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Resumen

Introduccidn: El trasplante hepético ortotopico (THO) es el tratamiento de eleccion para la insuficiencia
hepatica terminal, aguda o cronica, y para algunos tipos de tumores. A pesar de los avances
tecnolégicos, continda siendo un procedimiento complejo. La pérdida sanguinea durante el THO
representa un problema serio, por lo que es importante conocer el manejo de la coagulopatia en el cirrético
e identificar a los pacientes con alto riesgo de hemorragia intraoperatoria. La transfusiéon de productos
sanguineos en el trasplante hepatico ortotdépico (THO) se ha relacionado a un pobre prondstico, con un
incremento en la morbilidad y mortalidad postrasplante en comparacién con los pacientes que no son
transfundidos durante dicho procedimiento.

Objetivo: Describir las caracteristicas de los pacientes sometidos a trasplante hepatico ortotopico libre de
transfusion en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion "Salvador Zubiran".

Material y métodos: Hipédtesis: Los pacientes sometidos a trasplante hepatico ortotopico libre de
transfusién tienen menor morbimortalidad comparado con lo reportado en la literatura de los pacientes que
si requirieron transfusidén sanguinea. Se realizara un estudio observacional, descriptivo, longitudinal,
retrospectivo, con inicio desde su aprobacion hasta octubre de 2021 en pacientes sometidos a trasplante
hepatico ortotopico libre de transfusién sanguinea durante el procedimiento quirdrgico en el INCMNSZ. Se
incluira la informacion de los expedientes de pacientes hombres y mujeres no embarazadas, mayores de
18 afios, que requirieron trasplante hepatico ortotdpico, sin factores de riesgo reconocibles para sangrado,
sin enfermedades hematoldgicas conocidas, sin tratamiento anticoagulante, sin transfusion sanguinea
previa y durante el acto quirdrgico. Las variables a estudiar son: mortalidad, dias de seguimiento, tiempo
en lista de espera para el trasplante hepético, edad, sexo, IMC, tipo de enfermedad hepatica, MELD, grupo
sanguineo, tiempo de isquemia fria, tibia, periodo anhepético, duracién del procedimiento quirdrgico,
namero de plasmas frescos congelados, concentrados plaquetarios y crioprecipitados transfundidos
durante el procedimiento quirdrgico, cantidad de sangrado durante el procedimiento quirdrgico, nivel de
hemoglobina, hematocrito, plaquetas, INR preoperatorio, bilirrubina total, bilirrubina indirecta, bilirrubina
directa, alanino aminotransferasa, aspartato aminotransferasa, fosfatasa alcalina, albimina, creatinina,
BNP vy fibrinégeno. Desde 1976, se han realizado 449 procedimientos de trasplante hepatico ortotdpico;
sin embargo, hasta 2013, se comenzd a no transfundir a los pacientes que no tenian criterios para ello, en
total 332 pacientes, de los cuales, se tienen registrados solo 34 pacientes hasta la fecha libres de
transfusién de paquetes globulares, lo que nos da un nivel de confianza del 80%. Se incluiran todos los
expedientes de pacientes que fueron sometidos a trasplante hepatico ortotépico que cumplan los criterios
de inclusion, del periodo 2013 hasta la fecha actual. Se proceder4 a buscar los datos en las notas médicas
y las variables de estudio se vaciaran en una hoja de captura de datos y en un formato en Excel para su
posterior analisis. Se empleard estadistica descriptiva: media con desviacién estandar, mediana con
rangos intercuartiles, de acuerdo con las curvas de normalidad de cada variable cuantitativa determinadas
por prueba de Shapiro-Wilk, y frecuencias y porcentajes para las variables cualitativas. Y estadistica
inferencial univariada con prueba de correlacion de Pearson o Spearman de acuerdo con las
caracteristicas de la poblacion y de las variables a relacionar, asi como prueba exacta de Fisher para las
variables cualitativas.
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Antecedente cientifico

El trasplante hepatico ortotépico (THO) es el tratamiento de eleccidn para la insuficiencia hepatica terminal,
aguda o cronica, y para algunos tipos de tumores. A pesar de los avances tecnolédgicos, contindia siendo
un procedimiento complejo, con alto indice de complicaciones y mortalidad debido a la gama de
alteraciones en diferentes sistemas que conlleva la hepatopatia terminal (1,2).

En México, a pesar de que la cirrosis hepatica es la segunda causa de muerte en la poblacion
econOmicamente activa, 100-150 trasplantes por afio en todo el pais se llevan a cabo. Por lo tanto, el
ndamero de trasplantes que se realiza por centro es en general menor de 10, lo que dificulta que algun
centro que realiza este procedimiento se convierta en un centro de alto volumen (1). Vilatoba y cols,
realizaron un estudio para determinar si en el INCMNSZ, un centro con bajo volumen de trasplantes
hepaticos, podian tener resultados equiparables a los observados con centros de alto volumen en EE. UU.
y Europa. Dividieron el estudio en 3 etapas de acuerdo con el intervalo de tiempo en que se realizo el
trasplante hepético: etapa 1 de 1985-1999, etapa 2 del 2000 al 2007 y etapa 3 del 2008 al 2012 (22, 37 y
56 procedimientos, respectivamente). La mortalidad perioperatoria fue menor de manera significativa en
la etapa 3 en comparacion con las etapas 1y 2 (3.5 vs. 50 y 21.7%; p = 0.001). La supervivencia de los
pacientes a 1y 5 afios fue mejor en la etapa 3 (94.4 y 87.8%) que en la etapa 2 (77.6 y 66.17%) y en la
etapa l (47 y 29%) (p = 0.001). Concluyendo que, a pesar de ser un centro de bajo volumen, los resultados
son excelentes (1). En el 2016, se reporté en México que el INCMNSZ fue el centro con mas trasplantes
de higado en el pais, con 255 trasplantes realizados en los ultimos 30 afios (3). Ademas, informaron que
la mortalidad operatoria disminuyé de 22 por ciento en el periodo de 2000 a 2007, a tres puntos
porcentuales del 2008 a 2015. La supervivencia en el tltimo periodo es de 95 por ciento a un afio de vida,
y de 89 por ciento, a tres afos (3).

Una de las pautas méas importantes a tomar en cuenta en los pacientes que seran sometidos a THO, es la
coagulopatia del paciente cirrético y las complicaciones quirtrgicas que esta puede acarrear (2).

Hay diversos cambios hematoldgicos en el paciente con enfermedad hepatica terminal debido a
alteraciones en los factores de la coagulacién, asi como en las plaquetas (trombocitopenia) y en la
estabilidad del coagulo (hiperfibrindlisis). En el paciente cirrético hay un desbalance entre los factores
procoagulantes y anticoagulantes, esto debido a la disminucién de los factores procoagulantes de sintesis
hepatica (factor I, VII, IX, X, fibrinbgeno y trombina) pero también con disminucion de los factores
anticoagulantes de sintesis hepatica (antitrombina, proteina C y proteina S). Ademas, hay una elevacion
marcada del Factor de von Willebrand (FvW) y del factor VIl y una reduccién en la metaloproteinasa
ADAMTS-13 (cuya funcion es la escision del Factor de von Willebrand); estos 2 Gltimos eventos determinan
gue haya una formacion excesiva o exagerada de coagulos, de tal forma que en el paciente cirr6tico una
cuenta plaquetaria de 60 mil es suficiente para mantener una adecuada formacién de coagulo. Lo anterior
trae como consecuencia que el paciente cirrético puede presentar coagulopatia con sangrado o
hipercoagulabilidad con trombosis (2,4-7).

La pérdida sanguinea durante el THO representa un problema serio; sin embargo, la mejora de la técnica
quirdrgica, en el manejo durante el procedimiento quirirgico y la preservacion del injerto han contribuido
ampliamente en la reducciéon de esta complicacion (8). El resangrado es la principal causa de
reintervencién posterior a cirugia de THO; sin embargo, sabiendo que el sistema de coagulacién del
paciente cirrético se encuentra rebalanceado, los eventos trombéticos (aunque menos frecuentes) pueden
presentarse y ser catastréficos para el injerto y para el paciente con la consiguiente reintervencion de
urgencia. Por lo que es importante conocer el manejo de la coagulopatia en el paciente cirrético, asi como
identificar a los pacientes con alto riesgo de hemorragia intraoperatoria (2,5).

El manejo de la coagulacién en los pacientes con enfermedad hepatica en estadio terminal sometidos a
trasplante hepatico permanece controversial. Se han reportado en estudios tasas de transfusion sanguinea
en adultos de hasta 28.5 unidades (9).

La transfusion de productos sanguineos en el trasplante hepatico ortotépico (THO), se ha relacionado a
un pobre pronéstico, con incremento en la morbilidad y mortalidad postrasplante (10).



Massicote y cols, realizaron un estudio retrospectivo para determinar si la transfusion de concentrados
eritrocitarios o de plasma durante el trasplante hepatico, se asocia con la tasa de supervivencia anual.
Reportaron que, a pesar de no encontrar causalidad, la tasa de supervivencia anual pos-trasplante
hepatico disminuyd significativamente en los pacientes que recibieron transfusion sanguinea
intraoperatoria (11).

El nimero de paquetes sanguineos es un factor dosis-dependiente asociado a la severidad de las
complicaciones postrasplante hepatico ortotdpico, tales como el aumento en el riesgo de trombosis de la
arteria hepética, reintervencion quirdrgica temprana después de THO, hemorragia con necesidad de
reintervencién quirirgica, alta tasa de rechazo del injerto, desarrollo de infecciones postquirargicas,
estancia hospitalaria prolongada y una disminucién en la tasa de supervivencia en el primer afio
postrasplante (10).

La transfusion de 2 unidades de concentrados eritrocitarios se ha asociado con un incremento en la tasa
de infeccion de sitio quirdrgico y una transfusién de 6 o mas unidades (transfusién masiva) se asocia con
disminucién en la supervivencia, con un aumento en la mortalidad anual de 1.07 veces por cada unidad
de concentrado eritrocitario transfundido (9).

El plasma fresco congelado y los concentrados plaquetarios se han asociado a un aumento del rechazo
del injerto, reduccion en la tasa de supervivencia postrasplante, dafio pulmonar agudo relacionado a la
transfusién (TRALI) y sobrecarga circulatoria asociada a la transfusién. Particularmente, la transfusion de
concentrados plaquetarios se asocio a mortalidad temprana por TRALI y es el componente que mas se ha
asociado a el incremento de la morbimortalidad durante el THO, con un aumento en la mortalidad anual
de 1.37 veces por cada unidad de plaquetas transfundida (9,10).

El mecanismo subyacente de los efectos adversos observados después de la transfusion de
hemoderivados en los pacientes sometidos a THO es desconocido y se ha ligado a las reacciones
transfusionales, modulacién del sistema inmune y a la transmisién de infecciones via sanguinea. La
incidencia de infeccion por hemoderivados es variable, desde 1:2000 a 1: 10,000, donde la transfusién de
concentrados plaquetarios es la principal responsable debido a la temperatura con la que esta se mantiene,
siendo propicia para el desarrollo de bacterias (20 °C). La transmision de virus es baja, con una incidencia
de 1:450,000 para el virus de la hepatitis B y de 1:50 millones para el virus de hepatitis C o VIH. Las
reacciones hemoliticas a la transfusion pueden ser inmediatas o retrasadas y son causadas por la reaccién
a antigenos de membrana del donador que reaccionan con los anticuerpos del plasma del receptor (9,12).

Es importante resaltar que la mayoria de los estudios que evaltan el impacto de la transfusién sobre los
pacientes sometidos a THO son observacionales y por lo tanto no tienen suficiente poder para poder
evaluar la causalidad entre la pérdida sanguinea, tasa de transfusion, morbilidad y mortalidad. Sin
embargo, un uso juicioso de hemoderivados, los cuales son caros y escasos, servira para minimizar el
riesgo asociado a la transfusién (9).

Recientemente, el manejo del sangrado en los pacientes sometidos a THO se enfocé en la reduccion de
la transfusién, con promocion de la evaluacion y tratamiento de la anemia, optimizacion de las alteraciones
de la coagulacién y la disminucién de la pérdida sanguinea perioperatoria (9).

Las pruebas convencionales de coagulaciéon no reflejan de manera fidedigna el estado de coagulacién del
paciente hepatdpata terminal, ya que no miden los mecanismos compensatorios de las alteraciones de la
coagulacion de estos pacientes tales como los niveles del factor de von Willebrand, por lo que solo dan
informacion de una pequefia proporcion de las alteraciones del sistema de coagulacion. Lo anterior hace
mas dificil la estimacion del riesgo de sangrado o trombosis en esta poblacién. El nivel de INR es el
parametro mas empleado y el menos eficaz para la evaluacion del estado de coagulacion de los pacientes
con enfermedad hepatica terminal que sera sometido a THO por su alta variabilidad entre laboratorios, un
estrecho reflejo de las alteraciones de la cascada de coagulacion y su incapacidad de predecir el riesgo
de sangrado. Entre otros parametros empleados de manera comun para determinar el estado de la
coagulacion de esta poblacion se encuentran: TTP (tiempo de tromboplastina parcial activado) el cual no
refleja disfuncién hepética, solo muestra un estrecho panorama de las alteraciones de la cascada de la
coagulacion y usualmente se encuentra normal en esta poblacién; conteo plaquetario, el cual tampoco



refleja la funcion de las plaquetas y no es util para predecir el sangrado; evaluacion de la funcién
plaquetaria, la cual tiene la desventaja de que la mayoria de los laboratorios asumen el conteo de plaquetas
como normal y no se calibran cuando el pacientes presenta trombocitopenia, por lo que sus medidas no
son fiables, ademas de que no se encuentra disponible en todos los hospitales; el tiempo de sangrado no
predice el riesgo de sangrado durante los procedimientos quirdrgicos, no se encuentra disponible en todos
los centros, tarda en arrojar resultados y no es comodo para el paciente. Niveles del factor de von
Willebrand, los cuales no han sido validados para la prediccién de sangrado en los pacientes con cirrosis.
Los niveles de fibrinbgeno, un reactante de fase aguda, pueden encontrarse bajos en los pacientes con
cirrosis no complicada por sangrado y no es un buen predictor de la coagulacion intravascular diseminada
(13).

Desde la década de los 80’s se empezd a estandarizar el uso de pruebas viscoelasticas que guian la
administracién de hemoderivados y hemocomponentes, al observar un estado de hipocoagulabilidad vy,
con menor frecuencia, un estado de hipercoagulabilidad transoperatoria que pueden tener impacto
inmediato en el postoperatorio (2).

Se debe realizar una evaluacion individual en cada paciente con enfermedad hepatica en estadio terminal
gue sera sometido a THO. La nocion de la severidad de la enfermedad se correlaciona con la pérdida de
sangre intraoperatoria. Dentro de los factores de prediccidbn para sangrado intraoperatorio en esta
poblacién se encuentran: MELD score, anemia, trombocitopenia, cirugias abdominales previas y
retrasplante (9).

La Academia Americana de Gastroenterologia cuenta con una guia de practica clinica para el manejo de
las alteraciones de la coagulacién en el paciente con cirrosis, la cual determina los siguientes umbrales de
transfusion para el manejo de hemorragias activas en la enfermedad hepética avanzada: Hto mayor o igual
a 25%, plaguetas > de 50,000 y nivel de fibrindgeno mayor de 120 mg/dl (14).

Marco teérico

Steib y cols, realizaron un estudio retrospectivo para identificar los factores asociados con la gran pérdida
sanguinea durante el trasplante hepatico de los pacientes con enfermedad hepatica crénica y en estadio
terminal. Valoraron a 410 pacientes. Reportaron que el grupo de pacientes que requirieron 12 unidades de
hemoderivados 0 mas para mantener Hb >/= 10 g/dL tenian mayor severidad de la enfermedad hepatica,
cirugia abdominal previa, uso de bypass veno-venoso y poca experiencia quirdrgica en el THO. Ademas,
presentaron mayor alteracion del hemograma antes de la cirugia. Con el andlisis multivariable, se
encontraron las siguientes variables independientes asociadas con pérdida sanguinea: hemoglobina,
productos de degradacion de fibrina y cirugia de abdomen superior (5).

Yokoyama y cols, describieron las caracteristicas de 645 pacientes, de manera retrospectiva, que
recibieron o no transfusién con hemoderivados. 71% fueron hombres, con una mediana de edad de 55
afos (46-61), con un IMC de 26 (23-29) kg/m?2, una media de MELD score de 29 (24-31), con las siguientes
patologias hepaticas para el THO: 36.5% Cirrosis relacionada a Virus de hepatitis C, Cirrosis debida a
otras causas (33.5%), Enfermedades metabdlicas (5%), miscelaneas (5%), disfuncion primaria (2.8%),
enfermedades autoinmunes (9.3%), complicaciones vasculares (5.6%), hepatitis fulminante (2.5%), con la
presencia concomitante de carcinoma hepatocelular en el 30.2%. Las caracteristicas en el intraoperatorio
de estos pacientes fueron: tiempo de isquemia tibia de 40 minutos (35-45), tiempo de isquemia fria de 8
horas (6.8-9.4), con un total de transfusiones requeridas de: 0 unidades 225 pacientes (43%), 1-2 unidades
144 pacientes (24%), 3-5 unidades 102 pacientes (17%), 6 0 mas unidades 90 pacientes (15%), con una
mediana de estancia hospitalaria de 12 dias (8-22) (10).

Marieke y cols, realizaron un estudio para evaluar el impacto de la transfusion de diferentes hemoderivados
durante el THO. Se evaluaron 29 variables, entre ellas la transfusion de productos sanguineos, entre 433
pacientes adultos que fueron sometidos a THO, entre 1989 y 2004. Se observé un decremento del uso de
transfusién sanguinea intraoperatoria de 100% en el periodo del 1989 a 1996, a 74% de 1997-2004. La
indicacion de trasplante hepatico, la transfusion de concentrados plaquetarios y de paquetes globulares,
fueron predictores de supervivencia a un afo significativos estadisticamente. Ademas, la supervivencia
también se relacioné con las dosis de hemoderivados transfundidos: HR de 1.377 por unidad de plaquetas
transfundidas (p=0.01) y de 1.057 por unidad de paquetes globulares transfundidos (p=0.001) (10).



Ramos y cols, realizaron un estudio retrospectivo para determinar la necesidad de transfusién sanguinea
durante el THO y confirmar la importancia de la transfusién sanguinea intraoperatoria como un factor
prondstico independiente para el resultado postquirlrgico; ademas, se tratdé de identificar las variables
Utiles para la identificacién de los pacientes con mayor probabilidad de requerir transfusién intraoperatoria
e identificar medidas para reducir la necesidad de transfusion. Se incluyeron 122 pacientes, de los cuales
42 (34%) no requirieron de transfusién intraoperatoria, los cuales presentaron una media de edad de 54
+/- 12 afios, 69% fueron hombres y 31% mujeres, con respecto al diagndstico de la alteracion hepatica,
23.8% presentaron cirrosis, 50% carcinoma hepatocelular, 7.1% colestasis, 2.4% fueron reintervenidos
para el THO y 16.7% presentaron otros diagnosticos; ademas, 16.7% tuvieron el antecedente de cirugia
abdominal previa, niveles de Hb prequirargica (g/dL)13 +/- 1.6, hematocrito prequirdrgico de 38 +/- 4%,
nivel plaquetario de 106 +/- 68 x10%L, INR 1.15 +/- 0.17, Fibrindgeno 312 +/- 100 mg/dL y creatinina sérica
prequirdrgica de 0.92 +/- 0.15 mg/dL. Dentro de los resultados se encontr6 que la transfusion de méas de 3
unidades de concentrados eritrocitarios fue la Unica variable significativa estadisticamente asociada con
una estancia intrahospitalaria prolongada. La transfusion de mas de 6 paquetes globulares se asoci6 a
mayor mortalidad (p = 0.008; RR, 4.93; IC95%: 15-15.9); sin embargo, el nivel de Hb preoperatoria fue el
Unico parametro asociado a la necesidad de transfusién sanguinea de 1 o mas PG. También reportaron
gue incluso la necesidad de transfusion moderada se asocia con una estancia intrahospitalaria mas
prolongada y la transfusién de mas de 6 paquetes globulares se asocia con una disminucion en la
supervivencia postquirdrgica. La normalizacion de los niveles de Hb preoperatoria y el reemplazo del shunt
portosistémico intraoperatorio disminuyeron la necesidad de transfusion sanguinea durante el
procedimiento quirurgico (15).

Boin y cols, realizaron un estudio con el objetivo de verificar la tasa de supervivencia y determinar los
factores de riesgo para muerte de los pacientes sometidos a THO que recibieron transfusién masiva
intraoperatoria, en el periodo de 2004 a 2006. En total se estudiaron 232 pacientes, los cuales se
distribuyeron de acuerdo con sus requerimientos sanguineos, (principalmente mas de 6 unidades
transfundidas). Se encontré que los pacientes con transfusion masiva de hemoderivados presentaron
niveles de MELD score mayores (19 vs 17; p=0.02), mayor tiempo de isquemia tibia (70.7 vs 56.4 minutos;
p<0.001) y tiempo quirargico mayor (584.6 vs 503.4; p <0.05) que los pacientes sin transfusién masiva
(16).

Justificacion

El trasplante hepatico ortotépico ha revolucionado el pronéstico y supervivencia de los pacientes con
estadios terminales de enfermedades hepaticas; sin embargo, este procedimiento confiere mdltiples
riesgos, entre ellos el riesgo de sangrado y trombosis durante y en el postoperatorio y un aumento en el
abuso de transfusién de hemoderivados para el tratamiento de las coagulopatias que presentan estos
pacientes.

El uso de hemoderivados en los pacientes sometidos a trasplante hepatico se ha relacionado con una
mayor tasa de morbimortalidad posquirdrgica (infecciones, fallo del injerto, entre otros). Ademas de generar
costos excesivos en los centros donde se realizan estas intervenciones quirdrgicas y una situacion de
alerta por la escasa cantidad de componentes sanguineos con los que cuentan dichos centros.

Se ha demostrado que la disminucién del uso de transfusion sanguinea de cualquier hemoderivado
disminuye la morbimortalidad, los dias de estancia hospitalaria, el rechazo de injerto y aumenta la
supervivencia de los pacientes que se someten a este procedimiento. Sin embargo, no se han descrito las
caracteristicas de los pacientes que logran no ser transfundidos durante el acto quirdrgico.

La descripcion de las caracteristicas clinicas y de laboratorio de los pacientes que no son transfundidos
durante el intraoperatorio, nos orientara en la identificacion preoperatoria de estos pacientes, sentara
bases para futuros estudios que determinen los factores individuales para predecir el riesgo de transfusion
durante el intraoperatorio y ayudara a realizar una mejor seleccién de los pacientes para trasplante
hepatico. Lo anterior, sera de utilidad para los centros que realizan THO, ya que podria disminuir los costos
gue requiere este procedimiento.



Ademas, este estudio contribuira al conocimiento cientifico nacional, ya que no se cuenta en México con
series de casos que describan las caracteristicas clinicas y de laboratorio de pacientes no transfundidos
durante el THO.

Planteamiento del problema

¢,Cudles son las caracteristicas de los pacientes sometidos a trasplante hepatico ortotépico libre de
transfusion en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion "Salvador Zubiran"?

Objetivos

Principal:

Describir las caracteristicas de los pacientes sometidos a trasplante hepatico ortotopico libre de transfusion
en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion "Salvador Zubiran"

Especificos:

Describir el sexo con menor necesidad de transfusion sanguinea.

Describir la media de tiempo de isquemia fria, tibia y periodo anhepatico de los pacientes sometidos a
trasplante hepatico ortotépico libre de transfusion sanguinea.

Describir la media de la transfusion de crioprecipitados, concentrados plaquetarios y plasma fresco
congelado de los pacientes sometidos a trasplante hepatico ortotépico libre de transfusién de paquetes
globulares.

Describir la media del sangrado durante el procedimiento quirargico de THO.

Describir la frecuencia de sobrevida de los pacientes sometidos a trasplante hepatico ortotdpico libre de
transfusion.

Hipotesis de trabajo

Los pacientes sometidos a trasplante hepatico ortotépico libre de transfusion de paquetes globulares tienen
menor morbimortalidad comparado con lo reportado en la literatura de los pacientes que si requirieron
transfusién sanguinea.

Material y métodos

Fecha de inicio y conclusion: Desde su aprobacidn hasta octubre de 2021

Ambito: Hospitalario

Tipo de estudio: Observacional, descriptivo, longitudinal, retrospectivo.

Universo de estudio: Pacientes sometidos a trasplante hepatico ortotépico en el INCMNSZ

Poblacién de estudio: Pacientes sometidos a trasplante hepético ortotdpico libre de transfusion
sanguinea durante el trasplante en el INCMNSZ.

Criterios de seleccion:

Criterios de inclusion: Expedientes de Pacientes hombres y mujeres no embarazadas, mayores de 18
afios, que requirieron trasplante hepatico ortotopico, sin factores de riesgo reconocibles para sangrado,
sin enfermedades hematolégicas conocidas, sin tratamiento anticoagulante, sin transfusion sanguinea
previa y durante el acto quirdrgico.

Criterios de exclusiéon: Expedientes de pacientes que se encuentren incompletos, sin las variables
completas a estudiar. Expedientes de pacientes que hallan fallecido durante el acto quirdrgico. Expedientes
de pacientes que requirieron transfusion de paquetes globulares durante el transoperatorio.



Criterios de eliminacién: Expedientes de pacientes sin alteraciones de la coagulacion sanguinea
conocidos previos al trasplante hepatico, a los que se les confirmo algun trastorno de la coagulacion en el
seguimiento postrasplante.

Variables: Mortalidad, dias de seguimiento, tiempo en lista de espera para el trasplante hepatico, edad,
sexo, IMC, tipo de enfermedad hepatica, MELD score, grupo sanguineo, tiempo de isquemia fria, tibia,
periodo anhepdatico, duracién de cirugia, nimero de plasmas frescos congelados, concentrados
plaquetarios y crioprecipitados administrados durante el procedimiento quirargico, cantidad de sangrado
durante el procedimiento quirdrgico, hemoglobina, hematocrito, plaguetas, INR, bilirrubina total, bilirrubina
indirecta, bilirrubina directa, alanino aminotransferasa, aspartato aminotransferasa, fosfatasa alcalina,
albumina, creatinina, BNP y fibrinbgeno.

Tamafio de la muestra:

Desde 1976, se han realizado 449 procedimientos de trasplante hepatico ortotdpico; sin embargo, hasta
2013, se comenzé a no transfundir a los pacientes que no tenian criterios para ello, en total 332 pacientes,
de los cuales, se tienen registrados solo 34 pacientes hasta la fecha libres de transfusién de paquetes
globulares. Lo que nos da un nivel de confianza del 80%.

Tamaiio de la muestra para la frecuencia en una poblacion

Tamafio de la poblacion (para el factor de correccion de la poblacidn finita o

fep)(V): 332

frecuencia % hipotética del factor del resultado en la poblacion (p): 6%+/-5
Limites de confianza como % de 100(absoluto +/-%)(d): 5%
Efecto de diseno (para encuestas en grupo-EDFF): 1

Tamafio muestral (n) para Varios Niveles de Confianza

IntervaloConfianza (%) Tamarno de la muestra
95% 69
80% 34
Ecuacion

Tamafio de la muestra n = [EDFF*Np(1-p)]/ [(d*/Z21-02*(N-1)+p*(1-p)]

Muestreo: No Probabilistico.



Definiciones operativas

Variable D. conceptual D. operacional | Tipo de | Nivel de medicién
variable
Estatus Situacion actual con respecto a | Situacién actual | Cualitativa | Vivo
su estado vivo o muerto con respecto a | nominal Muerto
su estado vivo | dicotémica
0 muerto en el
seguimiento
postrasplante
hepético
Dias de | Lapso de tiempo de duracion | Numero de dias | Cuantitativa | Dias
seguimiento variable, que media desde el | en que se | continua
postrasplante momento en que finaliza la | sigui6 al
intervencién quirargica y en el | paciente desde
cual se realiza Vvigilancia | las  primeras
postquirargica horas del
postquirdrgico
hasta la
actualidad.
Tiempo de lista | Lapso de tiempo de duracién | Namero de dias | Cuantitativa | Dias
de espera para | variable que inicia al ingreso en | de espera | continua
el trasplante | lista de espera para ser | desde el
hepético trasplantado momento  en
gque se ingresoé
a la lista para
THO hasta el
dia en que se
realizé la
cirugia.
Edad Tiempo que ha vivido una | Afios cumplidos | Cuantitativa | Afios
persona contando desde su | en el momento | continua
nacimiento del THO
Sexo Conjunto de caracteristicas no | Caracteristicas | Cualitativa | Hombre
biolégicas asignadas a hombres | fenotipica nominal Mujer
y mujeres determinada dicotémica
por los érganos
sexuales
indice de masa | Numero que se calcula con base | Kg/metro Cuantitativa | Kg/m?
corporal en el peso y la estatura de la | cuadrado continua
persona. Para la mayoria de las | determinado en
personas, el IMC es un | la  evaluacion
indicador confiable de la gordura | preoperatoria
y se usa para identificar las | de los
categorias de peso que pueden | pacientes
llevar a problemas de salud sometidos a
THO
Tipo de | Término que se aplica a una | Diagnéstico Cualitativa CBP + HAI
enfermedad gran variedad de enfermedades | que conllevo a | nominal CBP + HCC
hepatica que impiden el adecuado | la necesidad de | Politdmica HCC + VHC
funcionamiento hepatico THO CEP
CHAN + HCC

Criptogénica
Criptogénica + HCC
HAI




CEP + HAI

HCC + CHAN + VHC

PAF
VHC
Hemangioendotelioma
epitelioide
MELD Modelo matematico de | NUmero Cuantitativa | Numeros arabigos
prediccion de la sobrevida de | obtenido al | continua
una persona con enfermedad | realizar el score
hepatica basado en valores de | en el momento
laboratorio rutinarios de la
evaluacion
preoperatoria
de los
pacientes
sometidos a
THO
Grupo Sistema que se wusa para | Tipode grupoy | Cualitativa A+
sanguineo agrupar la sangre humana en | Rh  de los | nominal A-
diferentes tipos de acuerdo con | pacientes Politémica AB+
la presencia o0 ausencia de | sometidos a AB-
ciertos marcadores en la | THO B+
superficie de los glébulos rojos B-
O-
O+
Tiempo de | En el campo de la cirugia, es el | Tiempo en | Cuantitativa | Horas
isquemia fria tiempo de enfriamiento de un | horas de la | continua
tejido, 6érgano o parte del cuerpo | duracion de
después que el suministro de | isquemia fria
sangre se ha reducido o | durante el THO
interrumpido
Tiempo de | En el campo de la cirugia, | Tiempo en | Cuantitativa | Minutos
isquemia tibia | eltiempoen que un tejido, | minutos de la | continua
6rgano o parte del cuerpo | duracion de
permanece a temperatura | isquemia tibia
corporal después de que se | durante el THO
redujo o interrumpié el
suministro de sangre, antes de
que se enfrie o reconecte al
suministro de sangre
Tiempo de | Tiempo que comprende desde | Tiempo en | Cuantitativa | Minutos
periodo la  diseccibn  hepatica y | minutos de la | continua
anhepatico hepatectomia con colocacion | duracién del
del nuevo injerto, hasta el | periodo
desclampaje de las venas porta | anhepatico
y cava durante el THO
Duracion de la | Tiempo total del procedimiento | Tiempo en | Cuantitativa | Minutos
cirugia quirdrgico minutos de la | continua
duracion del
THO desde que
entra el
paciente a sala
hasta que
egresa del

quiréfano.




Numero de | Cantidad de unidades de | Cantidad de | Cuantitativa | Numero de unidades
plasmas plasma  fresco congelado | unidades  de | continua
frescos transfundidos durante el | PFC que se
congelados trasplante hepéatico emplearon
transfundidos durante el THO
durante el
THO
NUmero de | Cantidad de unidades de | Cantidad de | Cuantitativa | Numero de unidades
concentrados | concentrados plaguetarios | unidades de CP | continua
plaguetarios transfundidos durante el | que se
transfundidos | trasplante hepéatico emplearon
durante el durante el THO
THO
Numero de | Cantidad de unidades de | Cantidad de | Cuantitativa | NUmero de unidades
crioprecipitado | crioprecipitados transfundidos | unidades  de | continua
s durante el trasplante hepético Crioprecipitado
transfundidos s que se
durante el emplearon
THO durante el THO
Cantidad de | Volumen total de pérdidas | Mililitros de | Cuantitativa | Mililitros
sangrado sanguineas registradas durante | sangre que se | continua
durante el | el procedimiento quirargico perdieron
procedimiento durante el
quirurgico procedimiento
quirurgico.
Hemoglobina Proteina encontrada en el | Nivel de Hb | Cuantitativa | g/dI
interior de los eritrocitos, cuya | obtenido continua
funcién principal es transportar | durante la
el oxigeno de los pulmones para | evaluacion
todos los tejidos del cuerpo prequirdrgica
de los
pacientes
sometidos a
THO
Hematocrito Proporcién de eritrocitos en | Porcentaje de | Cuantitativa | %
sangre total Hto  obtenido | continua
durante la
evaluacion
prequirargica
de los
pacientes
sometidos a
THO
Plaguetas Fragmentos de células muy | Nivel de | Cuantitativa | x10"3/uL
grandes de la médula 6sea que | Plaquetas continua
se llaman  megacariocitos. | obtenido
Ayudan a producir coagulos | durante la
sanguineos para hacer mas | evaluacion
lento el sangrado o frenarlo y | prequirargica
para facilitar la cicatrizacion de | de los
las heridas. pacientes

sometidos a
THO




INR International Normalized Ratio — | Nivel de INR | Cuantitativa | Nidmero arabigo
prequirdrgico forma estandarizada de los | obtenido continua
cambios obtenidos a través | durante la
del tiempo de protrombina evaluacion
prequirdrgica
de los
pacientes
sometidos a
THO
Bilirrubina total | Analisis de sangre que se hace | Nivel de | Cuantitativa | Mg/dI
para medir la cantidad de | Bilirrubina total | continua
bilirrubina en sangre, producto | obtenido
final de la degradacién del grupo | durante la
hem evaluacion
prequirargica
de los
pacientes
sometidos a
THO
Bilirrubina Bilirrubina conjugada por el | Nivel de | Cuantitativa | Mg/dl
indirecta higado, principalmente con el | Bilirrubina continua
acido  glucurénico 'y en | indirecta
pequefios  porcentajes  con | obtenido
glucosa, xilosa, proteinas vy | durante la
sulfatos obteniendo asi | evaluacion
solubilidad en agua prequirargica
de los
pacientes
sometidos a
THO
Bilirrubina Bilirrubina unida a albimina, no | Nivel de | Cuantitativa | Mg/dl
directa conjugada por el higado, e | Bilirrubina continua
insoluble en solventes acuosos | directa
obtenido
durante la
evaluacion
prequirargica
de los
pacientes
sometidos a
THO
Alanino Enzima que pertenece al grupo | Nivel de ALT | Cuantitativa | U/L
aminotransfera | de las transaminasas | obtenido continua
sa 0 aminotransferasas vy se | durante la
encuentra principalmente en las | evaluacion
células del higado, cuya | prequirirgica
elevacion puede ser un signo de | de los
dafio hepético pacientes
sometidos a
THO
Aspartato Enzima aminotransferasa que Nivel de AST | Cuantitativa | U/L
aminotransfera | se encuentra en varios tejidos | obtenido continua
sa del organismo, especialmente | durante la
en corazon, higado y tejido evaluacion
muscular. Se encuentra en | prequirdrgica
cantidades elevadas en el suero | de los




en casos deinfarto agudo de
miocardio, hepatopatia aguda y
de miopatias

pacientes
sometidos a
THO

Fosfatasa Enzima que se produce en los | Nivel de FA | Cuantitativa | U/L
alcalina tejidos 6seo y hepatico y que | obtenido continua
contribuye principalmente al | durante la
manejo de los fosfatos por los | evaluacion
distintos 6rganos del cuerpo prequirdrgica
de los
pacientes
sometidos a
THO
Albimina Proteina que se encuentra en | Nivel de | Cuantitativa | g/dl
gran proporcién en el plasma | albimina continua
sanguineo, siendo la principal | obtenido
proteina de la sangre y a su vez | durante la
la mas abundante en el ser | evaluacion
humano prequirdrgica
de los
pacientes
sometidos a
THO
Creatinina Producto final del metabolismo | Nivel de | Cuantitativa | Mg/dl
de la creatina que se encuentra | Creatinina continua
en el tejido muscular y en la | obtenido
sangre y que se excreta por la | durante la
orina evaluacion
prequirargica
de los
pacientes
sometidos a
THO
BNP Péptido natriurético tipo B | Nivel de BNP | Cuantitativa | Pg/ml
- polipéptido  secretado  por | obtenido continua
los ventriculos cardiacos en durante la
respuesta a un alargamiento | evaluacion
excesivo de las células | prequirirgica
del mdsculo cardiaco de los
pacientes
sometidos a
THO
Fibrinbgeno Proteina que participa en la | Nivel de | Cuantitativa | Mg/dl
formaciéon de coagulos de | Fibrinégeno continua
sangre en el cuerpo. Se elabora | obtenido
en el higado y forma la fibrina durante la
evaluacion
prequirdrgica
de los
pacientes

sometidos a
THO

Manejo estadistico de la informacion

Se empleara estadistica descriptiva: media con desviacion estandar, mediana con rangos intercuartiles,
de acuerdo con las curvas de normalidad de cada variable cuantitativa determinadas por la prueba de




Shapiro-Wilk, segun el caso y frecuencias y porcentajes para las variables cualitativas. Y estadistica
inferencial univariada con prueba de correlacion de Pearson o Spearman de acuerdo con las
caracteristicas de la poblacién y de las variables a relacionar asi como prueba exacta de Fisher para las
variables cualitativas.

Método:

Se incluiran todos los expedientes de pacientes que fueron sometidos a trasplante hepatico ortotépico que
cumplan los criterios de inclusién, del periodo 2013 hasta la fecha actual. Se procedera a buscar los datos
en las notas médicas y las variables de estudio se vaciaran en una hoja de captura de datos y en un
formato en Excel para su posterior analisis.

Aspectos éticos y de Bioseguridad

El riesgo de la investigacion es menor que el minimo de acuerdo con el Reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion para la Salud en el articulo 17, Seccion lll, realizado en poblaciéon no
vulnerable. Los procedimientos propuestos estan de acuerdo con las normas éticas, el reglamento de la
Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud y con la declaracién de Helsinki de 1975
y sus enmiendas, asi como los cédigos y normas internacionales vigentes para las buenas practicas en la
investigacion clinica. Por lo anterior, no se requiere de consentimiento informado, ya que se trata de un
estudio retrospectivo, del cual se usaran solo los datos expuestos en las notas del paciente.

Recursos, financiamiento y factibilidad

Los recursos materiales: hojas blancas, programa Excel, computadora.

Recursos humanos: residente de anestesiologia y adscritos del servicio de anestesiologia del INCMNSZ.
Financiamiento: El hospital cuenta con los recursos necesarios para el estudio.

Factibilidad: Se cuenta con el equipo necesario, el tiempo y la poblacién de pacientes suficiente para poder
realizar el estudio.

Cronograma de actividades

Actividad

Abril

Mayo

Junio | Julio

Agosto  Septiembre | Octubre

Noviembre

Diciembre

Busqueda de
informacion

X

X

X X

X

X

Someter a
comité de
investigacion

Inicio de
captura

Fin del
estudio

Andlisis de los
resultados

Preparacion y
envio de
manuscrito
para
publicacién




Resultados

Se incluyeron 34 pacientes, 17 hombres y 17 mujeres, con una media de edad de 50.2 afios. La
enfermedad hepatica mas frecuente en los pacientes sometidos a THO libres de transfusion fue HCC +
VHC (29.4%). El grupo sanguineo mas frecuente fue O+ (52.9%), El tiempo en lista de espera para el
THO fue de 181.9 dias. La mediana de los niveles de MELD fue de 20 (Tabla 1)

transfusién sanguinea del INCMNSZ.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas de los pacientes sometidos a Trasplante Hepatico Ortotépico libres de

Poblacion

34 pacientes

Edad 50.2+12.4
Sexo
Hombre 17 (50%)
Mujer 17 (50%)
Estatus
Vivo 32 (94.1%)
Muerto 2 (5.9%)
Diagnéstico
Atresia congénita de vias biliares + CBS 1(2.9%)
CBP + HAI 3 (8.8%)
CBP + HCC 1 (2.9%)
HCC + VHC 10 (29.4%)
CEP 1 (2.9%)
CHAN + HCC 1 (2.9%)
Criptogénica 3 (8.8%)
Criptogénica + HCC 2 (5.9%)
HAI 3 (8.8%)
CEP + HAI 1 (2.9%)
HCC + CHAN + VHC 1 (2.9%)
PAF 2 (5.9%)
VHC 4 (11.8%)
Hemangioendotelioma epitelioide 1(2.9%)
Grupo sanguineo
A+ 7 (20.6%)
AB+ 2 (5.9%)
B+ 6 (17.6%)
O- 1 (2.9%)
O+ 18 (52.9%)
indice de masa corporal (kg/m?) 26.3+4
Tiempo en lista de espera para THO (dias) 181.9+173.2
Dias de seguimiento pos-trasplante hepéatico 1648.5 (1095.5-2595)
MELD 20 (13-22)

con rangos intercuartiles (Q1-Q3).

Los resultados se presentan en frecuencias y porcentajes, media con desviacion estandar y mediana

En la tabla 2. Se muestran las caracteristicas de laboratorio de los pacientes sometidos a Trasplante

Hepatico Ortotépico libres de transfusion sanguinea del INCMNSZ.

Tabla 2. Caracteristicas de laboratorio de los pacientes sometidos a Trasplante Hepatico Ortotépico

libres de transfusidn sanguinea del INCMNSZ.

Poblacion
Evaluacion prequirargica
Hemoglobina (mg/dl)
Hematocrito (%)
Plaguetas (x10"3/pL)
INR

34 pacientes

14.1 £ 2.08
415+6
67 (21-343)
1.3 (1-2)




Bilirrubina total (mg/dI) 2.6 (0.3-72.6)
Bilirrubina directa (mg/dl) 0.83 (0.06-51.75)
Bilirrubina indirecta (mg/dl) 1.1 (0.24-20.67)
Alanino aminotransferasa (ALT, U/L) 46.1 (16-558)
Aspartato aminotransferasa (AST, U/L) 85.5 (20-565)
Fosfatasa alcalina (U/L) 153.5 (58-608)
Albumina (g/dl) 3.5+0.72
Creatinina sérica (mg/dl) 0.72 (0.39-1.4)
BNP (pg/mL) 37 (12-114)
Fibrinégeno (mg/dL) 241.14 +112.79
Los resultados se presentan en media con desviacion estandar y mediana con rangos intercuartiles
(Q1-Q3).

En la tabla 3 se muestran las caracteristicas clinicas intraoperatorias de los pacientes sometidos a
Trasplante Hepatico Ortotdpico libres de transfusion sanguinea del INCMNSZ.

Tabla 3. Caracteristicas clinicas intraoperatorias de los pacientes sometidos a Trasplante Hepatico
Ortotdpico libres de transfusién sanguinea del INCMNSZ.

Poblacién 34 pacientes

Tiempo de isquemia fria (h) 7 (5.34-8.66)

Tiempo de isquemia tibia (min) 479 +10.8

Periodo anhepético (min) 55.42 +11.5

Duracion de la cirugia (min) 383.14 + 108.86

Plasma fresco congelado transfundido 1(0-2)

Crioprecipitados transfundidos 0 (0-2)

Concentrados plaquetarios transfundidos 1(0-2)

Sangrado transoperatorio (ml) 951.78 + 515.5

Los resultados se presentan en frecuencias y porcentajes, media con desviacion estandar y mediana
con rangos intercuartiles (Q1-Q3).

Se realizé un analisis de correlacién bivariado de las caracteristicas clinicas y de laboratorio pre e
intraoperatorias de los pacientes sometidos a Trasplante Hepatico Ortotépico libres de transfusion
sanguinea del INCMNSZ y el estatus vivo del paciente. Se encontraron las siguientes correlaciones
significativas estadisticamente: una correlacion negativa baja entre el tiempo de periodo anhepatico y el
estatus vivo al seguimiento postrasplante del paciente sometido a THO, una correlacion positiva
moderada entre la duracion de la cirugia y el estatus vivo y una correlacion baja positiva entre los niveles
de creatinina preoperatorios y el estatus vivo.

Tabla 4. Correlacion de las caracteristicas clinicas y de laboratorio de los pacientes sometidos a

Trasplante Hepéatico Ortotdpico libres de transfusion sanguinea del INCMNSZ y el estatus vivo del
paciente.

Correlacién p
Edad 0.031 0.863
indice de masa corporal* 0.069 0.7
Tiempo de isquemia tibia* -0.232 0.186
Periodo anhepatico* -0.365 0.0347
Duracion de la cirugia* 0.593 0.000"
Sagrado transoperatorio* 0.264 0.132
Hemoglobina* 0.074 0.678
Hematocrito* 0.066 0.7
Albimina* 0.083 0.640




Fibrin6geno* -0.038 0.848
MELD -0.039 0.828
Tiempo de isquemia fria -0.045 0.802
Plasma fresco congelado transfundido -0.014 0.939
Crioprecipitados transfundidos 0.146 0.409
Plaquetas 0.108 0542

INR 0.084 0.638
Bilirrubina total 0.025 0.886
Bilirrubina directa 0.051 0.775
Bilirrubina indirecta 0.057 0.747

ALT -0.312 0.072

AST -0.191 0.279
Fosfatasa alcalina -0.166 0.349
Creatinina 0.357 0.038"
BNP 0.146 0.448
*Rho de Pearson **Rho de Spearman. *p < 0.05.

Discusion

El trasplante hepatico ortotépico (THO) es el tratamiento de eleccidn para la insuficiencia hepatica terminal,
aguda o crénica, y para algunos tipos de tumores. Sin embargo, continda siendo un procedimiento
complejo (1,2).

La pérdida sanguinea durante el THO representa un problema serio (8). El resangrado es la principal causa
de reintervencion posterior a cirugia de THO. Por lo que es importante conocer el manejo de la
coagulopatia en el paciente cirrgtico, asi como identificar a los pacientes con alto riesgo de hemorragia
intraoperatoria (2,5).

La transfusién de productos sanguineos en el trasplante hepatico ortotépico (THO), se ha relacionado a
un pobre prondstico, con un incremento de morbilidad y mortalidad postrasplante (10).

Steib y cols, realizaron un estudio retrospectivo para identificar los factores asociados con la gran pérdida
sanguinea durante el trasplante hepético de los pacientes con enfermedad hepatica crénica y en estadio
terminal. Valoraron a 410 pacientes. Reportaron que el grupo de pacientes que requirieron 12 unidades de
hemoderivados 0 mas para mantener Hb >/= 10 g/dL tenian mayor severidad de la enfermedad hepatica,
cirugia abdominal previa, uso de bypass veno-venoso y poca experiencia quirdrgica en el THO. Ademas,
presentaron mayor alteracion del hemograma antes de la cirugia. Con el analisis multivariable, se
encontraron las siguientes variables independientes asociadas con pérdida sanguinea: hemoglobina,
productos de degradacion de fibrina y cirugia de abdomen superior (5). En nuestro estudio, los pacientes
evaluados no fueron transfundidos con concentrados eritrocitarios, observandose que a diferencia de los
presentado por Steib y cols, los valores del hemograma y quimica sanguinea no presentan tanta alteracion
de sus parametros; destaca los niveles de plaquetas disminuidos en estos pacientes libres de transfusion
sanguinea, los cuales no presentaron asociacion alguna con la disminucion del estatus de vivo en nuestro
estudio, lo cual se presentd en mas del 90%, lo cual indica que los pacientes que no son transfundidos con
concentrados eritrocitarios presentan menor mortalidad.

Yokoyama y cols, describieron las caracteristicas de 645 pacientes, de manera retrospectiva, que
recibieron o no transfusién con hemoderivados. 71% fueron hombres, con una mediana de edad de 55
afios (46-61), con un IMC de 26 (23-29) kg/m?, una media de MELD score de 29 (24-31), con las siguientes
patologias hepaticas para el THO: 36.5% Cirrosis relacionada a Virus de hepatitis C, Cirrosis debida a
otras causas (33.5%), Enfermedades metabdlicas (5%), miscelaneas (5%), disfuncion primaria (2.8%),



enfermedades autoinmunes (9.3%), complicaciones vasculares (5.6%), hepatitis fulminante (2.5%), con la
presencia concomitante de carcinoma hepatocelular en el 30.2%. Las caracteristicas en el intraoperatorio
de estos pacientes fueron: tiempo de isquemia tibia de 40 minutos (35-45), tiempo de isquemia fria de 8
horas (6.8-9.4), con un total de transfusiones requeridas de: 0 unidades 225 pacientes (43%), 1-2 unidades
144 pacientes (24%), 3-5 unidades 102 pacientes (17%), 6 0 mas unidades 90 pacientes (15%), con una
mediana de estancia hospitalaria de 12 dias (8-22) (10). Al igual que este estudio, la edad, el indice de
masa corporal y el MELD score fueron similares en la poblacién libre de transfusién sanguinea. También,
la causa que llevé a los pacientes a falla hepatica mas frecuente fue por virus de hepatitis C; sin embargo,
nuestros pacientes presentaron mayor porcentaje de carcinoma hepatocelular por este virus que lo
reportado por Yokoyama, donde lo mas frecuente fue la cirrosis por VHC. Las caracteristicas
intraoperatorias con respecto a los tiempos de isquemia tibia, fria y periodo anhepatico también fueron
similares; sin embargo, nosotros encontramos una asociacion significativa negativa baja entre el tiempo
de periodo anhepético y el estatus vivo de nuestros pacientes. Con respecto a la transfusion de otros
hemoderivados, nuestros pacientes no requirieron mas alla de 2 Unidades de plasma fresco congelado,
crioprecipitados o concentrados plaquetarios en el intraoperatorio, ya que tuvieron menos sangrado
durante el acto quirdrgico que lo que se ha reportado que presentaron los pacientes que requirieron
transfusiones de sangre.

Marieke y cols, realizaron un estudio para evaluar el impacto de la transfusidn de diferentes hemoderivados
durante el THO. Se evaluaron 29 variables, entre ellas la transfusion de productos sanguineas, entre 433
pacientes adultos que fueron sometidos a THO, entre 1989 y 2004. Se observé un decremento del uso de
transfusién sanguinea intraoperatoria de 100% en el periodo del 1989 a 1996, a 74% de 1997-2004. La
indicacion de trasplante hepatico, la transfusién con concentrados plaquetarios y con paquetes globulares,
fueron predictores de supervivencia a un afio significativos estadisticamente. Ademas, la supervivencia
también se relacioné con las dosis de hemoderivados transfundidos: HR de 1.377 por unidad de plaquetas
transfundida (p=0.01) y de 1.057 por unidad de paquetes globulares transfundidos (p=0.001) (10). Nosotros
no encontramos asociacion alguna con el tipo de hemoderivado, diferente de los concentrados
eritrocitarios, y la mortalidad de nuestra poblacion.

Ramos y cols, realizaron un estudio retrospectivo para determinar la necesidad de transfusién sanguinea
durante el THO y confirmar la importancia de la transfusién sanguinea intraoperatoria como un factor
prondstico independiente para el resultado postquirdrgico; ademas, se tratdé de identificar las variables
Utiles para la identificacién de los pacientes con mayor probabilidad de requerir transfusién intraoperatoria
e identificar medidas para reducir la necesidad de transfusion. Se incluyeron 122 pacientes, de los cuales
42 (34%) no requirieron de transfusion intraoperatoria, los cuales presentaron una media de edad de 54
+/- 12 afios, 69% fueron hombres y 31% mujeres, con respecto al diagndstico de la alteracion hepatica,
23.8% presentaron cirrosis, 50% carcinoma hepatocelular, 7.1% colestasis, 2.4% fueron reintervenidos
para el THO y 16.7% presentaron otros diagnosticos; ademas, 16.7% tuvieron el antecedente de cirugia
abdominal previa, niveles de Hb prequirdrgica (g/dL)13 +/- 1.6, hematocrito prequirdrgico de 38 +/- 4%,
nivel plaquetario de 106 +/- 68 x10%L, INR 1.15 +/- 0.17, Fibrindgeno 312 +/- 100 mg/dL y creatinina sérica
prequirdrgica de 0.92 +/- 0.15 mg/dL. Dentro de los resultados se encontro que la transfusion de mas de 3
unidades de concentrados eritrocitarios fue la Unica variable significativa estadisticamente asociada con
una estancia intrahospitalaria prolongada. La transfusion de mas de 6 paquetes globulares se asocié a
mayor mortalidad (p = 008; RR, 4.93; 1C95%: 15-15.9); sin embargo, el nivel de Hb preoperatoria fue el
Unico parametro asociado a la necesidad de transfusién sanguineo de 1 o mas PG. También reportaron
gue incluso la necesidad de transfusion moderada se asocia con una estancia intrahospitalaria mas
prolongada y la transfusion de mas de 6 paquetes globulares se asocia con una disminucion en la
supervivencia postquirdrgica. La normalizacion de los niveles de Hb preoperatoria y el reemplazo del shunt
portosistémico intraoperatorio disminuyeron la necesidad de transfusion sanguinea durante el
procedimiento quirdrgico (15). Nuestro estudio concuerda en la edad, caracteristicas clinicas y de
laboratorio prequirdrgicas similares al estudio de Ramos y cols. Nuestra tasa de hepatocarcinoma fue
menor que lo que reportaron en el estudio previo. Ademas, tampoco presentamos relacion entre el tipo de
hemoderivado y la mortalidad de los pacientes libres de transfusion de paquetes globulares.

Boin y cols, realizaron un estudio con el objetivo de verificar la tasa de supervivencia y determinar los
factores de riesgo para muerte de los pacientes sometidos a THO que recibieron transfusion masiva



intraoperatoria, en el periodo de 2004 a 2006. En total se estudiaron 232 pacientes, los cuales se
distribuyeron de acuerdo con sus requerimientos sanguineos, (principalmente mas de 6 unidades
transfundidas). Se encontré que los pacientes con transfusidon masiva de hemoderivados presentaron
niveles de MELD score mayores (19 vs 17; p=0.02), mayor tiempo de isquemia tibia (70.7 vs 56.4
minutos; p<0.001) y tiempo quirtrgico mayor (584.6 vs 503.4; p <0.05) que los pacientes sin transfusion
masiva (16). Nosotros encontramos una correlacion negativa baja entre el periodo anhepatico y el
estatus de vivo al seguimiento postrasplante del paciente sometido a THO y una correlacién positiva
moderada entre la duracion de la cirugia y el estatus de vivo. A diferencia con el estudio de Boin y cols,
los pacientes que no requirieron transfusion sanguinea presentaron una mayor duracion de la cirugia.

Conclusiones

Las caracteristicas pre e intraoperatorias de los pacientes libres de transfusion de paquetes globulares
sometidos a THO son similares a lo reportado en la literatura. No encontramos asociacion estadisticamente
significativa entre la transfusién de los otros componentes sanguineos y el estatus de vivo. Se encontré
gue a menor tiempo de periodo anhepatico y mayor duracién de la cirugia, menor mortalidad presentan
los pacientes.
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Anexos
1. Gréficas

Grafica 1. Diagnostico de los pacientes sometidos a THO libres de transfusion sanguinea
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Grafica 2. Grupo sanguineo de los pacientes sometidos a THO libres de transfusion
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