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Introducción

El ácido tranexámico (TXA) forma parte de un gru-
po de fármacos denominados antihemorrágicos y antifi-
brinolíticos. Se ha utilizado para la prevención y trata-
miento de pérdidas hemáticas en adultos y niños 
mayores de un año, dado que inhibe la fibrinólisis1. El 
TXA es un análogo sintético de la lisina que bloquea la 
unión del plasminógeno a la fibrina y evita de esta ma-
nera que la plasmina se degrade a fibrina2.

Se denomina hemorragia a la pérdida aguda del volu-
men sanguíneo circulante. Una hemorragia puede desen-

cadenar un shock hemorrágico, entidad con mayor morbi-
mortalidad, secundaria a la falta de oxígeno celular al 
existir una carencia de perfusión tisular3. Algunas socieda-
des científicas, como el American College of Surgeons o el 
Task Force for Advanced Bleeding Care in Trauma, reco-
miendan el uso del TXA en el traumatismo grave, ya que 
se asocia a una reducción de su mortalidad4,5.

No existen definiciones estandarizadas acerca de lo que 
es un paciente traumatizado grave6, por lo que para descri-
birlo se utilizan diferentes escalas de gravedad o clasificacio-
nes. Las clasificaciones más utilizadas son la Clasificación 
Internacional de Enfermedades, con los códigos comprendi-
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dos entre el 800 y el 959.9, el Abbreviated Injury Score, el 
Injury Severity Score y el Revised Trauma Score6.

Según datos de la Organización Mundial de la Salud, 
el traumatismo grave tiene una mortalidad global del 
9%7 y es la principal causa de muerte en personas con 
edades inferiores a 46 años y la hemorragia es la compli-
cación más importante. En relación con el control hemo-
dinámico, varios estudios y sociedades científicas reco-
miendan la administración de TXA lo más rápidamente 
posible tras el traumatismo8. En la última década, el nú-
mero de manuscritos sobre esta temática se ha visto in-
crementado de manera exponencial.

El ensayo clínico Clinical Randomisation of an 
Antifibrinolytic in Significant Haemorrhage (CRASH-2)8 
mostró una reducción de la mortalidad con TXA en pa-
cientes con traumatismo grave. No obstante, este estudio 
multicéntrico, aunque realizado en una cohorte muy am-
plia, presentaba una gran heterogeneidad en la población 
incluida. El estudio TICH-29 también encontró que la ad-
ministración de TXA tenía efectos positivos sobre la reduc-
ción de la expansión del hematoma, los eventos adversos 
graves y la muerte prematura. Por otra parte, el estudio 
WOMAN10 mostró una reducción de la hemorragia pos-
parto, la principal causa de muerte materna. Por el con-
trario, ni el ensayo de Chakroun-Walha et al.11 ni el de 
Fakharian et al.12 mostraron ventajas en los resultados clí-

nicos estudiados, la mortalidad y la prevención del creci-
miento de la lesión hemorrágica, respectivamente.

Con base en lo expuesto, parece oportuno ampliar la 
investigación sobre el TXA para conocer la efectividad de su 
administración en el paciente con traumatismo grave aten-
dido en los servicios de urgencias y emergencias. El objeti-
vo del presente estudio fue evaluar el efecto sobre la morta-
lidad (O) de los pacientes con traumatismo (P) que 
recibieron ácido tranexámico intravenoso (I) frente a place-
bo (C) en el ámbito de los servicios de urgencias hospitala-
rios. Como objetivos secundarios se evaluaron la necesidad 
de transfusión de hemoderivados, la necesidad de neuroci-
rugía, el tiempo de estancia en la unidad de cuidados in-
tensivos, el estado funcional, los eventos tromboembólicos 
y el aumento del volumen de sangrado intracraneal.

Método

Se desarrolló una búsqueda sistemática en las bases 
de datos Medline, EMBASE, The Cochrane Libray, Web of 
Science y TheClinicalTrials.gov., búsqueda que incluyó el 
término “tranexamic acid” y sus sinónimos como térmi-
nos libres en título y resumen. La estrategia de búsqueda 
completa se detalla en la Tabla 1. La revisión sistemática 
se complementó con la revisión de las referencias de los 

Tabla 1. Estrategia de búsqueda utilizada para cada base de datos
Base de datos Estrategia de búsqueda

Medline (“tranexamic acid” [MeSH Terms] OR “AMCHA” [Title/Abstract] OR “trans-4-(Aminomethyl)cyclohexanecarboxylic Acid” [Title/
Abstract] OR “t-AMCHA” [Title/Abstract] OR “AMCA” [Title/Abstract] OR “Anvitoff” [Title/Abstract] OR “Cyklokapron” [Title/
Abstract] OR “Ugurol” [Title/Abstract] OR “KABI 2161” [Title/Abstract] OR “Spotof” [Title/Abstract] OR “Transamin” [Title/
Abstract] OR “Amchafibrin” [Title/Abstract] OR “Exacyl” [Title/Abstract])

Embase (“tranexamic acid”/exp OR “4 amino methylcyclohexane carboxylate”:tiab OR “4 aminomethylcyclohexanecarbonic acid”:tiab OR“4 
aminomethylcyclohexanecarboxylic acid”:tiab OR “Amca”:tiab OR “AMCHA”:tiab OR “Amchafibrin”:tiab OR “Amikapron”:tiab OR 
“aminomethyl cyclohexane carboxylic acid”:tiab OR “aminomethyl cyclohexanecarboxylic acid”:tiab OR “aminomethylcyclohexa-
ne carbonic acid”:tiab OR “aminomethylcyclohexane carboxylic acid”:tiab OR “aminomethylcyclohexanecarbonic acid”:tiab OR 
“aminomethylcyclohexanecarboxylic acid”:tiab OR “aminomethylcyclohexanocarboxylic acid”:tiab OR “aminomethylcyclohexanoic 
acid”:tiab OR “amstat”:tiab OR “anexan”:tiab OR “antivoff”:tiab OR “anvitoff”:tiab OR “caprilon”:tiab OR “cis 4 aminomethylcy-
clohexanecarboxylic acid”:tiab OR “cis aminomethyl cyclohexanecarboxylic acid”:tiab OR “cl 65336”:tiab OR “cl65336”:tiab OR 
“cyclocapron”:tiab OR “cyclokapron”:tiab OR “cyklocapron”:tiab OR “cyklokapron”:tiab OR “exacyl”:tiab OR “fibrinon”:tiab OR “fre-
nolyse”:tiab OR “hemostan”:tiab OR “hexacapron”:tiab OR “hexakapron”:tiab OR “kalnex”:tiab OR “lysteda”:tiab OR “micranex”:tiab 
OR “para aminomethylcyclohexane carboxylic acid”:tiab OR “rikaparin”:tiab OR “ronex”:tiab OR “theranex”:tiab OR “tramic”:tiab OR 
“tranex”:tiab OR “tranexam”:tiab OR “tranexanic acid”:tiab OR “tranexic”:tiab OR “trans 1 aminomethylcyclohexane 4 carboxylic 
acid”:tiab OR  “trans 4 (aminomethyl) cyclohexane 1 carboxylic acid”:tiab OR “trans 4 (aminomethyl) cyclohexane carbonic acid”:tiab 
OR “trans 4 (aminomethyl) cyclohexanecarboxylic acid”:tiab OR “trans 4 aminomethylcyclohexane 1 carboxylic acid”:tiab OR “trans 
4 aminomethylcyclohexane carboxylic acid”:tiab OR “trans 4 aminomethylcyclohexanecarboxylic acid”:tiab OR “trans achma”:tiab 
OR “trans amcha”:tiab OR “trans aminomethyl cyclohexane carboxylic acid”:tiab OR “trans aminomethylcyclohexane carboxylic aci-
d”:tiab OR “trans aminomethylcyclohexanecarboxylic acid”:tiab OR “transamin”:tiab OR “transaminomethylcyclohexane carboxylic 
acid”:tiab OR “transexamic acid”:tiab OR “traxamic”:tiab OR “trenaxin”:tiab OR “ugurol”:tiab)

Cochrane Library “tranexamic acid” OR “trans-4-(Aminomethyl)cyclohexanecarboxylic Acid”
Web of Science TS=(“tranexamic acid” OR “4 amino methylcyclohexane carboxylate” OR “4 aminomethylcyclohexanecarbonic acid” OR“4 amino-

methylcyclohexanecarboxylic acid” OR “Amca” OR “AMCHA” OR “Amchafibrin” OR “Amikapron” OR “aminomethyl cyclohexane 
carboxylic acid” OR “aminomethyl cyclohexanecarboxylic acid” OR “aminomethylcyclohexane carbonic acid” OR “aminome-
thylcyclohexane carboxylic acid” OR “aminomethylcyclohexanecarbonic acid” OR “aminomethylcyclohexanecarboxylic acid” OR 
“aminomethylcyclohexanocarboxylic acid” OR “aminomethylcyclohexanoic acid” OR “amstat” OR “anexan” OR “antivoff” OR 
“anvitoff” OR “caprilon” OR “cis 4 aminomethylcyclohexanecarboxylic acid” OR “cis aminomethyl cyclohexanecarboxylic acid” OR 
“cl 65336” OR “cl65336” OR “cyclocapron” OR “cyclokapron” OR “cyklocapron” OR “cyklokapron” OR “exacyl” OR “fibrinon” OR 
“frenolyse” OR “hemostan” OR “hexacapron” OR “hexakapron” OR “kalnex” OR “lysteda” OR “micranex” OR “para aminomethyl-
cyclohexane carboxylic acid” OR “rikaparin” OR “ronex” OR “theranex” OR “tramic” OR “tranex” OR “tranexam” OR “tranexanic 
acid” OR “tranexic” OR “trans 1 aminomethylcyclohexane 4 carboxylic acid” OR  “trans 4 (aminomethyl) cyclohexane 1 carboxylic 
acid” OR “trans 4 (aminomethyl) cyclohexane carbonic acid” OR “trans 4 (aminomethyl) cyclohexanecarboxylic acid” OR “trans 4 
aminomethylcyclohexane 1 carboxylic acid” OR “trans 4 aminomethylcyclohexane carboxylic acid” OR “trans 4 aminomethylcy-
clohexanecarboxylic acid” OR “trans achma” OR “trans amcha” OR “trans aminomethyl cyclohexane carboxylic acid” OR “trans 
aminomethylcyclohexane carboxylic acid” OR “trans aminomethylcyclohexanecarboxylic acid” OR “transamin” OR “transamino-
methylcyclohexane carboxylic acid” OR “transexamic acid” OR “traxamic” OR “trenaxin” OR “ugurol”)
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ensayos seleccionados (guías de práctica clínica, otros 
metanálisis y revisiones narrativas que abordaran la te-
mática). A su vez, la revisión fue realizada siguiendo la 
declaración Preferred Reporting Items for Systematic 
Reviews and Meta-Analyses (PRISMA)13. El protocolo de 
la misma y metanálisis fue registrado en PROSPERO14 
con el número de registro CRD42018095859.

Se incluyeron los estudios que cumplían los siguien-
tes criterios: i) ensayos clínicos aleatorizados y no aleato-
rizados; ii) publicados entre el 1/1/2008 y el 1/8/2018; 
iii) en los que se estudiarán pacientes que sufren un trau-
matismo en el momento de la intervención; iv) interven-
ción consistente en la administración de TXA; v) que 
evaluarán la mortalidad o el estado funcional entre sus 
variables de resultado; y vi) que se realizara en el ámbito 
de los servicios de urgencias hospitalarios. La búsqueda 
se limitó a artículos publicados en inglés o español. Se 
excluyeron aquellos artículos que no cumplían alguno de 
estos criterios indicados previamente.

Dos investigadores (PJLS y IMC) evaluaron indepen-
dientemente todas las referencias identificadas en la 
búsqueda. En primer lugar, se hizo el cribado según el 
título y el resumen. A continuación, los artículos que 
cumplían los criterios de inclusión en esta primera fase 
fueron leídos a texto completo para determinar su in-
clusión final. En caso de discrepancia entre los dos se 
consultó a un tercero (MARB).

Se valoró la calidad de la evidencia mediante la he-
rramienta Grading of Recommendations Assessment, 
Development and Evaluation (GRADE)15, clasificando la 
calidad de la evidencia en muy baja, baja, moderada o 
alta, mediante la evaluación del riesgo de sesgo, impre-
cisión, direccionalidad, inconsistencia y la sospecha de 
sesgo de publicación. Por su parte, el riesgo de sesgo 
se evaluó mediante la herramienta de evaluación del 
riesgo de sesgo de Cochrane16,17, herramienta que eva-
lúa el sesgo de selección, el sesgo de rendimiento, el 
sesgo de desgaste, el sesgo de informe y otros sesgos; 
para ello se realizó un gráfico embudo (funnel plot) con 
el software Cochrane Review Manager (RevMan) 5.3. 
de Cochrane. La operación fue realizada y revisada por 
dos miembros del grupo de investigación.

Los datos se recogieron en un formulario creado por 
los autores a partir de la estrategia PICO (Población, 
Intervención, Comparador, Resultados). La información 
extraída fue: las características clínicas de los participan-
tes, las características de la intervención (administración 
de TXA vs placebo) y los resultados más destacables de 
la intervención: mortalidad, estado funcional, necesidad 
de neurocirugía, necesidad de transfusión de hemoderi-
vados, eventos tromboembólicos, estancia en la unidad 
de cuidados intensivos (UCI) y aumento del volumen 
de sangrado intracraneal.

Para el análisis cuantitativo se realizó un metanálisis 
con el método de Mantel-Hansen de efectos aleatorios 
con un 95% de intervalo de confianza para las variables 
dicotómicas, mientras que para las variables continuas se 
utilizó el método de la varianza inversa de efectos aleato-
rios. La heterogeneidad estadística fue evaluada con el 
estadístico I2. El corte de I2 # 25%, I2 con 26-50% e 

I2 > 50% fue usado para definir homogeneidad baja, mo-
derada y estadísticamente significativa, respectivamen-
te13. El sesgo de publicación fue evaluado usando funnel 
plots. Se realizó un análisis de sensibilidad para los resul-
tados del metanálisis, en los que se incluyeron más de 
dos estudios, para así determinar el efecto de cada uno 
de los ensayos en los resultados obtenidos. Además, se 
realizó un análisis por subgrupos considerando las pato-
logías de inclusión del estudio CRASH-2 (traumatismo 
craneoencefálico [TCE] y politraumatismo). Los análisis se 
realizaron con el software RevMan, versión 5.3.5.

Resultados

Características de los estudios incluidos

Se identificaron 15.800 referencias, de las que se eli-
minaron 4.964 duplicadas. Se analizaron los títulos y re-
súmenes de 10.836 referencias, no cumpliendo los crite-
rios de inclusión 10.800. Finalmente fueron analizados a 
texto completo 36 estudios, de los cuales se eliminaron 
31 por las siguientes razones: 18 por presentar diferente 
población de estudio (2 estudios en hemorragia digesti-
va, uno en hematuria, 5 en hemorragia cerebral no trau-
mática, 4 en hemorragia posparto, 2 por ser población 
pediátrica y 4 por incluir patología maxilofacial no trau-
mática), 11 por la metodología de estudio (8 estudios de 
tipo observacional, 2 informes de evaluación de tecnolo-
gía sanitaria y un protocolo de estudio) y 2 por diferente 
tipo de intervención (uso de TXA tópico) (Figura 1).

Cinco ensayos clínicos8,11,12,18,19 aleatorizados cum-
plieron los criterios de inclusión para su análisis cualita-

Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA del proceso de selección 
de estudios.
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tivo y con 4 de ellos8,11,12,18 se realizó un análisis cuanti-
tativo (metanálisis). La revisión realizada muestra una 
tendencia al alza en el número de publicaciones sobre 
la temática en los últimos años. Se observa una ligera 
heterogeneidad en relación con las patologías traumáti-
cas analizadas, ya que 3 de los ensayos11,12,18 incluían 
pacientes en los que la principal afección era el TCE, 
mientras que en uno de ellos se incluyeron pacientes 
con traumatismo grave en general8.

El rango de pacientes incluidos en los estudios analiza-
dos va de 80 a 20.127, siendo en total 20.777 pacientes, 
de los cuales 10.390 fueron aleatorizados en el grupo de 
intervención (TXA) y 10.387 en el grupo placebo. La edad 
de los pacientes osciló entre los 15 y los 64 años de media.

En términos generales, y en lo que a la edad se refie-
re, las poblaciones incluidas en los estudios fueron ho-
mogéneas: dos estudios12,18 reclutaron pacientes mayores 
de 15 años con TCE aislado y pacientes con traumatismo 
grave cuyo principal problema fue el TCE atendido en las 
primeras 8 horas. Otro11 incluyó solo pacientes de 18 
años o más con TCE y sangrado intracraneal, atendidos 
antes de las 24 horas en el centro de estudio. Un cuarto 
trabajo8 estudió pacientes adultos con traumatismos y 
signos de hemorragia significativa o riesgo potencial de 
desarrollarla, atendidos en las primeras 8 horas. Por últi-
mo, un quinto estudio19 incluyó pacientes mayores de 
15 años con TCE, atendidos en las primeras dos horas, y 
que presentaban hemorragia intracraneal menor de 30 
ml, es decir, aquellos que en principio tenían un mejor 
pronóstico. Este último estudio no evaluaba el efecto del 
TXA sobre la mortalidad ni el estado funcional, sino la 
extensión de la hemorragia intracraneal a las 48 horas 
del ingreso en el hospital, motivo por el cual no se inclu-
yó en el análisis cuantitativo. En ninguno de los estudios 
mencionados se incluyeron pacientes embarazadas, con 
fallo renal o creatinina sérica mayor de 2 mg/dl, ni pa-
cientes con coagulopatías conocidas.

Por su parte, existió una gran homogeneidad en la 
intervención realizada en todos los estudios analizados, 
ya que en todos se administró 1 g de TXA como dosis 
de carga diluida en 100 ml de suero salino fisiológico al 
0,9%, seguida de una dosis de mantenimiento de 1 g 
de TXA diluido en suero salino fisiológico al 0,9% a pa-
sar en las siguientes 8 horas.

Las características de los estudios analizados han 
sido resumidas en la Tabla 2. La evaluación del riesgo 
de sesgo mostró un riesgo de sesgo bajo (Figuras 2 y 
3) y la calidad de la evidencia fue considerada como 
moderada (Tabla 3).

Mortalidad

Cuatro estudios8,11,12,18 evaluaron la mortalidad, inclu-
yendo 20.694 pacientes, de los cuales 3.156 fallecieron 
(1.504 pacientes del grupo intervención y 1.652 del gru-
po control). Considerando toda la población, sin subgru-
pos, los resultados del metanálisis mostraron una reduc-
ción de la mortalidad en los pacientes en los que se 
administraba TXA del 11% (odds ratio [OR] 0,89; interva-
lo de confianza del 95% [IC 95%] 0,83-0,96; p = 0,004; 

I2 = 0%) (Figura 4). El análisis de sensibilidad se muestra 
en la Tabla 4, y el de sesgo de publicación en la Figura 
5. En relación con el análisis por subgrupos, no se en-
contró significación estadística para el subgrupo de TCE 
(p = 0,32), aunque sí hubo significación estadística para 
el subgrupo de politraumatismo (p = 0,006).

Estado funcional

El estado funcional de los pacientes fue medido me-
diante la Glasgow Outcome Scale (GOS)20 en 3 de los 
estudios11,12,18; mientras que en un cuarto8 se midió me-
diante la 5-point Oxford Handicap Scale21. En el meta-
nálisis se incluyó el estado funcional en un rango 2-4 
de GOS. Ciento tres pacientes se encontraban en ese 
rango de afectación (40 pacientes en el grupo interven-
ción y 63 en el grupo control).

Figura 3. Resumen del riesgo de sesgo para los estudios in-
cluidos en el metanálisis.

Figura 2. Gráfico de riesgo de sesgo para los estudios inclui-
dos en el metanálisis.
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Los resultados del metanálisis mostraron un efecto 
protector en el grupo de pacientes en los que se adminis-
tró TXA al reducirse en un 40% el estado funcional desfa-
vorable (OR 0,60; IC 95% 0,39-0,94; p = 0,02; I2 = 0%) 
(Figura 4). La Tabla 4 presenta el análisis de sensibilidad y 
el sesgo de publicación se puede observar en la Figura 5.

Necesidad de neurocirugía

Del total de pacientes estudiados, a 2.162 se les rea-
lizó neurocirugía (1.074 fueron tratados con TXA y 
1.088 con placebo). El metanálisis general realizado no 
mostró diferencias significativas en cuanto a esta necesi-
dad (OR 1,00; IC 95% 0,75-1,33; p = 0,98; I2 = 17%) 
(Figura 4). El análisis de sensibilidad y el sesgo de publi-
cación se muestran en la Tabla 4 y la Figura 5, respecti-
vamente. En el análisis por subgrupos no se encontra-
ron diferencias significativas ni para el TCE (p = 0,93) ni 
para el politraumatismo (p = 0,48).

Necesidad de transfusión de hemoderivados

Solo 2 estudios8,18 evaluaron la necesidad de transfu-
sión de productos hemoderivados. Se trasfundieron 
10.291 pacientes (5.098 pacientes del grupo interven-
ción y 5.193 del grupo control). En el metanálisis reali-
zado se observa una ligera reducción del 4% de la ne-
cesidad de transfusión de hemoderivados en el grupo 
de pacientes tratados con TXA, si bien la diferencia no 
fue estadísticamente significativa (OR 0,96; IC 95% 
0,91-1,02; p = 0,20; I2 = 0%) (Figura 4).

Eventos tromboembólicos

Tres estudios8,11,18 evaluaron los eventos tromboem-
bólicos. En total, 391 pacientes desarrollaron algún tipo 
de evento tromboembólico (infarto de miocardio, ictus, 
tromboembolismo pulmonar y trombosis venosa pro-
funda): 182 pacientes del grupo experimental y 209 del 
grupo control. No se encontraron diferencias estadísti-
camente significativas (OR 1,05; IC 95% 0,36-3,05; 
p = 0,93; I2 = 66%) (Figura 4). El análisis de sensibili-
dad se muestra en la Tabla 4, mientras que el sesgo de 
publicación se presenta en la Figura 5.

Estancia en UCI

Solo 2 estudios11,12 evaluaron el tiempo de estancia 
en la unidad de cuidados intensivos, concretamente en 
418 pacientes (216 del grupo intervención y 202 del 
grupo control). En el metanálisis se observó que los pa-
cientes en los que se administró TXA tuvieron estancias 
2,55 días de media más largas (diferencia de medias 
2,55; IC 95% 0,04-5,06; p = 0,05; I2 = 0%] (Figura 4).

Aumento del volumen de sangrado intracraneal

Dos estudios12,19 evaluaron el aumento del volumen 
del sangrado intracraneal antes y después de adminis-
trar el TXA o el placebo. En concreto, en 467 pacientes Ta
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(234 del grupo con TXA y 233 del grupo placebo). En 
los pacientes en los que se administraba TXA, se obser-
vó en ambos estudios un descenso en el número de 
pacientes que desarrollaban un aumento del volumen 
de la hemorragia intracraneal y un descenso en el volu-
men y la progresión del propio sangrado.

Discusión

El principal hallazgo de nuestro trabajo es la reduc-
ción de la mortalidad observada en los pacientes con 
traumatismo grave tratados con TXA, así como su me-
jor estado funcional.

Estos resultados vienen a ser coincidentes con la re-
visión sistemática de Gayet-Ageron et al.22, estudio que 
abarcaba ensayos clínicos con todo tipo de hemorragias 
graves, no solo por traumatismos. Lo mismo sucede 
con la de Poole et al.23, que también refrenda la reduc-
ción de la mortalidad de los pacientes traumatizados 
tratados con TXA. Otras 2 revisiones Cochrane24,25 que 
analizaron el uso de los antifibrinolíticos, incluido el 
TXA, en lesiones traumáticas agudas, concluyen que 
existe una reducción de la mortalidad, una mejoría en 
el estado funcional, así como una reducción del sangra-
do intracraneal. A su vez, Zehtabchi et al.26 también 
concluyeron que los pacientes con TCE tratados con 
TXA mejoraban en cuanto a la progresión del sangrado 
intracraneal. Por último, Clebone27, que llevó a cabo un 
estudio en el que los sujetos eran población pediátrica, 
concluyó en la misma línea que el TXA puede disminuir 

la lesión hemorrágica cerebral de origen traumático. El 
conjunto de revisiones mencionadas24-27 concluye que el 
TXA es un fármaco seguro en cuanto a la aparición de 
eventos tromboembólicos. Por otra parte, en lo que a 
la hemorragia intracerebral aguda se refiere, Sprigg et 
al.9 mostraron que existía una reducción de la expan-
sión del hematoma, aunque no a largo plazo.

Así mismo, los estudios de Caballero y Miranda30 y 
Neeki et al.28 muestran que la administración de TXA en 
los pacientes traumáticos en la fase prehospitalaria re-
duce la necesidad de transfusión de hemoderivados y la 

Figura 4. Resultados clínicos en función de la administración de ácido tranexámico o placebo.

Mortalidad

Necesidad de neurocirugía

Eventos tromboembólicos

Estado funcional (Glasgow Outcome Scale)

Necesidad de transfusión de hemoderivados

Días de estancia en unidad de cuidados intensivos

Tabla 4. Análisis de sensibilidad
Variable Estudio OR IC 95%
Mortalidad Chakroun-Walha et al. 0,89 0,82-0,96

CRASH-2 0,96 0,59-1,58
Fakharian et al. 0,89 0,83-0,96
Yutthakasemsunt et al. 0,90 0,83-0,97
Global 0,89 0,83-0,96

Estado funcional Chakroun-Walha et al. 0,67 0,39-1,14
Fakharian et al. 0,61 0,37-1,00
Yutthakasemsunt et al. 0,52 0,28-0,95
Global 0,60 0,39-0,94

Necesidad de 
neurocirugía

Chakroun-Walha et al. 0,93 0,55-1,57
CRASH-2 1,08 0,45-2,60
Fakharian et al. 1,05 0,78-1,41
Yutthakasemsunt et al. 0,98 0,90-1,07
Global 1,00 0,75-1,33

Eventos 
tromboembólicos

Chakroun-Walha et al. 0,64 0,18-2,25
CRASH-2 0,84 0,05-15,42
Yutthakasemsunt et al. 1,33 0,43-4,10
Global 1,05 0,36-3,05

IC 95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds ratio.
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gravedad del traumatismo. En esta misma línea se ex-
presan otros autores, que sugieren que la administra-
ción de TXA podría ser segura en el entorno prehospi-
talario, consiguiendo disminuir la administración 
sanguínea en casos de shock hemorrágico por evento 
traumático28, así como disminuir la mortalidad precoz y 
el riego de eventos tromboembólicos29. Otro aspecto a 
considerar en la utilización del TXA en el paciente trau-
mático es su efecto en la prevención del crecimiento 
masivo de la hemorragia12.

Entre los ensayos clínicos que hemos analizado se 
encuentra el CRASH-28, publicado en 2010, considera-
do el ensayo clínico más relevante que se haya realiza-
do en pacientes con traumatismo grave, demostrando 
que la administración temprana del TXA disminuye las 
tasas de mortalidad. Con base en el CRASH-28, la déci-
ma edición del Advanced Trauma Life Support, que se 
encarga de orientar la actuación ante un paciente trau-
mático, recomienda la administración del TXA en las 3 
primeras horas tras el acontecimiento adverso4.

No obstante, a pesar de su relevancia clínica y social, 
algunos autores han destacado fallos metodológicos en 
el desarrollo del CRASH-28, así como una carencia en la 
efectiva aplicación de los resultados en la práctica de la 
clínica diaria en pacientes con traumatismos30,31. Así, los 
autores del estudio CRASH-28 refieren un posible sesgo 
de selección, ya que el criterio de incluir o no a un pa-
ciente en la aleatorización dependía del criterio del médi-
co responsable de este. De hecho, actualmente se está 
realizando el estudio CRASH-332, que controla los sesgos 
metodológicos. Por otro lado, la poca cantidad de pa-
cientes incluidos en el resto de los estudios del metanáli-
sis nos puede hacer pensar en la posible existencia de 
sesgos en los resultados. Por ello, a fin de facilitar la in-
terpretación de los resultados obtenidos, hemos realiza-
do un análisis de sensibilidad y de subgrupos.

En contraposición a lo expuesto se encuentra el ensa-
yo de Chakroun-Walha et al.11, realizado en 180 pacientes 
(53% recibieron TXA), que no mostró que se obtuviera un 

beneficio con TXA en términos de mortalidad y necesidad 
de transfusión o cirugía. Además, describieron una tasa 
más alta de embolia pulmonar en el grupo tratado. 
También el ensayo clínico realizado por Fakharian et al.12 
señala, entre sus conclusiones, que la administración de 
una dosis corta de TXA no conduce a una prevención sig-
nificativa del crecimiento de la lesión hemorrágica pos-
traumática ni a la mejoría de los resultados clínicos.

Según nuestro conocimiento, solo existe una revi-
sión sistemática y un metanálisis de ensayos clínicos 
que aborden el uso del TXA en pacientes traumatizados 
en el ámbito de los servicios de urgencias hospitala-
rios26. En dicha revisión sistemática y metanálisis, en el 
que se incluyen 2 de los estudios que hemos analizado 
en nuestra revisión sistemática8,18, se concluye que el 
TXA disminuye la progresión de la hemorragia intracra-
neal, pero no encuentra diferencias significativas en el 
resto de los desenlaces clínicos.

Como complemento relevante a lo expuesto, cree-
mos que puede ser de interés tener en cuenta, en todas 
las variables de desenlace, la influencia de una variable 
confusora importante como es la gravedad del trauma-
tismo, ya sea con escalas fisiológicas, como el Trauma 
Score Revised33, o anatómicas, como el Injury Severity 
Score34, que den una visión del estado del paciente y su 
pronóstico previo a la administración del TXA o del pla-
cebo. Así mismo, y tal y como indica Moore et al.35, se 
considera que para obtener datos más objetivos sobre 
el control hemorrágico y el estado fibrinolítico de los 
pacientes, en próximos estudios sería necesario recoger 
datos del estado de coagulación de los pacientes pre y 
postadministración de TXA.

Nuestra investigación presenta algunas limitaciones, 
como el reducido número de estudios incluidos. No obs-
tante, estos han sido ensayos clínicos, lo cual es una fortale-
za. Llevarlos a cabo supone un gran reto en el ámbito de 
urgencias y emergencias debido a la dificultad en el cega-
miento y aleatorización, hecho que determina el reducido 
número de ensayos existentes. Si bien el mayor número de 

Figura 5. Evaluación del sesgo de publicación. Funnel plots para cada variable clínica.
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pacientes lo ha proporcionado el estudio CRASH-28, el con-
junto de sujetos que en los 4 ensayos recibieron TXA fue 
10.390, una muestra importante. Por otro lado, el hecho 
de combinar datos de múltiples ensayos clínicos, entre los 
cuales pudiera haber diferencias en cuanto a los criterios 
diagnósticos o la edad de la población, limita la potencia 
de los resultados. No obstante, como fortaleza hacemos 
hincapié en que se ha proporcionado un análisis de sensibi-
lidad en todas las variables clínicas, y por subgrupos en las 
2 variables más representativas del estudio CRASH-2, permi-
tiendo disminuir la incertidumbre estadística de cada ensa-
yo sobre el resultado.

En conclusión, el TXA disminuye la mortalidad de los 
pacientes con traumatismo grave y mejora el estado fun-
cional de los mismos. La persistencia en los resultados ob-
tenidos en las diferentes revisiones y metanálisis sobre los 
efectos beneficiosos del TXA, así como el enfoque propor-
cionado en el presente metanálisis, pueden permitir con-
trolar la incertidumbre clínica y favorecer la realización de 
más ensayos clínicos en el entorno de urgencias y emer-
gencias, a fin de evidenciar y utilizar el TXA de una forma 
preventiva. No obstante, y al igual que se indica en la lite-
ratura revisada de modo reiterado, se considera necesario 
seguir realizando investigación para afianzar la evidencia 
en cuanto a la eficacia y la seguridad del TXA.
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