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Resumen

Objetivo: Describir la experiencia obtenida con el acido tranexamico (ATX) durante la atencion
a bajas de combate en el hospital militar espafiol desplegado en Herat (Afganistan) y analizar
la bibliografia relacionada en el ambito militar.

Material y métodos: Con la aprobacion de las instituciones militares pertinentes, se analizo la
administracion de ATX en bajas de combate entre marzo y mayo de 2014. De los 745 pacientes
atendidos, 10 fueron por arma de fuego/artefacto explosivo (bajas de combate). El método
estadistico empleado fue el descriptivo. Para variables categoricas se emplearon frecuencias
absolutas y relativas en tanto por ciento (%). Como indices de la tendencia central, la media arit-
mética y la desviacion estandar o la mediana y el rango intercuartilico. Los datos se obtuvieron
del registro militar de pacientes atendidos en el hospital militar espanol de Herat.
Resultados: En nuestra serie de datos, todos los pacientes recibieron ATX antes de las 3 primeras
horas tras el ataque. La dosis empleada mas prevalente fue un gramo iv (intravenoso). La
hemorragia fue controlada en el 100% de los casos. Todos los pacientes sobrevivieron y en
ninguno se objetivaron efectos secundarios. Estos datos coinciden con lo recomendado en las
guias de atencion a la baja de combate seguidas por sanidades militares de otros paises de
nuestro entorno.

Conclusion: Todas las bajas en combate fueron tratadas con ATX durante las 3 primeras horas.
La dosis mas prevalente fue de un gramo iv. La hemorragia fue controlada en la totalidad de
los casos. Todos los pacientes sobrevivieron sin efectos secundarios.
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Use of tranexamic acid in combat casualties. Experience of the Spanish medical
corps. Clinical series and literature review

Abstract

Objective: To describe the experience with tranexamic acid (TXA) during the care of combat
causalities treated in the Spanish military hospital based in Herat (Afghanistan) and to perform
an analysis of the literature related to the military setting.

Material and methods: With the approval of the appropriate military institutions, an analy-
sis was performed on the use of TXA in combat casualties treated between March and May
2014. Of the 745 patients seen, 10 were due to a firearm/explosive device (combat casualties).
A descriptive analysis was performed on the data collected. Absolute and relative frequencies
(%) were used for the categorical variables. For central tendency measurements, the arithmetic
mean and standard deviation or the median and interquartile range was calculated. The data
were obtained from the military records of patients treated in the Herat military hospital.
Results: All the patients in this series received TXA within the first 3 hours after the attack.
The most frequent dose used was one gram i.v, with bleeding was controlled in 100% of cases.
All the patients survived and none of them had secondary effects. These data agree with that
recommended in the combat casualties treatment guide followed by military health in other
countries in this setting.

Conclusion: All combat casualties were treated with TXA within the first 3 hours. The most
frequent dose used was one gram iv and bleeding was controlled in all cases. All the patients

survived with no adverse effects being observed.
© 2015 SECOT. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

El acido tranexamico (ATX), comercializado en Espana con
el nombre de Amchafibrin® (Rottapharm, Italia) es un far-
maco que frena el sistema fisioldgico de la fibrindlisis,
evitando la degradacion de la fibrina. El ATX act(ia unién-
dose al enlace de lisina del plasmindgeno, impidiendo
que la fibrina se una al complejo formado por el acti-
vador tisular del plasmindgeno-plasmina y se produzca su
degradacion. Otro posible efecto es de proteccion de pla-
quetas gracias a la inhibicion del factor de activacion
plaquetario’.

El ATX es un farmaco que se emplea en el ambito de la
traumatologia. Los resultados de los trabajos publicados en
cirugia de artroplastia de cadera?, de rodilla® o sobre progra-
mas «patient blood management»* indican que la aplicacion
del ATX disminuye significativamente las pérdidas hematicas
y el nimero de pacientes transfundidos'=*.

La medicina militar ha incorporado recientemente el ATX
a las guias clinicas del tratamiento del herido (baja) de
combate®’. El control de la hemorragia es trascendental
en este tipo de heridos y, junto con el empleo de torni-
quetes, de material hemostatico tépico, la administracion
precoz de hemoderivados y la monitorizacion de la coa-
gulopatia, el ATX ha supuesto una terapia novedosa que
ha colaborado en aumentar la supervivencia de la baja en
combate®”?.

El objetivo de este estudio es describir la administracion
de ATX en bajas de combate atendidas por médicos militares
espanoles desplegados en Herat (Afganistan).

Material y métodos

Estudio descriptivo retrospectivo efectuado en el hospi-
tal militar espanol de Herat (Afganistan) entre marzo y
mayo de 2014. Como criterio de inclusién se considerd
a cualquier herido por arma de fuego o por artefacto
explosivo que llegase al servicio de urgencias de ese hos-
pital. Quedaron excluidos del estudio los pacientes que
no hubieran sufrido lesion por arma de fuego o artefacto
explosivo. Las variables cuantitativas fueron: edad, dosis
de ATX, valor de la hemoglobina, indice de gravedad New
Injury Severity Score (NISS), unidades de concentrados de
hematies administradas, unidades de plasma fresco con-
gelado administradas, y unidades de plaquetas congeladas
administradas. Como variables cualitativas dicotomicas se
eligieron sexo (varéon, mujer), administracion de ATX (si,
no), pauta ATX por médico militar (si, no) momento de
administracion de ATX (prehospitalario, intrahospitalario),
momento de analisis de hemoglobina (prehospitalario, intra-
hospitalario), uso de vasopresores (si, no), control de la
hemorragia, con la cumplimentacion de los siguientes 4
requisitos: recuperacion de color de la piel y mucosas + GCS
>14 + frecuencia cardiaca <100 lpm + TAS >120 mmHg, pre-
sencia de efectos secundarios (si, no) —tromboembolismo
pulmonar, trombosis venosa profunda— y supervivencia a
los 15 dias del alta hospitalaria (si, no). Otras varia-
bles cualitativas nominales fueron: tiempo transcurrido
desde la lesion hasta la administracion de ATX (<90min,
90min-3h, >3h) control de la hemorragia, agente lesional
(arma de fuego, artefacto explosivo) y region anatéomica
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Descripcion de las bajas en combate, del agente lesional y del tratamiento con acido tranexamico

Tabla 1

Hb final
(g/dL)

9,9

Hb inicial
(g/dL)
9,2

Tiempo hasta

admon

Inicio

Dosis ATX
iv, eng

NISS P

Vasopresores

Hemoderivados®

Lesiones

Agente lesional

Edad

admon
IntraH
IntraH

90 min-3h

No

0/0/0
0/0/0

Arma de fuego Abdomen

Explosivo

29

10,5

10,2

90 min-3h

27

No

Cabeza, vertebral,
torax, abdomen

Abdomen

28

10

9,8

90 min-3h
<90 min

IntraH
PreH

No 16

0/0/0
0/0/0
8/2/3
0/0/0
4/2/0

Arma de fuego
Arma de fuego

29

12,6
8,7

Miembro superior No 1,7
6,2

24

90 min-3h

IntraH
PreH

16
10
29

Si

Miembro superior

Arma de fuego
Arma de fuego
Arma de fuego

25

12,1 12,4

7,1

90 min-3h

No

Cuello, abdomen
Cabeza abdomen,

pierna

26

90 min-3h

IntraH

Si

28

12,5

12,2

90 min-3h

IntraH
IntraH
IntraH

No

0/0/0
0/0/0
0/0/0

admon: administracion; ATX: acido tranexamico; IntraH: intrahospitalario; iv: intravenoso; PreH: prehospitalario.

Cabeza, cuello

Explosivo
Explosivo

28
28
29

13,2

12,9
9,8

90 min-3h

No

Cabeza, cuello

Cabeza

10,4

90 min-3h

25

No

Arma de fuego

10

@ Hemoderivados: n.° de unidades (hematies/plasma/plaquetas).

b NISS: leve (1-14), moderado (15-24) severo (>25).

afectada (cabeza/cuello, térax, abdomen, extremidades,
columna).

El método estadistico empleado fue el descriptivo. Para
variables categoricas se emplearon sus frecuencias absolu-
tas y relativas en tanto por ciento (%). Como indices de la
tendencia central y de la dispersion de las variables cuan-
titativas se emplearon la media aritmética y la desviacion
estandar o la mediana y el rango intercuartilico.

Como representaciones graficas se usaron los diagramas
de sectores.

Los datos se obtuvieron del registro militar de pacientes
atendidos en el hospital militar espanol de Herat (Afga-
nistan). Se confeccioné una hoja de recogida de datos
empleando el programa Excel (Windows® 2007) y la aplica-
cion estadistica utilizada fue el paquete SPSS® version 15,
respetando, segun la ley de proteccion de datos, la informa-
cion de los pacientes. Este estudio conto con la aprobacion
de las instituciones militares pertinentes.

Resultado

En el hospital militar de Herat (Afganistan) durante el
periodo de analisis establecido se atendié a 745 pacientes.
De ellos, 10 fueron por arma de fuego/artefacto explosivo
(bajas de combate) (tabla 1). Estos 10 pacientes eran varo-
nes, de una edad comprendida entre los 25 y 30 afos (media
edad de 27,4 anos, DE=1,776) con un NISS Md (IQR)=13
(16,5). Siete de ellos sufrieron lesiones por artefacto explo-
sivo, mientras que los 3 restantes fueron lesionados por
arma de fuego. Sobre un total de 16 regiones anatomicas
afectadas en estas 10 bajas de combate: un 38% (n=6)
correspondieron a cabeza/cuello, 31% (n=5) a abdomen,
19% (n=3) a extremidades, 6% (n=1) a toérax y 6% (n=1) a
columna vertebral (fig. 1) (7 bajas tuvieron una region lesio-
nada, una baja tuvo 2 regiones lesionadas, otra baja tuvo 3
regiones lesionadas y otra baja tuvo 4 regiones lesionadas).

A la totalidad de las bajas en combate se las traté con
ATX, en todos los casos pautado por un oficial médico. El

Lesiones

M Toérax [l Abdomen
[ Vertebral

Extremidades [l Cabezay cuello

Figura 1
analizadas.

Region anatomica lesionada en las bajas en combate
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momento de la administracion fue: prehospitalario 20% e
intrahospitalario 80%. La dosis empleada en el 80% de las
bajas de combate fue de un gramo ivy en el 20% de 2 g
iv, coincidiendo en este 20% de los casos los pacientes que
recibieron hemoderivados y vasopresores para su estabiliza-
cion. En la totalidad de las bajas se control6 la hemorragia.
En el 100% de las bajas la cifra de hemoglobina al alta fue
superior a la cifra de la primera analitica disponible, habién-
dose realizado todas las mediciones intrahospitalariamente.
Ninguno de los heridos atendidos fallecié en el hospital o
durante los 15 dias tras el alta hospitalaria. No aparecieron
efectos secundarios (tromboembolismo pulmonar o trombo-
sis venosa profunda).

Discusién

Los conflictos armados de Irak y Afganistan han originado
notables avances en el diagnostico y tratamiento de las bajas
en combate, asi como la implementacion de las capacida-
des logisticas sanitarias. En particular, las fuerzas armadas
espanolas llevan desplegadas en Herat (Afganistan) desde el
ano 2005. En esta ciudad se encuentra un hospital militar
espanol que atiende a efectivos de la OTAN, de las fuerzas
armadas y policia afganas y a personal civil'®. Médicos mili-
tares han estado desplegados como parte de la tripulacion
de ambulancias blindadas'", helicopteros de aeroevacuacion
sanitaria'?, en instalaciones médicas avanzadas y en el hos-
pital militar de Herat'3. A lo largo de 10 afos, se ha atendido
a mas de 30.000 pacientes' y aproximadamente a 900 bajas
en combate, por lo que la huella logistico-sanitaria (instala-
ciones, material, farmacos. . .) ha sido profunda. Afganistan
ha sido la zona de operaciones desde donde mas bajas se
han evacuado hasta el Hospital Universitario Central de la
Defensa Gomez Ulla de Madrid™.

Uno de los pilares fundamentales en los que se sustenta
la medicina militar es el control del shock hemorragico. La
hemorragia es la primera causa de muerte prevenible en
combate: el control adecuado del sangrado es primordial
para la supervivencia del combatiente y, ademas, supone un
reto dentro de la logistica sanitaria militar'®. La incorpo-
racion del ATX a los protocolos de hemorragia masiva y de
control de dafos, previendo ya su uso desde la preparacion
previa al despliegue en zona de combate para el tratamiento
de bajas de combate, ha supuesto un avance en la medicina
militar extrapolable a la medicina civil.

Los estudios Military Application of Tranexamic Acid in
Trauma Emergency Resuscitation Study (MATTERS) | y I
han sido realizados por un grupo de investigacion militar
estadounidense y britanico. EL MATTERS I° es un estudio
observacional retrospectivo que compara la administracion
y la no administracion de ATX en pacientes con hemorra-
gia que habian sido tratados al menos con una unidad
de concentrado de hematies. Se analizaron 896 bajas en
combate atendidas en Afganistan. De ellas, 293 recibieron
ATX, mientras que 603 no fueron tratadas con este far-
maco. La mortalidad del primer grupo fue de 17,4% mientras
que la del segundo fue 23,9% (p=0,03). El estudio con-
cluye que el empleo de ATX y hemoderivados provoca un
aumento de supervivencia y disminuye la coagulopatia en las
bajas de combate con hemorragia. En 2013, se publicé el
estudio MATTERS 11° con el objetivo de cuantificar el impacto

del fibrindgeno contenido en el crioprecipitado y ATX en la
supervivencia de la baja de combate. Es un estudio retros-
pectivo realizado en un hospital militar de Afganistan entre
2006 y 2011. Se seleccioné a 1.332 bajas que fueron inclui-
das en 4 grupos: ATX, crioprecipitado, ATX + crioprecipitado,
no ATX +no crioprecipitado. El estudio concluye que la mor-
talidad es mas baja en el grupo ATX + crioprecipitado (11,6%)
y en el grupo ATX (18,2%), que en el grupo crioprecipitado
(21,4%) y no ATX+no crioprecipitado (23,6%), consideran-
dose el ATX y crioprecipitado 2 factores independientes que
reducen la mortalidad (odds ratio 0,61; 95%; p=0,01 y odds
ratio 0,61; 95%; p=0,02, respectivamente).

Por lo tanto, el empleo de ATX es frecuente en los pro-
tocolos de hemorragia masiva propuestos por las diferentes
sanidades militares. Las guias estadounidenses de practica
clinica en ambiente militar’ recomiendan la administracion
de un gramo de ATX en 100ml iv de suero fisiologico en
las primeras 3 h tras sufrir el traumatismo y una segunda
dosis de un gramo en 100ml de suero fisiolégico durante
8 h. Por su parte, el procedimiento elegido por médicos
militares britanicos'” también se decanta por una dosis ini-
cial de ATX de un gramo iv en bolo antes de las 3 h de
la lesion, seguida de una perfusion de un gramo durante
8h. El protocolo espanol de hemorragia masiva en zona de
operaciones'® se propuso a finales de 2011. Como los ante-
riores, también recomienda el empleo de ATX y posterior
control de la coagulacion mediante tromboelastografia.

Oficiales médicos israelies han publicado 2 articulos sobre
su experiencia con el ATX en combate. En el primero'?, ana-
lizan el empleo de este farmaco en el tratamiento de la
baja durante la fase prehospitalaria. Desde 2011 a 2013,
40 heridos fueron tratados con ATX, el mecanismo lesional
predominante fue penetrante (55%). No se objetivo ningun
retraso durante la evacuacion provocado por la administra-
cion del farmaco ni tampoco efecto adverso. Los autores
proponen el empleo de ATX desde el inicio de la atencion
inicial al trauma.

El estudio previo es empleado por Nadler’® para des-
cribir la experiencia civil y militar con el ATX en Israel.
De 103 bajas analizadas, 65 fueron tratadas por la sani-
dad militar israeli. La mediana del indice de gravedad
Injury Severity Score (ISS) fue de 16 (9-25). El 52% de las
bajas presentaron lesiones penetrantes. En el 84% de los
casos, el ATX fue administrado en la primera hora tras el
ataque, 14% entre la primera y segunda hora y Unicamente
a una baja se la trat6 con ATX después de la tercera hora.
Al 75% de las bajas atendidas por efectivos militares se les
administro el farmaco por protocolo (un gramo iv de ATX
debe ser administrado a toda baja al menos con 2 signos
de shock: TAS <90 mmHg, FC>11lpm, palidez/sudoracion,
retardo en el relleno capilar o deterioro del nivel de concien-
cia con lesion penetrante en torso o articulaciones). En esta
serie, aparecieron 2 pacientes con complicaciones por trom-
boembolismo pulmonar. Siguiendo el analisis de este posible
efecto adverso, en una serie estadounidense?' que muestra
las complicaciones encontradas en 296 bajas de combate,
se describe que 45 presentaron trombosis venosa profunda
y 21 de estas habian sido tratadas con ATX. Sin embargo, esta
asociacion no se considero estadisticamente significativa.

Las fuerzas armadas francesas, por su parte, ademas,
estan involucradas en numerosas misiones en Asia y Africa.
En un trabajo describen su experiencia con el ATX en
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ambos continentes y recomiendan su empleo para tratar la
hemorragia en la baja de combate??.

Ademas, la utilizacion de ATX es prioritaria en el con-
trol de danos debido a la fibrindlisis que frecuentemente
aparece en el politraumatizado. En un estudio civico-militar
sobre el control de dafos?®, se analiza la fisiopatologia del
traumatismo en adultos y se destaca el importante papel
del ATX como inhibidor de la plasmina y el plasmindgeno.
Rappold?*, perteneciente al Departamento de Defensa de
EE.UU, revisa el papel del farmaco en este procedimiento y
concluye que el ATX puede mejorar la supervivencia de los
heridos.

Como consecuencia del prolongado periodo de tiempo
que las fuerzas armadas occidentales llevan desplegadas en
Irak y Afganistan, se puede valorar la evolucion en el tra-
tamiento de la baja de combate y, especificamente, del
empleo de ATX en este tipo de heridos. Jansen” describe
como el ATX no fue empleado por tropas britanicas antes de
2009, sin embargo, dada la evidencia cientifica, es pautado
en la mayoria de las bajas en la actualidad. Por su parte,
Pidcoke?® analiza los cambios producidos en el control de la
hemorragia gracias al estudio de 3.632 bajas y destaca el
papel del ATX en la mejora de la supervivencia.

Uno de los principales avances en medicina militar que
se han producido durante estos 2 grandes conflictos béli-
cos del siglo xxi ha sido la posibilidad de comenzar la
transfusion de hemoderivados y otros farmacos hemostati-
cos durante el transporte prehospitalario. Concretamente,
OReilly?’” describe el tratamiento prestado en helicopteros
militares a 310 bajas, de ellas 119 (38,4%) recibieron ATX
(un gramo iv), y considera este farmaco como habitual en
fase prehospitalaria®.

Por otro lado, el estudio militar STAAMP?® pretende valo-
rar de forma prospectiva el empleo del ATX frente a placebo
durante el transporte aéreo prehospitalario y la atencion
intrahospitalaria de pacientes con hemorragia de origen
traumatologico. Se prevé que este estudio tenga implicacio-
nes en el cuidado de los pacientes traumatizados y permita
obtener evidencia para la eficacia, perfil de seguridad y dosis
optima del ATX.

En la blusqueda de una administracion cada vez mas pre-
coz del ATX, el médico militar canadiense Culligan describe
en 2011 la posibilidad de emplear ATX por via intramuscu-
lar (im) mediante la aplicacion de un autoinyector en el
lugar del ataque. Este autor considera que los soldados tie-
nen experiencia en la aplicacion de farmacos por via im,
como por ejemplo morfina. Defiende que con esta medida se
aceleraria el tratamiento en bajas con hemorragia no com-
presible en tronco y podria incrementarse la supervivencia.
Desde la publicacion de este trabajo, el Servicio Médico de
las Fuerzas Armadas canadienses esta desarrollando un auto-
inyector de acido tranexamico®. Wright®', teniente coronel
médico britanico, también analiza el empleo de ATX en com-
bate. Considera que este farmaco es seguro y efectivo en
la baja con hemorragia, y avala su uso mediante un auto-
inyector im por cualquier militar, sin necesidad de contar
con la prescripcion médica, para asegurar un tratamiento
temprano y universal.

Los datos obtenidos en nuestra serie siguen la tendencia
de estudios internacionales de relevancia en el ambito mili-
tar. A todas las bajas se les administré el ATX en el periodo
ventana recomendado (<3 h) y con la dosificacion adecuada.

En situacion de hemorragia masiva se duplico la dosis y en
ningun caso se evidenciaron efectos adversos.

Los autores consideramos interesantes los datos estudia-
dos, ya que constituyen la primera serie de bajas de combate
tratadas con ATX por médicos militares espafoles recogida
en zona de operaciones, con datos concordantes con las
publicaciones de otros paises aliados

Las limitaciones del presente estudio son las siguientes:
se trata de un trabajo retrospectivo, con muestra limitada,
sin grupo control y donde las cifras de hemoglobina pueden
verse afectadas por multiples variables. Ademas, no se pudo
conocer la morbimortalidad a largo plazo, dado que todos
los pacientes fueron trasladados a hospitales civiles afganos
una vez superada la atencion urgente.

En resumen, en nuestra serie de datos, todos los pacien-
tes recibieron ATX antes de las 3 primeras horas tras sufrir
el ataque. La dosis empleada mas prevalente fue la de un
gramo iv. La hemorragia fue controlada en el 100% de las
bajas. Todos los pacientes sobrevivieron y en ninguno se
objetivaron efectos secundarios. Estos datos coinciden con
lo recomendado en las diferentes guias de atencion a la
baja de combate seguidas por sanidades militares de otros
paises de nuestro entorno.

Conclusion

Todas las bajas en combate durante el periodo de estudio
fueron tratadas con ATX durante las 3 primeras horas tras
sufrir el ataque. La dosis de ATX mas prevalente fue de un
gramo iv. La hemorragia fue controlada en la totalidad de
los casos, todos los pacientes sobrevivieron y en la muestra
elegida no aparecieron efectos secundarios del farmaco.

El resultado obtenido en esta serie de casos es similar
al de otros trabajos publicados por médicos militares de
diferentes paises aliados.

El empleo precoz de ATX en pacientes politraumatizados
puede ser recomendable tanto en ambiente civil como en
ambiente militar.
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Derecho a la privacidad y consentimiento informado. Los
autores declaran que en este articulo no aparecen datos de
pacientes.
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