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RESUMEN

Antecedentes

La transfusion de sangre se administra durante muchos tipos de cirugias, pero cada vez se cuestiona mas su eficacia y seguridad. Es
necesario evaluar la eficacia de agentes como la desmopresina (DDAVP; 1-deamino-8-D-arginina-vasopresina), que pueden reducir la
pérdida de sangre perioperatoria.

Objetivos

Examinar la evidencia de la eficacia de la DDAVP para reducir la pérdida sanguinea perioperatoria y la necesidad de transfusion de
eritrocitos en pacientes que no presentan trastornos hemorragicos hereditarios.

Métodos de blisqueda

Se hicieron bisquedas de ensayos controlados aleatorizados (ECA) en el Registro Cochrane Central de Ensayos Controlados (Cochrane
Central Register of Controlled Trials) (2017, nimero 3) en la Cochrane Library, MEDLINE (desde 1946), Embase (desde 1974), Cumulative
Index to Nursing and Allied Health Literature (CINAHL) (desde 1937), la Transfusion Evidence Library (desde 1980), y en bases de datos de
ensayos en curso (todas las busquedas hasta 3 abril 2017).

Criterios de seleccion

Se incluyeron los ensayos controlados aleatorios que compararon DDAVP con placebo o un comparador activo (p.ej. acido tranexamico,
aprotinina) antes, durante o inmediatamente después de la cirugia o después de procedimientos invasivos en pacientes adultos o en nifios.

Obtencion y andlisis de los datos

Se utilizaron los procedimientos metodoldgicos estandar previstos por Cochrane.

Resultados principales

Se identificaron 65 ensayos finalizados (3874 participantes) y un ensayo en curso. De los 65 ensayos completados, 39 se centraron en
la cirugia cardiaca de adultos, tres en la cirugia cardiaca pediatrica, 12 en la cirugia ortopédica, dos en la cirugia plastica y dos en la
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cirugia vascular; siete estudios se realizaron en la cirugia para otras afecciones. Estos ensayos se realizaron entre 1986 y 2016 y 11 fueron
financiados por compaiiias farmacéuticas o por un grupo con interés comercial en el resultado del ensayo.

La calidad de la evidencia seglin GRADE fue muy baja a moderada en los diferentes resultados. Ninglin ensayo informé sobre la calidad
de vida.

DDAVP versus placebo o ningtin tratamiento

Los resultados del ensayo mostraron una heterogeneidad considerable entre los contextos quirtirgicos en el volumen total de eritrocitos
transfundidos (evidencia de calidad baja) y en la pérdida sanguinea total (evidencia de calidad muy baja) debido a diferencias grandes en
la pérdida sanguinea inicial. Por lo tanto, estos resultados no se agruparon y se informaron en subgrupos.

En comparacidn con el placebo, la DDAVP puede disminuir ligeramente el volumen total de glébulos rojos transfundidos en la cirugia
cardiaca en adultos (diferencia de medias (DM) -0,52 unidades, intervalo de confianza (IC) del 95%: -0,96 a -0,08 unidades; 14 ensayos, 957
participantes), pero puede dar lugar a poca o ninguna diferencia en la cirugia ortopédica (DM -0,02, IC del 95%: -0,67 a 0,64 unidades; seis
ensayos, 303 participantes), la cirugia vascular (DM 0,06, IC del 95%: -0,60 a 0,73 unidades; dos ensayos, 135 participantes), o la cirugia
hepatica (DM -0,47, IC del 95%: -1,27 a 0,33 unidades; un ensayo, 59 participantes).

La DDAVP probablemente da lugar a poca o ninguna diferencia en el nimero total de participantes transfundidos con sangre (riesgos
relativos (RR) 0,96; IC del 95%: 0,86 a 1,06; 25 ensayos; 1806 participantes) (evidencia de calidad moderada).

Si la DDAVP disminuye la pérdida total de sangre en la cirugia cardiaca en adultos (DM -135,24 ml, IC del 95%: -210,80 ml a -59,68 ml; 22
ensayos, 1358 participantes), la cirugia ortopédica (DM -285,76 ml, IC del 95%: -514.99 mL a -56,53 mL; cinco ensayos, 241 participantes),
o la cirugia vascular (MD -582,00 mL, IC del 95%: -1264,07 mL a 100,07 mL; un ensayo, 44 participantes) es incierto porque la calidad de
la evidencia es muy baja.

La DDAVP probablemente produce poca o ninguna diferencia en la mortalidad por todas las causas (odds-ratio de Peto (pOR) 1,09, IC
del 95%: 0,51 a 2,34; 22 ensayos, 1631 participantes) o en los eventos trombéticos (pOR 1,36, IC del 95%: 0,85 a 2,16; 29 ensayos, 1984
participantes) (ambos evidencia de baja calidad).

DDAVP versus placebo o ningtin tratamiento en pacientes con disfuncion plaquetaria

En comparacidn con el placebo, la DDAVP puede provocar una reduccidn del volumen total de glébulos rojos transfundidos (DM -0,65
unidades, IC del 95%: -1,16 a -0,13 unidades; seis ensayos, 388 participantes) (evidencia de baja calidad) y de la pérdida total de sangre
(DM -253,93 ml, IC del 95%: -408,01 ml a -99,85 ml; siete ensayos, 422 participantes) (evidencia de baja calidad).

La DDAVP probablemente da lugar a poca o ninguna diferencia en el nimero total de participantes que reciben una transfusion de glébulos
rojos (RR 0,83; IC del 95%: 0,66 a 1,04; cinco ensayos, 258 participantes) (evidencia de calidad moderada).

No se sabe si la DDAVP produce una diferencia en la mortalidad por todas las causas (pOR 0,72; IC del 95%: 0,12 a 4,22; siete ensayos; 422
participantes) o en los eventos trombéticos (pOR 1,58; IC del 95%: 0,60 a 4,17; siete ensayos, 422 participantes) porque la calidad de la
evidencia es muy baja.

DDAVP versus acido tranexamico

En comparacidn con el acido tranexamico, la DDAVP puede aumentar el volumen de sangre transfundida (DM 0,6 unidades, IC del 95%:
0,09 a 1,11 unidades; un ensayo, 40 participantes) y la pérdida total de sangre (DM 142,81 ml, IC del 95%: 79,78 ml a 205,84 ml; dos ensayos,
115 participantes) (ambos evidencia de baja calidad).

No esta claro si la DDAVP aumenta o reduce el nimero total de participantes a los que se les realiza una transfusion de sangre porque la
calidad de la evidencia es muy baja (RR 2,42; IC del 95%: 1,04 a 5,64; tres ensayos, 135 participantes).

Ningln ensayo informé la mortalidad por todas las causas.

No se sabe con certeza si la DDAVP produce una diferencia en los eventos trombdticos porque la calidad de la evidencia es muy baja (pOR
2,92; IC del 95%: 0,32 a 26,83; dos ensayos, 115 participantes).

DDAVP versus aprotinina

Comparada con aprotinina, la DDAVP probablemente aumenta el nimero total de participantes a los que se les realiza una transfusién de
sangre (RR 2,41; IC del 95%: 1,45 a 4,02; un ensayo, 99 participantes) (evidencia de calidad moderada).

Ningun ensayo informé el volumen de sangre transfundido ni la pérdida sanguinea total y el Ginico ensayo que incluyé la mortalidad como
resultado no informé muertes.
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No se sabe con certeza si la DDAVP produce una diferencia en los eventos trombéticos porque la calidad de la evidencia es muy baja (pOR
0,98, IC del 95%: 0,06 a 15,89; dos ensayos, 152 participantes).

Conclusiones de los autores

La mayoria de la evidencia derivada de la comparacion DDAVP versus placebo se obtuvo en la cirugia cardiaca, en la que la DDAVP se
administré después de la revascularizacion cardiopulmonar. En los pacientes adultos sometidos a cirugia cardiaca, la reduccion en el
volumen de eritrocitos transfundidos y la pérdida sanguinea total fue pequefia y es poco probable que sea clinicamente importante. Esta
menos claro si la DDAVP puede tener efectos beneficiosos en los nifios y en los pacientes sometidos a cirugia no cardiaca. Un area clave
para los investigadores es examinar los efectos de la DDAVP en los pacientes con disfuncién plaquetaria. Pocos ensayos han comparado la
DDAVP con el acido tranexamico o la aprotinina; por consiguiente, no se sabe a ciencia cierta la eficacia relativa de estas intervenciones.

RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

Administracion de desmopresina para la reduccion de la necesidad de transfusion de sangre en pacientes sometidos a una operacién
Pregunta de la revision

¢La desmopresina (un farmaco que puede ser utilizado para prevenir la hemorragia) podria reducir la necesidad de transfusion de sangre
cuando los pacientes son sometidos a una cirugia?

Antecedentes

La pérdida sanguinea es frecuente durante la cirugia mayor. Las transfusiones de sangre pueden reemplazar la sangre que se ha perdido.
Los riesgos asociados con la transfusion de sangre incluyen reacciones contra la sangre e infeccidn (en particular en los paises de ingresos
bajos y medios).

La desmopresina es un farmaco conocido habitualmente como DDAVP (una abreviatura de su nombre quimico: 1-deamino-8-D-arginina
vasopresina). Se utiliza en los pacientes que nacen con problemas que los ponen en riesgo de hemorragia y puede ayudar a los pacientes
que no presentan trastornos hemorragicos. La DDAVP puede tener efectos secundarios; por ejemplo, puede aumentar el riesgo de ataque
cardiaco o accidente cerebrovascular, o causar baja presion arterial cuando se administra.

Caracteristicas de los estudios
Se investigd si la DDAVP redujo la necesidad de transfusion de sangre en los pacientes sometidos a cirugia.

Serealizaron buisquedas en la literatura médica al 3 de abril de 2017. Se identificaron 65 ensayos relevantes con 3874 participantes (adultos
y nifios). Todos los ensayos evaluaron los efectos de administrar DDAVP antes, durante o inmediatamente después de la cirugia o de otros
procedimientos menores como las biopsias. La mayoria de los ensayos se centraron en la cirugia del corazén en pacientes adultos, o en la
cirugia de los huesos y las articulaciones. Menos ensayos se centraron en la cirugia del corazdn en nifios, la cirugia plastica, la cirugia en los
vasos sanguineos o la cirugia hepatica. Los ensayos se realizaron entre 1986 y 2016. Once fueron financiados por compafiias farmacéuticas
o0 por un grupo con interés comercial en el resultado del ensayo.

Resultados clave

En comparacidon con el placebo (una sustancia inactiva que tiene el mismo aspecto que la sustancia que se esta probando, es decir, DDAVP)
o con la ausencia de tratamiento, la DDAVP puede reducir ligeramente la cantidad de sangre transfundida en la cirugia cardiaca de adultos.
La DDAVP puede dar lugar a poca o ninguna diferencia en la cantidad de sangre transfundida en la cirugia del corazdn en los nifios, la
cirugia de los huesos y las articulaciones, la cirugia en los vasos sanguineos principales o la cirugia hepéatica. La DDAVP probablemente
da lugar a poca o ninguna diferencia en el nimero total de pacientes que reciben una transfusion de sangre. No esta claro si la DDAVP
aumenta o reduce la pérdida total de sangre porque la calidad de la evidencia es muy baja. La DDAVP puede dar lugar a poca o ninguna
diferencia en el riesgo de muerte, ataque cardiaco o accidente cerebrovascular.

En los pacientes que son mas proclives a hemorragia porque toman algin farmaco antiplaquetario que impide que la sangre coagule
normalmente, la DDAVP puede dar lugar a una reduccién del volumen total de glébulos rojos transfundidos y de la pérdida sanguinea total.
Probablemente da lugar a poca o ninguna diferencia en el nimero de pacientes que reciben una transfusién de glébulos rojos. No estd
claro si la DDAVP aumenta o reduce el riesgo de muerte, ataque cardiaco o accidente cerebrovascular porque la calidad de la evidencia
es muy baja.

Comparada con acido tranexamico (un farmaco utilizado para tratar o prevenir la pérdida excesiva de sangre) la DDAVP puede ser menos
efectiva para reducir el volumen de sangre transfundiday la pérdida sanguinea total. No esta claro si la DDAVP aumenta o reduce el nimero
de pacientes que reciben una transfusion de sangre, ni el riesgo de muerte, ataque cardiaco o accidente cerebrovascular, porque la calidad
de la evidencia es muy baja.
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Comparada con aprotinina (otro farmaco utilizado para reducir la hemorragia), la DDAVP probablemente aumenta el nimero de pacientes
que reciben una transfusion de sangre. No esta claro si aumenta o reduce el riesgo de ataque cardiaco o accidente cerebrovascular porque
la calidad de la evidencia es muy baja. Ninglin ensayo que compard DDAVP contra aprotinina informé el volumen de sangre transfundida,
la pérdida sanguinea total ni el riesgo de muerte.

Ninguno de los 65 ensayos evalud la calidad de vida.
Calidad de la evidencia

La calidad de la evidencia se considerd de muy baja a moderada para los resultados anteriores. Se consideré que muchos ensayos tuvieron
alto riesgo de sesgo y se sefialé la inconsistencia y la imprecision en sus resultados.

Conclusion

En general, las diferencias en la transfusion y la pérdida sanguinea cuando los pacientes fueron tratados con DDAVP o placebo fueron
pequefiasy es poco probable que sean clinicamente importantes. Es posible que los pacientes que son mas proclives a hemorragia, como
los que toman agentes antiplaquetarios, puedan tener mas efectos beneficiosos con la DDAVP. Pocos ensayos compararon la DDAVP con
el acido tranexamico o la aprotinina; por consiguiente, no se sabe con certeza si la DDAVP es mejor o peor que estos agentes.
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