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Trauma associated coagulopathy in the Intensive Care Unit
Coagulopatia associada a trauma em Unidade de Terapia Intensiva
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Resumen

Introduccion: la enfermedad traumatica es un problema de salud mundial. La coagulopatia asociada al trauma (CAT) cons-
tituye una complicacién grave, multifactorial y de diagndstico controversial.
Objetivos: valorar la incidencia de CAT, los factores asociados a su desarrollo y su asociacion con el prondstico, en una se-
rie de pacientes traumatizados ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos de nuestro hospital.
Pacientes y métodos: estudio prospectivo de todos los pacientes ingresados con diagnéstico de trauma grave ala UCI. Se
definié CAT en base a los parametros clasicos de laboratorio, por la presencia de al menos uno de: INR mayor a 1,3, plaque-
topenia menor a 100.000/mm3, y/o aPTT mayor a 38 segundos. Las variables continuas se expresaron como la media + des-
vio estandar. Se realiz6 analisis de chi cuadrado, test exacto de Fisher y regresion logistica binaria para estudiar la asocia-
cion entre las variables. Se considero significativo un valor p < 0,05.
Resultados: se analizaron 103 pacientes, con media de edad de 33 afios y predominio de sexo masculino. Se encontré CAT
en 42 pacientes (40,8%), presentandose al ingreso hospitalario en la mayoria de los casos. Los factores de riesgo asociados
a CAT fueron: gravedad al ingreso, shock, hipoperfusion, acidosis, transfusion masiva, sangrado significativo (estudio univa-
riado), asi como trauma penetrante y disfuncion multiorganica (estudio multivariado). No se encontré asociacion significativa
entre CAT y mortalidad.
Conclusiones: presentamos el primer reporte de este tema en nuestro medio. En nuestra poblacién la CAT es frecuente y
se presenta ya al ingreso hospitalario. Se relaciona con la gravedad y el tipo de trauma. Su diagndstico precoz es clave en el
manejo de los pacientes con trauma grave.
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Tabla 1. Caracteristicas demogréaficas y clinicas de la
poblacién estudiada.
Resultado (n = 103)
Sexo (masculino) 92 (89%)
Edad (afios) * 33+15
SAPS 3 * 43+13
ISS * 18+ 11
Localizacion de trauma
« Encefalocraneano 63 (61,2%)
o Torax 63 (61,2%)
« Abdomen 38 (36,9%)
« Miembros 28 (27,2%)
« Raquimedular 21(20,4%)
o Pelvis 10 (9,7%)
Tipo de trauma
« Penetrante 30 (29,1%)
« No penetrante 73 (70,9%)
Estadia en UCI (dias)* 14 + 14
Ventilacién mecanica invasiva 86 (83,5%)
Incidencia de coagulopatia 42 (40,8%)
Mortalidad 10 (9,7%)
* Media # desvio estandar.
ISS: Injury Severity Score; SAPS 3: Simplified Acute Physiologic Score 3.

Introduccion

La enfermedad traumatica constituye un problema de sa-
lud mundial. Segtin datos de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS) unos 5,8 millones de personas mueren
cada afio como resultado de traumatismos'"”. Los trauma-
tismos afectan a todos los grupos de edad, teniendo espe-
cial relevancia en las personas jovenes (menores de 35
afios), donde constituye la primera causa de muerte y dis-
capacidad®®. A pesar del progreso en la asistencia de este
tipo de pacientes en los ultimos 20 a 30 afios, dicha morta-
lidad contintia aumentando, transformando al trauma en
una enfermedad pandémica en la actualidad®.

Las dos principales causas de muerte por trauma son
la injuria encefélica y el sangrado. La hemorragia repre-
senta el 30%-40% de todas las muertes relacionadas al
trauma y constituye la primera causa de muerte poten-
cialmente evitable, tanto en el ambito civil como milk
tar™®,
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En las dos ultimas décadas se ha reconocido una si-
tuacion patologica asociada al trauma y a la hemorragia,
que no se refiere a la hemorragia provocada por el trau-
ma directo per se, pero que complica la evolucion de es-
tos pacientes y se ha denominado coagulopatia asociada
(CAT) o coagulopatia traumética'”. Constituye una
complicacion grave, multifactorial, de diagnostico ope-
racional controversial, y que juega un rol muy importan-
te en el desarrollo del sangrado grave. Aparece en la ter-
cera parte de los pacientes con trauma grave, y se asocia
al desarrollo de disfuncion multiorganica y aumento de
la mortalidad. Conocer sus caracteristicas es esencial
para realizar un manejo adecuado y lograr un mejor
prondstico™ %Y.

El objetivo del presente estudio fue determinar la in-
cidencia de la CAT, los factores asociados a su desarro-
llo, asi como la asociacion de la CAT con el prondstico,
en una serie de pacientes con trauma grave ingresados a
la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) de nuestro hos-
pital.

Pacientes y métodos

Se realiz6 un estudio prospectivo observacional de to-
dos los pacientes ingresados consecutivamente con
diagnostico de trauma grave a la UCI de nuestro hospi-
tal, desde marzo de 2019 a marzo de 2020. Se trata de
una UCI polivalente de 26 camas de un hospital de ni-
vel 1 de trauma del sector asistencial publico de nues-
tro pais.

Se excluyeron pacientes menores de 18 afos, muje-
res embarazadas y pacientes que recibian anticoagulan-
tes y antiagregantes plaquetarios.

Las variables consignadas fueron: edad, sexo, score
fisiologico de severidad: Simplified Acute Physiologic
Score 3 (SAPS 3), score anatomico de gravedad: Injury
Severity Score (ISS), mecanismo y localizacién anaté-
mica de las lesiones traumaticas, complicaciones, dis-
funciéon multiorganica (DOM), reposicion de fluidos y
derivados sanguineos, duracion de estadia en la UCI, asi
como mortalidad al altade UCI®'?). La disfuncion de or-
ganos fue evaluada mediante el score Sequential Organ
Failure Assesment (SOFA), considerandose disfuncion
un puntaje de 3 0 4 para cada 6rgano''". Los analisis de
laboratorio se realizaron en todos los pacientes al
ingreso al hospital, asi como a las 24 h, 48 hy 72 h.

Se definid CAT en base a los parametros clasicos de
laboratorio, por la presencia de al menos uno de los si-
guientes elementos: International Normalized Ratio
(INR) mayor a 1,3, recuento plaquetario menor a
100.000/mm’, y/o tiempo de tromboplastina parcial ac-
tivada (aPTT) mayor a 38 segundos'*".

El protocolo de estudio fue aprobado por el Comité
de Etica del Hospital. Se obtuvo el consentimiento in-
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Figura 1. Evolucién de los pardmetros de laboratorio. Se muestran los parametros convencionales de la
coagulacion y lactatemia. (* p <0,05 entre la media de los pacientes con y sin CAT).

formado por parte de los familiares de los pacientes
incluidos.

Analisis estadistico

Se realiz6 un analisis descriptivo para la distribucion
de frecuencias absolutas y relativas de las variables es-
tudiadas. En las variables cuantitativas se calcularon
medidas descriptivas tales como la media y el desvio
estandar (DE). Para el analisis de asociacion de varia-
bles categoricas se realiz6 el test de chi cuadrado o test
exacto de Fisher cuando correspondia y para la compa-
racion de medias entre grupos se aplicé una prueba de t
para grupos independientes. Se considerdé como esta-
disticamente significativo un valor p<0,05. Los crite-
rios utilizados para el analisis multivariado de la CAT
fueron incluir las variables que resultaron estadistica-
mente significativas en el analisis univariado. Se utili-
z6 un modelo de regresion logistica binaria. El proce-
samiento estadistico se realiz6 en el programa Statisti-
cal Package for the Social Sciences (IBM SPSS Statis-
tics) version 23.0.

Resultados

Se estudiaron 103 pacientes, con una media = DE de
edad de 33 + 15 aflos y predominio de sexo masculino

(89%). Las caracteristicas demograficas y clinicas de
los pacientes se muestran en la tabla 1.

Cuarenta y dos pacientes presentaron CAT, lo que
representa una incidencia de 40,8%. La CAT se presentd
en 33 pacientes al ingreso hospitalario (78,5%) y en 9
(21,5%) en la evolucion.

En la figura 1 se grafica la evolucion de algunos pa-
rametros de laboratorio de los pacientes con y sin coagu-
lopatia. La media del INR se mantuvo mas elevada en
forma significativa en los pacientes con CAT, compara-
da con los que no presentaron CAT durante las primeras
72 horas (p<0,0001). Lo mismo ocurri6 con el recuento
de plaquetas (p<0,001). Lamedia de aPTT fue estadisti-
camente mayor en los pacientes con CAT en relacion a
aquellos que no presentaron CAT solamente al momen-
to del ingreso hospitalario, no observandose diferencias
significativas luego de las 24 h. Lo mismo ocurri6 con
los valores de lactatemia.

En la tabla 2 se resumen los factores asociados a
CAT. De las variables estudiadas, las siguientes se aso-
ciaron significativamente a CAT en el estudio univaria-
do: score de SAPS 3 e ISS, mecanismo penetrante de
trauma, CAT+, shock, hiperlactatemia, acidosis, trans-
fusion masiva, sangrado significativo y disfuncion mul-
tiorganica (DOM). En el estudio multivariado, solamen-
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Tabla 2. Factores asociados a coagulopatia: estudio univariado.

Con coagulopatia (n = 42) Sin coagulopatia (n = 61) Valor de p
SAPS 3 * 4812 39+£13 0,001
ISS * 21+ 11 16+ 10 0,027
Shock 27 (64,3%) 14 (23%) 0,0001
Shock Index * 1,04 0,41 0,82+0,36 0,004
CAT+ 17 (40,4%) 0(0%) 0,0001
Transfusion masiva 4(9,5%) 0 (0%) 0,014
Sangrado 36 (85,7%) 37 (60,7%) 0,0001
Trauma penetrante 19 (45,2%) 11 (18%) 0,003
DOM 21 (50%) 7(11,5%) 0,0001
Hipotermia 4(9,5%) 1(1,6%) NS
Lactato ingreso (mM) 4,07 + 3,04 2,3+1,68 0,001
BE ingreso * 45+45 2,5+ 3,61 NS
pH ingreso * 7,27 0,11 7,32+0,08 0,037
* Media + desvio estandar.
CATH: critical administration threshold; TEC: trauma encefalocraneano; DOM: disfuncion multiorganica; ISS: Injury Severity Score,
SAPS 3: Simplified Acute Physiologic Score 3.

te el trauma penetrante y la DOM se asociaron significa-
tivamente a CAT (tabla 3).

En cuanto al manejo terapéutico: 83,5% de nuestros
pacientes requirieron ventilacion mecanica invasiva,
67% fueron intervenidos quirirgicamente y 46,6% re-
cibieron vasopresores. Cuatro pacientes (3,9%) reci-
bieron reposicion masiva de hemocomponentes de
acuerdo a la definicion operativa clasica’®'”. Segtin el
criterio mas moderno denominado “critical adminis-
tration threshold” (CAT+) desarrollado por Savage y
colaboradores, 17 pacientes (16,5%) recibieron 3 o
mas unidades de glébulos rojos en 1 h en las primeras
24 1"V,

Las complicaciones mas relevantes identificadas fue-
ron: infecciones (52,4%), DOM (27,2%) e hipotermia
(4,9%). No se encontraron episodios de tromboembolismo
pulmonar, si bien dicha complicacion no se buscéd en forma
sistematica en nuestros pacientes. Las infecciones fueron
mas frecuentes en los pacientes con CAT (67% vs 42%), lo
cual fue estadisticamente significativo (p=0,016).

La mortalidad de nuestra serie de pacientes fue 9,7%
(10/103). Las causas de muerte se distribuyeron de la si-
guiente manera: sepsis (30%), sangrado (20%), injuria
neurologica (20%), distrés respiratorio (10%) y shock
medular (10%). Dicha mortalidad fue mayor en los pa-
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cientes con CAT en relacion a los que no presentaron
coagulopatia (14,2% vs 6,5% respectivamente), si bien
esto no fue estadisticamente significativo. Asi mismo, la
estadia en UCI fue mayor en los pacientes con CAT
(15,8+ 13,1 vs 13,5+ 14,2), lo cual tampoco fue estadis-
ticamente significativo.

Discusidn

A pesar de los avances significativos en el manejo del
trauma grave, la hemorragia continua siendo un serio
problema en su manejo clinico, siendo la causa mas fre-
cuente de muerte prevenible en la etapa postraumatica
aguda"®'?. En este contexto, la CAT se ha identificado
en los ultimos afios como una causa relevante de com-
plicaciones y morbimortalidad en los pacientes trauma-
tizados'®*'*®. Varios estudios clinicos retrospectivos y
prospectivos han resaltado su importancia®***. La
coagulopatia asociada a la injuria traumatica ha sido re-
conocida como una condicion primaria y multifactorial,
en cuya patogenia confluyen una serie de factores como
el sangrado, la hipoperfusion tisular, la activacion de
varias vias de la coagulacion y fibrindlisis, el consumo
de factores hemostaticos, asi como la inflamacion y la
disfuncion endotelial. A esto se suman factores vincula-
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Tabla 3. Andlisis multivariado de factores asociados a
coagulopatia.

OR IC 95% Valor de p
SAPS 3 1,03 0,98-1,08 NS
ISS 1,02 0,95-1,10 NS
Shock 1,81 0,58-5,59 NS
Sangrado 2,34 0,70-7,81 NS
Trauma penetrante 3,16 1,06-9,43 0,038
DOM 5,42 1,69-17,39 0,004
Lactato ingreso 1,14 0,83-1,55 NS

DOM: disfuncion multiorganica; ISS: Injury Severity Score;
SAPS 3: Simplified Acute Physiologic Score 3.

dos al tratamiento instituido, como la hipotermia,
acidosis, hipocalcemia y hemodilucion'®***7,

Nuestro estudio constituye el primer reporte publi-
cado en nuestro medio sobre el tema. La CAT se presen-
to en el 40,8% de nuestros pacientes. De acuerdo a una
revision de Liuy Tian, la incidencia de CAT varia consi-
derablemente entre las diferentes series (de 13% a 86%),
lo cual se debe en gran parte a que existen mas de 20 cri-
terios diagnosticos distintos de CAT en funcion a los pa-
rametros de laboratorio''®. Mis alla de estas variacio-
nes, la mayoria de los autores concuerda que la CAT
aparece en un tercio aproximadamente de los pacientes
traumatizados con hemorragia®'*'>.

En nuestra cohorte de pacientes utilizamos los para-
metros clasicos de laboratorio para valorar la CAT y de-
finir la misma. Si bien los métodos viscoelasticos como
la tromboelastografia (TEG) y la tromboelastometria
(ROTEM) permiten un analisis mas detallado del siste-
ma de la coagulacion, dicha tecnologia no esta disponi-
ble atin en nuestro hospital***”. Por este motivo, defini-
mos operacionalmente la CAT mediante los métodos
paraclinicos convencionales, tomando como referencia
los umbrales reportados en estudios previos!'*'?.

Datos clinicos provenientes de estudios observacio-
nales y metaanalisis han mostrado una serie de factores
asociados a CAT">??. Del estudio univariado, se desta-
can en nuestro estudio: la severidad de la injuria (defini-
dapor los scores SAPS 3 e ISS); el shock y la hipoperfu-
sion tisular (descritos mediante el shock index y la hiper-
lactatemia); la acidosis; asi como la transfusion masiva
(definida tanto por el criterio clasico asi como el
CATH) ™. De acuerdo al estudio multivariado, sola-
mente el mecanismo penetrante del traumay la DOM se
asociaron en forma independiente ala CAT, conun odds

ratio (OR) de 3,1 (IC: 1,06-9,43) y 5,4 (IC: 1,69-17,39)
respectivamente.

EITEC grave, definido por un score de GCS menor
a9, ha sido sefialado en varios estudios como una con-
dicion asociada a CAT®**¥. Si bien en nuestra serie el
TEC grave fue mas frecuente en los pacientes que pre-
sentaron coagulopatia que en los que no la presentaron
(84,6% vs 72,7%), esta diferencia no alcanzd niveles
de significancia estadistica. Esto puede deberse a que
se trata de un subgrupo con un niimero menor de pa-
cientes y/o alaelevada incidencia de TEC grave en am-
bos grupos.

La mortalidad de nuestra serie de pacientes fue de
9,7%, lo cual es algo inferior a la mortalidad estandari-
zada de nuestra unidad para este tipo de pacientes y de
acuerdo al nivel de severidad lesional. Esto puede refle-
jar un sesgo debido al relativo pequefio numero de pa-
cientes analizados. Asi mismo, el pequefio numero de
pacientes fallecidos puede explicar la asociacidon no es-
tadisticamente significativa de CAT con mortalidad en
nuestra serie, si bien dicha coagulopatia fue mas fre-
cuente en los pacientes fallecidos comparado con los vi-
vos (60% versus 38,7%), hecho que ha sido referido en
varios estudios>®'?.,

El presente trabajo presenta algunas limitaciones.
Una es el pequeiio nimero de pacientes, si bien es un nt-
mero importante para nuestro medio. Otra limitante es la
no disponibilidad de métodos viscoelasticos para el ana-
lisis de la coagulopatia, como ya fue analizado. Otro ele-
mento limitante, también ya analizado, es la baja morta-
lidad de nuestra serie, que puede tener implicancias en
no encontrar asociacion estadisticamente significativa
de la misma con la CAT.

Conclusiones

Presentamos el primer estudio sobre CAT en nuestro
medio. La misma mostr6 una incidencia elevada en la
poblacion estudiada, presentandose en la mayoria de los
pacientes al momento del ingreso. Encontramos facto-
res de riesgo que se asociaron con CAT como la severi-
dad de la injuria, el shock, la hipoperfusion tisular y la
transfusion masiva. El trauma penetrante y la disfun-
cién multiorganica son variables que se asociaron a di-
cha coagulopatia en el analisis multivariado. En la prac-
tica clinica, la consideracion de estos factores puede
permitir la identificacion precoz y la estratificacion de
la coagulopatia en los pacientes traumatizados graves,
contribuyendo a un mejor manejo de este tipo de pa-
cientes.

Abstract

Introduction: trauma is a global health problem. Trau-
ma-associated coagulopathy constitutes a severe and
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multifactorial complication whose diagnosis is contro-
versial.

Objectives: to assess the incidence of trauma-asso-
ciated coagulopathy, the factors associated to the deve-
lopment of this condition and their impact on prognosis
in a series of trauma patients admitted into the intensive
care unit of our hospital.

Method: prospective study of all patients admitted
to the ICU with a diagnosis of acute trauma. Trau-
ma-associated coagulopathy was defined according to
classical laboratory parameters, when it complies with
one of the following: International normalized ratio
(INR) greater than 1.3, thrombocytopenia smaller than
100000/mm™> and/or aPTT greater than 38 seconds.
Continuous variables were expressed as the average +
standard deviation. The chi square analysis, Fisher exact
test and binary logistic regression were performed, p <
0,05 being considered significant.

Results: 103 patients were analysed, average age
was 33 years old and they were mostly male. Trauma-as-
sociated coagulopathy was found in 42 patients (40.8
%), and it was seen in most patients at the time they were
hospitalized. Risk factors of trauma-associated coagulo-
pathy were the following: severity upon hospitalization,
shock, hypoperfusion, acidosis, massive transfusion,
significant bleeding (univariate analysis); penetrating
trauma and multi-organ dysfunction (multivariate
analysis). No significant association between trauma-
associated coagulopathy and mortality was found.

Conclusions: the study presents the first report on
this topic in our country. Trauma associated coagulo-
pathy is rather common in our population and it is seen
upon hospitalization. This condition is related to seve-
rity and the kind of trauma. Early diagnosis is essential
in the handling of patients with severe trauma.

Resumo

Introducio: as doengas traumaticas sdo um problema
de satde global. A coagulopatia associada a trauma
(TAC) ¢ uma complicagdo diagndstica séria, multifato-
rial e controversa.

Objetivos: avaliar a incidéncia de TAC, os fatores
associados ao seu desenvolvimento e sua associacdo
com o progndstico, em uma série de pacientes com trau-
ma internados na Unidade de Terapia Intensiva do Hos-
pital Maciel em Montevidéu, Uruguai.

Pacientes e métodos: estudo prospectivo de todos
os pacientes admitidos na UTI com diagnostico de trau-
ma grave. A TAC foi definida com base nos parametros
laboratoriais classicos, pela presenca de pelo menos um
dos seguintes: coeficiente internacional normalizado -
INR maior que 1,3, trombocitopenia menor que 100.000
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/ mm’® e/ ou PTTa maior que 38 segundos. As variaveis
continuas foram expressas como média + desvio padrdo.
A analise do qui-quadrado, o teste exato de Fisher e are-
gressao logistica binaria foram realizados para estudar a
associagdo entre as variaveis. Um valor de p <0,05 foi
considerado significativo.

Resultados: foram analisados 103 pacientes, com
média de idade de 33 anos e predominio do sexo mascu-
lino. A TAC foi encontrada em 42 pacientes (40,8%),
apresentando-se na admissao hospitalar na maioria dos
casos. Os fatores de risco associados a TAC foram: gra-
vidade na admissdo, choque, hipoperfusdo, acidose,
transfusdo massiva, sangramento significativo (estudo
univariado); bem como trauma penetrante ¢ disfun¢ao
de multiplos orgdos (estudo multivariado). Nenhuma
associagdo significativa foi encontrada entre CAT e
mortalidade.

Conclusdes: apresentamos o primeiro relatério so-
bre o tema em nosso meio. Em nossa populagdo, a TAC
¢ frequente e ja estd presente na admissdo hospitalar.
Esta relacionado a gravidade e ao tipo de trauma. Seu
diagnostico precoce ¢ fundamental no manejo de pa-
cientes com traumas graves.
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