tanto en su membrana como en el receptor. Existe
amplia experiencia de grupos civiles y militares que concluye que las plaquetas criopreservadas son seguras para el paciente y ademas
muestran mayor efectividad en los pacientes con un sangrado que asocia trombocitopenia de consumo, ya que el inicio del coagulo se
produce de manera precoz con una firmeza aceptable, sin aumentar la incidencia de enfermedad tromboembédlica venosa.
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Cold and frozen platelets. Rotem feasibility in order to evaluate clot formation

SUMMARY

Since the 1950s, platelet cryopreservation began to be explored, what mechanisms to use to develop it successfully and what potential
damage could occur, both in their membrane and in the recipient. There is extensive experience from civil and military groups that
concludes that cryopreserved platelets are safe for the patient and also show greater effectiveness in patients with bleeding that is
associated with consumption thrombocytopenia since the onset of the clot occurs early with acceptable firmness, without increasing

the incidence of venous thromboembolic disease.
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INTRODUCCION

Es conocido que la causa de mas del 90 % de las bajas que
se producen en combate es la hemorragia exanguinante'. Cuatro
de cada cinco de los pacientes potencialmente recuperables aten-
didos en los hospitales militares de vanguardia tienen un riesgo
elevado de muerte por hemorragia exanguinante’. La comple-
jidad logistica que supone desplegar plaquetas hasta zona de
operaciones con el fin de establecer protocolos de transfusion
masiva implementables cada vez mas cerca de la primera linea de
combate ha estimulado el interés de la sanidad militar espafiola
por formas de preservacion alternativas®.

La forma habitual de almacenamiento de plaquetas es a
temperatura ambiente, entre 20 y 24 °C, con agitacion suave en
estante oscilante, en los que se mantienen las plaquetas con una
caducidad de cinco a siete dias. Esto supone un absoluto pro-
blema logistico*.

Desde los afios cincuenta ya se empieza a explorar la crio-
preservacion de plaquetas, qué mecanismos emplear para desa-
rrollarla de manera exitosa y qué potenciales dafios se podrian
producir, tanto en su membrana como en el receptor”.
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Valery es, probablemente, quien mas ha influido en el cambio
de mentalidad sobre la conservacioén de plaquetas. Ya describid
en 1974 la efectividad hemostatica de las plaquetas congeladas.
Mas tarde, en 2005, modificaba su propia solucién (el dime-
til sulféxido) en una publicacion fundamental que continua
siendo la guia principal para que los bancos de sangre congelen
plaquetas®’.

La guia europea de componentes sanguineos reconoce la
viabilidad de las plaquetas congeladas y ademas nos da unas
directrices de conservacion: si las plaquetas han sido congela-
das a —80 °C en un frigorifico eléctrico podemos mantenerlas
durante un afio y se puede extender esa vida util si se conge-
lan a —150 °C, siendo necesario un congelador de nitrégeno
liquido®. Existen sin embargo algunos trabajos, como los
publicados por el grupo de Cancelas, que sugieren que tras
cinco afios de congelacion a —80 °C persiste intacta la seguri-
dad transfusional’.

Un trabajo espafiol, escrito por cuatro directores de cen-
tros de transfusion regionales, hace un repaso sobre la biblio-
grafia que existe sobre plaquetas convencionales congeladas y
frias, analizando las diferencias in vitro que hay entre ellas: por
supuesto hay una diferencia morfoldgica ya que la congelacion
provoca una pseudopodia, fragmentacion de las plaquetas, un
incremento del metabolismo glicolitico, un aumento de la degra-
nulacion y un aumento de la secrecion de biomodificadores.
Ademas, este proceso reduce la agregacion plaquetar, la gene-
racion de trombina, el tiempo de formacién del coagulo, hace
descender ligeramente la firmeza del coagulo y aumenta las
microparticulas derivadas'’.

Existe amplia experiencia de grupos civiles y militares que
concluye que las plaquetas criopreservadas son seguras para el
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paciente y ademas muestran mayor efectividad en los pacientes
con un sangrado que asocia trombocitopenia de consumo ya que
el inicio del codgulo se produce de manera precoz con una fir-
meza aceptable, sin aumentar la incidencia de enfermedad trom-
boembolica venosa''!2,

En cuanto a la transfusion profilactica en pacientes con
trombopenia de etiologia oncohematoldgica, el aumento de los
recuentos plaquetares es menos rentable con plaquetas conge-
ladas, porque dicho proceso condiciona una menor vida media
intravascular’®.

EXPERIENCIA MILITAR

La experiencia militar con plaquetas congeladas desplegadas
a zona de operaciones se circunscribe principalmente a tres pai-
ses: Paises Bajos, Republica Checa y Espaia.

— Grupo holandés:
Ha capitalizado la experiencia de una base de datos
recogida en su despliegue en Afganistan durante doce
afios. Han analizado la formacién del coagulo con test
visco elasticos y la cinética plaquetar con citometria
de flujo llegando a conclusiones congruentes con lo
publicado'.

Figura 1. Hemocomponentes y hemoderivados empleados en e
Role 2 espariol de Herat ( Afganistan) en el aiio 2012. Se aprecia

una unidad de plaquetas congeladas. Fuente propia.
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— Grupo checo:
Es muy activo, con su investigador principal a la cabeza, el
Dr. Bohonek. Han desplegado un laboratorio con banco
de sangre a zona de operaciones con plaquetas congela-
das. El también utiliza rests viscolasticos, publicando que
estas favorecen el acortamiento del tiempo hasta el inicio
del coagulo con una firmeza relativamente reducida, pero
buena''’.

— Grupo espaiol:
Ha capitalizado la experiencia de una base de datos reco-
gida en su despliegue en Afganistan, asi como datos recogi-
dos en el ambito maritimo, publicando decenas de articulos
y cristalizando en el disefio y validacion de un protocolo
para hemorragia masiva en zona de operaciones'®.

A pesar de las abundantes publicaciones de los ultimos afios,
la guia europea de componentes sanguineos no se posiciona
sobre las plaquetas frias. En el articulo antes mencionado se
documentan sus cualidades in vitro. Su morfologia se esferifica,
hay una reduccion leve de la degranulacion, se reduce la secre-
cién de biomodificadores, se agrega mas, genera mas trombina,
reduce el tiempo de formacién del coagulo, la firmeza del coa-
gulo permanece constante y la secreciéon de microparticulas esta
aumentada'®.

Desde que el grupo de Andrew Cap en 2014 publicé un
articulo en el que se observaba que las caracteristicas metabo-
licas de las plaquetas conservadas a 4 °C durante veintiun dias
en estante estatico las hacian mas efectivas hemostaticamente
reduciendo ademas el riesgo de contaminacion bacterioldgica'”,
se han publicado numerosos articulos que describen la contribu-
cién de las plaquetas frias mejorando la elasticidad del coagulo
y sus beneficios en cuanto al paciente sangrante'®!.

En cuanto a comparaciones directas entre distintos tipos de
plaquetas, un articulo fundamental es el que publico el grupo
liderado por Pérez-Ferrer y Navarro-Suay, (2015) en el que se
utilizé una muestra de pacientes con trombopenia por procesos
hematoldgicos y oncolodgicos transfundiendo in vitro plaquetas
congeladas y plaquetas convencionales concluyendo que el ini-
cio del coagulo era menor con las plaquetas congeladas y ade-
mas el tiempo de formacion del coagulo también se reducia todo
de manera muy significativa®.

Ese estudio nos sirvio de inspiracion en el Hospital Central
de la Defensa Gomez Ulla para comparar in vitro por primera
vez en la literatura los tres tipos de plaquetas sobre la misma
muestra de sangre trombopenizada in vitro simulando un con-
sumo por una hemorragia exanguinante. Se analizaron méto-
dos convencionales y test viscoelasticos. Las conclusiones mas
importantes son que el tiempo hasta el inicio del coagulo era
significativamente mas corto con las plaquetas congeladas que
con respecto a las plaquetas atemperadas y convencionales, que
el tiempo de formacién del coagulo era inferior de manera signi-
ficativa en la muestra de plaquetas convencionales con respecto
a las congeladas y era inferior en las congeladas con respecto
a las atemperados. Exploramos la elasticidad maxima del coa-
gulo eliminando el factor fibrinégeno y era superior de manera
significativa en las plaquetas frias con respecto a las plaquetas
congeladas. En el medio militar, pero no solo en él, supondrian
una alternativa valida de tratamiento para la baja con hemorra-
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gia exanguinante y aportaria ventajas logisticas al incrementar la
caducidad de las plaquetas estandar de siete a veintiun dias sim-
plifica el procesamiento el transporte y por supuesto la recons-
titucion. Esta investigacion nos valié el Premio Fidel Pagés en
su edicion del 2022 ademas de varias publicaciones en revistas y
congresos de alto impacto®?2,

CONCLUSIONES

Es importante recordar que la transfusion debe ser la pri-
mera opcion de resucitacion hemostatica y debe iniciarse cuanto
antes, en especial en el ambito militar, donde la hemorragia
exanguinante es la primera causa de muerte del combatiente y
por lo tanto la sanidad operativa debe centrarse en combatirla
con las mejores alternativas disponibles, exponiendo sus resulta-
dos en foros de alto nivel.
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