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RESUMEN

Introduccién: desde el inicio de los bancos de sangre, los refinamientos en los
procesos de laboratorio han permitido tiempos de almacenamiento de glébulos
rojos cada vez mas prolongados. Si bien es ventajoso para la logistica de la
gestion de existencias, el impacto clinico de la duracion del almacenamiento
de glébulos rojos antes de la transfusién sigue siendo incierto y un tema de
creciente interés. Si bien los cambios estructurales, bioquimicos e inmunol6-
gicos que experimentan los globulos rojos durante el almacenamiento estan
bien descritos, sigue siendo controvertida la evidencia de que esta lesion por
almacenamiento se traduzca en resultados clinicos adversos para los pacientes
que reciben sangre con mayor tiempo de almacenamiento.

Objetivo: comparar la eficacia de la transfusion de paquetes globulares de <
15 dias de extraccion versus paquetes globulares > 16-40 dias de extraccion
en la repercusion hemodinadmica y gasométrica de pacientes con traumatismo
craneoencefélico (TCE) severo hospitalizados en la Unidad de Cuidados Inten-
sivos del HE CMN Occidente.

Material y métodos: se realizé un ensayo clinico, controlado, unicéntrico, alea-
torizado, cegado simple, prospectivo y comparativo, donde se invit6 a participar
pacientes de entre 18 y 80 afios con traumatismo craneoencefélico severo posto-
perados de hemicraniectomia descompresiva que requirieron de transfusiones
sanguineas. Los participantes se incluyeron en dos grupos al azar, grupo F y gru-
po E. Al grupo F se le administraron paquetes globulares < 15 dias de extraccion.
Al grupo E se le administraron paquetes globulares > 16-40 dias de extraccion.
Durante el estudio se midieron diversas variables hemodinamicas y bioquimicas
antes, durante y después de la transfusion sanguinea y posteriormente se realizé
una comparacion de los resultados obtenidos entre grupo F y E.

Resultados: en el presente estudio se incluy6 un total de 26 pacientes con TCE
severo y que fueron transfundidos con paquetes de glébulos rojos, del total de
pacientes, a 13 se les transfundié paquete globular «estandar» y a otros 13
pacientes, paquete globular «fresco». Los dias promedio de transfusion des-
pués de la extraccion fueron de 18 y 14 dias para los paquetes «estandar» y
«fresco», respectivamente (p < 0.001). Se reportaron 21 eventos infecciosos,
11 en el grupo de pacientes que fueron transfundidos con paquete estandar y
10 en el grupo con paquete fresco. Se estimé una mortalidad a 28 dias en 31%
de los pacientes transfundidos con paquete estandar y en 23% de los pacientes
de paquete fresco (RR para mortalidad a 28 dias de 0.90 [IC 95% 0.56-144]).
La mediana del tiempo de estancia en la unidad de cuidados intensivos fue de
ocho dias para ambos grupos (DE 0.32), y de los dias asociados a ventilador
se observaron 15 dias para el grupo de pacientes con paquete estandar y siete
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para el grupo de paquete fresco (DE 0.60), sin descubrirse diferencias estadis-
ticamente significativas en dichas variables. Sin embargo, en este andlisis se
encontraron diferencias estadisticamente significativas para los parametros ga-
sométricos de la saturacion venosa central de oxigeno, el gasto cardiaco (Fick)
y el lactato antes y después de la transfusion a favor del grupo de pacientes
transfundidos con paquete fresco (p < 0.05).

Conclusién: los resultados de este estudio infieren que no existe una asocia-
cion entre el tiempo de almacenamiento de los globulos rojos transfundidos y la
presencia de resultados clinicos adversos a mayor tiempo de almacenamiento.
En ambos grupos las transfusiones fueron igual de seguras y efectivas. Los in-
vestigadores refieren como limitante para este estudio el tamafio de la muestra.
Palabras clave: transfusion sanguinea, glébulos rojos, anemia, traumatismo
craneoencefalico.

ABSTRACT

Introduction: since the beginning of blood banks, refinements in laboratory
processes have allowed longer red blood cell storage times. While advantageous
to the logistics of stock management, the clinical impact of RBC storage duration
prior to transfusion remains uncertain and a topic of growing interest. Although
the structural, biochemical, and impermeable changes that red blood cells
undergo during storage are well described, the evidence that this storage injury
translates into adverse clinical outcomes for patients receiving blood with longer
storage times remains controversial.

Objective: to compare the efficacy of the transfusion of globular packages of
< 15 days of extraction vs. globular packages > 16-40 days of extraction in the
hemodynamic and gasometric repercussion of patients with severe traumatic
brain injury (TBI), hospitalized in the Intensive Care Unit of HE CMNO.
Material and methods: a controlled, single-center, randomized, single-blind,
prospective and comparative clinical trial was conducted, where patients
between 18 and 80 years of age with severe postoperative cranioencephalic
trauma who required blood transfusions were invited to participate. Participants
were included in two random groups, group F and group E. Group F was
administered packed cells < 15 days of extraction. Group E will be administered
globular packages > 16-40 days of extraction. During the study, various
hemodynamic and biochemical variables were measured before, during, and
after blood transfusion, and a comparison of the results obtained between
groups F and E was subsequently made.

Results: in the present study, a total of 26 patients with severe TBI were
included and who were transfused with red blood cell packs, of the total number
of patients, 13 were transfused with a «standard» red blood cell pack and
another 13 patients with a «fresh» red blood cell pack. The average days of
transfusion after extraction were 18 and 14 days for the «standard» and «fresh»
packs, respectively (p < 0.001). Twenty-one infectious events were reported, 11
in the group of patients who were transfused with the standard pack and 10 in
the fresh pack group. Mortality at 28 days was estimated in 31% of the patients
transfused with the standard pack and in 23% of the patients with the fresh
pack (RR, for 28-day mortality of 0.90 [95% CI 0.56-144]). The median duration
time in the intensive care unit was 8 days for both groups (0.32 SD), and of the
days associated with the ventilator, 15 days were observed for the group of
patients with the standard package and 7 for the group with fresh package (0.60
SD), without discovering statistically significant differences in these variables.
However, in this analysis statistically significant differences were found for the



464

Med Crit. 2022;36(7):463-471

gasometric parameters of central venous oxygen saturation, cardiac output
(Fick) and lactate before and after transfusion in favor of the group of patients
transfused with fresh pack (p < 0.05).

Conclusion: the results of this study infer that there is no association between
the storage time of transfused red blood cells and the presence of adverse
clinical outcomes with longer storage times. In both groups, transfusions
were equally safe and effective. The researchers refer to the sample size as a
limitation for this study.

Keywords: blood transfusion, red blood cells, anemia, cranioencephalic trauma.

RESUMO

Introducao: desde o surgimento dos bancos de sangue, o refinamento dos
processos laboratoriais permitiu tempos de estocagem cada vez mais longos para
as hemacias. Embora vantajoso para a logistica do gerenciamento de estoque,
o impacto clinico da duragdo do armazenamento de glébulos vermelhos antes
da transfusdo permanece incerto e um tépico de interesse crescente. Embora
as alteragbes estruturais, bioquimicas e imunoldgicas pelas quais as hemacias
sofrem durante o armazenamento sejam bem descritas, as evidéncias de que essa
lesdo de armazenamento resulta em resultados clinicos adversos para pacientes
que recebem sangue armazenado por mais tempo permanecem controversas.
Objetivo: comparar a eficacia da transfusdo de concentrado de heméacias <
15 dias de extragdo vs concentrado de hemacias > 16-40 dias de extragcdo
nas repercussdo hemodindmica e gasométrica dos pacientes com traumatismo
cranioencefalico (TCE) grave, internados em Unidade de Terapia Intensiva do
HE CMN Occidente.

Material e métodos: realizou-se um ensaio clinico, controlado, unicéntrico,
randomizado, simples-cego, prospectivo e comparativo, onde foram convidados
a participar pacientes com idade entre 18 e 80 anos com traumatismo
cranioencefalico grave submetidos a hemicraniectomia descompressiva
com necessidade de transfusdo sanguinea. Os participantes foram incluidos
aleatoriamente em 2 grupos, grupo F e grupo E. Grupo F recebeu concentrado
de hemécias < 15 dias apds a extragdo. O grupo E recebera concentrado de
hemacias > 16-40 dias apds a extragdo. Durante o estudo, varias variaveis
hemodindmicas e bioquimicas foram medidas antes, durante e apés a
transfusdo de sangue, e posteriormente foi feita uma comparagdo dos
resultados obtidos entre os grupos F e E.

Resultados: no presente estudo incluiram-se um total de 26 pacientes com
TCE grave e que foram transfundidos com concentrado de hemécias, do
total de pacientes 13 foram transfundidos com um concentrado de hemaécias
«padrdo» e outros 13 pacientes com um concentrado de hemacias «fresco».
A média de dias de transfusdo apés a extragdo foi de 18 e 14 dias para as
pacotes «padrdo» e «fresco», respectivamente (p < 0.001). Relatou-se 21
eventos infecciosos, 11 no grupo de pacientes que receberam transfusao com
concentrado padrdo e 10 no grupo com concentrado fresco. A mortalidade em
28 dias foi estimada em 31% dos pacientes transfundidos com concentrado
padrdo e em 23% dos pacientes com concentrado fresco (RR, para mortalidade
em 28 dias de 0.90 (IC 95% 0.56-144). A duragdo mediana na unidade de
terapia intensiva foi de 8 dias para ambos os grupos (0.32 DP), sendo que 2 dias
associados ao ventilador, foram observados 15 dias para o grupo de pacientes
com concentrado padrado e 7 para o grupo de concentrado fresco (0.60 DE),
sem descobrir diferengas estatisticamente significativas nas referidas variaveis.
No entanto, nesta analise foram encontradas diferengas estatisticamente
significativas para os pardmetros gasométricos de saturagdo venosa central de
oxigénio, débito cardiaco (Fick) e lactato antes e apds a transfusao em favor do
grupo de pacientes transfundidos com concentrado fresco (p < 0.05).
Conclusdao: os resultados deste estudo inferem que ndo ha associagao entre
o tempo de estocagem das hemaécias transfundidas e a presenga de desfechos
clinicos adversos com tempos de estocagem mais longos. Em ambos 0s
grupos, as transfusées foram igualmente seguras e eficazes. Os pesquisadores
referem-se ao tamanho da amostra como limitante para este estudo.
Palavras-chave: transfusdo de sangue, hemacias, anemia, traumatismo
cranioencefalico.

INTRODUCCION

Desde el inicio de los bancos de sangre, la moder-
nizacion en los procesos de laboratorio ha permitido
un tiempo de almacenamiento mas prolongado de
glébulos rojos. Si bien es ventajoso para la logistica
de la gestion de existencias, el impacto clinico de la
duracién del almacenamiento de glébulos rojos antes
de la transfusion sigue siendo incierto y un tema de
creciente interés.!

El tiempo estandar actual de almacenamiento de glo6-
bulos rojos (GR) de hasta 42 dias no se basa en un
beneficio terapéutico demostrable, sino en el porcentaje
de supervivencia de glébulos rojos 24 horas después
de la transfusion (que debe ser > 75%), y no en la ca-
pacidad de suministro de oxigeno ni en los criterios de
valoracion clinicos.?

Los cambios estructurales, bioquimicos e inmunol6-
gicos que experimentan los glébulos rojos durante el
almacenamiento estan bien descritos, pero lo que sigue
siendo controversial es la evidencia de que esta lesion
por almacenamiento se traduce en resultados clinicos
adversos para los pacientes que reciben sangre con
mayor tiempo de almacenamiento.

Es importante mencionar que la anemia es una en-
tidad altamente prevalente en la unidad de cuidados
intensivos (UCI) que alcanza cifras de hasta 95% de
los pacientes criticamente enfermos, los cuales tienen
niveles de hemoglobina por debajo de lo normal dentro
de los primeros tres dias de estancia en la UCI.2

Lo anterior tiene como resultado una tasa de trans-
fusion de globulos rojos (GR) que oscila entre 20-53%
de los pacientes como medida correctiva de la anemia
durante su estancia en la UCI.*

Sin embargo, las transfusiones de glébulos rojos
alogénicos conllevan riesgos inherentes que pueden
afectar de manera negativa los resultados clinicos.® La
evidencia actual es baja y sugiere de manera contro-
vertida que el almacenamiento prolongado de glébulos
rojos contribuye en parte a esos resultados adversos.®

Parte de esos resultados controvertidos tienen que
ver con el hecho de que la evidencia se fundamenta en
pocos estudios de bajo valor estadistico, con posibles
sesgos en la seleccidn de la muestra, asi como el hecho
de que no existen criterios para establecer qué es «san-
gre vieja almacenada»;® tampoco se han realizado en
poblaciones especificas de pacientes de la UCI. Motivo
por el cual no se ha logrado demostrar una correlacion
directa entre la edad de los glébulos rojos y los resulta-
dos adversos en poblaciones puntuales de pacientes.

Importante mencionar que los bancos de sangre no
emiten sangre en un orden aleatorio: la practica estan-
dar es dispensar la sangre mas antigua disponible para
reducir el posible desperdicio. Esto ha llevado a que
algunos informen un peor resultado clinico en pacientes
transfundidos con sangre mas antigua,’'° y otros no
encontraron ninguna asociacion entre la duracion del
almacenamiento de glébulos rojos y el aumento de la
morbilidad o mortalidad.*14

Por lo tanto, el objetivo principal de este estudio cli-
nico sera evaluar la relacion entre la duracién del alma-
cenamiento de glébulos rojos y su repercusion hemodi-
namica y desarrollo de eventos adversos en pacientes
neurocriticos (con TCE severos postoperados de cra-
niectomia descompresiva) adultos.
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1. Efectos del almacenamiento de la sangre

El mecanismo responsable de los posibles efectos ad-
versos de los glébulos rojos puede relacionarse con el
desarrollo de lesiones por almacenamiento a lo largo
del tiempo. Durante el almacenamiento, a medida que
pasa el tiempo, ocurren cambios bioquimicos y biome-
canicos importantes:

. Reduccion de 2,3-difosfoglicerato.

. Hipocalcemia.

. Lisis celular.

. Liberacion de hemoglobina libre.

. Cambios en los niveles de 6xido nitrico.
Alteraciones en el pH.

. Incremento de los lipidos, el complemento y las
citocinas.

h. Estos cambios van acompafados de una mayor fra-
gilidad de la membrana, lo que puede comprometer
el flujo microcirculatorio y conducir a una mayor inte-
raccion entre los globulos rojos y las células endote-
liales y la liberacion de citocinas inflamatorias.
Reduccion en la entrega de oxigeno.

Incremento de lactato.

. Incremento de la PaCO, (presion arterial de CO,).

Disminucion de la PaO, (presion arterial de O,).

Q ™0 Q00 TR
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Dichos cambios, que sirven como posibles explica-
ciones para resultados méas desfavorables, pueden ser
particularmente desventajosos para los pacientes en
estado critico con mayor riesgo de mortalidad, pues la
evidencia «indirecta» ha relacionado la transfusion de
glébulos rojos mas viejos con consecuencias clinicas
adversas.®?!

Desafortunadamente, toda esa evidencia ha sido re-
trospectiva y/o no enfocada en grupos especificos de
pacientes. La solidez de la relacién entre la edad de los
glébulos rojos y el resultado clinico adverso es, por lo
tanto, limitada tanto en fuerza como en generalizacion.

Sin embargo, si existiese este vinculo, las conse-
cuencias para la salud publica serian grandes, dado
que la transfusion de gldbulos rojos es un tratamiento
comun en los enfermos criticos. Ademas, la exposicion
incluso a una sola unidad de glébulos rojos mas viejos
podria estar asociada con un resultado desfavorable in-
dependientemente del efecto del volumen de glébulos
rojos transfundidos y otros factores de la transfusion.

2. Efectos de la anemia en el cerebro en pacientes neu-
rocriticos

La presencia de anemia en pacientes neurocriticos
se asocia con peores resultados, en circunstancias
neurolégicas especificas como una traumatismo cra-
neoencefalico grave, el nivel de hemoglobina (Hb) es

un determinante principal para la oxigenacién del ce-
rebro, incluso se ha demostrado que la anemia es un
factor independiente de mortalidad entre los pacientes
neurocriticos.??

Como se menciono, el aporte de oxigeno (DO,) al
cerebro es directamente proporcional al flujo sangui-
neo cerebral (FSC) y al contenido arterial de oxigeno
(Ca0,) y por tanto, también a los niveles de Hb segln
la ecuacion:

DO, = Q x Ca0,

Donde Q indica «flujo sanguineo» y CaO, = Hb x
Sa0, x 1.39 (Sa0, indica saturacion arterial de oxigeno).
De acuerdo con esta ecuacion, una reduccion significa-
tiva de la Hb puede conducir a una disminucion del DO,
cerebral y con el tiempo a la hipoxia tisular si los meca-
nismos compensatorios que apuntan a mantener una oxi-
genacion tisular constante fallan o son sobrepasados.??

3. Efectos de la anemia en el paciente con TCE

Varios estudios han demostrado una asociacion
entre la anemia y los malos resultados después de un
TCE. En un andlisis multicéntrico que incluyé a mas de
3,500 pacientes con TCE grave (Escala de Coma de
Glasgow [ECG] < 9), los niveles bajos de Hb se asocia-
ron significativamente en un modelo de regresion logis-
tica con un resultado neurolédgico deficiente a los tres y
seis meses después de la lesion inicial.?*2°

En un estudio retrospectivo de 1,150 pacientes con
TCE, la anemia (Hb < 9 g/dL) se asoci6 significativa-
mente con un aumento de la mortalidad (odds ratio
[OR] ajustado a 3.67, intervalo de confianza [IC] de
95% 1.13-2.24).%4 En otro estudio retrospectivo en 169
pacientes con TCE, un nivel promedio de Hb por de-
bajo de 9 g/dL durante un periodo de siete dias se
asocio, en un analisis multivariante, con mayor morta-
lidad hospitalaria (riesgo relativo 3.1, IC 95% 1.5-6.3;
p = 0.03).25

Ademés, la anemia también se ha asociado con cam-
bios en el metabolismo o la oxigenacion del cerebro.
Asi, Sahuquillo mostr6 que en 28 pacientes con TCE
grave, los niveles bajos de Hb fueron uno de los predic-
tores mas importantes del desarrollo de areas isquémi-
cas, como lo sugieren alteraciones en las mediciones
de bulbo de la yugular y las diferencias de lactato.?®

4. Eficacia de las transfusiones sanguineas en pacien-
tes neurocriticos

Teniendo en cuenta la asociacion frecuente de ane-
mia y mal resultado después de una lesion cerebral
aguda, las recomendaciones actuales sobre el uso de
una estrategia de transfusion restrictiva en pacientes de



466

Med Crit. 2022;36(7):463-471

la UCI (transfusion si los niveles de Hb < 7 g/dL en au-
sencia de comorbilidades cardiacas graves)?’ pueden
no aplicarse en pacientes con lesiones cerebrales.

Se puede argumentar que la transfusion para incre-
mentar los niveles de Hb por encima de 9-10 g/dL en
estos pacientes seria una decision terapéutica logica
para reducir el riesgo de hipoxia tisular y mejorar poten-
cialmente el resultado del paciente.

No obstante, los beneficios de la transfusion siempre
deben sopesarse frente al riesgo de una complicacion
relacionada con la transfusion; como tal, las transfusio-
nes se han asociado con mortalidad mas alta y mayor
aparicion de disfuncién organica entre pacientes en es-
tado critico, aunque esto solo se ha apreciado en estu-
dios observacionales.?®

La fisiopatologia de tales complicaciones es comple-
ja y estéa relacionada con varias vias:*°

a. Inmunomodulacién.

b. Sobrecarga circulatoria por transfusion (TACO, por
sus siglas en inglés).

c. Lesion pulmonar aguda por transfusion (TRALI, por
sus siglas en inglés).

d. Asociadas al almacenamiento prolongado de los gl6-
bulos rojos.

e. Deterioro en la microcirculacion periférica debido a la
deformabilidad reducida de los glébulos rojos y dis-
minucion del éxido nitrico.

Como vemos, la decision de administrar transfusio-
nes sanguineas no so6lo debe tener en cuenta los be-
neficios y dafios potenciales per se de la transfusion,
sino que ademas se debera tomar en cuenta la fecha
de extraccion de las mismas.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio longitudinal, controlado, aleatori-
zado, cegado simple, prospectivo y comparativo en una
unidad de cuidados intensivos polivalente en el periodo
comprendido entre marzo de 2022 y julio de 2022. Se
integré con pacientes con TCE severo (ECG < 8 puntos
y/o Marshall > 3) postoperados de hemicraniectomia
descompresiva, que cumplieron con los siguientes cri-
terios de inclusién: pacientes entre 18 y 80 afios que
requirieron la transfusion de paquetes globulares, to-
mando como «triggers transfusionales» un nivel de Hb
< 8 mg/dL y/o ScvO, < 70% y cuyos familiares acepta-
ron y firmaron para participar en el estudio la carta de
consentimiento informado.

Posteriormente, se realizd un sorteo por parte de uno
de los investigadores, mediante dos sobres, en cuyo
interior se encontraba una tarjeta con la letra «F» y otra
con la letra «<E», las cuales el personal encargado de
la transfusion desconocia. Cuando se obtuvo la tarjeta
con letra «F», se administrd la transfusion de un paque-
te globular «fresco» de < 15 dias de almacenamiento.
Por otra parte, si obtenia la tarjeta con la letra «<E», se

Tabla 1: Variables demograficas y clinicas de pacientes transfundidos con paquetes estandar y fresco.

Variables Estandar (N = 13) Fresco (N =13) Total (N = 26) p*
Sexo, n (%) 0.10
Femenino 7 (54.0) 2 (15.0) 9 (35.0)
Masculino 6 (46.0) 11 (85.0) 17 (65.0)
Edad (afios)** 41 (28, 45) 28 (24, 45) 32 (24, 45) 0.2
Peso (kg)** 87 (60, 91) 87 (79, 91) 87 (65, 91) 0.4
Talla (cm)** 165 (163, 169) 176 (172, 180) 171 (164, 178) 0.004
Grupo sanguineo, n (%) 0.062
A positivo 7 (54.0) 2(15.0) 9(35)
B negativo 1(7.7) 0(0) 1(3.8)
B positivo 0(0) 1(7.7) 1(3.8)
O positivo 5(38.0) 10 (77.0) 15 (58.0)
Dias extraccion** 18 (17, 24) 14 (13, 15) 16 (14, 18) <0.001
Mortalidad 28 dias, n (%) >0.9
No 9(69.0) 10 (77.0) 19(73.0)
Si 4(31.0) 3(23.0) 7 (27.0)
Tiempo en UCI (dias)** 8.0(7.0, 15.0) 8.0(6.0,10.0) 8.0 (6.2, 11.5) 0.6
Ventilador (dias)** 15 (8, 18) 7(5,9) 8 (6, 18) 0.13
Vasoactivos cardiacos (dias)** 8.0 (6.0,11.2) 6.0 (5.0, 8.0) 7.0 (5.0,10.0) 0.2
Soporte renal 0(0) 0(0) 0(0)
Eventos infecciosos, n (%) >0.9
No 2 (15.0) 3(23.0) (19.0)
Si 11 (85.0) 10 (77.0) 21 (81.
Eventos adversos, n (%)
No 13(100.0) 13 (100.0) 26 (100.0)

* Prueba exacta de Fisher; suma de rangos de Wilcoxon. ** Mediana (rango intercuartil).
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administraba la transfusion de un paquete globular «es-
tandar» de > 16 y hasta 40 dias de almacenamiento.

Luego de la seleccion del grupo, se solicitd al banco
de sangre el cruce de una unidad globular con las ca-
racteristicas de acuerdo al resultado del sorteo. Como
parte del control de calidad, tanto el médico como la
enfermera responsable del paciente realizaron una veri-
ficacion conjunta de las caracteristicas del paquete glo-
bular (nombre del paciente a administrar, nombre del
donante, grupo y Rh, fecha de extraccion y fecha de
caducidad) analizando minuciosamente que el paquete
a transfundir fuera dentro del grupo «F» o «E» que haya
resultado del azar, posteriormente, 15 minutos previos
a la transfusidén sanguinea se tomaron y registraron las
variables hemodinamicas (tension arterial, tension arte-
rial media, frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria
mas la toma y registro de una gasometria arterial y una
gasometria venosa central), la transfusion se aplico du-
rante un lapso de dos horas y dentro de ese tiempo se
volvieron a tomar y a registrar las variables hemodina-
micas, terminada la transfusion, dos horas después se
volvieron a tomar y a registrar los signos vitales més la
toma y registro de una nueva gasometria arterial y otra
venosa central.

Importante destacar que con las gasometrias se rea-
lizd un taller hemodinamico mediante el método de Fick
y se obtuvo y registro el gasto cardiaco antes y después
de la transfusion de los hemoderivados.

Los niveles de hemoglobina, hematocrito y lactato
se obtuvieron a la llegada del paciente a la unidad de
cuidados intensivos y se volvieron a recabar dos horas
después de la transfusion sanguinea.

Como parte de los objetivos secundarios, se registro
la cantidad total de paquetes globulares que se utiliza-
ron en cada paciente durante su estancia en la UCI,
la mortalidad a 28 dias, la presencia de eventos infec-
ciosos, eventos adversos (TACO y TRALI), los dias de
duracion de medidas de soporte (ventilacion mecani-
ca, uso de farmacos vasopresores y/o inotropicos) asi
como la cantidad y dosis de farmacos vasopresores y/o
inotropicos (antes, durante y después de la transfusion
sanguinea) y por ultimo, el tiempo de alta de la unidad
de cuidados intensivos de la poblacion en estudio.

Para el analisis estadistico de las variables cualita-
tivas se determinaron conteos (n) y frecuencias (%);
mientras que para las variables cuantitativas se calcula-
ron mediana y rangos intercuartilicos (IQR, percentil 25
y 75). Para el analisis estadistico de las variables cuali-
tativas se aplicé la prueba y? de Pearson o la prueba no
paramétrica exacta de Fisher, con el fin de determinar
diferencias estadisticamente significativas entre grupos
que representan las variables dependientes. Por otra
parte, las variables continuas se sometieron a prueba
de busqueda supuestos de homocedasticidad y norma-
lidad, segun sea el caso, se uso6 la prueba de ANOVA
de una via y la prueba Kruskal-Wallis no paramétrica

A Grupo estandar Grupo fresco
ns ns
150 - P - — s 5 ——
125 | .
S
S 100+ ,—‘—‘ | |
S —
75 | e I;l ! ==
50 4 ANOVA, p = 0.91 ANOVA, p=0.75
TAM-pre TAM-'trans TAM'-post TANi-pre TAM-'trans TAM-post
B Grupo estandar Grupo fresco
ns ns s
125 - ns ns
% 100
s ] L] /3
75 -
50 1 ' ' ANOVA, p =0.59 : : ANOVA, p =0.52
FC-pre FC-trans FC-post FC-pre FC-trans FC-post
Grupo estandar G fi i :
C po & rupo fresco ' Figura 1
—ns
ns - ns - . )
100.0 - * * Gréficas de caja y bigotes que
5 * representan los parametros clinicos
g 9751 I I I I [ | | | L[ 1 de la tension arterial media (TAM),
la frecuencia cardiaca (FC) y
95.01 Sa0,, antes (pre), durante (trans)
' ' ANOVA, p =0.59 * ' ANOVA,p =0.18 y después (post). Se muestra la
Sa0,-pre Sa0,trans  Sa0,-post Sa0,-pre SaO,-trans  SaO,-post significancia estadistica * p < 0.05.
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los respectivos valores p para la
prueba Wilcox de suma de rangos.

para analizar diferencias entre grupos de las distintas
variables cuantitativas. Las variables que resultaron es-
tadisticamente significativas para el analisis de varian-
za se analizaron supuestos de homogeneidad con la
prueba F. También se us6 la prueba de suma de rangos
de Wilcoxon para grupos relacionados. Por ultimo, se
determinaron riesgos relativos (RR) y como medida de
tamanfo del efecto para estas diferencias se utilizé la
diferencia media tipificada o d de Cohen, que indica la
medida en la cual dos distribuciones no se superponen,
esto se representd mediante graficos de bosque (forest
plots en inglés) y el andlisis de supervivencia mediante
curvas de Kaplan-Meier. Para el analisis estadistico se
utilizé SigmaPlot v.14 y la version 4.1.0 de R, asi como
la versién 1.3 de RStudio (R & RStudio, Boston, MA,
EUA) para la elaboracion de gréaficas y tablas. La signifi-
cancia estadistica se establecera considerando un valor
p de dos colas < 0.05.

RESULTADOS

En el presente estudio se incluy6 un total de 26 pa-
cientes con TCE severo y que fueron transfundidos
con paquetes de glébulos rojos, 65% de los pacien-
tes estudiados fue de sexo masculino y la mediana de
edad fue de 32 afios. Del total de pacientes, a 13 se
les transfundi6é con paquete globular «estandar» y a

Lactato
post

Lactato
pre

Lactato
post

Lactato
pre

otros 13 pacientes con paquete globular «fresco». Los
dias promedio de transfusion después de la extraccion
fueron de 18 y 14 dias para los paquetes «estandar»
y «fresco», respectivamente (p < 0.001) (Tabla 1). Los
demas datos y variables clinicas se muestran en la
Tabla 1.

Durante la transfusion sanguinea se evaluaron para-
metros clinicos tanto para el grupo de pacientes a los
que se les transfundi6 paquetes globulares «estandar»
como «frescos». Se reportaron 21 eventos infecciosos,
11 en el grupo de pacientes que fueron transfundidos
con paquete estandar y 10 en el grupo de paquete fres-
co. Sin encontrarse diferencias estadisticamente signi-
ficativas entre grupos y sin notificarse eventos adversos
durante la transfusion. Se estim6 una mortalidad a 28
dias en 31% de los pacientes transfundidos con pa-
quete estandar y en 23% de los pacientes de paquete
fresco. La mediana del tiempo de estancia en la unidad
de cuidados intensivos fue de ocho dias para ambos
grupos, y de los dias asociados a ventilador se obser-
varon 15 dias para el grupo de pacientes con paquete
estandar y siete para el grupo de paquete fresco, sin
descubrirse diferencias estadisticamente significativas
(Tabla 1).

Por otra parte, también se evaluaron parametros
clinicos y de laboratorio antes, durante y después de
la transfusion sanguinea. No se encontr6 diferencia
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estadisticamente significativa entre el nivel de tension
arterial media (TAM), frecuencia cardiaca (FC) y la sa-
turacion de oxigeno (Sa0,), tal y como se muestra en
la Figura 1. Se observa que no hay diferencias estadis-
ticamente significativas entre las diferentes condicio-
nes tanto para paquetes estandar como frescos. Para
el caso de la FC, en el analisis post hoc de compara-
cién multiple, se encontrd que hubo diferencia entre la
FC durante la transfusién y posteriormente (p < 0.05)
(Figura 1B).

También se analizaron otros parametros clinicos y
de laboratorio antes (pre) y después (post) de la trans-
fusion sanguinea. Es interesante observar que en este
analisis se encontraron diferencias estadisticamente
significativas para los parametros ventilatorios de la sa-
turacion de oxigeno (VEN SO,), el gasto cardiaco (Fick)
y el lactato antes y después de la transfusion para el
grupo de pacientes transfundidos con paquete fresco
(Figura 2A, B y E). Mientras que en los parametros de
hemoglobina (Hb), el hematocrito (HTC) antes y des-
pués de la transfusion se observaron diferencias signi-
ficativas tanto para el grupo de pacientes transfundidos
con paquete fresco como para el grupo con paquete
estandar (Figura 2C y D).

Como parte de los objetivos primarios y secunda-
rios se determinaron los RR para mortalidad a 28 dias
de 0.90 (IC 95% 0.56-144) y para infecciones nosoco-
miales 0.67 (0.13-3.35) entre los pacientes que fueron
transfundidos con paquete globular estandar y fresco
con valores que rebasan la linea umbral del RR de 1,
tal como se muestra en la Figura 3A. Con el objetivo de
evaluar diferencias entre medias se emple6 como medi-
da para evaluar el tamafio del efecto el estadistico d de

Cohen. En este caso, la diferencia entre medias de los
dos grupos (paquete globular estandar y fresco) dividi-
do por su desviacion estandar ponderado. Esta division
estandariza la diferencia entre las medias y ubica la di-
ferencia en una escala adaptada al desvio estandar de
la medida utilizada. El resultado es una base estandar
de comparacién con otros valores, incluso de diferentes
escalas. La estandarizacion que proporciona el tamano
del efecto (d) es especialmente util porque se basa en
el desvio estandar de la poblacién de observaciones
individuales.

Por lo que para la variable ventilaciébn mecanica se
encontr6 una diferencia de 0.60 desvios estandar entre
el grupo que recibi6 el paquete globular estandar y el
paquete globular fresco, mientras que para los farma-
cos vasoactivos o cardiovasculares se encontraron 0.43
desvios estandar entre los pacientes que recibieron el
paquete estandar y fresco. Por otro lado, se observé
que para los dias de estancia en la UCI fue de 0.32
desvios estandar entre los pacientes que recibieron pa-
quete estandar y paquete fresco (Figura 3B).

En el andlisis de supervivencia no se observé dife-
rencia estadistica entre la mortalidad de los pacientes
que fueron transfundidos con paquete estandar y fres-
co, siendo 17 dias la mediana de supervivencia para los
pacientes que recibieron paquete fresco y de 15 dias
los que recibieron paquete estandar (p = 0.3) (Figura 4).

DISCUSION
Aunque diversos estudios iniciales mostraron una aso-

ciacion entre el almacenamiento prolongado de los
glébulos rojos y resultados clinicos adversos, nuestros
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Figura 4: Grafica de Kaplan-Meier que representan la probabilidad de su-
pervivencia entre los pacientes a los que se les transfundio con paquete
estandar y paquete fresco.

resultados son consistentes con varios ensayos clinicos
que realizaron comparaciones similares entre diversos
grupos de pacientes a los que se les transfundi6 pa-
quetes globulares con diferentes tiempos de almace-
namiento.3°

Dichos estudios no detectaron consecuencias clinica-
mente importantes (mortalidad, tiempo de estancia en la
UCI, presencia de infecciones) que pudieran estar relacio-
nadas con el almacenamiento prolongado de la sangre.>'-34

Van de Watering y colaboradores sugieren que estas
relaciones con impacto negativo en los resultados clini-
cos pudieron haber ocurrido debido a que en muchos
de esos estudios, los pacientes mas graves fueron los
que recibieron las unidades con el tiempo de almacena-
miento més prolongado, la falta de aleatorizacion de los
grupos y la superposicion de transfusiones con glébulos
rojos con diversos tiempos de almacenamiento en un
mismo paciente, entre otras.*®

Cabe mencionar, que si bien nuestros datos no
muestran una diferencia estadisticamente significativa
de los resultados clinicos antes descritos en favor de
la transfusion de unidades de gldbulos rojos con me-
nor tiempo de almacenamiento, si podemos apreciar
tendencias «favorables» en datos bioquimicos como la
mejoria en el nivel de la saturacion venosa central, el
gasto cardiaco (Fick) y el nivel de lactato comparando
un antes y un después de la transfusion para los pa-
cientes transfundidos en el grupo de sangre «fresca» y
que podrian haber sido relevantes si la muestra hubiera
sido de mayor tamario, tal y como lo sugieren Jacques
Lacroix y colaboradores al haber tenido una muestra
importante de pacientes.*’

Lo anterior tiene implicaciones importantes a nivel
de las unidades hospitalarias, debido a que podemos
inferir que el uso de gldbulos rojos con menor tiempo de
almacenamiento no esta justificado en este momento a
pesar de los cambios a nivel biomolecular.®

CONCLUSION

Los resultados de este estudio infieren que no existe una
asociacion entre el tiempo de almacenamiento de los
glébulos rojos transfundidos y la presencia de resultados
clinicos adversos a mayor tiempo de almacenamiento.
En ambos grupos las transfusiones fueron igual de segu-
ras y efectivas. Los investigadores refieren como limitan-
te para este estudio el tamafio de la muestra.
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