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Resumen

El traumatismo grave constituye una de las principales causas de muerte en adultos jévenes y es uno de
los principales problemas sanitarios en el mundo. La hemorragia masiva es responsable de un 40 % de
estas muertes. La coagulopatia aguda inducida por trauma es un fenémeno precoz, multifactorial e
intimamente relacionado con el indice de gravedad de la lesion (alta puntuacién en Injury Severity Score-
ISS). Aquellos pacientes que presentan coagulopatia traumadtica aguda tienen un 25% mds de
posibilidades de fallecer y son mds propensos a requerir una transfusién masiva y desarrollar fallo
multiorgénico.

Los requerimientos transfusionales han variado tras las guerras de Irak y Afganistin. La resucitacion
hemostdtica con ratio elevadas de hemoderivados (reposiciéon hematies-plasma-plaquetas con ratios
1:1:1), parece aumentar la supervivencia y mejorar los resultados y optimizacién de los recursos.

La reanimacién convencional con grandes volimenes de liquido puede conducir a coagulopatia
dilucional, siendo esta condicion empeorada por la hipotermia y acidemia que acompafian a los
traumatismos. Para mitigar esta situacion, se propuso en 2005 desde the US army Institute of surgical
research conference una estrategia transfusional con la administracién inmediata de los 3 hemoderivados
en hemorragia masiva por traumatismo.

Desde entonces, se han introducido estrategias transfusionales con mayor ratio plasma y plaquetas en
relacion a concentrados de hematies, simulando sangre completa. Aunque algunos estudios
observacionales no aleatorizados han encontrado que estos ratios mejoran la supervivencia en pacientes
con sangrado masivo los beneficios siguen siendo controvertidos. La mayoria de los estudios son
retrospectivos en pacientes politraumatizados militares, la alta posibilidad de sesgos en la supervivencia y
diversas variables de confusién hacen que los resultados se deban interpretar con cautela. Por otro lado, la
aplicacién de protocolos de transfusién masiva que incluyen ratio transfusionales altas ha demostrado
mejorar la supervivencia en pacientes gravemente traumatizados al disminuir la gravedad de la
coagulopatia asociada al trauma.

inducida por trauma es un fendmeno
Introduccion precoz, multifactorial e intimamente
relacionado con el indice de gravedad

El traumatismo grave constituye una de
las principales causas de muerte en
adultos jovenes y es uno de los
principales problemas sanitarios en el
mundo. La hemorragia masiva es
responsable de un 40 % de estas
muertes (1). La coagulopatia aguda

de la lesion (alta puntuacién en Injury
Severity Score-ISS). Aquellos pacientes
que presentan coagulopatia traumética
aguda tienen un 25% mas de
posibilidades de fallecer y son mads
propensos a requerir una transfusion
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masiva y desarrollar fallo multiorgénico

2).

Los requerimientos transfusionales han
variado tras las guerras de Irak y
Afganistdn. La resucitacion hemostética
con ratio elevadas de hemoderivados
(reposicién hematies-plasma-plaquetas
con ratios 1:1:1), parece aumentar la
supervivencia y mejorar los resultados y
optimizacion de los recursos.

La reanimacién convencional con
grandes volimenes de liquido puede
conducir a coagulopatia dilucional,
siendo esta condicién empeorada por la
hipotermia y acidemia que acompaiian a
los traumatismos. Para mitigar esta
situacién, se propuso en 2005
desde the US army Institute of surgical
research conference (3) una estrategia
transfusional con la administracién
inmediata de los 3 hemoderivados en
hemorragia masiva por traumatismo.

Desde entonces, se han introducido
estrategias transfusionales con mayor
ratio plasma y plaquetas en relacién a
concentrados de hematies, simulando
sangre completa. Aunque algunos
estudios observacionales no
aleatorizados han encontrado que estos

ratios mejoran la supervivencia en
pacientes con sangrado masivo los
beneficios siguen siendo controvertidos
(2). La mayoria de los estudios son
retrospectivos en pacientes
politraumatizados militares, la alta
posibilidad de sesgos en la
supervivencia y diversas variables de
confusién hacen que los resultados se
deban interpretar con cautela. Por otro
lado, la aplicaciéon de protocolos de
transfusion masiva que incluyen ratio
transfusionales altas ha demostrado
mejorar la supervivencia en pacientes
gravemente traumatizados al disminuir
la gravedad de la coagulopatia asociada
al trauma.

En un intento de mejorar el “sesgo de
supervivencia” o error de seleccion, ya
que no tienen en cuenta las muertes
tempranas secundaria a hemorragia
exanguinante incontrolada, se realiz6
una revision sistemdtica de la literatura
publicada de altas y bajas ratio
transfusionales, donde se hicieron
comparaciones entre cohortes
contemporaneas con perfiles de lesiones
similares. Se seleccionaron sélo los
estudios con similares grados de
gravedad definidos por el Injury
Severity Score (ISS) entre cohortes, que
es uno de los factores de confusion mds
importantes. La disminucién de la
mortalidad se identific6 de manera
similar entre los estudios.

Metodologia

Se realizé una busqueda bibliografica
de la literatura publicada en PubMed,
Cochrane Library y Current Controlled
Trials Register, hasta noviembre de
2011. Las palabras claves utilizadas
fueron: “trauma, traumatic, injur o
wound; massive o major; haemorrhage,
hemorrhag, bleed, transfuse o blood;
plasma o component; mortal, death, die
o died’. Los pacientes fueron
categorizados en grupos de ratio
transfusion  plasma-concentrados de
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hematies. El Meta-andlisis se realiz6
cuando no hubo diferencias
significativas en la escala ISS entre los
grupos de comparacion. El criterio de
valoracion principal fue la mortalidad a
los 30 dias. Se seleccionaron los
ensayos clinicos controlados,
observacionales prospectivos 'y de
cohorte retrospectivos.

Resultados

Se identificaron 1.613 estudios en la
literatura buscada. Sélo 6 estudios
retrospectivos cumplieron los criterios
de elegibilidad, que informan los
resultados de 1.885 pacientes. Cinco
estudios fueron de entornos civiles
(EEUU, Europa y Australia) y uno
militar. En la Tabla 1 y 2 se describe la
demografia bdsica y detalles de los
mismos.

Tabla 1.- Datos demograificos incluidos en los
estudios.

Totein Al Dieks  ChaNmar  Ceie
4

Defiiéa & Steraided  Criterion Criterion N0
transfusda mavha Inciesida adede

CH: concentrado hematies, ER: emergencia,
ISS: injury severity score, NOS: Neswcastle-
Ottawa Scale, UCI: unidad cuidados intensivos,
TM: transfusién masiva. A. Bhangu et al.
Modificado.

Tabla 2.- Caracteristicas de los pacientes
incluidos los estudios.

B Masculino  Trauma cerrado (%)
Investigadas

A Diferencias
significativis )

QLI 9o )  (197246)

Los datos presentados en forma de
media + desviacién estdindar o *
mediana (rango intercuartil) o ** media

(rango). AIS: abbreviated injury score;
FAST ecografia trauma abdominal; FC:
frecuencia cardiaca; FR: frecuencia
respiratoria; GCS: Glasgow Coma
Scale; GR: glébulos rojos; Hb:
hemoglobina; INR: ratio internacional
normalizada; ISS: injury severity score;
TTPA: tiempo parcial tromboplastina
activado TP: tiempo de protrombina;
PTT: tiempo de protrombina parcial;
PAS: presion arterial sistdlica. Datos
ISS en Holcomb se estratific6 por
relacion plasma y plaquetas: altas
plasma (= 1:2), altas plaquetas (=1:2) -
30 +14; alta plasma (=1:2), plaquetas
bajas (< 1: 2) - 35 £ 18 ; bajo plasma (<
1:2), altas plaquetas (=1 : 2) - 32 + 17;
bajo plasma (< 1 : 2), plaquetas bajas (<
1 :2)-32 + 17. No hay diferencias
significativas entre los grupos. A.
Bhangu et al. Modificado.

La mortalidad a los 30 dias se disponia
en todos los estudios (ver tabla 3),
aunque en diferentes proporciones de
cortes. El ratio de plasma-concentrado
de hematies 1:2 fueron las mds
comunicadas con cuatro estudios que
muestran una reduccién significativa de
la mortalidad en comparacién con ratio
menores (OR 0,49, IC del 95%: 0,31 a
0,80, p= 0,004). Los seis estudios
presentaron una ratio = 112 'y
demostraron una reduccion significativa
de la mortalidad con ratios altas (OR
0,56, IC del 95% 0.40-0,78 p <0,001).
Las ratios de 1:1 no han demostrado
beneficios adicionales mds alld de ratio
1:2 (OR 0,50, IC del 95%: 0,37 a 0,68,
p <0,001 vs OR 0.49, IC del 95%: 0,31
a 0,80, p=0,004).

Tabla 3.-Meta  -andlisis con  grupos
contempordneos, sin diferencias significativas
en la puntuacion de gravedad de la lesion ISS.

Tiempo Ratio cut-offs Estudios OR 95% 1C Valor P

24h 21:18 2 034 023-0.50 <0.001

050 037-0.68 <0.001
049 031-0.80 <0.004
0.40-0.78 <0.001
041 0.16-1.00 <005

30 dias/en hospital  21:1.1 (altas ratios)
12

woan
o

212
1:2.5-1:4 (bajas ratios)
A Bhangu et al. Modificado.
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Discusion

Este meta-andlisis apoya el uso de
ratios altas de plasma-concentrado de
hematies en una proporcion de 1:2,
pero no se identificaron los beneficios
adicionales de ratios 1:1 de transfusion.

El manejo de la hemorragia secundaria
al trauma es multifactorial y este meta-
andlisis tuvo como objetivo abordar un
tema, la proporcién 6ptima de plasma-
concentrado de hematies para pacientes
que requieren transfusion masiva
después de una lesi6on traumadtica en
pacientes agrupados por gravedad de la
lesion (ISS). Los resultados de este
meta-analisis son concordantes con los
resultados de un estudio prospectivo de
Davenport y colaboradores (4), cuyos
resultados sugieren que los efectos
beneficiosos del plasma fresco son
maximos en proporciones 1:2 y 3:4
(plasma-concentrado de hematies).

Borgman, en un estudio con militares,
donde los pacientes fueron divididos en
grupos segun ratios plasma-concentrado
de hematies (1:8, 1:2,5, 1:1,4), demostrd
una reduccion de la mortalidad cada vez
mayor con las ratios de transfusién mas
alta (65%, 34% y 19%,
respectivamente).

Duchesne, en su estudio encontré que
los pacientes con ratios de plasma-
concentrado de hematies de 1:1 tenian
una clara ventaja en cuanto a
supervivencia sobre aquellos tratados
con ratios 1:4. Holcomb demostr6 que

los pacientes que recibian ratios
superiores a 1:2 tenfan menor tasa de
hemorragia 'y aumento de Ila
supervivencia a las 6 horas, 24 horas y
30 dias. Maegele observd la mayor
reduccion en mortalidad en las primeras
24 horas a 30 dias en pacientes con
ratios superiores. En otra revision
sistemdtica de Magnotti con otros
estudios y en poblacién civil, los
estudios siguen demostrando resultados
favorables para altas ratios con mejora
de la mortalidad a los 30 dias (5).

Sin embargo, a pesar de estos estudios,
el valor del meta-andlisis estd limitado
por el reducido nimero de estudios
disponibles, siendo ademas
retrospectivos. Este meta-andlisis ha
tratado de abordar el factor de confusién
de la gravedad de la lesién (que es uno
de los factores de confusibn mas
importante); sélo se incluyeron los
estudios que informaron resultados de
cohortes contempordneas, evitando los
sesgos asociados con el uso de cohortes
histdricas para las comparaciones.

Conclusion

- La coagulopatia aguda postraumdtica
clinicamente aparente puede ser poco
comun en la préctica civil, pudiendo no
ser diagnosticada de forma precoz.

- Este metandlisis apoya el wuso
temprano de plasma en alta proporcion.
Sin embargo, no se identificaron los
beneficios  adicionales de ratios
transfusionales 1:1 sobre ratios 1:2

- En los grupos emparejados por ISS,
hubo beneficio de supervivencia con
altas ratios transfusionales.

- Son necesarios mdas estudios
prospectivos que tengan en cuenta la
gravedad de la lesion ISS para indicar y
establecer el uso de ratios fijas.
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