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An overview of thrombelastography research

ABSTRACT

Introduction: Thrombelastography (TEG) is a method to assess clot formation and destruction.
Various applications have been suggested in the literature.

Objective: To provide an overview of the current knowledge about TEG applications.
Methods: A database search in PubMed was performed up to July 2012 using the term “Throm-
belastography [MeSH Terms|”. We analysed retrospective and prospective studies, reviews
and guidelines with information about the applications of TEG written in English and Spa-

Results: The search resulted in 3139 papers since 1962. These were classified in 8 cate-
gories: 862 (27.6%) in non-surgical diseases, 294 (9.4%) in liver transplant, 711 (22.6%) in
basic research, 174 (5.5%) in obstetrics, 228 (7.3%) in cardiovascular surgery, 177 (5.6%)
in other types of surgery, 234 (7.4%) in anaesthetic techniques, and 459 (14.6%) in relation

Conclusion: The application of TEG as a diagnostic tool and as a guide in transfusion therapy
isincreasing. Its use is still in development in different clinical fields and the advantages and
limitations of this technique still have to be defined. It is evident that thrombelastography
should be used with caution, and its strengths and weaknesses as well as new applications

© 2013 Sociedad Colombiana de Anestesiologia y Reanimacién. Published by Elsevier

Espana, S.L.U. All rights reserved.
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must continue to be explored.
Introduccién

La tromboelastografia (TEG) es la representacién grafica de la
formacién y destruccién del codgulo sanguineo, asi como de
sus caracteristicas de viscosidad y elasticidad. Ha sido usada
en la practica clinica para detectar y cuantificar hipercoagu-
labilidad, hipocoagulabilidad, fibrinélisis, fuerza del coagulo
y efectos de la terapia anticoagulante?. Recientemente este
método diagnéstico es utilizado también en cirugia cardio-
vascular con circulacién extracorpérea, neurocirugia, trauma
y otras intervenciones quirdrgicas que comprometen el sis-
tema hematolégico®. Existen en el mercado varios métodos
que valoran las propiedades viscoelasticas de la sangre junto
con la TEG convencional (Haemosope Corporation, Niles, Illi-
nois EE.UU.), que es la mas referenciada en publicaciones
nacionales’**® y la cual es el objeto de este escrito. Dentro
de las otras propuestas se destacan el ROTEM (Pentapharm
GMBH, Munich, Alemania) y el Sonoclot Analyzer (Sienco Inc.,
Arvada, Colorado, EE. UU.). En la primera, la polimerizacién de
la fibrina es detectada por la restriccién a la oscilacién de la
copa en la que se deposita la muestra; en la segunda, por
la restriccién de la oscilacién de un perno sumergido en la
muestra, y en la tercera, por la restricciéon de la oscilacién
vertical de una sonda’.

En nuestro medio la TEG estd tomando vigor en el uso
clinico y quirtrgico. Muestra de ello es la existencia de publi-
caciones relacionadas con el entendimiento de la fisiologia de
la coagulacién y principios de la TEG en la Revista Colombiana
de Anestesiologia'*>.

A pesar del aumento del acceso a las publicaciones que
describen las nuevas implementaciones de la TEG, nuestra
literatura carece de una revisién que las englobe desde sus
inicios hasta el presente. El objetivo del presente articulo es

aplicaciones clinicas de la TEG.

Métodos

En esta revisién, los estudios fueron identificados mediante
una busqueda electrdénica en la base de datos PubMed desde
enero de 1962 hasta julio de 2012. Con el fin de hacer la bus-
queda lo mas sensible posible se empled el Medical Subject
Heading (término MeSH) «Thrombelastography». No se aplicd
limite de idioma. Las listas de referencias de los articulos
descargados fueron revisadas para la identificacién de arti-
culos adicionales por 3 investigadores (OMS, CCC y GAP). Se
realizé una lectura de los titulos, resimenes o textos com-
pletos de articulos en inglés o espanol (n=3.139) para realizar
una clasificacién segun el tipo de uso sugerida por el estudio
(fig. 1).

Las categorias de clasificacién surgieron a medida que se
hacia la revisién, segin el objeto de estudio principal de cada
articulo. Para el propésito de este estudio se acept6 la descrip-
cién de un uso de la TEG silos autores del articulo la describian
como tal, en relacién con una patologia médica, una patologia
quirtrgica, un procedimiento diagnéstico o un procedimiento
terapéutico. En la clasificacién surgié una categoria que no
correspondia a un uso de la TEG en seres humanos, princi-
palmente articulos reportando resultados de investigacién en
ciencias béasicas®?, que fueron excluidos del analisis.

Para el andlisis de cada categoria se seleccionaron las publi-
caciones mas relevantes segln el siguiente criterio (n=44):
revisiones sistemadticas y metaandlisis, articulos originales
(experimentales o descriptivos), revisiones literarias. Con esa
seleccién se extrajeron las conclusiones relacionadas con los
usos y areas de investigacién de la TEG; estas son descritas
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Figura 1 - Flujograma de la busqueda y seleccion de articulos.

Fuente: autores.

por categoria en forma resumida. Las tendencias fueron ana-
lizadas a partir del numero de publicaciones por ano.

Resultados

Los primeros articulos identificados fueron publicados en el
ano 1963 (n=84). A partir de esa fecha se observé una ten-
dencia al aumento en el nimero de publicaciones por afio
hasta 1975 (n=62). Posteriormente se observa una disminu-
cién constante en el nimero de publicaciones, hasta llegar
al minimo de publicaciones anual en el afnio 1988 (n=7). No
se observaron cambios importantes en el nimero de publica-
ciones hasta el ano 2004, cuando se inicia una tendencia al
aumento en el nimero de publicaciones, con un pico final en
el aflo 2010 (n=174) (fig. 2).

Usos de la tromboelastografia

Enfermedades no quirtirgicas

La TEG refleja la eficacia clinica del uso de concentrados
de complejo protrombinico y factor Vila recombinante’1°, al
igual que guiando el manejo en la terapia de reposicién de
fibrinégeno®. Eluso de la TEG es una alternativa en diferenciar
patrones de coagulacién anémalos, discrasias sanguineas (en
el seguimiento de pacientes sometidos a accidente ofidico o
toxinas con potencial aparicién de episodios hemorragicos)'?,
en la deteccién de estados de hipercoagulabilidad y la capa-
cidad de diferenciar patologias (accidente cerebrovascular
isquémico y hemorragico, neoplasias, sindrome urémico y
tromboembolismo pulmonar)'®131>, y para evaluar el estado
de coagulacién en neonatos?®.

Interaccién farmacolégica

El uso de enoxaparina prolonga el tiempoR y se correla-
ciona con el pico de la actividad anti-Xa'’. Algunos articulos
demuestran un aumento de la actividad coagulante medida
por TEG que ocurre a niveles leves y moderados de hemodilu-
cién con algunos cristaloides y coloides en trabajos in vitro®s.
En mas del 40% de dilucién disminuye la hipercoagulabilidad,
y en el caso del dextran y el hydroxyethylstarch se convierte
a un estado de hipocoagulacién. La dilucién con cristaloides y
albimina tiene que ser mas de 50'€.

A pesar de que dosis bajas de anticonceptivos orales (ACO)
han sido asociados a trombosis venosa profunda a través de
estudios epidemiolégicos y cambios en varios factores de la
cascada de la coagulacién, bajas dosis de ACO no se han aso-
ciado a cambios significativos en los pardmetros de la TEG
hacia la hipercoagulabilidad en mujeres sin otros factores de
riesgo™. Cabe resaltar que estos hallazgos no fundamentan el
uso rutinario de la TEG en este tipo de pacientes.

Trasplante hepatico

Los cambios en la hemostasia mas marcados ocurren durante
la fase anhepatica y la fase inmediatamente posterior a la
reperfusién del érgano, mayormente hiperfibrinélisis resul-
tado de la acumulacién de activador tisular de plasminégeno
asociado a una depuracién hepética inadecuada y a la libe-
racién de sustancias similares a la heparina (heparin-like
substances)?°. El algoritmo bésico que se emple6 para reponer
productos sanguineos se resume de la siguiente manera: el
tiempo R aumentado indica el uso de plasma fresco conge-
lado, la disminucién en la amplitud méaxima (MA) indica el
uso de plaquetas y la disminucién en el dngulo indica el uso
de crioprecipitados??.
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Figura 2 - Nimero de publicaciones por afio.

Fuente: autores.
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Ademas, se ha evaluado el uso de factor vii recombinante
con TEG que se asocié a mejoria en la velocidad de forma-
cién y las caracteristicas fisicas del codgulo durante trasplante
hepatico.

Técnicas anestésicas

Kettner et al.?2 reportan los cambios en los diferentes pardme-
tros para evaluar la coagulacién, incluyendo TEG en pacientes
con hipotermia inducida aislada a 36, 34 y 32°C. Se evidencié
que el PTT y el hematocrito no cambiaron, mientras que el
PT y el recuento de plaquetas disminuyeron durante el enfria-
miento. Las mediciones con TEG mostraron un retraso de la
formacién del codgulo a temperatura ajustada de la medicién
(es decir, que las temperaturas durante la medicién del TEG se
ajustaron a las temperaturas de los pacientes en el momento
de la toma de la muestra), pero no mostraron ningin cam-
bio cuando la temperatura de ensayo fue de 37 °C. Esto indica
que la hipotermia reduce la coagulacién plasmatica y la reac-
tividad plaquetaria. Sin embargo, la fuerza del codgulo no se
ve alterada por la hipotermia. Todas las variables de coagu-
lacién permanecieron dentro de los rangos normales, lo que
demuestra que la hipotermia en las condiciones descritas solo
tiene efectos adversos menores en los seres humanos sanos
y se correlaciona con otros estudios en pacientes llevados a
cirugia hepética y cardiaca?324,

Al evaluar los efectos de propofol vs. isoflurano en los
cambios en la TEG, Law et al.?% no demostraron cambios
significativos en los pardmetros de la misma ni tampoco dife-
rencias en las pérdidas sanguineas durante cirugia (reseccién
de tumores de cabeza y cuello). Tampoco se han observado
cambios significativos en la agregacién plaquetaria con el uso
de enflurano, opidceos y anestésicos locales?®.

Cirugia cardiovascular

En relacién con la cirugia cardiovascular se encontraron un
total de 228 articulos. Se enfocan en metas de terapia transfu-
sional seglin los resultados de la TEG en las diferentes etapas
del procedimiento quirdrgico con el objetivo de reducir asi los
requerimientos de sangre y hemoderivados?’. Comparan la
TEG con estudios rutinarios de coagulacién buscando iden-
tificar el mejor predictor para sangrado excesivo posterior
a bypass cardiocirculatorio y la necesidad de reintervenciéon
de pacientes?®3°, monitorizacién de reversién de heparina,
efecto de antiagregantes plaquetarios y heparinas de bajo
peso molecular (HBPM) para cirugia programada y no progra-
mada que requiera cirugia cardiovascular3!32, La conclusién
de estos articulos es que la TEG es un método diagnéstico ttil
como predictor de hemorragia postoperatoria al compararse
con métodos de rutina posterior a bypass cardiocirculatorio3°.
Ademas, sugieren el uso de la TEG en la reversién de heparina
debido a la rapida disponibilidad de resultados que permitan
guiar la terapia efectiva y disminuir asi el nimero de transfu-
siones innecesarias®?.

La TEG se ha usado en conjunto con la monitorizacién de la
funcién plaquetaria (platelet mapping) como una herramienta
de valoracién prequirtirgica y posquirdrgica para pacientes
que van a ser sometidos a cirugia o procedimientos inva-
sivos cardiovasculares y han sido tratados previamente con
terapia de anti-agregacién plaquetaria. Aunque los documen-
tos revisados muestran buenos resultados en cuanto a guia

para terapia de trasfusién y prediccién de complicaciones,
estas técnicas aun cuentan con algunas limitaciones, como
la correlacién de estas con las propiedades farmacocinéticas
y farmacodindmicas de los medicamentos, lo cual no permite
entregar recomendaciones generales para el uso de rutina de
estas técnicas en la actualidad®3-3>.

Otros procedimientos quirtirgicos

En la categoria de otros procedimientos quirdrgicos se encon-
traron un total de 177 articulos, de los cuales la mayoria se
enfocan en el manejo de coagulopatias en neurocirugia, ciru-
gia ortopédica mayor, trasplante renal y cirugia para paciente
con multiples traumatismos3®.

En neurocirugia los articulos apoyan la TEG como técnica
de cribado para el diagndstico de trastornos hemostéticos
en pacientes neuroquirtrgicos con factores de riesgo como:
trastornos de la coagulacién detectados a partir de pruebas
de laboratorio de rutina, la administracién de anticoagu-
lantes y antiagregantes crénicos, el uso de anticonvulsivos
provocando alteraciones en el sistema hemostatico, en enfer-
medades hematoldgicas y en intervenciones intraoperatorias
como grandes volumenes de cristaloides, coloides y solucio-
nes hiperténicas.

En comparacién con las pruebas de laboratorio de rutina,
la TEG puede ser til en la monitorizacién de la coagulacién
en pacientes neuroquirurgicos con precision y rapidamente;
ayuda a identificar pacientes con alto riesgo de sangrado o epi-
sodios tromboembdlicos intra y postoperatorios, y a guiar la
terapia transfusional permitiendo una reduccién de la trans-
fusién de hemoderivados, sin deterioro de los resultados del
tratamiento® 3.

En cirugias ortopédicas mayores de cadera, rodilla y
columna, la TEG no solo mostraba las alteraciones coagu-
lopaticas por sangrados significativos y su uso para guiar
la terapia transfusional, sino que también los resultados
sugerian que artroplastias completas de rodilla y caderas
llevaban a un estado hipercoagulable en el posoperatorio
temprano, aumentando la morbimortalidad secundaria a epi-
sodios tromboembdlicos?®.

Obstetricia

En este campo la TEG se focaliza en el diagnéstico del estado
de coagulacién de la materna desde los estudios para tener
rangos de normalidad en poblacién gestante*! y la evalua-
cién de trastornos de hipertensién del embarazo y de la
hemorragia posparto. Sharma et al. demostraron que el emba-
razo es un estado de hipercoagulabilidad que permanece asi
hasta 24 h posparto, y en otros estudios hasta 3 semanas?'4?,
que se correlaciona con los niveles de factores procoagulan-
tes aumentados®?, al igual que las pacientes con abortos a
repeticién y que en ellas se asocia una amplitud méaxima
(MA) elevada en la TEG*. En pacientes con preeclampsia el
grado de trombocitopenia se correlaciona con tiempo K y MA
disminuidos®. La concentracién de fibrinégeno se correla-
ciona con la severidad del sangrado posparto?. La TEG ha
servido para guiar la transfusién de fibrinégeno durante la
hemorragia posparto®, detectar y corregir exitosamente esta-
dos de hiperfibrinélisis con 4cido tranexamico?’.
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Discusién

La presente revisiéon de usos de la TEG muestra que la mayo-
ria de los usos, basandose en el niimero de publicaciones
encontradas, se centran en enfermedades no quirargicas, en
especial enfermedades hematoldgicas y trastornos inmunolé-
gicos e interacciones farmacolégicas. Un considerable nimero
de publicaciones ha surgido del &mbito quirtrgico, por lo cual
este fue dividido en 3 grupos: trasplante hepatico, cirugia
cardiovascular y otras cirugias (trauma, cirugia abdominal,
cirugia toracica y neurocirugia). En menor grado se encontra-
ron estudios sobre el uso de la TEG en técnicas anestésicas y
obstetricia.

Las publicaciones en el campo de enfermedades no
quirtrgicas han estado relacionadas con enfermedades hema-
tolégicas como hemofilias, mayormente la tipoA (en donde
los niveles de factor ocasionalmente no se correlacionan con
la clinica), y al parecer no solo la falta de ese factor esta
implicito en la patogenia'®484%, En términos generales, el uso
de la TEG en esta drea estd aun en continua exploracién y
creciendo a grandes pasos. En un metaandlisis realizado por
Afshari et al.*° no se evidencié mejoria en la morbimortali-
dad en pacientes con hemorragia severa, de diversa indole,
guiando el tratamiento con TEG. Por ello se ha sugerido que
hace falta estandarizar el método para las diferentes patolo-
gias y su manejo respecto a los resultados de la TEG. AGn no
esta claro qué patologias son susceptibles de ser analizadas
correctamente con este método.

La interaccién con farmacos se ha centrado en los que tie-
nen un mecanismo de accién relacionado con la coagulacién.
Por ejemplo, se ha evaluado el uso de la TEG con la administra-
cién de heparina no fraccionada (HNF), HBPM y antiagregantes
plaquetarios. Los resultados de los articulos demuestran que
los pardmetros de la TEG son modificados por las concentra-
ciones de HNF y HBPM, y que no tienen ningun efecto sobre
pruebas convencionales basadas en fibrina como son el PT y
PTT. Calculos de la diferencia entre las pruebas estdndar y
la TEG han aumentado en gran medida la sensibilidad para
valorar los efectos de la HNF y la HBPM.

El sangrado es una complicacién frecuente del trasplante
hepético®!, dado el trauma quirtrgico y debido a que en el
higado se producen la mayoria de factores de la coagulacién3.
En un metaanalisis realizado por Gurusamy et al.'® y en una
revisién sistemética conducida por Wikkelsoe et al.>? se mos-
tré que la TEG disminuye el uso de hemocomponentes durante
el procedimiento.

Un tema importante en la practica anestésica es el manejo
de pacientes con trastornos de la coagulacién hereditarios.
Multiples articulos demuestran que el tiempo R prolongado
es compatible con PTT prolongado observado en pacientes
con trastornos de la coagulacién hereditarios conocidos, asi
como los valores de fuerza del coagulo (tiempo K y angulo
«) y valoracién de la funcién plaquetaria con la MA son
medidos en la enfermedad de Von Willebrand, que pudie-
ran ser Utiles en el manejo intraoperatorio. Estos resultados
demuestran que la TEG puede ser un monitor de la coa-
gulacién util para el anestesidlogo manejando pacientes
quirtrgicos con hemofilia, enfermedad de Von Willebrand
o con deficiencias de factores aislados. Ademads, ha servido

para diferenciar entre sangrado de origen operatorio o por
coagulopatia®3.

En cirugia cardiacala atencién se ha centrado enlos trastor-
nos de coagulacién secundarios al sangrado intraoperatorio,
a la circulacién extracorpérea, a la hipotermia inducida, al
uso de heparinas y a la monitorizacién postoperatoria del
estado de coagulacién del paciente®3!. Enla actualidad se con-
tintia usando la TEG como método diagndstico en el pre, periy
posoperatorio de cirugia cardiovascular. Se ha demostrado que
los signos tromboelastograficos de fibrindlisis son claramente
detectables en la importante fase de circulacién extracorpérea
en cirugia cardiaca??30:54,

En trauma, el uso de productos sanguineos es empi-
rico y «ciego», especialmente en pacientes que requieren
transfusién masiva®®. A menudo se afirma que valorar el
estado de coagulacién es la indicacién mds fiable para
mejorar resultados clinicos en pacientes con lesiones trau-
maticas y se debe utilizar para dirigir la transfusién de
componentes sanguineos®. La mayoria de los articulos
demuestran que la TEG rapida (RapidTEG) proporciona para-
metros que pueden servir como una indicacién fiable del
estado de coagulacién en pacientes que presentan de traumas
multiples®.

La TEG en el dmbito obstétrico se estd abriendo paso dada
su versatilidad y rapidez con la que se obtienen resultados.
La evidencia de su uso para detectar sangrado asociado con
anomalias en los niveles de fibrinégeno cada vez es mas
importante. Aun falta estandarizar el método con estudios
posteriores para varios escenarios clinicos, como en pree-
clampsia y estados coagulopaticos, estandarizar puntos de
corte*3*’ y entrenamiento al personal disponible para asi con-
figurar el verdadero potencial de la técnica.

En conclusién, esta busqueda nos muestra la tendencia de
los usos de la TEG desde su introduccién a la practica cli-
nica, la cual ha aumentado en la ultima década. Aun falta
profundizacién en algunos temas valorados y quedan tépi-
cos que no han sido estudiados en relacién con la TEG. Aun
no existe un método que valore en su totalidad el sistema
de coagulacién, pero la TEG, en combinacién con otros estu-
dios, puede mejorar nuestra visién del sistema hemostasico®®.
Igualmente, falta personal entrenado para obtener muestras
y anélisis de calidad con el uso de esta herramienta®3>°.
Esta revisién nos demuestra la alta y diversa aplicabilidad
de la TEG en todas las especialidades clinicas y quirtr-
gicas, en todos los grupos etarios, y su alto poder como
prueba diagnéstica, la cual muchas veces es subestimada e
infrautilizada.
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