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RESUMEN

INTRODUCCION. La hemorragia critica sigue siendo una de las principales causas de
muerte en traumatismos civiles y de combate, por lo que es de vital importancia la apariciéon de
nuevos agentes hemostaticos que logren un control del sangrado. El chitosan es un polisacarido

muy prometedor con propiedades hemostaticas, antimicrobianas y no citotdxico.

OBIJETIVO. Determinar la validez del chitosan en el control de hemorragias externas

masivas.

METODOLOGIA. Revisidn bibliografica narrativa desarrollada entre noviembre de 2021
y mayo de 2022. Las bases de datos consultadas fueron Pubmed, Cinhal, Scopus y Dialnet,

ademas se consultaron varios libros, obteniendo un total de 31 referencias.

RESULTADOS. Una valoracion inicial basada en la secuencia “XABCDE” seguida por una
valoracion secundaria es esencial para el manejo del paciente con hemorragia exanguinante.
Existen numerosas presentaciones diferentes de productos con chitosan, se usara una u otra en

funcién de las caracteristicas de la herida.

CONCLUSIONES. A pesar de que el CS resulta util en el control del sangrado, no existe

evidencia cientifica suficiente, por lo que es imprescindible que se continle investigando.

PALABRAS CLAVE: hemorragia, hemostasia, chitosan, enfermeria.

ABSTRACT

INTRODUCTION. Critic hemorrhage is still being one of the leading causes of death in
civilian and combat trauma, so it is of vital importance the search of new hemostatic agents to
control bleeding. Chitosan is a highly promising polysaccharide with hemostatic, antimicrobial

and non-cytotoxic properties.
OBJECTIVE. To determine the validity of chitosan in severe massive hemorrhage control.

METHODS. Narrative bibliographic review developed between November 2021 and May
2022. The data bases consulted were Pubmed, Cinhal, Scopus and Dialnet, plus several books,

obtaining 31 references.

RESULTS. An initial assessment based in “XABCDE” sequence followed by a secondary
assessment is essential in the exsanguinating hemorrhage management. There are many

different presentations of chitosan products,

CONCLUSIONS. Although chitosan is useful in bleeding control, there is not enough

scientific evidence, so it is indispensable to continue investigating.

KEYWORDS: hemorrhage, hemostasis, chitosan, nursing.
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1. Introduccion

1.1. Hemorragia critica

Se denomina hemorragia critica cualquier pérdida excesiva de sangre que comprometa
la vida del paciente, siendo esta la principal causa de muerte evitable en las primeras horas de
atencion al paciente con trauma grave. Se estima que hasta un 50% de las muertes que se
producen en las 24 primeras horas tras el traumatismo son consecuencia de la hemorragia®.

La hemorragia representa la segunda causa de muerte en traumatismos civiles y la principal en
traumatismos de combate?, por lo que es de vital importancia desarrollar dispositivos que
permitan frenar el sangrado de manera eficaz.

1.2. Agentes hemostaticos

En las Ultimas décadas, se ha producido un auge en el uso, pero sobre todo en el estudio
de diversos agentes hemostaticos, aunque se ha demostrado que la mayoria son ineficaces en
el control del sangrado severo, ademas de ser demasiado costosos o no biocompatibles3.

Para que un agente hemostdtico sea considerado ideal en el control de hemorragias
prehospitalarias debe cumplir una serie de caracteristicas?:

1. Control radpido y efectivo del sangrado en 2 minutos, incluso al aplicarlo
directamente sobre una gran cantidad de sangre ya extravasada.
Duracién de la hemostasia durante horas.
Residuos biodegradables o sin residuo.
De facil uso, pudiendo ser usado por personas sin una capacitacion especifica ni
material adicional.

5. Bajo costo, con facilidad de fabricacién y esterilizacién.
Vida util de mas de 2 afios, en condiciones extremas inclusive.

7. Biocompatible, sin complicaciones tromboembdlicas o efectos adversos en la
cicatrizacion.

1.3. Chitosan
1.3.1 Qué es

El chitosan (CS), también llamado quitosano, es un polisacarido lineal derivado de la
quitina por desacetilacion parcial, encontrada en el medio natural, concretamente en el
exoesqueleto de algunos crustdceos como camarones, cangrejos y gambas, en determinados
insectos, cefalépodos y en ciertos hongos®*. Este elemento cuenta con numerosas propiedades,
que son directamente proporcionales al grado de desacetilacién, peso molecular y
polidispersidad*, entre las que destacan la biocompatibilidad, biodegradabilidad, la abundancia
del mismo, su actividad antimicrobiana y sus propiedades hemostaticas. A pesar de ello,
también presenta debilidades tales como la falta de elasticidad y propiedades mecanicas
deficientes®.



La principal diferencia entre otros agentes hemostaticos y el CS es que este desencadena la
coagulacidén sin activacién de la via intrinseca, lo que se traduce en un mecanismo hemostatico
independiente de la cascada de coagulacion clasica3.

El CS despierta especial interés en el campo de la hemostasia gracias a su mecanismo de accién,
a través del cual sus grupos amino cargados positivamente interactian con las membranas
celulares de los eritrocitos, que presentan carga negativa. Esto deriva en una adhesién de
glébulos rojos (GR), adsorcion de fibrindgeno y activacion plaquetaria?.

Ademas, la interaccion electrostatica que se da entre sus grupos protonados NHs+ y la carga
negativa de las membranas celulares de los microorganismos confieren a este material una
ventajosa actividad antimicrobiana®.

Uno de los temas mas controversiales que presenta el CS son los residuos que quedan tras su
aplicacién, aunque estudios muestran que el CS se degrada rdpidamente in vivo, obteniendo D-
glucosamina soluble en agua, que es inocua y biodegradable para el cuerpo humano, por lo que
los restos depositados en la herida no deberian suponer un problema’.

1.3.2 Mecanismos hemostaticos

El proceso de cicatrizacidn de una herida se divide en distintas etapas, comenzando por
la denominada hemostasia. A lo largo de la fase de hemostasia, la herida desencadena una
vasoconstriccion refleja y se forman tapones de plaquetas mediante la agregacidn plaquetaria.
En este momento se activa la cascada de coagulacion para conseguir formar redes de fibrina,
donde quedaran aglomerados GR, leucocitos y plaquetas, creando asi coagulos. Finalmente,
cuando el sangrado cesa, y con el objetivo de que el codgulo no obstruya ninglin vaso sanguineo,
tiene lugar la fibrindlisis, proceso durante el cual la plasmina activa disuelve los coagulos de
fibrinad.

La peculiaridad del CS se basa en que consigue desencadenar la coagulacion sin activar la via
intrinseca de la misma, por lo que seria independiente de la cascada de coagulacion clasica®®.
Su mecanismo de accién consiste en promover la adhesidn y agregacién plaquetariay de GR e
inhibir la fibrindlisis®. Ademas, diversos estudios en animales, ademas de algutin caso clinico han
conseguido demostrar que los agentes hemostaticos a base de CS ejercen su efecto
indistintamente del origen de la hemorragia, ya sea arterial o venosa®.

° Agregacion eritrocitaria

El GR es la célula que mds abunda en la sangre. En la superficie de su membrana celular
existen restos de acido neuraminico con carga negativa® lo que permite que en condiciones
fisioldgicas la agregacion y adhesiéon de GR se evite como consecuencia de la repulsién
electrostatica3.

El CS es un polisacarido catidnico, la carga positiva de sus grupos amino interactia con los
aniones presentes en la membrana del GR? y deriva en la agregacion masiva de GR en el lugar
de sangrado, formando asi codgulos que detendran la extravasacion de sangre3. El complejo CS-
GR formado mediante interaccion electrostatica crea un ambiente anidnico que induce la
aglomeracién de GR y plaquetas, ademds de formar redes locales independientes de otros
agentes hemostaticos?'.



. Estimulacidn plaquetaria

En condiciones fisiolégicas, la adhesién y agregacion plaquetaria es posible gracias a
numerosas glicoproteinas presentes en la membrana de las plaquetas y al colageno
subendotelial que queda expuesto tras dafarse las paredes epiteliales, entre otros factores de
coagulacion. El papel del CS en este proceso consiste en promover la funcion de la glicoproteina
lIb-1lla presente en las membranas plaquetarias, es decir, consigue una unidon mas efectiva de
esta glicoproteina a las fibras de coldgeno subendotelial y la mantiene unida a su superficie. En
adicion a este mecanismo, una vez mas entran en juego las cargas positivas del CS, que
interactUan con las cargas negativas de las moléculas presentes en la membrana plaquetaria®.

. Inhibiciéon de la fibrindlisis

En la fase final de la hemostasia, la plasmina disuelve los coagulos de fibrina y se

reestablece el flujo sanguineo con normalidad. Por tanto, al inhibir la fibrindlisis se prolongaria

la existencia de codgulos de fibrina y, por tanto, la hemostasia®.

La desacetilacidn del CS al 80% es capaz de impedir la secrecién del activador de plasmindgeno,
evitando asi la fibrindlisis®.

) Formacioén de la estructura de red

Desde el punto de vista molecular, el CS se considera un glicosaminoglicano lineal que
permite la formacién de una estructura de red en la que, a través de numerosas interacciones
electrostdticas, quedan embebidos los componentes sanguineos. De esta manera se facilita y
acelera la formacion del coagulo sanguineo?®.

1.3.3 Evolucion

Los agentes hemostaticos han evolucionado progresivamente a lo largo del tiempo
mediante el estudio continuado y el uso de los mismos, a pesar de ello adn les queda un largo
camino por recorrer para alcanzar una eficacia maxima3. Los estudios sobre la primera
generacién de agentes hemostaticos llevaron al Committee on Tactical Combat Casuality Care
(CoTCCC) de EEUU a denominar al HemCon Bandage® como primer agente hemostatico en 2003,
y QuickClot granulos como agente complementario en 2006. Tras la aparicidn e investigacion
continuada de mas agentes hemostaticos, aparecieron los de segunda generacién (Combat
Gauze®, Wound-Stat® y Celox®), aun mas efectivos que los anteriores, aunque posteriormente
se elimind Wound-Stat® por anomalias en la seguridad del mismo. En 2008 el CoTCCC
recomendd el uso de Combat Gauze® en ocasiones concretas, principalmente en hemorragias
potencialmente mortales que no puedan ser controladas mediante un torniquete. Desde 2008
no se ha propuesto la inclusidn de otros apdsitos hemostaticos como pudieran ser los basados
en chitosan en las guias y protocolos a pesar de que existe evidencia experimental de que
presentan una eficacia superior a Combat Gauze®°.

1.4. Etiquetas diagndsticas enfermeras

El diagndstico desarrollado por la North American Nursing Diagnosis Association
Internacional (NANDA) que se encuentra mds estrechamente relacionado con una hemorragia



externa es [00044] Deterioro de la integridad tisular, se define como “lesidon de la membrana
mucosa, cornea, sistema tegumentario, fascia muscular, musculo, tendén, hueso, cartilago,
capsula articular y/o ligamento”, perteneciente a la necesidad 8 “Higiene corporal e integridad

I”

de la piel” de Virginia Henderson?2.
. Nursing Outcomes Classification (NOC) [0401] Estado circulatorio.

Indicadores: presidn del pulso, PaO2 (presidn parcial del oxigeno en la sangre arterial),
relleno capilar, palidez, temperatura de piel disminuida, aturdimiento.

- Nursing Interventions Classification (NIC) [4028] Disminucion de la hemorragia:
heridas.

Actividades: aplicar presién manual sobre la hemorragia, aplicar dispositivos
hemostaticos sobre la herida, monitorizar los signos vitales segln corresponda.

° NOC [0407] Perfusidn tisular: periférica.

Indicadores: llenado capilar de los dedos de las manos, llenado capilar de los dedos de
los pies, aturdimiento, hormigueo, palidez, rotura de la piel.

- NIC [6200] Cuidados en la emergencia.

Actividades: observar la cantidad y caracteristicas de la pérdida de sangre, inmovilizar
las fracturas, heridas grandes y cualquier parte lesionada, instruir medidas para reducir
o minimizar la hemorragia, monitorizacidn de signos vitales si procede.



2. Justificacion

El interés que despierta este tema radica en que se trata de una cuestién actual,
novedosa, y de interés comun, pues el estudio de nuevos elementos que permitan lograr una
hemostasia eficaz en hemorragias masivas es esencial para disminuir la mortalidad en
traumatismos tanto de combate como civiles. Ademas, en los Ultimos tiempos, la poblacion ha
sido concienciada sobre la importancia del control del sangrado en situaciones criticas mediante
campafias de sensibilizacién publica tales como “Stop the bleed” o el “Consenso de Hartford”,
gue promueven una educacion basica de la poblacidn civil, animando a cualquier ciudadano a
actuar como interviniente inmediato.

Desde el punto de vista personal, tras pasar por servicios tales como Urgencias y la Unidad
Medicalizada de Emergencias (UME) comprobé que un buen manejo del sangrado desde un
primer momento es vital para conseguir una correcta recuperacion del paciente. Estos motivos
fueron los que me llevaron a querer profundizar en esta cuestion.

La finalidad del presente trabajo es investigar acerca de la validez del CS como agente
hemostatico en hemorragias externas masivas.



3. Objetivos

Objetivo general:
Determinar la validez del chitosan en el control de hemorragias externas

masivas.
Objetivos especificos:
- Definir qué es el chitosdn y sus mecanismos de accion.

Determinar las intervenciones necesarias ante una hemorragia externa al usar
dispositivos basados en chitosan.

Analizar las distintas caracteristicas y aplicaciones de los dispositivos de control

de hemorragias externas basados en el chitosan.



4. Metodologia

El presente trabajo consiste en una revisidon bibliografica de articulos relacionados con
el uso del CS como agente hemostatico y diferentes estudios cientificos en relacién con ello.
Dicha revision se ha llevado a cabo entre los meses de noviembre de 2021 y mayo de 2022.

Ala hora de realizar la busqueda se han utilizado los tesauros DeCS (Descriptores de Ciencias de
la Salud) hemorragia, hemostasis, quitosano y enfermeria y los MeSH (Medical Subject
Headings) hemorrghe, hemostasis, chitosan y nursing.

La estrategia de busqueda empleada se ha llevado a cabo mediante la bdsqueda de articulos
cientificos en diferentes bases de datos: Cinhal, Scopus, Pubmed. Mediante el metabuscador
Google se han consultado varias Guias de Practica Clinica para completar la informacion, y a
través de la plataforma de Biblioteca Uva se ha accedido a la plataforma de NNNConsult.

Para la seleccidon de los articulos se han establecido una serie de criterios de inclusion:

° Articulos publicados en los ultimos 7 afos.
. Articulos publicados tanto en espafiol como en inglés.
. DeCS o MeSH presentes en el titulo y/o resumen.

En la Figura 1 se ha plasmado el proceso de busqueda utilizado para obtener los articulos.

4 )

FORMULAS DE BUSQUEDA

1. Chitosan AND Hemorraghe AND Hemostasis

2. Chitosan AND Nursing AND (Hemorrhage OR )
Hemostasis)

3. Chitosan AND Particles AND Hemostasis

4. Chitosan AND Hydrogel AND Hemostasis

- v

TOTAL DE ARTICULOS
SELECCIONADOS TRAS

“BOLA DE

NIEVE”: 6

+

SU LECTURA: 17

[ TOTAL DE ARTICULOS INCLUIDOS EN LA REVISION: 25 ]

Figura 1. Diagrama de flujo del proceso de busqueda. Fuente: Elaboracion propia.

Tras una busqueda inicial, se han localizado 25 articulos, de los que 17 han sido empleados en
los resultados. Para proceder a la recopilacién de dichos articulos se han revisado los resimenes
y en algunos casos los articulos completos con el fin de decidir si la informacion que contienen
se encuentra relacionada o no con el objetivo de este trabajo.

Por ultimo, de los 17 articulos usados en resultados, 12 son articulos de investigacidn originales
y 5 son revisiones bibliograficas. De los articulos mencionados en los resultados se ha extraido



informacidn sobre autoria, afio de publicacién, objetivo del articulo, resultados y conclusiones,
evidenciada en el Anexo I.

Tras la lectura de los articulos mas acordes con los objetivos del trabajo, mediante la técnica de
“bola de nieve”, se han incluido en esta revision 6 articulos mas.

Asimismo, con el fin de completar la informacién se han consultado tres libros y dos Guias de
Practica Clinica adicionales, consiguiendo finalmente 31 fuentes de referencia, plasmadas en la
Tabla 1.

Tabla 1. Estrategia de busqueda empleada. Fuente: Elaboracion propia.

(Chitosan[Title/Abstract]) AND (Hemorrhage[Title/Abstract]) AND
A 60 | 11
(Hemostasis[Title/Abstract])
((Chitosan[Abstract]) AND (Nursing[Abstract])) AND
((Hemorrhage[Title/Abstract]) OR (Hemostasis[Title/Abstract])) 010
PubMed
((Chitosan[Title/Abstract]) AND (Particles[Title/Abstract])) AND
(Hemostasis[Title/Abstract]) 10} 2
((Chitosan[Title]) AND (Sponge[Title])) AND (Hemostasis[Title]) 6 | 2
((Chitosan[Title/Abstract/Key words]) AND
Cinhal (Nursing[Title/Abstract/Key words])) AND| 1 | O
(Hemostasis[Title/Abstract/Key words]))
S (Chltosan[Abstract]) AND (Hemorrhage[Abstract]) AND 61! 2
(Hemostasis[Abstract])
. (Chitosan[Title/Abstract]) AND (Hemorragia[Title/Abstract]) OR
Dialnet R 00
(Hemostasia[Title/Abstract])
GOOGLE 2
Bola de Nieve 6
NNNConsult 1
Guias de Practica Clinica 2
Libros 3
138 31

AE: Articulos encontrados. AS: Articulos seleccionados.



5. Resultados y discusion
5.1. Actuacién ante la hemorragia externa masiva en el ambito prehospitalario

5.1.1 Valoracidn inicial

El primer paso en la valoracion de un paciente consiste en la observacion de su condicién
inicial®3. Por ello, se valoraran signos como la presién del pulso (PP), frecuencia cardiaca (FC) y
respiratoria (FR), signos de vasoconstriccién cutanea, nivel de conciencia y diuresis. Una
disminucién en la PP es un indicador de pérdida de volumen sanguineo, el organismo tratard de
solucionarlo mediante mecanismos compensatorios como la taquicardia y vasoconstriccion
cutanea. Los signos de vasoconstriccién son frialdad, sudoracion, palidez y tiempo de relleno
capilar prolongado®*.

Una hemorragia masiva es aquella que amenaza la vida y requiere de transfusion urgente de
hemoderivados. No existe un consenso sobre las caracteristicas exactas de la misma, pero se
suelen tomar como referencia de forma mas habitual®>:

° Segln parametros temporales
- Pérdida sanguinea superior a 150 ml/min durante mas de 10 min>?7,
- Pérdida de al menos el 50% de la volemia en 3h>Y7,
- Pérdida de sangre de 1.5 mL/Kg/minuto por mas de 20 minutos?®.

- Hemorragia que precisa de la transfusiéon de 4 concentrados de hematies (CH) en una
hora®>?7,

. Segun parametros clinicos
- Niveles Ill y IV de la clasificacién de American College of Surgeons (ACS) (Anexo I1)°.
- Cualquier extravasacion sanguinea que provoque shock hemorragico®.
- >2 puntos en escala Assessment of Blood Consumptions (ABC) (Anexo II1)*>.
- Hemorragia que amenaza la vida y da como resultado una transfusién masiva'’.

En el paciente con hemorragia exanguinante se seguira la secuencia de valoracién “XABCDE”,
tratando de valorar todos los pasos de manera simultanea, mientras se actua sobre los que estén
comprometidos. La “X” situada ante la tradicional secuencia “ABCDE” destaca la necesidad de
tratar la hemorragia desde un primer momento, antes de abordar la via aérea. Este nuevo
enfoque de la evaluacidn primaria fue recientemente reconocido por el Prehospital Trauma Life
Support (PHTLS)® en el afio 2019.

X — Control de la hemorragia severa

Ante la presencia de una hemorragia no controlada, es de vital importancia detener el
sangrado, pues una pérdida masiva de sangre puede derivar en hipovolemiay en la triada letal:
hipotermia, acidosis y coagulopatia, que conducird a una insuficiencia multiorganica vy
finalmente a la muerte®®. Al menos un tercio de los pacientes que llegan al hospital con una
hemorragia masiva presentan signos de coagulopatia, condicidon que los hace mas propensos a
sufrir un fallo multiorganico y con ello, un éxitus, que aquellos que presentan un patréon de
lesiones de gravedad similar en ausencia de coagulopatia. Este trastorno hemorragico es de



origen multifactorial y se encuentra estrictamente relacionado con la presencia de shock
hipovolémico, la regulacién de la trombomodulina secundaria a las lesiones tisulares y la
activacioén de las vias anticoagulantes y fibrinoliticas. Ademas, dependera de factores propios
del paciente como el dafio cerebral sufrido, edad, genética, inflamacién y medicacion diaria del
mismo, especialmente anticoagulantes orales?®,

Al tratarse de una condicién tiempo-dependiente, se recomienda que el tiempo transcurrido
desde que ocurre el traumatismo inicial hasta que se consigue un control del sangrado sea
minimo'8, Se debe evaluar la hemorragia y controlar todas las fuentes de sangrado®. Para
alcanzar el control adecuado de la hemorragia se aplicara compresién local manual directa sobre
el punto de sangrado®8, en caso de que se use un apdsito hemostatico se debera aplicar con al
menos 3 minutos de compresion directa °.

En los ultimos afios, el ACS y el Consenso de Hartford recomiendan el uso de un apdsito
hemostatico en caso de que una gasa y compresién directa no sean suficiente en el tratamiento
prehospitalario de la hemorragia external®. Otras fuentes recomiendan el uso de apésitos o
granulos hemostdticos inyectables cuando se realice la técnica de empaquetado en heridas
penetrantes situadas en el torso®*?%, a pesar de ello, en heridas situadas en las extremidades
también existe la alternativa del torniquete®?!, o la opcidn de aplicar presion directa con
apositos hemostaticos mientras se prepara un torniquete®.

A — Apertura de la via aérea con control de la columna cervical

Una via aérea permeable es de vital importancia para asegurar un aporte adecuado de
oxigeno, por lo que se debe verificar si existe obstruccién parcial o total de la misma, y
reevaluarla periddicamente. Se abrird la via aérea con las maniobras de apertura de la misma
mediante elevacién del mentdn y el avance mandibular. Con el fin de mantener una alineacion
cabeza-tronco-cuerpo se realizard un control cervical manual y se procederd al aislamiento
definitivo de la via aérea si fuese necesario 4.

B — Ventilacién y oxigenacién

Para valorar la respiracién se verificard la FR, ritmo y profundidad. Uno de los primeros
signos que aparece en esta situacion es la taquipnea, por lo que en una revisién primaria se
clasificaran las ventilaciones del paciente en lentas, normales, rapidas o muy rdpidas. En el
contexto del shock, una FR lenta es indicativa de un estado de shock profundo probablemente
cercano al paro cardiaco. Una FR rapida también es motivo de preocupacion®?,

C — Circulacion

Una vez se haya obtenido un acceso venoso periférico de gran calibre, es de vital
importancia la extraccion sanguinea para la obtencién de pardmetros tales como el lactato, que
se emplea para estimar la magnitud del sangrado, ya que el exceso de lactato en sangre es
producido por glucdlisis anaerobia secundaria a falta de oxigeno e hipoperfusién tisular. Con el
fin de monitorizar la capacidad de coagulacidn del paciente, se obtienen valores de tiempo de
protrombina, recuento de plaquetas, niveles de fibrinégeno e International Normalized
Ratio(INR).

La via venosa periférica (VVP) obtenida se empleara para la administracion de la medicacion
pertinente. Usualmente se inyecta un antifibrinolitico como el Acido Tranexamico (TXA), que
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actia como inhibidor competitivo del plasmindgeno, proteina proteolitica implicada en la
eliminacion de los coagulos de sangre. Es decir, la infusién de TXA favorecera la coagulacion
sanguinea 20,

Una hemorragia masiva supone una pérdida importante de la volemia, siendo esencial reponer
liguidos por VVP a para conseguir unos valores de tensidn arterial sistélica entre 80-90 mmHg.
Para ello, en el paciente hipotenso se comenzara infundiendo soluciones isotdnicas cristaloides,
con electrolitos equilibrados y evitando soluciones salinas*®.

D — Neuroldgico

Con el fin de evaluar la funcion cerebral del paciente se valoraran su reaccién pupilar y
su nivel de consciencia mediante la Escala de Glasgow (GCS). Una puntuacidn igual o inferior a
8 seria indicativo de aislamiento de la via aérea®®.

E — Exposicion

Se debe cortar la ropa para obtener una visién completa del sujeto, dejando a la vista
las posibles lesiones sufridas. Se debe tener en cuenta que el mantenimiento de la normotermia
es esencial para mantener unas condiciones de coagulaciéon d6ptimas, ademas de para
salvaguardar el bienestar del paciente y evitar la hipotermia, por lo que se deberdn tomar
medidas que minimicen la pérdida de calor del sujeto. En este punto se procederd a la
monitorizacién de constantes que garantice un control continuado del estado del sujeto,
aportando valores de saturacion de oxigeno, frecuencia respiratoria y cardiaca, cifras de tension
arterial, monitorizacién cardiaca, etc'*18,

A esta actuacidn protocolizada, se desarrolla una propuesta de algoritmo de actuacién ante
hemorragias externas en Anexo IV.

5.1.2 Valoracion secundaria

La valoracién de los signos vitales esencial en la valoracién secundaria'?, una vez el
sujeto esté estable serd valorado por partes, comenzando por la cabeza hasta llegar a los pies y
profundizando en la evaluacion neurolégica. Se debe continuar revalorando XABCDE de forma
continua®®.

La valoracion secundaria se divide en dos subapartados: historia clinica (alergias
medicamentosas, medicacién habitual, patologia previa, ultimos alimentos ingeridos y sucesos
que han ocasionado la lesion) y examen fisico y neurolégico®®.

5.2. Tipos de dispositivos

Los mecanismos hemostaticos del CS son multiples a la vez que limitados, por lo que,
con el fin de mejorar esta propiedad y su aplicabilidad, se ha conseguido conformar nuevos
compuestos basados en chitosan combinado con otros componentes que le aportan nuevas
cualidades, logrando una actuacién sinérgica que deriva en una hemostasia mds rapida y eficaz.
Las presentaciones mas usuales son: apdsitos, esponjas, hidrogeles y particulas?, plasmadas en
el Anexo V.
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- Apodsitos

La gelatina es un coloide hidrofilico macromolecular, obtenido mediante la hidrdlisis
parcial de colagenos. La combinacion de chitosan y gelatina obtiene como resultado una pelicula
de consistencia blanda que presenta mas resistencia ante la traccién. Otra ventaja que aporta la
gelatina es que permite un mayor grado de hinchazén de la pelicula, admitiendo mas cantidad
de liquido. Ademas, no presentan citotoxicidad en células vivas. Como contra, esta formula solo
seria valida en heridas sangrantes de baja presion?2.

Otro material que se ha conseguido combinar con el chitosan es el alginato, otro polisacarido
lineal natural que se obtiene de las algas pardas con una excelente biocompatibilidad, baja
toxicidad y bajo precio. En el campo de los agentes hemostaticos, el alginato destaca gracias a
la gran capacidad de absorcidon de agua que presenta y la buena adhesidn a las heridas3.

Por otro lado, encontramos el vidrio activo mesoporoso, que combina con el CS mediante la
técnica de liofilizacion. El resultado obtenido se trata de una pelicula formada a base de una
estructura continua de poros interconectados, lo que deriva en una buena capacidad de
adsorcién de liquido que puede variar en funcion de las proporciones de ambos compuestos. La
principal ventaja de esta sinergia destaca en una reduccién significativa del tiempo hemostatico
y del volumen de sangrado, ademas de presentar buena biocompatibilidad y no citotoxicidad?.

Finalmente, Pourshahrestani et al.2? demostré que afiadiendo una baja concentracion de iones
de galio a la composicién de vidrio activo mesoporoso y chitosan, se conseguiria mejorar la
capacidad de agregacidon plaquetaria, formacién de trombos y activacién de la coagulacién
sanguinea, convirtiéndose asi esta pelicula en la mejor opcién de las anteriormente presentadas.

El apdsito HemCon® es uno de los mas conocidos, empleado especialmente en el ambito militar.
Se trata de una pelicula que contiene CS, y que se encuentra en dos presentaciones distintas:
Hemcon® (apodsito) y Chitoflex® (venda hemostatica). Cuenta con numerosas ventajas, entre
ellas la facilidad de uso y sus propiedades hemostdticas y antibacterianas. A pesar de ello
también tiene inconvenientes tales como que se debe retirar 48 horas postaplicacién y ademas
no presenta buena adherencia a la herida si se moja?*.

- Esponjas

También en el ambito de las esponjas se combina el CS con gelatina, usando acido tanico
como agente de reticulacidn. Tras experimentos in vitro se demostré que la sinergia CS/gelatina
era notablemente mas efectiva que ambos materiales por separado, tanto en efectos
coagulantes como en la absorcidén de liquido y aglutinaciéon de plaquetas. Los valores de
citotoxicidad obtenidos no fueron significativos, pero las propiedades bacteriostdticas de la
esponja llevaron a valorar la opcion de usarla en hemostasia quirudrgica3.

La suma de CSy celulosa mediante la técnica de liofilizacion ofrece una estructura muy porosa,
con gran capacidad de absorcién de agua y rapida recuperacidn de la forma, ademds de efectos
antibacterianos. Los experimentos in vivo con animales obtuvieron como resultado que la
esponja con forma esférica demostré mejores resultados en cuanto a la fuerza de expansion,
absorbiendo mas sangre y ejerciendo la presién adecuada sobre el tejido danado. En cuanto a
la capacidad de coagulacion, esta esponja presentd buena adhesién a eritrocitos y plaquetas,
ademas de buena adherencia a la herida?>26,
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Xiaohui et al.?’ prepararon una esponja de CS y nano cristales de celulosa, obteniendo unas
propiedades similares a la anterior, bajas tasas de hemdlisis, capacidad de absorcion tras la
compresion repetida y rendimiento mecanico mejorado.

El CS alquilado, obtenido injertando grupos alquilo en los grupos aminos del CS, en combinacién
con la sangre y un cizallamiento elevado es capaz de formar un gel espeso potencialmente util.
Sin embargo, su baja fuerza mecanica limita su eficacia hemostatica. Por otro lado, el éxido de
grafeno (0OG), aunque libre puede causar toxicidad, es un material con propiedades facilmente
modificables, alta hidrofilicidad y electronegatividad. La combinacién de estos dos elementos
obtuvo una mejor capacidad de absorcidn y propiedades mecanicas, aumentando los niveles de
activacion plaquetaria y la liberacion de calcio intracelular?,

- Hidrogeles

Nie et al.3 cred un hidrogel combinando CS con e-polilisina con el fin de desarrollar un
sellador adhesivo hemostatico. Este hidrogel presentd gran similitud con la matriz extracelular
natural, y se demostré que tenia grandes propiedades hemostaticas ademas de no ser
citotodxico.

Otra variante de hidrogeles estd conformada por CS y el surfactante Pluronic®, que conforman
un gel inyectable y termosensible que sirve como adhesivo tisular, tanto de tejidos blandos
como de mucosas, y tiene propiedades hemostaticas. Debido a sus propiedades adhesivas, el
rendimiento mecénico y la estabilidad que ofrece es mayor3.

Los hidrogeles formados a partir de CS y colageno también presentan propiedades
bacteriostaticas, biocompatibilidad, actividad hemostatica y gran capacidad de absorcién. En los
experimentos in vivo, los resultados obtenidos indicaban que coldgeno aporta numerosas
ventajas cicatriciales tales como reduccion de la inflamaciéon, promocion de la formacion del
tejido de granulacién y aceleracién de la epitelizacion. Por lo que, ademds de la capacidad
hemostatica que presentan, se podria usar como apdsito en la cicatrizacién de heridas?®.

- Particulas

En heridas con cierta forma y profundidad no es posible aplicar materiales como
esponjas o apoésitos, por lo que el CS en formato de polvo se consideré como una posible
solucién a este tipo de situaciones?. El CS en particulas despierta gran interés para la ciencia
moderna, ya que ofrece gran area de superficie especifica, alta porosidad y estructura
mesoporosa con algunos micro y macroporos, y por tanto, alta capacidad de absorcion. La
presencia de macroporos asegura la retencién de componentes sanguineos, y los micro y
mesoporos derivan en efectos capilares, que promueven la absorcidn y retencién de liquido en
su interior°,

Lovskaya et al.3% llevaron a cabo un ensayo sobre la produccion y experimentacidn in vivo en
animales de particulas de CS con distintos pesos moleculares. Se usaron dos tipos de particulas
de CS, en polvo y particulas de aerogel. Tras la aplicacién del agente se realiz6 compresidn
manual de 3 minutos y posteriormente un vendaje de compresién sobre la herida. Pasadas 3
horas de la aplicacidn, se retird el vendaje y se eliminaron las particulas de CS de la herida. En
cuanto al CS en polvo, los resultados obtenidos indicaron que se consiguié detener la hemorragia
sin rastro de trombosis ni recidiva posterior del sangrado, con ventaja por parte de las particulas
de CS con menor peso molecular ya que presentaban una mayor superficie especifica. El estudio
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también mostré desventajas, pues las particulas quedaron adheridas a los bordes del canal de
la herida y fueron dificiles de separar, lo que en una situacién real podria traducirse en una
complicacién a la hora de buscar vasos dafiados en la etapa hospitalaria de atencién médica.
Cabe destacar que todos los casos mostraron un hematoma intersticial de unos 50 ml alrededor
de la herida, probablemente secundario a un sangrado leve y continuo tras la aplicacion del
agente. Las particulas de CS en aerogel obtuvieron resultados similares, con la diferencia de que
no se encontraron hematomas. Los datos obtenidos indican que las particulas de CS en aerogel
son capaces de actuar deteniendo el sangrado masivo en heridas profundas de pequefio
didmetro.

Las microesferas de CS porosas tienen ventajas sobre otras geometrias por su gran drea de
superficie y densidad baja3. Tras aplicar las microesferas se usaron gasas para ejercer presion
durante 5 minutos. Se observé que en ese tiempo el sangrado se detuvo y no hubo reincidencias.
La alta porosidad que presenta permite una rapida absorcion de exudado, ademads los poros
superficiales tienen un diametro inferior a los GR, impidiendo que entren en la microesfera y
favoreciendo asi que formen codgulos de sangre en la herida. Ademas, las paredes de los poros
actian de manera similar a las nanofibras de coldgeno, formando una red que atrapa las
plaquetas3?.

Existen materiales hemostaticos a base de polvo de minerales tales como QuikClot®, indicado
para detener en sangrado en ciertas situaciones, con la desventaja de que es capaz de provocar
lesiones térmicas y tiene mala biodegradabilidad. Basandose en ello, se fabricaron perlas de CS
y silice mesoporosa con una reaccion exotérmica minima al entrar en contacto con la sangre,
capaces de acelerar la activacién por contacto de la cascada de coagulacidn. La citotoxicidad fue
nula, ya que estas perlas promovian la proliferacién de mioblastos sin provocar dafio celular?.
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6. Conclusiones

Tras la revisidn de la documentacidn pertinente para la realizacion de este trabajo, las

conclusiones obtenidas son:

El CS resulta util en el control de hemorragias masivas, especialmente en heridas
profundas en las que no es posible la colocacidn de otro tipo de dispositivos.

El CS es un polisacérido lineal derivado de la quitina que llama especialmente la
atencién por sus propiedades hemostaticas y antimicrobianas, biocompatibilidad,
biodegradabilidad y por la amplia disponibilidad del mismo.

Son varias las intervenciones a realizar durante el manejo de una hemorragia masiva
externa, siendo la valoracidn inicial basada en la secuencia “XABCDE” junto con el
control de hemorragias, asi como la aplicacién del agente hemostdtico mas
adecuado, una actuacién idénea.

Existen numerosas presentaciones distintas de dispositivos con CS, por lo que la
eleccion de una de ellas dependera de las caracteristicas de la hemorragia, asi como
de su magnitud, localizacion, disponibilidad de recursos materiales y humanos, y la
formacion e instruccién del personal que vaya a realizar la asistencia.

La aparicién de agentes hemostaticos ha revolucionado el campo del control del sangrado. En el

caso de los agentes basados en CS, la evidencia cientifica disponible es insuficiente para

esclarecer su valor en el ambito civil, el rango de edad en el que resultarian idéneos, o la eleccién

de los mismos como primera opcién de tratamiento. A pesar del alto rendimiento del CS en

estudios in vitro, todavia no se ha reflejado la realidad de su uso in vivo en situaciones practicas

y reales en el ambito civil.
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8. Anexos

Anexo l. Articulos de resultados. Fuente: elaboracidn propia.

CSy gelatina.

gelatina demostré ser
bacteriostatico, no
citotoxico y hemostatico.

Huetal.3 2018 | Investigar sobre | Mecanismos Es necesario continuar
estudios existentes de | hemostaticos del CS y | investigando los
apositos a base de CSy | recopilacion de distintos | mecanismos hemostaticos
servir como referencia | agentes = hemostaticos | y efectos sinérgicos del CS
en futuros estudios. compuestos por CS. para obtener una

hemostasia rapida.

Bennet et al.® 2014 | Actualizar de las | Comparacion entre | Ningun apdsito demuestra
directrices sobre los | apdsitos a base de CSy | ser ideal en todos los
apoésitos hemostaticos | evaluacion de su eficacia. | escenarios de trauma.

a base de CS en el
combate tactico.

Grotenhuis et | 2016 | Determinar la | 66 pacientes, de los que | El apdsito es seguro vy

al.0 seguridad y efectividad | en 46  detuvo la | eficaz en el tratamiento de
de un apdsito de CS en | hemorragia y en el resto | la hemorragia masiva en el
el manejo del | laredujo. ambito prehospitalario.
sangrado.

Llau et al.” 2015 | Estandarizar las | Pautas de actuacién ante -
recomendaciones la hemorragia masiva.
basadas en evidencia
sobre el manejo de la
hemorragia masiva.

Spahn et al. 8 2019 | Orientar sobre el | Pautas de actuacién ante | Un enfoque
manejo de la | la hemorragia masiva. multidisciplinar vy la
hemorragia masivay la actuacion acorde a la
coagulopatia tras una evidencia cientifica son
lesidn traumatica. claves en el manejo del

sangrado.

Bulger et al. ® 2014 | Describir una guia de | Establecimiento del | La evidencia actual es
actuacion ante el | grado de evidencia de | insuficiente para
manejo cada recomendacion | demostrar si los agentes
prehospitalario de la | ante el manejo de la | hemostaticos son
hemorragia externa. hemorragia. practicos en el ambito civil.

Schober etal.?® | 2019 | Reflejar y analizar el | Durante 75 meses de | El agente hemostatico mas
uso de distintos | estudio, un 1,1% de los | usado fue el TXA, seguido
métodos hemostaticos | pacientes precisaron | por los apdsitos de CS, el
en un servicio médico | torniquete, un 1,5% | torniquete, y por ultimo la
de helicoptero de | apdsito de CS, un 19,4% | combinacidn de
emergencia. TXA y un 0,2% | torniquete y apdsito de CS.

combinaron torniquete
con aposito de CS.

Schauer etal.?! | 2018 | Analizar el uso de | De un total de 28.222 | Los agentes hemostaticos
agentes hemostdticos | pacientes, 566 recibieron | fueron usados mas
en la poblaciéon de | tratamiento con agentes | frecuentemente en casos
referencia. hemostaticos, y 58 de | de herida por disparo.

estos contenian CS.

Li et al.22 2017 | Estudiar el apdsito de | EI apdsito de CS vy | El apdsito seria apto en

hemostasia quirdrgica.

Continda




Anexo |. Articulos de resultados. (Continuacion)

de CS.

biodegradable, rapidoy
seguro en hemorragias.

Pourshahrestani | 2015 | Describir el apdsito de | Estructuray morfologia | Apdsito con éxito en el

etal.? CS y vidrio activo | del apdsito, test de | control de hemorragias.
Mesoporoso. coagulacion y actividad

antibacteriana.
Fanetal.?® 2020 | Estudiar la esponjade CS | La esponja demostré | Gracias a su buena
y celulosa. tener gran capacidad | biocompatibilidad y a la
de absorcion, gracias a | habilidad hemostatica,
su estructura porosa. esta esponja es
prometedora ante la
hemostasia rdpida en
hemorragias severas.

Fan et al. 26 2020 | Analizar la esponja de CS | Esponjas con buena | Buen candidato en el

y celulosa. adhesién a GR vy | control del sangrado en
plaquetas, buena | hemorragias severas.
capacidad de
coagulacion.

Wei et al.?” 2021 | Estudiar la esponjade CS | Esponja con buena | Esponja apta en el control
y  nanocristales  de | absorcidn, propiedades | del sangrado, tanto en el
celulosa. mecanicas mejoradas, | ambito civil como en

no citotoxica y | combate.
capacidad hemostatica
superior.

Zhang et al.?8 2019 | Investigar la esponja de | Esponja con buena | Una proporcion mayor de

CS y 6xido de grafeno. hemocompatibilidad, OG obtuvo mayor eficacia
capacidad de absorcién | hemostatica.
y propiedades
mecanicas.

Pan et al.?® 2017 | Analizar un hidrogel a | Hidrogel suave, | Los geles demostraron ser
base de CS. flexible, poroso, | validos como cobertura de

traslicido, no adhesivo | heridas durante el proceso
y biocompatible. de curacion.

Lovskaya et al.3° | 2020 | Describir las particulas | Aerogel con alta | Aerogel con  eficacia

de aerogel a base de CS. | capacidad de | demostrada como agente
absorcion. hemostatico, por lo que se
podria usar en el control

de hemorragias masivas.

Li et al.3! 2017 | Estudiar las microesferas | Hemostato Opcidn apta en el control

de hemorragias masivas en
traumatismos civiles 'y
militares.




Anexo ll. Niveles de clasificacion de hemorragia de la ACS?>.

Pérdida <750 ml 750-1500 ml 1500-2000 ml >2000 ml

sanguinea (ml)

Pérdida <15% 15-30% 30-40% >40%

sanguinea (%)

FC <100 Ipm 100-120 lpm 120-140 Ipm >140 lpm

Tension Arterial Normal Normal Baja Baja

PP Normal Disminuida Disminuida Disminuida

aumentada

FR 14-20 rpm 20-30 rpm 30-40 rpm >40 rpm

Diuresis (ml/h) >30 ml/h 20-30 ml/h 5-15 ml/h Insignificante

SNC Ansiedad leve | Ansiedad Ansioso y Confuso
moderada confuso letargico

Reemplazo de Coloides Coloides Coloides y Coloides y

liquidos sangre sangre




Anexo lll. Escala Assessment of Blood Consumptions (ABC)* predictiva de transfusién de sangre.

Tension Arterial Sistélica < 90mmHg

Frecuencia cardiaca = 120 Ipm

Mecanismo penetrante
ECO FAST (+) para liquido libre

R R R R

0
0
0
0




Anexo IV. Algoritmo de actuacion ante una hemorragial®#192124  Fuente: elaboracidn propia.

P- Proteger

A- Avisar

S- Socorrer

:

Valoracion inicial XABCDE

FC-> <100lpm
3 Reevaluar

Pulso-> firme y nitido o
periédicamente

Relleno capilar = <2seg

A

Sl NO TRASLADO A CENTRO
X Arterial-> Pulsatil: compresion proximal SANITARIO
_ Venosa = Babeante: compresion distal
<
Compresion directa Compresion directa sobre la herida }
Vendaje compresivo &
Compresién | =) NO
\ manual a Control .
v Sl
Hemorragia controlada (Control) 4.[ i,‘.’,?,?,‘\’,ﬁ{z:, ‘4—— Control ——»‘ Afirmar torniquete H Vigilar pulso distal ]
¥ NO 4 Sl

Torniquete > Control
TRASLADO A CENTRO @ “No T

SANITARIO En extremidades
’ .

._p[ Acceso venoso (<2min) }—> Via Intradsea TRASLADO A CENTRO
SANITARIO

2 vias venosas periféricas
de gran calibre (16-18 G)



Anexo V. Presentaciones del chitosan. Fuente: elaboracién propia.

cascada de
coagulacion

APOSITOS

CSy gelatina Resistencia ala E. Coli, S. Aureus. No significativa 22
traccidn

CSy alginato Adhesion a la herida - No significativa

CS y vidrio activo J Tiempo - No significativa
hemostatico y
exudado

CS, vidrio activo y Combina las - No significativa 23

galio anteriores, mejor
opcidén

Hemcon®/Chitoflex® | Mas conocidos - No significativa 24

ESPONJAS

CSy gelatina Proliferacién célula E. Coli, S. Aureus. No significativa 3

CSy celulosa Sella heridas E.Coli, S, Aureus, P. | No significativa 25,26
penetrantes o Aeruginosa.
profundas.

CSy cristales de Buena resiliencia - Baja 27

nanocelulosa

CS alquilado y OG M Activacién - Baja 28
plaquetaria 'y
liberacion de calcio

HIDROGELES

CS con g-polilisina Similar a la matriz - No significativa 3
extracelular.

CSy Pluric Propiedades - No significativa 3
mecanicas

CSy colageno Cicatrizacion - No significativa 29

PARTICULAS

CS en polvo Mayor superficie - No significativa 30
especifica

Aerogel de CS En heridas profundas - No significativa 30
de pequefio
didametro

Microesferas de CS Alta porosidad - No significativa 31

CS y silice Aceleran activacion - No significativa 3

\
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