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3Qué se sabe del tema que trata este estudio?

La coagulopatia inducida por trauma no controlada, es la princi-
pal causa de muerte en el trauma grave. La reanimacién con con-
trol de dafios (RCD) ha mejorado los resultados en los adultos
con trauma grave y coagulopatia mediante el manejo activo de los
componentes del diamante de la muerte (acidosis, coagulopatia,
hipotermia, hipocalcemia). La evidencia que respalda las estrate-
gias de la RCD en pediatria, sin embargo, es limitada.

Resumen

El trauma es una importante causa de morbi-mortalidad en la poblacién pedidtrica. Aproximada-
mente el 50% de las muertes pedidtricas por trauma ocurren en las primeras 24 horas, consideran-
dose un 30% prevenibles o potencialmente prevenibles. Un porcentaje importante de estas muertes
responde a hemorragias, secundario al fenotipo hiperfibrinolitico de la coagulopatia inducida por

3Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

Este estudio muestra y discute evidencia reciente relativa a las es-
trategias de la RCD y su pertinencia en el trauma pediétrico grave,
asi como la el avance en la investigacién de una estrategia alterna-
tiva al uso hemoderivados balanceados en nifos, como es el uso de
sangre total a bajos titulos. Ademads, recoge opiniones de consenso
de expertos para sugerir la transversalizacién del manejo de estos
pacientes, a la espera de aparicién de estudios pedidtricos de mejor

calidad.
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trauma (CIT). La evolucién a shock hemorragico por trauma en pediatria se asocia a una alta morta- ~ Nifios;

lidad (36-50%), cifra mayor a lo reportado en adultos. La reanimacién con control de danos (RCD)

Transfusién Masiva

dirigida a controlar la CIT, mediante sus estrategias, ha demostrado mejorar los resultados en la
poblacién de adultos con trauma grave, quienes disponen de guias de préctica clinica basadas en
evidencia dirigidas al manejo de la coagulopatia en pacientes con trauma. En pediatria, las estrategias
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utilizadas en la RCD no han logrado ser validadas completamente dada la falta de evidencia de calidad
que las respalden. En los dltimos 10 afios, sin embargo, la investigacién en este ambito ha tenido un
aumento sustancial, por lo que el objetivo de este articulo es realizar una puesta al dia de la evidencia
actualmente existente, relativa a la pertinencia de la RCD en la poblacién pedidtrica que cursa con
trauma grave, centrandose principalmente en el manejo médico inicial, para establecer las mejores
précticas de manejo en esta patologia. En esta segunda parte, se analiza la evidencia existente en rela-
cién al uso de sangre total y coadyuvantes como parte de la reanimacién hemostdtica, y la pertinencia
de protocolos de transfusién masiva en la poblacién pedidtrica con trauma grave.

Abstract Keywords:
Trauma-Induced
Trauma is a leading cause of mortality in the pediatric population. Approximately 50% of pedia- Coagulopathy,

Damage Control
Resuscitation;
Pediatric Trauma;
Children;

Massive Transfusion

tric trauma deaths occur within the first 24 hours, with 30% considered preventable or potentially
preventable. A significant percentage of these deaths are due to hemorrhage, secondary to the hy-
perfibrinolytic phenotype of trauma-induced coagulopathy (TIC). The progression to hemorrhagic
shock due to trauma in pediatrics is associated with high mortality (36%-50%), which is higher than
that reported in adults. Damage control resuscitation (DCR), aimed at controlling TIC, through its
strategies, has been shown to improve outcomes in the adult population with severe trauma, and has
evidence-based clinical practice guidelines available for the management of coagulopathy in trauma
patients in adults. In pediatrics, the strategies used in DCR have not yet been fully validated due to the
lack of high-quality evidence to support them. In the last 10 years, however, research in this area has
increased substantially. The objective of this article is to update the current evidence regarding the
relevance of DCR in the pediatric population with severe trauma, focusing mainly on initial medical
management, to establish best management practices guidelines for this condition. In this second
part, the existing evidence regarding the use of whole blood and adjuvants as part of hemostatic
resuscitation is analyzed, as well as the relevance of massive transfusion protocols in the pediatric
population with severe trauma.

Introducciéon

La Reanimacion con control de dafios (RCD) tiene
por objetivo evitar el desarrollo de un shock hemorré-
gico descontrolado producto de la coagulopatia indu-
cida por trauma (CIT) hiperfibrinolitica, mediante el
control activo de los componentes del diamante de
la muerte asociados a una inadecuada reanimacion
(acidosis, coagulopatia, hipotermia, hipocalcemia).
Los principios de la RCD se basan en controlar acti-
vamente la hemorragia mediante evitar la hemodilu-
cidn, restablecer precozmente la perfusion para tratar
y/o evitar la acidosis, administrar oportunamente pro-
ductos sanguineos y coadyuvantes, tratar y corregir los
desbalances hidroelectroliticos, y prevenir activamente
la hipotermia'™.

En la primera parte de esta revisién, se presen-
t6 y discuti6 la evidencia existente de los ultimos 10
anos respecto a las estrategias de RCD en el nifio con
trauma grave referentes a la limitacion de cristaloides,
hipotension permisiva y transfusion balanceada de
hemoderivados, esta dltima, parte de la reanimacién
hemostatica. En esta segunda parte, se continuard con
la revisién de otras estrategias atingentes a la reanima-
cién hemostdtica y la pertinencia de los protocolos de
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transfusion masiva (PTM) en pediatria, y se mostraran
algunas opiniones de consenso respecto al manejo del
paciente pedidtrico con trauma grave.

La metodologia empleada ya fue descrita en la pri-
mera parte de esta revision.

Reanimacion Hemostatica

Sangre total

Debido a los conflictos en Afganistan e Irak se pro-
dujo un resurgimiento del uso de sangre total (ST), y
estudios derivados demostraron beneficio en la mor-
talidad al transfundir con ST en escenarios bélicos,
donde el trauma penetrante, lesiones por explosién
y hemorragia masiva son frecuentes, extrapoldindose
posteriormente esta préctica al escenario civil. Bajo el
concepto “reemplazar lo mismo con lo mismo”, la ST
fue el estandar de reanimacién desde la Primera Guerra
Mundial hasta el conflicto de Vietnam, sin embargo,
la frecuente pérdida de este producto (> 50%) por el
acotado tiempo de almacenamiento, disminuyd su uso
con la incorporacién de hemoderivados por separado
y coloides. La ventaja de la ST es que incluye todos los
componentes sanguineos, en mejores concentraciones,
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Tabla 1. Composicion de Sangre total y hemoderivados

Caracteristica Sangre total 1U GR, 1U PFC, 1U Plaquetas
Volumen 570 ml 660 ml
Hematocrito 33-43% 29%
Plaquetas 130.000-350.000 x mm? 88.000 x mm?
Factores de coagulacion 86% 65%

en menor volumen, con menor cantidad de anticoa-
gulantes y aditivos, permite almacenamiento en frio
de plaquetas con mayor capacidad hemostética, me-
nor riesgo de contaminacién bacteriana y supone una
administracién mads eficiente y sencilla respecto a los
hemoderivados por separado (tabla 1). Dado que en
pacientes con shock hemorrdgico no hay tiempo para
realizar tamizaje, se utiliza ST grupo O para disminuir
el riesgo de hemolisis por los anticuerpos del receptor.
Sin embargo, en receptores grupo no O, existe el riesgo
tedrico de hemdlisis por anticuerpos anti-A y anti-B
presentes en las unidades de ST del grupo O, riesgo que
puede disminuirse utilizando ST leucorreducida con
bajo titulo de anticuerpos anti-A y anti-BS7.

En pediatria, Lepper y cols®, en uno de los primeros
reportes de ST con bajos titulos de anticuerpos anti-A/
anti-B (< 1:50), evaluaron el uso de este producto en
18 pacientes > 3 afios con trauma civil y peso > 15 kg,
transfundiéndoles 20 ml/kg de STBT. Observaron que
administrar hasta 20 ml/kg era seguro en nifos con
trauma grave, al no encontrar diferencias significativas
en los marcadores bioquimicos de hemdlisis, creatini-
nay potasio entre los receptores de sangre total a bajos
titulos de anticuerpos anti-A/anti-B (STBT) del grupo
O vy los del grupo no O. Estos mismos investigadores
compararon 28 nifios que habian recibido STBT con
28 pacientes pareados por propensién y que habian re-
cibido al menos 1 hemoderivado en la sala de reanima-
cién. Observaron que el grupo de STBT mejoraba mds
rdpidamente el exceso de base (BE) respecto al grupo
convencional (mediana 2 horas; IQ 1-2,5 horas versus
mediana 6 horas; IQ 2-24 horas; p < 0,001) y que el
indice internacional normalizado (INR) postransfu-
sién disminuia mds en el grupo STBT respecto al gru-
po convencional (mediana 1,4; IQ 1,3-1,5 versus 1,6;
1Q 1,4-2,2; p = 0,01). Adicionalmente, el volumen de
plasma (PFC) (mediana 5 ml/kg; 0-15 ml/kg versus 11
ml/kg; 5-35 ml/kg; p = 0,04) y de plaquetas (0 ml/kg;
0-2 ml/kg versus 3 ml/kg; 0-8 ml/kg; p = 0,03) era sig-
nificativamente menor en el grupo de STBT respecto al
grupo convencional’.

Anand et al'® compararon 135 ninos con trauma
que recibieron ST asociada a hemoderivados en las
primeras 4 horas, con 270 nifios con trauma parea-

dos por propensién que recibieron hemoderivados
en el mismo periodo de tiempo. Describieron que la
reanimacién con ST se asociaba con disminucién del
volumen de hemoderivados administrado a las 4 y 24
horas (p < 0,001) y a menos dias de ventilacion me-
cénica (VM) respecto al grupo convencional (2 dias
[2-6] versus 3 dias [2-8]; p = 0,021). Lauby et al'!, en
un andlisis secundario de datos previamente publica-
dos, analizaron 1244 nifios < 18 afios con trauma béli-
co que habian recibido al menos un hemoderivado en
las primeras 24 horas, de los cuales 23 habian recibi-
do ST. El analisis ajustado no mostré mejor sobrevida
en los receptores de ST (OR 2,86; 1C95% 0,40-20,45;
p =0,27), sin embargo, excluyendo a quienes tenian un
traumatismo encefalocraneano (TEC) grave asociado,
la sobrevida de los receptores de ST aumento significa-
tivamente (OR 58,63; 1C95% 2,70-1272,67; p = 0,004).

Gaines et al'? analizaron retrospectivamente a 80
ninos < 17 anos con trauma civil que habian recibido
una transfusion masiva [TM] (= 40 ml/kg/24 horas)
y STBT. El anélisis mostré que administrar STBT du-
rante la reanimacién se asociaba a una menor morta-
lidad a las 72 horas y a los 28 dias respecto al grupo
convencional (OR 0,23; [C95% 0,08-0,70; p = 0,009 //
OR 0,41; IC95% 0,23-0,98; p = 0,02). Adicionalmen-
te, el grupo STBT tuvo menor estancia hospitalaria
(10 dias [5-20] versus 19 dias [12-29], p = 0,02), me-
nor estancia en unidad de cuidados intensivos [UCI]
(2 dias [1-7] versus 9 dias [4-18], p = 0,02) y menos
dias VM (1 dia [0-4] versus 6 dias [1-12], p = 0,05).
Perea y cols" en un estudio multicéntrico prospectivo
observacional, evaluaron a 90 pacientes pedidtricos
< 17 anos con trauma civil (64% trauma penetrante)
que habian recibido ST o terapia convencional du-
rante la reanimacién. El andlisis ajustado mostré que
los grupos ST y convencional no tuvieron diferen-
cias significativas en las complicaciones (injuria renal
aguda: OR 1,783; IC95% 0,187-17,008; p = 0,615 //
trombosis venosa profunda: OR 0,547; 1C95% 0,369-
8,116; p =0,661), ni en la mortalidad (OR 1,94; IC95%
0,483-7,79; p = 0,35). Concluyeron que reanimar con
ST serfa seguro en nifos con traumatismos graves. Por
otro lado, Aoki y cols evaluaron retrospectivamente
2729 pacientes < 16 afios con trauma civil transfun-
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didos dentro de las 4 horas posteriores a su ingreso.
Los 318 pacientes transfundidos con ST fueron com-
parados con 318 pacientes pareados por propension.
Observaron que la mortalidad a las 24 horas (7,3%
versus 12,7%, P = 0,033) y a los 30 dias (19,5% versus
27,0%, P =0,031) era menor en el grupo ST respecto al
grupo convencional, lo cual se mantenia en el analisis
ajustado a las 24 horas (HR 0,58; 1C95 % 0,34-0,98;
p = 0,022) y a los 30 dias (HR 0,65; IC95% 0,46-0,90;
p = 0,027). Es decir, el uso precoz de ST se asociaria
con una disminucién de la mortalidad en nifios con
trauma grave.

McLoughlin y cols® evaluaron a 390 pacientes < 18
afios con trauma civil que recibieron hemoderivados
balanceados (grupo convencional) o “ST mds hemo-
derivados” dentro de las 4 horas de ocurrido el trauma.
Evidenciaron que la mediana de tiempo para lograr una
reanimacién balanceada era de 72 minutos, resultando
menor en el grupo ST respecto al grupo convencional
(mediana 28 minutos versus 87 minutos; p < 0,0001).
El andlisis mostré que el tiempo para alcanzar la re-
animacién balaceada era menor en el grupo ST (HR
2,93; 1C95% 2,31-3,72; p < 0,0001), al igual que la ex-
posicién a transfusiones (3,06 versus 3,75 eventos de
exposicion; Z = 3,23; p = 0,001). Feeney y cols'® consi-
derando que en los estudios evaluando ST en trauma,
la mayoria de los pacientes que recibian ST también
recibfan hemoderivados, evaluaron retrospectivamen-
tea 95 pacientes < 18 afios con trauma civil transfundi-
dos con STBT dentro de las primeras 4 horas del trau-
ma, para analizar qué proporcion de STBT respecto a
hemoderivados podria impactar en la mortalidad. El
analisis mostré que administrar STBT disminuia 38%
la mortalidad hospitalaria por cada aumento de 10%
en la proporcién de STBT respecto al volumen total
transfundido (p < 0,001). El valor de corte de STBT/
volumen total transfundido que proporcioné la ma-
yor discriminacién para mortalidad hospitalaria fue
40% (OR 0,04; 1C95% 0,002-0,54; p = 0,016) con una
sensibilidad de 80% y una especificidad de 62%. En la
misma linea, Petersen y cols'” en un estudio retrospec-
tivo evaluaron a 1122 ninos < 18 afios con trauma que
recibieron STBT. El andlisis mostré que administrar al
menos un 30% de STBT respecto a todo el volumen de
hemoderivados, se asociaba con una mejor sobrevida a
las 6, 12 y 24 horas (OR 1,85; IC95% 1,02-3,38 // OR
2,09; 1C95% 1,20-3,36 // OR 1,80; IC95% 1,06-3,08,
respectivamente), sugiriendo beneficio al utilizar altas
proporciones de STBT precozmente durante la reani-
macion de nifios con trauma.

Analizando los riesgos asociados a la transfusién
con ST, Morgan y cols'® evaluaron retrospectivamente
a 47 ninos transfundidos con STBT (42/47 por trau-
ma), 21 de los cuales era grupo sanguineo O y 26 de
otro grupo. Evidenciaron que transfundir con STBT en
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receptores grupo no O, no provocaba hemdlisis sero-
légica con hasta 40 ml/kg de STBT. Asimismo, no en-
contraron diferencias entre los grupos en mortalidad,
discapacidad, uso de VM, ni duracién de la estancia
hospitalaria. Leeper et al'® en otro estudio retrospec-
tivo, compararon 36 nifios con trauma que habian
recibido STBT con 36 nifios con trauma y terapia con-
vencional (pareados por propension), no encontrando
diferencias significativas entre los grupos en incidencia
de reacciones transfusionales, PELOD-2, injuria renal
aguda, sepsis/bacteriemia, tromboembolia venosa,
mortalidad, discapacidad funcional al alta, dias de hos-
pitalizacién y dias VM, si bien los receptores de STBT,
respecto al grupo convencional, tuvieron menos dias
UCI (3 dias [2-8] versus 6 dias [3-14], p = 0,03) y mds
dias libre de UCI a los 28 dias (25 dias [20-26] versus
22 dias [15-25], p = 0,03).

Gerard y cols® evaluando el perfil de seguridad de
ST grupo O con titulos de anticuerpos anti-A/anti-B
< 1:200, evidenciaron en 73 pacientes < 18 afios con
trauma, que la ST grupo O con titulos < 1:200 recibida
no se asociaba a complicaciones como injuria pulmo-
nar aguda asociada a transfusion, sobrecarga de volu-
men asociada a transfusiéon o reacciones adversas a la
transfusion, concluyendo que la ST con titulos de anti-
cuerpos anti-A/anti-B < 1:200, serfa segura en ninos y
adolescentes. Finalmente, el analisis del subgrupo de 6
estudios pedidtricos analizados en un reciente metand-
lisis que compard el uso de STBT con hemoderivados
en trauma civil en adultos y nifios, mostrd, con todas
sus limitaciones, beneficios significativos en la sobrevi-
da precoz (n = 4; RR 1,06; IC95% 1,01-1,11; p = 0,01)
y tardia (n = 6; RR 1,08; 1C95%1,01-1,15; p = 0,02) con
la transfusion de STBT, respecto a la terapia conven-
cional®!.

El uso de ST estd comenzando a ser parte de los
protocolos de transfusién masiva (PTM) en los cen-
tros de trauma pedidtricos. Asi lo revela una encuesta
nacional realizada en EEUU, en que 43/72 Centro de
Traume Pediatrico nivel 1 que respondieron, 7/43 ma-
nifestaron utilizar la STBT en el dmbito hospitalario,
3/43 estaban a punto de iniciar un programa de STBT,
20/43 tenian interés en implementarlo y 15/43 no te-
nian interés inmediato en desarrollar un programa de
STBT, principalmente por problemas de pérdida del
producto sanguineo, problemas de gestién de almace-
namiento y la baja frecuencia de pacientes con hemo-
rragia grave®.

En resumen y considerando la naturaleza de los
estudios mostrados (tabla 2), el uso de STBT en pa-
cientes pedidtricos con trauma, parece otorgar una
resolucién mads rapida del shock, entregar un menor
volumen de transfusién, menos dias de VM y una me-
nor mortalidad. Ademds, pareciera ser segura y simpli-
ficaria la estrategia de transfusion, ya que proporciona
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el balance 6ptimo de todos los componentes en una
sola infusién, lo que a menudo no se logra en la préc-
tica clinica habitual y puede llevar horas conseguirlo.
Finalmente, el interés observado en la investigacién
del uso de STBT en el trauma pedidtrico, parece estar
desplazando el uso de hemoderivados individuales ba-
lanceados, si bien la evidencia atn sigue siendo débil.

Coadyuvantes

Dentro de los coadyuvantes de la reanimacion he-
mostdtica, se incluyen antifibrinoliticos (dcido trane-
xamico [ATX], dcido aminocaproico), criopecipitado
(CP), concentrados de fibrindgeno, concentrados de
complejo de protrombina, Factor VII activado recom-
binante y Factor XIII o factor estabilizador de la fibri-
na, todos los cuales tienen sus indicaciones y recomen-
daciones especificas en las guias europeas de adultos
de manejo de hemorragia severa y coagulopatia post
trauma vigentes®. De todos los coadyuvantes, el ATX y
el CP son los mds utilizados en la poblacién pedidtrica.

Acido Tranexdmico

El ATX es un andlogo de la lisina e inhibidor rever-
sible del receptor de lisina presente en el plasminégeno.
La unién a este receptor impide la unién de la plasmi-
na, una enzima proteolitica, bloqueando asi la fibriné-
lisis. Conocido es el estudio CRASH-2 que demostré
una disminucion en la mortalidad y en las muertes por
hemorragia cuando ATX se administraba dentro de
las 3 horas siguientes al trauma”. También el estudio
CRASH-3* que evalu6 ATX en TEC, encontrando me-
jores resultados con la administracién precoz de ATX
(dentro de 3 horas de producido el trauma) a pacientes
con TEC leve a moderado, aunque no con TEC grave.

En base a esta evidencia, las guias de adulto actuales
recomiendan “administrar ATX al paciente con trauma
que presente sangrado o riesgo de sangrado significativo
lo antes posible, idealmente durante el traslado al hospi-
tal y dentro de las 3 h posteriores a la lesién, con una dosis
de carga de 1 g infundida durante 10 min, seguida de una
infusion intravenosa de 1 ¢ durante 8 h (Grado 1A)”>.

El estudio PED-TRAX fue el primero en valorar el
uso de ATX en trauma pedidtrico, evaluando retros-
pectivamente a 66 ninos < 18 anos con trauma béli-
co que habfan recibido ATX dentro de las primeras
3 horas y compardndolos con una cohorte pareada
por propension que no habia recibido ATX. Al reali-
zar ajuste por factores confundentes, se observé una
disminucién significativa de la mortalidad (OR 0,27;
IC95% 0,85-0,89; p = 0,03), no identificindose com-
plicaciones asociadas al uso de ATX*.

Varios estudios posteriores han evaluado el ATX,
tanto en escenario civil como en combate. Un re-
ciente metandlisis, incluyé 14 estudios pedidtricos
referentes a la eficacia y seguridad del uso de ATX en
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contexto de trauma pedidtrico (9 cohortes retrospec-
tivos, 4 revisiones retrospectivas de bases de datos ad-
ministrativas y 1 serie de casos). Once estudios explo-
raron la eficacia y seguridad del uso de ATX en trau-
ma pedidtrico, 6 en trauma bélico, 5 en trauma civil y
3 se centraron en trauma ocular aislado. El outcome
primario fue la sobrevida tras recibir ATX. Con evi-
dencia limitada, el andlisis de 2 de estos estudios su-
girié beneficio en la sobrevida con el uso de ATX en
trauma bélico (1273 participantes; OR 0,31, CI95%
0,14-0,68, 1> = 0%), el cual fue administrado mds fre-
cuentemente a nifos con lesiones mds severas y peo-
res factores prondsticos basales. En trauma civil, se
observo que la frecuencia de uso de ATX aumentaba
con la edad (2% entre los 0 a 2 afios hasta el 28,5 %
en pacientes de 16 a 18 anos) y el metandlisis de 2
de los estudios que evaluaron mortalidad, no encon-
tré diferencias significativas en este outcome (3876
participantes; OR 0,97; IC95% 0,51-1,87; I* = 30%).
Al analizar en conjunto los estudios en entornos de
combate y civil, no se encontré asociacién entre uso
de ATX y mortalidad (4 estudios; 5149 participantes;
OR 0,61; 1C95% 0,30-1,22; I> = 57%). Respecto a los
eventos adversos asociados a ATX, no se observaron
diferencias en la tasa de eventos tromboembolicos en
el metanalisis de 2 estudios evaluando este resultado
(OR 1,15; IC95% 0,46-2,87; 1> =0%).>

Crioprecipitado

El fibrindgeno desempena un papel fundamen-
tal en la hemostasia, pues contribuye a la agregacién
plaquetaria, la formacién de codgulos y la fibrindlisis.
La hipofibrinogenemia, secundaria a la hiperfibrinoli-
sis, es el fenotipo de CIT mds temido en el contexto
traumatico. El CP es un concentrado de componentes
plasmadticos que incluye fibrindgeno, ademds de fac-
tor coagulante VIII, factor de von Willebrand y factor
XIIL y que, por lo tanto, ayudaria a restituir los niveles
de fibrindgeno en hipofibrinogenemia.

Tama et al?® evaluaron retrospectivamente a 1948
pacientes < 18 afios que habian recibido una TM (> 40
ml/kg/4 horas). Un 27,8% recibié CP como parte de su
reanimacion y el andlisis mostré en este grupo una me-
nor mortalidad a las 24 horas respecto a los que no re-
cibieron CP (diferencia ajustada -6,9%; IC95% -10,6%
a -3,2%) y en los nifios con trauma penetrante y en
quienes recibieron un volumen de transfusién > 100
ml/kg, una menor mortalidad a los 7 dias (diferencia
ajustada —9,2%; 1C95% -15,4% a -3,0%; diferencia
ajustada -7,7; 1C95% -15,0 a -0,5; respectivamente), no
observdndose una asociacién entre uso precoz de CPy
complicaciones intrahospitalarias.

Horst et al* en un andlisis secundario del estu-
dio MATIC, evaluaron el uso de CP respecto a la
mortalidad de 24 horas en 449 nifios < 17 afos con
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hemorragia potencialmente letal y requerimiento de
TM (= 40 ml/kg/6 horas) o transfusién por activacién
de PTM. Observaron que, de los pacientes que reci-
bieron CP, el 32% lo hizo por trauma y que, en el
grupo que no recibié CP, el trauma fue la causa mds
frecuente de “no administracién de CP” (quirurgico
28%, traumatismo 53%, médico 19%; p < 0,001). El
andlisis ajustado mostré que administrar CP se aso-
ciaba independientemente con menor mortalidad a
las 6 h (HR 0,41; 1C95% 0,19-0,89; p = 0,02) y a las
24 h (HR 0,46; 1C95% 0,24-0,89; p = 0,02). Conclu-
yeron que el uso precoz de CP en la reanimacién de
hemorragias potencialmente letales, podria ser be-
neficioso. Un estudio analizando 186 pacientes < 18
afios que recibieron hemoderivados de emergencia,
se comprobé que 18 tenian hipofibrinogenemia y
en 22 se administré CP de forma precoz (0-2 horas).
En el andlisis ajustado, quienes recibieron CP precoz
no mostraron diferencias en mortalidad (OR: 0,36;
IC95% 0,07 a 1,81; p = 0,221), por lo que los autores
se abstienen de apoyar o no el uso empirico de CP en
la fase inicial de un PTM™.

Destacable es un reciente RCT realizado en 1607
adultos, que evalu6 el uso de CP precoz en pacientes
con trauma que requerian activaciéon de un PTM, no
logrando demostrar una disminucién de la mortalidad
a los 28 dias entre el grupo convencional (26,1%) res-
pecto del grupo que recibié CP precoz (25,3%) (OR
0,96; 1C95% 0,75-1,23; p = 0,74), ademds de no obser-
var diferencias en los resultados de seguridad, ni en la
incidencia de eventos trombdticos entre los grupos™.

Si bien el ATX y el CP son utilizados en muchos
centros como parte del manejo de nifios con trauma
grave, la evidencia actual respaldando el uso de estos
coadyuvantes en el escenario pediatrico es de baja cali-
dad, no permitiendo apoyar o descartar estas practicas.

Protocolos de Transfusiéon masiva en pediatria

Los PTM implican un enfoque proactivo frente la
hemorragia masiva, pues permiten disponer rapida y
oportunamente de hemoderivados en proporciones
especificas, para pacientes con shock hemorrdgico que
requeriran de una TM, logrando disminuir el Sindro-
me de disfuncién maltiple de 6rganos (SDOM) y me-
jorando la sobrevida en adultos con trauma. Su acti-
vacion es urgente y su éxito tiempo-dependiente, por
lo que se requiere del reconocimiento de riesgo de una
TM en un paciente evolucionando con una hemorra-
gia masiva. En adultos, existen escalas bien estandari-
zadas capaces de identificar este riesgo, las cuales no
son aplicables en la poblacién pedidtrica™ *.

En pediatria, los requerimientos de TM son menos
frecuentes que en adultos, oscilando entre 0.04%-2%,
segtin la poblacién estudiada. Su requerimiento se aso-
cia a una alta mortalidad*. Establecer PTM transversa-

les en pediatria atin es una tarea pendiente, dado que
la definicién de TM es controversial, y esta definicién
es la que permite identificar a los nifos con riesgo de
shock, coagulopatia y muerte por hemorragia, ademads
de servir como gatillo para la activacién de PTM. Si
bien a la fecha la definicién mds utilizada en los estu-
dios pediatricos de TM es el requerimiento > 40 ml de
hemorivados/kg en 24 horas, esta definicién proviene
de escenarios bélicos, donde lesiones penetrantes y por
explosién son frecuentes, sin embargo, inusuales en
la poblacién pedidtrica civil, limitando su generaliza-
cién”, Rosenfeld y cols* encontraron que para nifios
con trauma civil, con y sin TEC asociado, el umbral
para TM era de 37 ml/kg en las primeras 4 horas, valor
que predeciria con mejor precisién la mortalidad pre-
cozy la necesidad de activacién de PTM.

Encuestas nacionales realizadas en Canadd (100%
respuesta, centros pedidtricos afiliados a universida-
des) y EEUU (55% respuesta, CTP nivel 1), mostraron
que entre el 72% (Canadd) y el 100% (EEUU) de las
instituciones disponia de un PTM pediatrico. La mayo-
ria de las activaciones de PTM ocurria en concordancia
a la evaluacién de la “intensidad de reanimacién” y/o
a los “umbrales de administracién de hemoderivados”
que mejor predecirfan la mortalidad en hemorragias
masivas (> 40 ml/kg/24 horas o 37 ml/kg/4 horas). En
la mayoria de los PTM se utilizaba desde el inicio de
la reanimacién una proporcién PFC:GR alta, mientras
que el uso de plaquetas desde un comienzo era mas he-
terogéneo. El ATX fue el coadyuvante el més utilizado
en los PTM pediatricos en ambas encuestas (Canadd
y EEUU), junto a CP en los centros estadounidenses
(casi la mitad de los centros)®-%. Estos resultados,
sin embargo, no son extrapolables a otras realidades,
puesto que la mayorfa de los centros encuestados co-
rrespondian a centros de trauma pedidtricos o centros
universitarios, dejando fuera a centros no familiariza-
dos con el manejo del trauma, en los cuales quizds no
dispongan de PTM pedidtricos.

Al igual que en adultos, los criterios de activacién
de PTM pediatrico debiesen incorporar herramientas
objetivas que permitieran estandarizar este proceso.
Si bien en nifios existe un sistema de puntuacién ba-
sado en la presencia de acidosis, coagulopatia y escala
de puntaje Coma de Glasgow (GCS) (BIG score), esta
puntuacién sélo permitiria predecir el riesgo de mor-
talidad, dada su buena correlaciéon con PELOD, PIM2
y PRISM III, sin embargo, no predice la necesidad de
TM?. En este sentido, Acker et al* en un estudio re-
trospectivo en 543 nifos con trauma civil, demostra-
ron que, ajustando el indice de shock por edad (SIPA),
esta valoracidn era capaz de identificar con precisién a
nifios con lesiones graves (4—6 afios > 1,2; 6-12 afios
> 1,0; > 12 afios > 0,9), pudiendo utilizarse en la eva-
luacién inicial y en el seguimiento del trauma pedia-
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trico. Por otro lado, Phillips et al*! basados en la escala
ABC (Assessment of Blood Consumption) utilizada en
adultos para activar PTM, desarrollaron en pediatria
el puntaje ABCD, sustituyendo la frecuencia cardiaca
y la presion arterial sistélica de esta escala, por SIPA
e incluyendo lactato y BE, mejorando la sensibilidad
para predecir qué pacientes peditricos con trauma re-
querirfan TM, resultando en una herramienta ttil para
agilizar la administracién de productos sanguineos
durante la reanimacién. Este mismo grupo de inves-
tigadores buscando simplificar la evaluacién inicial,
desarrollaron el puntaje BIS, que considera BE, INR
y SIPA. El puntaje BIS, al incorporar acidosis, coagu-
lopatia y reserva fisiolégica del paciente pediatrico en
su puntuacion, resulté mds sensible, preciso y facil de
realizar, recomendando los autores incorporarla como
una herramienta sencilla para gatillar la activacién del
PTM*.

Recomendaciones

Producto de la necesidad de estandarizar las practi-
cas transfusionales para implementar un ensayo clini-
co pedidtrico (TIC-TOC), Trappey y cols* disenaron
un algoritmo de manejo para nifios con trauma grave,
resultado de un consenso de un panel de expertos uti-
lizando el método Delphi. En este proceso se consen-
suaron factores gatillantes para transfusion, volumen
y orden de liquidos intravenosos y hemoderivados a
administrar, definicion y factores desencadenantes de
TM, proporcién de hemoderivados y exdmenes de la-
boratorio. Este algoritmo, que no considera la hipo-
tensién permisiva, propone en pacientes con shock
hemorrédgico por trauma administrar 20 ml/kg de GR
luego de un primer bolo de cristaloides y activar PTM
con la administracién de > 40 ml/kg de hemoderiva-
dos o la anticipacion de esta necesidad. La proporcién
de hemoderivados propuesta en este protocolo fue de
2:1, que implicaba 20 ml/kg de GR, 10ml/kg de PFC y
5ml/kg plaquetas en cada ronda de transfusiones, y la
administracién de CP sélo si se evidenciaba hipofibri-
nogenemia (< 100 mg/dl).

El ano 2023, un equipo multidisciplinario de 16
expertos internacionales, se reunié para desarrollar las
primeras practicas de consenso dirigidas al manejo del
shock hemorragico en el trauma pediatrico, acorde a
la literatura existente hasta ese momento*. Este con-
senso dividio la discusién en 6 temdticas principales,
cada una con estrategias especificas, lograndose final-
mente 2 recomendaciones clinicas y 14 declaraciones
de consenso de expertos. En lo medular, no hay un
pronunciamiento respecto al tipo de cristaloides a uti-
lizar al inicio de la reanimacién del shock, sin embargo,
sugieren priorizar el uso de productos sanguineos por
sobre el uso de cristaloides para la reanimacién inicial.
Asimismo, sugieren no utilizar la estrategia de hipo-
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tension permisiva, emplear PTM para el manejo empi-
rico inicial del shock. Recomiendan el uso STBT grupo
O (£ 200 inmunoglobulina G), por sobre hemoderi-
vados individuales. Sugieren, en caso de no disponer
de STBT, administrar hemoderivados balanceados en
proporciones altas de PFC:GR (1:1) y de plaquetas:GR
(1:1) para minimizar el déficit de ambos. Recomiendan
considerar el uso empirico de ATX dentro de 3 horas
de la injuria. Por falta de evidencia suficiente, no sugie-
ren el uso empirico de fibrinégeno (CP o concentrados
de fibrindgeno) ni concentrados de protrombina.

De esta manera, surgen los primeros lineamientos
consensuados transversales para el manejo del paciente
pedidtrico con trauma grave, si bien es una tarea pen-
diente lograr una definicién consensuada de hemorra-
gia masiva y TM pediétrica para estandarizar la investi-
gacion pedidtrica y sus resultados. Asimismo, en nece-
sario establecer una herramienta validada para definir
el gatillo de activacion de los PTM pedidtricos y con
ello desarrollar gufas clinicas de manejo como tales.

Conclusién

El trauma en la poblacién pedidtrica se asocia a
una alta tasa de mortalidad, tanto a las 24 horas como
intrahospitalariamente. Lograr disminuir estas tasas
mediante pricticas estandarizadas y basadas en la
evidencia sigue constituyendo un desafio. Estudios
observacionales retrospectivos y prospectivos relati-
vamente recientes, indican que las estrategias de RCD
en pediatria, a excepcion de la hipotensién permisiva,
podrian disminuir la mortalidad y mejorar los resul-
tados en nifos con shock hemorrédgico traumadtico.
A diferencia de adultos, quienes han generado guias
de préctica clinica basadas en evidencia dirigidas al
manejo de la coagulopatia en pacientes con trauma,
la evidencia de baja calidad respecto a la RCD en el
trauma pedidtrico (tabla 3), especificamente en lo re-
ferente a la reanimacion hemostética (definiciéon de
TM, gatillos para iniciar la TM, hemoderivados ba-
lanceados y/o uso de ST, empleo de coadyuvantes),
ha dificultado la elaboracién de guias semejantes en
la poblacién pedidtrica. Sin embargo, a pesar de la
baja calidad de la literatura existente a la fecha en la
poblacién pedidtrica, ya se dispone de un consenso
transversal dirigido al manejo del paciente pediétrico
con shock hemorrdgico por trauma, lo que resulta un
buen punto de partida para implementar las mejores
précticas con la evidencia disponible.
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Tabla 3. Intervenciones en Reanimaciéon con Control de Dafos en Trauma Pediatrico evaluadas en escala GRADE

Intervencion Numero de Tipo de estudios Certeza de Comentario
estudios la evidencia
clave (GRADE)
Limitacion de cristaloides 8 Observacionales retrospectivos DDDO Asociacion consistente con mejores resul-
Moderada tados clinicos; sesgo por no aleatorizacion.
Hipotension permisiva 1 Opiniones de expertos, sin SO00 Contraindicada por riesgo en TEC y colap-
estudios clinicos en pediatria Muy baja so hemodinamico; falta total de estudios
clinicos.

Transfusion balanceada 9 Observacionales multicéntricos y [Sl]ele) Resultados heterogéneos entre estudios;

(PFC:GR > 1:2) retrospectivos Baja potencial beneficio precoz.
Uso de sangre total (ST) 10 Observacionales multicéntricos ee00 Beneficio en sobrevida precoz y dias de

y estudios pareados por Baja VM, pero alta variabilidad.

propension
Acido tranexamico (ATX) 6 Observacionales retrospectivos y SDO0O Poca homogeneidad; uso empirico exten-
metanalisis mixto Baja dido en trauma grave.

Criopecipitado (CP) 3 Observacionales multicéntricos DHOO Evidencia limitada pero asociacién con

Baja menor mortalidad precoz.
Protocolos de Transfusion 4 Encuestas y estudios (s]elele) Beneficio probable, pero sin estandariza-
Masiva (PTM) observacionales Muy baja cién en criterios de activacion y ejecucion.
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