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RESUMEN

Introduccion: En la actualidad, las hemorragias exanguinantes son la primera causa de muerte prevenible en el combatiente y en general
en el ambiente extrahospitalario. Durante los tltimos veinte afios, sobre todo a raiz de los conflictos bélicos de Irak y Afganistan, se han
desarrollado nuevos agentes hemostaticos capaces de controlar la hemorragia en ambiente tactico. Objetivos: El objetivo de esta revision
sistematica es comparar las diferentes clases de agentes hemostaticos topicos y cotejar y analizar la evidencia actual, con el fin de definir
los agentes mas efectivos para su uso en los &mbitos militar y civil extrahospitalario. Metodologia: Revision sistematica siguiendo las pau-
tas de Colaboracion Cochrane y el protocolo PRISMA 2020. Se han consultado las siguientes bases de datos: PubMed, Scopus, Scielo, y
se ha utilizado el motor de busqueda Google Scholar, asi como protocolos, libros y manuales de urgencias y emergencias. Se manejé como
herramienta de valoracion de la calidad metodologica la escala AMSTAR-II y se emplearon palabras clave y términos MeSH. Resultados:
La busqueda encontrod 84 articulos y la seleccion se limité a treinta, siendo estos el objeto de esta revision bibliografica, con una calidad
metodologica media. Los estudios reflejaron los agentes hemostaticos mas empleados en combate por su eficacia siendo estos: QuikClot®,
CombatGauze®, Celox®, Hemcon®, XStat®, Chitogauze® y Woundstat®. La variante CeloxRapid® representa el agente hemostatico mas
efectivo, y los agentes con base de chitosan los que responden mejor en condiciones de coagulopatia de consumo. Conclusiones: La eficacia
hemostatica debe considerarse el principio critico en la eleccion de un producto hemostatico. De todos los agentes hemostaticos evaluados
en esta revision sistematica, CeloxRapid® y CombatGauze® XL son los que mas eficacia ofrecen en el control de la hemorragia y recomen-
damos su combinacién con el torniquete en situacion de cuidados sanitarios tanto en ambiente tactico sin fuego enemigo activo (Tactical
Field Care) como en situacion de cuidados bajo fuego (Care Under Fire) por personal adecuadamente entrenado.

PALABRAS CLAVE: Hemostatico, Hemorragia, Vendaje, Militar, CeloxRapid®, CombatGauze®.

Effectiveness of topical hemostatic agents for management of external bleeding: a systematic review

SUMMARY

Background: Currently, hemorrhage is the leading cause of preventable death in combatants. During the last twenty years, especially as
a result of the war conflicts in Iraq and Afghanistan, new hemostatic agents capable of controlling bleeding in a tactical environment
have been developed. Objectives: The objective of this systematic review is to compare topical hemostatic agents and analyze current
evidence in order to define the most effectiveness agents for use in battlefield and civil emergency situations. Material and Methods:
This systematic review follows the Cochrane Collaboration guidelines and the PRISMA 2020 protocol. The following databases have
been consulted: PubMed, Scopus, Scielo, and the Google Scholar search engine has been used, as well as emergency protocols, books
and manuals. The AMSTAR-II scale was also used as a methodological quality assessment tool. Keywords and MeSH terms were
used. Results: The search found 84 articles, limited to thirty upon selection for bibliographical review under a moderate overall rating.
The studies reflected the hemostatic agents most used in combat and which were most effective, these being: QuikClot®, Combat-
Gauze®, Celox®, Hemcon®, XStat®, Chitogauze® and Woundstat®.CeloxRapid® has proven to be the most effective hemostatic agent,
and chitosan-based agents respond best in consumption coagulopathy conditions. Conclusions: Hemostatic efficacy should be conside-
red the critical principle to choose a hemostatic product. Of all the hemostatic agents evaluated in this systematic review, CeloxRapid®
and CombatGauze® XL are the most effective in bleeding control. We recommend their use in combination with the tourniquet in
environmental healthcare situations, including Tactical Field Care and Care Under Fire by adequately trained personnel.
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— Cualquier pérdida importante de sangre que provoca un
shock hemorragico.

— Puntuacion mayor de dos en la escala ABC (Assessment of
Blood Consumptions).

Atendiendo a la temporalidad, se puede definir como:

— Pérdidas medibles de sangre v Armed Services Blood
Program > 150 mL/min durante diez minutos o mas.

— Pérdida del 50 % del volumen sanguineo en unas tres horas.

— Transfusion de cuatro unidades de concentrado de hema-
ties en una hora y persistencia del sangrado'?.

Las hemorragias masivas se relacionan con una pérdida de
la integridad vascular acompanada de signos clinicos de hipo-
perfusion, disfuncién o fallo organico. Esta situacion clinica
presenta una alta morbimortalidad®. Los conflictos bélicos
han facilitado el avance de la medicina moderna, en especial
dentro del control de hemorragias. La experiencia obtenida en
el campo de batalla, sobre todo en los seis grandes conflictos
armados de la historia (las dos guerras mundiales, la guerra
de Corea, la guerra de Vietnam y los conflictos de Afganistan
e Irak), potenciaron el estudio de los materiales para el con-
trol de la hemorragia, siendo estos uno de los pilares funda-
mentales sobre los que se asienta la medicina militar en la
actualidad®.

Las tres causas principales de muerte evitable en combate han
sido historicamente la hemorragia exanguinante (61 %), el neu-
motoérax a tension (33 %) y la obstruccion de la via aérea (6 %),
lista a la que se afladen ahora los traumatismos que afectan al
sistema nervioso central®’. En entornos militares, la hemorragia
sigue siendo la principal causa de mortalidad global, siendo alre-
dedor de un 50 % del total de muertes'”.

En varios estudios recientes se observa que el 87,3 % de los
combatientes fallecen antes de llegar al hospital de campana, de
los cuales el 75,3 % son muertes inevitables y el 24,7 % muertes
potencialmente evitables. De este 24,7 %, el 90 % tienen como
origen las hemorragias, siendo la hemorragia toracica la mas
numerosa (67,3 %), seguidas por las hemorragias de las zonas
confluyentes entre las extremidades y el torso (19,2 %) y, por
ultimo, de las extremidades (13,5 %)%'°. Otro estudio determind
que la hemorragia en las extremidades por si sola seria responsa-
ble del 13 % al 33 % de las muertes potencialmente prevenibles,
mientras que el 20 % se deben a heridas en las axilas, el cuello y
la ingle’.

Como medida inicial para el control de un sangrado activo
se emplea la presion directa. Si el sangrado no cesa, tenemos a
nuestro alcance la aplicacion de torniquetes y el uso de agen-
tes hemostaticos'"'2. Los métodos mas tradicionales, como los
vendajes de gasa y la presion directa, continian usandose , y
con frecuencia son exitosos, pero en los casos mas graves estas
técnicas son insuficientes, como se observo en los conflictos de
Irak y Afganistan'®. Dichos conflictos propiciaron cambios sig-
nificativos en la doctrina de atencidén a bajas de combate, redu-
ciéndose el indice de mortalidad en el campo de batalla de un
40 % a un 4 %'%'*, Esta reduccion tan drastica se ha consolidado,
por un lado, gracias a la experiencia médica adquirida en conflic-
tos bélicos previos y, por otro lado, debido a la implementacion
de procedimientos como el uso de dispositivos intradseos para
la transfusion de hemoderivados, a la disponibilidad de plasma
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fresco, concentrados de hematies y acido tranexamico en los
medios de aeroevacuacion médica y al renovado interés susci-
tado en el uso de agentes hemostaticos topicos*".

En la actualidad, las principales guias de asistencia al com-
batiente como son el Tactical Combat Casualty Care (TCCC), el
Battlefield Advanced Trauma Life Support (BATLS) y el curso
de Soporte Vital Avanzado en Combate (SVACOM), los cuales
resaltan la importancia del tratamiento inmediato de la hemo-
rragia en el combatiente, priorizando el control del sangrado
sobre el aislamiento de la via aérea, el control cervical y el man-
tenimiento de la ventilacion>®'¢. Curiosamente, en las directri-
ces del TCCC de 1996 atin no se incluian agentes hemostaticos.
Fueron los conflictos de Irak y Afganistan los que renovaron el
interés en la investigacion acerca de estos productos con el obje-
tivo de desarrollar un agente eficaz en el control de hemorragias
importantes en cuestion de minutos y que a la vez fuera facil y
seguro de aplicar para la victima y el personal médico*®!”. En
la revision de la guia TCCC de 2003 se inform6 de algunos pro-
ductos derivados de la zeolita, el caolin o el chitosan (quitosano)
que eran eficaces para controlar el sangrado masivo en modelos
animales'®.

Se puede afirmar que existen diversos agentes hemostaticos,
cada uno con sus ventajas segun el tipo y la gravedad de la lesion,
el tamafio y la ubicacion de la herida, la accesibilidad al sitio de
la lesion y el estado de coagulacion del paciente. Sin embargo, es
en el uso de hemostaticos topicos donde existe mas controversia
ala hora de qué agente es el mas efectivo para controlar la hemo-
rragia externa y en qué situaciones seria mas adecuado su uso.
Por ello, los objetivos de esta revision sistematica son identificar
los agentes hemostaticos topicos de uso en el ambito militar y
definir qué agentes son los mas efectivos para su uso en ambiente
extrahospitalario.

METODOLOGIA
Estrategia de bisqueda para la identificacion de estudios

Esta revisién sistematica se realizo siguiendo las pautas
de la colaboracion Cochrane y Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analisis (PRISMA 2020).

Las bases de datos empleadas fueron PubMed, Scopus, Scielo, y
Google Scholar para las busquedas complementarias. La estrategia
de busqueda fue la combinacion de términos MeSH. Se emplearon
como operadores booleanos AND, NOT y OR (tabla 1).

Criterios para la valoracion de los articulos y limitaciones del estudio

En cuanto a los criterios de inclusion, para esta revision
sistematica se han seleccionado aquellos agentes hemostaticos
estudiados tanto en el ambiente sanitario civil como el militar,
referenciados en articulos en castellano e inglés. También se han
tenido en cuenta articulos cuyo objetivo principal era la replica-
cién de hemorragias masivas en cerdos para testar los diferentes
agentes hemostaticos de forma experimental.

Se escogieron articulos desde el 1 de enero de 2003, por ser el
afo de inicio de la guerra de Irak, en donde se ha documentado
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Tabla 1. Estrategias de busqueda

Base de datos Busqueda DeCS-MeSH Docum‘e ntos Docufnentos Df)cmqentos
obtenidos seleccionados incluidos

Pubmed (((hemostaticssMeSH Terms]) AND (bandage[MeSH Terms])) AND (military 43 21 20
medicine[MeSH Terms])) NOT (surgical proceduresfMeSH Terms])
Filtros: articulos, revisiones, texto completo, abstract, Inglés y Espanol, Gltimos 20 afios.

Scopus ((hemostaticsiMeSH Terms]) AND ((bandage[MeSH Terms]) OR (dressing)) AND 36 15 10
((military medicinal]MeSH Terms]) OR (military nursinglMeSH Terms])) NOT (surgical
procedures, operative]MeSH Terms])).
Filtros: articulos, revisiones texto completo, abstract, Inglés y Espafiol, ultimos 20 afos.

Scielo ((Hemorragia) AND (combate)) AND (militar)) NOT (cirugia) 5 2 0
Filtros: articulos, Inglés y Espafiol, ultimos 20 afios.

TOTAL 84 38 30

Fuente: elaboracion propia.

ampliamente el uso y desarrollo de nuevos agentes hemostati-
cos topicos, hasta el 31 de diciembre de 2023. Se seleccionaron
para su analisis: ensayos clinicos aleatorizados, series de casos,
revisiones bibliograficas y estudios de cohortes. Se han excluido
aquellos articulos no evaluados mediante la revision por pares,
aquellos cuyo objeto de estudio fuese el campo de la cirugia y
todos a los que no se haya podido acceder a texto completo.
Para evaluar la calidad metodologica de los diferentes estudios
se empled la escala AMSTAR-II para revisiones sistematicas,
estudios y metaanalisis'.

RESULTADOS

Actualmente, los agentes hemostaticos topicos se agrupan en
tres clases: concentradores de factor, suplementos procoagulan-
tes y agentes mucoadhesivos®?.

Los concentradores de factor funcionan absorbiendo rapido
el contenido de agua de la sangre de manera efectiva al concen-
trar las plaquetas y los factores de la coagulacion para promover
la formacion de coagulos* . El agente mejor estudiado en esta
categoria es QuikClot® en granulos (en adelante QuikClot®), el
cual consiste en una preparacion granular de zeolita que absorbe
agua muy deprisa, induciendo una reaccion exotérmica'’. Los
suplementos procoagulantes funcionan mediante la activacion
directa de la cascada de la coagulacion o mediante la adminis-
tracidon de factores procoagulantes directamente en el punto de
la hemorragia®-2¢.

Eneste grupo de productos se incluye QuikClot-CombatGauze
(en adelante CombatGauze®), una gasa flexible de segunda genera-
cion de poliéster impregnada con caolin, un mineral de silicato de
aluminio que es un potente activador de la via intrinseca de la coa-
gulacion, acelerando la formacion de coagulos en la herida* 272,

Dentro de los agentes mucoadhesivos se encuentra como
marca principal HemCon®, que incorpora chitosan, un carbo-
hidrato complejo biodegradable derivado de los caparazones
de artrépodos marinos como el camardon. Se presenta en una
formulaciéon granular o impregnado en gasa. Funcionan por
interaccidon electrostatica entre las membranas de eritrocitos
cargadas de forma negativa, las plaquetas y el chitosan car-
gado positivamente, creando un gel que se adhiere a los tejidos
y cuyo funcionamiento es independiente de la cascada de la
coagulacion?’>-30:32,

®

Dentro de estas categorias, los productos que proponen en
la actualidad las principales guias de asistencia al combatiente
son*%1¢: QuikClot®, CombatGauze® y su version XL, QuikClot
ACS+®, HemCon®, Celox®, ChitoGauze® y XStat®, los cuales
seran objeto de esta revision (tabla 2). Se hace referencia también
a WoundStat® debido a que se incluye en diversos estudios com-
parativos, a pesar de que ninguna de las guias lo contempla en la
actualidad por los efectos adversos encontrados®.

Los resultados de la busqueda sistematica quedan reflejados
en el diagrama de fluyjo PRISMA (figura 1).

Se encontraron 84 articulos y varias fuentes de informacién
que tras aplicar los criterios de inclusion y exclusion quedaron
treinta articulos distribuidos en diez ensayos clinicos aleatoriza-
dos (ECA), nueve series de casos, ocho revisiones sistematicas y
tres estudios de cohortes (figura 2).

Se observa un incremento de publicaciones a partir de 2009,
siendo 2015 el afio con mayor numero de publicaciones (figura 3).

Analizando los articulos, se objetiva que la mayoria son
estudios de caracter comparativo entre los distintos tipos
de agentes hemostaticos. Segiin los agentes hemostaticos

Estudios identificados en otras
fuentes

Estudios identificados mediante
busqueda en PUBMED, Scopus

Scielo
¥ n=0

n=284

A A

Estudios seleccionados tras la
eliminacion de duplicados

n=238

l

Resultados tras lectura de titulo y
resumen

Estudios excluidos

> n =46
n=38

l

Estudios completos evaluados
por criterios >

Estudios a texto
completo excluidos

n=35 n=5

A4

Estudios incluidos en la revisién
bibliogréfica

. Incluidos | Elegibilidad | Cribado | Identificacién

n=230

Figura 1. Diagrama de flujo PRISM A. Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 2. Agentes hemostdticos de primera, segunda y tercera generacion aprobados para su uso en combate

Fabricante Gen. Forma Mec. accion Aplicacion
HemCon® 1.2 Oblea Enlaces cruzados de globulos rojos. Barrera mucoadhesiva. | Colocar firmemente sobre herida. 3
minutos de presion.
QuikClot® 1.2 Zeolita granular (roca Absorbe rapidamente agua para concentrar factores Verter granulos en la herida y
granulos volcanica) coagulacion. Produce reaccion exotérmica. presional con gasa estandar encima.
QuikClot 2. Gasa impregnada Contacto entre caolin y sangre inicia proceso coagulacion | Presion directa durante 3 minutos.
CombatGauze® en caolin (mineral activando Factor XII. Hay varias formas: apositos,
inorganico) almohadillas, apodsitos enrollados y
plegados en Z.
Celox® 32 Gasa enrollada con Entrecruza los glébulos rojos formando una barrera Empaquetado en la herida,
quitosano plegada en Z mocuadhesiva. presionar 2 minutos.
(10 pies de longitud)
CelosRapid® 3.2 Igual que Celox® Igual que Celox® 1 minuto.
ChitoGauze® 32 Gasa con quitosano Entrecruza los glébulos rojos formando una barrera Empaquetado en la herida, presion
doblada en Z (12 pies de mucoadhesiva. 2-3 minutos.
longitud)
XStar® 32 Esponjas envasadas en Esponja de celulosa recubierta con quitosano para crear El aplicador tiene un diametro
una jeringa de 60 ml una barrera mucoadhesiva. pequeno. Se puede aplicar en zonas
con tracto de herida estrecho (bala).
WoundStar® 32 Granulos de esmectita Absorcion de agua, que concentra los factores de la Verter granulos y presionar
(mineral arcilloso) coagulacion. Los granulos tienen una carga electrostatica | directamente con gasa. Retirado del
negativa que puede activar la via intrinseca y acelerar el mercado por trombosis.
proceso de coagulacion de la sangre.

(Gen: generacion; Mec. accion: mecanismo de accion). Fuente: elaboracion propia.

topicos a los que hacen referencia, los mas estudiados son
CombatGauze® y Celox® con quince y dieciséis articulos, res-
pectivamente (figura 4).

12

10

ECA Series casos Rev. Bibliografica Cohortes

Figura 2. Distribucion de los articulos seleccionados para la revi-
sion segum el tipo de diserio del estudio. Fuente: elaboracion propia.
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Figura 3. Distribucion de los articulos seguin su afio de publicacion.
Fuente: elaboracion propia.
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Con respecto a Quikclot®, se han publicado varios articulos
sobre la eficacia hemostatica y la mortalidad de este agente. Los
articulos elaborados por Alam ez al. (2003), Pusateri ez al. (2004)
y Cox et al. (2009) objetivan una reduccién de la mortalidad por
reduccion en las pérdidas de sangre con QuikClot®+3¢, De forma
adicional, el articulo de Cox ef al. (2009) revela que se pudo reali-
zar un control de la hemostasia en mas del 95 % de los pacientes,
con un 95 % de supervivencia (efectivo en 42/44), e informa de
efectos adversos incluyendo reaccidon exotérmica en dos pacien-
tes. Por otro lado, el articulo de Rhee et al. (2008) informa sobre
la tasa de eficacia de QuikClot® en la reduccion del sangrado,
pero no se ha estudiado supervivencia, uso de hemoderivados
o fluidoterapia, ni complicaciones®. Una version mejorada, el
QuikClot ACS+®, fue estudiada por Gordy ez al’’.

QuikClot ACS+®, un apdsito impregnado con caolin, un
mineral inerte que no genera calor, es capaz de reducir efectos
adversos respecto de su predecesor. También documentan supe-
rioridad de Celox® frente a HemCon® y QuikClot® en mode-
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Figura 4. Distribucion de los agentes hemostdaticos mas estudiados
segun los articulos seleccionados. Fuente. elaboracion propia.
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los porcinos. Sin embargo, el estudio tampoco ofrece datos de
supervivencia®’.

Con respecto a HemCon®, el trabajo realizado por
Wedmore et al. (2006) muestra que este es capaz de contro-
lar el sangrado tanto arterial como venoso®’. Por otro lado, el
articulo de Brown, Daya y Woreley (2009) aborda la efectividad
en la hemostasia de HemCon®. En el estudio se empleo el agente
hemostatico en cabeza, cuello y/o cara en trece pacientes, y en
extremidades en dieciocho pacientes. Los datos indicaron una
efectividad del 79 % en el control hemostatico. También analiza-
ron que en veinticinco de los 34 pacientes hubo una efectividad
muy limitada de la gasa estandar empleada al principio y, tras
realizar compresion con HemCon®, se obtuvo un 76 % de efecti-
vidad (logré hemostasia en diecinueve de veinticinco). Las limi-
taciones del estudio fueron la falta de datos en supervivencia,
tipo de sangrado y uso de hemoderivados®.

Respecto a Celox®, en el estudio de Kozen et al. (2008) se
observo una reduccion del sangrado en un 24 % con Celox®, 8 %
con QuikClot® y 1 % con HemCon®. Ademas, se objetivo un
aumento de la supervivencia respecto a HemCon® y QuickClot®.
Sin embargo, los autores no investigaron sobre el tipo de san-
grado, uso de hemoderivados ni si encontraron complicaciones o
efectos secundarios®. Pozza y Millner (2011) describieron el uso
de Celox® en veintiun soldados con heridas por arma de fuego
para el control del sangrado traumatico masivo en un centro tipo
Role 2 en Afganistan. Se logré6 hemostasia en todos los pacien-
tes, requiriendo segunda aplicacion en solo tres pacientes y no
se detectaron complicaciones®. En 2014, el estudio realizado
por Bennett y Littlejohn analizé los nuevos hemostaticos paten-
tados entre 2008-2013, empleados tanto en entorno prehospita-
lario como hospitalario. Los resultados indicaron una eficacia
mayor con el uso de ChitoGauze® y Celox® como alternativas a
CombatGauze®, considerandose mejores productos por el hecho
de no actuar a través de los factores de la coagulacién®. Uno de
los ECA mas importantes fue el de Rall ez a/. (2013) mediante un
modelo porcino que compar6 la eficacia hemostatica de cuatro
apositos distintos: Celox®, CombatGauze XL® y ChitoGauze®,
con el estandar de las guias CombatGauze®. Se cuantifico un
aumento de supervivencia con Celox® (70 %), superiores a
CombatGauze® (60 %) y la disminucion de pérdida de sangre,
aunque no fue estadisticamente significativa.

Hatamabadi ez al. realizaron en 2015 el unico ECA con
poblacién civil publicado hasta la fecha para evaluar el papel
de Celox® en el manejo del trauma por herida de arma blanca.
Informan sobre la eficacia superior en el control del sangrado de
Celox® respecto a la gasa estandar®. Por otro lado, Kunio ez al.
(2013) destacan la disminucion del sangrado con CeloxRapid®
en cerdos a los que se sometié a arteriotomia femoral, asi
como su rapidez para el empaquetado en la herida respecto de
CombatGauze®. Reportan una supervivencia del 100 % pero sin
significancia estadistica®. El analisis retrospectivo de Winstanley
et al. (2019) objetivé un aumento de supervivencia tras sufrir
heridas por explosion de IED con Celox®. Se evaluaron los agen-
tes hemostaticos utilizados en el campo de batalla en pacientes
militares con traumatismos graves y hemorragias en extremi-
dades catastroficas. El estudio demostrd un incremento en la
supervivencia del grupo que recibidé hemostaticos con respecto al
grupo que no los recibio: 71,3 % frente al 64 %*. Por otro lado,

®

en el estudio de Kheirabadi ef al. (2009) se compararon distintos
apdsitos y gasas hemostaticas (QuikClot® ACS+, WoundStat®,
Celox® y HemCon®) para medir su eficacia en el control de la
hemorragia. Reportaron disminucion de la mortalidad y reduc-
cion en el uso de fluidoterapia con WoundStat®, pero a su vez se
objetivaron fendmenos de trombosis con este agente®.

Con respecto al agente hemostatico CombatGauze®, Ran
et al. (2010) realizaron un estudio en 2010 con las Fuerzas de
Defensa Israelies en la Franja de Gaza. El estudio, una serie de
casos con 35 pacientes, inform6 del empleo de CombatGauze®
en hasta catorce ocasiones, incluyendo diez vendajes en cabeza,
cuello, axila, gluteos, abdomen y pelvis, y solo cuatro usos en
extremidades. El 93 % de las lesiones fueron producidas por
explosiones o heridas de bala. Los autores informaron de hasta
un 79 % de éxito en el control de la hemorragia (once de catorce).
La limitacion del estudio fue la falta de datos de supervivencia y
complicaciones®. De forma adicional, Shina ez al. (2015) infor-
maron de la experiencia de las Fuerzas de Defensa Israeli con
el uso prehospitalario de CombatGauze® en zonas de confluen-
cia del tronco con las extremidades a través de una serie de 122
€asos.

El 93,2 % sobrevivieron tras el uso de CombatGauze®, dete-
niendo el sangrado inicial hasta en el 90,7 % de los casos*. En
el ambito prehospitalario, Zietlow et al. presentan también en
2015 una serie de casos a los que se les aplica un torniquete y/o
gasa hemostatica durante el transporte de pacientes en el ambito
sanitario rural terrestre y en ala rotatoria. Se utilizaron 77 torni-
quetes en 73 pacientes y 62 apodsitos hemostaticos en 52 pacien-
tes. Siete pacientes requirieron ambas intervenciones siendo el
vendaje hemostatico elegido CombatGauze®. Las causas en las
que se empled fueron trauma cerrado (50 %), heridas penetran-
tes (35 %) y otras (15 %). La aplicacion de vendaje hemosta-
tico fue en cabeza y cuello (50 %), extremidades (36 %) y torso
(14 %), con una tasa de éxito del 95 %?*. Travers et al. (2016)
revisaron el uso de CombatGauze® en treinta casos en ambiente
civil prehospitalario. Se logréo hemostasia en veintidds pacientes
(73 %), redujo el sangrado en seis (20 %) y fue ineficaz en dos
(7 %). Ademas, el uso de este vendaje permitid retirar el torni-
quete en tres pacientes en los que se habia logrado el cese del
sangrado®. También, en la revisién de Boulton er al. (2018) se
analizé el uso de hemostaticos en el ambito extrahospitalario
militar, siendo CombatGauze® el mas empleado con 420 apli-
caciones, en donde se objetivo cese del sangrado en un 90 %
de los casos*. Finalmente, Schwartz er al. (2011) compararon
ChitoGauze® con CombatGauze® en catorce cerdos. Se observo
que ChitoGauze® lograba la hemostasia antes que el grupo
CombatGauze® y ademas con menor pérdida de sangre, pero no
distinguen entre sangrado venoso o arterial.

El estudio no alcanzd significancia estadistica, quiza por el
bajo nimero de sujetos incluidos en el ensayo, pero los datos
pueden considerarse relevantes ya que confirman la tendencia de
otros similares. No se incluyen datos de supervivencia ni de com-
plicaciones®. Devlin et al. (2009) reportaron datos de aumento
de supervivencia y disminucion del sangrado con ChitoGauze®.
Estos datos sugieren que ChitoGauze® es tan efectivo como
QuikClot ACS+® y Celox® por presentar un 83 % de supervi-
vencia en su estudio, a pesar de que este dato no fue estadisti-
camente significativo?'. Grotenhuis et al. presentaron en 2016 la
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serie de casos mas amplia en el ambito civil (66 pacientes) en los
que se utilizo ChitoGauze® para el control de hemorragias en
extremidades, cabeza, cara, cuello, torax e ingle. Se logro hemos-
tasia en el 70 % (44 de 66 pacientes), redujo la hemorragia en el
20 % (13 de 66) y no logré controlarla en el 10 % (siete de 66).
No informan sobre supervivencia ni uso de hemoderivados ni de
complicaciones*.

La version mejorada de Celox®, CeloxRapid®, presentod
hemostasia exitosa en los veintiiin pacientes de la serie de Pozza
y Millner (2011) y Kunio et al. (2013) mejorando los tiempos de
hemostasia de Celox®?3%. Por otro lado, Schauer er al. (2018)
compararon dos grupos de pacientes de un total de 28 000
durante el periodo 2007-2016 en Irak y Afganistan. Informan
sobre supervivencia en el grupo que recibi6 HemCon®, Celox®
o CombatGauze®, hallando disminucion en la mortalidad, sin
significancia estadistica. Informan sobre bajo uso de estos agen-
tes en la muestra seleccionada (solo se aplicaron en un 0,9 % del
total de la muestra)®.

Con respecto a XStat®, el estudio de Kragh ez al. (2015) obje-
tivo una disminucién en la pérdida de sangre, disminucion en

Tabla 3. Articulos seleccionados para el estudio.
Media

Autores Alta
Alam H, et al. X

Pusateri A, et al. X

Wedmore I, et al. X
Kozen B, et al. X
Cox E, et al. X
Kheirabadi B, et al. X
Brown M, et al. X
Ran Y, et al. X
Schwartz, et al. X
Gordy S, et al. X
Devlin J, et al. X
Pozza M, et al. X
Kunio N, et al. X
Rall J, et al. X
Bennett B, et al. X
Shina A, et al. X

Baja | Criticamente baja

Grissom T, et al. X

Zhang Y, et al. X

Zietlow J, et al.

Kragh JF, et al.

Hatambadi, et al.

X R R R

Grotenhuis R, et al.

Travers S, et al. X

X

Schauer S, et al.

Boulton A, et al. X

Khan MA, et al. X

Winstanley M, et al. X

Welch M, et al. X

Jamal L, et al. X

Fuente: elaboracion propia.
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su tiempo de aplicacion, y demostrd que las esponjas de XStat®
presionan de forma mas uniforme las paredes de la cavidad
de la herida que la gasa estdndar. Los autores no informan de
complicaciones. Este dispositivo que administra esponjas que se
expanden al contactar con la sangre ha resultado muy novedoso
y efectivo, pues su mecanismo de accidén se basa en la compre-
sién?’. Jamal et al. (2021) recalcan que XStat® es el producto
ideal para heridas producidas por arma de fuego, debido a que
las esponjas pueden ocupar de forma mas efectiva la cavidad
generada que cualquier otro de los agentes disponibles’. Este
agente fue incluido como recurso adicional en el control hemo-
rragico en las guias TCCC en 2015%,

Para evaluar la calidad metodoldgica se usd la escala
AMSTAR-II, consistente en la evaluaciéon de cada articulo
mediante una prueba test de dieciséis preguntas a cada uno de
los estudios revisados y analizados. De forma general, los estu-
dios seleccionados presentan una calidad metodologica media
(tabla 3).

DISCUSION

El ambiente tactico o de combate continua siendo el gran
campo para el desarrollo de los nuevos tratamientos en la medi-
cina de urgencias y emergencias moderna. La mayoria de los
avances en terapia hemostatica proceden de publicaciones deri-
vadas del ambito militar, debido a que la hemorragia, como
ya se ha mencionado en la introduccion de esta revision, es la
mayor causa de muerte prevenible en dicho entorno. Durante los
ultimos veinte afios se han ido desarrollando diferentes agentes,
vendajes y gasas hemostaticas faciles de producir y con precios
asequibles que han permitido incorporar una herramienta mas
al arsenal terapéutico de la hemorragia masiva. Esto ha condu-
cido a la proliferacion de diversos estudios cuyo principal obje-
tivo ha sido hallar aquel agente que logre la maxima eficacia y
efectividad al menor coste y que ademas sea facil de aplicar por
los sanitarios en zona de operaciones.

Esta revision ha evaluado agentes hemostaticos topicos de
las tres clases: concentradores de factor, suplementos procoa-
gulantes y agentes mucoadhesivos, incluyendo: QuikClot®,
CombatGauze®, HemCon®, Celox®, ChitoGauze®, WoundStat®
y XStat®. Dentro de los concentradores de factor, WoundStat®
supera a HemCon®, Celox® y QuickClot ACS+® en sangrados
arteriales graves y ademas tiene un bajo coste (aproximadamente
veinte dolares). Sin embargo, los efectos adversos han supuesto
una gran limitacién que lo han dejado fuera del mercado. Por
tanto, QuikClot ACS+® es el producto que segtin los resultados
de esta revision representa el agente hemostatico mas eficaz den-
tro de esta categoria, pero por sus limitaciones debe quedar rele-
gado a un segundo plano respecto a agentes de otros grupos. Sus
mayores inconvenientes son la reaccién exotérmica en el caso de
QuikClot® y la pérdida de eficacia en presencia de coagulopatia
en general, lo que limita mucho su uso en ambiente tactico, pues
es una condicion que suele darse en combatientes con hemorra-
gias severas por la gran pérdida de sangre sumado al retraso en
la asistencia sanitaria primaria que se da en estos entornos.

Dentro de los suplementos procoagulantes, CombatGauze®
es el agente optimo debido al volumen de datos que se han ido
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publicando durante estos anos y a la experiencia clinica que
ha derivado de su uso continuo, pero, por otro lado, la falta de
evidencia de alta calidad impide determinar si es clinicamente
superior a otras técnicas de control de hemorragias como el tor-
niquete. Al compararlo con XStat®, un producto mas novedoso
y con mayor rapidez en su aplicacion, controla igual el sangrado
en cuanto a volumen y pérdida sanguinea total se refiere, a pesar
de absorber menos sangre, y todo ello sin inducir coagulopatia.
Estos datos refuerzan las virtudes de CombatGauze® frente a
otros, sobre todo porque a un menor coste puede obtener resul-
tados beneficiosos similares®.

CombatGauze® XL demostroé mejor rendimiento que Celox®,
siendo el vendaje de eleccion en las guias americanas TCCC y una
de las principales recomendaciones del SVACOM de las Fuerzas
Armadas espanolas*®!®, Probablemente, CombatGauze®, a
pesar de no tener las propiedades que tienen los agentes a base
de chitosan, se ha convertido en el gold standard de las guias por
la cantidad de estudios a favor que posee, aunque Celox® esté
demostrando en los ultimos anos cualidades superiores cuando
se les compara.

Dentro de los agentes mucoadhesivos derivados del chitosan,
Celox® es actualmente el producto mas estudiado de esta cate-
goria, demostrando superioridad en el control de la hemorragia
respecto a HemCon® y QuikClot®"22, Aunque no tiene tantos
usos publicados como CombatGauze®, si que se ha visto que
se desenvuelve mejor en el conjunto de los estudios?!-?>3238:3:
Ademas, es el tinico agente hemostatico sobre el que se ha reali-
zado un ECA en pacientes, demostrando mayor efectividad que
la gasa estandar en el control de la hemorragia por herida de
arma blanca®. Finalmente, su version mejorada, CeloxRapid®
presenta los valores mas bajos en cuanto a pérdida de sangre,
siendo también la gasa que menos tiempo precisaba para ser
empaquetada dentro de la herida, caracteristica que podria ser
util en ambiente de cuidados bajo fuego, en el cual hoy solo se
indica aplicar torniquete como medida de control ante hemorra-
gia®?. Por lo tanto, puede afirmarse que CeloxRapid® es el pro-
ducto mas interesante hoy en dia por su rapidez y facilidad en la
aplicacion, por sus capacidades en pacientes con coagulopatia y
por su bajo coste de produccion. Deben desarrollarse mas ensa-
yos clinicos en pacientes en areas de urgencias y emergencias, asi
como estudiar su uso en mayor profundidad en ambiente tactico
para mejorar la evidencia clinica de los datos que se han obte-
nido hasta la fecha.

La principal limitacién encontrada durante la realizacion del
estudio asienta en los ECA desarrollados durante las dos tltimas
décadas, muchos de los cuales cuentan con abundantes resultados
sin significacion estadistica, debido principalmente al bajo nimero
de sujetos incluidos en los mismos. Ademas, la inmensa mayoria
fueron realizados en cerdos en unas condiciones que pocas veces
reproducian las condiciones de hemorragia del combatiente herido.

CONCLUSIONES

La eficacia hemostatica debe considerarse el principio cri-
tico en la eleccion de un producto para este fin. De todos los
agentes hemostaticos evaluados en esta revision sistematica,

®

CeloxRapid® y CombatGauze® XL son los que mas eficacia en

el control de la hemorragia ofrecen para su uso en combate.
Aunque CombatGauze® continua siendo la gasa hemostatica de
eleccidn en las guias TCCC, CeloxRapid® representa una alter-
nativa frente a otros productos con caracteristicas, a nuestro jui-
cio, inferiores, por lo que recomendamos su combinaciéon con
el torniquete para el tratamiento de la hemorragia masiva en
situacion de cuidados sanitarios en ambiente tactico sin fuego
enemigo activo, y deberia considerarse también su uso en situa-
cion de cuidados bajo fuego enemigo por personal entrenado.
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