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El traumatismo es una de las principales causas de muerte en el mundo (5,8 millones anuales).
Los pacientes que presentan mayor riesgo de mortalidad son los que presentan un sangrado
masivo. El 24-34% de ellos desarrollan coagulopatia inducida por el trauma (CIT) que agrava el
sangrado y el prondstico, por lo que su tratamiento mejora la supervivencia. Pero tanto la
definicién de CIT como su tratamiento no estan claramente definidos en las diferentes guias
europeas existentes. Este articulo recoge las recomendaciones de un grupo europeo
multidisciplinar de expertos en trauma sobre la definicidén de CIT y su tratamiento, destacando el
uso del concentrado de fibrindgeno humano (CFH) versus el de plasma fresco congelado (PFC).

Recordemos que para tratar la CIT, junto con los concentrados de hematies (CH), disponemos de
tranexamico (TXA), PFC y concentrados de factores de la coagulacion (CFC) tales como el CFH, el
concentrado de complejo protrombinico (CCP) y el crioprecipitado (hemoderivado rico en
fibrindgeno y otros factores procoagulantes, poco disponible en Espana).

Tratamiento de la CIT segun las guias europeas publicadas hasta abril 2018
;En gué coinciden?
- En que el TXA debe administrarse lo antes posible.

- En que seguidamente se administrardn determinadas ratios de PFC:.CH o CFH:CH (ambas
opciones con evidencia 1C).

- En que se debe suplementar fibrindgeno con CFH o con crioprecipitado cuando los niveles de
fibrindgeno estén bajos (evidencia 1C).

- En que el factor VIl activado recombinante (rVlla) no debe ser utilizado en primera linea.

;En gué discrepan?

- En el nivel de fibrinégeno a partir del cual suplementar.

- En cuando utilizar el CCP en pacientes no tratados con farmacos antagonistas de la vitamina K.
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¢Qué sugiere el grupo multidisciplinar de expertos en trauma?
1. Consideraciones en la definicién de CIT:

v' Tratar a los pacientes que estan sangrando. No sélo a los que presentan parametros de
coagulacion alterados en la analitica.

v’ Se considerard que u n paciente traumatico presenta CIT si_estd sangrando y en shock.
Sugieren los siguientes grados de severidad:

1: Fibrinégeno <1,5 g/L.
2: Fibrindgeno <15 g/L e INR > 15.
3: Fibrindgeno <15 g/L e INR > 1,5 con plaguetas < 100.000x10A9/L.

v/ Cuando se dispone de test viscoeldsticos, el panel de expertos también esta de acuerdo en la
siguiente definicién de CIT: EXTEM A5 (A5: maxima amplitud del test a los 5 minutos) < 40 mm y/o
FIBTEM A5 <9 mm.

v La ventaja de los test viscoelasticos son un diagndstico de CIT mas precoz. En los centros que
no disponen de ellos sugieren utilizar un coagulémetro portatil.

2. (Cuando activar el protocolo de transfusion masiva (PTM)?

v’ Por test viscoelasticos cuando FIBTEM A5 <9 mm.

v Si no disponemos de test viscoeldstico y no tenemos el resultado de las pruebas de
coagulacioén, el panel de expertos sugiere activar el PTM cuando:

- Sangrado severo y signos clinicos de hipoperfusion.

- Hipotensién (TAM <65 mmHg o TAS <100 mmHg).

- Exceso de base - 6 mmol/L.

- Hemoglobina <9 g/dL

v Tan pronto como sea posible se debe administrar TXA (dentro de las 3 primeras horas
posteriores al trauma). Destacar los resultados favorables en los ensayos CRASH-2, CRASH-3.

3. ¢Por qué es tan importante suplementar el fibrinégeno?

Porque la deplecion de fibrindgeno ocurre al inicio del trauma y persiste durante toda la
hemorragia. Ademas, es el primer factor en alcanzar niveles criticos. Se ha descrito una reduccion
de la mortalidad (OR 0,22) con cada 1g/L que incrementa el fibrindgeno al ingreso.
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4. Consideraciones en el tratamiento de la CIT con fibrinégeno segun el panel de expertos

v Se recomienda la administracion de CFH, no la de PFC, tan pronto como sea posible después
de la llegada del paciente al hospital, sin esperar a ningun test de laboratorio.

v Se recomienda suplementar el fibrindgeno cuando sus niveles sean < 1,5 g/L si persiste el
sangrado o existe riesgo de sangrado mayor.

v En situacion de emergencia se administrard una dosis estandar de 3-4 gramos de fibrindgeno.
Si persiste el sangrado, dosis posteriores deben ajustarse por test viscoelastico o, si no se dispone
de ellos, por peso (30-60 mg/Kg).

5. Consideraciones en el tratamiento de la CIT con CCP segun el panel de expertos

v El déficit de trombina no es un problema en las fases iniciales del sangrado en el trauma, por lo
que las recomendaciones en cuanto al uso de CCP son muy dispares entre guias.

v El panel de expertos sugiere tener controlada la hipofibrinogenemia y la posible
hiperfibrindlisis del sangrado traumatico antes de administrar CCP.

v Recomiendan Unicamente la administracién de CCP cuando el tiempo que tarda en iniciarse el
codgulo esté alargado [CT (Clotting Time) del test viscoelastico].
6. Sugerencias para superar las barreras actuales para una administracién eficaz de CFC

v Mejorar la educaciéon mediante cursos online (ATLS, HEMACRIT) y mejorar el acceso a los test
viscoelasticos.

v' Ensayos clinicos que comparen la eficacia, coste-efectividad y riesgo trombético del CFC vs
PFC. Si bien estudios actuales sugieren que el riesgo trombdtico asociado a CFC es bajo.

v/ Aconsejar que los centros dispongan de Kits preparados con TXA, CFH, CCP ademas de CH al
ingreso del paciente traumatico (Kit de transfusidon masiva).

7. Secuencia de tratamiento recomendada ante la CIT por el panel de expertos

TXA —”| CFH > CCP (1000-1500 UI)
Carga: 1 g en 10 min 3-4 g CFH:CH Persistencia del sangrado
‘ antes de 3 hdel trauma +
Dosis posteriores dirigidas: Fib>1,5g/Lo FIBTEM A5 >9 mm
Perfusién: 1 gen 8 h Fibrindgeno < 1,5 g/L +
0 CT >90-120seg
FIBTEM A5 €9 mm
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Institution of prothrombin complex concentrate protocols is associated with a
reduction in plasma administration at a Tertiary Care Hospital
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En este estudio retrospectivo ubicado en un hospital terciario norteamericano, los autores analizan
los cambios de consumo de plasma y de concentrado de complejo protrombinico (CCP) de 4
factores a lo largo de un periodo de seis afios, durante los cuales el servicio de Farmacia del centro
asistencial promovio cinco protocolos diferentes de aplicacion del CCP de forma cada vez menos
restrictiva, pasando de estar indicados en la reversidn urgente de la warfarina en pacientes con
hemorragia intracraneal a ampliarse su uso como parte del arsenal terapéutico de pacientes con
sangrado masivo.

El consumo mensual de plasmay de CCP se estimo dividiendo las dosis totales administradas entre
el numero de ingresos mensuales, estableciendo previamente un modelo matematico de
"estacionalidad" para ajustarse a la realidad de la distribucién de los ingresos a lo largo de los
diferentes periodos del afio y para ajustarse también a una distribucién normal.

49.245 unidades de plasma y 691 dosis de CCP fueron administradas en el periodo de estudio (76
meses). Se contabilizaron en total 289.319 ingresos hospitalarios excluyendo a la poblacion
obstétrica.

Los autores evidenciaron un descenso en el plasma mensual utilizado tras instaurarse protocolos
de uso de CCP, siendo este descenso especialmente significativo en las areas quirurgicas y de
cuidados intensivos, donde estos protocolos tuvieron la mayor relevancia clinica. El incremento en
el empleo de CCP no fue comparable al descenso en el uso de plasma, lo que es interpretado por
los autores como una mayor concienciaciéon en el uso racional de los hemoderivados a raiz de la
implementacion de los diversos protocolos de uso de CCP.

Este trabajo pone de relevancia una realidad que nos toca a todos en nuestros centros de trabajoy
gue se puede resumir en varios puntos a modo de conclusiones:

1. El uso liberal e indiscriminado de plasma dispone de poca o nula evidencia cientifica y sin
embargo es frecuente su empleo empirico en numerosas situaciones clinicas, en ocasiones incluso
con fines profilacticos, lo que todavia es mas dificil de aceptar desde el punto de vista cientifico.
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2. Los CCP todavia no han adquirido ese papel de alternativa al plasma, quiza porque los criterios
de uso y las indicaciones en ficha técnica son restringidos a la reversion de los anticoagulantes
orales antagonistas de la vitamina K o en casos de deficiencia congénita de alguno de los factores
de coagulacion dependientes de la vitamina K cuando no se dispone de un producto purificado
del factor especifico.

3. El empleo de CCP en la reversion de los nuevos anticoagulantes orales (NACOs) o en las
estrategias de control de sangrado masivo (ej. paciente politraumatizado) no se recogen como
aprobados en ficha técnica.

4. La implementacion y difusion de protocolos de estrategia de uso racional de los hemoderivados
en los hospitales mejora la cultura del ahorro de sangre y la conciencia de su escasez y su no
inocuidad en el empleo liberal.

Los CCP ofrecen varias ventajas evidentes sobre el plasma en los escenarios "oficialmente
reconocidos" para su uso (la reversidon de los anticoagulantes orales) que se pueden extrapolar a
esas otras situaciones clinicas donde encontramos que los CCP tienen un espacio de utilidad
franca:

- Rapida administracion dado el pequeio volumen en que se diluye cada vial.

- Seguridad en pacientes con cardiopatia propensos a la entrada en fallo por sobrecarga de
volumen (una unidad de plasma promedio contiene 250-300 ml mientras que cada vial de CCP se
diluye en 20 ml)

- Para la administracion de plasma debemos esperar al proceso de descongelado en el Banco de
Sangre. Estas demoras pueden no ser aceptables en algunos escenarios clinicos.

- Los CCP estan desleucocitados y dificilmente causaran reacciones a la infusion.

- El riesgo de desarrollo de TRALI (Transfusion Acute Lung Injury) es menor con el empleo de CCP al
retirarse durante su manufactura los anticuerpos asociados con la lesién aguda pulmonar.

- El riesgo de transmision viral se reduce con el uso de CCP al ser sometidos al menos a dos pasos
distintos de inactivacion viral durante su fabricacion.

En resumen, se necesita una mayor apertura de las indicaciones aprobadas para la administracién
de CCP. Trabajamos mas "comodos" si estamos siguiendo directrices oficialmente reconocidas.
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Whole Blood, Fixed Ratio, or Goal-Directed Blood Component Therapy for the
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Los autores plantean una vision global de un "eterno" dilema, contextualizandolo desde un punto
de vista historico y geografico. Podriamos decir que llevamos mucho tiempo planteando la
controversia entre el uso de sangre completa, una ratio fija de sangre:plasma:plaquetas o la
sustitucion guiada por objetivos, pero fue relativamente "ayer", en 2016 (en base al estudio PROPPR,
publicado en 2015) cuando EEUU inicié el uso de sangre completa en civiles, principalmente en
centros con antecedentes militares. El estudio PROPPR, muy controvertido y criticado, mostré un
beneficié de la ratio 1:1:1 sobre 2:1:1 en la mortalidad por exsanguinacion en las primeras 24 horas,
pero no en otras causas de mortalidad.

Estos estudios han ido de la mano del desarrollo del concepto de coagulopatia inducida por el
trauma, que se ha visto que no se evita con la transfusidon de sangre completa o ratio 1:1:1 y que ha
hecho decantar la balanza hacia el uso de terapias dirigidas por test viscoelasticos (VET) (primera
publicacion en 1997). La implantacion de los VET ha sido mucho mas amplia en Europa, liderados
por el grupo aleman. En esta linea ha sido decisivo el estudio RETIC, que mostro la superioridad del
fibrindgeno y el concentrado de factores sobre el plasma para el control de la coagulopatia por el
trauma.

Los autores atribuyen esta diferencia geografica a la mayor incidencia de heridas por arma blanca
en EEUU frente a accidentes de trafico en Europa, asi como a la diferente organizacion del manejo
prehospitalario. En este punto, dentro de la misma Europa, el indice de transfusion prehospitalario
varia segun el tiempo hasta la llegada al hospital. Ademas, en el manejo prehospitalario, los VET no
estan establecidos, ni en EEUU ni en Europa. En estos momentos, hay 3 ensayos clinicos en marcha
para establecer el papel de la sangre completa en el manejo de la hemorragia masiva.

Con todo ello, los autores concluyen que los factores histéricos, geograficos y logisticos juegan un
papel primordial a la hora de decantar la balanza hacia un manejo basado en el VET (cada dia mas
utilizado en Europa) o en sangre completa o ratio 1:1:1, aun predominante en muchos centros de
EEUU.
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