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Resumen

Los test viscoelasticos (TVE) o point of care de coagulacion (POCC) son herramientas clave en el manejo de la hemorragia,
especialmente en cirugia, pero su uso se expande a otros ambitos como obstetricia, pacientes en ECMO (oxigenacidén por
membrana extracorpdrea) y quemados. Aunque su papel en cirugia cardiaca, politraumatizados y trasplante hepatico esta
mas consolidado, la evidencia sobre su impacto en la mortalidad sigue siendo controvertida. Una de las principales limita-
ciones es la falta de validacidn de resultados, ya que los TVE no son comparables con los test estandar de coagulacion, y
muestran una variabilidad significativa (hasta el 83% en ROTEM®). Ademas, el control de calidad no siempre depende del
laboratorio, lo que puede afectar su fiabilidad. Anestesiologia, laboratorio y hematologia participan en su interpretacion. Este
documento, respaldado por sus sociedades cientificas, busca ofrecer una vision integral sobre su funcionamiento, evidencia,
implementacidn, control de calidad y posibles beneficios econémicos.
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Abstract

Viscoelastic tests (VET) or point-of-care coagulation (POCC) devices are key tools in hemorrhage management, especially in
surgery, but their use is expanding to other fields such as obstetrics, ECMO (extracorporeal membrane oxygenation) patients,
and burn victims. While their role in cardiac surgery, polytrauma, and liver transplantation is more established, evidence regarding
their impact on mortality remains controversial. One of the main limitations is the lack of result validation, as VETs are not com-
parable to standard coagulation tests, showing significant variability (up to 83% in ROTEM®). Additionally, quality control is not
always managed by the laboratory, which may affect reliability. Anesthesiology, laboratory medicine, and hematology are involved

*Correspondencia: Fecha de recepcion: 21-02-2025 Disponible en linea: 02-09-2025
Sonia M.? Veiras Fecha de aceptacion: 13-05-2025 Hemost Trombos. 2025;2(2):45-63
E-mail: veiras1@gmail.com DOI: 10.24875/RHT.25000007 www.revistahemostasiaytrombosis.com

2938-8740 / © 2025 Sociedad Espafiola de Trombosis y Hemostasia (SETH) y Grupo Cooperativo Latinoamericano de Hemostasia y Trombosis (CLAHT).
Publicado por Permanyer. Este es un articulo de acceso abierto bajo la CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

45


http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.24875/RHT.25000007&domain=pdf
mailto:veiras1%40gmail.com?subject=
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://www.revistahemostasiaytrombosis.com
http://dx.doi.org/10.24875/RHT.25000007

46

HemosT TRomBos. 2025;2(2)

in their interpretation. This document, supported by scientific societies from these specialties, aims to provide a comprehensive
perspective on their functionality, scientific evidence, implementation, quality control, and potential economic benefits.

Keywords: Viscoelastic tests. Thromboelastography. Thromboelastometry. Consensus.

Introduccion

Los test viscoelasticos (TVE) o point of care de coa-
gulacion (POCC) se han convertido en herramienta
importante en el manejo de la hemorragia en diversos
ambitos.

Si bien el paciente quirtrgico ha sido el protagonista
del beneficio del manejo con TVE, cada vez hay mas
escenarios fuera del drea quirdrgica que pueden verse
favorecidos con el uso de estos dispositivos.

En algunos escenarios, el uso de TVE parece conso-
lidado, en concreto la cirugia cardiaca, la atencion al
politraumatizado y el trasplante hepatico son procedi-
mientos donde los TVE se han establecido firmemente
como guia de la terapia de correccién hemostatica.
Existen otras especialidades donde estos dispositivos
POCC no se han establecido, pero en la literatura cien-
tifica se abren nuevas expectativas de uso, como en
obstetricia, quemados, pacientes en ECMO (oxigenacién
por membrana extracorporea), etc.

La realidad es que incluso en los ambitos donde los
TVE parecen mas consolidados, la evidencia cientifica
es controvertida y cuesta encontrar conclusiones fuer-
tes de descenso de la mortalidad o mejora de la evo-
lucion de los pacientes cuya hemostasia ha sido guiada
por los objetivos extraidos de los resultados de los
dispositivos POCC.

Hay una aparente falta de validacion de los resulta-
dos, entre otros motivos porque los TVE no son com-
parables a los test estandar de coagulacion. El
coeficiente de variacion (medida de precision y control
de calidad interna para un ensayo) es del 5% para las
pruebas de laboratorio estandar, pero llega a ser del
39% para tromboelastografia (TEG) y de hasta el 83%
para tromboelastometria (ROTEM®).

El control de calidad de los TVE es ajeno en muchos
centros al servicio de laboratorio y se realiza por los
propios usuarios habituales del dispositivo, pero este
hecho puede también restar fiabilidad a los resultados.

Diversas especialidades médicas participan en el uso
clinico y/o en la interpretacion de resultados de los
TVE, en concreto anestesiologia, laboratorio y hemato-
logia. Las sociedades cientificas de las tres especiali-
dades se han reunido en este documento para plasmar
una perspectiva global acerca de estos dispositivos y
transmitir la informacién més actualizada sobre los

fundamentos basicos de su funcionamiento, la eviden-
cia cientifica de su uso en diversos escenarios clinicos,
los diferentes modelos de implementacion, el control de
calidad y el ahorro de costes entre otros aspectos.

Propdsito del documento

— Exponer de forma conjunta desde las tres socieda-
des cientificas la conveniencia y la utilidad de los
POCC como medida de manejo hemostatico en el
paciente sangrante.

— Consensuar la mejor forma de realizar estos test, de
modo que podamos reducir su variacién analitica,
expresada como el coeficiente de variacion en sus
resultados y dar asi robustez a estos.

— Examinar la conveniencia econdémica del uso de estos
dispositivos en relacion con el ahorro de hemoderiva-
dos y un control mas precoz del cuadro hemorragico.

Destinatarios del documento

Facultativos de las distintas especialidades que mane-
jan o desean manejar estos TVE como parte de su arse-
nal teragndstico, esto es, terapéutico y diagndstico.

Descripcion de test viscoelasticos
disponibles en el mercado. Principios
de funcionamiento

Fundamentos de los test viscoelasticos

Los TVE nos proporcionan una vision de la coagula-
cion mas cercana a la realidad de la que nos ofrecen los
test estandard del laboratorio clinico. Estas pruebas nos
dan una informacion dinamica y global de las propieda-
des viscoelasticas de la sangre al integrar las plaquetas,
los componentes de la cascada de coagulacién y los
elementos celulares de la sangre. Basicamente, los ensa-
yos consisten en provocar la coagulacion in vitro de la
muestra del paciente con diferentes reactivos que activan
la via intrinseca o extrinseca y que reflejan las caracte-
risticas del codgulo. Existen varios analizadores para la
realizacion de las pruebas viscoelasticas, que mediante
diferentes tecnologias nos ofrecen los resultados en
forma de gréficas y parametros con datos numéricos que
nos informan de la calidad del codgulo (Tabla 1).
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Tabla 1. Dispositivos point of care de coagulacion disponibles en el mercado

Analizador _ Tecnologia Presentacion

TEG® 5000 Haemonetics

ROTEM® Delta Instrumentation Laboratory (Werfen)

ROTEM® Sigma Instrumentation Laboratory (Werfen)
ClotPro® Enicor GmbH (Haemonetics)

TEG® 6S Haemonetics

Quantra® Hemosonics (Stago)

Sonoclot® Sienco Inc.

Tromboelastografia rotacional
Tromboelastometria rotacional
Tromboelastometria rotacional
Tromboelastometria rotacional
Resonancia arménica
Sonorheometria (SERR)

Microviscosimetria

Reactivos liquidos independientes
Reactivos liquidos independientes

Test en cartuchos

Reactivos liofilizados precargados en puntas
Test en cartuchos

Test en cartuchos

Reactivos liquidos independientes

Tabla 2. Ventajas e incovenientes de los distintos dispositivos

N S [ S

Individuales
ROTEM® Delta Menor volumen de muestra
ClotPro® Valido para bajo volumen de muestra (pediatricas)
Sonoclot® Permite elegir el test que realizar segin algoritmo;
mas barato
Cartuchos
ROTEM® Sigma Mas facil el procesamiento de la muestra
TEG® 6S Menos necesidad de personal experto
Quantra® Menor variabilidad preanalitica

Aunque podria considerarse que los analizadores
disponibles pretenden alcanzar un mismo objetivo, pre-
sentan diferencias entre si. En la tabla 2 se recogen
las principales ventajas e incovenientes de cada uno.

Tromboelastografia TEG® 5000

El principio de la técnica de la tromboelastografia
rotacional del TEG® 5000 (Haemonetics) consiste en
provocar in vitro la coagulacién de una muestra (360 pl)
de sangre del paciente en una pequefa cubeta que
gira con un movimiento uniforme y constante. La
cubeta desechable que se encuentra a una tempera-
tura de 37 °C rota de forma alternativa (4° 75" cada 5 s)
sobre un pequefio eje o pistdn fijo. A medida que la
sangre se coagula, se incrementa la resistencia por el
coagulo y estas variaciones son registradas por un trans-
ductor electromagnético, que lo convierte en una sefal
eléctrica, que el software del analizador traduce a una
grafica y resultados numéricos (Fig. 1). Las variaciones
registradas van a depender tanto de la cinética como
de las caracteristicas del coagulo'®.

Elanalizador dispone de dos canales independientesy
reactivos liquidos para la realizacion de los test.

Mayor variabilidad, al ser el pipeteo de muestra manual
Necesidad de mayor capacitacion del usuario

Mayor volumen de muestra (excepto TEG® 6S)
No valido para bajo volumen de muestra (pediatricas)
Mas caros

Los parametros y test disponibles se encuentran en las
tablas 3, 4 y 5.

En abril de 2023 se realizé un cambio en el reactivo
de FIBTEM C contenido en los cartuchos de ROTEM®
Sigma Complete y Sigma Complete + Heparina. La
formulaciéon se mejord con la adicion de tirofiban a la
ya existente citocalasina D, ambos inhibidores plaque-
tarios, consiguiendo con ello una eliminacion casi total
de las plaquetas en la prueba de FIBTEM C. El objetivo
de la nueva formulacién era abordar un problema con
muestras con altos niveles de plaquetas.

En 2024, un grupo de trabajo de Gales observd en
pacientes obstétricas una disminucién de los valores de
corte del FIBTEM C A5 (1-2 mm) respecto a lotes de car
tuchos anteriores (IVDD) como consecuencia de la mejora
de la prueba con la adicion de tirofiban. Esto significa que
los algoritmos de decision clinica podrian requerir un
ajuste para evitar transfusiones inadecuadas (adicionales)
de concentrado de fibrindgeno. Sin embargo, solo existe
evidencia en un solo centro y queda pendiente conocer
si esta modificacion también afecta a otros escenarios
(cirugia cardiaca, trasplante hepatico o traumatologia).
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Figura 1. Fases y parametros de la formacion del coagulo en el sistema TEG (cortesia de Ferrer, Haemonetics Corp.').
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Figura 2. Esquema del funcionamiento del sistema ROTEM (cortesia de Werfen®).

Tromboelastometria rotacional
(ROTEM® Delta)

La tromboelastometria rotacional ROTEM® tiene un
fundamento muy similar al de la TEG. Su tecnologia se
basa en que la cubeta desechable, que esta atempe-
rada a 37 °C y sobre la que se deposita la sangre total
citratada del paciente [330 ul]) permanece fija y es el
eje o pistdn vertical que se introduce en la muestra el
que oscila (4° 75 cada 6 s). EI movimiento es detectado
por un sistema dptico situado en el extremo superior y
cuyos datos son transferidos y procesados por el sof-
tware especifico del analizador*. Cuando se produce la
coagulacion de la muestra se modifica la resistencia al
giro del piston, se reduce la amplitud de rotacién del
eje y estos datos son registrados e interpretados por el

analizador transformandolos en una gréfica con sus valo-
res, que van a depender de la cinética y de las caracte-
risticas del coagulo (Fig. 2).

El modelo Delta dispone de cuatro canales indepen-
dientes y reactivos liquidos para la realizacién de cinco
test diferentes que pueden procesarse de forma inde-
pendiente y segun algoritmos o indicaciones?°.

Parametros y test disponibles en las tablas 3, 4 y 5.

Tromboelastometria rotacional
(ROTEM® Sigma)

Sistema pensado fundamentalmente para realizar los
test en el punto de atencidn al paciente (POCT). Se basa
en la tecnologia de cartucho, es un sistema cerrado, facil
de usar y completamente automatizado, no es necesario
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Tabla 3. Parametros de los diferentes analizadores de tests viscoelasticos

Descripcion parametros TEG® 5000 | ROTEM® Delta ClotPro® TEG® 6S Quantra® | Descripcion
y Sigma System

Tiempo de reaccion/ R/ACT (s) CT (s) CT (s) R/ACT (s) CT (s) Parametros que nos

coagulacion permiten valorar la
formacion del coagulo

Tiempo de formacion del K (s) CFT (s) CFT (s) K (mm) (factores de coagulacion

coagulo y anticoagulantes)

Tiempo de coagulacion con - - - - CTH (s)

heparinasa

Ratio tiempo de coagulacién - - - - CTR

Fortaleza del coagulo. A10 (mm) A5, A10, A20 A5, A10, A20 A10 (mm) Parametros que nos

Amplitud a distintos tiempos permiten valorar la

(5, 10 y 20 minutos) firmeza del coagulo

Contribucion del fibrindgeno - - - - FCS (hPa)

a la fortaleza del coagulo

Contribucion de las - - - - PCS (hPa)

plaquetas a la fortaleza del

coagulo

Maxima firmeza del coagulo MA (mm) MCF (mm) MCF (mm) MA (mm) CS (hPa)

Estabilidad a la lisis del LY30 (%) LY30 (mm) LY30 (mm) LY30 (mm) Pardmetros que nos

coagulo. Lisis a los permiten valorar la

30 minutos estabilidad del coagulo
y/o fibrindlisis

Estabilidad del coagulo. Lisis ML ML ML - CSL (%)

maxima

A5: amplitud de coagulo a los 5 minutos; A10: amplitud a los 10 minutos A20: amplitud a los 20 minutos; CFT: clotting firmness time; CS: clot stiffness; CT: clotting time; LY:
lysis; FCS: fibrinogen contribution to clot stiffness; CSL: clot stability to lysis; K (K-time): tiempo de formacion del coagulo; MA: maxima firmeza del coagulo en TEG; MCF:
maxima firmeza del codgulo en ROTEM; PCS: platelet contribution to clot stiffness; R/ACT: resultado del tiempo de coagulacion activado.

pipetear ni preparar la prueba, el tubo con la muestra
de sangre total citratada se pincha directamente en el
cartucho que se introduce en el analizador (Fig. 3).
Cada cartucho dispone en su interior de unas camaras/
pocillos con los reactivos necesarios para realizar los
diferentes test. Los resultados se expresan en gréficas
y datos numéricos de forma similar al ROTEM® Delta.

Los parametrosytestdisponibles con sudescripcion se
pueden consultar en las tablas 3, 4 y 5.

Tromboelastometria ClotPro® System

El ClotPro® System'® es un analizador de viscoelas-
tometria de seis canales, utiliza la trombolastografia de
movimiento elastico, una técnica mejorada de viscoe-
lastometria de nueva generacion. De manera similar a
los sistemas de tromboelastometria rotacional conven-
cionales, la superficie de la copa y el pin experimentan
un movimiento relativo de unos 5° impulsado por un
elemento elastico. En el analizador ClotPro® la copa es
la que gira y el pin permanece. La rotacion de la copa
es detectada por un sensor electronico sensible a las

modificaciones de la rotacién. Durante la formacion del
coagulo el movimiento entre la copa y el pin se va
reduciendo a medida que se incrementa la resistencia
por el codgulo, esos datos son registrados por el ana-
lizador que interpreta en forma de graficas y resultados
numeéricos (Fig. 4).

Los reactivos para cada ensayo vienen liofilizados
precargados en puntas de pipeta. La muestra de san-
gre citratada es pipeteada con estas puntas (340 ul)
de forma que se mezcla con el reactivo de forma sen-
cilla y segura. El analizador dispone de seis canales
independientes y nueve test diferentes cuyos reactivos
estan precargados en puntas de pipeta para realizar
de forma independiente.

En la actualidad solo el sistema ClotPro® dispone de
test especificos de escrutinio para la deteccién de los
anticoagulantes orales directos (AOD) antagonistas
del factor X (FX) de la coagulacion (apixaban, rivaroxa-
ban, edoxaban) y de la trombina (FIl) (dabigratran)
(a,b). Presentan elevada sensibilidad y especificidad
para detectar AOD, de gran utilidad en situaciones de
urgencias’®.
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Tabla 4. Cartuchos y test disponibles en TEG® 6S, ROTEM® Sigma y Quantra®

T N S

ROTEM® Sigma  Rotem Sigma EXTEM
Complete
INTEM
FIBTEM
APTEM
Rotem Sigma EXTEM
Complete + Hep
INTEM
FIBTEM
HEPTEM
TEG® 6S Global Hemostasis Test kaolin
Cartridge Kaolin TEG con heparinasa
RapidTEG™
TEG funcional fibrinégeno
PlateletMapping® PlateletMapping®
Cartridge
Quantra® QPlus Cartridge

QStat Cartridge

Los parametros y test disponibles con su descripcion
se pueden consultar en las tablas 3, 4 y 5.

Tromboelastograma TEG® 6S

El sistema TEG® 6S (Haemonetics)' utiliza como
novedad la tecnologia de resonancia armonica, valora
las propiedades fisicas del codgulo utilizando ondas
sonoras, de forma que la formacién del codgulo se
acompana de cambios en la frecuencia de resonancia.
Para medir la fuerza del coagulo con el método de
resonancia, la muestra se expone a una frecuencia de
vibracion fija. A medida que la muestra realiza la tran-
sicion del estado liquido a un estado de consistencia
de gel durante la coagulacion, aumentan el médulo de
elasticidad y la frecuencia de la resonancia. La fre-
cuencia de resonancia aumenta con el tiempo y con la
firmeza del codgulo. Este analizador utiliza el sistema
de cartuchos que contienen los reactivos necesarios

Evaluacion répida de la formacion de coéagulo, polimerizacion
de fibrina y fibrindlisis a través de la via extrinseca e
intrinseca

Evaluacion cualitativa del estado de fibrindgeno

Diferencia entre la hiperfibrinélisis y la detraccion de
coagulos mediada por plaquetas/deficiencia de FXIII
Especialmente adecuado para pacientes que necesiten un
diagndstico de fibrindlisis

Evaluacion rapida de la formacion del coagulo y
polimerizacion de fibrina a través de la via extrinseca e
intrinseca

Evaluacion cualitativa del estado de fibrindgeno

Diferencia entre la deficiencia de factores y el efecto de la
heparina

Recomendado para pacientes con heparina terapéutica y
heparina endégena (heparinoides)

Permite una valoracion global de la hemostasia del paciente
Evaluacion cualitativa del estado de fibrindgeno

Diferencia entre la deficiencia de factores y el efecto de la
heparina

Permite valorar la actividad plaquetaria estudiando su
capacidad de agregacion

Evalda la formacion del coagulo, la contribucion del
fibrindgeno y plaquetas a la firmeza del coagulo y la
influencia de heparina

Recomendado para cirugia cardiovascular y cirugia
ortopédica

Incluye pruebas para evaluar las caracteristicas de coagulo y
lisis por medio de las vias intrinseca y extrinseca e incluye
una prueba con tranexamico

Indicado para cuidados intensivos, traumatologia y trasplante
hepético

para los test, es un sistema cerrado y completamente
automatizado. Se pipetean 400 ul de sangre total direc-
tamente en el cartucho. En los pocillos/camaras del
cartucho se forma el codgulo, que es sometido a ondas
sonoras. El analizador muestra los resultados en forma
de gréficas y valores numéricos (Fig. 5).

Los parametros y test disponibles con su descripcion
se pueden consultar en las tablas 3, 4 y 5.

Sistema Quantra®

El sistema Quantra® (hemosonics) se basa en una
tecnologia llamada sonorheometria SEER®'? (sonic
estimation of elasticity via resonance, estimacion
sonica de la elasticidad mediante resonancia). Utiliza
la tecnologia de ultrasonidos para medir los cambios
en la viscoelasticidad de la muestra. Es una tecnologia
que por medio de ultrasonidos mide la elasticidad del
coagulo a intervalos de tiempo, la evolucién de la
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Tabla 5. Tests disponibles para TEG® 500, ROTEM®delta y ClotPro®

TEG® 5000 ROTEM® Delta | ClotPro® System

Extem Ex-Test
Kaolin TEG* Intem In-Test
TEG funcional fibrindgeno* FIBTEM Fib-Test
Kaolin TEG con heparinasa Heptem Hi-Test
Aptem Ap-Test
RapidTEG™
RVV-Test
ECA-Test
TPA-Test

TEG PlateletMapping®

elasticidad se representa en una grafica expresandose
en hectopascales/minuto (hPa/min). Al medir la elasti-
cidad se obtiene el parametro PCS (platelet contribu-
tion to clot stiffness), relacionado con el nimero y la
funcion de las plaquetas. Sistema completamente auto-
matizado disefiado para facilitar su uso en el POCT,
utiliza sistema de cartucho, facil de usar y completa-
mente automatizado, el tubo con la muestra de sangre
total citratada se pincha directamente en el cartucho.
La muestra es sometida a pulsos de ultrasonidos que
generan unos datos que son interpretados por el ana-
lizador y visualizados en forma de diales y grandes
guarismos (Fig. 6).

Sonoclot® Sienco

Este analizador se describe como un microviscosi-
metro'®. Los componentes electrénicos son sensibles
a cualquier resistencia al movimiento de la sonda que
oscila y mueve dentro de la muestra de sangre. Cuanto
mayor sea la viscosidad del fluido, mayor sera la sefal
de salida generada por el analizador. La sefial de

Réapida evaluacion de la coagulacién, activando la via extrinseca
con factor tisular recombinante

Se evalla la via intrinseca activandola con Kaolin o 4cido elagico

Evalaa la contribucion de la fibrina y plaguetas en la firmeza del
coagulo. Elimina la participacion de las plaquetas mediante un
inhibidor antagonista de la GPIIb/llla y/o citocalasina D

Evalta la presencia de heparina o heparinoides sintéticos en la
muestra por accion de la heparinasa

Evalta la fibrindlisis utilizando aprotinina como antagonista
directo de la plasmina

Ensayo para evaluar rapidamente las propiedades de la
coagulacion activando la via intrinseca con Kaolin y la extrinseca
con factor tisular

Test de escrutinio para detectar anticoagulantes directos del
factor Xa. Utiliza como activador directo del FX veneno de vibora
Russel

Test de escrutinio para detectar anticoagulantes directos del
factor Il (trombina). Utiliza como activador de la protrombina la
ecarina

Permite evaluar la terapia antifibrinolitica del paciente. Para ello
induce la fibrindlisis utilizando activador tisular del plasmindégeno
recombinante

Evalda la inhibicion/agregacion de plaquetas

Figura 3. Ejemplo de cartucho para el ROTEM® Sigma
(cortesia de Werfen®).

salida esta calibrada segun unos estandares de visco-
sidad de referencia y se informa en unidades normali-
zadas de «sefal de coagulo». El analizador muestra un
gréfico que representa las diferentes fases en la forma-
cion del coagulo, desde la activacion de la coagulacion,
pasando por la formacién de fibrina y la retraccion del
coagulo hasta la formacion de un coagulo maduro
(Fig. 7).

Existen diferentes test disponibles para el modelo
Sonoclot®que permiten valorar la formacion del coagulo,
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Figura 4. Esquema del funcionamiento del sistema ClotPro® y puntas con el reactivo precargado (cortesia de Ferrer,
Haemonetics Corp.’).
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Figura 5. Esquema de las tarjetas y funcionamiento del sitema TEG® 6S (cortesia de Ferrer, Haemonetics Corp.’).
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Figura 6. Esquema tecnologia sonorheometria (SEER, estimacion sonica de la elasticidad mediante resonancia)
(cortesia de Biometa®).
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Figura 7. Fases hemostéaticas del Sonoclot® Sienco
(tomada de Sienco Home').

el control de anticoagulacién con heparina y evaluar la
funcion plagquetaria. En la actualidad este analizador
no esta comercializado en nuestro pais.

Consideraciones analiticas y modos de
implementacion de los test viscoelasticos

Fase preanalitica

Los contenedores adecuados para este tipo de prue-
bas son los tubos con citrato sédico al 3,2% como
anticoagulante (tapon azul), aunque algun analizador
puede utilizar sangre total sin anticoagulante, no es
recomendable por la posibilidad de coagulacion de la
muestra. Para impedir la dilucién de la muestra con el
anticoagulante se recomienda que los tubos se llenen
hasta su maxima capacidad recomendada por la casa
fabricante.

Una vez recogida la muestra, el tubo se ha de proce-
sar antes de 4 h tras su obtencién. No hay recomenda-
ciones de reposo de la muestra. Para ROTEM hay
recomendaciones de procesamiento de la muestra entre
los 3015 y 120 min'® tras su extraccion. No se aconseja
refrigerar ni congelar. Otros autores recomiendan que las
muestras se analicen inmediatamente'”"°, lo cual es
coherente con la inmediatez de las acciones clinicas deri-
vadas de los resultados.

Ya que este tipo de pruebas es sensible a pequefas
variaciones, tanto analiticas como bioldgicas, se reco-
mienda que los centros tomen las medidas oportunas
para reducir la variaciéon en sus mediciones.

Se requiere habilidad para detectar variaciones sutiles
en los resultados obtenidos con muestras de pacientes,
pero para ello se deben minimizar los errores cometidos

S.M. Veiras et al. Practica clinica y test viscoelasticos

en la obtencion de la muestra, su preparacion, manipu-
lacién y andlisis y que enmascare estas variaciones
fisiologicas.

Pese a esta variabilidad preanalitica, algunos estu-
dios alientan a los usuarios de pruebas viscoelasticas
a utilizar las pautas basadas en la evidencia desarro-
lladas para estos ensayos?® para poder minimizar las
fuentes de variacion y, por lo tanto, maximizar la utili-
dad diagndstica de estos métodos.

RECOMENDACIONES PREANALITICAS QUE TENER
EN CUENTA

— Evitar la hemodilucion de la muestra por extraccion
de via.

— Rellenar el tubo de citrato hasta el nivel recomenda-
do para evitar hemodilucion por el anticoagulante
liquido (citrato).

— Homogenizar la muestra extraida para evitar su
coagulacion.

— Realizar los test lo antes posible tanto si se realizan
como POCT como si se envian al laboratorio de
urgencias.

— Si las determinaciones se solicitan al laboratorio de
urgencias se recomienda establecer un protocolo con-
sensuado entre los servicios para agilizar el proceso.

— Se deben valorar los rangos de referencia de cada
prueba y adecuarlos a la poblacion de referencia.

Control de calidad

El control de calidad interno es un procedimiento
utilizado para detectar, reducir y corregir posibles defi-
ciencias analiticas antes de emitir un resultado, de
manera que se asegure la prestacion necesaria para
cumplir con los requisitos clinicos a los que esta des-
tinado el analizador. Su objetivo es validar procesos de
calibracién y/o mediciéon y de esta manera detectar
errores aleatorios que puedan afectar a los resultados
durante el proceso de medida, asi como obtener cal-
culos estadisticos periddicos de la imprecision anali-
tica®' para su evaluacion. Para ello se usa un material
valorado, y si es posible, con la matriz mas parecida
al sistema bioldgico que contiene los constituyentes
que medir, que habitualmente es suministrado por la
misma casa comercial del analizador.

Algunos analizadores utilizan un control de calidad
electrénico que, al encendido del analizador 0 a demanda,
chequea todas las acciones electronicas implicadas en
elprocesode medida. Este procedimientoescomplementario
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y no puede sustituir al control de calidad clasico, que
utiliza material bioldgico que simula la muestra.

En el caso de las pruebas en POCT no existe con-
senso sobre la frecuencia en la que hay que analizar
un control de calidad interno. Esta frecuencia depen-
dera de la importancia de detectar errores de medicion
y las repercusiones que estos pueden acarrear. Existen
recomendaciones de hacerlo desde cada sesién de
trabajo (8 h)*? a semanalmente® o mensualmente, pero
también en cada cambio de lote de reactivo y cada
apertura de caja de reactivo nueva. Los fabricantes de
equipos de tromboelastografia recomiendan el uso dia-
rio de los controles electrénicos y llevar a cabo un
control de calidad convencional con material valorado
de manera mensual, para equipos con poco uso 0 mas
frecuentemente si el equipo se usa mas.

Para los modelos ROTEM y ClotPro® recomiendan
analizar control de calidad interno® cada semana y
para Sonoclot® recomienda un test de viscosidad dia-
riamente y un control de calidad clasico con plasma
mensualmente. Estas son recomendaciones minimas
y se aconseja que en cada centro el grupo de trabajo
multidisciplinario encargado de los TVE establezca un
protocolo de frecuencia en la que analizar el control de
calidad y que asegure el perfecto funcionamiento de
los analizadores en funcion de su volumen y frecuencia
de trabajo.

Al control externo de la calidad se le conoce como
programa de intercomparacion y se trata de comparar
los resultados obtenidos por nuestro centro con el resto
de los centros participantes en el programa, con el
objetivo de detectar el error total y sesgo de los pro-
cedimientos analiticos®*.

En este tipo de programas la muestra de control
debe ser ciega, esto es, de valor desconocido para el
centro en el momento del andlisis y puede ser apro-
piado utilizar un conjunto de muestras de control con
distintos valores.

Actualmente existen varias opciones de programas
de evaluacion externa de la calidad para TVE. En
Reino unido, el National External Quality Assurance
Scheme (NEQAS, https://lukneqgas.org.uk) tiene en mar-
cha un programa de intercomparacion para los anali-
zadores TEG® 5000 y ROTEM® Delta. Este programa
utiliza muestras de plasma liofilizado.

Recientemente, este programa ha incluido analiza-
dores basados en tecnologia de cartucho, como son
el TEG® 6S y el ROTEM® Sigma. Otros programas de
evaluacién externa de la calidad para este tipo de test
son el External Quality Control of Diagnostic Assays
and Tests (ECAT) (https:/www.ecat.nl) en Holanda y el

WEQAS (https://www.weqas.com/services/poct-eqa/
viscoelastic-haemostasis/), todos usando plasmaliofilizado
como muestra.

Como en cualquier medicién de variables bioldgicas,
tanto la gestion del control de calidad interno como la
participaciéon en programas de calidad externos son
fundamentales para demostrar la validez y aplicabili-
dad/fiabilidad de los resultados y eso aplica a los resul-
tados obtenidos con los TVE. Se recomienda que
todos los registros de control de calidad y el registro
de acciones llevadas a cabo con sus resultados sean
guardados por un periodo minimo de dos afos para su
consulta y posibles auditorias.

RECOMENDACIONES CONTROLES DE CALIDAD

— Realizar controles de calidad internos al menos con
la frecuencia que recomiende el fabricante. Se acon-
seja realizar al menos un control semanal.

— Seria aconsejable participar en algin programa de
calidad externo que permita la intercomparacion y
exactitud de los resultados.

— Se aconseja que sea el laboratorio, como experto en
el manejo y valoracion de los programas de control
analitico, el que se encargue de la gestiéon de los
controles de calidad, por medio del coordinador
POCT, en el caso de que exista en el hospital una
comisiéon POCT, o por personal del laboratorio desig-
nado a tal fin. Para que haya trazabilidad y registro,
como indican las guias de implementacién de siste-
mas POCT?5, se aconseja la conexién informatica con
sistemas de gestién de POCT y/o el sistema informa-
tico del laboratorio, para registro de pacientes y con-
trol de la calidad, y mediante ellos con el sistema
informatico que gestiona las historias clinicas del hos-
pital para visualizacién y consulta de resultados.

Precision y exactitud de los resultados

Resultados obtenidos en programas de evaluacion
externa de la calidad (NEQAS)?® muestran coeficientes
de variacion muy grandes, tanto para equipos basados
en pipeteo, como son el ROTEM® Delta (rango de coe-
ficiente de variacion [CV] segun parametro 7,2-73,2%)
y el TEG® 5000 (rango de CV segun pardmetro 17,4-
59,5%), como para equipos basados en tecnologia de
cartucho, como en el caso del ROTEM® Sigma (rango
de CV segun pardmetro 3,9-22,9%) y el TEG® 6S
(rango de CV segun parametro 13,6-30,7%).
Esta amplitud de variacion puede ser debida a dos
motivos. El primero es un factor preanalitico que tiene


https://www.weqas.com/services/poct-eqa/viscoelastic-haemostasis/
https://www.weqas.com/services/poct-eqa/viscoelastic-haemostasis/

que verconlavariabilidadintroducida porlamanipulacion
del usuario. Los viales se suministran liofilizados y deben
ser reconstituidos por el usuario. La pericia y la exactitud
del pipeteo puede afectar al resultado final®’.,

Este argumento se ve reforzado al observar que los
equipos con tecnologia de cartuchos, donde no existe
pipeteo por parte del operador, poseen menor CV que
los que si que lo tienen. Pero incluso asi, el manejo de
las muestras sigue siendo importante para todos los
dispositivos. Este tipo de variabilidad también se puede
trasladar al andlisis de muestras de pacientes, lo cual
pone de manifiesto la importancia de la fase preanalitica
en la realizacién con este tipo de pruebas, destacando
el papel crucial que tiene la formacion y la adquisicién
de pericia con el material utilizado por parte del personal
que va a realizar las mediciones a los pacientes.

El segundo motivo puede radicar en el uso en estos
programas de intercomparacion de muestras de plasma
liofilizado, en lugar de sangre entera, ya que los dispo-
sitivos no estan disefiados para evaluar el plasma.
Actualmente ningun proveedor de programas externos
de la calidad puede proporcionar «sangre entera fresca»
0 material similar como muestras dentro de sus progra-
mas. En resumen, las muestras liofilizadas se pueden
usar para demostrar la precision de la prueba y permitir
la comparacion entre pares de diferentes centros, pero
no se puede utilizar para garantizar la precision?.

Intervalos de referencia

Las pruebas viscoelasticas estan poco estandarizadas.
Hay publicaciones que demuestran la no intercambiabili-
dad de pruebas obtenidas con técnicas tromboelastogra-
ficas con las obtenidas mediante tromboelastometria°.

Ademas de los intervalos de referencia proporciona-
dos por los fabricantes, no hay publicados valores de
referencia consensuados. Como ocurre con cualquier
prueba de laboratorio, los centros deberian determinar
sus propios valores de referencia, en virtud de las carac-
teristicas de su poblacion local. Esto es particularmente
dificil en la poblacion pediatrica. Algunos autores han
establecido valores de referencia para este tipo de
pacientes para ROTEM® Delta* y para TEG® 5000,

Modelo de implantacion de los test
viscoelasticos

La obtencidn de resultados rapidos para la toma de deci-
siones clinicas urgentes que permitan un reconocimiento
precoz de las situaciones criticas, una intervencion
terapéutica mas rapida o una reduccién de las
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complicaciones peri- o postoperatorias son algunos
objetivos importantes de las POCT.

Los TVE, por su naturaleza y aplicacién clinica inme-
diata, son pruebas susceptibles de realizarse a la
cabecera del paciente, sin embargo, siempre han con-
tado con ciertas limitaciones que han condicionado su
uso a entornos clinicos relativamente reducidos.

El pipeteo de la muestra y los reactivos, la relativa-
mente compleja interpretacion de resultados, e incluso
el tamafio y peso de los equipos, han supuesto barre-
ras importantes a la hora de implantar esta tecnologia
a la cabecera del paciente en determinadas unidades
clinicas.

En busca de la utilidad clinica de esta metodologia,
las empresas de diagndstico han implantado importan-
tes desarrollos en sus dispositivos que han permitido
superar los principales obstaculos y acercar esta tec-
nologia a entornos clinicos cada vez mas complejos
adaptandose a las necesidades clinico-asistenciales y
organizativas de las diferentes instituciones.

La utilizacion del TVE en el lugar de asistencia al
paciente (POCT) proporciona una rapidez e inmediatez
en la realizacion de la prueba y visualizacion de los
resultados en el mismo lugar donde se encuentra el
paciente, reduciendo asi los tiempos de respuesta y
actuacion frente a una situacion critica de sangrado.
Sin embargo, también supone la exposicién del proce-
dimiento a multitud de factores, que pueden afectar de
forma adversa al analisis de las muestras: el manejo
de los analizadores por multiples operadores que pue-
den estar poco cualificados, escasos conocimientos
preanaliticos y una inadecuada gestién del control de
calidad®.

Por otra parte, esta el modelo centralizado, donde es
el laboratorio de urgencias donde se realizan los TVE,
que se ha ido implantando en muchos hospitales. Este
modelo ofrece una serie de ventajas: servicio disponi-
ble para todo el hospital, control de calidad gestionado,
se evitan las interferencias por el movimiento de los
aparatos sensibles a las vibraciones (desplazamiento
de analizadores con carros de un lugar a otro) y espe-
cializacién del personal que realiza la técnica e inclu-
sion en la historia clinica del paciente (esto también
puede realizarse en los POCT). La visualizacion de los
resultados se realiza a distancia y a tiempo real de
forma informética, y se pueden ver de forma simultanea
en diferentes puestos de trabajo o localizaciones. Este
modelo implica una perfecta coordinacién entre los servi-
cios, estableciendo protocolos de trabajo consensuados
que permitan reducir el tiempo en la obtencién de
resultados, que es su principal desventaja.
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En otros hospitales han optado por un modelo mixto,
con unos analizadores en unidades de gran actividad
(POCT) vy otros analizadores en el laboratorio de
urgencias, que sirven de soporte y servicio a todo el
hospital. Por tanto, cada centro hospitalario debe
implantar aquel modelo que mejor se adapte a sus
necesidades, aconsejando que esta implantacion se
realice siempre con el control y gestion de una comi-
sion POCT hospitalaria.

Descripcion y evidencia cientifica actual
del uso de test de funcion plaquetaria.
Descripcion de los existentes. Mapeo
mediante ROTEM®, TEG® y Quantra®

En el contexto de la coagulopatia la evaluacion de la
contribucion de las plaquetas a la hemostasia es fun-
damental. Es conocida la funcién a nivel de hemostasia
primaria para la generacion del coagulo, proporcio-
nando una superficie para la conversion de protrombina
en trombina y catalizando procesos en la hemostasia
secundaria, estabilizando el codgulo mediante la for-
macion de la malla con fibrina y mejorando la firmeza
del coagulo mediante la contraccion del codgulo, res-
taurando asi también la circulacion sanguinea. Existen
diversos métodos de evaluaciéon de las acciones pla-
quetarias de adhesion, agregacion, secrecion, retrac-
cion del coagulo, evaluacion de la morfologia
plaquetaria, etc. En la practica clinica se realiza con
frecuencia el recuento plaquetario, pero es menos fre-
cuente la evaluacién de su funcionalidad. La dificultad
de la evaluacion funcional estriba en la capacidad de
los test para recrear las complejas interacciones que
se producen in vivo con interaccién de diversos media-
dores y las condiciones dinamicas de flujo y cizalla-
miento a las que se someten las plaquetas. Hay que
tener en cuenta que se asume antes del test que las
plaquetas estan inactivas y seran activadas tras la
exposicion al agonista, sin embargo, en el momento del
test pueden haber sido ya activadas y aparentemente
presentar un deterioro de funcién en el test ex vivo®'.
Los dispositivos a la cabecera del paciente para diag-
nostico del estado hemostatico permiten un tratamiento
dirigido y precoz, asi como evitar transfusiones innece-
sarias, al reducir el tiempo de respuesta frente a los
analisis en laboratorio central. El recuento plaquetario
se utiliza en la decision de transfusion plaquetaria en
este contexto, sin embargo tiene la limitacion del retraso
de resultados desde laboratorio central y no detecta
defectos funcionales que pueden estar presentes a
pesar de existir recuentos normales. Existen diversos

sistemas que permiten su uso a la cabecera del
paciente para valoracién funcional de la funcién plaque-
taria ademas del recuento, de este modo se reduce el
tiempo de diagndstico y tratamiento.

Son diversos los sistemas utilizados para la evalua-
cion de la funcion plaquetaria. Algunos estan basados
en la agregacion plaquetaria, como la agregrometria
por transmision de luz (LTA), VerifyNow o Plateletworks,
otros se basan en la adhesién plaquetaria por estrés
de cizallamiento como el PFA o sistema Impact-R,
otros en el andlisis de la citometria de flujo, otros en la
evaluacion de metabolitos del tromboxano vy, final-
mente, los que se basan en métodos combinados con
TVE de formacion global de coagulo. Las principales
caracteristicas se describen en la tabla 6.

No todos pueden utilizarse en el entorno del san-
grado y también varian en funcién de la necesidad de
procesamiento. Estan influidos por el recuento pla-
quetario, aunque existe la posibilidad de realizar el
analisis de la funcién plaquetaria con métodos ajus-
tados al recuento presente®®. En general se basan en
la exposicion de la plaqueta a un agonista como cola-
geno, &cido araquiddnico (AA), epinefrina, difosfato de
adenosina (ADP), trombina o péptido activador del
receptor de la trombina u otros activadores de las
distintas vias. Es decir, se puede explorar al mismo
tiempo un numero limitado de vias de activacién
plaquetaria.

Como norma general, siempre que se vaya a realizar
un test de funcion plaquetaria hay que evitar la activa-
cion plaquetaria preanalitica y para ello son necesa-
rias ciertas precauciones en relaciéon con el paciente
y con la técnica de extraccion. Existen factores rela-
cionados con el paciente como el ejercicio previo,
ciertos alimentos y suplementos, consumo de café,
medicamentos como los antiinflamatorios no esteroi-
deos o el ritmo circadiano. La extraccion se debe
realizar suavemente, con la presion de torniquete
minima necesaria y agujas > 19 G con tubos conexion
cortos, ademas se recomienda desechar los primeros
mililitros de la extraccion para evitar substancias acti-
vadoras por lesion del endotelio. También es impor-
tante el tipo de anticoagulante utilizado, siendo el
citrato el que muestra menores valores de agregacion
plaquetaria®, y para el transporte se recomienda evi-
tar sistemas neumaticos y realizarlo en posicion verti-
cal de los tubos y evitando fuerzas mecanicas. El
andlisis se debe realizar idealmente entre los 30 min
de la extraccion y antes de las 3-4 h, y se mantendra
a temperatura ambiente.
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Tabla 6. Principales caracteristicas de los sistemas para la evaluacion de la funcién plaquetaria

N S S S S

Multiplate
analyzer®

Plateletworks®

PFA®-100/200

VerifyNow®

TEG® (modulo
Platelet Mapping®)

ROTEM® (médulo
ROTEM Platelet)

Quantra®

Agregacion por medicion
foto-optica. Muestra
citratada o PRP

Agregacion, basado en
impedancia

Agregacion (diferencia
contaje antes y después de
activacion con agonistas).
Sangre completa citratada

Evalta adhesion y
agregacion (tiempo
obturacion, condicion alto
cizallamiento). Sangre
completa citratada

Agregacion por método de
turbidimetria 6ptica

Test global de coagulacion.
Evalda activacion y
agregacion por diferencia
MA 'y MA AA/ADP. Sangre
completa citratada

Test global de coagulacion.
Evalta activacion y
agregacion por
agregometria por
impedancia. Sangre
completa citratada

Sonorheometria (SEER)

Identifica deficiencias
especificas, tanto de causa
genética como por
antiagregantes

Se puede utilizar como
POCT. Usa sangre completa.
Automatizado. Puede
detectar antiagregacion

Muestra pequefia. Detecta
antiagregacion y es (til para
monitorizacion

Posibilidad POCT. Detecta
disfuncion plaquetaria y von
Willebrand. Sensible a
antiagregantes. Evaluacion
riesgo hemorragico

POCT, utiliza sangre

completa sin procesamiento.

Detecta antiagregacion.
Automatizado con cartuchos
especificos (AA, ADP/PG E1,
TRAP)

POCT con resultados en
poco tiempo

Detecta farmacos
antiagregantes

POCT con resultados en
poco tiempo. Detecta
antiagregacion con 3 test:
ADPTEM, ARATEM y
TRAPTEM

Informa de la contribucion
plaquetaria de manera
directa con el valor PCS. El
valor PCS es obtenido por
unidades de médulo de
cizallamiento

Complejidad técnica y
necesidad de
interpretacion por
experto. No POCT

Correlacién inconsistente
con LTA. Se procesa con
sangre anticoagulada y
en condiciones de bajo
cizallamiento, esto difiere
de condiciones
fisioldgicas. Muy
dependiente del recuento
plaquetario

Requiere calibracion y
procesamiento manual.
Solo para monitorizacion
antiagregacion.
Interferencia en la
pseudotrombocitopenia,
plaguetas grandes y
fragmentos celulares

Resultados afectados si
trombocitopenia < 50.000
o hematocrito < 25%

Unicamente para
evaluacion de efecto de
farmacos antiagregantes.
Sensible a
trombocitopenia,
lipidemia, anemia y
fibrinogenemia

Identifican trastornos
especificos de la funcion
plaguetaria

No identifican trastornos
especificos de la funcion
plaquetaria

Pacientes con
antiagregantes con
correlaciones y puntos
de corte por definir

LTA: agregrometria por transmision de luz; PCS: platelet contribution to clot stiffness; POCT: test en el punto de atencion al paciente.

Meétodo de
referencia. Utiliza
diferentes agonistas
activando diferentes
vias

Baja reactividad
plaguetaria:
<19-30 U

Establece una
escala que va del
100% agregacion
al 0% inhibicion
Baja reactividad
plaquetaria: < 80%

Baja reactividad
plaquetaria:
< 85 PRU

Baja reactividad
plaquetaria
definida como

< 31 mm TEG
MAaop 0

> 50-60%
descenso en
MAnop en
comparacién con
TEG-MA kaolin

Disponibilidad del
dispositivo limitada

Punto de corte
para valorar
tratamiento
PCS < 75%
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Uso de test viscoelasticos

Los TVE utilizan muestras de sangre completay propor-
cionaninformacion de lacinética de formacion del coagulo
desde el inicio de formacidn, la generacidn del coagulo
plaquetario, su estabilizaciény lisis. Porlotanto, a diferen-
cialos métodos de agregaciony citometria que evalianla
funcion plaquetaria indirectamente o por medio de protei-
nas de superficie, enlos TVE se evalua la contribucién de
plaquetas y de factores de coagulacién a esta formacién
del codgulo global mediante la evaluacion de la firmeza o
amplitud del coagulo. En los TVE se mide la firmeza del
coagulo tras la activacion plaquetaria por trombina y su
polimerizaciénconfibrina, asi que elimpacto del recuento
plaquetario en la elasticidad es muy elevado’®. Estos
test incorporan métodos de inhibicion de la funcién
plaquetaria de modo que se elimina la contribucién de
las plaquetas a la formacion del codgulo, de este modo
se pretende interpretar el grado de funcion de estas.
En general, la contribucién de plaquetas representa el
80% de la firmeza del coagulo obtenida en estos test“.

Otro aspecto de relevancia es la relacion de la adhe-
sion plaquetaria al hematocrito, siendo por tanto un
factor que tener en cuenta en los resultados cuando
se pretenda evaluar la funcionalidad plaquetaria®.

La diferente terminologia entre dispositivos es tam-
bién un factor que genera confusién. Asi, la maxima
firmeza del coagulo (stiffness) que va a servir como
referencia se expresa de diferentes maneras, es MCF
en ROTEM, MA en TEG y CS (clot stiffness) en
Quantra®, este Ultimo ademas indica los valores en tér-
minos de mddulo de cizallamiento (hPa) a diferencia de
los dos anteriores. A partir de estos valores de MCF, MA
o CS se podria establecer la contribucion plaquetaria si
eliminamos la contribucion del fibrindgeno a la forma-
cion de ese codgulo, sin embargo, utilizar diferencia
entre amplitud del coagulo total y amplitud del coagulo
solo con la contribucion de fibrinégeno produciria un
sesgo que infraestima la verdadera contribucion plaque-
taria. Para evitar este sesgo se debe estimar la contri-
bucién plaquetaria a partir de la comparacion de
amplitudes utilizando diferencias de mddulo de cizalla-
miento. El moédulo de cizallamiento (o elasticidad) no
esta asociado de manera lineal con la amplitud del
coagulo y estaria mejor definido por esta ecuacion:

Moédulo cizallamiento (G, dyn/cm?) = (5.000 x ampli-
tud [mm])/(100 — amplitud [mm])

Esta formula representa una curva exponencial en la
relacion, de manera que a mayor amplitud del coagulo
mayor es la diferencia entre ambas medidas, y también
por esta razon en pacientes sangrantes con bajas

amplitudes la contribucién plaquetaria tiene gran rele-
vancia clinica®®.

Asi, en el caso de ROTEM y TEG no se puede realizar
esta estimacion de la contribucién plaquetaria de manera
directa a partir de los valores obtenidos de stiffness, sino
que es necesario realizar una conversion a G, mientras
que en Quantra® ya se expresa en esta unidad.

Se ha demostrado también que existe una relacion lineal
entre los cambios en los recuentos plaquetarios y los resul-
tados de maxima firmeza de los TVE para rangos plaque-
tarios entre 28.000 y 91.000, sin embargo en valores fuera
de ese rango los cambios no son dependientes.

Respecto a la inhibicion plaquetaria, solo se encuen-
tra una asociacion con grados de inhibicién entre el
68-82%, siendo los TVE insensibles con grados de inhi-
bicion diferentes, por esto el método viscoelastico se
considera que puede evaluar de manera precisa la inhi-
bicion plaquetaria mediada por antiagregantes y precisa
del desarrollo de test con reactivos especificos. Otra
limitacion presente es su realizaciéon en condiciones de
bajo cizallamiento que impide la identificacién de disfun-
ciones plaquetarias concretas. Asi, los fabricantes de
POCT de TVE han desarrollado diferentes estrategias
para identificar la funcionalidad plaquetaria.

TEG® PLATELETMAPPING® Assay (TEG® 6S)

Elsistema TEGincorporaunmadulo, el PlateletMapping®,
que de manera automatizada permite monitorizar la agre-
gacion plaquetaria de manera especifica junto al TVE.
Tras heparinizar la muestra para evitar formacion de coa-
gulo permite monitorizar la antiagregaciéon mediante la
activacion selectiva del receptor P2Y12 con ADP o bien
la via del tromboxano con AA. De este modo, permite
medir la respuesta a los antiagregantes que actuan en
estas vias. En el caso de inhibidores de la glucoproteina
lIb/llla se afecta tanto el test ADP como el test AA. Este
método se ha validado con la agregrometria por transmi-
sién de luz como método de referencia. Primero se deter-
mina la maxima actividad hemostatica con un test kaolin
y después se afiade reptilasa, factor Xllla y AA o ADP a
una muestra de sangre completa. La inhibicion de la acti-
vacion plaquetaria se calcula comparando el resultado
del test kaolin como referencia, es decir, se obtiene la
contribucion plaquetaria a la formacion global del coagulo
comparando los resultados con los obtenidos con TEG
pero fundamentalmente orientado a identificar efectos de
inhibicion por antiagregantes.

En entornos como el paciente de trauma o en cirugia
cardiovascular permite identificar pacientes con efecto
de antiagregantes previos, aunque no se ha demostrado



que por si solo tenga valor predictivo sobre mortalidad®”.
Se hamostrado capacidad predictiva de riesgo trombdético
y hemorragico en pacientes tanto de cirugia cardiacacomo
no cardiaca®-°,

En pacientes con terapia antiagregante dual de
manera preoperatoria se ha utilizado el estudio de fun-
cion plaquetaria para determinar la fecha de programa-
cion quirdrgica. Asi, mediante el uso de MA,,, se
reduce el tiempo de demora de la cirugia en un 50%
frente al uso de esquemas de suspension tradiciona-
les*0. Otras utilidades descritas en pacientes de cirugia
cardiovascular son la asociacion a TVE para mejorar
la capacidad predictiva de sangrado perioperatorio, la
prediccion de requerimientos transfusionales y como
guia de la terapia antiagregante en pacientes con dis-
positivos de asistencia ventricular izquierda*'.

En lineas generales, se considera punto de corte
para proceder 0 no con una intervencion quirurgica en
pacientes con antiagregacion a partir de una inhibicion
del 35% de la agregacion inducida por ADP®. Se define
una baja reactividad plaquetaria con valores < 31 mm
TEG MA,, y en circunstancias especiales como
pacientes con asistencias circulatorias con valores
< 40 mm TEG MA .4 "> Diversos estudios han
sugerido la utilidad del uso de TEG PlateletMapping®
de manera preoperatoria en pacientes con antiagregan-
tes para determinar el momento de intervencion y redu-
cir estancia hospitalaria y costes*.

Al igual que con otros test de funcién plaquetaria, tam-
bién se han descrito otras utilidades como la monitoriza-
cion de la respuesta a antiagregantes para individualizar
el tipo y dosis de antiagregante en pacientes que lo pre-
cisan por patologia vascular cardiaca y cerebral.

ROTEM® PLATELET ASSAYS

El moédulo plaquetario es un afiadido al equipo
ROTEM que facilita el andlisis de la agregacién pla-
quetaria mediante un método de agregrometria por
impedancia“*. Es un complemento a la evaluacion de
la formacion del coagulo de ROTEM, el cual no detecta
la presencia de inhibidores plaquetarios*®. Utiliza ago-
nistas ADP y AA en los test denominados respectiva-
mente ADPTEM y ARATEM, también dispone de un
test que utiliza péptido activador de trombina denomi-
nado TRAPTEM.

Se ha descrito que la muestra debe reposar 15 min
antes del andlisis y cuando se utiliza una muestra citra-
tada se debe evaluar en los siguientes 60-120 min“,
Los intervalos de referencia se han descrito para el
método de agregrometria por impedancia utilizando
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otros dispositivos*’ y mds recientemente se han realizado
estudios para validar estos intervalos en el equipo ROTEM®
Platelet*6-48,

Hay que destacar que el uso frecuente de muestras
citratadas para estudio puede ocasionar artefactos en
la deteccidn in vitro de la agregacion plaquetaria secun-
dario a la deplecion de calcio ocasionada®®. El uso de
tubos con hirudina en vez de citrato puede salvar este
inconveniente. No obstante, algunos estudios han esta-
blecido intervalos de referencia de ADPTEM, ARATEM
y TRAPTEM teniendo en cuenta si se utilizan tubos
citratados o con hirudina“®.

A nivel clinico se ha demostrado utilidad en la eva-
luacién del riesgo de sangrado y transfusion en deter-
minados entornos quirdrgicos®%®".

QUANTRA® sYSTEM

Este sistema se basa en el método de sonorheome-
tria, utiliza un sistema de ultrasonido para estimar la
elasticidad por resonancia (SEER) y asi evaluar las
propiedades viscoelasticas de la sangre completa. Este
sistema puede proporcionar informacién de manera mas
especifica que otros TVE de la contribucion plaquetaria
a la fortaleza del codgulo®. No obstante, son necesarios
estudios que establezcan correlacion con la funcién pla-
quetaria en pacientes con inhibidores del receptor
P2Y12 y cudles serian los puntos de corte, ya que real-
mente el pardmetro PCS representa la combinacion de
recuento y funcion plaquetaria

La ventaja de Quantra® PCS es que muestra de
manera directa por diferencia de mdédulo de cizallamiento
la contribucion plaquetaria sin tener que aplicar conver-
sion de valores obtenidos a mddulo de cizallamiento para
poder inferir la verdadera contribucion plaquetaria, como
sucede en otros TVE. En general, se considera punto de
corte para tratamiento la presencia de un PCS < 75%
valorando la situacion clinica.

El PCS informa de manera directa de la contribucion
plaquetaria en la formacién del coagulo durante el estu-
dio. Se ha demostrado asociacién independiente entre
los valores de PCS y el recuento plaquetario y la funcién
plaquetaria mediada por ADP%2. En estudios clinicos este
parametro ha mostrado capacidad predictiva para la
necesidad de transfusion plaquetaria en cirugia mayors2.

Conclusion

La evaluacién de la funcionalidad plaquetaria repre-
senta un desafio por la dificultad para recrear las con-
diciones fisiolégicas in vitro y la compleja interaccion
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de las plaquetas con diferentes receptores y mediado-
res. Ademas, existen diferencias significativas en las
comparaciones entre los distintos test como conse-
cuencia de las diferencias de métodos y agonistas
usados. Todo esto condiciona que no se hayan esta-
blecido pautas de estandarizacion y persista gran
variabilidad en uso e indicaciones.

Repercusion econdmica del uso
de test viscoelasticos. Ahorro de
hemocomponentes y de estancia
hospitalaria

El uso de TVE no es un hecho aislado en la terapia
de los pacientes sangrantes o potencialmente sangran-
tes, sino que debe ser enmarcado en un contexto mucho
mas amplio y también mas actual, que es el de la ges-
tion de la sangre del paciente (GSP en espafiol, PBM
en el acrénimo inglés de patient blood management).

La Organizacion Mundial de la Salud, publicé en
2021 un documento breve pero contundente acerca de
la urgencia de implementar programas de gestion de
la sangre de los pacientes tras haber vivido situaciones
de tremenda escasez de recursos hematicos durante
la pandemia de COVID-19, que implicé reducciones
drasticas en el volumen de donaciones.

Con frecuencia se identifica el GSP con la correccién
de la anemia y la optimizacion de cifras de hemoglobina
mediante administraciéon de hierro y hematinicos (pilar
1 de la GSP), sin embargo, la anemia también puede
asociarse a procesos médicos y quirdrgicos, y se rela-
ciona con aumento de la morbimortalidad, prolongacién
de estancia hospitalaria o estancia en unidad de cuida-
dos intensivos y mengua en la calidad de vida®*.

Los TVE tienen su papel precisamente en esas situa-
ciones de sangrado asociado al trauma quirdrgico o al
parto o a situaciones de coagulopatia; permiten afron-
tar el segundo pilar de la GSP, centrado en minimizar
las pérdidas sanguineas y corregir la coagulacion.

Los resultados del programa de gestion de la sangre
en Australia Occidental entre 2008 y 2014 pusieron de
manifiesto una reduccién de un 15% en la estancia
hospitalaria y un ahorro econémico de 18,5 millones
de ddlares en derivados hematicos.

La gestion del sangrado y la correccion eficiente y
precoz de los desordenes de coagulacion son impor-
tantes, ante todo por una cuestion de seguridad del
paciente, pero también por lo que concierne al ahorro
de costes sanitarios y a la sostenibilidad de los siste-
mas de salud.

Es muy interesante conocer los precios oficiales
(precios promedio) de los componentes hematicos, de
los TVEydelaspruebas de laboratorio estandarpara esta-
blecer el alcance de ahorro con el uso de TVE.

Las tarifas publicadas en los boletines oficiales de
las diferentes autonomias son bastante parejas para el
precio final de los componentes hematicos ya listos
para su transfusion, siendo de 600 € por concentrado
de plaquetas, 300 € euros cada concentrado de hema-
ties y aproximadamente 60 € por unidad de plasma
fresco. La realizacion de un TVE de hemostasia global
con sistema de cartucho (ROTEM® Sigma, TEGG®,
Quantra®) tiene un coste promedio de 100 €, mientras
que si empleamos ROTEM® Delta, cada determinacion
aislada supone unos 25 €. La determinacion de la fun-
cién plaquetaria con cartuchos en TEG® 6S cuesta
120 €. En el dispositivo ROTEM® Delta, cada receptor
plaquetario estudiado (AA, ADP, trombina) cuesta 16 €.

Las pruebas de coagulacion estandar son mas bara-
tas que los TVE (aunque el precio varia en cada centro
hospitalario), pero no proporcionan resultados inmedia-
tos o en breve espacio de tiempo y retrasan la toma
de decisiones.

La transfusion de componentes hematicos es, en si
misma, un factor incremental de morbimortalidad y
estancia hospitalaria®®, con una relacién proporcional
entre el volumen transfundido y las complicaciones®.
El ahorro de componentes hematicos ya justifica per
se el uso de TVE, pero existe ademas la reduccién de
los costes de atencion al reducirse la estancia hospi-
talaria. Desgraciadamente, es dificil establecer calcu-
los exactos de este ahorro, aunque puede servir como
guia que la estancia de un paciente en una cama de
cuidados criticos tiene un coste diario neto en nuestro
pais que varia entre los 800 y los 1.500 € (dependiendo
de la comunidad auténoma), sin contabilizar gastos de
personal ni de medicaciéon administrada.

El escenario clinico mejor estudiado en el ambito de
los TVE es la cirugia cardiaca y en numerosas publi-
caciones se ha demostrado la reduccion en el volumen
transfusional y en la tasa de reoperaciones por san-
grado. La cuestion del ahorro en el manejo de la coa-
gulopatia en cirugia cardiaca fue abordada ya hace
afios por Spalding® (en 2007), con reducciones del
25% en consumo de hematies, del 50% en el de pla-
quetas, de un 80% en concentrado de complejo pro-
trombinico y factor XlII, con cese del uso de factor VII
recombinante activado y, en contraste, duplicando el
uso de fibrindgeno. Spalding calculé una reduccién de
costes en derivados hematicos de 21.000 € mensuales,
con un coste promedio en reactivos y fungibles de



ROTEM® de 1,580 € y con una reduccion en la tasa
de re-esternotomias por sangrado del 6,6 al 5,5%.

Conviene puntualizar que estos beneficios se poten-
cian si al empleo de TVE se asocia una estrategia
transfusional ordenada por algoritmos. Karkouti et al.%,
en 2016, demuestran reducciones muy importantes en
la tasa de sangrados, de transfusiones de hematies y
plaquetas, y una disminucion de un 26% en las reope-
raciones en un momento que coincidia con una mayor
complejidad de los casos quirurgicos.

El estudio IMOTEC®®, pendiente de publicaciéon de
resultados, tiene como objetivo la evaluacion coste-eficacia
del uso de un TVE basado en algoritmos y su repercusion
en la calidad de vida un afio después de la intervencion
quirdrgica, con especial énfasis en el célculo de costes
hospitalarios por paciente.

Whiting et al.®® en su andlisis de rentabilidad del uso
de TVE en varios escenarios, concluyeron que en ciru-
gia cardiaca se reducia el consumo de hematies, pla-
quetasy plasma con el uso de estos test, y cuantificaban
un ahorro por paciente de 43 libras con ROTEM®, 79
libras con TEG® y 132 libras con Sonoclot®. En el
paciente politraumatizado, el ahorro calculado fue
mayor, 688 libras con ROTEM®, 721 libras de ahorro
con TEG® y 818 libras de ahorro con Sonoclot®.

Gonzélez et al.b" publicaron interesantes reduccio-
nes en la mortalidad a 28 dias con el uso de TVE para
guiar la terapia transfusional en pacientes politrauma-
tizados en comparacién con la guia por laboratorio
estandar.

Una revisidn sistematica y metaandlisis de Soares®?
en 2020 pone en relacion directa el uso de TVE con
una reduccion significativa en mortalidad, desarrollo de
insuficiencia renal aguda, volumen de hematies admi-
nistrados y riesgo de transfusion de plaquetas y plasma
en escenarios quirdrgicos en general.

No es facil, pero si es de sentido comun, extrapolar
que hay un considerable ahorro si evitamos la
entrada de un paciente en terapia de sustitucion
renal mediante un adecuado uso de recursos hemos-
taticos y transfusionales.

En una revision de 2014% se describen extensa-
mente muchos aspectos econémicos de la atencion
sanitaria, que implica costes directos derivados o no
de los cuidados de salud (p. €j., los productos hemati-
cos y los farmacos son costes directos derivados de la
atencion sanitaria, mientras que el transporte, los ser-
vicios sociales o las tasas legales no son derivados de
la asistencia sanitaria pero si suponen costes directos)
y también costes indirectos (pérdidas productivas
por absentismo laboral o por incapacidad o
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morbimortalidad). Claramente, el calculo es mucho
mas complejo de lo que podria parecer a priori.

Escenarios clinicos como el del trasplante hepatico
arrojan evidencias contradictorias en la literatura cien-
tifica acerca de la utilidad de los TVE, aunque su uso
estd extendido y constituyen una herramienta terag-
nostica fundamental en cuadros complejos de tenden-
cia hacia la hemorragia y también hacia la trombosis.
Los ensayos clinicos aleatorizados de Bonnet®* y de
Zamper®® ponen de manifiesto la reduccion de trans-
fusion de hematies y plasma con el uso de tromboe-
lastometria, aunque ninguno llega a conclusiones de
ventaja sobre mortalidad, tasas de reoperaciéon o
estancia hospitalaria.

Por Ultimo, en la hemorragia puerperal®® se ha
demostrado reduccion en el consumo de plasmay una
ligera tendencia a menor sangrado con el empleo de
ROTEM para guiar la hemostasia.

Muchas otras situaciones de la practica asistencial
pueden verse beneficiadas del empleo de TVE y del
mapeo de la funcién plaquetaria, como los procedi-
mientos de radiologia intervencionista con colocacion
de stents vasculares o las unidades de grandes que-
mados, que deben ser sometidos a numerosas inter-
venciones de fasciotomia y desbridamiento con
importante tendencia al sangrado. La evidencia en
estos casos es muy escasa.

En conclusion, el uso de TVE es coste-eficiente no
solamente desde el punto de vista de ahorro econé-
mico en hemocomponentes que son caros y escasos,
sino sobre todo desde la perspectiva de la seguridad
del paciente y la optimizacidn de su evolucion clinica.
El célculo estricto del gasto es, sin embargo, complejo
y multifactorial.

Financiamiento

Ninguno.

Conflicto de intereses

Ninguno.

Consideraciones éticas

Proteccion de personas y animales. Los autores
declaran que para esta investigacion no se han reali-
zado experimentos en seres humanos ni en
animales.

Confidencialidad, consentimiento informado y
aprobacion ética. El estudio no involucra datos
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personales de pacientes ni requiere aprobacion ética.
No se aplican las guias SAGER.

Declaracion sobre el uso de inteligencia artificial. Los
autores declaran que no utilizaron ningun tipo de inteligencia
artificial generativa para la redaccion de este manuscrito.
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