w\mm WACIONAL AUTONOWA Wiy

TR %: ]

FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO
INSTITUTO NACIONAL DE PEDIATRIA

TRANSFUSION DE CONCENTRADO ERITROCITARIO EN PACIENTES
PREMATUROS COMO FACTOR DE RIESGO PARA ENTEROCOLITIS
NECROSANTE EN EL INSTITUTO NACIONAL DE PEDIATRIA

TESIS PARA OBTENER EL TiTULO EN
SUBESPECIALISTA EN NEONATOLOGIA

PRESENTA:
DRA. ANA PAULA CARRILLO MORENO

~ TUTOR: ,
DRA. MARIA ELENA ORTEGA RAMIREZ

ASESOR ME'[ODOLC)GICO:
DR. CARLOS LOPEZ CANDIANI

CIUDAD DE MEXICO 2022

INP



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



TRANSFUSION DE CONCENTRADO ERITROCITARIO EN

PACIENTES PREMATUROS COMO FACTOR DE RIESGO

PARA ENTEROCOLITIS NECROSANTE EN EL INSTITUTO
NACIONAL DE PEDIATRIA

DR. JOSE N. NES MANZUR
DIRECTO ENSENANZA

DR. MANUEL ENRIQUE FLORES LANDERO
JEFE DEL DEPARTAMENTO DE PRE Y POSTGRADO

DR. CARLOS LOPEZ CANDIANI
PROFESOR TITULAR DEL CURSO DE ESPECIALIZACION EN
NEONATOLOGIA

y

DRA. MARIA ELENA ORTEGA RAMIREZ
MEDICO ADSCRITO AL DEPARTAMENTO DE NEONATOLOGIA



MEDICO ADSCRITO AL DEPARTAMENTO DE NEONATOLOGIA

INDICE
.
I.
.
V.
V.
VI,
VI,
VIIL.

RESUMEN . ...cetttuueeiieeresssseessseerssssseseerssssssssnsseeressssnsseseeessnnnn 1
ANTECEDENTES....ccttttutieieeeerrsnnaeeseeeesssssnnneseesrssssneeseesesssnnnn 2

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA..........coevvuuieiiiieeenneeeeeeeeennn, 8

NIV 1 =1 (o3-Yod (o) N SRS 10
(0] = | =5 1\ V/ 0 1< TR 11
METODOLOGIA .ceuiiiiteeeitieeeeteeeeeneeeraeeeeaneesneeeaneeenneennneeennnnns 12
RESULTADOS......uuiiiiiiieeiiieeeeeeersssseesseeesssssansessesessssnnsseseerenns 16
11101 U £ N T 20
(o0 ] N[ od U< (0] N =X 22
BIBLIOGRAFIA. ......ueeiiiiiieeeeee ettt e e e e s s e e e rnaae e s e s e e e e 23



l. RESUMEN

La enterocolitis necrosante (EN) es la patologia digestiva adquirida mas
frecuente en la etapa neonatal, con un gran impacto en la morbilidad y
mortalidad. Existen muchos factores que se han asociado a la aparicion de EN,
entre los que se encuentran la prematurez, el retraso en el crecimiento
intrauterino, asfixia perinatal, estado de choque, hipoxia, persistencia de
conducto arterioso, alimentacion enteral de inicio rapido y con férmulas
hiperosmolares, infecciones, colonizacibn con bacterias necrogénicas,
exsanguinotranfusion, cardiopatias congénitas y malformaciones del tracto
gastrointestinal. A partir de los afios 80°s se han descrito también la presencia
de anemia y el uso de transfusiones sanguineas como factor de riesgo para la
aparicion de EN, con gran controversia ante los distintos resultados reportados
en la literatura. Ante el posible riesgo, diversas escuelas han optado por
mantener a sus pacientes en ayuno durante la transfusion de concentrado
eritrocitario y en las primeras 24 horas posteriores a la misma para evitar una
mayor incidencia de EN, provocando en algunos un incremento en las
infecciones asociadas a salud por el uso de catéteres, mayores dias de estancia
hospitalaria y mayor incidencia de restriccidbn de crecimiento extrauterino. En
este estudio, buscamos identificar si es que existe una asociacion entre la
alimentacion enteral durante la transfusion de concentrado eritrocitario y la
presencia de EN, asi como la frecuencia de EN asociada a el uso de

transfusiones.



II.  ANTECEDENTES

DEFINICION

La enterocolitis necrosante (EN) es una enfermedad inflamatoria intestinal de
etiologia desconocida caracterizada por necrosis de la pared del intestino. Es la
patologia digestiva adquirida mas frecuente y grave del periodo neonatal. Fue
descrita en 1823 por Charles Billard en un recién nacido con infeccion, inflamacion
y necrosis del tracto gastrointestinal. En 1978, Bell y colaboradores la clasificaron
en 3 estadios basados en la severidad de la presentacion clinica, clasificacion que
fue modificada méas adelante en 1987 por Kliegman and Walsh. (1, 2)
EPIDEMIOLOGIA

Afecta principalmente a recién nacidos (RN) pretérmino, con una incidencia
inversamente proporcional a la edad gestacional. Mas de 85% de los casos se
presentan en este grupo RN con muy bajo peso al nacer (<1500 gramos) o en RN
muy prematuros (<32 SDG). La mortalidad varia de 20 al 40%, alcanzando hasta
50-80% en los pacientes que requieren manejo quirdrgico y hasta el 100% en la
forma mas severa de la enfermedad. Actualmente, representa hasta el 5% de los
diagndsticos activos en las unidades de cuidados intensivos neonatales (UCIN). (3)
Entre los principales factores de riesgo descritos, la prematurez y la alimentacion
enteral con formula son los unicos factores evidentemente asociados, estando
presentes hasta en el 90% de los pacientes con enterocolitis necrosante. Algunas
otras patologias y condiciones clinicas se han asociado a esta entidad, sin
identificarlas claramente como factores de riesgo, entre ellas se encuentra la asfixia
perinatal, la restriccion del crecimiento intrauterino, la policitemia, persistencia del
conducto arterioso (PCA), uso de indometacina, uso de catéteres umbilicales y

transfusiones de concentrado eritrocitario. (1).



FISIOPATOLOGIA

La fisiopatologia esta determinada por una cascada de eventos que inician con la
presencia de un hospedero vulnerable con una barrera intestinal inmadura,
mecanismos de defensa alterados, células caliciformes con escasa produccion de
moco y un sistema inmune comprometido. Esto aunado a la exposicidon a
antibidticos de amplio espectro que favorecen el sobrecrecimiento bacteriano y
multiples eventos isquémicos e hipoxicos, resultan en lesion de la mucosa intestinal.
Existen muchos factores tanto prenatales como postnatales que se han asociado a
la aparicion de EN, entre los que se encuentran la preeclampsia materna, consumo
materno de cocaina, uso de la indometacina como tocolitico, retraso en el
crecimiento intrauterino, asfixia perinatal, estado de choque, hipoxia, persistencia
de conducto arterioso, alimentacion enteral de inicio rapido y con férmulas
hiperosmolares, infecciones, colonizacibn con bacterias necrogénicas,
exsanguinotranfusion, cardiopatias congénitas y malformaciones del tracto
gastrointestinal. Sin embargo desde la década de los 80°s han surgido diferentes
reportes acerca de la relacion entre la anemia y la transfusién de concentrado
eritrocitario con un aumento en la incidencia y gravedad de la EN (4, 5).

De forma habitual, la microcirculacion intestinal del RN esta caracterizada por una
baja resistencia vascular en reposo, lo cual lleva a un mayor flujo sanguineo y una
mayor entrega de oxigeno y nutrientes y su regulacion esta en relacion al balance
entre la vasoconstriccion intestinal, mediada principalmente por endotelina-1 (ET-1)
y la vasodilatacion intestinal, mediada por 6xido nitrico (ON) (6). Se ha demostrado
gue la circulacion esplacnica recibe un gran porcentaje del gasto cardiaco en reposo
(25%) en relacién a la masa de 6rganos perfundidos (5%), lo que hace que en
situaciones de estrés exista una redistribucion del flujo sanguineo con disminucion
de lairrigacion esplacnica y la consecuente lesidn mucosa causada por reperfusion
y liberacion de citocinas y mediadores inflamatorios, entre los més importantes
estudiados se encuentran la IL-8, IL-10, TNF-a, factor activador plaquetario y
calprotectina (7,8).

Por otro lado, se ha demostrado que un hematocrito bajo, en el contexto de anemia

de la prematurez esta asociado con un aumento en el riesgo de aparicion de EN,



esto probablemente en relaciébn a una disminucién en la entrega de oxigeno
intestinal a la mucosa lesionada. Sin embargo, aunque podria parecer que la
solucion a este mecanismo fisiopatoldégico seria la transfusion de concentrado
eritrocitario con el objetivo de aumentar la cifra de hematocrito, diversos estudios
publicados han demostrado un aumento en la incidencia y gravedad de EN asociada
a transfusion. En 2006 un estudio realizado por Mally y colaboradores encontr6 una
asociacion significativa entre la incidencia de EN en RN pretérmino sin otra
comorbilidad asociada mas que anemia sintomatica con la aparicion temprana (<48
horas) de EN asi como de la asociacion con su forma mas severa. (9,10). En el 2011
Mohamed et al publicaron un meta-andlisis identificando un mayor riesgo a
desarrollar enterocolitis necrosante posterior a una transfusion de eritrocitos con un
cuadro mas severo en estos casos. Sin embargo, describen en estos pacientes una
menor edad gestacional, menor peso al nacimiento, mayor incidencia de PCA y
otros factores que pudieran igualmente estar asociados directamente con EN (11).
La anemia resulta en una disminucién en la capacidad transportadora de oxigeno
para satisfacer las demandas necesarias para el crecimiento tisular, resultando en
metabolismo anaerobio y la produccion de productos toxicos como el acido lactico,
ademas de favorecer cambios rapidos en la resistencia vascular intestinal basal, lo
cual puede predisponer al intestino pretérmino a apoptosis endotelial y mucosa, el
cual es marcador de la EN. Aungque no se han determinado con exactitud las causas
de la lesion intestinal asociada a transfusion sanguinea, se ha postulado que es
secundaria a una lesion por reperfusién causada por un rapido aumento en la
concentracion de hematocrito en el contexto de una mucosa lesionada por eventos

de isquemia e hipoxia (12).



CLINICA

En la forma clasica de presentacion, la EN se presenta en RN prematuros entre la
1 y la 3 semana de vida con signos sistémicos y digestivos. Aparecen signos de
retraso en el vaciado gastrico, vomito biliar, distensiéon abdominal, dolor abdominal
y sangre en heces macro o microscopica, siendo la distensiéon abdominal y las
evacuaciones con sangre los datos mas caracteristicos (2). Los signos sistémicos
incluyen aspecto séptico, apneas Yy alteraciones hemodinamicas (datos clinicos de
hipoperfusion). El curso suele ser de empeoramiento progresivo, con abdomen cada
vez mas distendido y doloroso a la palpacion. En casos avanzados pueden aparecer
cambios de color en la piel del abdomen en forma de enrojecimiento o color violaceo
(1). La mayoria de los casos de EN (> 95%) se desarrollan después de que inicia la
alimentacién enteral, habitualmente en la segunda semana de vida (8-10 dias),
cuando reciben un aporte enteral de 100-120 mL/kg/dia, aunque en neonatos

pretérmino < 28 semanas, el cuadro puede iniciarse desde antes (13).

DIAGNOSTICO

El diagnéstico de EN inicia con la sospecha clinica y se complementa de estudios
de imagen, siendo la radiografia abdominal el mas utilizado. En la radiografia
abdominal la neumatosis intestinal y el gas portal son los datos mas caracteristicos,
sin embargo, lamentablemente estan presentes en estadios avanzados de la
enfermedad. La imagen de asa fija, distension intestinal, edema interasa, ausencia
de aire distal, ascitis y edema de pared son signos frecuentes pero menos
especificos y que pudieran distinguirse desde estadios tempranos de la
enfermedad. El ultrasonido abdominal pudiera ser atil, principalmente si
sospechamos de alguna complicacion, siendo posible distinguir aire o liquido libre
en la cavidad abdominal. En estadios tempranos, pueden observarse puntos
ecogénicos y ecogenicidad densa granular. En un reciente reporte de 44 neonatos
con EN, se realizaron 55 estudios de ultrasonido que se correlacionaron con las
imagenes radiolégicas y los resultados clinicos. Los hallazgos de coleccion focal de
liquido, liquido libre ecogénico, incremento de la densidad ecogénica de la pared

intestinal y aumento del espesor de la pared intestinal fueron estadisticamente



significativos en predecir resultados desfavorables; sin embargo, varios autores
coinciden en que la utilidad del ultrasonido abdominal en la EN depende de la

habilidad de quien realiza el estudio. (14, 15)

Ningun parametro de laboratorio es especifico de EN. La leucopenia, neutropenia,

presencia de formas inmaduras, trombocitopenia, acidosis metabodlica e
hiponatremia, sobre todo si son persistentes, son signos de gravedad, de progresion
de la enfermedad y de mal prondstico. Los valores seriados de proteina C reactiva

en suero son indicativos de la evolucion del proceso. (1, 12).

De acuerdo a los datos clinicos y radiograficos, surge la clasificacion de Bell la cual

permite determinar la gravedad de la enfermedad y normar conductas.

Cuadro 1. Estadios de la ECN de Bell modificados por Walsh-Kliegman.

Estadio | A 1] A B
Sospecha ECN leve Moderada Severa Severa
Signos sistémicos |A: inestabilidad Los mismos que en Acidosis leve Apnea Deterioro rapido y
térmica el estadio | Trombocitopenia VM Acidosis shock
Apnea metabélica o
Bradicardia respiratoria
1B: los mismos Hipotension
Oliguria
CID
Signos Aumento del RG Distensién abdo- Edema de la pared Aumento del Distension
abdominales Distension abdo- minal marcada, abdominal edema de |a pared abdominal severa,
minal leve, sangre ausencia de ruidos Masa palpable y abdominal con eri- ausencia de ruidos
oculta en heces intestinales sensible tema e induracion intestinales
IB: sangre fresca Sangre abundante Edema de pared
por recto en heces equimosis, indu-
racion
Signos radiologicos Normal o ileo leve [leo, dilatacién de Neumatosis exten- Ascitis prominente Aire libre subdia-
Igual IAyB las asas intesti- sa, gas en vena Asa intestinal fija, fragmatico
nales porta sin aire libre Neumoperitoneo
Neumatosis focal Ascitis temprana
Walsh MC, Kliegman RM. Necrotizing litis based on staging criteria. Pediatr Clin North Am. 1986; 33(1): 179-201.




TRATAMIENTO

El tratamiento de la EN dependera de la severidad de la enfermedad. En los
estadios iniciales, el manejo inicial de los pacientes incuyen ayuno con sonda
orogastrica a derivacion, uso de nutricion parenteral y antibidticos parenterales de
amplio espectro. En manejo antibidtico debera tener cobertura contra bacterias
entéricas aerdbicas y anaerdbicas, sobretodo en caso de perforacion intestinal. Se
recomienda Ampicilina o Vancomicina para cobertura de Gram positivos con un
aminoglicésido para Gram negativos como Gentamicina o Cefotaxima y
Metronidazol en caso de perforacion intestinal. En el estadio | de la enfermedad se
sugiere interrupcion de la alimentacion enteral por al menos 48 horas, con vigilancia
estrecha y toma de laboratorios de control, ademas de un curso corto de antibiéticos
por al menos tres dias. Al confirmarse la enfermedad, en el estadio Il suspender la
alimentacion enteral por 5-7 dias, realizar un monitoreo clinicio y radiografico cada
24 horas y mantener tratamiento antibiético con doble cobertura durante 7-10 dias.
Un 20-30% de los pacientes presentaran un estadio Ill y requeriran cirugia ante
datos de perforacién intestinal sospechada o confirmada. Hoy en dia, existe
controversia en cuanto al manejo quirdrgico inicial entre drenaje abdominal y
laparotomia exploradora (1).

Una vez resuelto el cuadro, se debe reiniciar la alimentacion enteral de preferencia
con leche humana exclusiva. En los casos de pacientes que hayan requerido
reseccion quirargica y hayan padecido ayuno prolongado, se podra considerar inicio
de alimentacion enteral con formula elemental. El incremento de aporte enteral sera

paulatino y con una vigilancia estrecha de las condiciones abdominales (1,12)



.  PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La enterocolitis necrosante es una condicibn comudn y devastadora en recién
nacidos prematuros, con una mortalidad asociada de hasta 15-30% en todos los
casos, alcanzando una mortalidad de >50% en los pacientes que requieren
tratamiento quirdrgico (16, 17). Ademas, entre los pacientes sobrevivientes se han
observado repercusiones graves asociadas al neurodesarrollo y el crecimiento. Hoy
en dia, se han implementado medidas para prevenir los episodios de enterocolitis
necrosante en recién nacidos prematuros, con ayuda de la identificacion de los
factores de riesgo asociados; sin embargo, ante un mal entendimiento de la
fisiopatologia no se ha logrado establecer claramente un riesgo. Estudios recientes
han publicado la posibilidad de mantener una relacion causal entre las transfusiones
sanguineas y la enterocolitis necrosante (11, 18-20); sin embargo, los estudios han
sido inconstates en cuanto a sus resultados y esto ha provocado que no haya una
postura clara acerca de las medidas preventivas para disminuir el riesgo por esta
asociacion. En el 2011, se realizé un meta-analisis en donde se determind un mayor
riesgo de presentar enterocolitis necrosante en pacientes con alimentacién enteral
durante la transfusién sanguinea, ademas se determindé que en estos casos la
presentacion era mas grave, condicionando un peor prondstico (11). A pesar de
esto, han surgido demasiadas dudas ya que los estudios han sido inconstantes y
otros factores se han visto asociados en estos pacientes afectados, como edad
gestacional, peso al nacer y presencia de PCA. Ante el riesgo, diversas
organizaciones optaron por mantener en ayuno a los pacientes prematuros durante
una transfusion sanguinea, durante 12 y hasta 24 horas posterior al inicio de la
misma (21). El ayuno ha provocado un retraso en conseguir sus requerimientos
enterales 6ptimos con mayores dias de estancia hospitalaria, mayor incidencia de
infecciones asociadas a los cuidados de la salud y mayor incidencia de restriccion
del crecimiento extrauterino. En el estudio FEEDUR RTC se realiz6 un estudio
clinico aleatorizado mulicéntrico en donde se comparé la alimentacion enteral
restringida, completa y el ayuno en pacientes prematuros durante las transfusiones

de eritrocitos y se determind que no existe mayor riesgo de presentar enterocolitis



necrosante entre los grupos. De la misma manera determinaron que no existe
diferencia en el indice de oxigenacién cerebral-esplacnico (SCOR por sus siglas en
inglés) entre los grupos, asi como la extraccion de oxigeno fraccionada cerebral y
esplacnica. (17). Janjindamai et al realizaron un estudio de casos y controles en una
Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales en Tailanda desde 2009 y hasta 2016,
no encontrando una asociacion entre enterocolitis necrosante posterior a la

transfusion de concentrado eritrocitario (16).

Por otro lado, la anemia del prematuro es un padecimiento frecuente en este grupo
de edad, de etiologia multifactorial con requerimientos transfusionales
incrementados y con multiples repercusiones en el caso de no ser corregida. La
anemia severa se ha asociado a mayor dias de estancia hospitalaria, mayor numero
de dias con ventilacion mecanica, hipoperusion tisular e incluso enterocolitis
necrosante ante los estados de hipoxia tisular. Ante la necesidad de corregir una
anemia severa en pacientes prematuros hospitalizados, el uso de transfusiones de
eritrocitos es inevitable por lo que es de suma importancia establecer una relacién
causal directa con la enterocolitis necrosante para asi determinar una postura

preventiva adecuada (22).

En nuestro pais, no existe alguna publicacion cuestionando la relacion causal entre
estos dos factores. Ademas, con este estudio se puede contribuir a una mejor
nocion en cuanto a la epidemiologia de la enterocolitis necrosante, anemia del

prematuro y necesidades transfusionales en este grupo de edad.



V.  JUSTIFICACION

La enterocolitis necrosante es una patologia frecuente en los pacientes prematuros,
cuya incidencia es inversamente proporcional a su edad gestacional. La
enterocolitis presenta una mortalidad asociada de hasta 30%, siendo esta mayor en
los pacientes con necesidad de tratamiento quirdrgico. Por otra parte, en los
pacientes con supervivencia, se han encontrado repercusiones importantes en el
neurodesarrollo y crecimiento. En los ultimos afios, la neonatologia se ha enfocado
en la prevencion de enterocolitis, identificando ciertos factores de riesgo asociados.
El uso de transfusiones con concentrado eritrocitario se ha establecido en diversas
publicaciones como un factor de riesgo, siendo una conducta necesaria ante la
prevalencia de anemia en el paciente prematuro y con repercusiones importantes
en caso de no ser tratada. Frente la literatura, hay mucha inconsistencia en cuanto
a la transfusion sanguinea como factor de riesgo para el desarrollo de enterocolitis
con conductas preventivas que van desde disminuir el aporte de alimentacion
enteral, hasta el ayuno hasta por 24 horas posterior a la transfusion, situacion que
ha se ha relacionado con mayor estancia hospitalaria, mayor cantidad de
infecciones asociadas a los cuidados de la salud y repercusiones en el crecimiento
motivo por el cual es fundamental corroborar esta asociacion y asi poder determinar

una conducta terapéutica 6ptima.
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V.

OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL:
Determinar si existe una relaciéon causal entre la transfusién de concentrado
eritrocitario y el desarrollo de enterocolitis necrosante en recién nacidos

pretérmino.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

Determinar la cantidad de pacientes prematuros con requerimientos
transfusionales

Conocer las necesidades transfusionales en pacientes prematuros

Conocer la incidencia de anemia en los pacientes prematuros hospitalizados
en el Instituto Nacional de Pediatria

Conocer la prevalencia de anemia severa en los pacientes prematuros
hospitalizados en el Instituto Nacional e Pediatria

Determinar la cantidad de pacientes que presentan enterocolits necrosante
asociada a la transfusion de sangre

Conocer otros factores de riesgo asociados a la aparicion de enterolitis

necrosante (sexo, edad gestacional, peso al nacimiento, PCA, etc

11



VI,

METODOLOGIA

1. TIPO DE ESTUDIO:

Estudio observacional retrospectivo y analitico.

2.

POBLACION:

Se evaluaran todos los expedientes de pacientes hospitalizados en la Unidad de

Cuidados Intensivos Neonatales del Instituto Nacional de Pediatria con el

diagnostico de prematurez que hayan recibido transfusiones de concentrado

eritrocitario en un periodo de 10 afios (Enero 2010 a Enero 2020)

3.

CRITERIOS DE SELECCION:

CRITERIOS DE INCLUSION:

Pacientes prematuros con edad gestacional menor o igual a 35 semanas de
gestacion

Pacientes que hayan recibido transfusiones de concentrado eritrocitario
durante su hospitalizacion

Pacientes que hayan estado hospitalizados en el servicio de Neonatologia

del Instituto Nacional de Pediatria entre enero 2010 a enero 2020

CRITERIOS DE EXCLUSION:

Pacientes con cardiopatias congénitas

Pacientes con malformaciones congénitas del tracto gastrointestinal
Pacientes con antecedente de cirugia abdominal previo a la transfusion de
concentrado eritrocitario

Pacientes hemodinamicamente inestables (con requerimiento de aminas) al

momento de la transfusiéon

12



4. DEFINICION DE VARIABLES.

VARIABLE

DESCRIPCION

TIPO DE
VARIABLE

VALOR
ANALITICO

Sexo

Sexo otorgado al
paciente de acuerdo a
sus caracteristicas

fisicas y genéticas

Cualitativa nominal

dicotdbmica

1 Mujer
2 Hombre

Edad gestacional

Edad gestacional
otorgada al paciente
al momento de su

nacimiento

Cuantitativa continua

Semanas y dias

Clasificacion de

prematurez

Clasificacion otorgada
al paciente prematuro
segun su edad

gestacional

Cualitativa nominal

1 Prematuros
extremos (<28 SDG)
2 Muy prematuros
(28-32 SDG)

3 Prematuros
moderados a tardios
(32-37 SDG

Peso al nacimiento

Peso establecido al
nacimiento expresado

en gramos

Cuantitativa continua

Peso en gramos

Peso al nacimiento
respecto a edad

gestacional

Peso al nacimiento
percentilado de
acuerdo a la edad
gestacional de
acuerdo a las gréficas

de Fenton

Cualitativa nominal

1 Peso adecuado
para edad gestacional
2 Peso bajo para
edad gestacional
3 Peso alto para edad

gestacional

Clasificacion de peso

al nacimiento

Peso adecuado al
nacimiento: 2500-
3500 gr

Bajo peso al nacer:
1500-2499 gr

Muy bajo peso al
nacer: 1000-1499 gr
Extremadamente bajo

peso al nacer: <1000
gr

Cualitativa nominal

1 Peso adecuado
2 Bajo peso
3 Muy bajo peso

4 Extremadamente

bajo peso

13



Escala de APGAR a Escala de APGAR Cuantitativa ordinal 0-10
los 5 minutos otorgada al
nacimiento al quinto
minuto de vida
Numero de Cantidad de Cuantitativa discreta Numero de

transfusiones

tranfusiones de
concentrado
eritrociario recibidas
durante su

hospitalizacién

transfusiones

Volumen de sangre

transfundida

Cantidad de sangre
en mililitros infundida
al paciente en total
durante su

hospitalizacién

Cuantitativa continua

Cantidad de sangre
transfundida en

mililitros

Valor de hemoglobina
previo a las

transfusiones

Valor de hemoglobina
previo a la transfusion
de concentrado

eritrocitario

Cuantitativa continua

Valor de hemoglobina

en mg/dL

Enterocolitis
necrosante asociada

a la transfusion

Diagnostico de
enterocolitis
necrosante con
escala de Bell>2 en
un lapso de 48 horas
posterior al inicio de la

transfusion de sangre

Cualitativa nominal

1 Si en las primeras
24 horas

2 Si, posterior a las
primeras 24 horas
3 No

Grado de enterocolitis

Grado de enterocolitis
de acuerdo a la

clasificacion de Bell

Cualitativo nominal

11IA
211B
3 1A
4111B
51

Tipo de alimentacion

durante la transfusién

Tipo de alimentacion
administrada al
paciente al momento

de las transfusiones

Cualitativa nominal

1 Leche humana

2 Formula para
prematuro

3 Formula de inicio
4 Férmulas

especiales
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5 Mixta

Cantidad de

alimentacion enteral

Cantidad de
alimentacién enteral
administrada al
momento de la

transfusién sanguinea

Cuantitativa continua

Cantidad de
alimnetacion enteral

expresada en mi/kg/d

Suspension de
alimentacion enteral

durante tranfusién

Se interrumpe
alimentacién enteral
en el paciente y
permanece en ayuno
durante procedimiento

de transfusién

1. Si
2. No
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VIl. RESULTADOS

Se revisaron un total de 75 expedientes de pacientes prematuros menores de 35
SDG que hayan recibido una transfusion de concentrado eritrocitario durante su
hospitalizaciéon en la Unidad de Cuidados Intensivos en el Instituto Nacional de
Pediatria durante 2 afios, los datos fueron recabados y analizados utilizando el
programa SPSS v25. Se excluyeron un total de 39 pacientes ya que se encontraban
hemodinamicamente inestables, en ayuno previo al inicio de la transfusion
sanguinea o presentaban alguna malformacién congénita importante. De los 36
pacientes incluidos, 15 pacientes fueron mujeres (42%) y 21 pacientes fueron
hombres (58%).

SEXO

B MASCULINO = FEMENINO
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Los pacientes fueron clasificados de acuerdo a su edad gestacional y peso al
nacimiento, encontrando un total de 5 pacientes prematuros extremos (14%), 19
muy prematuros (53%) y 12 prematuros tardios (33%). En cuanto al peso, se
encontrd un total de 22 pacientes con peso adecuado a su edad gestacional y 14
con peso bajo para la edad gestacional. 19 pacientes con peso bajo al nacimiento
(53%), 10 pacientes con peso muy bajo al nacimiento (27%) y 7 pacientes con peso

extremadamente bajo al nacimiento (20%).

GRADO DE PREMATUREZ

20
18
16
14
12
10

8
6
4
N
0
PREMATURO MUY PREMATURO PREMATURO TARDIO
EXTREMO
PESO AL NACIMIENTO

5
4.5

4
35

3
25

2
15

1
0.5

0

BAJO PESO MUY BAJO PESO  EXTREMADAMENTE
BAJO PESO
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El promedio de volumen transfundido por paciente fue de 19.4 mlkgdo de
concentrado eritrocitario. 9 pacientes fueron transfundidos con un Hto menor de 30
mg/dl, 21 pacientes con un Hto entre 30-35 mg/dl y 6 pacientes con un Hto mayor
de 35.1 mg/dl, ningun paciente contaba con Hto mayor de 40 mg/dl.

5 de los 36 pacientes presentaron algin grado de enterocolitis necrosante, 3 con
aparicion de los sintomas en las primeras 24 horas posteriores a la transfusion y 2
posterior a estas 24 horas de haberse transfundido. De acuerdo a la clasificacion de
severidad de EN, 2 pacientes presentaron un episodio de EN IA y 3 de ellos lIA,

ninguno requirio tratamiento quirdrgico.

PRESENCIA DE EN GRADOS DE EN

mSINEN = CONEN m| =] =]l
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Se realizaron tablas de contingencia y se determind mediante la prueba de x?y la

prueba exacta de Fisher la asociacion entre la EN y las variables cualitativas

estudiadas (sexo, grado de prematurez, clasificacion del peso al nacimiento,

clasificacion del peso para edad gestacional, tipo de alimentacion y retraso en las

tomas durante la transfusién), determinando que no existe una asociacion

estadisticamente significativa:

VARIABLE VALOR X2 = FISHER ‘
Sexo 4.059 0.200 0.146
Grado de prematurez 4.236 0.375 0.404
Peso al nacimiento 9.230 0.056 0.125
Valor de Hto 6.437 0.169 0.281
Tipo de alimentacion 4.293 0.830 0.925
Volumen de alimentacion 5.739 0.453 0.513
Retraso en alimentacion 0.528 0.768 1.000

enteral durante

transfusion
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VIll. DISCUSION

La enterocolitis necrosante es la patologia adquirida mas frecuente en la etapa
neonatal, con una mortalidad que puede alcanzar hasta el 50% en casos
complicados. Entre los factores mas asociados a EN se encuentran el grado de
prematurez, el peso al nacimiento y la administracion de féormula enteral; sin
embargo, hay algunos otros factores que se han relacionado, sin encontrar una
asociacion clara como lo son la presencia de anemia o bien, la transfusion de
concentrado eritrocitario. En el meta analisis de Mohamed et al, publicado en el
2011, se encontré una mayor incidencia de EN y una asociacion con casos mas
severos posterior a recibir transfusiones de concentrado eritrocitario; sin embargo,
en este estudio se determind la presencia de EN Unicamente en 5 de los 36
pacientes estudiados a lo largo de 2 afios, contando con dos casos en los cuales no
se confirmo el diagndstico de EN, catalogando al cuadro como una sospecha de EN
(clasificacion 1A). En unicamente 3 de los 36 pacientes (8%) se realizo el diagndstico
confirmatorio, clasificando los casos como EN IIA, sin presentar complicaciones ni
defunciones al cuadro, siendo un porcentaje no mayor al comapararlo con lo
reportado en la poblacion general.

Diversas escuelas han optado por mantener en ayuno a los pacientes durante la
transfusion sanguinea o hasta las primeras 24 horas posteriores a la misma para
evitar incrementar el riesgo de EN asociada a la misma; sin embargo, no se ha
logrado identificar el beneficio de esta practica. En este estudio, no se ha logrado
identificar claramente una asociacion entre la alimentacion enteral durante la
transfusién sanguinea y la aparicion de EN. Es importante recalcar que, si bien no
se ha logrado identificar esta asociacion, nos es dificil descartarla por completo ya
gue tampoco hemos logrado identificar asociaciones con las variables mas
estudiadas y asociadas a la aparicion de EN como lo son la edad gestacional y el
peso al nacimiento, ampliamente descritas en la literatura. Es por eso que debemos
incrementar nuestro nimero de muestra para poder obtener mejores resultados y
asi, poder determinar si es que existe una relacion que nos permita identificar el uso
de transfusiones de concentrado eritrocitario como un factor de riesgo individual

para la aparicion de EN y la posibilidad de mantener en ayuno a los pacientes
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durante las mismas para disminuir el riesgo de EN asociada a transfusiones

sanguineas.
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IX. CONCLUSIONES

En este estudio, no se indentificd un incremento entre los casos de enterocolitis
necrosante en los pacientes transfundidos, respecto a la poblacion en general. De
igual manera, no se ha identificado que la alimnetacion durante o inmediatamente
después de la transfusién esté asociado a un incremento en los casos que
presentan enterocolitis. Es necesario incrementar el tamafio de la muestra ya que
tampoco hemos identificado otros factores que se han asociado en diversas
ocasiones en la literatura universal como lo son la edad gestacional, el peso al

nacimiento y la alimentacion con férmula enteral.
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