Revision sistematica

El acido tranexamico podria reducir la mortalidad en
pacientes con lesiones traumaticas agudas

Tranexamic acid could reduce mortality in patients with acute traumatic injuries
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Resumen estructurado

Objetivo

Evaluar la efectividad y la seguridad del acido tranexamico en
comparacion con placebo en pacientes que consultan por lesio-
nes traumaticas agudas en la central de emergencias o en el
entorno prehospitalario.
Disefio

Revision sistematica y metanalisis.
Fuente de datos

Los autores realizaron una bidsqueda en Medline, EMBASE y
Cochrane Central, con fecha de publicacion hasta marzo de 2023.
Ademés, revisaron registros de ensayos clinicos y listas de refe-
rencias de los articulos identificados.

Seleccion de estudios
Fueron seleccionados ensayos clinicos controlados aleatoriza-
dos que compararon acido tranexamico frente a placebo en con-

texto de tratamiento de trauma en la central de emergencias y en
el entorno prehospitalario. Fueron excluidos los estudios realiza-
dos en emergencias no traumaticas, con personas menores de
15 afos de edad o animales y aquellos en los que no fue posible
extraer datos estadisticos de magnitud de efecto.

Extraccion de datos

El desenlace primario fue la mortalidad por todas las causas al
mes de seguimiento. Los desenlaces secundarios fueron la mor-
talidad por todas las causas a las 24 horas y el riesgo de eventos
tromboembodlicos al mes (infarto agudo de miocardio, accidente
cerebrovascular, trombosis venosa profunda o tromboembolismo
de pulmon).

Los autores evaluaron la calidad metodoldgica y el riesgo de
sesgo de cada estudio mediante la escala MASTER. Los resulta-
dos de esta evaluacion fueron empleados para ajustar la estima-
cién meta-analitica por riesgo de sesgo.

Resultados

Fueron incluidos siete estudios, con 32.832 participantes en
total. Todos los ensayos fueron considerados de bajo riesgo de
sesgo. La Tabla 1 presenta los resultados principales de la revi-
sion.

Tabla 1. Efectividad y seguridad del acido tranexamico en personas que consultan por lesiones traumaticas agudas en central de
emergencias o en el ambito prehospitalario en comparacion con placebo. Notas: IC: intervalo de confianza; OR: cociente de probabi-

lidades u odds ratio.

Desenlace Estudios OR (IC 95 %) Heterogeneidad: 12
Mortalidad por todas las causas al mes 6 0,89 (0,84 a 0,95) 0,0%
Mortalidad por todas las causas a las 24 horas 0,76 (0,65 a 0,88) 0,0%
Riesgo de eventos tromboembodlicos 0,96 (0,73 a 1,27) 65,7 %

Los autores no encontraron evidencia de sesgo de publicacion.

En el andlisis de subgrupos segin el ambito de administra-
cién, cuando el &cido tranexamico era administrado en el ambi-
to prehospitalario, la reduccién de las probabilidades de muerte
fue de 22 % (cociente de probabilidades u odds ratio [OR] 0,78;
intervalo de confianza [IC] del 95 % 0,64 a 0,95; tres estudios) al
mes de seguimiento, mientras que cuando era administrado en
la central de emergencias esta disminucién fue de 9% (OR 0,91;
IC 95% 0,85 a 0,96; tres estudios). No se documenté beneficio
al mes de seguimiento en los estudios que evaluaron de mane-
ra exclusiva el traumatismo craneoencefalico (OR 0,92; IC 95 %
0,84 a 1,02; tres estudios).

Comentario

Conclusiones

El uso de acido tranexamico en pacientes con traumatismos en
urgencias redujo la probabilidad de muerte por todas las causas
al mes de seguimiento, sin evidencia de aumento significativo de
eventos oclusivos vasculares. La administracion de &acido trane-
xamico en el ambito extrahospitalario estuvo asociada a mayor
reduccion del riesgo de mortalidad en comparacioén con la admi-
nistracién intrahospitalaria.
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A nivel mundial, las lesiones no intencionales de tipo traumaticas fueron la causa de mas de 2,3 millones de muertes en

20212,
predominantemente en las personas menores de 45 afios®.

En Argentina, en el afio 2022, las muertes por causas externas representaron el 8,92 % del total de fallecimientos,
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El acido tranexamico es un agente antifibrinolitico con mdltiples indicaciones, entre ellas hemorragias menstruales, los trau-
matismos generales y craneoencefalicos, las hemorragias posparto y los sangrados quirtirgicos, entre otras* .

La revisién de Fouche et al.! muestra la efectividad del 4cido tranexamico para reducir la mortalidad por todas las causas
sin un aumento en la frecuencia de eventos tromboembodlicos, en coincidencia con los resultados de una revision sistematica
previa®. Este es un aspecto importante, ya que en la préctica diaria, el uso de este agente est4 limitado por preocupaciones
relacionadas al riesgo de eventos adversos tromboembélicos 4.

Una posible medida para difundir su utilizacién es su inclusién en protocolos y guias de préactica clinica locales. En Argentina,
al dia de la fecha no existen guias oficiales de practica clinica para manejo de paciente traumatizado en el ambito pre-
hospitalario. En cambio, si bien a nivel global existen guias para el manejo pre-hospitalario, sus recomendaciones respecto
al acido tranexamico son contradictorias. Por ejemplo, la guia de practica de West Midlands Ambulance Service del Servicio
Nacional de Salud del Reino Unido recomienda su utilizacién en todos los traumas con hemorragia confirmada o sospecha-
da’, en cambio la guia desarrollada por Brain Trauma Foundation (California, EE.UU.) para el manejo de lesiones traumaticas
cerebrales explicitan que su uso no esta recomendado de manera sistematica, pero lo admiten a criterio del médico tratante
evaluando circunstancias especiales®.

La revision resumida ! tiene como fortaleza principal la utilizacién de ensayos clinicos aleatorizados como estudios primarios.
Sus autores destacan, ademas, el uso de la escala MASTER para valorar la calidad metodolégica de los estudios incluidos.
Si bien no existe consenso acerca del uso de escalas para la valoraciéon de la calidad metodoldgica o validez interna de
los ensayos incluidos en las revisiones sistematicas, esta herramienta ha surgido en los Ultimos afos como un instrumento
potencialmente superador a los previamente disponibles, ya que puede ser aplicado a diferentes disefios analiticos —a
diferencia de las herramientas basadas en dominios, que son especificas para cada disefio—2° y por brindar la posibilidad
de realizar el ajuste de la medida sumaria por el riesgo de sesgo durante la realizacién de meta-analisis 1.

Sin embargo, presenta ciertas limitaciones. Entre aquellas vinculadas con la calidad de la revision sistematica, puede des-
tacarse que los autores no describen la estrategia de busqueda completa, no mencionan haber buscado en la literatura gris
ni consultado a expertos en la tematica. Tampoco presentan una lista completa de estudios excluidos. Segun la herramien-
ta AMSTAR-2, ambos aspectos representan debilidades criticas, que condicionan que la confianza en los hallazgos de la
revisién sea muy baja '2. Ademas, los autores mencionan que la alta heterogeneidad en el desenlace de eventos tromboem-
bélicos puede deberse a diferencias en la definicion de los eventos entre los distintos estudios, pero no muestran evidencia
que respalde esta explicacion ni analizan otras posibilidades.

Entre las limitaciones vinculadas con los estudios primarios incluidos, se destacan la alta heterogeneidad en el desenlace
de eventos tromboembolicos, que podria deberse a diferencias en al definicion de los eventos entre los estudios, pero los
autores no muestran evidencia que respalde esta afirmacién ni analizan otras posibilidades, y las dificultades para efectuar
la aleatorizacion en los estudios primarios realizados en el ambito prehospitalario y el contexto de la medicina de urgencias.
Por ejemplo, el estudio PATCH reporté 35 % de desviaciones del protocolo relacionadas con la administracién de la rama
asignada 3.

Por otro lado, es fundamental la cautela al interpretar los beneficios del uso de acido tranexamico en los pacientes con
lesiones traumaticas agudas, ya que no fueron informados otros resultados importantes para los pacientes, como la calidad
de vida o la funcionalidad '#. Cabe sefialar que el estudio PATCH, uno de los ensayos més grandes incluidos en esta revision,
no encontré beneficio en el resultado funcional de los pacientes que recibieron esta droga a los seis meses de seguimiento '3.

Conclusiones de la comentadora

El &cido tranexamico es una intervencion promisoria para reducir la mortalidad por hemorragia postraumatica. Sin embargo,
es fundamental continuar investigando sus beneficios a largo plazo y desarrollar pautas locales que ayuden a estandarizar
su uso en diferentes contextos clinicos. La implementacién de protocolos a nivel local podria mejorar la confianza en su
aplicacién y maximizar los beneficios para los pacientes.

Publicado el 2024/09/13.
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