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RESUMEN
El cuadro clínico de TRALI (transfusion-related
acute lung injury) consiste en insuficiencia res-
piratoria aguda durante las seis horas siguien-
tes a una transfusión; se acompaña de infiltración
pulmonar, secreción bronquial e hipoxia y está
atribuido a anticuerpos antileucocitos o a lípi-
dos en el plasma almacenado; su incidencia
es de 1 entre 7900 transfusiones de plasma, con
una mortalidad de 6 a 10 %. Según la Food and
Drug Administration, entre 1976 y 1998 fue la
tercera causa de muerte por transfusión. La ma-
yoría de las veces se observa en pacientes con
cirugía de corazón abierto o en tratamiento por
hemopatía maligna. Su sintomatología se con-
funde con la de otros cuadros graves que afectan
al paciente transfundido. Es importante que los
médicos responsables de los servicios de he-
matología, cirugía de corazón y de unidades de
cuidados intensivos, informen al especialista en
medicina transfusional la presencia del síndro-
me de insuficiencia respiratoria aguda para acla-
rar su relación con la transfusión. Ante pacientes
propensos es recomendable prevenirla con la
transfusión de componentes leucorreducidos de
la sangre irradiados, con tiempo de almacena-
miento menor a 72 horas, además de lavar los
paquetes globulares.

SUMMARY
Clinical symptoms of TRALI (transfusion-related
lung injury) are observed during transfusion or in
the six hours after transfusion. Lung infiltrates, bron-
chial secretions, and hypoxia are part of the syn-
drome. The cause has been attributed to leucocyte
antibodies and to lipids from stored plasma of
blood components.  Frequency is 1 in 7900 plasma
transfusions, with 6 to 10 % mortality. According to
the U.S. FDA (U.S. Food and Drug Administration),
during 1976-1998 TRALI was considered the third
cause of blood transfusion death. Most affected
patients are those being treated for malignant he-
mopathies and those who have undergone open-
heart surgery. Its diagnosis is frequently overlooked
because symptoms are often disguised by other
symptoms affecting these patients. Physicians
from hematology, open-heart surgery and intensive
care units must report to the transfusion medicine
service physician any acute respiratory distress
observed in order to investigate the possible trans-
fusion relation. In accordance with prevention of
TRALI for patients, the following are recommended:
employing blood transfusion components, leuko-
cytereduced, with less than 72 hr of storage and
irradiated; for red blood cells, washed units are
recommended.

El término TRALI es el acrónimo de transfusion
related acute lung injury. Es una complicación que ha
sido motivo de numerosas publicaciones en los úl-
timos 20 años.1-6 En 1978 y en 1988 se publicaron
dos estadísticas de las causas de muerte por transfu-
sión en Estados Unidos.7 En la primera, cinco de  70
casos probablemente correspondieron a TRALI
(9.2 %); en la segunda, 12 de 87 (19.7 %).

TRALI ha sido identificada como una causa
importante de morbilidad y mortalidad por trans-
fusión. Los reportes de la Food and Drug Admi-
nistration de 1976 a 1998 la colocan como la tercera
causa de muerte por transfusión (13 %), después
de la hemólisis y la contaminación bacteriana.7

El diagnóstico no se hace frecuentemente
porque los especialistas en medicina transfusional
no llevan a cabo un seguimiento clínico rutinario
de los pacientes transfundidos;8 además, en algu-
nos pacientes y situaciones clínicas el diagnóstico se
enmascara por la complejidad del padecimiento y
de su evolución.

El síndrome es un cuadro respiratorio que
aparece durante las primeras seis horas siguientes
a una transfusión; se caracteriza por súbita disnea
acompañada de secreción bronquial que puede llegar
a ser muy abundante y signos de hipoxia (cianosis).
En la radiografía de tórax se observa imagen de in-
filtrado pulmonar. También cursa con hipoxemia
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(descenso de la presión parcial de O2 y de CO2).
La mayoría de los pacientes se recupera en un lapso
de 48 a 72 horas con oxigenoterapia y apoyo a la ven-
tilación pulmonar. Se ha reportado una incidencia
de 0.02 por unidad transfundida, 0.16 por paciente y
0.2 bajo anestesia, y entre 6 a 10 % de mortalidad.9

Mecanismo de producción

Se ha indicado que el daño pulmonar es produci-
do por anticuerpos antileucocitos HLA de clase I
o II, o antigranulocitos específicos contenidos en el
componente de la sangre transfundida contra antí-
genos de las células del paciente receptor.2,10 Tam-
bién se ha atribuido a lípidos acumulados en el
plasma del componente sanguíneo durante el al-
macenamiento; estos lípidos han sido identifica-
dos como una mezcla de lisofosfatidilcolinas;6 en
ambos casos se produce activación de los polimor-
fonucleares (PMN). El daño tisular se produce por
activación del endotelio vascular pulmonar, libera-
ción de citosinas, aumento de moléculas de adhe-
sión en la superficie endotelial, hay atracción y
fijación de los PMN a la superficie endotelial y
liberación de las lisozimas.6 Aunque en todos los
casos hay relación directa con la transfusión, la
importancia de la reacción varía y en ello influyen
factores predisponentes en el paciente y la con-
centración de los anticuerpos anti-HLA o de los
lípidos activadores de los PMN.

Los enfermos con hemopatías malignas y en
periodo de inducción de la quimioterapia (p =
0.004), así como con cardiopatía que requiere

cirugía con circulación extracorpórea (p = 0.006),
son más frecuentemente afectados.6 La concen-
tración de activadores en el plasma modifica la
respuesta biológica del paciente en grado varia-
ble. Davoren y colaboradores señalan que tres de
cuatro casos tuvieron una caída importante de la
concentración sérica de albúmina; en cuatro de
seis observaron elevación constante de la con-
centración de hemoglobina; en nueve el compo-
nente transfundido fue plasma fresco congelado; al
identificar a los donadores todos eran del sexo fe-
menino y habían parido incluso 10 años antes.11

Otra observación fue que no todos los compo-
nentes transfundidos dan lugar a la reacción, si bien
ésta es más común cuando el almacenamiento del
componente es de dos a cinco días (p > 0.05).6

En la mayoría de las investigaciones se con-
sidera al plasma como el principal componente
que origina complicaciones de esta naturaleza (1
por cada 7900 transfusiones);12 en un estudio pros-
pectivo se analizó la frecuencia relativa según el
componente transfundido (cuadro I).

Win al estudiar la transfusión de componentes
de la sangre provenientes de seis mujeres donadoras,
encontró relación en seis casos confirmados de
TRALI.9 Anteriormente 141 componentes de di-
chas donadoras fueron suministrados sin reporte
de reacción. Entre éstos, 43 fueron evaluados du-
rante un periodo de cinco años y 16 correspondie-
ron a concentrados de glóbulos rojos; 17 a
concentrados plaquetarios (cinco en pool y 12 de
aféresis); 10 a plasmas frescos congelados. En
38 la nota del hematólogo no indicó reacción
transfusional.

La hipoalbuminemia12 no es explicable sólo
por el edema pulmonar y puede evidenciar que el
daño vascular afecta otros tejidos,9 lo cual puede
guardar relación con la falla orgánica múltiple (in-
cluyendo la pulmonar) en pacientes politrauma-
tizados transfundidos con componentes �viejos�
de sangre.13

Diagnóstico

Las características del síndrome pueden variar se-
gún la condición clínica del paciente y la presencia
de anticuerpos anti-HLA o lipoproteínas activadoras
del mecanismo de la lesión tisular en el componen-
te transfundido. En las primeras seis horas de la
transfusión el paciente puede presentar:

Cuadro I
Prevalencia porcentual y relativa de TRALI según el número de unidades
transfundidas (90 transfusiones)6

Total
Número de unidades Prevalencia

Componente de casos transfundidas % Relativa

Concentrado
plaquetas (sangre) 72 31 074 0.23 1/432

Concentrado
 plaquetas (aféresis) 2 2447 0.082 1/1224

Concentrado
de glóbulos rojos 15 66 161 0.023 1/4410

Plasma fresco congelado 1 19 411 0.0052 1/19411
Sólo componente celular 89 99 682 0.089 1/1120



Rev Med IMSS 2004; 42 (5): 501-505 503

Héctor Rodríguez Moyado.
TRALI: daño agudo por
transfusión

n Disnea de aparición súbita.
n Taquipnea, taquicardia, diaforesis.
n Hipotensión arterial, fiebre y escalofrío.
n Alteración de la conciencia.
n Esputo sonrosado espumoso.
n Estertores (ocasionalmente audibles a distancia).
n Imagen de infiltrado pulmonar bilateral en la

radiografía de tórax.

Estos síntomas y signos deben hacer sospechar
el síndrome, cuya etiología se confirma con el ha-
llazgo de anticuerpos anti-HLA clase I o II, o
antigranulocitos específicos contra las células del
paciente.1,4,11 Si se cuenta con los recursos, debe
investigarse la presencia de lípidos acumulados en
el plasma de los componentes almacenados.6

Los síntomas y signos mencionados pueden
presentarse en otras entidades:

n Insuficiencia respiratoria aguda del adulto.10,14

n Síndrome pulmonar poscirculación extracor-
pórea.12

n Neumonía atribuible a ventilación pulmonar
mecánica prolongada.15

n Pulmón de choque (sepsis).16

n Neumonía intersticial aguda.17,18

n Sobrecarga de líquidos.
n Edema agudo pulmonar.

El diagnóstico diferencial se vuelve compli-
cado para algunas de estas entidades; el síndro-
me de insuficiencia respiratoria aguda del adulto se
observa con frecuencia en pacientes que tenían
pulmones normales, pero que sufrieron infección
grave, trauma o enfermedad sistémica.14 En Es-
tados Unidos anualmente cerca de 150 mil per-
sonas lo presentan; la mortalidad es de 50 % a
pesar de la terapia de sostenimiento respiratorio.14

La neumonía asociada con la ventilación pul-
monar mecánica prolongada (NAVPM) se obser-
va en pacientes de las unidades de cuidados
intensivos que han requerido ventilación pulmo-
nar continua por más de 48 horas.15 En un grupo
de 1518 de estos pacientes, 311 (20.5 %) desa-
rrollaron el síndrome, 58.2 % de ellos recibieron
transfusiones de paquete de glóbulos rojos. En
125 que desarrollaron tardíamente la complicación
pulmonar (≥ 5 días después de la ventilación pulmo-
nar mecánica), 70 % había recibido transfusión de
paquete de glóbulos rojos (p = 0.01 al hacer la com-

paración con quienes recibieron transfusión de este
componente pero no desarrollaron NAVPM).

El análisis multivariado ubica la transfusión de
paquete de glóbulos rojos como un factor de ries-
go independiente en la producción de NAVPM.
Hay una tendencia hacia la asociación de la fre-
cuencia de NAVPM y el número de transfusio-
nes de paquete de glóbulos rojos, más pronunciada
en quienes la presentan tardíamente; entre otros
factores no transfusionales, el tipo de apoyo nutri-
cional y el trauma como motivo de ingreso tam-
bién correlacionaron con NAVPM tardía.15

La sintomatología de la neumonía intersticial
aguda es otro cuadro similar en pacientes someti-
dos a trasplante de médula ósea.17,18 El edema pul-
monar atribuible a la insuficiencia cardiaca
congestiva o a sobrecarga del volumen sanguíneo
por lo general cursa con hipertensión arterial, pre-
sión venosa central elevada y presión pulmonar
capilar también elevada, y pueden mostrar cardio-
megalia en la radiografía de tórax. En el pulmón
de choque, en el que los síntomas respiratorios sue-
len ser menos prominentes, el diagnóstico puede
definirse por fiebre elevada, escalofrío intenso e
hipotensión arterial grave.16

Para distinguir el síndrome como no cardio-
génico se deben considerar los siguientes signos:

n Ausencia de ingurgitación yugular.
n Ausencia de galope y murmullos.
n Silueta cardiaca normal.
n Ausencia de congestión vascular pulmonar.
n Presión capilar pulmonar normal.
n Presión normal en la arterial pulmonar.
n Ausencia de signos de infarto del miocardio

(electroencefalograma, enzimas del suero).

Cuadro II
Daño inmunológico por transfusión.
Trasplante de células mononucleares del donador

n Hemólisis: implante transitorio de linfocitos del donador.22

n TRALI leve: Acs anti-HLA en el paciente. Activación leve de células
mononucleares  del paciente.23

n TRALI grave: condición propicia del paciente + activadores
acumulados en el componente.6

n EICH por transfusión (falla orgánica múltiple).24

n EICH por trasplante de médula ósea.25

EICH = enfermedad de injerto contra hospedero
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Tratamiento

Dado que TRALI no se debe a sobrecarga de lí-
quidos o a disfunción cardiaca sino a permeabili-
dad vascular pulmonar alterada, se toman medidas
para mantener un volumen circulante adecuado
y para apoyar la ventilación pulmonar y la circu-
lación.6

El soporte ventilatorio y la administración de
oxígeno favorecen la recuperación de los pacientes
en 48 a 72 horas; en los casos graves puede em-
plearse corticosteroides y adrenérgicos.6 Los diu-
réticos pueden ser perjudiciales en tanto producen
hipotensión y disminución del gasto cardiaco.

Comentarios

El propósito de esta comunicación es llamar la aten-
ción de los médicos responsables de los servicios
de cirugía cardiovascular, anestesiología, cuidados
intensivos y medicina transfusional,  hematólogos
y traumatólogos, quienes con frecuencia tienen la
necesidad de transfundir a sus pacientes, para que
ante un cuadro de insuficiencia respiratoria aguda
consideren la posible relación con la transfusión.
El médico del servicio de medicina transfusional
debe instaurar un seguimiento de las transfusiones
aplicadas en pacientes quirúrgicos y de cuidados
intensivos, para identificar qué componente está
relacionado con el síndrome de insuficiencia res-
piratoria, detectar a los donadores involucrados
y aclarar si el componente sanguíneo contiene
anticuerpos antileucocitos.19

La importancia de los anticuerpos antileucocitos
se apreció desde 1957, cuando un médico quiso
comprobar el papel patogénico que tenían, para
lo cual se inyectó 50 mL de sangre de un paciente
con auto-Acs antiplaquetas y antileucocitos; los sín-
tomas fueron similares a los de TRALI.20

La fisiopatogenia del síndrome es sugestiva de
un mecanismo inmunológico que da lugar a daño
tisular en órganos como la piel, el tubo digestivo y los
pulmones; el tejido blanco es el endotelio micro-
vascular. Este daño es experimentalmente explica-
ble en TRALI,21-24 aunque no se puede distinguir
si los mononucleares del componente transfundido
desempeñan un papel en la activación de los po-
limorfonucleares del paciente, como se observa
en la enfermedad de injerto contra hospedero.
Si aceptamos esta hipótesis, se pueden identificar
situaciones en las que las células mononucleares
del donador serían las causales de algunos cuadros
observados después de la transfusión (cuadro II). El
proceso inmunopatológico descrito por Ferrara25

para la enfermedad de injerto contra hospedero su-
giere similitudes en varios de los síndromes mencio-
nados en el cuadro II, cuya sintomatología es distinta
según los tejidos y órganos afectados (figuras 1 y 2).

Dado que la transfusión es el factor desenca-
denante del TRALI, es importante prevenir el sín-
drome con el empleo de componentes sanguíneos
con tiempo de almacenamiento menor a 72 horas,
plaquetas obtenidas de preferencia por plaqueto-
féresis o paquetes globulares leucorreducidos, lava-
dos e irradiados. Esta conducta es recomendable en:

Figura 1. Inmunopatogénesis de la enfermedad de injerto contra hospedero.
CPA = célula presentadora de Ag;  IL-1 = interleucina 1;  FNT-α = factor alfa
de necrosis tumoral; LPS = lipopolisácaridos;  Th = célula T ayudadora25

Figura 2. Probable imnunopatogenia común del daño tisular por activación de
células mononucleares autólogas y alogénicas trasplantadas



Rev Med IMSS 2004; 42 (5): 501-505 505

Héctor Rodríguez Moyado.
TRALI: daño agudo por
transfusión

n Candidatos a cirugía de corazón.
n Con hemopatías malignas (cuando están reci-

biendo quimioterapia de inducción o para pre-
paración de trasplante).

n Con afectación de órganos muy vascularizados.
n Ubicados en unidades de cuidados intensivos.15

La patogenia de TRALI es similar a la de la
enfermedad de injerto contra hospedero. Si bien
en un número importante de casos se han encon-
trado anticuerpos antileucocitos como factor cau-
sal, no puede considerarse el único en tanto que
los lípidos acumulados en el plasma del compo-
nente transfundido pueden activar los mono-
nucleares del paciente y probablemente los del
donador.6 Esto tiene relación con los denominados
linfocitos viajeros, que pueden estar en la san-
gre transfundida y producir hemólisis transitoria
en el receptor.26,27 En la enfermedad de injerto
contra hospedero por trasplante de médula ósea
o por transfusión, los linfocitos trasplantados y
los mononucleares del propio paciente son acti-
vados por los lípidos liberados por el daño celu-
lar producido por radio o quimioterapia, dando
lugar al daño tisular característico del síndrome.
Resta esperar la publicación de investigaciones en
las que se aclaren los factores generadores del
síndrome de NAVPM prolongada en pacientes
de las unidades de cuidados intensivos.
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