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Esta revisién pretende resolver controversias en el manejo en urgencias de pacientes an-
ticoagulados con traumatismo craneoencefalico (TCE) leve-moderado, ya que las guias
clinicas del TCE no suelen incluir a estos pacientes. Se plantean varias preguntas adn sin
resolver completamente sobre la actuacién a seguir en los pacientes asintomaticos y se
propone un protocolo de asistencia en base a la evidencia existente para detectar pre-
cozmente los casos de hemorragia intracraneal (HIC) y determinar cuando realizar la re-
versiéon de la anticoagulacién (ACO), con el objetivo de reducir su morbilidad y mortali-
dad. Se realiz6 una blsqueda en las bases de datos Pubmed y Cochrane que incluy6 los
estudios publicados hasta junio de 2013 y us6 como términos MeSH "Brain Injuries" and
"Coumarins" o "Craniocerebral Trauma” and “Anticoagulation” o “Anticoagulation Reversal”
o “Fall” and “Anticoagulation” o “Elderly Patients” and “Warfarin” and “Fall" y los de texto
libre. Se incluyeron articulos con disefios y resultados heterogéneos: 11 encontraron re-
lacién entre TCE-ACO y riesgo de HIC y 3 no; 13 relacionaron TCE-ACO y aumento de
mortalidad y 3 no; 11 trabajos se mostraron a favor de la realizacion de tomografia
computarizada (TC) urgente y 2 en contra; y 8 se manifestaron favorables a la realiza-
cién de TC de control por 13 desfavorables. La mayoria propusieron como tratamiento
de la HIC la reversién de la ACO. No encontramos un protocolo multidisciplinar, con-
sensuado y definitivo. En conclusién, la combinacién entre TCE, edad avanzada y ACO
es potencialmente grave. Existe mayor consenso en la indicacién de TC craneal urgente
en todos los pacientes TCE-ACO, que en la realizacién de TC de control. La implementa-
cién de la reversion parece mas adecuada cuando se detecta HIC. El uso de concentrado
de complejo protrombinico se esta imponiendo al plasma fresco congelado y al factor
VIl recombinante activado. La evidencia para el manejo de pacientes anticoagulados que
sufren TCE leve-moderado es limitada. [Emergencias 2014;26:210-220]

Palabras clave: Traumatismo craneoencefalico. Pacientes anticoagulados. Servicio de
urgencias.

Introduccion

El traumatismo craneoencefalico (TCE) es un
motivo de consulta frecuente en los servicios de
urgencias hospitalarios (SUH). Conlleva una morbi-
lidad importante y constituye la principal causa de
muerte por traumatismo en cualquier grupo de
edad'. En pacientes con edad avanzada las consul-
tas en urgencias por caidas son comunes y los TCE
son relativamente frecuentes®. Se considera como
edad avanzada la superior a 65 afios, pero cada
vez se utiliza mas la edad biolégica individualizada.
Se estima que entre el 10 y el 20% de los pacien-
tes mayores que sufren TCE reciben anticoagula-

cién oral (ACO) en el momento del ingreso para la
profilaxis de enfermedades tromboembdlicas**.
Una de las complicaciones mas graves y temidas
es la hemorragia intracraneal (HIC) con una alta
tasa de morbilidad y mortalidad. La combinacién
entre traumatismo craneal, edad avanzada y anti-
coagulacién es potencialmente grave. La heteroge-
neidad en el disefio y en los resultados de los tra-
bajos existentes junto con la falta de ensayos
clinicos aleatorizados explican la ausencia de un
protocolo de manejo multidisciplinar, consensuado
y definitivo para evaluar y tratar de forma 6ptima
a esta poblacion®. Es necesario el disefio de algorit-
mos que asesoren mejor la toma de decisiones y
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definan las posibles conductas a seguir: cuando se
debe indicar la realizacién y repeticién de tomo-
grafia computarizada (TC) craneal urgente, cuando
es aconsejable revertir la ACO, qué agente tera-
péutico se debe emplear y cudndo es seqguro dar
el alta en los casos asintomaticos. Es fundamental
para los urgencidlogos priorizar la atencién a estos
pacientes. El objetivo de esta revision es dar res-
puesta a las cuestiones planteadas y proponer un
protocolo de asistencia en los SUH, en base a la
evidencia existente, que permita detectar lo antes
posible los casos de HIC, iniciar y completar mas
rapidamente y de forma segura la reversién de
ACO en caso necesario y reducir asi la morbilidad
y la mortalidad del TCE leve-moderado en pacien-
tes anticoagulados con farmacos antivitamina-K.

Método

Para la revision de la bibliografia dos revisores
independientes realizaron una bisqueda en Medli-
ne/Pubmed y Cochrane Library Plus. Se emplearon
términos de texto libre y términos MesH: "Brain In-
juries"[Mesh] and "Coumarins"[Mesh] or "Craniocere-
bral Trauma"[Mesh] and “Anticoagulation” or “Anti-
coagulation reversal” or “Fall” and “Anticoagulation”
or “Head Injury and Anticoagulation” or “Elderly Pa-
tients and Warfarin and Fall” (Figura 1). Se busca-
ron estudios pertinentes publicados hasta junio de
2013, en inglés o espafiol, de trabajos referentes a
seres humanos. Los criterios de inclusion fueron
todos los estudios sobre pacientes mayores de 18
afios que sufrieron TCE cerrado con una puntua-
cién en el Glasgow Coma Score (GCS) a su ingreso
tras estabilizacién hemodindmica entre 9 y 15
puntos, que estaban previamente anticoagulados,
asistidos en SUH. Se excluyeron los trabajos que
no cumplian los criterios de inclusion, los casos cli-
nicos y las series de casos de menos de 10 pacien-
tes, aquéllos sobre pacientes con traumatismos ex-
tracraneales graves y los TCE con GCS inferior o
igual a 8. Tambien se excluyeron los que analiza-
ban las técnicas quirdrgicas de tratamiento de la
HIC y los que abordaban la reintroduccién de la
tromboprofilaxis. Se evaluaron los articulos selec-
cionados para determinar si se adecuaban a los cri-
terios de inclusién. Posteriormente se realiz6 una
busqueda inversa y se analizé la bibliografia de los
articulos encontrados considerados de interés.

Realizamos un andlisis cualitativo de la calidad
de los trabajos y los clasificamos por niveles de evi-
dencia atendiendo a las definiciones de la US
Agency for Health Care Research and Quality®. Aten-
mento diendo a sus objetivos, se clasificaron en

"Brain Injuries"[Mesh] and "Coumarins"[Mesh]
or"Craniocerebral Trauma"[Mesh] and anticoagulation
or anticoagulation reversal or fall and anticoagulation
or head injury and anticoagulation or elderly patients
and warfarin and fall.

\!

954 articulos en PubMed 'y 36 en Cochrane

Criterios de exclusion:

— Pacientes de edad menor a 14 afios.
— Traumatismo no craneoencefalico.
- Hemorragias esponténeas.

- No anticoagulado.

— Anticoagulados con agentes distintos
a los antivitamina K.

— Abordaje prehospitalario.
- Tratamiento exclusivamente quirirgico.
— Series de casos con menos de
10 pacientes.
— Estudios duplicados.

n=934

56 articulos para su lectura

Incluidos por relevancia clinica: Kennedy et
al., Kaups et al., Brown et al., Lavoie et al.,
Quintana-Diaz et al., Stanworth et al.,
Garcia-Erce et al., Bartolomé-navarro et al.,
Major et al., Park HK et al., Marjorie-Wang et
al., Stippler et al., Tran H et al., Nishijima et
al. y Menditto et al.

Por tratarse de Guias Clinicas basadas en la
Evidencia: NICE guidelines for Head Injury;
Canadian CT Head Rule for mH;, EFNS
Guideline for Mild Traumatic Brain Injury;
Update of Consensus for Reversal guideline for
Wartarine reversal; Scandinavian guidelines for
initial management of minimal, mild and
moderate head injuries in adults: an evidence
and consensus-based update; Evidence based
management of Anticoagulant reversal; French
clinical practice guidelines of minimal, mild and
moderate head injuries in adults: an evidence
and consensus-based update.

n=22

78 articulos incluidos

19 excluidos tras lectura critica

59 incluidos definitivamente

Figura 1. Estrategia de blsqueda y proceso de revision del
estudio.
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cuatro grupos: los que analizaron la relacién entre
TCE y ACO y aumento de morbilidad y mortalidad;
los que estudiaron la indicacién de TC craneal en
pacientes TCE y ACO; los que investigaron la indi-
cacién de reversion de la ACO y, por Ultimo, aque-
llos trabajos que propusieron un protocolo de ma-
nejo hospitalario de estos pacientes.

Resultados

La busqueda realizada en Pubmed obtuvo 970
articulos relacionados, de los cuales fueron selec-
cionados 55 tras la lectura de sus titulos o resa-
menes, por su pertinencia o relevancia (Figura 1).
Se amplié la basqueda utilizando las referencias
bibliograficas de las publicaciones y se localizaron
15 articulos que podian cumplir los criterios de in-
clusién y 7 guias clinicas. Tras la lectura critica del
texto completo se descartaron 19 (16 no cum-
plian los criterios de inclusién y 3 presentaban
propuestas diagnésticas y terapéuticas ya supera-
das). En la base de datos de la Cochrane se locali-
zaron 39 articulos; sélo se consider6 uno para su
inclusién, pero estaba duplicado. Finalmente, se
trabajé sobre 60 articulos, 56 en inglés y 4 en es-
pafiol: 37 observacionales retrospectivos (15 de
ellos casos-control), 6 revisiones (2 de ellas siste-
maticas), 6 observacionales prospectivos (2 de
ellos controlados y 4 no controlados), un ensayo
clinico, un metanalisis, una nota clinica con pro-
puesta de algoritmo terapéutico y 8 guias clinicas.
De todos ellos se determiné su nivel de evidencia
(Tabla 1).

La mayoria de los trabajos se realizaron en los
SUH y centros traumatoldgicos. Los resultados mas
importantes de estos estudios se recogen en dos
tablas que reflejan el tipo de disefio empleado. La
Tabla 2 expone las tasas de morbilidad (desarrollo
de HIC) y la Tabla 3 las tasas de mortalidad que se
encontraron. Otros trabajos también analizaron el
grado de anticoagulacién terapéutica o infratera-
péutica para intentar predecir la aparicion de resul-
tados negativos después de un traumatismo crane-
al en pacientes ancianos segln el INR*®"3. Se
obtuvo una tasa de mortalidad del 30,7%.

No se encontraron diferencias en cuanto a se-
X0 y mecanismo lesional. Respecto la puntuacién
en la GCS registrada al ingreso, los resultados fue-
ron controvertidos entre los diferentes estudios.

Se evaluaron estudios que se propusieron iden-
tificar factores clinicos predictores del desarrollo
de HIC para determinar qué pacientes con TCE-
ACO requerian la realizaciéon de una TC urgente.
La Tabla 1 recoge los trabajos mas importantes y

Tabla 1. Niveles de evidencia® de los articulos seleccionados

Autores Nivel de
evidencia

Estudios de mortalidad

Mina et al.® lla
Garra et al.* 1]
Ferrera et al.® 1]
Kennedy et al.® 1l
Li] et al*® 1]
Woijcik et al” 1l
Mina et al.*® 1]
Lavoie et al.*’ 1]l
Franko et al.? 1]
Pieracci et al." 1]
Pieracci et al.? 1]
Fortuna et al.*® 1]
Grandhi et al.*® 1]
Williams et al."? 1]
Howard et al.* 1]
Gangavati et al.* 1l
Major et al.* 1l
Mountain et al.*? 1]
Batchelor et al.*¢ 1]
Gaetani et al.” 1]
Rendell et al.* 1]
Estudios de incidencia HIC e indicacién de TC

Kaen et al.* Ilb
Menditto et al.*® Ilb
Nishijima et al.*’ Ilb
Mack et al.*® 1]

Kaup et al.”? 1l
Gittleman et al.® 1l
Schuster et al.” I
Park et al.*® 1l
Prowse et al.*® I
Washington et al.” 1l
Estudios de reversion de la anticoagulacion

llyas et al.** 1l
Stein et al.*® I
Narayan et al.” 1l
Safaoui et al.** I
Brown et al.” 1l
Deloughery et al.? 1l
Quick JA et al.® 1]
Brown et al.” I
Estudios de protocolo de manejo

Ivascu et al.*® lla
Ivascu et al.” Ilb
Cohen et al® 1]
Bartolomé-Navarro et al.*? v

HiC: hemorragia intracraneal; TC: tomografia computarizada.

refleja los parametros del disefio, los resultados y
las conclusiones. En 2007 se publicaron las guias
NICE (Current National Institute for Health and Cli-
nical Excellence on CT imaging in patients with head
injury). Estas estableci an las indicaciones para TC
urgente en pacientes que sufren TCE, pero no in-
cluyeron a los pacientes anticoagulados'®.

En cuanto a la realizacién de la TC craneal de
control (Tabla 4) encontramos 8 estudios a favor y
13 en contra de su repeticién rutinaria en pacien-
tes con TCE de distinta gravedad. La totalidad de
los trabajos incluian pacientes con una primera TC
patolégica, sin criterios de manejo quirdrgico ini-
cialmente. La mayoria abarcaron poblacién gene-
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Tabla 2. Estudios de incidencia de lesién en el traumatismo craneoencefélico en el paciente anticoagulado y recomendacién

realizacion de tomografia computarizada en urgencias

Autor, afio Tipo de estudio Resultados Recomendacién
TC urgente

Garra et al., 1999* Retrospectivo, multicéntrico 0% HIC y mortalidad No

Ferrera et al., 1999° Retrospectivo, unicéntrico HIC: 51,4%, mortalidad: 22% Si

Li) et al, 20013 Retrospectivo, multicéntrico HIC: 7% (Cl 95% 3-11) Si

Reynolds et al., 2003 Retrospectivo, unicéntrico HIC: 25% Si

Mack et al., 2003 Retrospectivo, unicéntrico HIC: 14,3% Si
Gittleman et al., 2005% Retrospectivo, unicéntrico HIC: 7,8%, No diferencias en INR No

Cohen et al., 2006° Retrospectivo, unicéntrico HIC > 80%, mortalidad: 88% Si

Major et al., 2009° Retrospectivo, unicéntrico HIC: 14,8%, INR > 3: RR 47 de HIC (IC 95% 0,3-10,3)  Si
Gangavati et al., 2009* Retrospectivo, unicéntrico HIC: 17% Si

Prowse et al., 2010% Retrospectivo, unicéntrico HIC: NICE 43%, no NICE 6,25% (p = n.s.) Si

Kaen et al., 2010 Prospectivo, unicéntrico HIC TC control: 1,4% No
Menditto et al., 2012% Prospectivo, unicéntrico 1°TC: HIC 16% - 2° TC: HIC 6% Si

INA>3=RR 14
Nishijima et al., 2013 Prospectivo, multicéntrico HIC: 6,1% Si
Rendell et al., 2013* Retrospectivo, unicéntrico HIC 15%, mortalidad 25%. Si

HIC 40% con INR < 2. No NICE: HIC 6,4%

TCE: traumatismo craneoencefélico; TC: tomografia computarizada; HIC: hemorragia intracraneal; W: warfarina; INR: International Normalized Ratio;

GCS: Glasgow Coma Scale; RR: riesgo relativo; n.s.: no significativo.

ral, y no estudiaban exclusivamente a pacientes
anticoagulados.

En cuanto a la reversiéon de la anticoagulacion
(Tabla 5), en los Gltimos afios han aparecido traba-
jos que presentan el factor VII recombinante acti-
vado (rFVlla) y el concentrado de complejo pro-
trombinico (CCP) como opciones terapéuticas
alternativas al plasma fresco congelado (PFC) y a
la vitamina K. Otros autores revisaron el mecanis-
mo de actuacion, su potencial en el tratamiento
de la hemorragia del SNC y las evidencias existen-
tes al respecto sobre seguridad y eficacia del
rFVIla®. Cada vez se presentan un mayor ndmero
de articulos que apoyan el uso de CCP*.

En la revision de guias y protocolos, el disefio
de algoritmos con las posibles conductas a seguir
se ha revisado recientemente®. De acuerdo con las
Guias Italianas, a todos los pacientes anticoagula-
dos se les realiza una TC, se mantienen en observa-
cién 24 horas y se les practica una nueva TC antes
de darles el alta, aunque no haya habido deterioro
clinico durante su estancia. Un trabajo publicado
recientemente por la European Federation of Neuro-
logical Societies (EFNS) apoya este protocolo®.

En el estudio publicado por Cohen et al, si el
INR (International Normalized Ratio) era mayor de 3
o la TC revelaba hemorragia se iniciaba reversion
de la anticoagulacién con PFC y vitamina K. Se rea-
liz6 TC de control a las 12-18 horas o antes a los
pacientes que se deterioraron. Las tasas de HIC y
de mortalidad superaron el 80%?°. Otro grupo de
investigadores disefiaron un algoritmo que denomi-
naron Protocolo Cumadina. Incluyeron 82 pacien-
tes que se asignaron a 3 grupos. En pacientes con
TCE o sospecha, se realizd un trigje y evaluacion ra-
pidos por el urgencidlogo. Se efectué TC craneal in-

mediato y se descongelaron dos unidades de PFC.
Si la TC resultaba negativa, permanecia en observa-
cién 24 horas. En cambio, si la TC detectaba lesion
se administraban entre 2 y 4 unidades de PFC, 10
mg de vitamina K intravenosa y se interconsultaba
con el neurocirujano de guardia. El grupo en el
gue se completo la reversion en menos de 4 horas
presentd 4 veces menos progresion de la HIC y 4
veces menos mortalidad. No encontraron diferen-
cias en cuanto al INR y la puntuacién en la GCS**.

Otro grupo de investigadores realiz6 una revi-
sion bibliografica y apoyd el protocolo de Ivascu®.
En 2011, otra revision no encontré consenso en
cuanto a la indicacion de la TC precoz ni a la re-
version de la ACO*

Recientemente, un grupo espafol diseiid una
propuesta de algoritmo. Recomendaron suspen-
der temporalmente la ACO y monitorizar inmedia-
tamente el INR. En caso de HIC o TCE moderados
o graves, debian administrarse rapidamente vita-
mina K y CCP (la dosis de CCP varia en funcién
del INR). En cambio, en el TCE leve o HIC menor,
se debia actuar segun el resultado de la TC y ajus-
tar la ACO y administrar vitamina K segin el valor
del INR y los factores o antecedentes de riesgo
tromboéticos y hemorragicos®.

Otro grupo presenté un protocolo de actuacién
en pacientes con ACO oral y hemorragia. Si acon-
tecia hemorragia critica o compromiso vital debia
administrarse vitamina K y CCP. Se media el INR
30 minutos después de la infusion. Si resultaba
menor de 1,5, se dejaba en observacién al pacien-
te. Si era mayor de 1,5 se consideraba una segun-
da dosis. Si persistia un INR mayor de 1,5 plantea-
ban afiadir PFC y como Ultimo recurso rFVlla. Si la
hemorragia no era vital, a la vitamina K se le afia-
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213



A. Hidalgo Natera

et al.

Tabla 3. Estudios de traumatismos craneoencefélicos en pacientes previamente anticoagulados y su relacién con la mortalidad

Autores, afo

Tipo de estudio

Mortalidad

Conclusiones

Limitaciones

Kennedy et al., 2000*

Woijcik et al., 20017

Mina et al., 2002**

Mina et al., 2003*

Lavoie et al., 2004*

Franko et al., 2006°

Pieracci et al., 2007?

Pieracci et al., 2007"

Fortuna et al., 2008*

Grandbhi et al., 2008

Williams et al., 2008

Howard et al., 2009*

Mountain et al., 2010

Batchelor et al., 2012

Moore et al., 2012

Gaetani et al,, 2012"

Retrospectivo
Unicéntrico

Retrospectivo
Multicéntrico
Casos-Control
Retrospectivo
Unicéntrico

Casos-Control

Unicéntrico

Ensayo clinico controlado,
no aleatorizado,
“Protocolo Cumadina”
Retrospectivo

Unicéntrico

Retrospectivo

Unicéntrico

Casos-Control
Retrospectivo

Base de datos multicéntrica

Retrospectivo
Unicéntrico

Retrospectivo
Unicéntrico

Retrospectivo
Unicéntrico

Retrospectivo
Unicéntrico

Retrospectivo
Multicéntrico

Prospectivo
Multicéntrico

Metanalisis
(11 estudios)

Retrospectivo
Unicéntrico

Retrospectivo
Unicéntrico

W no aumenta mortalidad

W 7,5%

[p=07]

Casos 38%

[Subgrupos W (33%),
AAS (47%)]

Control 8% [p < 0,006]
HIC-W 48%

HIC-No W 10%

HIC-W 40%
HIC-No W 20,3%
[OR 2,73

(IC95% 1,22-6,12)]
HIC-W 23,9%
HIC-No W 4,9%

[p <0,001]

HIC-W 8%

HIC-No W 5,3%
Mortalidad 21,9% vs 15,2%
HIC-W
-INR<2:12,5%
—INR > 2:35,3%
HIC-No W 13,7%
[p <0,03]

HIC + CAW 16%:
-W: 34%

HIC-No CAW 20%
W: 38,8%

No W: 23,1%
[p=0,04]
Mortalidad:
INR>1,5 > 22,6%
INR<1,5<8,2%
W: 8,6%

No W: 5,7%

OR: 1,54

(IC95% 1,09-2,19)
[p=0,015]

W: HIC: 77,5%
Mortalidad 40,3%
GCS < 8 mortalidad 100%
TCE+W

OR =2.008

1C 95% = 1.634-2.467
[p = 0,000]

< 65 afios

- CAW 2,7%

> 65 aflos

- CAW 15% OR 3,3
> 65 afios

+ CAW 27,7% OR 5,3
CAW 40%

No diferencias mortalidad

Incluyeron traumatismos

extracraneales

No informan porcentaje HIC
No miden INR

No informan mecanismo de
lesion con causa de muerte

No diferencias mortalidad
grado funcional

Mayor mortalidad global
en anticoagulados y/o

Muestra pequefa

antiagregados
Mayor incidencia HIC No recogen INR
Mortalidad No explican protocolo

Mayor incidencia HIC No miden INR
en TCE aislado, gravedad

de lesiones y mortalidad

Mayor incidencia HIC

y mortalidad en > 70 afios
Relaci6n lineal con INR > 4
Mayor incidencia HIC

y mortalidad

Posible sesgo seleccién:

TCE leve + W acuden a
evaluacion hospitalaria

No recogen INR

No prueban relacién casual
ACO y HIC traumatica
Muestra pequefia

No definen mecanismo lesién

Mayor incidencia HIC
y mortalidad en INR > 2

No comunican mortalidad
por subgrupo farmacolégico

Factores predictores
independientes de mortalidad:
edad, GCS, ISS al ingreso
Mayor mortalidad

y morbilidad

AlS factor predictor mortalidad
Relacién con mortalidad
Realizar INR rutinario

Sélo abstract
Desconocimiento situacion
previa del paciente

Mortalidad aumentada No explica protocolo de actuacion

Morbilidad y mortalidad
aumentadas

No establece grupo control
No encuentra beneficio
en reversién precoz

Aumenta la mortalidad Disefios de estudio heterogéneos

Mayor necesidad de
intervencién neuroquirdrgica
en > 65 afios + CAW

No realizan andlisis independiente
de mortalidad por subgrupo
farmacolégico

> 70 afios + CAW alto riesgo
mortalidad

¢No realizan analisis
independiente de mortalidad
por subgrupo farmacolégico?

TCE: traumatismo craneoencefélico; ISS: Injury Severity Score; GCS: Glasgow Coma Scale; AlS: Abreviated Injury Scale; W: warfarina; INR: International
Normalized Ratio; AAS: écido acetilsalicilico; TP: tiempo de protrombina; HIC: hemorragia intracraneal; OR: Odds Ratio; CAW: clopidogrel, AAS, warfa-
rina; AIS: Abbreviated Injury Score; PFC: plasma fresco congelado; AlO: anticoagulacion.

dia PFC. Si el INR permanecia superior a 1,5, ade-
mas de mantener en observacién al paciente, ha-
bia que considerar la administracion de CCP al pa-
ciente. En caso de hemorragia menor o no grave
también se suspendia la administracion de AVK. Si
el INR no bajaba de 4,5 se debia administrar vita-
mina K en dosis variable seglin el grado de ACO*,

Entre las guias clinicas publicadas, destaca un
trabajo realizado en 2010 para el manejo de pa-
cientes en tratamiento con AVK en situaciones de
riesgo de sangrado. En pacientes asintomaticos, si
el INR es mayor de 6 aconsejan administrar 2 mg
de vitamina K por via oral y si el INR fuese igual o
superior a 10 se deberian administrar 5 mg de vi-
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Tabla 4. Repeticion rutinaria de la tomografia computarizada
(TC) craneal en el traumatismo craneoencefalico (TCE)
en la poblacién general

A favor de repetir TC n En contra de repetir TC n
Schuster et al. 2005 1.462 Kaups et al. 2004 (*) 462
Bee et al. 2009 207 Sifri et al. 2004 151
Dalbayrak et al. 2011 2.644 Brown et al. 2004 100
Ding | et al. 2012 171 Velmahos et al. 2006 692
Washington et al. 2012 321 Sifri et al. 2006 161
Thorson et al. 2013 360 Brown et al. 2007 (*) 274
Smith et al. 2007 116
Park et al. 2009 (*) 168
Nasir et al. 2011 275
Sifri et al. 2011 107
Connon et al. 2011 190

Sharifuddin et al. 2012 279
Abdelfattah et al. 2013 145

Todos los estudios se realizaron en pacientes traumatizados con TCE de
distinta gravedad, pero con un primer TC patoldgico, sin criterios de ma-
nejo quirdrgico a su llegada. Los estudios que no demostraron cambio en
el manejo y el resultado final del paciente, se mostraron en contra de la
TC rutinaria. (*) Tres estudios proponen, como criterio para repeticién de
TC de rutina (sin empeoramiento del estado neuroldgico del paciente),
que asocie algun factor de riesgo, entre ellos la anticoagulacién previa, la
edad mayor a 65 afios, la localizacion o el volumen del sangrado.

tamina K. Si el paciente precisa mantener el INR
terapéutico entre 2,5 y 3,5, se deberia consultar
con el hematdlogo la pauta a seguir. Si hay HIC,
aconsejan ingresar en observacién un minimo de
24 horas y realizar una TC inmediata si hay sinto-
mas neurolégicos o en 4-6 horas en pacientes
asintomaticos. El objetivo seria alcanzar un INR in-
ferior a 1,5 lo antes posible. Recomiendan utilizar
CCP y vitamina K*.

En 2012 se publicé otra guia que propone ad-
ministrar vitamina K en pacientes asintomaticos s6-
lo si presentan un INR mayor de 10. En caso de
hemorragia mayor, particularmente si es potencial-
mente mortal, recomiendan la reversiéon rapida de
la ACO con CCP e infusién de vitamina K*. La guia
clinica australiana propone, en pacientes con INR
alto sin hemorragia, reducir u omitir la siguiente
dosis de AVK si el INR esta entre 3,0 y 4,5. En caso
de INR entre 4,5 y 10, administrar vitamina K sélo
si el riesgo de hemorragia es alto, medir el INR a
las 24 horas y reanudar la AVK cuando se aproxime
al rango terapéutico. Si el INR es mayor de 10, se
debe administrar vitamina Ky, si hay riesgo de he-
morragia alto, afiadir CCP (15-30 Ul/kg), con mo-
nitorizacion del INR. En caso de hemorragia vital
administrar vitamina K, CCP (50 Ul/kg) y PFC (150-
300 mL). Si no se dispone de CCP, administrar PFC
a dosis de 15 mL/kg. Si la hemorragia no es vital,
recomiendan vitamina K y CCP a dosis de 35-50
Ul/kg. Si la hemorragia es menor, con cualquier va-
lor de INR se debe supender la AVK, repetir el INR
al dia siguiente y ajustar la dosis de warfarina para
mantener el INR en rango terapéutico. Si hay ries-

go alto de hemorragia, considerar vitamina K. Si se
requiere neurocirugia urgente, administrar CCP a la
dosis adecuada seguln el INR inicial y el INR objeti-
vo (entre 15-50 Ul/kg)*.

Discusion

La combinacién de traumatismo craneal, edad
avanzada y ACO es potencialmente grave. La ma-
yoria de los estudios llevados a cabo hasta el mo-
mento muestra que la edad avanzada y la ACO
crénica son factores de riesgo para desarrollar HiC
y fallecer en pacientes que sufren un TCE, aunque
el disefio y resultados de los trabajos son heterogé-
neos. Un autor concluyd que los pacientes anticoa-
gulados con warfarina tienen alto riesgo de des-
arrollar HIC cuando sufren un TCE y por ello se les
debe revertir la ACO precozmente®. Otros trabajos
apoyaron esta afirmacion, si bien no usaron un
grupo control**¥. Un estudio concluy6 que el TCE
y la ACO no bastan para aumentar la mortalidad.
Cuando se asocia HIC, la mortalidad aumenta con
respecto a aquellos pacientes que sufren HIC trau-
matica, no anticoagulados previamente®. Posterio-
mente, algunos estudios retrospectivos multicéntri-
cos estudiaron la influencia de la edad avanzada, y
concluyeron que la toma de warfarina en mayores
de 65 afios son factores que aumentan el riesgo
de HIC y la mortalidad en pacientes que sufren un
TCE?*. Moore et al. no realiza analisis independien-
te de mortalidad relacionada con cada subgrupo
farmacolégico’. Algunos estudios afiaden otros fac-
tores como la gravedad del TCE y el Abbreviated
Injury Score (AlS)*#°. Tambien se ha estudiado una
puntuacién en la GCS inferior a 15%*“, Sin em-
bargo, la ausencia de pérdida de consciencia no
predice la ausencia de HIC ni el riesgo de muer-
te®. Otros investigadores concluyeron que a mayor
INR, mayor riesgo de HIC y mayor mortalidad®®".
Los estudios que no encontraron relacién entre
TCE-ACO presentaron poblaciones con INR infrate-
rapéutico* o muestras pequefias*, evaluaron pa-
cientes que presentaron simultaneamente trauma-
tismos diversos sin analisis independiente segln la
regién afectada, no contabilizaron el porcentaje de
pacientes que desarrollé HIC, no describieron el
mecanismo de lesién® o no midieron el INR ni la
causa de muerte’. Un metanalisis publicado en
2012 destaca la alta heterogeneidad entre estu-
dios*. No se encontraron diferencias en cuanto a
sexo y mecanismo lesional. Por tanto, aunque la
mayoria de los estudios es de baja potencia y dis-
par, parece mas robusta la evidencia respecto a la
relacién entre TCE-ACO y morbilidad-mortalidad.
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Habria que considerar a estos pacientes como po-
tencialmente graves. Se requieren estudios pros-
pectivos, multicéntricos, con grupo control para
establecer la relacién exacta entre TCE-ACO y
morbilidad y mortalidad.

Determinar qué pacientes con TCE requieren la
realizacién de una TC craneal en urgencias es toda-
via un tema controvertido, sobre todo en casos con
GCS de 15 y exploracién neurolégica normal. Los
disefios y resultados de los trabajos son heterogéne-
0s. La necesidad de identificar inmediatamente a pa-
cientes con lesiones intracraneales se contrapone a la
necesidad de reducir el nimero de estudios innece-
sarios para disminuir costes. La Unica prueba de des-
pistaje en pacientes con GCS 15 es la TC de craneo
inmediata en anticoagulados y, segin muchos estu-
dios, en no anticoagulados mayores de 65 afios. Asi,
en el caso de HIC detectada precozmente, podria-
mos completar la reversion en las primeras 4 horas y
disminuir la tasa de mortalidad®*. Aunque la edad su-
perior a 65 afos es un factor predictor independien-
te para sangrar en el paciente asintomatico y apoya-
ria la realizacién de la TC en la primera hora, lo
cierto es que no se incluye en ninguna guia porque
no cambiaria la actuacién en cuanto a reversién de
la ACO. Los trabajos que defienden la indicacién de
TC urgente en todo TCE anticoagulado presentan
sesgos de seleccién**, muestra pequefa'*'** o no
establecen un grupo control™?. Algunos identifican
factores predictores como el sexo masculino, la alte-
racién mental crénica’ y el INR supraterapéuti-
co***™M. Otros estudios se oponen a la realizacion de
la TC urgente en pacientes que se presentan con
GCS de 15 y sin factores de riesgo®. La aparicion de
las guias NICE afiadié controversia en cuanto a los
pacientes anticoagulados y aquellos con edad avan-
zada. La explicacion podria ser que se basan en las
Canadian CT Head Rules, lo cual excluia a los pacien-
tes que tomaban anticoagulantes orales'. En ocasio-
nes, la HIC se desarrolla durante las primeras 24 ho-
ras después del TCE y no es infrecuente que el
paciente no presente deterioro clinico. Por ello, algu-
nos estudios aconsejan repetir la prueba de imagen
antes de dar el alta en los casos con pérdida de
consciencia o que también estén antiagregados,
aunque el enfermo permanezca estable, pero no de
forma rutinaria®. Sin embargo, estos estudios care-
cen de grupo control” y no analizan de forma sepa-
rada el impacto de la ACO y de la antiagregacion'.
Stippler et al. recomienda la estrecha vigilancia neu-
rolégica en la poblacién general y aconseja la repeti-
cién rutinaria del TC, sobre todo en pacientes con
hemorragia de riesgo (hematoma epidural), o con
factores de riesgo de HIC, entre otros, los anticoagu-
lados. Una revision sistematica de 30 trabajos se

mostré favorable a la realizacion de TC de control".

La Guia Clinica Escandinava no encontr6 consen-
so para la repeticion de la TC en pacientes anticoa-
gulados si no habian sufrido deterioro neurolégico®.
Otros estudios recomiendan repetir en mayores de
70 afios®' o si presentan una puntuacién en la GCS
inferior a 14°>**. En resumen, existe mayor consenso
en la indicacién de TC craneal urgente en todos los
pacientes con TCE-ACO aunque se presenten con
GCS de 15 y sin focalidad neurolégica.

El criterio cambia cuando se plantea la repeticion
rutinaria de la TC craneal previa al alta: aparecerian
condicionantes como la edad avanzada, un GCS ba-
jo o un Injury Severity Scale (ISS) alto. Hay un ndme-
ro no despreciable de pacientes con una primera TC
normal que desarrollan HIC, aln permaneciendo
asintomaticos. La situacion econdémica esta favore-
ciendo la aparicién de estudios que desaprueban la
repeticién rutinaria de la TC. Argumentan la protec-
cién ante la radiacion y la prevencion del cancer. Pe-
ro podria tener mas peso en la toma de decisiones la
disminucién de la mortalidad inmediata aunque fue-
ra mas coste-efectivo reducir la morbilidad a medio-
largo plazo. Se requeririan estudios prospectivos,
multicéntricos, con grupo control para establecer la
indicacién de la TC y la repeticién en el TCE-ACO.

Reversion de la anticoagulacion

Los urgencidlogos deberian obtener el grado de
ACO (INR) lo antes posible, e identificar a aquellos
pacientes tributarios de reversién urgente de la
ACO para frenar la progresién de la hemorragia y
detectar la urgencia de una hipotética cirugia. El
patron oro de la reversién ha sido, tradicionalmen-
te, la vitamina K y el PFC. Sin embargo, tardan ho-
ras en actuar y se podria sobrecargar de volumen
al paciente. El rFVlla es mas rapido, pero no ha de-
mostrado mayor eficacia y es mas caro®***. En
2011 se publicd una revisién cuyos resultados des-
aconsejaron la administracién de forma sistematica
en la HIC®. Las guias de la American Heart Associa-
tion (AHA) tampoco lo recomiendan. Actualmente
se propone como de “uso compasivo”?**. Cada
vez hay mas estudios que apoyan el uso de CCP
frente al PFC o al rFVlla, aunque algunos se basan
en muestras pequefias®. Estos agentes se preparan
y actlan mas rapidamente y tienen mayor eficacia.
Debido a que el CCP y el PFC contienen factores II,
VII, IX'y X, y el primero corrige mas rapidamente el
INR y aflade poco volumen, se asocia a mejores re-
sultados y mas duraderos si se afiade vitamina K.
También presenta riesgo trombético, pero es mas
barato que el rFVlla. La decision de iniciar la rever-
siébn parece mas evidente cuando se detecta HIC
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(AVK)

TCE EN ANTICOAGULADO

Triaje inmediato

Mecanismode lesion (Cerrado/Penetrante; Alta/Baja velocidad)
Presencia sintomas/Signos de alarma

Factores de riesgo asociados

Lesiones sistémicas asociadas

Estabilidad hemodinamica

Medidas de neuroproteccién
Obtencién precoz muestras sanguineas

\

Completar

Antecedentes personales: Edad, Comorbilidad, Medicacion habitual
Intentar determinar factores de riesgo de HiC (1)
Sintomas de intoxicacién actual

historia clinica

Vi

Pérdida de consciencia/Recuperacion de consciencia
Sintomas: Cefalea, Amnesia, Vémitos, Convulsiones
Exploracion neuroldgica: ECG, Pupilas, Focalidad

(<1 HORA)

—

TC CRANEO PRECOZ

Vi

NORMAL

<35 3,5-4,5 4,5-10 >10
— Omitir siguiente dosis | — Omitir siguiente dosis [ — Suspender ACO | — Suspender ACO
— Valorar riesgo/ - FR. HiC ?‘I) -VITK: 5MGLV. | -VITK: 10 MG LV.
beneficio (2) VITK: 5 MG L.V. - FR. HiC (1) CONSULTAR
HEMATOLOGO: PFC 10 mL/kg

. — OBSERVACION 24 HORAS )
— TC CRANEO PREVIO AL ALTA (ANTES SI DETERIORO NEUROLOGICO
o empeora ECG = 2)
— MONITORIZAR INR (8 HORAS)

PATOLOGIA (HIC)

v

— SUSPENDER ANTICOAGULACION ORAL

— MONITORIZAR INR (OBJETIVO INR < 1.5)

~ CONSULTAR ACTITUD NEUROQUIRURGICA
— ADMINISTRAR VIT K: 10 MG LV.

— ADMINISTRAR CCP (3) (ajustar DOSIS)

(e | (oo ]
[ v al
CCP: 30 UI/Kg | INR 1,5-2,5 | | INR 2,5-3,5 | | INR > 3,6 |

| CCP: 15 Ul/Kg || CCP: 25 Ul/Kg || CCP: 30 Ul/Kg |

EVOLUCION CLINICA
VALORAR S| PRECISA
NUEVA DOSIS (4)
INGRESO HOSPITALARIO

Figura 2. Protocolo de manejo del traumatismo craneoencefélico en paciente anticoagulado. TCE: traumatismo craneoencefalico; AVK:
farmacos antivitamina K; TC: tomografia computarizada; ECG: Escala de coma Glasgow; INR: International Normalized Ratio; HIC: hemorra-
gia intracraneal; VIT K: vitamina K; PFC: Plasma fresco congelado; CCP: Complejo protrombinico; rFVila: factor VIl recombinante activado.
(1) Factores de riesgo (FR) de HIC: edad > 65 afios, hemorragia mayor en < 4 semanas previas, cirugia mayor en < 2 semanas previas,
trombopenia < 70.000 mm?, hepatopatia conocida, antiagregaciéon concomitante. (2) Sin HIC actual, valorar FR HIC vs riesgo trombético
(ej.: prétesis valvular como causa del tratamiento anticoagulante oral) si se quiere revertir INR terapéuticos (< 3,5). (3) En caso de no dispo-
ner del CCP, se podria administrar PFC 10-20 mL/Kg, o como Ultimo recurso considerar administracién de rFVlla. (4) Tiempo medio de re-
version con CCP 10-15 minutos. Se puede administrar nuevas dosis, incluso intraoperatoria, si no se consigue el control del sangrado. El
actual protocolo no sustituye la toma de decisiones y la utilizacién juiciosa de los recursos diagnésticos y terapéuticos disponibles.

en el estudio radiolégico. Pero no queda claro si se
debe revertir si el paciente no presenta lesiones.

Recientemente se han comercializado nuevos
anticoagulantes orales, que no precisan monitoriza-
cién del grado de ACO y su vida media es corta.
Pueden representar un nuevo desafio para el mane-
jo en urgencias de estos pacientes con riesgo he-
morragico. Se requieren estudios mas amplios para
poder seleccionar qué pacientes y coémo se debe
implementar la reversion.

Protocolos

La necesidad de identificaciéon precoz de pacien-
tes con TCE leve con riesgo de desarrollar HIC, de
un manejo adecuado de la hemostasia, de la rever-
sion de la ACO répida pero segura, la observacién
neurolégica y monitorizacién con TC cerebral du-
rante las primeras 24 horas en los pacientes con

TCE leve-moderado y el disefio de algoritmos para
la mejor toma de decisiones, constituyen algunos
aspectos de reciente revision®. Las Guias ltalianas
son las mas utilizadas en nuestro entorno?. Confor-
man un buen punto de partida, definen unos facto-
res de riesgo y establecen varios grupos, pero no
proporcionan indicadores clinicos de HIC en fase
asintomatica ni definen el agente terapéutico y la
dosis idonea. Las guias de la European Federation of
Neurological Socities (DFNS) las respaldan®. El Proto-
colo Cumadina tampoco delimita claramente si esta
indicado revertir la ACO en pacientes con INR su-
praterapéutico, asintomaticos y sin hallazgos radio-
|6gicos. Proponen el abordaje multidisciplinar con
estrecha colaboracién entre los diferentes servicios
potencialmente implicados. Analizan una muestra
relativamente pequefia y no mencionan el CCP*.

La revisiéon que realizaron McMilliam et al. en
2009 apoyaron este protocolo®. Leiblich et al. revisa-
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ron la evidencia existente para el manejo 6ptimo de
pacientes con TCE-ACO. Sefialaron que se necesitari-
an estudios prospectivos a gran escala para determi-
nar el riesgo de hemorragia después de un TCE leve
y la correcta indicacién de TC y observacion clinica, y
para la reversion de la ACO en casos de HIC y en ca-
sos asintomaticos con INR alto®'. El algoritmo publica-
do por Garcia-Erce no incluye el trigje y valoracién
médica precoz, la urgencia de la medicion del INR,
no analiza la indicacién y repeticién de TC craneal y
la necesidad de interconsultas con especialistas®.

La propuesta de manejo que presentaron recien-
temente Bartolomé-Navarro et al. analiz6 la reversion
de la ACO y tampoco abordé los aspectos menciona-
dos®. Desde hace afios hemos utilizado las Guias Ita-
lianas en nuestro servicio con algunas modificaciones,
teniendo en cuenta ademas el Protocolo Cumadina.
Recientemente se han publicado tres guias clinicas:
una francesa, una americana y una australiana®=.
Proponen cémo se debe manejar la hemostasia en
pacientes con un INR supraterapéutico, pero discre-
pan en cuanto al uso rutinario de vitamina K en estos
casos. Ademas, en pacientes que sufren hemorragia
no vital, las dos primeras no dejan claro qué dosis de
CCP debe administrarse. La guia australiana si aporta
una estratificacion de dosis atendiendo al INR inicial y
al INR objetivo. Con el objeto de poder atender de
forma eficaz y segura todas las situaciones clinicas po-
sibles, hemos desarrollado una propuesta de actua-
cién en urgencias con un enfoque multidisciplinar en
pacientes anticoagulados que han sufrido o se sospe-
cha que han sufrido TCE (Figura 2).
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Approaches to emergency management of head injury in patients on anticoagulant therapy:

a review and a care protocol

Hidalgo Natera A, Salido Mota M

This review attempts to address controversial issues in the emergency management of minor to moderately severe head
injuries in patients on anticoagulant therapy, a group not usually discussed in clinical guidelines. We pose questions that
have not been fully answered regarding the care of asymptomatic patients. We also propose an evidence-based care
protocol encompassing early detection of intracranial hemorrhage (ICH) and the timing of reversal of anticoagulant
therapy to reduce complications and mortality. PubMed and the Cochrane Library were searched using a free-text strategy
for the terms brain injuries, coumarin, or craniocerebral trauma. The end date for the search was June 2013. The articles
included had varied designs and results: 11 found an association between head injury in patients on anticoagulants and
risk of ICH whereas 3 found no association; 13 linked anticoagulants in head injury patients to increased mortality whereas
3 did not; 11 supported use of emergency computed tomography (CT) whereas 2 did not; and 8 favored use of follow-up
CT whereas 13 did not. Most proposed reversal of anticoagulation to treat ICH. We found no definitive, multidisciplinary,
consensus-based care protocol in the literature. We concluded that the combination of head injury, advanced age, and
anticoagulation has potentially serious consequences. The consensus regarding use of CT to guide the emergency
management of head injury in anticoagulated patients is stronger than for the use of CT for follow-up. Reversal of
anticoagulant therapy seems to be more appropriate when ICH is detected. There is growing support for the use of
prothrombin complex rather than fresh frozen plasma or recombinant activated factor VII. Evidence for guiding the
management of head injury patients on therapeutic anticoagulation is limited. [Emergencias 2014;26:210-220]
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