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1. RESUMEN  
 
Antecedentes: la transfusión sanguínea es uno de los procedimientos más 

utilizados en la práctica clínica y su seguridad es un tema relevante que ha sido 

abordado por la mayoría de los centros investigativos de prestigio internacional. La 

seguridad en la transfusión sanguínea ha sido ampliamente estudiada, desde los 

factores de riesgo asociados a la transfusión de sangre y sus determinantes, hasta 

la evaluación de diversas estrategias en distintas etapas del proceso transfusional 

encaminadas a la prevención de posibles complicaciones. Existen discrepancias en 

cuanto a la efectividad y seguridad de las estrategias que se llevan a cabo para 

garantizar la seguridad de los pacientes que se someten, específicamente, a una 

transfusión sanguínea de concentrados de glóbulos rojos (CGR); por lo que resulta 

necesario profundizar y analizar la evidencia actual en este tema prioritario para la 

salud pública. 
 

Objetivo General: Evaluar la calidad de las evidencias científicas en relación con 

las estrategias utilizadas para la prevención de las reacciones adversas asociadas 

a la transfusión de CGR. 

 

Objetivos Específicos:  
 
- Evaluar la efectividad de la leucorreducción como estrategia para la prevención 

de reacciones adversas asociadas a la transfusión de CGR. 

- Evaluar la efectividad de la leucorreducción como estrategia para la prevención 

de reacciones adversas asociadas a la transfusión de concentrados de glóbulos 

rojos específicamente en pacientes sometidos a procedimientos quirúrgicos 

cardiovasculares mayores. 

- Evaluar la calidad de las guías de práctica clínica (GPCs) disponibles que 

incluyan recomendaciones basadas en evidencia sobre las estrategias para la 

prevención de reacciones adversas relacionadas con la transfusión de 
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concentrados de glóbulos rojos, específicamente relacionadas con el umbral de 

transfusión. 

 
Métodos: Se desarrollaron tres trabajos de investigación cuyos diseños 

consistieron en revisiones sistemáticas de la literatura científica. El primero, evaluó 

la efectividad y seguridad de la transfusión de CGR leucorreducidos versus CGR no 

leucorreducidos. El segundo trabajo, evaluó la efectividad y seguridad de la 

transfusión de CGR leucorreducidos versus no leucorreducidos en pacientes 

sometidos a procedimientos de cirugía mayor cardiovascular. El tercer trabajo 

corresponde a una evaluación crítica de las GPCs que abordaron recomendaciones 

sobre transfusión de CGR con el instrumento AGREE II, y en el mismo trabajo se 

realizó un mapeo de la evidencia científica sobre el umbral de hemoglobina 

necesario para transfundir a un paciente en la práctica clínica. Adicionalmente, se 

realizó una revisión sistemática (RS) con metanálisis sobre el efecto del 

almacenamiento prolongado de concentrados de glóbulos rojos antes de la 

trasfusión (Anexo 1) 

 
Resultados:  
 
1.-  A través de una SR que incluyó trece ensayos clínicos aleatorizados (ECA) que 

cumplieron con los criterios de elegibilidad, encontramos evidencia poco clara 

respecto a la efectividad de la transfusión de concentrados de glóbulos rojos 

leucorreducidos versus concentrados de glóbulos rojos no leucorreducidos para 

evitar: 1.- Daño agudo pulmonar asociado a la transfusión (TRALI por sus siglas en 

inglés), resultado obtenido a partir de un ECA que reportó datos de 1864 pacientes; 

2.- Muerte por cualquier causa: resultado obtenido a partir de nueve ECAs que 

reportaron datos de 6485 pacientes; 3.-Infección por cualquier causa: obteniendo a 

partir de diez ECAs que reportaron datos de 6709 pacientes; 4.- Eventos adversos: 

el único evento adverso reportado fue fiebre y el resultado obtenido fue a partir de 

dos ECAs que reportaron datos de 634 pacientes. El análisis secuencial de los 

ensayos (TSA por sus siglas en inglés) determina que el tamaño de la muestra 
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obtenido para estos desenlaces no fue suficiente para evitar errores tipo I y II en las 

estimaciones, lo que indica la necesidad de conducir un número mayor de ECAs 

sobre este tema para obtener resultados más confiables. La calidad de la evidencia 

fue baja y muy baja para estos desenlaces. 

 

2.-  A través de una SR con metanálisis se encontró siete ECAs que cumplieron con 

los criterios de elegibilidad, encontramos evidencia clara respecto a la efectividad 

de la transfusión de concentrados de glóbulos rojos leucorreducidos versus 

concentrados de glóbulos rojos no leucorreducidos en pacientes sometidos a 

procedimientos de cirugía mayor cardiovascular para evitar: 1.- Muerte por cualquier 

causa: resultado obtenido a partir de siete ECAs que reportaron datos de 2771 

pacientes; 2.-Infección por cualquier causa: resultado obtenido a partir de seis ECAs 

que reportaron datos de 1852 participantes. El TSA determina que el tamaño de la 

muestra obtenido para estos desenlaces fue suficiente para evitar errores tipo I y II 

en las estimaciones, es decir no hay necesidad de conducir un número mayor de 

ECAs sobre este tema para obtener resultados más confiables. La calidad de la 

evidencia para estos desenlaces fue “moderada”. 

 

3.- En cuanto a la calidad de las GPCs sobre transfusión de concentrados de 

glóbulos rojos, solamente 3 de 16 GPCs fueron recomendadas por los evaluadores, 

debido a problemas en los diferentes dominios evaluados en el instrumento AGREE 

II. Los resultados (media ± DS) obtenidos en los distintos campos evaluados fueron: 

Alcance y objetivo (59.4% ± 19.8%), participación de los implicados (43.2% ± 

22.6%), rigor en la elaboración (50% ± 25%), claridad de la presentación (74.4% ± 

12.6%), aplicabilidad (19.4% ± 18.8%) e independencia editorial (41% ± 30%). Siete 

GPCs recomendaron una estrategia restrictiva para la transfusión de concentrados 

de glóbulos rojos; cuatro GPCs consideraron que una transfusión de concentrados 

de glóbulos rojos segura debería ser prescrita de acuerdo con el valor de 

hemoglobina de 7 g/dL; ocho GPCs no proporcionaron recomendaciones sobre el 

umbral hemoglobina necesaria para realizar transfusiones de concentrados de 
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glóbulos rojos, ya que mencionaron que estas transfusiones no deberían ser 

prescritas de acuerdo con el valor de hemoglobina únicamente. 

 
Conclusiones:  
 

1. No hay evidencia clara para apoyar o rechazar el uso rutinario de la 

transfusión de concentrados de glóbulos rojos leucorreducidos en todos los 

pacientes que requieren transfusión como estrategia para la prevención de 

reacciones adversas. La calidad de la evidencia es baja o muy baja, por lo 

que, se necesita más evidencia antes de poder llegar a una conclusión 

definitiva. 

 

2. Encontramos evidencia que apoya el uso rutinario de leucorreducción 

exclusivamente en pacientes sometidos a un procedimiento quirúrgico 

cardiovascular importante y que requieren de transfusión de concentrados de 

glóbulos rojos para prevenir la muerte y la infección. En el caso de infección, 

las pruebas deben considerarse suficientes y concluyentes y, por lo tanto, 

indican que no se requiere de ensayos clínicos adicionales para demostrar 

su efectividad y seguridad. 

 

3. La calidad de las GPCs que abordan la transfusión de concentrados de 

glóbulos rojos publicados a 2016 es heterogénea en aspectos 

metodológicos, sus recomendaciones, la aplicabilidad e independencia 

editorial. Aunque similares en contenido, varían ampliamente en términos de 

la valoración de la calidad de la evidencia por las serias deficiencias 

encontradas y la confianza en la implementación de estas en el contexto 

clínico. Las recomendaciones sobre el umbral de hemoglobina para 

transfundir concentrados de glóbulos rojos fueron heterogéneas entre las 

guías. Se necesitan mayores esfuerzos para proporcionar GPCs de alta 

calidad en la práctica clínica en relación con la transfusión de concentrados 

de glóbulos rojos. 
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1.2. Abstract  
 

Background: blood transfusion is a common procedure applied in clinical practice, 

and the safety of this procedure constitutes a relevant research topic that has been 

studied by the most prestigious research centres around the world. Several studies 

on the safety of blood transfusion have focused on the risk factors associated with 

blood transfusion and its determinants, while others have addressed the evaluation 

of strategies for preventing possible complications at different stages of blood 

transfusion. There is disagreement in terms of the safety and effectivity levels 

required to guarantee overall patients’ safety when they receive transfusion of 

packed red blood cells (PRBCs). Therefore, it is necessary to analyse current 

evidence in this relevant topic for public health.  

 

Objective: to evaluate the quality of scientific evidence in relation to the strategies 

used to improve the safety of PRBCs transfusion in clinical practice. 

 

Specific objectives:  
- To assess the effects of leukoreduction, which is used as a strategy for the 

prevention of adverse reactions associated with the transfusion of PRBCs. 

- To evaluate the effects of leukoreduction, which is used as a strategy for the 

prevention of adverse reactions associated with the transfusion of PRBCs in 

patients undergoing major cardiovascular surgical procedures. 

- To assess the quality of available clinical practice guidelines (CPGs) that 

include evidence-based recommendations on strategies for preventing 

adverse reactions related to transfusion of PRBCs.  

 
Methods: This paper includes four studies (systematic reviews) that systematically 

assess the evidence related to PRBCs transfusion. The first study evaluated the 

safety and effectivity of the transfusion of leukoreduced PRBCs versus non- 

leukoreduced PRBCs. The second study evaluated the effectivity and safety of the 

transfusion of leukoreduced PRBCs versus non- leukoreduced PRBCs in 



17 
 

cardiovascular surgery patients. The third study involves a critical appraisal of 

clinical practice guidelines (CPGs) about recommendations of PRBCs transfusion; 

this critical appraisal was performed by using the AGREE II tool. A mapping of 

evidence of the transfusion threshold needed in the clinical practice was also 

performed as part of this study. The fourth study (Annex I) is a systematic review 

with meta-analysis that evaluates the effects of prolonged storage of PRBCs 

before transfusion. 
 
Results:  
1) Unclear evidence regarding the effects of leukoreduced PRBCs transfusion vs 

non-leukoreduced PRBCs transfusion was found according to a systematic review 

that included 13 eligible studies. The effects of these interventions were focused on 

avoiding: a. Transfusion Related Acute Lung Injury (TRAIL) according to one study 

reporting 1864 patients; b. Death from any cause: according to nine clinical trials 

which reported data from 6485 patients; c. Infection from any cause: as reported by 

10 clinical trials that included 6709 patients; d. Adverse events: fever was the only 

reported adverse event according to two clinical trials that included 634 patients. 

From the Trial Sequential Analysis (TSA) that was performed, it was found that the 

sample size calculated for these outcomes was not enough to avoid type I and type 

II errors in the estimates. The quality of evidence for these outcomes was considered 

low to very low.  

 

2) According to a systematic review and meta-analysis that included seven eligible 

studies, there was clear evidence on the effects of leukoreduced PRBCs transfusion 

vs non-leukoreduced PRBCs transfusion in cardiovascular surgery patients. The 

effects of these interventions were focused on avoiding a. Death form any cause: 

obtained from seven clinical trials that reported data from 2771 patients; b. Infection 

from any cause: as reported by six clinical trials that reported data from 1852 

patients. The TSA showed that the sample size calculated for these outcomes was 

not enough to avoid type I and type II errors in the estimates. The quality of evidence 

for these outcomes was moderate.  
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3) After evaluating the quality of CPGs about the transfusion of PRBCs, only three 

out of 16 CPGs were recommended. Results (mean ± SD) obtained from the 

domains that were evaluated include: Scope and Purpose (59.4% ± 19.8%), 

Stakeholder Involvement (43.2% ± 22.6%); Rigor of Development (50% ± 25%); 

Clarity of Presentation (74.4% ± 12.6%); Applicability (19.4% ± 18.8%); Editorial 

Independence (41% ± 30%). Seven CPGs recommended a limited strategy for 

PRBCs transfusion; four CPGs considered that a safe PRBCs transfusion should be 

prescribed according to a haemoglobin threshold of 7 g/dL. Eight CPGs did not 

provide recommendations on the threshold of haemoglobin needed to perform 

PRBCs transfusion since they mentioned that PRBCs transfusion should not be only 

prescribed according to the threshold of haemoglobin. 

 

Conclusions:  
 

1. There is not enough evidence to support or reject the regular application of 

PRBCs leukoreduction in all patients who require blood transfusion as a strategy 

to prevent adverse reactions. The quality of evidence is low to very low; therefore, 

more evidence is needed before making final conclusions.  

2. We found evidence regarding the regular application of leukoreduction, 

specifically in patients who have been through important cardiovascular 

procedures, and who require PRBCs transfusion to prevent infection and death. 

This available evidence regarding the prevention of infection was enough to 

conclude that no further clinical trials are required to prove the effectiveness and 

safety of leukoreduction.  

3. CPGs addressing PRBCs transfusion and published in 2016, presented 

heterogeneous quality in terms of methodology (recommendations, clinical 

applicability and editorial independence). Although the included CPGs had 

similar content, they presented discrepancies in regard to the quality evaluation 

of available evidence and in regard to their implementation in clinical settings. 

Recommendations about haemoglobin’s threshold for PRBCs transfusion were 
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heterogeneous among guidelines. Further efforts are needed to generate high-

quality CPGs in terms of PRBCs transfusion in clinical practice.  
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2.  INTRODUCCIÓN  

2.1. Anemia  
 

La hemoglobina (Hb) contenida en los concentrados de glóbulos rojos, que se 

encuentran en la sangre, es esencial para el transporte de oxígeno. La 

Organización Mundial de la Salud (OMS) define la anemia como una 

concentración de Hb inferior a 13 g / dL en hombres e inferior a 12 g / dL en 

mujeres no embarazadas, y la describe como un estado clínico en el que se 

altera el transporte de oxígeno y puede producirse hipoxia tisular (1). La anemia 

no tiene una causa única, es la consecuencia de una variedad de factores. En 

los países de altos ingresos, la prevalencia general de anemia se estima en un 

10% (2); sin embargo, esta cifra varía significativamente con los perfiles 

demográficos y los patrones de diagnóstico de comorbilidades (2,3). Los niños y 

los adultos mayores son los más comúnmente afectados por la anemia, 

alrededor del 90% de los recién nacidos prematuros con peso al nacer por 

debajo de 1.0 kg tienen anemia (4). En personas de mayor edad, las tasas 

vuelven a aumentar, en gran parte debido a la creciente incidencia de 

diagnóstico de comorbilidades.  

 

La etiología de la anemia se puede dividir en procesos de enfermedad que 

perjudican la producción de glóbulos rojos y en procesos en los que se altera la 

vida media de los glóbulos rojos. En el primer grupo, son comunes ciertos 

trastornos tales como la disfunción medular adquiridos o iatrogénicos, la 

deficiencia nutricional y los procesos impulsados por citoquinas, y la anemia 

debida a enfermedad crónica. Mientras que el último grupo incluye procesos 

patológicos tales como el sangrado patológico y la hemólisis inmune. Cuando se 

produce una anemia grave, se requiere una corrección rápida, en estos casos, 

la transfusión de sangre es el único tratamiento viable capaz de restaurar la 

oxigenación del tejido. 
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2.2. Transfusión de Sangre  
 
La transfusión de sangre se refiere a la infusión de concentrados de glóbulos 

rojos en un paciente para restaurar la oxigenación tisular y abordar afecciones 

agudas potencialmente mortales que puedan afectar la salud; en general, sus 

efectos a largo plazo tienden a ser de importancia secundaria (5). Esta infusión 

de formas solubles y asociadas a las células puede ser de eritrocitos, leucocitos 

y plaquetas (6).   

A pesar de sus efectos beneficiosos, la transfusión de sangre se asocia también 

con un mayor riesgo de eventos adversos infecciosos y no infecciosos (7–9). La 

incidencia de reacciones no infecciosas a las transfusiones es mayor que la de 

las complicaciones infecciosas. La mortalidad asociada con los riesgos no 

infecciosos también es significativamente mayor y representa entre el 87% y 

100% de las complicaciones mortales por transfusiones (10). 

 

Los principales eventos adversos no infecciosos para el paciente son: la lesión 

pulmonar aguda relacionada con TRALI, que se considera la complicación no 

infecciosa más grave (11–13); la reacción febril no hemolítica a la transfusión 

(FNHTR por sus siglas en inglés) (14–16); y las reacciones alérgicas (17). 

Frecuente son la enfermedad “injerto versus huésped” asociada con la 

transfusión (TA-GVHD por sus siglas en inglés) (16,18,19), y la transfusión 

relacionada con un efecto en la inmunomodulación (TRIM por sus siglas en 

inglés) (20). 

 

2.3. Transfusión de Glóbulos Rojos  
 
El concentrados de glóbulos rojos ha sido un tratamiento común para la anemia 

desde la década de 1990 (21), la cual aún se practica ampliamente. Cada año, 

en el Reino Unido, se emiten alrededor de 1,7 millones de unidades de 

concentrados de glóbulos rojos (22). Esto equivale a una transfusión de 
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aproximadamente 36 unidades por cada 1000 habitantes por año, la cual es una 

cifra muy similar a la de otros países de ingresos altos (20,22). Es sorprendente, 

para una intervención tan generalizada, que una RS reciente concluya que faltan 

datos de ECAs rigurosos para respaldar los beneficios de muchas prácticas de 

transfusión actuales (23). De hecho, la evidencia obtenida de los ECAs indica 

poco o ningún beneficio de la transfusión de glóbulos rojos en los umbrales de 

concentración de hemoglobina del receptor más altos (comúnmente 

denominadas políticas "liberales" para la transfusión de glóbulos rojos) (24,25) 

 

Las transfusiones de concentrados de glóbulos rojos también están asociadas 

con algunos riesgos ya descritos (26), tales como la contaminación bacteriana y 

viral, así como las reacciones alérgicas. El “Serious Hazards of Transfusion“ 

(SHOT) es un esquema de hemovigilancia del Reino Unido que determinó que 

el riesgo de morbilidad relacionado con la transfusión fue de 63.5 por cada millón 

de componentes sanguíneos emitidos (27). Entre estos riesgos se encuentra el 

riesgo potencial del almacenamiento prolongado de concentrados de glóbulos 

rojos (28). Por lo tanto, las GPCs actualmente promueven políticas más 

restrictivas para la transfusión de concentrados de glóbulos rojos en varios 

entornos clínicos (25,29). A pesar de esto, la transfusión de concentrados de 

glóbulos rojos sigue siendo una intervención muy frecuente; por ejemplo, 

mientras que hasta el 60% de los pacientes ingresados en unidades de cuidados 

críticos (ICU por sus siglas en inglés) desarrollan anemia (30,31), solo del 10% 

al 15% tienen un historial de esta enfermedad crónica antes del ingreso en la 

ICU. Si no se interviniera con una transfusión de concentrados de glóbulos rojos, 

los valores de hemoglobina generalmente disminuirían en alrededor de 0.5 g / 

dL / día durante una enfermedad crítica por varias razones que incluyen una 

enfermedad inflamatoria asociada con enfermedad aguda, hemodiálisis, 

comorbilidades, sangrado y flebotomía (32). Como resultado, entre el 20% y el 

50% de los pacientes en estado crítico reciben una transfusión de concentrados 

de glóbulos rojos, especialmente aquellos con insuficiencia orgánica múltiple. 
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Alrededor del 8% al 10% del suministro de sangre del Reino Unido se transfunde 

a los pacientes en ICU. 

La transfusión de sangre es costosa, los costos directos de cada bolsa 

recolectada de concentrados de glóbulos rojos no son cercanos a los costos 

usualmente relacionados con la práctica hospitalaria de bancos de sangre y la 

administración segura de pacientes. En el 2008, el pago promedio de una unidad 

de concentrados de glóbulos rojos leucorreducidos en los EE. UU. fue de USD 

223 (33). Sin embargo, si se consideran los costos de administración, así como 

los gastos de adquisición de la transferencia de concentrados de glóbulos rojos, 

el costo estimado derivado de cuatro hospitales de EE. UU. Y de Europa 

aumenta a USD 761 por unidad (desviación estándar +/- USD 294) (33). 

2.4. Estrategias para la prevención de reacciones adversas  
 
La principal opción de tratamiento para elevar rápidamente la concentración de 

Hb en pacientes con anemia sigue siendo la transfusión de concentrados de 

glóbulos rojos. Los concentrados de glóbulos rojos para transfusión se recogen 

de la donación de sangre total que posteriormente se centrifuga para concentrar 

las células, antes de agregar el anticoagulante y las soluciones de 

almacenamiento. Sin embargo, existen riesgos conocidos asociados a la 

transfusión de sangre, al igual que con cualquier intervención médica.  

 

En los países con un suministro de sangre bien regulado, la seguridad de la 

transfusión alogénica de concentrados de glóbulos rojos ha mejorado 

considerablemente en los últimos 30 años, y los riesgos generales son muy 

bajos. Por ejemplo, en los EE. UU. el riesgo estimado por unidad de VIH es 1: 

1,467,000 (34); para el virus de la hepatitis C (VHC), 1: 1,149,000 (34); y para el 

virus de la hepatitis B (VHB), 1: 282,000 a 1: 357,000 (35). Esto se debió 

principalmente a mejoras en las políticas de detección de sangre de los donantes 

y a la implementación de medidas de control de calidad más estrictas (36). En 

los países de escasos recursos, el suministro de sangre es inadecuado y puede 
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que no sea seguro porque a menudo no se realizan pruebas para detectar virus 

o patógenos. Las donaciones de sangre en 39 países no se analizan de manera 

rutinaria para detectar infecciones transmisibles por transfusión que incluyen el 

VIH, la hepatitis B, la hepatitis C y la sífilis (37). En 40 países, menos del 25% 

del suministro de sangre se obtiene de donadores de sangre no remunerados 

voluntarios, y la mayoría proviene de donantes de sangre familiares o pagados 

(37). La prevalencia del VIH de las donaciones de sangre en los países de bajos 

ingresos es del 2,3% en comparación con el 0,001% en los países de altos 

ingresos (37).  

 

Se han descrito otros riesgos generales de transfusión (aunque tal vez no han 

sido tan difundidos) e incluyen reacciones agudas a la transfusión, sobrecarga 

de volumen, contaminación bacteriana, infección por patógenos transmitidos por 

la sangre nueva y lesión pulmonar aguda relacionada con la transfusión (38,39). 

Otros efectos adversos posibles incluyen la pérdida de la producción de óxido 

nítrico en los concentrados de glóbulos rojos, que se cree que induce la 

vasodilatación local y efectos inmunomoduladores o proinflamatorias variables 

de diferentes productos celulares en los concentrados de glóbulos rojos. En 

general, estos efectos dañinos de las transfusiones de concentrados de glóbulos 

rojos pueden manifestarse como un aumento de los riesgos de infecciones o 

eventos cardiovasculares, incluido el infarto de miocardio o el accidente 

cerebrovascular en los hospitales.  

 

Existe también la preocupación de que el prolongado almacenamiento de 

concentrados de glóbulos rojos también pueda hacerlos menos eficaces y 

potencialmente dañinos. Sin embargo, los ensayos recientes no han demostrado 

daño clínico a la sangre almacenada durante aproximadamente 21 a 28 días en 

comparación con menos de siete a 10 días (40–43). 
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2.5. Leucorreducción 
 
La transfusión de concentrados de glóbulos rojos con reducción de los leucocitos 

es uno de los enfoques más utilizados para la reducción de las complicaciones 

propias de la terapia transfusional (15,44,45). Los leucocitos (WBC por sus siglas 

en inglés) en los componentes sanguíneos pueden mediar las reacciones 

febriles a las transfusiones, estimular la aloinmunización de antígenos de 

leucocitos humanos (ALH) en los receptores de transfusiones y transmitir 

algunos agentes patógenos asociados con las células como el citomegalovirus 

(CMV). Por lo tanto, es aconsejable eliminar los WBC de los componentes 

sanguíneos transfundidles (46). La tabla 1 muestra las definiciones de reacción 

no infecciosa a la transfusión relacionada con los WBC. 

 

La leucorreducción es un proceso que permite reducir los leucocitos de forma 

intencional en los concentrados de glóbulos rojos para reducir el riesgo de 

reacciones adversas. Este proceso reduce intencionalmente los glóbulos 

blancos en casi 99.99% de los concentrados de glóbulos rojos (47). Existen 

muchos métodos para llevar a cabo la leucorreducción, sin embargo, 

actualmente este proceso se lo realiza utilizando filtros de leucorreducción 

selectiva (46). De acuerdo con la Agencia de control de Drogas y Alimentos de 

los Estados Unidos (FDA por sus siglas en inglés), los concentrados de glóbulos 

rojos reducidos de WBC contienen menos de 5 × 10 ^ -6 WBC / unidad y al 

menos el 85% de los concentrados de glóbulos rojos originales (46), y de 

acuerdo al “agreement with the Council of Europe” menos de 1 × 10 ^ -6 WBC 

total / unidad. En general, la mayoría de los procesos de reducción de WBC de 

concentrados de glóbulos rojos se realizan en los centros de recolección de 

sangre en los primeros días después de la recolección (46). 

 

Leucorreducción en pacientes con trauma. - La reducción de WBC en pacientes 

con trauma que requieren transfusión es una necesidad para el tratamiento 

exitoso de su condición. Sin embargo, no está claro si la leucorreducción en 
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concentrados de glóbulos rojos es el mejor método para proporcionar 

hemoderivados a pacientes con trauma (48–50). Los estudios retrospectivos han 

mostrado una reducción en las complicaciones infecciosas en pacientes 

transfundidos con sangre alogénica leucorreducida; este efecto parece ser más 

evidente en pacientes que reciben transfusiones masivas (> 6 unidades de 

concentrados de glóbulos rojos) (51). 

Leucorreducción en pacientes sometidos a cirugía.- Varios estudios se han 

centrado en las ventajas de la reducción de WBC de los concentrados de 

glóbulos rojos para la transfusión en pacientes sometidos a cirugía cardíaca o a 

cirugía mayor (52–57); también se reportan estudios en cirugía colorrectal 

(53,58–62); cirugía gastrointestinal (53,56,63); y trasplante de riñón (64–66). Sin 

embargo, algunos de los hallazgos de estos ensayos publicados se consideran 

controversiales y contradictorios. Además, este enfoque se ha contrastado en 

pacientes con SIDA; pero, no queda claro si esta alternativa corresponde a una 

estrategia beneficiosa en esta población (67). 

 

Tabla 1. Reacciones adversas no infecciosas relacionadas a la transfusión. 

Términos Definiciones Referencias 

Reacciones 
alérgicas 

Las reacciones alérgicas son probablemente 

las más frecuentes, ya que ocurren en 1 a 

2% de todas las reacciones que se producen 

después de la transfusión. Los síntomas 

varían desde prurito local o difuso, urticaria, 

eritema y enrojecimiento cutáneo, hasta 

reacciones alérgicas anafilácticas que 

ocurren a los pocos minutos de la 

transfusión. Las reacciones anafilactoides se 

encuentran entre los dos extremos del 

espectro. Las reacciones alérgicas no 

complicadas se asocian con un aumento de 

la histamina (aumento durante el 

(17) 
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almacenamiento), citoquinas, activadores de 

mastocitos (es decir, leucotrienos) y otras 

sustancias vasoactivas (C3a y C5a) 

producidas por los leucocitos del donante 

durante el almacenamiento 

Reacción febril no 
hemolítica 
(Febrile non-
haemolytic 
transfusion 
reactions (FNHTR)) 

Las FNHTR se definen como un aumento de 

la temperatura de al menos 1 ° C en 

asociación con una transfusión o hasta 4 h 

después de esta, puede ir acompañado de 

escalofríos. Dichas reacciones se deben a 

los anticuerpos adquiridos contra antígenos 

leucocitarios donantes o citoquinas 

pirógenas (IL-1, IL6, IL-8 y TNF-D) 

producidas por los leucocitos presentes en 

los componentes o productos de la sangre. 

(17) 

Daño agudo 
pulmonar 
relacionado con la 
transfusión 
(definición clínica) 
Transfusion-related 
acute lung injury 
(TRALI) (clinical 
definition) 

La definición más temprana de TRALI 

incluye a todos los pacientes que 

desarrollaron dificultad respiratoria aguda, 

hipoxemia moderada a grave (PaO2 30 a 50 

mmHg), aparición rápida de edema 

pulmonar, hipotensión leve a moderada y 

fiebre (definida como un aumento de la 

temperatura corporal desde la línea de base 

antes de la transfusión) dentro de las 6 horas 

posteriores a la recepción de una transfusión 

de sangre que contiene plasma. La 

definición excluye a los pacientes que tienen 

una enfermedad cardíaca o respiratoria 

subyacente. 

(39,68) 
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Daño agudo 
pulmonar 
relacionado con la 
transfusión 
(definición 
histológica) 
TRALI 
(histopathological 
definition)  

Se evidencia por la fuga pulmonar intersticial 

y la histología pulmonar que mostró 

engrosamiento del tabique, se observa un 

infiltrado inflamatorio que consiste 

principalmente en granulocitos detectados 

luego de la transfusión. 

(69) 

Non-hemolytic 
febrile transfusion 
reaction (NHFTR) 

La apoptosis de los leucocitos o la activación 

de los monocitos, o ambas, pueden hacer 

que las citocinas se acumulen en los 

productos sanguíneos durante el 

almacenamiento. Síntomas / signos: fiebre, 

escalofríos. 

(14,16,70)  

Enfermedad injerta 
contra huésped 
asociada a 
transfusión 
Transfusion-
associated graft-
versus-host disease 
(TA-GVHD) 

Las células T inmunológicas viables 

presentes en los productos sanguíneos se 

introducen en un huésped 

inmunoincompetente que no puede destruir 

los linfocitos del donante. Síntomas / signos: 

náuseas, vómitos, anorexia, fiebre, diarrea 

acuosa, anomalías de la función hepática, 

aplasia de la médula ósea, erupción 

cutánea, ictericia e insuficiencia renal 

(16,19) 

 
 

Leucorreducción en pacientes sometidos a cirugía mayor cardiovascular.- Varios 

estudios se han enfocado en las ventajas de la transfusión de CGR leucorreducidos 

en cirugías cardiacas (54,55,57,71,72). Las cirugías cardíacas representan una 

gran proporción de las transfusiones sanguíneas que se administran cada año. La 
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taza de transfusión reportada para la combinación de cirugía de bypass coronario 

con válvula y otras intervenciones quirúrgicas mayores es de 7.8% a 92.8% (73).  

 

A pesar de que las transfusiones sanguíneas son necesarias para las cirugías 

cardiovasculares, varios estudios han demostrado que las transfusiones 

sanguíneas también acarrean efectos perjudiciales. Por lo tanto, el subgrupo 

poblacional que ha sido sometido a cirugía cardiovascular es de gran interés para 

el análisis de la efectividad y seguridad de las prácticas de transfusión. Se ha 

demostrado que la cirugía cardíaca está relacionada al trauma de tejidos blandos, 

al daño isquémico de reperfusión y al contacto de la sangre con ciertas superficies; 

los mismos que conllevan a efectos sistémicos y a la liberación de mediadores de 

la inflamación. Ambas reacciones están relacionadas al desarrollo del Síndrome de 

Respuesta Inflamatoria Sistémica (SIRS por sus siglas en inglés), al Síndrome de 

Disfunción Orgánica Múltiple (MODS por sus siglas en inglés), a infecciones y a 

complicaciones post operatorias (74,75). Adicionalmente, la transfusión de CGR en 

cirugías cardiovasculares es frecuente y estas transfusiones han sido asociadas 

(según la dosis) con el incremento del riesgo de infecciones postoperatorias y 

mortalidad después de una cirugía cardiaca (76–80).  

 

Los mecanismos de estos efectos son aún desconocidos (81); sin embargo, se ha 

encontrado la presencia de WBC alogénicos en el CGR, por lo que podrían cumplir 

un rol en la respuesta inflamatoria después de una cirugía cardíaca. Bilgin et al. 

demostraron que existe una gran concentración de mediadores proinflamatorios (IL-

6 y IL-19) durante el periodo postoperatorio en pacientes que han sido sometidos a 

cirugías cardíacas con válvula y que han recibido una transfusión sanguínea que 

contenía WBC alogénicos comparado a pacientes que fueron sometidos a la misma 

intervención quirúrgica y que recibieron una transfusión sanguínea leucorreducida 

(82). Este resultado respalda los potenciales beneficios del uso rutinario de la 

transfusión de CGR leucorreducidos en cirugía cardíaca (83).  
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2.6. Almacenamiento de Sangre 
 
Actualmente, las unidades de concentrados de glóbulos rojos se pueden almacenar 

de manera segura para transfusiones hasta por 42 días, según los estudios que han 

optimizado el almacenamiento al agregar nutrientes, fosfato y adenina (84–87). 

Cada vez es más claro que los cambios que se producen en el almacenamiento de 

concentrados de glóbulos rojos pueden afectar el suministro de oxígeno a través de 

una multitud de cambios metabólicos y fisiológicos que se producen durante el 

almacenamiento (88,89). Estos cambios en el almacenamiento conducen a cambios 

corpusculares en los concentrados de glóbulos rojos, lo que dificulta la deformación 

de estos. El daño oxidativo a la membrana del concentrados de glóbulos rojos, el 

agotamiento de 2, 3-DPG y ATP, y la canalización de fosfolípidos de la membrana 

contribuyen a los cambios corpusculares en estas células durante el 

almacenamiento (90). La suma total de este efecto en el glóbulo rojo se conoce 

como la "lesión de almacenamiento" (90).  

 

Existe un interés creciente en explorar si la duración del almacenamiento de las 

unidades de concentrados de glóbulos rojos influye de manera independiente en los 

resultados clínicos (91).  Los estudios en pacientes en estado crítico demostraron 

que la edad de la sangre transfundida puede afectar negativamente la estadía en la 

ICU y la supervivencia general (92–94). Estos estudios generalmente definen 

"nuevo" como almacenado por menos de 14 días y "viejo" como almacenado por 

más de 14 días. Aunque no hay un cambio específico que ocurra a los 14 días, esta 

es la duración del almacenamiento en la que se ha demostrado el mayor efecto 

sobre la mortalidad y la morbilidad. 

2.7. Umbral de transfusión de glóbulos rojos 
 
El fundamento para la transfusión de concentrados de glóbulos rojos en pacientes 

anémicos es probar el suministro de oxígeno a los tejidos y al miocardio, para reducir 

el trabajo compensatorio realizado por el corazón para aumentar el gasto cardíaco. 
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La transfusión de concentrados de glóbulos rojos es uno de los pocos tratamientos 

que pueden restaurar la oxigenación de los tejidos adecuadamente cuando la 

demanda de oxígeno supera la oferta (36,95). Muchos ECAs que compararon los 

resultados de los participantes asignados a diferentes políticas o programas de uso 

de concentrados de glóbulos rojos presentaron resultados después de la asignación 

aleatoria de participantes a los desencadenantes "restrictivos" (por lo general, los 

participantes se transfunden solo cuando su concentración de Hb cae a 

aproximadamente 7 g / dL a 8 g / dL) o desencadenantes "liberales" (participantes 

se transfunden a una concentración de Hb mayor de alrededor de 9 g / dL a 10 g / 

dL). 

 

Históricamente, el estándar clínico ampliamente aceptado fue el de transfundir a los 

pacientes cuando el nivel de Hb cayó por debajo de 10 g / dL o el hematocrito cayó 

por debajo del 30%. Adams y Lundy propusieron por primera vez esta regla “10 / 

30” en 1942, y sirvió como un activador de transfusión de concentrados de glóbulos 

rojos durante décadas (95,96). Sin embargo, la Conferencia de Consenso de los 

Institutos Nacionales de la Salud de 1988 en los EE. UU. informó que las pruebas 

no apoyaban un solo criterio de transfusión (97). Desde entonces, la mayoría de las 

guías publicadas han desaconsejado un único umbral para la transfusión de 

concentrados de glóbulos rojos, recomendando que se pueda utilizar un rango de 

valores de Hb entre 6 g / dL y 10 g / dL, dependiendo de la presencia de comorbilidad 

grave (98–103). Pautas de la Asociación Estadounidense de Bancos de Sangre 

(AABB, por sus siglas en inglés) recomiendan utilizar un umbral de transfusión 

restrictivo de 7 g / dL a 8 g / dL en la mayoría de los entornos clínicos (101). 

2.8. La Colaboración Cochrane 

Cochrane es una red global e independiente de clínicos, investigadores, pacientes 

y otros actores relacionados con la salud, que buscan responder al desafío de 

proveer evidencia generada de forma sistemática para informar las decisiones en el 

campo de la salud. Actualmente simplemente denominada como “Cochrane”, esta 
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es una organización sin fines de lucro cuyo objetivo es producir información 

confiable y accesible en el área de la salud, que sea libre de conflictos de intereses 

(p.e. intereses comerciales) (104). 

La comunidad interesada en llevar a cabo este tipo de actividades ha crecido 

exponencialmente, desde su primera reunión anual celebrada en 1993 a la que 

asistieron 77 personas de nueve países, hasta los 11.000 miembros y más de 

68.000 colaboradores de 130 países que conforman hoy la organización (105–107). 

Uno de los principales objetivos de Cochrane (según su estrategia 2020) es producir 

evidencia de la más alta calidad a través de revisiones sistemáticas Cochrane y 

otras formas de síntesis de la evidencia para informar la toma de decisiones en el 

campo de la salud. 

2.8.1. Revisiones sistemáticas y metanálisis  

La RS es un diseño de investigación que consiste en la reunión de evidencia 

científica que cumple con criterios de elegibilidad establecidos para responder una 

pregunta de investigación específica. La RS se caracteriza por utilizar una 

metodología explícita y reproducible, una búsqueda sistemática de la evidencia, una 

evaluación de la validez de los resultados de los estudios incluidos, una 

presentación sistemática y síntesis de las características y resultados de los 

estudios incluidos (104).  

Las RS son de gran utilidad para resumir los resultados de un grupo de estudios y 

estimar con mayor precisión y confiabilidad la efectividad de una intervención 

relevante para la toma de decisiones en pacientes y en la política pública. Las RS 

también pueden demostrar la falta de evidencia en ciertas áreas del conocimiento 

para guiar futuras investigaciones clínicas. Por lo tanto, este tipo de diseño es 

relevante para quienes toman decisiones en salud, de manera que ayuda a mejorar 

la práctica clínica, disminuir las variaciones en la atención en salud y tomar la mejor 

evidencia disponible para la aplicación de políticas públicas de salud (108). 
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2.8.1.1. Metanálisis 

El término metanálisis se refiere a los métodos cuantitativos utilizados para resumir 

los resultados de una RS (109). A pesar de que los términos “revisión sistemática” 

y “metanálisis” se utilizan erróneamente de manera indistinta, son conceptos 

diferentes. El metanálisis es una técnica estadística que extrae y combina los 

resultados de varios estudios independientes en un único estimador (estadígrafo) 

para crear un resumen de resultados (104). Una revisión sistemática puede o no 

contener un metanálisis de los resultados según sea el caso; sin embargo, nunca 

un metanálisis debería ser interpretado sin el contexto de la revisión sistemática del 

que surgió. 

El metanálisis es una técnica útil para mejorar la precisión en las estimaciones de 

riesgo, para generalizar los resultados a una población más grande, para cuantificar 

y analizar inconsistencia en los resultados y para identificar la variación entre 

distintos estudios (109). 

Tanto las RS como los metanálisis han adquirido gran relevancia en diversos temas 

de salud, ambos han sido útiles para establecer una práctica basada en la evidencia 

y para resolver contradicciones entre resultados de diversas investigaciones 

independientes.  

2.8.1.2. Análisis Secuencial de los Ensayos (Trial Sequential Analysis (TSA)) 
2.8.1.2.1.  Error aleatorio en los metanálisis 

Es importante definir el error aleatorio en el metanálisis, dado que algunos hallazgos 

metanalíticos "positivos" pueden deberse al azar (error aleatorio) en lugar de 

deberse a algún efecto "verdadero" de la intervención (110). 

De manera similar, algunos hallazgos metanalíticos neutros o "negativos" ("no 

positivos") también pueden representar un "hallazgo casual" debido a la falta de 

poder estadístico y precisión (104,111–115) 
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Estos dos tipos de errores se conocen comúnmente como falsos positivos (o errores 

tipo I) y errores falsos negativos (o errores tipo II). En general, los metanálisis se 

consideran "positivos" o "negativos" sobre la base de alguna prueba estadística 

(estadísticas de prueba), comunicados con un valor de p o con el cálculo del 

respectivo intervalo de confianza (110) 

Cuando un metanálisis incluye una pequeña cantidad de ensayos y una pequeña 

cantidad de pacientes, los errores aleatorios pueden causar hallazgos falsos y llevar 

a conclusiones espurias. A la inversa, cuando hay un gran número de pacientes, y 

cuando varios ensayos han confirmado los hallazgos de los ensayos anteriores, las 

estadísticas de las pruebas y las estimaciones del efecto de la intervención 

generalmente convergerán hacia la "verdad" (110). 

Las figuras 1 (A) y 1 (B) ilustran ejemplos de dicha convergencia en las estadísticas 

de prueba. En ambas situaciones, las inferencias sobre la significación estadística 

son erróneas en ciertas etapas iniciales, pero eventualmente convergen al lado 

"verdadero" de la significación estadística. 

 

Figura 1. Ejemplos de convergencia en las estadísticas de pruebas a medida que 

los pacientes se incluyen y siguen hasta una medida de resultado (por ejemplo, 

muerte) en dos ensayos clínicos aleatorizados A y B. 

2.8.1.2.2. Análisis Secuencial de los Ensayos 

El análisis secuencial de los ensayos (TSA por sus siglas en inglés) es una 

metodología que utiliza una combinación de técnicas estadísticas, que permite 
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cuantificar la información requerida para estimar de manera confiable las diferencias 

estadísticamente significativas encontradas en los metanálisis y de esta forma tratar 

de disminuir la posibilidad de incurrir en un error en la interpretación de los 

resultados de las investigaciones clínica (110). La información requerida se 

cuantifica, proporcionando un valor del tamaño de muestra necesario para detectar 

las diferencias entre las comparaciones (information size). Los umbrales de 

significación estadística se ajustan y estas modificaciones se realizan de acuerdo 

con la fuerza cuantificada de la evidencia y el impacto de la multiplicidad, que no se 

toma en cuenta a los metanálisis convencionales (113,114).   

Los umbrales para la inutilidad de una intervención también se pueden construir con 

estas estrategias y utilizando un marco estadístico similar (110).  

En resumen, la TSA puede proporcionar un tamaño de la información necesaria 

para determinar el efecto estadísticamente significativo de un tratamiento y el 

umbral para la inutilidad cuando los estimativos indiquen que no hay diferencias 

entre los grupos comparados. Las conclusiones realizadas con el uso de la TSA 

muestran ser potencialmente más confiables que los que utilizan las técnicas 

tradicionales de metanálisis (110). 

La evidencia empírica sugiere que las consideraciones de tamaño de la información 

y los umbrales de significación ajustados pueden eliminar los hallazgos falsos 

positivos tempranos debido a la imprecisión y las pruebas de significación repetidas 

en los metanálisis (110).  

Alternativamente, uno puede penalizar el estadístico de prueba de acuerdo con la 

fuerza de la evidencia y el número de pruebas de significación realizadas (116,117). 

Los estudios de simulación han demostrado que la penalización de las estadísticas 

de prueba permite un buen control del error tipo I en los metanálisis. 
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Figura 2. Ejemplos de ajuste del umbral de significación (límites de monitoreo 

estipulados) (A) y estadísticos de prueba penalizados (estipulados) (B) para evitar 

resultados falsos positivos y falsos negativos en dos metanálisis acumulativos A y 

B. 

2.9. Guías de Práctica Clínica 
 
Las GPC son documentos en los que se presentan recomendaciones elaboradas 

sistemáticamente para ayudar a la toma de decisiones por parte del personal de 

salud y sus pacientes (118). Estos documentos además pueden llegar a jugar un 

papel esencial en la elaboración de políticas de salud cuando son tomados en 

cuenta por parte de los tomadores de decisiones en salud  (119,120). 

 

La proliferación de documentos auto declarándose GPC ha llevado a la necesidad 

de introducir estándares al momento de elaborar GPC, estos han sido realizados 

por organismos internacionales tales como la Organización Mundial de la Salud 

(OMS), National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE), Scottish 

Intercollegiate Guideline Net- work (SIGN), and Guidelines International Network (G-

I-N) (121). 

 

Estos estándares son necesarios ya que los potenciales beneficios de las GPC 

están estrechamente relacionados con la calidad intrínseca de las mismas. La 

calidad de una GPC se entiende como “la confianza en que los sesgos potenciales 

del desarrollo de guías han sido resueltos de forma adecuada y en que las 



38 
 

recomendaciones son válidas tanto interna como externamente y son aplicables a 

la práctica” (122).  

Con el objetivo de evaluar la calidad de las GPC se creó el instrumento para la 

Evaluación de Guías de Práctica Clínica (AGREE por sus siglas en inglés) (122). 

2.9.1. AGREE II 
 

La herramienta AGREE fue originalmente publicada en el año 2003. Los objetivos 

de esta herramienta fueron generar un instrumento que evalúe la calidad de las 

GPC, proporcione una estrategia metodológica para su desarrollo y establezca 

información respecto a su correcta presentación (122). 

Posteriormente se realizó una mejora de las propiedades métricas, de fiabilidad y 

validez de la herramienta, con el objetivo de facilitar la aplicación del instrumento y 

mejorar la confianza que los usuarios tienen en el mismo; esta versión de la 

herramienta es conocida como AGREE II. (123,124) 

La herramienta AGREE II consta de 23 ítems que evalúan 6 dominios relevantes 

para determinar la calidad de las GPC. Estos dominios son alcance y objetivos, 

participación de los implicados, rigor en la elaboración, claridad en la presentación, 

aplicabilidad e independencia editorial.  

2.10. Mapeo de Evidencia 
 

El mapeo sistemático de evidencia es un tipo de metodología en la que se hace una 

revisión respecto a áreas de investigación amplias. Esta metodología describe la 

extensión y distribución de la evidencia disponible para promover el uso apropiado 

de la evidencia en el proceso de toma de decisiones en salud (125). 

Usualmente esta aproximación sistemática permite identificar suficiente evidencia 

para informar a los tomadores de decisiones en salud, así como para reconocer 

áreas donde la evidencia está concentrada y en las que es susceptible conducir una 

RS. Así también, los mapeos de evidencia son importantes para reconocer brechas 
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del conocimiento en el cúmulo de evidencia para así priorizar investigación en esas 

áreas (125–127). 

De acuerdo a  (128), la realización de un mapeo sistemático incluye los siguientes 

pasos:  

1. Identificar la(s) pregunta(s) de investigación.  

2. Identificar los estudios relevantes. 

3. Seleccionar los estudios. 

4. Organizar la información obtenida de los estudios.  

5. Recopilar, resumir y reportar la información obtenida.     

6. Consultar a expertos en el área (paso opcional). 

El mapeo sistemático también es útil para caracterizar estudios de acuerdo a la 

perspectiva teórica, al grupo poblacional de la investigación o al ámbito en el que 

los estudios fueron realizados (129). Sin embargo, es necesario considerar que los 

mapeos sistemáticos no incluyen un análisis de la calidad de los estudios incluidos 

por lo que los estudios son caracterizados netamente en base al diseño de los 

mismos (129).   

El producto final del mapeo sistemático es, por lo general, una presentación 

narrativa con una mínima o limitada información estadística; puesto a que el objetivo 

del mapeo sistemático es sintetizar la evidencia existente de un tema al articular los 

conceptos claves derivados de fuentes, tales como investigaciones revisadas por 

pares, literatura gris y la opinión de expertos (130). 

2.11. Justificación  

La transfusión de concentrados de glóbulos rojos es una de las intervenciones 

más utilizadas en la práctica clínica para el tratamiento de los estados agudos 

y crónicos que producen pérdida de volumen sanguíneo en pacientes con 

diferentes condiciones de salud. Sin embargo, se ha cuestionado la seguridad 

de estas transfusiones y se las ha asociado con reacciones adversas serias 
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como: muerte, infección postoperatoria, daño agudo pulmonar relacionado con 

la transfusión y otras reacciones no infecciosas. Las estrategias para la 

prevención de estas complicaciones asociadas a la transfusión requieren un 

análisis minucioso para determinar su efectividad y seguridad especialmente 

para su implementación en países de escasos recursos. La evidencia 

disponible en relación con las variadas intervenciones en los distintos momentos 

del proceso salud‐enfermedad sugiere efectos positivos, al punto de universalizar 

algunas de estas estrategias; sin embargo, para algunas de ellas aún hay 

insuficiente información o bien ésta es controversial. 

Entre las intervenciones que pueden influir en las distintas etapas del proceso 

de transfusión de concentrados de glóbulos rojos está: la reducción intencional 

de glóbulos bancos de los derivados; la reducción del umbral para solicitar 

transfusiones, el tiempo corto de almacenamiento de los concentrados antes 

de transfundir, tamizaje de enfermedades infeccionas previo a la donación, 

entre otras estrategias analizadas en la literatura. Lamentablemente, existen 

controversias en la literatura reportada y la evidencia encontrada no es de 

calidad y no cuenta con tamaños de muestra necesarios para evitar 

conclusiones espurias. Para este trabajo de tesis doctoral, se consideraron las 

siguientes: 

 

- La leucorreducción en los concentrados de glóbulos rojos, si bien es 

conocido en algunas regiones y países que, la leucorreducción se ha 

implementado de forma universal para todos los derivados sanguíneos 

como estándar en los bancos de sangre, es cierto también que en otros 

lugares su implementación es parcial, sobre todo considerando que esta 

estrategia es costosa y no ha demostrado de manera consistente su 

efectividad en todos los pacientes que se transfunden concentrados de 

glóbulos rojos. Es necesario este primer trabajo debido a las 

inconsistencias metodológicas y alta heterogeneidad encontradas en 

trabajos previamente publicados. 
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- El efecto de la leucorreducción en pacientes sometidos a 

procedimientos quirúrgicos cardiovasculares mayores que requieren 

transfusión de concentrados de glóbulos rojos: Si bien hay algunos 

estudios que han intentado determinar su efectividad, se hace necesario 

sistematizar la información existente a través de este segundo trabajo, 

para generar conclusiones válidas y determinar que la leucorreducción 

podría ser útil y segura en grupos de pacientes específicos y no en todo 

paciente que requiera transfusión. Este trabajo es el primero que analiza 

específicamente el grupo de pacientes sometidos algún procedimiento 

de cirugía cardíaca y cardiovascular. 

 

- La calidad de las GPCs disponibles sobre transfusión de concentrados 

de glóbulos rojos: considerando la proliferación de GPCs y la 

importancia que éstas tienen al momento de recomendar las 

intervenciones más apropiadas a ser implementadas o recomendadas 

para esta condición específica, se hace necesario saber cómo éstas han 

sido desarrolladas y cuál es la validez y alcance de sus 

recomendaciones. Adicionalmente se quiere saber si las GPCs han 

evolucionado a través del tiempo logrando mejor calidad y confiabilidad. 

Se busca también mapear en estas guías el umbral de hemoglobina 

recomendado como estrategia para minimizar el número de 

transfusiones en cada paciente y con esto lograr que el beneficio de 

transfundir concentrados de glóbulos rojos supere los riesgos ya 

mencionados. 

 

- La efectividad y seguridad del almacenamiento de los concentrados de 

glóbulos rojos: Finalmente, varios estudios reportan desenlaces 

desfavorables en pacientes transfundidos con concentrados de glóbulos 

rojos con almacenamiento prolongado, las lesiones de depósito que 

resultan de la degradación de las células provocan alteraciones con 
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potencial afectación sistémica en el individuo. Resulta necesario 

analizar sistemáticamente y de forma crítica la evidencia científica en 

relación con esta estrategia de prevención de reacciones adversas 

asociadas a la transfusión (anexo 1). 

 

En este contexto se ha formulado la siguiente pregunta de investigación 

como hilo conductor para este trabajo de tesis, desarrollado como 

compendio de publicaciones: 

 

 

Pregunta de Investigación: 

¿Cuál es la calidad de las evidencias sobre las estrategias utilizadas para 

la prevención de reacciones adversas asociadas a la transfusión de 

glóbulos rojos? 
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3. OBJETIVOS  

 

3.1. Objetivo General  
 

Evaluar la calidad de las evidencias científicas en relación con las estrategias 

utilizadas para la prevención de las reacciones adversas asociadas a la transfusión 

de concentrados de glóbulos rojos. 

 

3.2. Objetivos Específicos  
 

- Evaluar la efectividad de la leucorreducción como estrategia para la prevención 

de reacciones adversas asociadas a la transfusión de concentrados de glóbulos 

rojos. 

- Evaluar la efectividad de la leucorreducción como estrategia para la prevención 

de reacciones adversas asociadas a la transfusión de concentrados de glóbulos 

rojos específicamente en pacientes sometidos a procedimientos quirúrgicos 

cardiovasculares mayores. 

- Evaluar la calidad de las GPCs disponibles que incluyan recomendaciones 

basadas en evidencia sobre las estrategias para la prevención de reacciones 

adversas relacionadas con la transfusión de concentrados de glóbulos rojos, 

específicamente relacionadas con el umbral de transfusión. 
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4. MÉTODOS  

4.1. Primer trabajo de investigación  
 

El objetivo de esta RS Cochrane fue determinar la efectividad clínica de la 

transfusión de concentrados de glóbulos rojos en la prevención de reacciones 

adversas asociadas a la transfusión. 

 
4.1.1. Criterios de inclusión de los estudios 

4.1.1.1. Diseño de los estudios. 
Ensayos clínicos aleatorizados controlados. 

4.1.1.2. Tipo de participantes 
 

Pacientes que requieran transfusiones sanguíneas alogénicas de 

concentrados de glóbulos rojos. 

4.1.1.3. Tipo de intervenciones 
 

- Intervención 

                      Transfusiones sanguíneas leucorreducidas de concentrados de  

                      glóbulos rojos. No aplicamos ninguna restricción para el tipo de 

                      leucorreducción aplicada. 

 

- Comparación 
                            Transfusiones sanguíneas no leucorreducidas de concentrados 

                     De glóbulos rojos 

. 
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4.1.2. Tipos de desenlaces valorados 

4.1.2.1. Desenlace primario 
  Incidencia de lesión aguda de pulmón relacionada con la transfusión 

(TRALI).  

4.1.2.2. Desenlaces secundarios  
 

- Muerte por cualquier causa 

- Infección por cualquier causa 

- Complicaciones no infecciosas (Anexo 1) 

- Cualquier evento adverso, definido como “cualquier acontecimiento 

médico adverso que pueda presentarse durante el tratamiento con un 

producto farmacéutico pero que no necesariamente tenga una relación 

causal con este tratamiento” (131). 

 

Tomamos la incidencia esperada para el resultado primario de esta revisión a partir 

del riesgo relativo informado en Nathens 2006 (48,49). Este estudio incluyó 

pacientes con trauma. Se definió un tamaño de muestra total de 8781 participantes 

necesarios para evaluar una reducción del riesgo relativo en los eventos de TRALI 

del 25%, a partir de una incidencia referencia en el control del 6,31% (nivel alfa del 

5% y potencia del 90%). 

4.1.3. Estrategia de búsqueda para la identificación de los estudios 
 

Con el objetivo de disminuir las probabilidades de cometer un sesgo de publicación 

o de recogida, decidimos no restringir la búsqueda por idioma, fecha o estado de 

publicación. 
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4.1.3.1. Búsquedas electrónicas 
 

El coordinador del Grupo Cochrane de Heridas realizó la búsqueda en 

las siguientes bases de datos:  

- Registro especializado del Grupo Cochrane de Heridas (10/11/2015). 

- Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL, Biblioteca 

Cochrane) (volumen 10 of 12, 2015). 

- MEDLINE (OvidSP) (1950 a semana 1 noviembre, 2015). 

- Embase + Embase Classic (OvidSP) (1947 a 10/11/2015). 

- LILACS (BIREME) (1982 a 10/11/2015). 

- CINAHL Plus (EBSCO) (1937 a 10/11/2015). 

- Clinicaltrials.gov (www.clinicaltrials.gov) (10/1/2015). 

- WHO International Clinical Trials Registry Platform 

(http://apps.who.int/trialsearch/) (10/11/2015). 

 

Reportamos las estrategias de búsqueda en el anexo 2. Adaptamos la estrategia de 

Medline para las otras bases de datos. A la búsqueda en Medline añadimos la 

estrategia altamente sensible para la identificación de ensayos clínicos de 

Cochrane. Para la búsqueda en EMBASE añadimos términos de la estrategia de 

búsqueda y diseños de los estudios como se estila en el Centro Cochrane de Reino 

Unido (132). 

4.1.3.2. Búsquedas en otras fuentes 
 

Realizamos búsquedas en las siguientes páginas web (25 de 

noviembre de 2014) 

- FDA Estados Unidos (http://www.fda.gov) 

- Agencia Europea de Medicamentos 

(https://www.ema.europa.eu) 

- Scirus (www.scirus.com) 

http://www.fda.gov/
https://www.ema.europa.eu/
http://www.scirus.com/
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- Asociación Americana de Bancos de Sangre 

(http://www.aabb.org) 

- Biblioteca de la Evidencia en Transfusiones 

(https://www.transfusionguidelines.org) 

 

Además, corroboramos las listas de referencias de todos los artículos incluidos. 

4.1.4. Recolección y análisis de datos 
 

Realizamos la síntesis de datos de acuerdo a los estándares de Cochrane, 

incluyendo el Manual Cochrane de SR (104) y las Expectativas Metodológicas para 

las Revisiones Cochrane de Tratamientos (MECIR) (133). 

4.1.4.1. Selección de estudios 
 

Dos revisores analizaron de forma independiente todos los estudios 

potencialmente relevantes identificados a través de las búsquedas de 

la literatura. Consultamos a un tercer revisor cuando existieron 

discrepancias, las cuales fueron resueltas mediante la discusión y 

consenso. 

4.1.4.2. Extracción de datos 
 

Dos revisores extrajeron los datos de forma independiente todos los 

estudios incluidos en esta revisión. Consultamos a dos revisores 

cuando existieron discrepancias, las cuales fueron resueltas mediante 

la discusión y consenso. Los datos recogidos fueron: criterios de 

elegibilidad, datos demográficos (sexo, edad, país), tipo de cirugía, 

ámbito (p.e. cirugía cardíaca, unidad de cuidados intensivos), 

desenlaces. Se construyó una base de datos con esta información 

mientras que dos autores revisaron los datos ingresados. 

http://www.aabb.org/
https://www.transfusionguidelines.org/


50 
 

Contactamos a los autores de los estudios primarios cuando el 

documento en texto completo no estuvo disponible. 

4.1.4.3. Evaluación del riesgo de sesgo 
 

Dos revisores evaluaron la calidad de cada estudio de forma 

independiente utilizando una hoja simplificada de acuerdo a lo 

establecido en el Manual Cochrane (104). Comparamos las 

evaluaciones y discutimos las discrepancias entre los dos revisores, 

consultamos a un tercer revisor cuando existieron discrepancias para 

llegar a un consenso. 

Para cada estudio incluido evaluamos el riesgo de sesgo (como bajo, 

alto o incierto) para cada uno de los siguientes aspectos: 

- Generación de la secuencia de aleatorización 

- Ocultamiento de la asignación al tratamiento (sesgo de 

selección). 

- Cegamiento de participantes y personal (persona que entrega 

tratamiento) a la asignación del tratamiento (sesgo de 

ejecución). 

- Cegamiento de los evaluadores de resultado a la asignación de 

tratamiento (sesgo de detección). 

- Integridad de los desenlaces de resultado (incluidas las 

verificaciones de posible sesgo de desgaste a través de retiros, 

pérdida de seguimiento e infracciones de protocolo). Para 

sección de datos de desenlace incompletos, se consideró como 

un alto riesgo de sesgo a los ECAs en que los participantes se 

pierden después de la intervención de transfusión. Además, 

consideramos como alto riesgo de sesgo (sesgo de diseño) 

aquellos estudios en los que los pacientes no se transfundieron 

debido a la inconsistencia para determinar los criterios de 
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inclusión adecuadamente o cuando se realizó una asignación 

al azar prematura. 

- Informe selectivo de resultados (sesgo de reporte). 

- Otras fuentes de sesgo (otros sesgos). 

4.1.4.4. Medición del efecto del tratamiento 
 

Todos los desenlaces medidos en esta SR fueron dicotómicos. 

Calculamos el efecto del tratamiento mediante riesgos relativos (RRs) 

con intervalos de confianza (CI) de un 95%.  

4.1.4.5. Unidad de análisis 
 

La unidad de análisis fue cada paciente. Recolectamos y analizamos 

una medición única para cada desenlace para cada paciente. 

4.1.4.6. Datos faltantes 
 

Evaluamos los porcentajes de abandonos generales para cada ECAs 

incluido y para cada rama de cada ECAs, evaluamos si se había 

realizado un análisis por intención de tratar (ITT) o se podría realizar 

con la información publicada disponible. Definimos estos abandonos 

como el porcentaje de pacientes perdidos que recibieron una 

transfusión efectiva, sobre el total de pacientes transfundidos para 

cada brazo de los estudios incluidos. 

4.1.4.7. Análisis de la heterogeneidad 
 

Cuantificamos la heterogeneidad estadística utilizando el estadígrafo 

I2. El I2 describe el porcentaje de variación total entre los ECAs que 

se debe a la heterogeneidad en lugar del error de muestreo (134). 



52 
 

Consideramos los resultados de I2 entre el 50% y el 74% como una 

heterogeneidad estadística moderada, mientras que un valor de ≥ 

75% representa una alta heterogeneidad. Exploramos la 

heterogeneidad mediante un análisis de sensibilidad. 

4.1.4.8. Análisis del sesgo de publicación 
 

Realizamos un diagrama de túnel para analizar el sesgo de reporte 

para cada desenlace (135) que tuvo al menos 10 estudios que lo 

evaluaron (104).  

4.1.4.9. Síntesis de los datos  
 

Resumimos los ECAs suficientemente comparables utilizando el 

modelo de efectos aleatorios para adaptarse a la alta heterogeneidad, 

y utilizamos un modelo de efectos fijos para el análisis de sensibilidad. 

Realizamos un análisis principal basado en el número de participantes 

aleatorizados, utilizando un análisis ITT. Todos los análisis se 

realizaron con RevMan 2014.  

4.1.4.10. Análisis de subgrupos e investigación de la heterogeneidad 
 

No existieron datos para realizar los análisis de subgrupos propuestos 

para el desenlace primario (incidencia de TRALI) 

- Por tipo de complicación post transfusional. 

- Por tipo de técnica o material utilizado. 

- Pacientes inmunosuprimidos vs. no inmunosuprimidos. 

- Transfusiones masivas (> a 6 unidades de concentrados de 

glóbulos rojos) vs. transfusiones no masivas. 
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4.1.4.11.  Análisis de sensibilidad 
 

 Realizamos los siguientes análisis de sensibilidad: 

- Para evaluar la solidez de las estimaciones, utilizamos modelos 

de efectos fijos y de efectos aleatorios para todos los 

desenlaces y los resultados comparados. 

- Realizamos un análisis de sensibilidad que comparó los ECAs 

con bajo riesgo de sesgo, con aquellos con riesgo de sesgo 

incierto o alto, según el sesgo de desgaste (104). 

- Realizamos un análisis de sensibilidad basado en pacientes 

transfundidos para explorar la alta heterogeneidad. 

4.1.4.11.1. Análisis secuencial de los ensayos 
 

Llevamos a cabo un TSA para cada resultado dicotómico 

evaluado en esta SR: TRALI, muerte por cualquier causa, 

infección por cualquier causa y eventos adversos / fiebre. El 

TSA es un tipo de análisis del poder estadístico que puede 

ser se utilizado para investigar más a fondo la relevancia de 

los resultados ("fuerza de evidencia") (113). Es la contraparte 

de un cálculo del tamaño muestral como parte del diseño de 

un estudio convencional. El TSA permite a los investigadores 

diferenciar entre hallazgos significativos "espurios" causados 

por un error aleatorio en un conjunto de datos con solo un 

pequeño número de participantes, ECAs y un "verdadero" 

resultado significativo con suficiente poder estadístico. Por lo 

tanto, el TSA también cuenta para pruebas de significación 

repetidas. El tamaño óptimo de la información y los límites de 

gasto alfa de O’Brien-Fleming que indican el umbral de 

significación "real" se construyen al proporcionar los números 

para el nivel alfa, la potencia, el riesgo del grupo de control y 

la heterogeneidad entre estudios (9). El TSA se puede 
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realizar solo si el tamaño de la información (número de 

participantes) es lo suficientemente grande en comparación 

con el tamaño de óptimo de información, y solo si el resultado 

es dicotómico. Se pueden encontrar más detalles en el 

"Manual del usuario para el análisis secuencial de los 

ensayos (TSA)", proporcionado por el Centro de Investigación 

de Intervención Clínica de la Unidad de Ensayos de 

Copenhague (110). 

 

4.1.4.11.2. Tabla del resumen de la evidencia 
 
Utilizamos la estrategia GRADE (136) para evaluar la calidad 

general de la evidencia. El enfoque GRADE evalúa la calidad de un 

cuerpo de evidencia en función de la medida en que se puede estar 

seguro de que una estimación del efecto o asociación refleja el tema 

que se está evaluando. La calidad de un cuerpo de evidencia 

considera el riesgo de sesgo (calidad metodológica) dentro del 

estudio, si la evidencia es indirecta, la heterogeneidad de los datos, 

la precisión de las estimaciones de los efectos y el riesgo de sesgo 

de publicación (137–143). Creamos una tabla de resumen de la 

evidencia con la herramienta de desarrollo GRADEpro 

GDTGuideline (www.gradepro.org). Hemos presentado el cuerpo 

de evidencia en resumen de hallazgos para la comparación 

principal. 
 

4.2. Segundo Trabajo de Investigación  
 

Se realizó una SR de ECAs. El protocolo de esta SR fue registrado en PROSPERO 

(Número de registro: CRD42018103104). PROSPERO es un registro internacional 

que incluye protocolos de revisiones sistemáticas.  
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4.2.1. Búsqueda 
 

 Se realizaron búsquedas electrónicas en el registro especializado del grupo 

Cochrane de Lesiones, en el registro de ensayos clínicos Cochrane Central 

(CENTRAL, Cochrane Library), en MEDLINE (OVID – desde 1946 hasta el 

momento), EMBASE (Elsevier), LILACS, Clinical Trials register 

(http://www.clinicaltrials.gov),y en la plataforma de la OMS de registro de ensayos 

clínicos (http://apps.who.int/trialsearch/). La búsqueda más reciente se realizó el 10 

de junio del 2018.  

4.2.2. Criterios de inclusión y exclusión  
 

 Para que los ECAs sean incluidos en la revisión, debían cumplir con los siguientes 

criterios: ser un ECA con pacientes de cualquier edad quienes hayan 1) haber sido 

sometidos a un procedimiento quirúrgico cardiovascular, por ejemplo, cirugía de 

válvulas cardíacas, cirugía de revascularización coronaria o reparación del 

aneurisma aórtico; 2) necesidad de transfusión de concentrados de glóbulos rojos 

alogénico; con el objetivo de comparar la transfusión de concentrados de glóbulos 

rojos leucorreducidos versus concentrados de glóbulos rojos no leucorreducidos. 

Además, los estudios tenían que haber reportado resultados de muerte por 

cualquier causa e infección por cualquier causa. Se excluyeron estudios con otros 

diseños o estudios que incluyeran pacientes que recibieron transfusión sanguínea 

con otros componentes sanguíneos como parte de la intervención principal.   

4.2.3. Obtención de datos  
 

Dos revisores cribaron independientemente todas las referencias obtenidas 

mediante la búsqueda para incluirlas por título y resumen según los criterios de 

selección; después, obtuvieron los documentos a texto completo de los artículos 

que fueron seleccionados. Todas las decisiones de inclusión y exclusión se las 

about:blank
about:blank
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realizaron con el consentimiento de ambas partes. Los datos fueron extraídos por 

duplicado.  

4.2.4. Evaluación de la Calidad 
 

La evaluación de riesgo de sesgo de los ECAs incluidos fue realizada por duplicado, 

siguiendo el método de evaluación descrito en el Manual Cochrane para SR de 

Intervenciones (104). 

Para establecer nuestras conclusiones sobre los efectos de la transfusión 

sanguínea con concentrados de glóbulos rojos leucorreducidos, desarrollamos una 

tabla de “Resumen de Resultados” usando GRADE para evaluar la calidad de 

evidencia de acuerdo a los métodos y recomendaciones descritas en el Manual 

Cochrane para SR de Intervenciones (104).  

4.2.5. Análisis Estadístico 
 

 Se calculó el efecto total del tratamiento para muerte por cualquier causa y para 

infección por cualquier causa. Se utilizó como estimador el RR con un CI de 95%, y 

se utilizó un modelo de efectos aleatorios.  

4.3. Tercer Trabajo de Investigación  
 

Se realizó una evaluación de GPC que permitirá realizar recomendaciones sobre la 

transfusión de concentrados de glóbulos rojos. 

 

4.3.1. Búsqueda 
 

Se la realizó la búsqueda en bases de datos, entidades compiladoras de GPCs, 

registros de GPCs y organizaciones que desarrollan GPCs.  Para la búsqueda se 

usó lenguaje libre tal como: “red blood cell transfusion”, “blood transfusion”, “anemia” 
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y “erythrocyte cells”. Para la búsqueda en MEDLINE a través del buscador Pubmed 

se combinaron términos MeSH (“blood transfusion,” “erythrocytes,” “Erythrocyte 

Transfusion,” “blood component transfusion,” “anemia”) y lenguaje libre como: 

(transfus* [tiab], transfusion requirements, PRBC, PRBCs transfusión strategy, 

blood loss, blood conservation, transfusion of package red blood cells, red cell 

transfusion, management of anemia). Adicionalmente, se usaron una serie de 

términos relacionados a las GPCs tal como: “practice guideline,” “consensus,” 

“development conference,” y “guideline”.  

4.3.2. Criterios de inclusión y exclusión  
 

Se incluyeron: (1) GPCS con recomendaciones referentes a la concentración de 

hemoglobina y a la transfusión de concentrados de glóbulos rojos; (2) GPCs que 

realizaron una búsqueda en al menos una base de datos; (3) GPCs publicadas 

desde el 2006 hasta octubre del 2017, sean en español o en inglés. Se excluyeron: 

(1) Publicaciones secundarias tal como SR o metanálisis y (2) GPCs con 

recomendaciones para pacientes pediátricos (< 15 años) y neonatos.  

4.3.3. Obtención de datos 
 

Dos revisores seleccionaron independientemente los artículos según el título y 

resumen y de acuerdo con los criterios de inclusión mencionados anteriormente. Si 

los artículos cumplían con los criterios de inclusión, se obtuvieron los documentos 

a texto completo, y fueron escrutados para determinar su elegibilidad. Dos revisores 

extrajeron de manera independiente la siguiente información de cada GPCs: Título, 

año, organización que desarrolló la guía, país de origen y financiamiento. En el caso 

de desacuerdo, se consultó a un tercer revisor. Un revisor extrajo las 

recomendaciones acerca del umbral de hemoglobina necesario para una 

transfusión y de los estudios individuales usados para dar las recomendaciones. 
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4.3.4. Evaluación de la calidad 
 

Tres revisores con experiencia en evaluación de GPCs usaron la herramienta 

AGREE II para evaluar independientemente la calidad de las GPCs que fueron 

incluidas (122–124,144). Este instrumento fue desarrollado principalmente para 

quienes realizan GPCs y para investigadores; de esta manera, mediante el uso de 

la herramienta AGREE es posible medir los elementos principales del desarrollo e 

implementación de las GPCs. La herramienta AGREE (inicialmente AGREE I y 

ahora AGREE II) contiene 23 ítems incluidos dentro de 6 dominios (122): Alcance y 

objetivo, participación de los implicados, rigor en la elaboración, claridad de la 

presentación, aplicabilidad e independencia editorial. Además, la herramienta 

AGREE II contiene un ítem final dedicado a la evaluación global de la guía para así 

determinar hasta qué punto la guía puede ser recomendada para su uso práctico. 

Para evaluar los ítems dentro de los 6 dominios, se usó una escala de Likert sobre 

7 puntos; esta escala varía entre “Muy en desacuerdo” a “Muy de acuerdo”. Para el 

último ítem de evaluación general se usó una escala de 3 puntos que varía entre 

“no recomendada” y “altamente recomendada”.  

  

En caso de desacuerdo al usar la herramienta AGREE II, los tres revisores se 

reunieron para discutir sus resultados. Sin embargo, en el caso de que no se llegó 

a un acuerdo, se consultó a un cuarto revisor.    

4.3.5. Análisis Estadístico  
 

Realizamos un análisis descriptivo de las GPCs de acuerdo con el país de origen, 

el tipo de organización que las desarrollaron, el año de publicación y el lenguaje de 

las GPCs. Para establecer la calidad de cada guía, la puntuación estandarizada fue 

calculada en forma de porcentaje; esta puntuación se lo obtuvo al añadir todas las 

puntuaciones individuales de los ítems de cada dominio y estandarizando el total 

como porcentaje de la máxima puntuación posible:  
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(Puntuación obtenida – mínima puntuación posible) / (Máxima puntuación posible - 

mínima puntuación posible) x 100. 

  

Una vez que la calidad de cada guía fue establecida, ésta fue comparada con las 

variables descriptibles anteriormente mencionadas.  

  

El nivel de concordancia entre revisores fue evaluado mediante el coeficiente de 

correlación intraclase (ICC) con un intervalo de confianza de 95%. Se utilizó la 

prueba t de estudiante para comparar la puntuación entre variables diferentes (fecha 

de publicación y recomendaciones restringidas). Para el análisis sobre los cambios 

que han existido en la puntuación global a lo largo del tiempo, se categorizó la fecha 

de publicación en dos períodos (2006-2011 y 2012-2015). Se usó el paquete 

estadístico IBM SPSS (versión 22). 
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5. RESULTADOS 

5.1. Primera Publicación  
 
De acuerdo a los resultados obtenidos en el primer estudio (Simancas-Racines et 

al., 2015; Factor de Impacto (JCR): 6.7; SJR: 2.347, Primer Cuartil (Q1)) realizado 

para esta tesis, se incluyeron 13 ECAs que cumplieron con los criterios de inclusión  

previamente establecidos (48,49,54–56,60,61,63,64,67,71,145–148). 11 ECAs 

fueron incluidos en el metanálisis (149). 

No se encontró evidencia suficiente del efecto de las transfusiones de concentrados 

de glóbulos rojos leucorreducidos versus las transfusiones de concentrados de 

glóbulos rojos no leucorreducidos en pacientes que fueron aleatorizados para los 

siguientes eventos: 

 
- Incidencia de lesión aguda de pulmón relacionada con la transfusión 

(TRALI): No se encontró ninguna diferencia entre el grupo control y el grupo 

de tratamiento en el ECA (48) que incluyó 1864 pacientes (RR 0.96, 95% CI 

0.67 - 1.36, P = 0.8). Además, TSA determinó que la población incluida 

correspondía únicamente al 28,5% del tamaño de información necesaria de 

acuerdo con el cálculo ajustado de los 6548 participantes requeridos para una 

adecuada estimación de los desenlaces. La calidad de la evidencia para este 

desenlace fue baja. 

 

- Muerte por cualquier causa: se incluyeron 9 ECAs para evaluar este evento 

(48,54–56,60,61,64,67,71,148). Los ECAs abarcaron 6485 participantes 

entre los que existieron pacientes que recibieron cirugía cardiovascular, 

pacientes que recibieron cirugía gastro-oncológica, pacientes con trauma y 

pacientes con VIH. No se encontró diferencia alguna en el riesgo de muerte 

por cualquier causa entre los grupos tratados (8.54% versus 9.34%; RR 0.81, 

95% CI 0.58 - 1.12, I² = 63%, P = 0.20). El TSA determinó que la población 

incluida correspondía al 55,3% del tamaño de información necesaria con 
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base en el cálculo ajustado de los 11735 participantes requeridos para una 

adecuada estimación de los desenlaces. La calidad de la evidencia para este 

desenlace fue muy baja. 
 

- Infección por cualquier causa: se incluyeron 10 ECAs (48,49,54–

56,60,61,64,67,71,148) con un total de 6709 participantes, estos ECAs 

incluyeron pacientes que recibieron cirugía cardiovascular, pacientes que 

recibieron cirugía gastro-oncológica, pacientes con trauma y pacientes con 

VIH. No se encontró diferencia en el riesgo de infección por cualquier causa 

entre los grupos tratados (17.7% versus 20.4%; RR 0.80, 95% CI 0.62 - 1.03; 

I² = 84%, P = 0.08). El TSA determinó que la población incluida correspondía 

al 60,6% del tamaño de información necesaria con base en el cálculo 

ajustado de los 11062 participantes requeridos para una adecuada 

estimación de los desenlaces. La calidad de la evidencia para este desenlace 

fue muy baja. 
 

- Eventos adversos: el único evento adverso reportado fue fiebre. Se 

incluyeron 2 ECAs (54,64) en los que participaron un total de 634 pacientes 

que recibieron cirugía cardiovascular o cirugía gastro-oncológica. No se 

encontró diferencia alguna en la presencia de eventos adversos entre los 

grupos tratados (31.9% versus 38.7%; RR 0.81, 95% CI 0.64 - 1.02; I² = 0%, 

P = 0.07). El TSA determinó que la población incluida correspondía al 84,4% 

del tamaño de información necesaria con base en el cálculo ajustado de los 

751 participantes requeridos para una adecuada estimación de los 

desenlaces. La calidad de la evidencia para este desenlace fue baja. 
 

- Incidencia de otras complicaciones no infecciosas: este evento no fue 

analizado en ningún que fue incluido en el estudio. 
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5.2. Segunda Publicación 
 

 

Por otro lado, de acuerdo con los resultados obtenidos en el segundo estudio 

(Simancas-Racines et al., 2019; Factor de Impacto (JCR): 2.140; SJR: 1.237, Primer 

Cuartil (Q1) realizado para esta tesis, se incluyeron 7 ECAs (43,54–57,71,145) con 

3154 participantes) que cumplieron con los criterios de inclusión. La calidad de la 

evidencia de estos estudios fue “moderada” para los desenlaces infección y muerte 

por cualquier causa (150). 

El RR para infección por cualquier causa fue de 0.77 (CI 95% = 0.66 a 0.91; I2= 0%) 

en la comparación de concentrados de glóbulos rojos leucorreducidos versus 

concentrados de glóbulos rojos no leucorreducidos. El TSA para el desenlace de 

infección por cualquier causa determinó que la población del estudio constituyó más 

del 100% del número óptimo calculado para detectar confiablemente un efecto 

plausible con base en el cálculo ajustado de 1315 participantes. 
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5.3. Tercera Publicación  
 

 

Finalmente, de acuerdo con los resultados obtenidos en el tercer estudio (Simancas-

Racines et al., 2018; Factor de Impacto (SJR): 1.093, Primer Cuartil (Q1) realizado 

para esta tesis, 16 GPCs fueron seleccionadas por texto completo al cumplir con 

todos los criterios de inclusión previamente establecidos (151). 

 

La puntuación promedio (media ± desviación standard) de las GPCs en los 

respectivos dominios fue: Alcance y objetivos (59.4% ± 19.8%); participación de los 

implicados (43.2% ± 22.6%); rigor en la elaboración (50% ± 25%); claridad de la 

presentación (74.4% ± 12.6%); aplicabilidad (19.4% ± 18.8%); e independencia 

editorial (41% ± 30%). Adicionalmente, se realizó un mapeo de la evidencia sobre 

el umbral de transfusión recomendado en las GPCs incluidas, los resultados 

indicaron que siete GPCs recomendaron una estrategia restrictiva para la 

transfusión de glóbulos rojos (22,152–157); cuatro GPCs consideraron que un 

umbral de hemoglobina de 7 g/dl es necesario para que una transfusión de glóbulos 

rojos se segura (158–161). Ocho GPCs indicaron que la transfusión de 

concentrados de glóbulos rojos no debería prescribirse en base al umbral de 

hemoglobina únicamente (102,162–168). 
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6. DISCUSIÓN  

6.1. Estructura general del trabajo de tesis  
 

En este trabajo de tesis doctoral se han integrado tres investigaciones con objetivos 

independientes, pero relacionados tanto en aspectos clínicos como con las 

metodologías utilizadas en cada una de ellas. 

 

El aspecto clínico común en este trabajo fue la transfusión de componentes 

sanguíneos, especialmente la investigación se centra en la efectividad de las 

estrategias utilizadas para la prevención de reacciones adversas asociadas a la 

transfusión de concentrados de glóbulos rojos, ya que esta es una de las 

intervenciones de mayor importancia para la prestación de servicios sanitarios.  

  

Dado que esta intervención es común en la práctica clínica, se han identificado 

varias estrategias utilizadas para mejorar la seguridad del paciente sometido a 

transfusión de componentes sanguíneos y resulta oportuno identificar y clasificar las 

mejores alternativas disponibles para la toma de decisiones informada.  

 

Para esto, es necesario afirmar con cierto grado de certeza y confiabilidad la relación 

entre la implementación de estas estrategias sanitarias utilizadas para mejorar la 

seguridad del paciente y la reducción real de la incidencia de reacciones adversas 

asociadas a la transfusión de concentrados de glóbulos rojos. 

 

Para cumplir con todos los objetivos trazados en este trabajo de tesis doctoral se 

utilizó la metodología de revisión sistemática de la literatura, efectuando búsquedas 

exhaustivas de todas las investigaciones primarias que respondiesen a cada una de 

las preguntas de investigación específicas propuestas previamente. Adicional a 

esto, se incorporaron escalas ampliamente difundidas y validadas que permiten el 

análisis crítico de la evidencia científica encontrada en el momento de esta 

investigación. 
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En este contexto, la pregunta de investigación planteada como hilo conductor para 

este trabajo de tesis, desarrollado como compendio de publicaciones fue: ¿Cuál 

es la calidad de las evidencias científicas sobre las estrategias utilizadas para la 

prevención de reacciones adversas asociadas a la transfusión de concentrados de 

glóbulos rojos?, la cual fue desarrollada a través de tres objetivos: 

 

1. Evaluar la efectividad de la leucorreducción como estrategia para la 

prevención de reacciones adversas asociadas a la transfusión de 

concentrados de glóbulos rojos. 

2. Evaluar la efectividad de la leucorreducción como estrategia para la 

prevención de reacciones adversas asociadas a la transfusión de 

concentrados de glóbulos rojos en pacientes sometidos a procedimientos 

quirúrgicos cardiovasculares mayores. 

3. Evaluar la calidad de las GPCs disponibles que incluyan recomendaciones 

basadas en evidencia sobre las estrategias para la prevención de reacciones 

adversas relacionadas con la transfusión de concentrados de glóbulos rojos. 

 

Adicionalmente, se propuso investigar el efecto de la transfusión de concentrados 

de concentrados de glóbulos rojos frescos comparado con el almacenamiento 

prolongado en la reducción de reacciones adversas asociadas a esta intervención 

(anexo 1).  

6.2. Discusión derivada de las publicaciones 
6.2.1.  “Leukoreduction for the prevention of adverse reactions from allogeneic 

blood transfusion” 
 

En nuestra primera SR titulada “Leukoreduction for the prevention of adverse 

reactions from allogeneic blood transfusion” (169) incluimos 13 ECAs (48,49,54–

56,60,61,63,64,67,71,145–148) que aleatorizaron a pacientes con enfermedad 

cardiovascular, cirugía gastro-oncológica, trauma, e infectados con VIH a recibir 
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transfusión de concentrados de glóbulos rojos leucorreducidos o concentrados de 

glóbulos rojos no leucorreducidos. Después de analizar los datos no fuimos capaces 

de concluir si la leucorreducción tiene un efecto significativo en la prevención de 

TRALI (un estudio) (48), muerte (nueve ECAs) (48,54–56,60,61,64,67,71,148), 

infección (10 ECAs) (48,49,54–56,60,61,64,67,71,148) u otros eventos adversos 

(p.e. fiebre, dos ECAs) (54,64).  

 

Los motivos por los cuales no se logró construir evidencia precisa y confiable sobre 

la leucorreducción fue que, al analizar la calidad de la evidencia por cada desenlace 

se demostró que esta fue baja para TRALI y para otros eventos adversos, mientras 

que para los desenlaces de muerte e infección fue muy baja; la deficiencia en la 

calidad se debe a la alta heterogeneidad, imprecisión y alto riesgo de sesgo.  

 

El análisis de sensibilidad de los estudios calificados con bajo riesgo de sesgo no 

demostró un efecto beneficioso ni perjudicial para los concentrados de glóbulos 

rojos leucorreducidos cuando se los compara con concentrados de glóbulos rojos 

no leucorreducidos, en los desenlaces de muerte, infección y otros eventos 

adversos analizados. Debido a que los desenlaces planteados para esta revisión 

fueron parcialmente abordados por los estudios incluidos y los efectos de esta 

estrategia fueron no concluyentes, estos resultados deben ser interpretados con 

precaución. 

 
Respecto a la validez externa de los hallazgos de esta SR, se ve reducida debido a 

que poblaciones importantes no fueron consideradas por los estudios primarios (p.e. 

pacientes pediátricos y población en estado de gestación). Así también, el efecto de 

la leucorreducción de concentrados de glóbulos rojos en pacientes sin una 

indicación fuerte de leucorreducción no fue suficientemente evaluado: pacientes con 

transfusión única, pacientes sin historia de reacción febril no hemolítica asociada a 

transfusión o aquellos que no están en riesgo de desarrollar infección por 

citomegalovirus (CMV).  
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Los desenlaces de interés clínico no siempre fueron abordados por los estudios 

incluidos. Datos sobre las infecciones, complicaciones no infecciosas (p.e. TRALI o 

reacción febril no hemolítica asociada a transfusión), eventos adversos no 

relacionados a la fiebre, no fueron analizados o en algunos casos ni siquiera 

reportados por los autores. Además, existió mucha variación en los seguimientos 

de los pacientes en los estudios incluidos (desde 28 días hasta 15 meses).  

 

Por tanto, los ECAs incluidos y analizados en esta SR no han podido demostrar que 

la transfusión de concentrados de glóbulos rojos leucorreducida comparada con la 

transfusión de concentrados de glóbulos rojos no leucorreducida logre prevenir 

reacciones adversas como TRALI, muerte, infección y otros efectos adversos.  

 

En relación con similares estudios publicados en la literatura sobre este tema, cabe 

mencionar que se han realizado algunas revisiones y metaanálisis sobre infección 

postoperatoria asociados con la trasfusión de concentrados de glóbulos rojos 

leucorreducidos. Sin embargo, hasta donde sabemos, no hay SR centradas en 

complicaciones no infecciosas, como TRALI o FNHTR que hayan abordado 

directamente estos desenlaces. En el caso del análisis de mortalidad, otros estudios 

concuerdan con nuestros resultados (89,170). Nuestros resultados son 

discordantes respecto con el desenlace de infección, una SR mostró una reducción 

del 50% en la probabilidad de infección postoperatoria (170) y otra revisión que 

analizó "solo pacientes que recibieron transfusión" encontró una reducción 

estadísticamente significativa del 40% en la infección postoperatoria (89).  

 

Estas dos SR tienen varias limitaciones: Incluyeron estudios con otros componentes 

sanguíneos que no sean células concentrados de glóbulos rojos leucorreducidas 

como intervenciones (p.e. plaquetas), así como estudios no aleatorios con alto 

riesgo de sesgo de selección de los participantes. Además, no se tuvo en cuenta la 

alta heterogeneidad entre los estudios al momento de realizar las conclusiones y 

tampoco se evaluó adecuadamente el riesgo de sesgo de los estudios incluidos.  
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Adicionalmente, las SR y metanálisis dejaron de incluir estudios relevantes para la 

pregunta de investigación planteada. En este sentido en nuestro trabajo 

consideramos todos estos problemas metodológicos y las limitaciones de esta 

evidencia al momento de la toma de decisiones informada. 

 

Otras estrategias tales como el uso de puntos de corte de hemoglobina restrictivos 

al momento de decidir la transfusión a un paciente han sido estudiadas por otros 

trabajos y han demostrado ser costo-efectivos. Es decir, con algún grado de certeza 

se puede saber que mientras menos transfusiones reciba el paciente o si se logra 

que un paciente no sea transfundido, se reducirían las probabilidades de desarrollar 

reacciones adversas relacionadas a esta intervención (25,29,171). 

 

Respecto a los costos, la leucorreducción es un procedimiento costoso, algunos 

países han adoptado esta estrategia como estándar de transfusión, 

universalizándola a pesar de no contar con evidencia científica concluyente. 

Aproximadamente 29 millones de euros / año se gastan en implementar la 

leucorreducción según el informe de la Agencia de Evaluación de Tecnologías 

Sanitarias de Andalucía (172). Otros estudios informaron costos que van desde 

CAD $ 26 millones a 46 millones anuales (173). Un estudio estimó que el costo total 

de implementar la leucorreducción era de aproximadamente USD 600 millones de 

dólares por año en EE. UU. (47). También se ha informado que la leucorreducción 

produce un aumento de aproximadamente USD 30 / unidad de producto sanguíneo 

(50). Más recientemente, (174) informó una relación costo-efectividad incremental 

(ICER) de EUR 6916 para prevenir un caso de reacciones de transfusión febril no 

hemolítica (FNHTR). 

 

En los países de recursos económicos limitados se debería analizar el impacto 

presupuestario en salud que provoca implementar una estrategia que no ha 

demostrado tener un impacto clínico importante. Una alternativa a esto podría ser 

realizar leucorreducción selectiva y no universal y de esta manera lograr disminuir 

los costos de esta intervención. 
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6.2.2. “Leukodepleted “Packed Red Blood Cells Transfusion in Patients 
Undergoing Major Cardiovascular Surgical Procedure: Systematic Review 
and Meta-Analysis” 

 

En nuestra segunda SR titulada “Leukodepleted “Packed Red Blood Cells 

Transfusion in Patients Undergoing Major Cardiovascular Surgical Procedure: 

Systematic Review and Meta-Analysis” (150) incluimos siete ECAs (43,54–

57,71,145) que incluyeron a pacientes adultos con necesidad de procedimientos de 

cirugía mayor cardiovascular y que requieren transfusión de concentrados de 

glóbulos rojos. 

 

Después de analizar los datos fuimos capaces de demostrar que los pacientes que 

han sido sometidos a procedimientos de cirugía mayor cardiovascular y que han 

recibido una transfusión sanguínea con concentrados de glóbulos rojos 

leucorreducidos comparados con aquellos pacientes que recibieron concentrados 

de glóbulos rojos no leucorreducidos podrían tener menor riesgo de infecciones y 

muerte.  

 

Al analizar la calidad de la evidencia por desenlace, determinamos que, tanto para 

el riesgo de infecciones como para la mortalidad, la certeza de la evidencia es 

“moderada”. Además, de acuerdo con los resultados del análisis TSA encontramos 

que, para el desenlace de infección, los resultados fueron “conclusivos” y no se 

requiere de nuevos estudios para demostrar su efectividad.  

 

En relación con los hallazgos de este segundo trabajo y otras investigaciones sobre 

el tema, podemos señalar que en esta misma tesis en el primer trabajo no se logró 

demostrar el efecto de la reducción de leucocitos de los concentrados de glóbulos 

rojos para prevenir reacciones adversas asociadas a la transfusión, en este caso 

para los desenlaces de infección (10 ensayos clínicos con 6709 pacientes) 

(48,49,54–56,60,61,64,67,71,148) y en el caso de muerte (9 ensayos clínicos con 

6485 pacientes) (48,54–56,60,61,64,67,71,148).  



123 
 

 

Nuestro segundo trabajo no concuerda con los hallazgos del primer trabajo y si logra 

determinar un efecto importante de la leucorreducción en concentrados de glóbulos 

rojos para prevenir muerte e infección. Las causas de esta discrepancia radican en 

la heterogeneidad clínica del primer trabajo al incluir pacientes con una variedad 

importante de patologías, en este caso se incluyó a pacientes con problemas 

oncológicos, con problemas cardiovasculares, trauma, HIV, en cambio en el 

segundo trabajo se incluyeron específicamente pacientes que requieren cirugía 

mayor de tipo cardiovascular encontrando el efecto antes mencionado.  

 

Varios estudios y metanálisis no informaron resultados concluyentes sobre la 

leucorreducción y mostraron inconsistencias metodológicas (89,170,175–177). Por 

lo tanto, es importante realizar esta revisión Cochrane para determinar los 

beneficios potenciales del procedimiento de leucorreducción en pacientes que 

requieren concentrados de glóbulos rojos, centrados en la prevención de reacciones 

adversas. 

 

Por otro lado, existen SR en las cuales se han encontrado resultados similares a los 

nuestros (144). Sin embargo, estas revisiones han tenido ciertas limitaciones como 

incluir estudios en los cuales se usaron otros componentes sanguíneos (p.e. 

plaquetas) como parte de la transfusión, o incluir estudios no aleatorizados. 

Además, ninguna SR incluyó un análisis TSA.  

 

Los estudios identificados en estos trabajos no han reportado de manera adecuada 

ciertos factores como el uso de plaquetas leucorreducidas y no leucorreducidas 

como co-intervención, el tiempo de leucorreducción (pre-post almacenamiento) y el 

tipo de filtro que se usa para el procedimiento de leucorreducción. Además, no se 

mencionan las complicaciones post-transfusionales en las unidades de cirugía 

cardiovascular y los estudios incluidos reportaron distintas definiciones para los 

desenlaces de infección y muerte especialmente en los periodos de seguimiento de 

los pacientes. 
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La aplicabilidad de esta evidencia científica en la práctica clínica diaria es limitada a 

pacientes que han sido sometidos a los mismos procedimientos de cirugía 

cardiovascular a los que han sido realizados en los pacientes incluidos en esta 

revisión. Sin embargo, es importante señalar que a diferencia de la leucorreducción 

universal, la relación costo efectividad al dirigir los esfuerzos a esta población en 

particular podría tener el impacto clínico necesario para lograr reducir la incidencia 

de reacciones adversas asociadas a la transfusión de concentrados de glóbulos 

rojos.  

6.2.3. “Quality of clinical practice guidelines about red blood cell transfusion” 
 

Nuestra tercera SR titulada “Quality of clinical practice guidelines about red blood 

cell transfusion” (169) es la primera evaluación sistemática que se realiza sobre la 

calidad de GPCs que formulan recomendaciones en relación a la transfusión de 

concentrados de glóbulos rojos.  

 

En esta SR identificamos 16 GPCs que cumplieron con los criterios de elegibilidad 

(22,102,160–168,152–159). Tres de las 16 GPCs (18.7%) que fueron de evaluadas 

de manera independiente  fueron “recomendadas” por los evaluadores 

(22,164,165); seis GPCs (37.5%) fueron “recomendadas con modificaciones” 

(102,152,154,157,160,161); y siete GPCs (43.7%) fueron “no recomendadas” 

(153,155,158,159,162,163,168). 

 

La mayor parte de GPCs no describen detalladamente la estrategia de búsqueda 

utilizada y tampoco reportan adecuadamente la sección de métodos. Además, 

fueron ambiguas al describir cómo evaluaron la evidencia utilizada y si las 

recomendaciones fueron realmente basadas en evidencia o no.  

 

Los dominios de la herramienta AGREE II que recibieron el puntaje más alto fueron 

“Alcance y objetivos” y “Claridad de la presentación”, mientras que los dominios que 
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recibieron el puntaje más bajo fueron “Aplicabilidad” e “Independencia editorial”. Es 

importante señalar que al no tener claro la aplicabilidad de la evidencia se hace 

difícil la implementación de estas GPCs dentro de los servicios de salud. En cuanto 

a la independencia editorial llama mucho la atención los bajos puntajes dada la 

importancia de la transparencia en los procesos de generación de recomendaciones 

clínicas. 

 

Nuestros hallazgos demuestran que aún falta mucho por hacer para mejorar el 

desarrollo de las GPCs que abordan el tema de transfusión de concentrados de 

glóbulos rojos. Además, nuestro estudio no pudo demostrar una diferencia 

estadística significativa en la calificación global de la calidad de GPCs cuando se 

compara las GPCs publicadas entre el 2006-2011 versus las publicadas entre el 

2012-2016; (p = 0.49).  

 

Adicionalmente, las recomendaciones acerca del punto de corte de concentración 

de hemoglobina necesaria para iniciar una transfusión de glóbulos rojos fue variable 

entre las distintas GPCs que fueron evaluadas.  

 

Es importante señalar que, esta revisión representa la primera evaluación 

sistemática de la calidad de las guías de práctica clínica centradas en las 

recomendaciones de transfusión de glóbulos rojos. Sin embargo, esta misma 

metodología se ha aplicado a otras evaluaciones de GPCs en otras áreas clínicas 

de interés, y los resultados concuerdan con los de este trabajo en cuanto a detectar 

las deficiencias de la GPCs evaluadas en los dominios de metodología utilizada, 

aplicabilidad de las recomendaciones e independencia editorial de los involucrados. 

(178–181). 

 

Adicionalmente, uno de los estudios más importantes en este campo incluye 626 

GPCs evaluadas (182), mostró similares resultados que nuestro trabajo de 

investigación, con excepción del dominio "rigor de desarrollo", donde nuestra 

revisión encontró baja calidad, con un promedio de 46.3% en comparación con 68% 
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en otras evaluaciones de trabajos similares, pero en diferentes áreas del 

conocimiento clínico (182). 

6.3. Discusión general del trabajo de tesis 
 

En este proyecto de tesis doctoral nos propusimos investigar un tema de gran 

interés para la práctica clínica, el área de la medicina transfusional es sin duda un 

campo vital para mejorar la práctica clínica y por sobre todo tiene grandes retos en 

cuanto a la mejora de la seguridad del paciente transfundido.  

 

Asegurar la calidad de las transfusiones de sangre, incluyendo las estrategias de 

transfusión de concentrados de glóbulos rojos es una tarea crucial y muchas 

organizaciones han emitido sus recomendaciones para lograrlo. La OMS ha 

estimado que las causas para realizar transfusiones de concentrados de glóbulos 

rojos a nivel global varían sustancialmente dependiendo de si se trata de países 

desarrollados o en vías de desarrollo. En los países desarrollados, la mayor 

cantidad de este tipo de transfusiones está relacionada con cirugías (34%); mientras 

que, en países en vías de desarrollo con complicaciones relacionadas al embarazo 

(37%) (183). 

 

Independientemente del contexto clínico, existe un consenso global de que es 

necesario asegurar la calidad de la sangre que se transfunde. Algunas medidas para 

mejorar esta calidad y/o disminuir los efectos adversos asociados con esta terapia 

son la leucorreducción, el trigger de transfusión, el almacenamiento de derivados 

sanguíneos, el fraccionamiento, etc. (183,184) 

 

Las reacciones adversas relacionada a la transfusión de glóbulos rojos son muy 

diversas y cada una tiene investigaciones sobre su causalidad y posibles estrategias 

para contrarrestar o minimizar los posibles daños a los pacientes (24,25). 
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Existen discrepancias en cuanto a la efectividad y seguridad de las estrategias 

mencionadas anteriormente que se utilizan para la prevención de reacciones 

adversas asociadas a la transfusión sanguínea de concentrados de glóbulos rojos.  

 

Por tanto, el objetivo de esta tesis doctoral es evaluar la calidad de la evidencia que 

existe en relación con esta intervención (24,130,171). 

 

Para este proyecto de tesis, el objetivo fue evaluar las estrategias que se utilizan 

para prevenir reacciones adversar luego de la transfusión de concentrados de 

glóbulos rojos, en este sentido una de las estrategias es la leucorreducción, para 

esto, desarrollamos dos trabajos.  

 

El primer trabajo de esta tesis doctoral fue una SR donde evaluamos la efectividad 

y seguridad de la transfusión de concentrados de glóbulos rojos leucorreducidos 

versus concentrados de glóbulos rojos no leucorreducidos. Luego nos propusimos 

desarrollar el segundo trabajo que evaluó la efectividad y seguridad de la transfusión 

de concentrados de glóbulos rojos leucorreducidos versus no leucorreducidos, 

específicamente en población sometida a procedimientos de cirugía mayor 

cardiovascular específicamente.  

 

Los hallazgos de estos dos trabajos difieren entre sí, principalmente por la población 

que se incluye, pero es fundamental señalar que hemos logrado precisar que uno 

de los problemas de la leucorreducción es que esta estrategia se la realiza de forma 

no  selectiva, por el contrario muchos países han implementado la leucorreducción 

de forma universal y estandarizada (172,173). Esto provoca seria heterogeneidad 

tanto clínica como estadística en los diferentes análisis reportados en la literatura. 

 

Adicional a estos dos primeros trabajos, y dado que son las GPCs los instrumentos 

donde se generan recomendaciones clínicas sobre las estrategias de que se utilizan 

para la prevención de las reacciones adveras asociadas a la transfusión de glóbulos 

rojos, analizamos críticamente todas las GPCs publicadas que abordan preguntas 
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clínicas sobre transfusión de CGR, La metodología que utilizamos fue el instrumento 

AGREE II (122, 123,124), que es ampliamente aceptado por la comunidad científica 

como un mecanismo de apoyo y evaluación para mejorar la calidad e estas guías. 

Adicional a esto, quisimos mapear una de las más importantes estrategias que se 

han investigado en la actualidad, el umbral de hemoglobina necesario para realizar 

una transfusión.  

 

Los hallazgos son concluyentes en señalar los problemas metodológicos 

detectados, así como también las inconsistencias en cuanto a la aplicabilidad e 

independencia editorial de estos documentos. Cuando analizamos las 

recomendaciones sobre el umbral de hemoglobina, no encontramos acuerdos entre 

las guías y muchas de ellas no reportan esta estrategia dentro de sus 

recomendaciones. 

 

Es importante especificar los detalles de los hallazgos de estos trabajos incluidos 

en este proyecto de tesis doctoral. Es así como, no se pudo establecer la efectividad 

de la reducción de leucocitos de transfusión de concentrados de glóbulos rojos 

como estrategia para la prevención de reacciones adversas asociadas a la 

transfusión de estos componentes en todo tipo de pacientes que requieran esta 

intervención.  

 

Los ECAs detectados y evaluados en esta RS revelaron una importante 

heterogeneidad clínica que se tradujo al análisis, en heterogeneidad estadística en 

los metanálisis realizados. Esto, junto con el alto riesgo de sesgo, afectó la calidad 

de la evidencia encontrada.  

 

Así mismo, se pudo establecer que existe ausencia de evidencia concluyente al 

momento de los análisis para apoyar la universalización de esta estrategia como 

estándar de transfusión y como estrategia para la prevención de reacciones 

adversas asociadas, especialmente en aquellos países de escasos recursos donde 

la leucorreducción no ha sido implementada aún.  
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Para tratar de detectar y explicar las fuentes de heterogeneidad clínica y estadística 

encontrada en el primer trabajo de esta tesis, decidimos realizar un segundo trabajo 

de investigación para analizar el impacto que podría tener la leucorreducción en un 

grupo específico de pacientes que generalmente requieren trasfusión de 

concentrados de glóbulos rojos, estos son los pacientes sometidos a procedimientos 

de cirugía mayor cardiovascular. 

 

La pertinencia de estudiar este tipo de pacientes en especial, radica del hecho que 

algunas teorías apuntan a un posible mecanismo adicional de reacciones adversas 

provocado por el paso de los leucocitos a través de los equipos de circulación 

extracorpórea con la consecuente liberación de histamina y los efectos sistémicos 

posteriores relacionados a esta molécula (82). 

 

Como resultado de esta investigación logramos obtener conclusiones más precisas 

y confiables comparadas con las previamente obtenidas en el primer trabajo de 

investigación de esta tesis doctoral, es decir, luego de este segundo trabajo 

podemos decir con cierta precisión y confianza que la reducción de leucocitos de 

los concentrados de glóbulos rojos como estrategia para la prevención de muerte e 

infección en pacientes sometidos a procedimientos de cirugía mayor cardiovascular 

resulta ser efectiva y segura. Además, hemos demostrado que no se requieren 

estudios adicionales para llegar a conclusiones más precisas y confiables. 

 

Esta información debería ser tomada en cuenta por las autoridades sanitarias al 

momento de implementar esta estrategia como estándar de seguridad en este tipo 

específico de pacientes, para que con cierto grado de certeza y confianza lograr 

mejorar la seguridad de los pacientes en el campo de la medicina transfusional.  

 

Adicional a estos trabajos mencionados, debíamos investigar sobre otras 

estrategias que podrían ayudar a mejorar las prácticas transfusionales en los 

pacientes que requieren esta vital intervención. Por tanto, nos propusimos explorar 
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y evaluar la calidad de las GPCs que incluyan preguntas clínicas sobre transfusión 

de concentrados de glóbulos rojos, dada la importancia de estas publicaciones 

como herramientas de toma de decisión en la práctica diaria (182). Este tipo de 

investigaciones se enmarca en una línea específica que ha dado lugar a varios 

trabajos de tesis doctoral de la UAB (178–181).  

 

Por ello, nos propusimos analizar si las recomendaciones de estas GPCs incluyen 

a una de las estrategias que más plausibilidad biológica y especificidad ha 

demostrado, en este caso nos referimos a la reducción del umbral de hemoglobina 

con el cual se decide transfundir a un paciente específico.  

 

Los hallazgos de este trabajo permiten demostrar la baja calidad metodológica con 

la cual se publican las GPC en este campo, problemas con la aplicabilidad de este 

tipo de documentos que podrían tener los usuarios. Específicamente, logramos 

mapear las discrepancias que existen entre los clínicos y elaboradores de las guías 

al momento de recomendar el umbral de transfusión necesario para transfundir a 

los pacientes que requieren esta intervención. 

 

Finalmente, nos propusimos investigar el almacenamiento corto versus prolongado 

de CGR como otra de las estrategias que se han propuesto para mejorar la 

seguridad de los pacientes sometidos a transfusión de CGR para prevención de 

reacciones adveras asociadas a la transfusión de este tipo de componente 

sanguíneo (Anexo 1). 

 

Los resultados de este trabajo demostraron la ausencia de evidencia conclusiva y 

de calidad respecto a la implementación de esta estrategia como estándar en la 

práctica transfusional, es decir no se logró demostrar si el corto almacenamiento de 

concentrados de glóbulos rojos podría implementarse como estrategia con impacto 

clínicos para mejorar la seguridad de los pacientes en la práctica transfusional. 
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En relación con el desarrollo de estos trabajos, se puede mencionar que este trabajo 

de tesis utilizó herramientas para la evaluación de dos tipos diferentes de estudios 

(GPCs, y estudios primarios) en el campo de la práctica transfusional de 

concentrados de glóbulos rojos, con el fin de evaluar la calidad de la evidencia que 

es utilizada en el contexto clínico de manera habitual en el cuidado de los pacientes.  

 

Es así como, para la evaluación de los estudios primarios se utilizó el Riesgo de 

Sesgo de las Revisiones Cochrane (104); para el análisis de las guías se utilizó la 

herramienta AGREE II (122, 123,124). 

 

En este sentido, es importante señalar que el enfoque sistemático de evaluación de 

la calidad de la evidencia no se había realizado previamente en el campo de las 

transfusiones, debido en parte al limitado avance en los métodos para una 

adecuada valoración crítica de la evidencia científica en esta área clínica especifica 

del conocimiento en salud y de la metodología de la investigación biomédica.  

 

Estas metodologías ahora más desarrolladas, permiten saber que las revisiones 

sistemáticas son insumos para la elaboración de GPCs y pueden llegar a ser 

documentos que pueden llegar a jugar un papel esencial en la elaboración de 

políticas de salud cuando son tomados en cuenta por parte de los tomadores de 

decisiones (119, 118, 120). 

 

Estas herramientas han sido realizadas y consensuadas por organismos 

internacionales tales como la Organización Mundial de la Salud (OMS), National 

Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) (22), Scottish Intercollegiate 

Guideline Net- work (SIGN), and Guidelines International Network (G-I-N) (121). 

 

Con el objetivo de evaluar la calidad de las GPC nuestro proyecto de tesis realizó la 

Evaluación de Guías de Práctica Clínica (AGREE por sus siglas en inglés) (122, 

123, 124). 
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6.4. Fortalezas y limitaciones 
 

A continuación, presentaremos las fortalezas y limitaciones, así como las 

posibles aplicaciones de los resultados de este trabajo en el ámbito de la 

investigación científica y en la práctica transfusional. 

6.4.1. Fortalezas 
 

Las fortalezas del presente trabajo de tesis fueron: 

 

- Aplicar la metodología de las SR Cochrane en cuanto a las estrategias de 

búsqueda reproducibles y a la selección independiente de los estudios incluibles 

en los trabajos previstos para esta tesis. 

 

- Hemos logrado realizar a través del segundo trabajo un análisis de un grupo 

específico de pacientes que requieren transfusión de concentrados de glóbulos 

rojos y demostrar la fuente de heterogeneidad clínica y estadística que se 

encontró en el primer trabajo al juntar varias poblaciones en un solo 

metaanálisis. 

 

- Es el primer trabajo de investigación en el campo transfusional que logra 

incorporar en sus análisis el TSA que nos permite corregir posibles errores en la 

interpretación de los resultados al no considerar y corregir las estimaciones por 

error tipo 1 y error tipo 2. 

 

- Dentro de la evaluación sistemática de las GPCs: 

 
o Primero, somos los pioneros en evaluar la calidad del desarrollo de las 

GPCs sobre transfusión de concentrados de glóbulos rojos utilizando 

instrumentos metodológicos ampliamente reconocidos y aceptados 

por la comunidad científica.  
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o En segundo lugar, el uso de estrategias de búsqueda extensas, que 

abarcan tanto la literatura indexada como la gris, y el uso de 

evaluadores expertos que completaron el entrenamiento y la 

calibración para evaluar la calidad de los GPCs nos da confianza en 

los hallazgos del tercer trabajo de esta tesis. 

o Somos pioneros en el campo de la medicina transfusional en realizar 

un mapeo de evidencia científica sobre las recomendaciones del 

umbral de hemoglobina necesario para recomendar una transfusión 

de concentrados de glóbulos rojos. 

6.4.2. Limitaciones 
 

Las limitaciones de los estudios que integran este trabajo de tesis fueron: 

 

- A pesar de nuestro esfuerzo por incluir todos los estudios publicados que 

evalúan la leucorreducción para la prevención de reacciones adversas 

asociadas a las transfusiones de sangre alogénica, es posible que no se haya 

podido identificar toda la evidencia relevante. Sin embargo, para identificar 

este potencial sesgo, realizamos un “funnel plot” en la SR de leucorreducción 

en todos los pacientes con necesidad de transfusión. Este método visual solo 

fue posible para un desenlace (infección por cualquier causa), ya que en este 

caso si logramos identificar al menos los 10 ECA (48,49,54–

56,60,61,64,67,71,148) necesarios para este análisis. Para el desenlace de 

muerte no fue posible realizar los análisis confirmatorios respecto al sesgo 

de publicación. 

 

- En el protocolo del primer trabajo, definimos que el análisis principal estaría 

basado en el enfoque intención a tratar (ITT); sin embargo, durante la 

extracción de datos se identificó un número importante de pacientes 

incluidos, pero no transfundidos, esto podía afectar sustancialmente la 

precisión de las estimaciones del efecto. Para explorar este escenario, 
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realizamos un análisis por protocolo (solo pacientes transfundidos) que no 

reflejó diferencias relevantes en relación con el resultado primario (TRALI) y 

los resultados secundarios muerte e infección por cualquier causa, pero los 

efectos adversos del resultado secundario (fiebre) si mostró diferencias. 

 

- A pesar del pequeño número de ECAs identificados en algunos de nuestros 

trabajos, específicamente en la SR de leucorreducción en pacientes con 

cirugía cardiovascular mayor, que podría generar preocupación sobre el 

sesgo de publicación, realizamos un análisis de TSA demostrando que no es 

necesario realizar ECAs adicionales para mejorar la precisión y confianza 

respecto con los resultados obtenidos para el desenlace de infección. 

 

- Una limitación de la SR Cochrane fue no considerar el efecto de la “capa 

leucocitaria” en las estimaciones a través de un análisis de sensibilidad 

específico, ya que este efecto podría disminuir la cantidad de leucocitos en 

una proporción inferior a la leucorreducción. Por tanto, resulta ser una 

intervención diferente a la planteada en la pregunta de investigación de este 

trabajo de tesis.  

 

- Otra limitación fue no considerar el análisis de subgrupos del efecto potencial 

de los diferentes tipos de filtros utilizados en la leucorreducción y descritos 

en los estudios incluidos, para todos los resultados tanto primarios como 

secundarios. Se planificó este análisis en el protocolo de revisión solo para 

el resultado primario TRALI, dejando por fuera desenlaces importantes como 

muerte e infección.  

 

- A pesar de estas limitaciones y dado que los resultados del primer trabajo de 

todas formas fueron no concluyentes, estas omisiones no deberían haber 

afectado los resultados del presente estudio. 
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- La aplicabilidad a la práctica clínica de la evidencia de esta disertación podría 

estar restringida por varias razones: 

 

- En primer lugar, la validez externa puede limitarse a los pacientes 

que se sometan a los mismos procedimientos detallados en 

nuestras revisiones.  

 

- En segundo lugar, los ECAs identificados no informaron 

adecuadamente varios factores relacionados con la transfusión de 

concentrados de glóbulos rojos que deben tenerse en cuenta al 

interpretar los resultados, como el uso de plaquetas 

leucorreducidas o no, como las co-intervenciones, el momento de 

la leucorreducción (pre-post almacenamiento), el tipo de filtro 

utilizado, entre otros factores.  

 

- En tercer lugar, el número de unidades transfundidas en cirugía 

cardiovascular es masivo en la mayoría de los casos en 

comparación con otros entornos clínicos de transfusión quirúrgica 

y no quirúrgica y, por lo tanto, los pacientes que se someten a 

cirugía cardiovascular pueden sufrir una complicación posterior a 

la transfusión, de forma más probable.  

 

- Finalmente, los estudios informaron diferentes definiciones para las 

infecciones y la mortalidad se evaluó en diferentes períodos de 

tiempo (30 días, 60 días, 90 días y hasta doce meses). 

 

- Cabe recalcar que estas barreras para la aplicabilidad clínica de 

los resultados de esta disertación no se debieron a fallos 

metodológicos de los diseños de nuestro estudio, sino más bien, a 

las deficiencias de los estudios primarios analizados. 
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- Por otra parte, nuestra evaluación sistemática de GPCs tiene algunas 

limitaciones.  

 

- Primero, aunque se formuló y probó un conjunto sólido de criterios de 

búsqueda antes de la identificación de las GPCs, es posible que algunas 

GPCs no se hayan incluido en nuestro tercer estudio de este trabajo de tesis. 

Sin embargo, creemos que la calidad de las GPCs no indexadas en bases 

de datos biomédicas probablemente tengan una menor calidad en 

comparación con las indexadas.  

 
- En segundo lugar, también existe un riesgo potencial de sesgo de selección 

porque solo incluimos estudios que se habían publicado en inglés o español. 

En este sentido, nuestra evaluación podría estar sobreestimando la calidad 

de las GPCs en transfusiones de concentrados de glóbulos rojos. 

 

- Además, encontramos que los evaluadores tuvieron dificultades para 

distinguir entre los valores 3, 4 y 5, que pueden tener un potencial riesgo de 

sesgo de notificación. Para corroborar si esta limitación tuvo un efecto en el 

resultado final de los evaluadores realizamos un análisis del acuerdo entre 

los revisores que utilizaron el instrumento AGREE II y este fue alto, con un 

ICC de 0.97, lo que demuestra que esta limitación podría no influir en el 

resultado global de nuestro estudio. 

6.5. Implicaciones para la práctica clínica 
 

- Se podrían identificar las siguientes implicaciones para la práctica clínica 

como parte de los estudios incluidos en este trabajo de tesis: 

- No existe evidencia clara para apoyar o rechazar el uso rutinario de la 

leucorreducción en todos los pacientes que requieren transfusión de 

concentrados de glóbulos rojos para prevenir el TRALI, muerte por 

cualquier causa, infección por cualquier causa, complicaciones no 
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infecciosas y otros eventos adversos. La calidad de la evidencia para 

dichos desenlaces fue baja y muy baja. Dado que la leucorreducción 

es un procedimiento muy costoso, los clínicos y los responsables de 

la formulación de políticas pueden tener que reconsiderar si la 

transfusión de concentrados de glóbulos rojos leucorreducidos es 

adecuada para todos los tipos de pacientes, especialmente para 

aquellos que no tienen una fuerte indicación de reducción de 

leucocitos. En los países donde la leucorreducción en concentrados 

de glóbulos rojos no ha sido implementada aún de forma universal, la 

reducción de leucocitos en los concentrados de glóbulos rojos de 

forma selectiva podría ser una opción que debería considerarse hasta 

que se encuentre disponible más y mejor evidencia en relación con la 

efectividad y la seguridad de este procedimiento. 

 

- Por otro lado, existe evidencia clara para apoyar el uso rutinario de la 

leucorreducción en pacientes que se someten a cirugía mayor 

cardiovascular para prevenir la infección y muerte por cualquier causa. 

La calidad de la evidencia es moderada para este desenlace, lo cual 

hace confiables los resultados de este trabajo de investigación. 

 

- Finalmente, los usuarios de GPCs sobre transfusión de concentrados 

de glóbulos rojos deben ser conscientes de la baja calidad de 

metodológica, poca aplicabilidad y falta de declaración de conflictos 

de intereses, antes de implementar o adaptar estos documentos a la 

práctica clínica. Los responsables de la formulación de políticas, que 

desean respaldar el desarrollo adecuado de GPCs, deben trabajar 

para garantizar el cumplimiento de las recomendaciones relacionadas 

con la transfusión de concentrados de glóbulos rojos y minimizar la 

heterogeneidad en la práctica clínica evidenciado a través de nuestro 

trabajo de investigación. 
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6.6. Implicaciones para la investigación  
 

- Se podrían identificar las siguientes implicaciones para la investigación como 

parte de los estudios incluidos en este trabajo de tesis: 

- Al demostrar que la evidencia encontrada en nuestro primer trabajo de 

investigación resulta ser no concluyente, se necesita más 

investigación para evaluar la efectividad, la seguridad y los costos de 

la leucorreducción en diferentes contextos clínicos y para diferentes 

condiciones de salud (172,173). 

 

- Los investigadores en futuros trabajos de investigación deberían 

considerar que, la asignación al azar prematura a transfusión 

sanguínea es un problema importante detectado en nuestros estudios 

parte de esta tesis, dado que podría provocar en los ECAs un sesgo 

de desgaste (104) y afectar la interpretación de los resultados, al 

incluir participantes que no se ha confirmado adecuadamente la 

necesidad de transfusión (24,25); en este caso, puede afectar el efecto 

real de la leucorreducción en los concentrados de glóbulos rojos, 

especialmente en el análisis por intensión a tratar (185). 

 

- Las futuras investigaciones también deben considerar aspectos del 

diseño del estudio (186), como la verificación de los criterios de 

inclusión y exclusión antes de la asignación al azar. Los investigadores 

también deben mejorar el reporte de las intervenciones y las 

cointervenciones (187), dado que resultan ser factores fundamentales 

en el análisis global. 

 

- Además, estudios adicionales deben abordar todos los resultados 

relevantes (188), como muerte por cualquier causa, complicaciones 

infecciosas (p.e. CMV), complicaciones no infecciosas (por ejemplo, 

TRALI, (39,68,189) NHFRT (14,16,157)) y cualquier otro tipo de 
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reacción adversa asociada a la transfusión de concentrados de 

glóbulos rojos. 

 

- Para el desenlace de infección por cualquier causa en pacientes que 

fueron sometidos a cirugía cardiovascular y recibieron transfusión de 

CGR leucorreducidos, según el análisis TSA (39,68,189), no es 

necesario realizar más ECAs para evaluar los efectos en la reducción 

del riesgo de complicaciones por este desenlace. Se podría justificar 

más investigación específicamente en otros desenlaces (p.e. muerte 

por cualquier causa), especialmente en aquellos países de ingresos 

medios y bajos en los que la leucorreducción de concentrados de 

glóbulos rojos no se ha implementado universalmente todavía y / o 

donde los costos del procedimiento podrían ser una limitación. 

 

- Por otro lado, los desarrolladores de GPC deben adherirse a métodos 

rigurosos, como los que se proporcionan en los manuales de 

instituciones como la Scottish Intercollegiate Guidelines Network 

(SIGN) (121) o el Instituto Nacional de Excelencia en Salud y Atención 

(NICE) (22). Además, los desarrolladores de guías deben usar listas 

de verificación para optimizar los métodos de el desarrollo y la 

presentación de informes de GPC, como la “GIN‐McMaster Guideline 

Development Checklist” (119, 118, 120, 121) y AGREE II (122, 123, 

124), respectivamente. 

 

- Además, para mejorar la comunicación entre los usuarios y los 

desarrolladores de GPCs, la metodología (137,138) GRADE es 

altamente recomendada, ya que es un sistema riguroso y ampliamente 

aceptado por la comunidad científica. Así también, se deben realizar 

esfuerzos adicionales para desarrollar y consolidar redes que 

permitan mejorar la evaluación y la síntesis de la evidencia disponible 

en el campo de transfusión de concentrados de glóbulos rojos.  
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- Los investigadores que deseen identificar las brechas de conocimiento 

y los responsables de la formulación de políticas que deseen respaldar 

el desarrollo adecuado de GPC deben trabajar juntos para garantizar 

el cumplimiento de las recomendaciones relacionadas con la 

transfusión de concentrados de glóbulos rojos y minimizar la 

heterogeneidad en la práctica clínica. 

 

  



141 
 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

CONCLUSIONES 



142 
 

7. CONCLUSIONES  
 

 

- No hay evidencia clara para apoyar o rechazar el uso rutinario de la 

leucorreducción en concentrados de glóbulos rojos en todos los pacientes que 

requieren transfusión como estrategia para la prevención reacciones adversas. 

La calidad de la evidencia es baja o muy baja, por lo que, se necesita más 

evidencia antes de poder llegar a una conclusión definitiva. 

 

- Encontramos evidencia que apoya el uso rutinario de leucorreducción 

exclusivamente en pacientes sometidos a un procedimiento de cirugía mayor 

cardiovascular y que requieren de transfusión de concentrados de glóbulos rojos 

para prevenir la muerte y la infección. En el caso de infección, las pruebas deben 

considerarse suficientes y concluyentes y, por lo tanto, indican que no se 

requiere de ensayos clínicos adicionales para demostrar su efectividad y 

seguridad. 

 

- La calidad de las guías de práctica clínica que abordan la transfusión de 

concentrados de glóbulos rojos publicadas a 2016 es heterogénea en aspectos 

metodológicos, sus recomendaciones, la aplicabilidad e independencia editorial. 

Aunque similares en contenido, varían ampliamente en términos de la valoración 

de la calidad de la evidencia por las serias deficiencias encontradas y la 

confianza en la implementación de estas en el contexto clínico. Las 

recomendaciones sobre el umbral de hemoglobina para transfundir glóbulos 

rojos fueron heterogéneas entre las guías. Se necesitan mayores esfuerzos para 

proporcionar GPCs de alta calidad en la práctica clínica en relación con la 

transfusión de glóbulos rojos. 
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9. ANEXO  

9.1. Anexo 1: Prolonged storage of packed red blood cells for blood transfusion  
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9.2. Anexo 2. Estrategias de búsqueda del primer artículo 
 

Cochrane Injuries Group Specialised Register 
“blood transfusion” AND (leuk* OR leuc* OR plasmapheresis OR cytapheres OR 

apheresis) 

 

Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL, the Cochrane 
Library) 
#1MeSH descriptor Blood Component Removal explode all trees 

#2MeSH descriptor Leukocyte Reduction Procedures explode all trees 

#3MeSH descriptor Cytapheresis explode all trees 

#4(plasmapheresis or cytapheres* or apheresis or plateletpheresis or pheresis or 

phereses or aphereses or leukapheresis or leucapheresis) #5(Leukoreduc* or 

leukodeplet* or leukofilt* or leukocyte-reduc* or leucoreduc* or leucodeplet* or 

leucofilt* or desleucotizat*) #6buffy coat-depleted 

#7leukocyte count or leukocyte free or leucocyte count or leucocyte free 

#8((Blood or white blood cell* or WBC or plasma) NEAR/3 (reduc* or deplet* or 

replete* or remov* or filtrat* or filter* or cytapheresis)) #9((leukocyte* or 

leucocyte*) NEAR/3 (reduc* or deplet* or replete* or remov* or filtrat* or filter*)) 

#10(#1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9) 

#11MeSH descriptor Blood Transfusion explode all trees 

#12((allogenic or allogeneic) NEAR/3 blood transfusion*) 

#13(blood component* NEAR/3 transfusion*) 

#14((erythrocyte* or leukocyte* or platelet* or CONCENTRADOS DE 

GLÓBULOS ROJOS or red blood cell* or WBC or white blood cell* or 

thrombocyte* or blood) NEAR/ 3 Transfusion*) 

#15(#11 OR #12 OR #13 OR #14) 

#16(#10 AND #15) 

Medline (OvidSP) 
1.exp Blood Component Removal/ 

2.exp Leukocyte Reduction Procedures/ 

3.exp cytapheresis/ 

4.(plasmapheresis or cytapheres* or apheresis or plateletpheresis or pheresis or 

phereses or aphereses or leukapheresis or leucaphere- sis).ab,ti. 
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5.(Leukoreduc* or leukodeplet* or leukofilt* or leukocyte-reduc* or leucoreduc* or 

leucodeplet* or leucofilt* or desleucotizat*).mp. 6.buffy coat-depleted.ab,ti. 

7.(leukocyte count or leukocyte free or leucocyte count or leucocyte free).ab,ti. 

8.((Blood or white blood cell* or WBC or plasma) adj3 (reduc* or deplet* or 

replete* or remov* or filtrat* or filter* or cytapheresis)).ab,ti. 9.((leukocyte* or 

leucocyte*) adj3 (reduc* or deplet* or replete* or remov* or filtrat* or filter*)).ab,ti. 

10.or/1-9 

11.exp Blood Transfusion/ 

12.((allogenic or allogeneic) adj3 blood transfusion*).ab,ti. 

13.(blood component* adj3 transfusion*).ab,ti. 

14.((erythrocyte* or leukocyte* or platelet* or package red blood cells or red blood 

cell* or WBC or white blood cell* or thrombocyte* or blood) adj3 

Transfusion*).ab,ti. 

15.or/11-14 

16.10 and 15 

17.randomi?ed.ab,ti. 

18.randomized controlled trial.pt. 

19.controlled clinical trial.pt. 

20.placebo.ab. 

21.clinical trials as topic.sh. 

22.randomly.ab. 

23.trial.ti. 

 

Leukoreduction for the prevention of adverse reactions from allogeneic 
blood transfusion (Review) 69 Copyright © 2015 The Cochrane 
Collaboration. Published by John Wiley & Sons, Ltd. 
24.17 or 18 or 19 or 20 or 21 or 22 or 23 25.(animals not (humans and 

animals)).sh. 26.24 not 25 

27.26 and 16 

 

Embase + Embase Classic (OvidSP) 
1. exp Blood Component Removal/ 

2. exp Leukocyte Reduction Procedures/ 

3. exp cytapheresis/ 
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4. (plasmapheresis or cytapheres* or apheresis or plateletpheresis or pheresis or 

phereses or aphereses or leukapheresis or leucaphere- sis).ti,ab. 

5. (Leukoreduc* or leukodeplet* or leukofilt* or leukocyte-reduc* or leucoreduc* 

or leucodeplet* or leucofilt* or desleucotizat*).ti,ab. 6. buffy coat-depleted.ti,ab. 

7. (leukocyte count or leukocyte free or leucocyte count or leucocyte free).ti,ab. 

8. ((Blood or white blood cell* or WBC or plasma) adj3 (reduc* or deplet* or 

replete* or remov* or filtrat* or filter* or cytapheresis)).ti,ab. 9. ((leukocyte* or 

leucocyte*) adj3 (reduc* or deplet* or replete* or remov* or filtrat* or filter*)).ti,ab. 

10. 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 

11. exp blood transfusion/ 

12. ((allogenic or allogeneic) adj3 blood transfusion*).ti,ab. 

13. (blood component* adj3 transfusion*).ti,ab. 

14. ((erythrocyte* or leukocyte* or platelet* or package red blood cells or red 

blood cell* or WBC or white blood cell* or thrombocyte* or blood) adj3 

Transfusion*).ti,ab. 

15. 11 or 12 or 13 or 14 

16. 10 and 15 

17. exp Randomized Controlled Trial/ 

18. exp controlled clinical trial/ 

19. placebo.ab. 

20. randomi?ed.ti,ab. 

21. *Clinical Trial/ 

22. randomly.ab. 

23. trial.ti. 

24. 17 or 18 or 19 or 20 or 21 or 22 or 23 

25. exp animal/ not (exp human/ and exp animal/) 

26. 24 not 25 

27. 16 and 26 

 
CINAHL Plus (EBSCO) 
S1 (MH “Blood Component Removal+”) 

S2 (MH “Cytapheresis+”) 

S3 TX plasmapheresis or cytapheres* or apheresis or plateletpheresis or 

pheresis or phereses or aphereses or leukapheresis or leucapheresis S4 TX 
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Leukoreduc* or leukodeplet* or leukofilt* or leukocyte-reduc* or leucoreduc* or 

leucodeplet* or leucofilt* or desleucotizat 

S5 TX buffy coat-depleted 

S6 TX leukocyte count or leukocyte free or leucocyte count or leucocyte free 

S7 TX (Blood or white blood cell* or WBC or plasma) N3 (reduc* or deplet* or 

replete* or remov* or filtrat* or filter* or cytapheresis) S8 TX (leukocyte* or 

leucocyte*) N3 (reduc* or deplet* or replete* or remov* or filtrat* or filter*) 

S9 S1 or S2 or S3 or S4 or S5 or S6 or S7 or S8 

S10(MH “Blood Transfusion+”) 

S11 TX (allogenic or allogeneic) N3 blood transfusion* 

S12 TX blood component* N3 transfusion* 

S13 TX (erythrocyte* or leukocyte* or platelet* or package red blood cells or red 

blood cell* or WBC or white blood cell* or thrombocyte* or blood) N3 Transfusion* 

 
Leukoreduction for the prevention of adverse reactions from allogeneic 
blood transfusion (Review) 70 Copyright © 2015 The Cochrane 
Collaboration. Published by John Wiley & Sons, Ltd. 
S14 S10 or S11 or S12 or S13 S15 S9 and S14 

S16 (MH “Clinical Trials”) S17 PT clinical trial* 

S18 TX clinical N3 trial* 

S19 TI ( (singl* N3 blind*) or (doubl* N3 blind*) or (trebl* N3 blind*) or (tripl* N3 

blind*) ) or TI ( (singl* N3 mask*) or (doubl* N3 mask*) or (trebl* N3 mask*) or 

(tripl* N3 mask*) ) or AB ( (singl* N3 blind*) or (doubl* N3 blind*) or (trebl* N3 

blind*) ) or AB ( (singl* N3 mask*) or (doubl* N3 mask*) or (trebl* N3 mask*) or 

(tripl* N3 mask*) ) 

S20 TX randomi?ed N3 control* N3 trial* 

S21 (MH “Placebos”) 

S22 TX placebo* 

S23(MH “Random Assignment”) 

S24 TX random* N3 allocat* - 

S25 MH quantitative studies - 

S26 S16 or S17 or S18 or S19 or S20 or S21 or S22 or S23 or S24 or S25 - 

S27 S15 and S26 Limiters - Exclude MEDLINE records 
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LILACS 
((Pt randomized controlled trial OR Pt controlled clinical trial OR Mh randomized 

controlled trials OR Mh random allocation OR Mh double-blind method OR Mh 

single-blind method) AND NOT (Ct animal AND NOT (Ct human and Ct animal)) 

OR (Pt clinical trial OR Ex E05.318.760.535$ OR (Tw clin$ AND (Tw trial$ OR 

Tw ensa$ OR Tw estud$ OR Tw experim$ OR Tw investiga$)) OR ((Tw singl$ 

OR Tw simple$ OR Tw doubl$ OR Tw doble$ OR Tw duplo$ OR Tw trebl$ OR 

Tw trip$) AND (Tw blind$ OR Tw cego$ OR Tw ciego$ OR Tw mask$ OR Tw 

mascar$)) OR Mh placebos OR Tw placebo$ OR (Tw random$ OR Tw randon$ 

OR Tw casual$ OR Tw acaso$ OR Tw azar OR Tw aleator$) OR Mh research 

design) AND NOT (Ct animal AND NOT (Ct human and Ct animal)) OR (Ct 

comparative study OR Ex E05.337$ OR Mh follow-up studies OR Mh prospective 

studies OR Tw control$ OR Tw prospectiv$ OR Tw volunt$ OR Tw volunteer$) 

AND NOT (Ct animal AND NOT (Ct human and Ct animal))) AND (Medicina 

Transfusional or la transfusión or As transfusões or blood transfusion or 

Transfusión Sanguínea) 

 
Clinicaltrials.gov 
(leuk* OR leuc* OR plasmapheresis OR cytapheres OR apheresis ) [DISEASE] 

AND transfusion [TREATMENT] 

 
WHO Clinical Trials Registry Platform Search Portal 
(http://apps.who.int/trialsearch/) 
Condition: leuk* OR leuc* OR plasmapheresis OR cytapheres OR apheresis 

Recruitment status: ALL 
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