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INTRODUCCION

El trauma constituye uno de los principales problemas sanitarios en el mundo. En
EEUU es la primera causa de muerte en menores de 45 afios. En Europa la enfermedad
traumdtica lidera las principales causas de muerte en las primeras cuatro décadas de
vida.

Ademds, los costos asistenciales de esta patologia en el mundo desarrollado
oscilan entre el 2 y 2,5 % del PIB, lo que sitla al tfrauma en un problema fundamental de
Salud Pdblica.

Aproximadamente, un tercio de los pacientes precisa asistencia en unidades de
criticos, con una estancia media de cinco dias.

Es conocido que la mortalidad debido al traumatismo tiene una distribucion
trimodal. El primer pico se observa en los primeros minutos del accidente y
habitualmente se produce como consecuencia de laceraciones de grandes vasos y/o
lesiones de organos vitales. En el segundo pico, las victimas fallecen dentro de las
primeras horas del frauma a causa de hematomas subdurales o epidurales,
hemoneumotérax o roturas de bazo e higado, asi como todo tipo de fracturas o lesiones
asociadas con grandes pérdidas sanguineas. El tercer grupo de fallecidos, lo constituyen
los pacientes que tras dias o semanas en las unidades de criticos desarrollan sepsis y
fracaso multiorgadnico.

Globalmente, la mitad de las muertes se producen antes de la hospitalizacion del
paciente y las restantes en el hospital en las primeras cuatro horas después del ingreso.
Poco podemos hacer por la vida de los pacientes incluidos dentro del primer pico. Sin
embargo, muchas de las causas del segundo grupo son en principio asequibles y tratables.
Principalmente, los pacientes de este segundo grupo presentan problemas de compromiso
de via aérea, ventilacién alveolar o hipovolemia.

A pesar de las mejoras en los cuidados del paciente con enfermedad traumdtica,
el sangrado incontrolado contribuye entre un 30 y un 40 % de las muertes relacionadas
con traumatismos. De esta forma, el sangrado masivo se ha convertido en la principal
causa de muerte potencialmente controlable’.
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DIAGNOSTICO, IDENTIFICACION Y ESTABILIZACION PRECOZ

a) Definiciones:

Definiremos como politraumatismo a la asociacion de mdlltiples lesiones
traumdticas producidas por un mismo accidente y que suponen, aunque solo sea una de
ellas, riesgo vital para el paciente. Definimos un politraumatizado como aquella persona
que sufre mds de una lesién traumdtica grave, alguna o varias de las cuales supone,
aunque sea potencialmente, un riesgo vital para el accidentado

La hemorragia masiva en pacientes traumdticos ha sido definida como la pérdida
de una volemia en 24 horas o la pérdida de media volemia en 3 horas. Habitualmente
causada por una combinacién de lesién vascular y coagulopatia '. Otras definiciones de
hemorragia masiva incluyen: pérdida del 20% o mds del volumen sanguineo total 2.

Tradicionalmente la transfusiéon masiva se ha definido como la transfusién de
diez o mds unidades de concentrados de hematies en un periodo de 24 horas **.

b) Minimizacion tiempo transcurrido desde lesion hasta control sangrado:

El tiempo transcurrido entre la lesion y la intervencién debe ser minimizado en
pacientes que requieren control quirdrgico urgente del sangrado (grado de evidencia 1 A
segln las guias europeas del manejo de sangrado tras trauma severo).

Los pacientes que han requerido cirugia urgente para el control del sangrado han
demostrado mejor supervivencia si el tiempo transcurrido entre la lesién traumdtica y la
intervencion quirlrgica es minimizado. Esto es particularmente cierto en pacientes que
presentan estado de exsanguinacion o shock hemorrdgico severo debido a heridas
vasculares penetrantes.

c) Presion arterial sistdlica objetivo:

Las guias europeas del manejo de sangrado tras trauma severo recomiendan una
presién arterial sistélica objetivo de entre 80 - 100 mmHg hasta que el sangrado se
haya detenido en la fase inicial del traumatismo sin lesién cerebral. Grado de evidencia 1
C.

Para mantener la oxigenacidn tisular, el tratamiento tradicional de los pacientes
traumdticos utiliza una prematura y agresiva administracion de fluidos para restaurar el
volumen sanguineo. No obstante, esta propuesta puede aumentar la presion hidrostdtica
en la herida y causar desplazamiento de los codgulos, dilucion de los factores de la
coagulacién y un enfriamiento indeseable del paciente.
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El concepto de resucitacién con bajo volumen de fluidos, también Ilamado
“hipotension permisiva” evita los efectos adversos de la resucitacién temprana mientras
mantiene un nivel de perfusién tisular que es adecuado en cortos periodos de tiempo.

Parece ser que grandes incrementos en la presion arterial son tolerados sin
exacerbar la hemorragia cuando se alcanzan gradualmente y con una significativa demora
tras la lesion inicial.

La propuesta del bajo volumen estd contraindicada en lesiones traumdticas
cerebrales y en lesiones espinales porque una adecuada presion de perfusion es crucial
para asegurar la oxigenacién tisular en el dafiado sistema nervioso central.

Ademds, el concepto de hipotension permisiva debe ser considerado
cuidadosamente en pacientes ancianos y estd contraindicado en pacientes que sufren
hipertensién arterial.

d) Eleccion de fluidos en reanimacion inicial:

El déficit de volumen a menudo estd presente en pacientes traumatizados y
puede resultar en el desarrollo de fallo multiorgdnico postraumdtico. Un adecuado

manejo del volumen en los pacientes traumatizados es esencial en este tipo de pacientes
5

A parte de los cristaloides (hipo-, iso- e hiperténicos), la albdmina humana y
diversos coloides sintéticos (dextranos, gelatinas, hidroxietil almidon) estdn disponibles
para el tratamiento de los déficits de volumen.

Las guias europeas recomiendan el uso de cristaloides para el tratamiento inicial
de la hemorragia del paciente con traumatismo, grado de evidencia 1 B. Los coloides
deben afiadirse, dentro de los limites descritos para cada solucidn, en pacientes
hemodinamicamente inestables, grado de evidencia 2 C.

No estd claro que tipo de fluido debe ser utilizado en el tratamiento inicial del
paciente con hemorragia masiva. El primer objetivo de la administracién de volumen es
garantizar la estabilidad hemodindmica y circulatoria restaurando rdpidamente el
volumen plasmdtico. Una excesiva acumulacion de fluidos, particularmente en el
intersticio tisular, debe ser evitada.

El fluido infundido debe permanecer en el compartimento intravascular o estar
equilibrado entre los compartimentos intersticial/intracelular. Un aspecto importante de
la terapia con fluidos es el riesgo de inducir edema intersticial. Solamente entre un 20-
25% de los cristaloides infundidos permanecerdn en el espacio intravascular,
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RS0 parte, los liquidos coloides son mds propensos a permanecer
en el espacio intravascular por su mayor carga oncética. De hecho, entre
el 70-80% del coloide perfundido permanecerd en el espacio intravascular. Para un
efecto similar al de un coloide debemos perfundir al menos fres veces el volumen de
cristaloides

A pesar de la superioridad de los coloides para expandir el volumen plasmdtico, la
reanimacion con coloides no aumenta la supervivencia en pacientes con shock
hipovolémico. Parece ser, que el inmediato efecto de los coloides restaurando la
circulacion es seguido por un aumento de rebote de salida del liquido intravascular unas
horas después. El principal inconveniente del uso de los coloides es su coste.

Los dextranos ho se deben usar para la reanimacion con fluidos debido a los
efectos negativos sobre la funcién renal, coagulacién y el riesgo de reacciones
anafildcticas.

El método estdndar en reanimacién volumétrica en el shock hipovolémico consiste
en administrar rdpidamente 2 litros de liquido cristaloide. Si no hay respuesta favorable,
se afiadirdn liquidos coloides, productos sanguineos y/o drogas vasoactivas. Sin embargo
la utilidad de cristaloides o de coloides en la reposicién de la volemia es limitada pues,
aunque incrementan el transporte de oxigeno por aumento de la precarga, causan
hemodilucion con disminucién del contenido arterial de O2.

Se ha postulado que el incremento de la presidn arterial desestructura el codgulo
y favorece el resangrado. Por esta razén se ha sugerido que la reposicién enérgica de
fluidos debe realizarse sélo cuando sea posible interrumpir de forma inminente la
hemorragia.

Se puede realizar también reanimacion hiperténica. Este tipo de reanimacion
consiste en emplear soluciones salinas hiperténicas (cloruro sddico al 7,5%). Los
incrementos de volumen con 250 cc de cloruro sddico al 7,5% son equivalentes a 1 litro
de albdmina al 5%. La reanimacion con soluciones hipertdnicas mejora la hemodindmica
sobre todo a través de los cambios osméticos de los fluidos desde el espacio
intracelular, al intersticial y al intravascular.

La edematizacién endotelial ocurre en etapas tempranas del shock, resultando
una disminucion de la capilaridad e hipoperfusion. El salino hipertdnico ha demostrado
reducir esta edematizacién. Otro potencial efecto es la disminucion de los
requerimientos de fluidos con la consiguiente formacién de menos edema. Sin embargo,
se dispone de pocos datos para afirmar que la reanimacion hiperténica es superior a la
reanimacion con coloides.

Parece mds idénea para la actuacién prehospitalaria en caso de traumatismo,
especialmente si se trata de traumatismo craneoencefdlico, para disminuir el edema
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cerebral y la presién intracraneal, pero los estudios hasta ahora no han
demostrado ventajas en la mayoria de los pacientes. Estudios recientes han demostrado
que el manitol 20% es tan efectivo como el salino hipertdnico al 7,45% disminuyendo la
presion intracraneal. Aunque el manitol mostré efectos adicionales en la circulacion
cerebral debido a la posible mejora en las propiedades reoldgicas °.

Por tanto, podemos afirmar, que el volumen sanguineo se restaura mds
rapidamente con coloides que con cristaloides. Los coloides son fluidos mds eficientes
para la resucitacion que los cristaloides y los coloides son, asimismo, mds eficientes que
los cristaloides como régimen para conseguir un adecuado flujo microcirculatorio. Las
soluciones hipoténicas deben ser evitadas debido al riesgo potencial de producir edema
intersticial. El uso de fluidoterapia balanceada es una prometedora alternativa para
evitar la alteracién electrolitica y edematizacién en el compartimento intersticial °.

e) Uso de vasopresores en el manejo del shock hemorrdgico:

La resucitacién de pacientes hipotensos se basa en el fundamento que la adecuada
perfusion de érganos vitales debe ser restaurada lo mds pronto posible. La resucitacion
de pacientes con shock hemorrdgico se concentra fundamentalmente en la
administracion de fluidos.

El uso de agentes vasopresores, aunque no se recomienda como primera linea de
tratamiento, puede ayudar a restaurar rdpidamente la presién arterial hasta el nivel
deseado, mientras se limita el volumen infundido ’.

Actuales guias internacionales de resucitacién recomiendan el uso de
vasopresores ante ausencia de pulso o asistolia inminente. Existe la evidencia
experimental de que la estrategia de resucitacién inicial combinando fluidos vy
vasopresores mejora los resultados comparada con fluidos o vasopresores dnicamente 7.

Los fdrmacos vasopresores son ampliamente empleado para el tratamiento del
shock. Se dividen fundamentalmente en dos grupos: aquellos que actian de forma
preferente sobre el inotropismo cardiaco y aquellos cuyo efecto predominante tiene
lugar sobre las resistencias vasculares. La mayoria tiene ambos efectos dependiendo de
la dosis empleada.

El grupo de las catecolaminas son los mds ampliamente utilizados y actdan sobre
los receptores adrenérgicos distribuidos en los vasos sanguineo y el miocardio. Los
principales compuestos empleados tienen acciones mixtas alfa y betaadrenérgicas, con
predominio variable de una de ellas.
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Fdarmacos cardiovasculares: accién sobre receptores adrenérgicos y
efectos hemodindmicos

Adrenalina| Noradrenalina |Dopamina|Dobutamina
Alfa-1 4+ 4+ ++ (1) +
A|f0-2 +++ ++++ ++ +
Beta-1 4+ 4+ +++ (2) 4+
Beta-2 ++ 0 + ++
Dopaminérgicos 0 0 +++ (3) 0
Indice cardiaco ++t + +++ ++
RVS +/ - 4+ + -
Frecuencia
cardiaca +++ + +++ ++

(1) Dosis entre 2y 3 mcg /kg / min
(2) Dosis entre 3y 8 mcg / kg / min
(3) Dosis entre 8y 10 mcg /kg / min

Adrenalina:

Es una catecolamina natural que actda sobre los receptores adrenérgicos alfa-1,
alfa-2, beta-1y beta-2. Su accion es dosis dependiente; por debajo de 0.02 mcg / kg /
min tiene un efecto predominantemente beta, produce vasodilatacion sistémica y
aumenta la frecuencia cardiaca y el gasto cardiaco con poco efecto sobre la presion
arterial. A dosis superiores tiene efecto predominantemente alfa y produce
vasoconstriccién importante.

Noradrenalina:

Al igual que la adrenalina tiene efecto beta-1 a dosis bajas, pero a las dosis
empleadas habitualmente tiene un potente efecto alfa-1, produciendo una
vasoconstriccién que es especialmente (til para elevar la presién arterial en situaciones
de shock que cursan con vasoplejia.

Dopamina:

Es un precursor de la noradrenalina, tfambién tiene accién mixta y dosis
dependiente: por debajo de 4 mcg / kg / min tiene efecto sobre los receptores
dopaminérgicos, favoreciendo la perfusion renal, espldcnica, coronaria y cerebral. Entre
4y 10 mcg / kg / min su accién es predominantemente beta y por encima de 10 mcg / kg
/ min su accién es predominantemente alfa.
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Dobutamina:

Es una catecolamina sintética que actla sobre los receptores beta-1 y beta-2,
aumenta la contractilidad miocdrdica y por su efecto beta-2 disminuye ligeramente las
resistencias vasculares sistémicas. Los efectos sobre la presién arterial son minimos.

Un agente vasopresor no incluido en el grupo de las catecolaminas es la vasopresina.
Es un vasoconstrictor periférico no adrenérgico que estimula directamente los
receptores V1. La vasopresina (también llamada hormona antidiurética) se produce en la
hipofisis posterior. Sus efectos antidiuréticos se deben a que estimula la resorcion del
agua en los tdbulos renales. La vasopresina produce una contraccion de los musculos lisos
del tracto digestivo y de los lechos vasculares. Sus efectos constrictores son mayores
en arteriolas y capilares que en las venas o arterias de gran calibre. La constriccion
producida por la vasopresina no es antagonizada por los agentes bloqueantes
adrenérgicos ni por la denervacién simpdtica. La mayor parte de la dosis se metaboliza
rdpidamente, sobre todo en el higado y los rifiones, de modo que la semi-vida plasmdtica
es tan sdlo de 10 a 20 minutos. Debido a sus potentes propiedades vasoconstrictoras (ho
acompanadas de cualidades inotropicas positivas), la infusién de vasopresina disminuye el
indice cardiaco acompafiado de vasoconstriccion regional (aunque en grado variable), en
virtualmente todos los lechos vasculares ®.

f) Predictores clinicos y analiticos de riesgo elevado de transfusion masiva:

Existen muy pocas reglas para predecir qué pacientes necesitaran productos
sanguineos o una transfusién masiva. Seria Util conocer qué pacientes serdn
transfundidos y cudnta sangre necesitardn. Seria, incluso, mds dtil, definir las uniones
entre requerimientos fransfusionales y resultados, especialmente en cuanto a
mortalidad, tiempo de estancia y fallo multiorgdnico °.

Es, por tanto, importante conocer qué pacientes van a ser subsidiarios de recibir
una transfusion masiva. Revisando la literatura, aparecen varios predictores de
necesidad de transfusion sanguinea. Entre estos predictores encontramos diversos
sistemas de puntuacion tanto clinicos como analiticos.

Numerosos sistemas de puntuacién se han desarrollado para la evaluacion inicial
del paciente traumatizado. La combinacién de datos fisioldgicos con la gravedad de la
herida también han sido utilizados para predecir la necesidad de transfusién.

El grupo de trabajo de Baker identificé cuatro factores de riesgo: presion
arterial sistdlica inferior a 90 mmmHg, frecuencia cardiaca superior a 120 latidos por
minuto, GCS inferior a 9, y herida de alto riesgo (trauma tordcico, abdominal, sobrevivir
a un accidente de trdfico en el que otro ocupante ha muerto, expulsién de un vehiculo o
herida penetrante tordcica). Aquellos pacientes que presentaron los 4 factores de
riesgo tuvieron una tasa del 100% de transfusiones; 3 de 4 68%; 2 de 4 42%; 1de 4 12%
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y O de 4 2%. La presion arterial por debajo de 90 mmHg demostré presentar el
riesgo relativo mds alto para la transfusién °.

El grupo de trabajo del registro traumatoldgico alemdn (GTR) examind
pardmetros disponibles en los diez primeros minutos tras la admisién como predictores
de transfusion masiva. Obtuvieron un sistema de puntuacién denominado TASH (Trauma-
Associated Severe Hemorrhage), que utilizaba los siguientes predictores: hemoglobina
(2-8 puntos), exceso de bases (1-4 puntos), presién arterial sistdlica (1-4 puntos),
frecuencia cardiaca (2 puntos), liquido libre abdominal en ecografia FAST (3 puntos),
fracturas abiertas y/o luxaciones de miembros (3 puntos), fractura de pelvis con
pérdida sanguinea (6 puntos), sexo masculino (1 punto). Con 15 puntos el riesgo de
transfusién masiva es del 50% °.

El sistema de puntuacién ABC consta de cuatro items en el que puntuando cada
uno de ellos como si (1 punto) o no (O puntos) gradda la gravedad de sangrado entre O
(minima posibilidad) hasta 4 (mdxima posibilidad de transfusién masiva). Estos
pardmetros son: mecanismo penetrante, presién arterial sistélica igual o inferior a 90
mmHg, frecuencia cardiaca igual o superior a 120 latidos por minuto y ecografia FAST
positiva 2.

En cuanto a los predictores andliticos, la dltima actualizacion de las guias
europeas para el manejo del sangrado masivo recomiendan el uso de la medida del dcido
lactico como test sensible para estimar y monitorizar la extensién del sangrado y del
shock con un grado de evidencia 1 B. Esto es debido a que el lactato producido por la
glucélisis anaerobia es un marcador indirecto del débito de oxigeno, hipoperfusion
tisular y de la severidad del shock hemorrdgico. Asimismo, los cambios en las
concentraciones de lactato muestran una prematura y objetiva evaluacion en la
respuesta a la terapia y representan un pronéstico fiable del indice de pacientes con
shock hemorrdgico.

Sobre el exceso de bases, estas mismas guias europeas lo recomiendan como un
test sensible para monitorizar la extension del sangrado y del shock con un grado de
evidencia 1 B. Esto es debido a que aporta una estimacion indirecta de la acidosis tisular
global debido a la hipoperfusion; es incluso mejor marcador pronéstico de muerte que el
pH arterial.

Aunque ambos marcadores, el nivel de exceso de bases y lactato se correlacionan
bien con el grado de shock, no estrictamente se correlacionan el uno con el otro en
pacientes graves. Por tanto, la evaluacién independiente de ambos pardmetros se
recomienda para la valoracién del shock en este tipo de pacientes .
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La guia europea para el manejo del sangrado masivo recomienda con un grado de
evidencia 1 C la prematura aplicacién de medidas encaminadas a reducir la pérdida de
calor y calentar al paciente hipotérmico para conseguir mantener la normotermia.

La hipotermia, definida como temperatura corporal central inferior a 35 °C se
asocia con acidosis, hipotension y coagulopatia en pacientes gravemente heridos. Luna y
cols mostraron que los requerimientos de transfusion sanguinea son directamente
proporcionales a la gravedad de la herida e inversamente proporcionales a la
temperatura central '°. Los profundos efectos de la hipotermia llevan a aumentar la
morbi mortalidad de la misma forma que los pacientes hipotérmicos necesitan mds
productos sanguineos. La hipotermia se ha asociado con un riesgo incrementado de
sangrado masivo y representa un factor de riesgo independiente de muerte y sangrado.
Entre sus efectos destacan: alteracién de la funcién plaquetar, déficits de factores de
la coagulacién (la disminucién de 1° C en la temperatura se asocia con un 10% de
disminucidn en su funcién), inhibicion enzimdtica y fibrinolisis.

Las medidas para prevenir la hipotermia incluyen: quitar las ropas himedas,
cubrir al paciente para evitar pérdidas adicionales de calor, aumentar la temperatura
ambiental, fluidoterapia caliente y, en casos extremos, dispositivos de calentamiento
extracorpdreos.

g) Valoracion radioldgica precoz:

En cuanto a la identificacion de la hemorragia interna en pacientes inestables, la
ecografia FAST (Focus Abdominal Sonography for Trauma), es la técnica “goldstandard”
para el diagnéstico, al proceder a la revision sistemdtica de los espacios perihepdtico,
hepato-renal (Morison), periesplénico, pélvico (Douglas) y pericdrdico. Se trata de una
prueba rdpida, estimdndose en 2-3 minutos el tiempo medio que precisa un operador con
experiencia, para realizar la FAST. Esto es corroborado por las guias europeas mds
recientes que recomiendan la realizacion de una ecografia FAST para la deteccion de
liquido libre in pacientes con sospecha de traumatismo tordcico con un grado de
evidencia 1 B.

Asimismo, las guias europeas recomiendan que en pacientes hemodinamicamente
inestables con sospecha de sangrado tordcico y / o abdominal se realice un estudio
adicional con TC con un grado de evidencia 1 C. Comparado con un escdner multicorte
MSCT el resto de técnicas de diagnéstico por imagen tienen algunas limitaciones. Si el
escdner multicorte MSCT no estd disponible, la realizacion de un TC convencional implica
el transporte del paciente, con lo que se debe evaluar el riesgo beneficio del transporte.
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En aquellos pacientes en los que la estabilidad hemodindmica sea
cuestionable, técnicas de imagen como la ecografia y radiografias simples de térax o
pelvis pueden ser (tiles.

REANIMACION Y CIRUGIA DE CONTROL DE DANOS

a) Cirugia de control de dafios:

El término “control de dafios” implica la aplicacién de técnicas prematuras y
agresivas para salvar la vida, y describe técnicas quirdrgicas de rdpido control de la
hemorragia y contencién de la contaminacidn, que retrase la definitiva reparacién de las
heridas.

El rdpido control del sangrado en el paciente con hemorragia masiva es
recomendado en las guias europeas con un alto nivel de evidencia cientifica. De esta
forma recomiendan, con un grado de evidencia 1 B, en aquellos pacientes con fracturas
de pelvis y en shock hemorrdgico una fijacion y estabilizaciéon inmediatas. En los
pacientes hemodindmicamente inestables, a pesar de una adecuada estabilizacién pélvica,
recomiendan con un grado de evidencia 1 B una prematura embolizacién angiogrdfica o un
control quirdrgico del sangrado incluyendo packing.

A pesar de que las hemorragias por fracturas de pelvis pueden ser letales, el
sangrado venoso puede ser igual de devastador. La embolizacién arterial alcanza este
efecto controlando el sangrado arterial y permitiendo al mismo tiempo el control del
sangrado venoso mediante la compresion por el hematoma. En las situaciones en que la
embolizacion no es posible, el packing extraperitoneal de la pelvis puede reducir la
pérdida sanguinea.

Para finalizar, y con un grado de evidencia 1 C, recomiendan un prematuro control
del sangrado mediante packing, control quirdrgico directo o mediante el uso de medidas
hemostdticas locales. En los pacientes exsanguinados, el clampaje adrtico puede
utilizarse para conseguir el control del sangrado. La eleccion del clampaje adrtico
tordcico o abdominal debe ser determinada de acuerdo con el lugar de sangrado, la
habilidad quirdrgica y la velocidad. Cuando el origen del sangrado es intraabdominal, el
clampaje de la aorta tordcica junto con otras medidas de control de la hemorragia puede
salvar la vida del paciente en aproximadamente un tercio. Cuando el clampaje aértico es
necesario debido al continuo sangrado o a la baja presién arterial , el prondstico
generalmente es malo.
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b) Reanimacion de control de dafios: manejo hipotermia, acidosis:

La reanimacién del control de dafios describe la rdpida correccién de la
hipotermia y acidosis, asi como el tratamiento directo de la coagulopatia .

La negativa asociacion que la hipotermia tiene con la supervivencia en el paciente
gravemente traumatizado es bien conocida. La hipotermia (temperatura inferior a 32° C)
en el paciente traumatizado se ha asociado con un 100% de mortalidad *.

Se ha demostrado que la actividad del factor tisular o del FVIIa disminuye
linealmente con la temperatura, manteniendo solamente un 50% de su actividad a 28° C.
Las plaquetas son probablemente mds sensibles a la hipotermia, disminuyendo su
activacién con bajas temperaturas. Esto es debido a una disminucién del efecto de la
adhesion del Factor de von Willebrand sobre la glicoproteina Ib/IX, que media la
transduccién de la sefial desde la adhesidn inicial a la activacién, y la activacién estd
totalmente ausente por debajo de 30° C.

Efectos clinicos significativos en la coagulacién plasmdtica, funcion plaquetar y
sangrado se ven con hipotermia moderada a temperaturas por debajo de 34 ° C. La
mortalidad de una hemorragia traumdtica estd claramente aumentada en hipotermia
severa cuando la temperatura central disminuye por debajo de 32° C. No estd claro si el
grado de hipotermia es simplemente un marcador de severidad del shock o el punto a
partir del cual la severa disfuncién lleva a la muerte .

La acidosis es un evento comin en los pacientes traumdticos, tipicamente
producida por estados de shock por bajo flujo y exceso de clorhidrico. La acidosis por si
misma afecta a la funcién de las proteasas plasmdticas. La actividad de los factores de
la coagulacién sobre las superficies celulares estd marcadamente reducida en un medio
dcido, tanto que la actividad del complejo FXa/Va se reduce hasta un 50% con un pH de
7,2, un 70% con un pH de 7,0 y un 90% con un pH de 6,8. Ademds, la acidosis también
lleva a un incremento en la degradacién del fibrinégeno.

Aungue la acidosis se puede corregir con la administracion de soluciones tampon,
esto no corrige la coagulopatia, con lo cual el efecto de la acidosis es algo mds que una
simple reduccién en la actividad de las proteasas °. Deben de existir, por tanto,
diversos mecanismos superpuestos en la iniciacion de la coagulopatia con aquellos que
inician la acidosis metabdlica.

Estudios recientes han demostrado que aunque la acidosis de forma aislada puede
empeorar la coagulopatia inhibiendo los complejos enzimdticos necesarios para la
formaciéon del trombo; la combinacion de acidosis e hipotermia puede llevar a una
coagulopatia severa con consecuencias desastrosas *°.
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c) Coagulopatia en el paciente traumdtico: etiologia,
fisiopatologia y diagnéstico:

Aungue la dilucion de los factores de la coagulacién contribuye a la coagulopatia del
trauma, la patofisiologia que ocurre durante la hemorragia traumdtica no es simplemente
resultado de la resucitacién, hipotermia o ambos. La coagulopatia del trauma es un
fendmeno prematuro y multifactorial. A menudo se presenta incluso antes de los efectos
dilucionales de la resucitacion.

La hemostasia se puede considerar como el control del sangrado mediante la
actividad balanceada de las vias procoagulantes, anticoagulantes, fibrinoliticas y
antifibrinoliticas .

El mecanismo de la hemostasia ha sido cldsicamente definido como una cascada de
reacciones secuenciales comenzando con la activacion del factor tisular y/o el coldgeno.
A través de las vias extrinseca, intrinseca y la via final comdn se alcanza la formacién de
trombina que se convierte en fibrina para formar el finalmente el codgulo.

La regulacién de la coagulacion es mds compleja que lo sugerido por este modelo. Se
ha descrito como una ‘sinfonia” en la que mdltiples sistemas interactdan
simultdneamente en contacto con la superficie de las plaquetas y el endotelio vascular.

Actualmente, el modelo celular es el mds utilizado para entender la hemostasia.
Este modelo se puede dividir en tres fases: iniciacion, amplificacion y propagacién. En la
fase de iniciacién, una herida, o la exposicién a una sefial molecular cambian el endotelio
a una superficie activada que favorece la coagulacion localizada. Moléculas de heparina
enddgenas se movilizan desde las células de la superficie del endotelio, y las moléculas
anticoagulantes frombomodulina y antitrombina sufren un proceso de regulacién a la baja
(downregulation). El factor tisular queda expuesto, y la composicion de la superficie del
endotelio de fosfolipidos se altera. El factor tisular se une y activa al factor VII. El
FVITI activado activa el factor IX y el factor X, que convierte la protrombina (factor
IT) a trombinay el factor V a factor Va, para iniciar la formacion del trombo.

Durante la amplificacién y propagacion del trombo, las plaquetas activadas se
adhieren al endotelio, los factores V, XI y VIII son activados y mediante un bucle de
feedback positivo se aumenta la generacién de trombina.

Ademds de convertir fibrinégeno en fibrina, la trombina tiene muchas otras
actividades hemostdticas incluyendo la activacion plaquetaria. Muchos factores de la
coagulacién son proteasas séricas, y el proceso de la coagulacion estd regulado por
inhibidores de las proteasas séricas como la proteina C, proteina S, inhibidor del factor
tisular y antitrombina. Estos agentes inhiben la trombosis sistémica y localizan la
formacién del trombo en el sitio de la herida.
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Factores adicionales tales como la inflamacion, el trauma tisular,
shock, hemodilucion, hipotermia, acidosis o enfermedades subyacentes pueden afectar
al balance de la hemostasia afectando al endotelio o a la funcién plaquetar. La respuesta
inflamatoria sistémica asociada con heridas graves resulta en la activacion de
mediadores celulares y humorales mucho mds temprano de lo que se pensaba.

Recientemente ha aparecido una dramdtica evolucién en el conocimiento de la
coagulopatia inducida por un traumatismo. El primer conductor para este cambio es el
descubrimiento de la coagulopatia aguda del trauma, un componente de la coagulopatia
inducida por traumatismos.

La coagulopatia aguda del trauma (ATC) es una coagulopatia enddgena que se
presenta en el momento de la admisién en urgencias en cerca del 25 % de los pacientes.
Aquellos que presentan ATC presentan un 25% mds de posibilidades de fallecer y son
mds propensos a requerir una transfusién masiva y desarrollar fallo multiorgdnico.

ATC es inducida por la combinacidn de trauma y shock, y es conducida por el grado
de hipoperfusion tisular. Esta parece ser la causa de la activacién sistémica de la via
anticoagulante de la proteina C, que resulta en la inhibicion de la coagulacién, disminucién
del uso del fibrindgeno y aumento de la fibrinolisis V.

Con el sangrado continuo, el shock y las transfusiones, los otros conductores de la
coagulopatia inducida por el trauma (dilucién, hipotermia y acidosis), estabilizan y
empeoran los desequilibrios hemostadticos.

La presencia de la coagulopatia aguda del trauma en el momento de la admisidn
sugiere, por ftanto, que la prematura correccién de la coagulopatia puede llevar a reducir
el sangrado, menor nidmero de requerimientos transfusionales y mejorar la supervivencia.

Anticoagulacion sistémica a través de la activacion de la proteina C

En lugar de ser una disfuncion de las proteasas, la coagulopatia aguda parece ser
debida a la activacién de las vias coagulantes y fibrinoliticas. La via de la trombomodulina
- proteina C estd implicada en este proceso.

En ausencia de hipoperfusion, el traumatismo activa la via extrinseca provocando
que la trombina transforme el fibrindgeno en fibrina. Por otra parte, en presencia de
hipoperfusion tisular, el endotelio expresa frombomodulina que se combina con la
trombina adoptando funcién anticoagulante. Por tanto, menos trombina hay disponible
para transformar el fibrindgeno.

El complejo trombina / trombomodulina convierte la proteina C en proteina C
activada (APC), una proteasa sérica anticoagulante que tiene un papel central en la
coagulopatia aguda del trauma. La APC modula la formacidn del trombo en mdltiples vias,
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incluyendo el aumento de los niveles de plasmina y promoviendo la fibrinolisis. La
APC afecta a la cascada de la coagulacién inhibiendo los factores Va y VIIIa. También
tiene propiedades antiinflamatorias y antiapoptoticas que pueden reducir
secundariamente el dafio tisular .

De forma intuitiva parece que los sujetos con un estado de bajo gasto deben
generar un ambiente anticoagulante para evitar las trombosis en los lechos vasculares.
Esta respuesta bioldgica se vuelve patoldgica en estados de shock con hipoperfusion
sistémica tras un tfraumatismo grave.

La activacién de la fibrinolisis ocurre en el momento en que se libera activador
tisular del plasminégeno (tPA) desde el endotelio tras la lesién y la isquemia. También
ocurre una reduccién de los niveles en el activador de la inhibicién del plasminégeno - 1
(PATI-1) en los pacientes con hipoperfusién tisular, los cuales tienen casi dos veces mds
niveles de tPA que aquellos pacientes que no estdn en estado de shock. La proteina C
activada en exceso consume PAI-1 y esto lleva a una “re-depresion” de la actividad
fibrinolitica y a la hiperfibrinolisis sistémica *.

Por tanto la coagulopatia aguda del trauma se inicia por la hipoperfusion y se
caracteriza por anticoagulacién e hiperfibrinolisis.

Figure 1 Pathogenesis of acute traumatic coagulopathy

& Endothalial cells F et

aPC, activated protein C; EPSR, endothelial protein C receptor; PAI-1,
plasminogen activator inhibitor 1; t-PA, tissue plasminogen activator,
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Efecto de la inflamacién en la coagulacién 2°:

Existe evidencia que la activacién de la coagulacion junto con la activacion de la
inflamacién puede resultar en trombosis microvasculares y de ese modo contribuir al
fallo multiorgdnico. El principal mecanismo de los desequilibrios en la coagulacion durante
la actividad inflamatoria sistémica es la generacién de factor tisular a través de la
trombina y una disfuncién de los mecanismos fisioldgicos normales anticoagulantes como
el sistema de la antitrombina y el sistema de la proteina C.

El factor tisular juega un papel central en la iniciacién de la coagulacion inducida
por la inflamacién. La mayor parte de las células que expresan constitutivamente el
factor tisular se encuentran en tejidos que no estdn en contacto directo con la sangre.
No obstante, el factor tisular entra en contacto con la sangre cuando se pierde la
integridad de la pared del vaso o cuando las células endoteliales y/o cuando las células
sanguineas circulantes comienzan a expresar el factor tisular.

Una potencial fuente alternativa de factor tisular pueden ser las células
endoteliales, polimorfonucleares y otros tipos celulares. Hipotéticamente el factor
tisular de estas fuentes es transportado entre células a través de microparticulas
derivadas de células mononucleares activadas.

Diagnéstico de coagulopatia aguda:

Estudios retrospectivos que identificaban la presencia de coagulopatia usaban
variantes del tiempo de protrombina (TP) y del tiempo parcial de tromboplastina (TTP)
para el diagnédstico. El problema de estos test es que sélo describen los primeros 20-60
segundos de la formacion del trombo; un proceso que probablemente no se ha
completado hasta pasados 15-30 minutos.

La tfromboelastometria se ha utilizado desde hace muchos afios. Solo
recientemente el equipamiento necesario se ha vuelto suficientemente sélido y estable
para ser utilizado en una sala de urgencias.

El test viscoeldstico de sangre completa fue inventado por Hartert en 1948. El
tromboelastograma (TEG) / tfromboelastometria rotacional (ROTEM) mide las
propiedades viscoeldsticas de sangre no anticoagulada o sangre anticoagulada tras la
induccién del trombo simulando las propiedades reoldgicas de los vasos in vivo 2.

La interpretacion de los datos del TEG/ROTEM se simplifica mediante una
representacion grdfica y numérica resaltando los resultados anormales. El TEG evalla la
solidez del trombo desde el inicio de la formacion de fibrina hasta la retraccién del
trombo, terminando con la fibrinolisis. El tromboelastograma rdpido (r-TEG) difiere del
convencional en que afiade factor tisular a la sangre, lo que permite guiar la terapia
transfusional mediante los resultados obtenidos con el r- TEG.
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La dltima actualizacién de las guias europeas para el manejo del sangrado masivo
recomiendan para detectar la coagulopatia postraumdtica la medida rutinario del INR
(international normalised ratio), TTPA (tiempo parcial de tromboplastina activada),
fibrindgeno y plaquetas. INR y TTPA no deben usarse de forma aislada para guiar la
terapia hemostdtica, grado de evidencia 1 C. Sugieren de la misma forma el uso de la
tromboelastometria para asistir en la caracterizacién de la coagulopatia y en la guia de
la terapia hemostdtica, grado de evidencia 2 C. Sugieren finalmente que el uso de
medidas para monitorizar y medir la coagulacién deben ser iniciadas lo mds pronto como
sea posible, grado de evidencia 1 C.

d) Politica transfusional. Necesidad de dos niveles de asistencia:

La hemorragia incontrolada, y consecuentemente la transfusién masiva es una
complicacion frecuente de los pacientes sometidos a cirugia y los pacientes
politraumatizados.

Las dltimas guias europeas para el manejo del sangrado masivo recomiendan unas
cifras de hemoglobina objetivo de 7-9 g/dl, con un grado de evidencia 1 C. La
concentracién éptima de hemoglobina o el hematocrito para mantener la hemostasia en
pacientes con sangrado masivo ho estd clara. Una reduccidon aguda en el hematocrito
puede resultar en aumento del tiempo de sangrado restaurdndose tras la transfusién. A
pesar de la ausencia de evidencia cientifica de una cifra de hemoglobina a partir de la
cual comenzar a transfundir en los pacientes con traumatismo cerebral, se les suele
transfundir para alcanzar una hemoglobina de aproximadamente 10 g/dl. Esto puede
deberse al reciente descubrimiento de que aumentar la cifra de hemoglobina de 8,7 a
10,2 g/dl mejora la oxigenacién cerebral.

En cuanto al tratamiento con plasma fresco congelado (PFC), estas guias europeas
recomiendan el tratamiento con PFC en aquellos pacientes con sangrado masivo o
sangrado significativo complicado con coagulopatia. La dosis inicial recomendada es de 10
d 15 ml/kg aunque dosis superiores pueden ser requeridas. 6rado de evidencia 1 C.

El tratamiento con plaquetas para mantener un contaje superior a 50000 plaquetas
es recomendado por estas guias europeas con un grado de evidencia 1 C. Asi mismo
sugieren mantener un contaje superior a 100000 plaquetas en pacientes
politraumatizados que estdn sangrando con traumatismo craneoencefdlico con un grado
de evidencia 2 C. Sugieren una dosis inicial de 4 4 8 concentrados de plaquetas.
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A Cirugia programada. Reanimacion estdndar:

En la cirugia electiva, el traumatismo tisular estd controlado,
normalmente se puede mantener la normovolemia, la anoxia tisular se evita
y hay mds tiempo para monitorizar la coagulacién y anticiparse a los
déficits. En este contexto la coagulopatia parece deberse mds a un déficit
de los factores de la coagulacién. Por tanto, la transfusion de componentes
sanguineos en cirugia programada debe basarse en pruebas adecuadas de
monitorizacion de la coagulopatia e iniciada principalmente en aquellos
pacientes que estén sangrando activamente.

Cirugia electiva Traumatismo
Traumatismo tisular Controlado Masivo e incontrolado
Inicio de TM No existe retraso entre Intervalo entre
hemorragia e inicio del hemorragia e inicio tto
tto es variable
Volemia / shock Se mantiene Hipovolemia y shock
normovolemia y se evita frecuentes
el shock
Temperatura Normotermia Hipotermia
Monitorizacion Anticipacién posible Coagulopatia
hemostasia ante defectos establecida. No
hemostasia anticipacion posible
Coagulopatia Relacionada con Relacionada con CID

disminucién factores
coagulacién

Tto coagulopatia Correccién anemia, PFC  Correccién
y plaguetas segtn hipoperfusion tisular,
pruebas laboratorio hipotermia, anemia, PFC

segln pruebas
laboratorio (tardio)

* TM: transfusién masiva; CID: coagulacién intravascular diseminada; PFC: plasma fresco
congelado.

Diferencias principales en fransfusion masiva entre cirugia electiva y
traumatismo %%,

ii. Trauma severo. Reanimacion de control de dafios:

Se ha demostrado que una proporcién importante de la poblacién
con fraumatismo severo requiere una cantidad masiva de productos
sanguineos.

La reanimacién tras una hemorragia masiva ha evolucionado en las
Ultimas décadas. La transfusién de sangre completa era frecuente hasta
los dltimos afios de la década de los 80. Hasta la fecha, no existen datos
sobre los ratios optimos de productos sanguineos para transfusion masiva
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debido a la dificultad en realizar estudios controlados,
randomizados en pacientes exsanguinados.

Los protocolos de transfusion masiva han demostrado mejorar la
supervivencia en pacientes gravemente traumatizados. La transfusion en
ratios predefinidos de plasma, plaquetas y concentrados de hematies
disminuye la gravedad de la coagulopatia asociada al trauma *.

Cuando se usa la terapia con diversos componentes en una
transfusién masiva, la preocupacién sobre enfermedades infecciosas,
complicaciones respiratorias y fallo multiorganico han limitado el uso del
plasma fresco como fluido de reanimacion. Recientemente, ha aparecido
abundante literatura sobre series militares y civiles, definiendo beneficios
en cuanto a mortalidad, en el uso de plasma y plaquetas afiadidos a los
concentrados de hematies con ratios optimos de 1:1:1. Ratios superiores se
han asociado con menor uso total de productos sanguineos, lo que sugiere
que la prematura y agresiva transfusion mejora los resultados y la
optimizacién de recursos. Aunque el grueso de la literatura aboga por
ratios optimos de 1:1:1, es importante destacar que casi todos estos
estudios son de cohortes retrospectivas con sus limitaciones inherentes ™.

Una aproximacién al uso de sangre total ha sido el uso de ratios
1:1:1 (UCH:PFC:Plaquetas) como describié en su trabajo Beekley. Duchesne,
en su estudio encontré que los pacientes con ratios de PFC:UCH de 1:1
tenian una clara ventaja en cuanto a supervivencia sobre aquellos tratados
con ratios 1:4. Holcomb demostré que los pacientes que recibian ratios
superiores a 1:2 tenian menor tasa de hemorragia y aumento de la
supervivencia a las 6 horas, 24 horas y 30 dias. Maegele observé la mayor
reduccion en mortalidad en las primeras 24 horas a 30 dias en pacientes
con ratios superiores. Para finalizar, Sperry también observé que
pacientes con ratios superiores a 1:1,5 tienen la menor tasa de mortalidad
observada en las primeras 48 horas %*.

Aunque puede ser tentador concluir que los protocolos de
transfusién masiva deben incorporar la temprana administracién de ratios
1:1 6 1:2 PFC:UCH para mejorar la mortalidad, es importante considerar las
limitaciones de disefio en los estudios realizados. Muchos pacientes
reciben UCH inmediatamente a su llegada al hospital, seguidos mds tarde
de transfusién de PFC. A causa de este patrdn, la posibilidad de que un
paciente alcance altos ratios va aumentando conforme pasa el tiempo, ya
que pasan de encontrarse en el grupo de bajos ratios al grupo de altos
ratios. Muchas muertes ocurren de forma temprana en el hospital,
momento en el cual la mayoria de los pacientes se encuentran en el grupo
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de bajos ratios. Las tendencias en los indices de supervivencia afirman que
el grupo de ratios bajos mueren mds prematuramente, por consiguiente no
pueden pasar al grupo que recibe altos ratios. Parece, por tanto, que los
pacientes en el grupo de altos ratios tengan menor riesgo de muerte.
Podria concluirse consecuentemente, que los que no sobreviven no es por
recibir un ratio bajo, sino que recibieron un ratio bajo porque murieron %.

Table 1 Summary of selected, recently published studies (2007/2008) in the peer-reviewed literature, analyzing the optimal dosage
(ratio) of fresh frozen plasma transfusions for coagulopathic trauma patients

Investigated FFP Recommended FFP
Study center, concentration/ concentration/

Citation Patient cohaort study period FFP:RBC ratio FFP:REC ratio Pitfalls and limitations
Kashuk n=133 frauma patients, Level 1 trauma center, 1:1,1:2,1:3, 1:2 Retrospective study;
et al. [21] =10 RBCs/6h 2001-2006 1:4, <1:5 no mechanisms
Sperry n=415 frauma patients, Multicenter study (n="7), 1:1,1:2,1:3, =1:1.5 Retrospective study:
et al. [43] =8B RBCs/12h 2003-2005 1:4, <1:5 no mechanisms
Duchesne n= 135 frauma patients, Level 1 trauma center, 1:1,1:4 1:1 Retrospective study;
et al. [44] =10 RBCs/24 k; 2002-20086 no mechanisms

n= 250 trauma patients,
<10 RBCs/24 h
Maegels n= 713 frauma patients, German Trauma Registry  =1:1,1:1, <1:1 1:1 () Retrospective analysis
et al. [45] =10 RBCs between (DGU), 2002-2006 of a prospective
ED and ICU admission database; no
mechanisms
Halcomb n=467 frauma patients, Multicenter study (n=186), =1:2, <1:2 1:1 Retrospective study;
et al. [46] =10 RECs/24 h 2005-2006 no mechanisms
Gaonzalez n=97 trauma patients, Level 1 trauma center, 1:1 1:1 Retrospective study;
etal [17] =10 RBCs/24 h 1998-2003 no mechanisms
Spahn Systematic review of European guidelines Systematic review 10-15mlfkg Review of the |iterature;
etal [12**] the literature by the Multidisciplinary of the literature (initial FFP dose) recommendations
Task Force for Advanced for PT or aPTT = based on limited
Bleeding Care in Trauma 1.5 x control available science
Spinella n= 708 combat trauma Combat support hospital, 0-4:2-7 Each FFP unit Retrospective study;
et al. [47] patients, =1 RBCs overall 2003-2004 increased survival; no mechanisms
each RBC unit
decreased survival
Bargman n= 246 combat trauma Combat support hospital, 1:1.4,1:25,1:8 1:1.4 Retrospective study;
et al. [48] patients, =10 RBCs/24h 2003-2005 no mechanisms
Gunter n= 259 frauma patients, Level 1 trauma center, 0:1-1:2.9, 2:3 Retrospective study;
et al. [49] =10 RBCs/24 h 2004-2006 1:3-1:1.49, no mechanisms
1:1.5-09:1, =1:1
Scalea n= 250 trauma patients, Level 1 trauma center, 1:1 versus any other  1:1 does nat improve Small group of
et al. [50**%] =1 RBC and FFR/24 h prospective study, ratios autcome patients (n= 51}
2004-2006 in 1:1 cohort

(?) questionable recommendation; aPTT, activated partial thromboplastin time; DGU, Deutsche Gesellschaft fur Unfallchirurgie (German Trauma
Society); ED, emergency department; FFP, fresh frozen plasma; ICU, intensive care unit; PT, prothrambin time; RBC, red blood cell units.

e) Complicaciones de la transfusién masiva 2:

Existen numerosos problemas asociados a la transfusion masiva. Complicaciones
infecciosos, inmunoldgicos y fisioldgicas relacionadas con la recogida, preservacién y
almacenamiento de los productos sanguineos. Reacciones hemoliticas transfusionales se
han visto fambién relacionadas con transfusiones masivas.
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Acute
Acute hemaolytic transfusion reaction
Febrile non-hemolytic transfusion reactions
Transfusion-related acute lung injury
Allergic reactions
Bacterial sepsis
Hypocalcemia®
Hyperkalemia®
Acidosis®
Hypothermia®
Dilutional coagulopathy®

Delayed
Delayed hemolytic transfusion reactions
Transfusion-related immmunomodulation
Microchimerism
Transfusion-transmitted diseases
Post-transfusion graft-versus-host disease
Post-transfusion purpura

“More specific to massive transfusion

Las consecuencias inmunoldgicas relacionadas con la transfusién masiva incluyen el
microquimerismo y la inmunomodulacion relacionada con la transfusién. El
microquimerismo es una persistencia estable de una pequefia poblacién de células
alogénicas que pueden ser detectadas afios después de la transfusién. La
inmunomodulacion parece asociarse con aumento en el riesgo de infeccién, de lesion
pulmonar aguda / sindrome del distress respiratorio agudo y fallo multiorgdnico. Los
mecanismos exactos permanecen sin esclarecer, aunque el fiempo de almacenamiento de
la sangre, determinado antigenos y leucocitos aberrantes han sido implicados.

HIPERPOTASEMIA: es una complicacion comdn en la transfusién masiva. El
aumento de los niveles de potasio extracelular se desarrolla durante el almacenamiento
de la sangre con concentraciones de 12 mEq/l a los 7 dias que ascienden a 32 mEq/L tras
21 dias de almacenamiento. El exceso extracelular de potasio vuelve gradualmente al
interior de los hematies tras una transfusién con restauracién de la actividad metabélica
normal. En la transfusién masiva, la sangre es administrada rdapidamente y habitualmente
por vias centrales que van directas al corazén y no da tiempo a que se mezcle con el
resto de la sangre. El potasio extracelular puede llegar al corazén produciendo arritmias
ventriculares y parada cardiaca. Una vez se desarrolla la hiperpotasemia, su manejo es
similar al de la hiperpotasemia de cualquier ofra causa.

HIPOCALCEMIA: ocurre como resultado de la presencia de citrato como
anticoagulante en los productos sanguineos. El citrato tiene un rdpido metabolismo
hepdtico y a menudo la hipocalcemia es pasajera en una transfusion estdndar. Aunque la
administracion rutinaria de calcio no estd siempre indicada en transfusion masiva, el
metabolismo del citrato puede estar gravemente dafiado en estados de hipoperfusidn,
hipotermia y enfermedades hepdticas. Signos de toxicidad por citrato: tetania,
prolongacién del intervalo QT, disminucién de la contractilidad miocdrdica, hipotension,
aumento de la presién diastdlica en ventriculo izquierdo y aumento de presién venosa
central. La hipocalcemia asimismo puede incrementar la susceptibilidad ante las
arritmias si coexiste con hiperpotasemia. La hipocalcemia se puede manejar
disminuyendo la tasa de transfusién de componentes del plasma, pero a menudo ho es una
opcidn prdctica. Si nos anticipamos a la hipocalcemia mediante signos clinicos como
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cambios electrocardiogrdficos o niveles de calcio ionizado podemos prevenirla con calcio
intravenoso. La dltima actualizacion de las guias europeas para el manejo del sangrado
masivo recomiendan la monitorizacién de los niveles de calcio durante una transfusion
masiva, grado de evidencia 1 C. Sugieren la administracién de cloruro cdlcico durante una
transfusion masiva si los niveles de calcio ionizado son bajos o existen cambios
electrocardiogrdficos sugerentes de hipocalcemia, grado de evidencia 2 C.

a. Farmacos:

i. Antifibrinoliticos %: debido a que la hiperfibrinolisis contribuye a
la coagulopatia del trauma, los farmacos antifibrinoliticos tienen el
potencial de reducir el sangrado y mejorar los resultados en el
sangrado postraumdtico. Entre los antifibrinoliticos destacan:

1. Aprotinina: inicialmente aprobada por la FDA para uso
profildctico en pacientes sometidos a cirugia de by-pass
coronario con circulacién extracorpdrea con elevado riesgo
de sangrado. Su actividad hemostdtica primaria deriva de la
formacién reversible del complejo enzima - inhibidor con la
plasmita, inhibiendo de esta manera la fibrinolisis. Existen
muy pocos estudios clinicos que evalien el uso de la
aprotinina en los pacientes traumaticos sin existir evidencia
para utilizarla de rutina.

2. Acido épsilon aminocaproico y dcido tranexdmico: inhiben la
unién de la plasmina a la fibrina ocupando los sitios de unién
del plasminogeno. El uso del dcido aminocaproico fue
aprobado por la FDA para mejorar la hemostasia en estados
de hiperfibrinolisis, y el dcido tranexdmico para pacientes
con hemofilia que se van a someter a extraccion dental.

Las guias europeas para el manejo del sangrado masivo sugieren
que el uso de agentes antifibrinoliticos debe ser considerado en el
paciente traumatizado con hemorragia, grado de evidencia 2 C.
Recomiendan la monitorizacion de la fibrinolisis en todos los
pacientes y administracién de agentes antifibrinoliticos en
pacientes con hiperfibrinolisis establecida, grado de evidencia 1 B.
Las dosis sugeridas de dcido tranexdmico son 10-15 mg/kg seguido
de una infusién de 1-5 mg/kg/h, dcido épsilon-aminocaproico 100-
150 mg/kg seguido de una infusién de 15 mg/kg/h. La terapia
antifibrinolitica debe ser guiada mediante tromboelastometria si es
posible y defenida una vez el sangrado ha sido adecuadamente
controlado, grado de evidencia 2 C. Estas guias no nombran la
Aprotinina dentro de los agentes antifibrinoliticos.
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En resumen, no existe evidencia que apoye el uso profildctico o
empirico de los estos agentes para reducir la transfusion sanguinea
en pacientes gravemente traumatizados. Actualmente se esta
desarrollando el estudio CRASH-2 cuyo objetivo es determinar los
efectos de la administracién temprana del dcido tranexdmico en la
muerte, eventos vasculares no fatales (hemorrdgicos u oclusivos) y
requerimientos de transfusién, en adultfos con trauma que
presenten, o estén en riesgo, de una hemorragia significativa.
Hasta que estos resultados no estén disponibles no existe un papel
establecido para el uso profildctico o empirico de estos agentes
antifibrinoliticos en el traumatismo agudo.

Desmopresina: fue originalmente desarrollada y autorizada para el
tratamiento de los defectos de la hemostasia (hemofilia A y
enfermedad de von Willebrand tipo 1). La desmopresina mejora la
hemostasia primaria a través de la estimulacion de la liberacién de
multimeros ultralargos de factor de von Willebrand de las células
endoteliales, llevando a un aumento en plasma de factor de von
Willebrand. Ademds también aumenta la densidad de los
receptores de glycoproteinas en la superficie de las plaquetas y
aumenta la concentracién plasmdtica de factor VIIL.

Un metaandlisis reciente ?” que recoge datos de 38 estudios
demuestra que la desmopresina se asocia con una ligera pero
significativa reduccién en la transfusién de productos sanguineos.
Los pacientes que se beneficiarian del uso de este fdarmaco serian
aquellos sometidos a cirugia con by-pass cardiopulmonar, aquellos
con excesivo sangrado postoperatorio (> 1180 ml/24h) aquellos en
tratamiento antiagregante y aquellos con alto riesgo de sangrado
masivo identificados por medio de pruebas de laboratorio de
funcidon hemostdtica. La desmopresina reduce levemente la pérdida
sanguinea (casi 80 ml por paciente) y los requerimientos
transfusionales (casi 0,3 unidades por paciente) en pacientes
quirdrgicos, sin reducir la proporcién de pacientes que reciben
transfusiones. Pese a todo no existen estudios en pacientes
politraumatizados.

Las guias europeas para el manejo del sangrado masivo no
aconsejan el uso rutinario de desmopresina en pacientes con
hemorragias postraumdticas, grado 2 C. Sugieren que la
desmopresina debe ser considerada en el sangrado microvascular
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refractario si el pacientes ha sido tratado con antiagregantes como
AAS, grado 2 C.

iii. Factor VIIra:el factor VII recombinante activado (FVIIra) actia
localmente en el lugar de la lesién tisular y de la disrupcién de la
pared vascular uniéndose al factor tisular expuesto y generando
pequefias cantidades de frombina que es suficiente para activar a
las plaquetas. La superficie de la plaqueta activada puede formar un
sitio de unién donde directamente el FVIIra directa o
indirectamente media la posterior activacion de la coagulacion,
generando finalmente mucha mds trombina que lleva a la conversién
de fibrindgeno en fibrina. La formacion del trombo es estabilizada
debido a la inhibicién de la fibrinolisis debida al FVIIra, mediada la
activacion del inhibidor de la fibrinolisis activable por la trombina
%8 Actualmente estd aprobado por la FDA sélo para episodios de
hemorragias severas o el manejo del sangrado perioperatorio en
pacientes con déficits genéticos del FVII y hemofilia A o B. La
mayoria de las publicaciones sugieren una disminucién de la pérdida
sanguinea y/o una disminucion en los requerimientos
transfusionales.

Diversas series de casos sugieren que el rFVIIa es (til
reduciendo el sangrado masivo en pacientes con trauma. El dnico
estudio randomizado con rFVIIa hasta la fecha en pacientes con
trauma fue publicado en 2005, el cual incluia 301 pacientes con
heridas penetrantes y sin heridas penetrantes, aleatorizados a
recibir placebo o rFVIIa que se administraban tras la transfusién de
ocho unidades de concentrados de hematies. Este estudio mostré la
reduccion de 2,6 UCH en el subgrupo con heridas penetrantes, y una
similar aunque no significativa tendencia en el subgrupo con heridas
penetrantes. La incidencia de distres respiratorio fue menor en
pacientes con heridas no penetrantes que recibieron rFVIIa, aunque
no existieron diferencias en cuanto a supervivencia, o en la incidencia
de eventos tromboembdlicos y fallo multiorgdnico. La ultima
actualizacion de las guias europeas para el manejo del sangrado
masivo aconseja considerar el uso de rFVIIa si el sangrado masivo en
pacientes con traumatismo no penetrante persiste a pesar del uso de
medidas estandar de control del sangrado y de un adecuado uso de
los componentes sanguineos. Grado 2 C.

iv. Octaplex: es un concentrado de complejo protrombinico que
contiene los factores de la coagulacion II; VII; IX y X y las
proteinas anticoagulantes Sy C. Durante muchos afios ha sido
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empleado para tratar alteraciones congénitas de la coagulacion y
para revertir la anticoagulacién oral. Faltan datos sobre su uso en el
tratamiento de hemorragia masiva en humanos. La ultima
actualizacion de las guias europeas para el manejo del sangrado
masivo recomiendan el uso de complejo protrombinico en caso de
emergencia para revertir el efecto de los anticoagulantes orales
dependientes de la vitamina K. Grado de evidencia 1 B. Esto es debido
a que no existen estudios en humanos que avalen su uso en pacientes
traumatizados con hemorragia masiva.
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