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Objetivo. Determinar se o tempo médio de arma-
zenagem dos concentrados de hemacias utilizados
em uma UTI Pedidtrica tem influéncia na mortali-
dade e no tempo de internagio.

Métodos. Foi estudada uma coorte retrospecti-
va de criancas internadas na UTI Pediatrica do
Hospital Materno-Infnatil de Brasilia (HMIB) no
periodo de novembro de 2009 a dezembro de 2010.
Para efeito de comparagdo das varidveis depen-
dentes (tempo de internagio e mortalidade) com
o tempo de armazenagem, foi considerado o tem-
po de corte menor ou igual a 7 dias, uma vez que
os estudos demonstram que este é o tempo para
que alteracdes comecem a ocorrer nas hemadcias
armazenadas. Os dados categdricos foram compa-
rados através do teste do qui-quadrado e os con-
tinuos com distribuicdo assimétrica, pelo teste de
Mann-Whitney.

Resultados. O total de criancas internadas na UTI
foi de 212. Foram realizadas 103 transfusdes em 59
pacientes. A mediana do tempo de armazenagem
dos concentrados de hemécias foi de 7 dias (6 - 11;
IQR). Ndo houve diferenca estatisticamente signi-
ficativa entre a mortalidade (25% vs 20%, p = 0,655)
ou o tempo de internagdo (12 dias vs 11 dias, p =
0,603) entre as popula¢des transfundidas com he-
mdcias armazenadas por > 7 dias e com hemadcias
armazenadas por = 7 dias.

Conclusdes. Na populagio estudada, ndo houve di-
ferenca estatisticamente significativa no tempo de
interna¢do ou mortalidade de acordo com maior ou
menor tempo de armazenagem dos concentrados
de hemdcias transfundidos.
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Association between the length of storage of red
blood cell units transfused in a pediatric ICU and
children’s outcomes

Objective. To determine whether the average storage
time of packed red blood cells used in a pediatric ICU
influences mortality and length of stay.

Method. We studied a retrospective cohort of children
admitted to the pediatric ICU of Hospital Materno-
Infantil de Brasilia (HMIB) from November 2009 to
December 2010. To compare the dependent variables
(length of stay and mortality) with storage time, the cut-
-off time of less than or equal to 7 days was considered,
since studies have shown that this is the time necessary
for changes in stored red blood cells to occur. Categorical
data were compared using the chi-square test and
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continuous data with asymmetrical distribution were
compared using the Mann-Whitney test.

Results. The total number of children admitted to the
ICU was 212. A total of 103 transfusions were performed
in 59 patients. The median storage time of packed red
blood cells was 7 days (6 - 11; IQR). There was no statis-
tically significant difference between mortality (25% vs
20%, p = 0.655) or length of stay (12 days vs 11 days, p =
0.603) among children transfused with red cells stored
for > 7 days and red blood cells stored for < 7 days.

Conclusion. In this population, there was no statistically
significant difference in length of stay or mortality asso-
ciated to different storage times of packed red blood cells.

Key Words. Red blood cell transfusion; adverse effects;
Pediatric Intensive Care Unit; Red blood cell transfusion;
mortality.

Criangas criticamente doentes tém risco signifi-
cativo para o desenvolvimento anemia e receber
transfusdes de sangue. Transfusdes em Unidade
de Terapia Intensiva Pedidtrica (UTIP) foram
associadas com piores resultados. Minimizar a
exposicdo das criangas a produtos de sangue é
desejavel.'

Mesmo diante de poucas publicagdes sobre o as-
sunto, hé varia¢Ges substanciais nas praticas de
transfusdes de glébulos vermelhos, o que pode
gerar controvérsias no caso de indicagdes deste
tipo de procedimento.

Estudos recentes contestam a utilizagdo do ni-
vel de hemoglobina como pardmetro isolado na
indicacdo de transfusdo e sugerem que esta seja
subordinada a uma avaliacéo clinica baseada em
pardmetros como sinais vitais, condi¢des hemo-
dinamicas e presenca de sangramento.’

Dados da literatura sugerem que nem sempre
a transfusdo de glébulos vermelhos resulta em
maior disponibilidade de oxigénio para os teci-
dos. As alteragdes associadas com o tempo de ar-
mazenagem das hemdcias podem afetar de forma
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adversa a perfusdo microvascular, o transporte
de oxigénio e o seu consumo.’

O objetivo do estudo é analisar as conseqiiéncias
de transfusdes de sangue em criangas e deter-
minar se o tempo de armazenamento dos con-
centrados de hemdcias utilizados em uma UTI
Pedidtrica teve associa¢do com maior tempo de
internagdo ou maior mortalidade.

Desenho: Foi estudada uma coorte retrospecti-
va de criancas internadas na UTI Pediétrica do
Hospital Materno-Infantil de Brasilia (HMIB)
no periodo de novembro de 2009 a dezembro
de 2010. Foi feito um levantamento de todas as
transfusdes de concentrados de hemdcias re-
alizadas em pacientes desta coorte através da
consulta ao arquivo de dados (ata) mantido no
hemocentro do hospital. Os demais dados foram
obtidos através da consulta aos prontudrios cli-
nicos e aos arquivos de dados da UTI Pedidtrica

Local: A UTI Pedidtrica do HMIB tem 16 leitos e
atende principalmente a pacientes clinicos, com
uma taxa de ocupagdo em torno de 90%. O HMIB
é um hospital de ensino de nivel secundério, com
atencdo voltada aos pacientes pediatricos e uma
grande maternidade. Realiza atividades de ensi-
no e pesquisa associadas a Escola de Ciéncias da
Sadde do Distrito Federal.

Dados: Foram coletados os seguintes dados: data
de nascimento, idade, data da admissdo na UTI
Pediatrica, diagndstico, valor da hemoglobina
pré - transfusio, data da transfusdo de concen-
trado de hemadcias, periodo de estocagem do
concentrado de hemdcias (em dias), volume da
transfusdo, presenca ou ndo de choque instavel,
data do ébito, data da alta, PIM2 e probabilidade
de ébito.

Os dados referentes as transfusdes foram cole-
tados no livro de registro de transfusdes de he-
moderivados do hemocentro do HMIB. Neste li-
vro constam os dados do receptor, como nome,
data de nascimento, local de internacdo, data da
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transfusdo, volume e tipo de hemoconcentrado
solicitado, além do registro do doador daquela
bolsa de hemoderivado.

Defini¢des: Para efeito de comparacio das varia-
veis dependentes (tempo de internagio e morta-
lidade) com o tempo de armazenagem foi consi-
derado o tempo de corte menor ou igual a 7 dias,
uma vez que os estudos demonstram que este é
o tempo para que alteragdes comecem a ocorrer
nas hemdcias armazenadas. Para os pacientes
que receberam mais de uma transfusio, foi con-
siderada a transfusdo com maior tempo de ar-
mazenagem. Choque instavel foi definido como
a necessidade de iniciar ou aumentar inotrépicos
nas 24 horas anteriores a transfusao.

Anélise estatfstica: As andlises estatisticas foram
realizadas utilizando o software SPSS v14.0 (SPSS
Inc, Illinois, EUA). As caracter{sticas clinicas dos
participantes foram comparadas pelo teste do
qui-quadrado. Dados ndo-paramétricos foram
comparados pelo teste U de Mann-Whitney.

No periodo de novembro de 2009 a dezembro
de 2010 houve um total de 212 internacdes na
Unidade de Terapia Intensiva Pedidtrica do
Hospital Materno-Infantil. Foram realizadas 103
transfusdes em 59 pacientes (27,8%).

No grupo das criancas transfundidas houve um
total de 29 (49%) do género feminino. As criangas
de menor faixa etdria foram mais transfundidas,
com mediana de 9,4 meses (4,8 a 26,7; IQR).

Os niveis minimo e maximo das hemoglobinas
pré-transfusionais foram, respectivamente de
2,5 mg/dL e 12,5 mg/dL. Em 19 das 103 transfu-
sdes ndo foi encontrado o valor da hemoglobina
pré - transfusio por falta de dados no prontudrio.

Apresentavam choque hemodindmico 23 crian-
¢as. Foram descritas como causas para a hemo-
transfusdo: insuficiéncia respiratéria em 5 casos,
pré-operatério em 13 casos, hemorragia em 12
casos e exsanguineotransfusdo em 1 caso.

Quanto ao tempo de armazenagem do con-
centrado de hemdcias transfundidas, observa-
mos uma mediana de 7 dias de armazenagem
(Amplitudade interquartial de 6 a 11 dias).

O escore PIM 2 médio nas criangas transfundi-
das foi de -2,63 £1,86, com a freqiiéncia de 6bito
prevista de 15,2%. A tabela mostra a descri¢do da
populacgio total estudada em relagdo ao escore
PIM 2, mortalidade e tempo de internagdo. Nas
criangas nao transfundidas, a probabilidade de
Sbito foi de 7,23%. Esses dados estdo em concor-
dancia com andlise do PIM 2, mostrando que as
criangas transfundidas sdo mais graves do que
as nao transfundidas (- 2,63 vs - 3,75, respectiva-
mente, p = 0,002) e permanecem mais tempo in-
ternadas na UTI, com mediana de 12 dias versus
4 dias para criancas ndo transfundidas (p < 0,05).

Tabela - Descricdo da Populagdo Quanto ao Escore PIM2, Mortalidade
e Tempo de Internagdo

PT PNT protaL  pY
Probébito 15,2% 7.23% 9,35%
263(186) -3, 2) -345(1,82) 0,002
piM2 3(186) -375(172) -345(182)
Tempo / 12 (6-21) 4(2-7) 5(2-12) 0,001
Internacao
Obito 14/59 13/153 27/212
(23,7%)  (85%)  (12,7%)

PT: Populacdo transfundida
PTOTAL: Populacao Total
# Em dias: Mediana (Quartil 25 - Quartil 75)

PNT: Populagdo Nao-Transfundida
§ Média (DP)
4 PT versus PNT
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Ndo houve diferenca estatisticamente significa-
tiva entre o tempo de internagdo do grupo de
criancas transfundidas com hemdécias com me-
nos de 7 dias de armazenamento (11 dias) com-
parado com o grupo transfundido com as hema-
cias com mais de 7 dias (12 dias) (p=0,60)(figura).
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Figura. Boxplot - Andlise entre o tempo de internagdo e o tempo de
armazenagem do concentrado de hemdcias. Na caixa da esquerda te-
mos a variagdo do tempo de internagdo nas criangas que receberam
concentrado de hemdcias com tempo de armazenagem superior a 7
dias e na caixa da direita , aquelas que receberam com tempo de ar-
mazenagem igual ou inferior a 7 dias. Ndo houve diferenca entre as
medianas do tempo de internagdo nos dois grupos.

NZo houve diferenca na mortalidade entre os
grupos transfundidos com hemdcias jovens (20%)
ou antigas (25%) (p = 0,65).

A transfusdo de concentrado de hemicias estd
indicada nos casos em que se deseja aumentar a
capacidade de transportar oxigénio, ou seja, au-
mentar o DO2 (oferta de oxigénio).*

Unidades de hemdcias armazenadas por periodo
prolongado apresentam redugéo dos niveis de 2,3
difosfoglicerato e de hemoglobina S-nitrosilada
o0 que altera a capacidade da hemoglobina de re-
gular a perfusdo microvascular (porque reduz
os niveis de 6xido nitrico levando a vasocons-
tricdo) e limita a liberagdo de oxigénio para os
tecidos.’Durante o processo de armazenagem
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também ocorre deplecdo do trifosfato de adeno-
sina levando a perda da integridade da membra-
na celular e microvesiculacio®. As microparticu-
las formadas de restos da membrana celular das
hemacias contém antigenos CD47 que provocam
inibicdo de macréfagos e aumentam a geragio
de trombina e lipideos procoagulantes”®, Todas
essas alteracdes nas hemdacias armazenadas sdo
conhecidas por terem propriedade imunoldgica
ou pré-coagulante, o que poderia aumentar o
risco de maus resultados, incluindo Sindromde
Disfungio de Multiplos Orgios (SDMO).’

Em um estudo de um modelo de choque em ra-
tos, hemdécias armazenadas durante 3 dias au-
mentaram o consumo de oxigénio, enquanto as
armazenadas por 28 dias ndo produziram melho-
ra'®. 0 aumento na duragio da armazenagem foi
associado com reducdo da perfusdo e do consu-
mo de oxigénio em pacientes adultos'’.

Karam et al’ conduziram um estudo de 296
criangas internadas em UTI Pedidtricas que re-
ceberam transfusdo sanguinea e observaram um
aumento na incidéncia de disfun¢do multipla
de érgdos nos pacientes que receberam hema-
cias armazenadas por = 14 dias (OR 1,87, IC 95%:
1,04 - 3,27, P = 0,03). Também foi observada uma
diferenca significativa no tempo de permanén-
cia na UTI (diferenca média ajustada + 3,7 dias,
P < 0,001) e nenhuma mudanca na mortalidade
(6,3% vs 4,3%, P = 0,60). Neste mesmo estudo foi
observado que criangas com menos de um més
de idade tiveram uma probabilidade maior de
receber hemdcias armazenadas por menos de
14 dias (61% vs 43%, P <0,001) e mostra que o
pior resultado clinico estd também associado a
politransfusdes.

No nosso estudo ndo encontramos diferenca
significativa entre o tempo de armazenagem do
hemoconcentrado e o tempo de internagdo (p =
0,60) e tambem ndo houve diferenca em relacio
amortalidade, ou seja, as criangas transfundidas
com hemadcias armazenadas por > 7 dias ndo tive-
ram mortalidade significativamente supeior (25
% vs 20%, respectivamente, p = 0,65). Apenas um
pequeno estudo retrospectivo avaliou o efeito
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do periodo de armazenamento do concentrado
de hemacia sobre o desfecho em criancas e ne-
nhuma relagdo foi encontrada entre o tempo de
armazenamento e a evolugdo clinica em criangas
criticamente doentes."?

Os resultados de outros estudos observacionais
em adultos sdo conflitantes. Alguns autores rela-
taram que a transfusdo de unidades mais antigas
(geralmente um tempo de armazenamento > 14
dias) foi associada com eventos adversos que in-
cluem diminuigdo oxigena¢do cerebral, aumen-
to da taxa de infec¢des hospitalares, aumento de
trombose venosa profunda, aumento de SDMO e
aumento da mortalidade. Outros ndo relataram
nenhum impacto significativo com transfusao de
unidades antigas.’

Na anélise feita por Gauvin et al”® de dados co-
lhidos no estudo TRIPICU, também foi obser-
vada a associacdo da transfusio de hemicias
armazenadas por mais de 14 dias e o aumento
da incidéncia de disfungdo de mdltiplos érgios.
Nos dois estudos ha duas importantes varidveis
confundidoras: o namero de transfusdes ad-
ministradas para cada paciente e a mistura de
multiplos tempos de armazenagem em pacientes
politransfundidos.

Outro estudo multicéntrico e prospectivo feito
por Bateman et al' colaboradores envolveram 30
UTIP e 977 criangas. Quarenta e nove por cento
receberam transfusdo sanguinea e, em compa-
ragdo as que nio foram transfundidas, tiveram
maior tempo de interna¢do na UTIP, maior tem-
po em ventilagdo mecéanica, maior mortalidade,
infecgdes hospitalares e disfungdo cardiorrespi-
ratéria. A idade de armazenamento do sangue foi
anotada em 1.288 transfusdes. Sessenta e cinco
por cento das transfusdes administradas tive-
ram armazenamento inferior ou igual a 14 dias.
A idade média do sangue, quando registrada, foi
de 13,3 dias.

Na nossa populagdo estudada, 27,8% das crian-
¢as internadas no periodo do estudo receberam
transfusdo sanguinea, enquanto que 72,1 % nio
receberam nenhum hemoderivado. Quarenta e

trés por cento das transfusdes administradas fo-
ram com hemdcias com tempo de estocagem in-
ferior ou igual a sete dias (mediana de 7 dias, IQR
de 7-11 dias). Segundo este dado nossas crian-
cas estdo recebendo hemoderivados de melhor
qualidade quando comparado com os dados do
estudo acima.

A porcentagem de criangas ndo transfundidas no
nosso estudo mostra a postura mais conservado-
ra da nossa unidade em indicar uma transfusio
sanguinea, apesar de ndo haver uma uniformida-
de na indicacdo da transfusdo, principalmente se
for levado em conta o valor da hemoglobina pré
- transfusdo. Porém ndo hd um consenso na lite-
ratura em relagdo ao valor da hemoglobina pré-
transfusdo que indique uma transfusio e, além
disso, outros fatores devem ser considerados ao
se indicar uma transfusdo sanguinea, como es-
tado hemodindmico, doenga de base, patologias
cirtrgicas (pré e pds operatorio) e presenca de
sangramento. A média da hemoglobina pré -
transfusdo na nossa unidade foi de 7,3 mg/dL.
Kneyber et al'* estudaram a associacio entre
transfusdo sanguinea e aumento da morbimorta-
lidade em criangas criticamente doentes e rela-
taram que criancgas transfundidas tinham maior
mortalidade (16,4 vs 2,6%, p <0,00), e, esta estd
mais relacionada ao nimero de transfusdes (p
= 0,002) do que ao nivel de hemoglobina pré -
transfusdo (p = 0,10). Os pacientes transfundidos
necessitaram de suporte ventilatério prolongado
(11,1 + 1,8 vs 3,2 + 0,3 dias, infusdo p <0,001), de
drogas vasoativas (8,2 + 1,8 vs 2,8 + 0,6 dias, p
<0,001) e maior tempo de permanéncia em UTIP
(13,0 + 1,8 vs 3,2 + 0,2 dias, p <0,00). Foi registrada
também uma significativa maior probabilidade
de morte (PIM média) entre os transfundidos, in-
dicando que eles eram mais graves. Nenhuma as-
sociagdo foi observada entre o nivel de hemoglo-
bina pré-transfusional e mortalidade (p = 0,10).

Entre as limitagdes do nosso estudo encontram-
-se 0 cardter retrospectivo, o tamanho pequeno
dos grupos e a impossibilidade de ajustar a ané-
lise para a varidvel confundidora das maltiplas
transfusdes. Por outro lado, o baixo tempo de
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armazenagem observado diminui a probabilida-
de de deteccio de diferencas na evolucio entre
0s grupos.

Concluimos que ndo houve relagdo estatistica-
mente significativa entre o tempo de armazena-
gem do concentrado de hemdcia transfundido e
o tempo de internagdo e a mortalidade. O valor
da hemoglobina pré-transfusdo no nosso servigo
é mais baixo e nossas criancas recebem hemdcias
mais jovens.
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