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Resumen

Introduccion

El 4cido tranexédmico es un inhibidor de la fibrindlisis. Se conoce
su utilidad y eficacia para la disminucion de sangrado y
requerimiento de hemoderivados en pacientes sometidos a
artroplastia total de rodilla y cadera. En la actualidad no existen
estudios publicados de paciente mexicanos sometidos a reemplazos
articulares y manejo con écido tranexamico. Por lo tanto, se disefid
este estudio para analizar el comportamiento de la poblacién de
Centro Médico ABC.
Material y Métodos

37 pacientes sometidos a artroplastia total de rodilla (ATR)
primaria en el Centro Médico ABC operados por un mismo cirujano
entre Julio de 2016 y Marzo de 2018 fueron aleatorizados
formando dos grupos. Grupo 1 recibieron 1gr de acido tranexamico
(TXA) intravenoso 30 minutos previos a la incision y Grupo 2
control sin placebo. Se analizaron parametros de sangrado
perioperatorio para comparar los grupos.
Resultados

Se observaron pérdidas sanguineas totales de 437.29 (238.77) y
553.94 (239.89) con p 0.1672, se encontraron diferencias
estadisticamente significativas en la hemoglobina a las 24hrs de
postoperado ( 12.12 gr/dI ( 1.2)y 10.63 gr/dl ( 1.15) con p 0.00013
) asi como en el sangrado cuantificado por drenaje ( drenaje total
138ml (101,43-358) y 315 ( 288.25,52-815) con p 0.0091, no se
encontrd eventos trombdtico durante la estancia hospitalaria ni
diferencias en dias de estancia intrahospitalaria ( DEIH) y tasa de
trasfusion.
Conclusién

La administracion intravenosa de 1gr de é4cido tranexdmico 30
minutos previa a la incisién en paciente operados de artroplastia
total de rodilla primaria unilateral es eficiente para disminuir las
pérdidas sanguinea perioperatorias



Declaraciones

El siguiente estudio no tiene conflictos de interés comercial. Los
recursos humanos, materiales y logisticos fueron financiados por
los autores.

Consideraciones éticas

El registro de expedientes clinicos se realizé Gnicamente con fines
de investigacion. En todo momento se respetd la autonomia y
confidencialidad de las pacientes. Este estudio cumple las normas
éticas recomendadas por la Declaracién de Helsinki de la Asociacion
Médica Mundial - Principios Eticos para las investigaciones médicas
en seres humanos (2013)

Una vez obtenida la autorizacion por parte de los comités de Etica e
Investigacién de este Centro médico se inicié con la recoleccion de
datos



Planteamiento y Justificacion

Los reemplazos articulares son cirugias ortopédicas mayores que
aumentan el riesgo trans y postoperatorio de complicaciones en el
paciente, mas aun considerando que los candidatos a estas cirugias
frecuentemente son pacientes mayores de 65 afos con distintas
comorbilidades.

Un porcentaje considerable de estas complicaciones va en entorno a
la pérdida de volumen sanguineo por lo que en la Gltima década se
han enfocado muchos esfuerzos de investigacion en la disminucién
de sangrado perioperatorio en cirugia de reemplazo articular.
Especificamente en la artroplastia total de rodilla en promedio se
prevén sangrados de 1500 mililitros (+/- 450 mililitros) y pérdida
de 3 gramos/dL de hemoglobina por las osteotomias y la necesidad
de pronta movilizacion posquirirgica que interfiere con la
hemostasia. Se estima que de un 20 al 50% de los pacientes
requieren  transfusiones  sanguineas  aumentando las
complicaciones posibles, asi como el costo. Por lo tanto, se han
disefiado distintas estrategias pre, trans y postoperatorias para
disminuir el sangrado de los pacientes. Dentro de estas estrategias,
el acido tranexamico ha demostrado su utilidad, por lo que resulta
imperativo estudiarlo en nuestra poblacién.



Definiciones Operativas

Gonartrosis primaria: proceso degenerativo de la articulacion de
la rodilla no condicionado por enfermedades sistémicas o trauma.
Artroplastia total de rodilla primaria: reemplazo articular de
rodilla con endoprétesis en pacientes sin cirugia previa de
reemplazo en esta articulacion.

Acido tranexamico: Férmaco de la familia de los fibrinoliticos
utilizado para disminucién de sangrado perioperatorio.

Eventos trombéticos: Complicaciones  postoperatorias
trombéticas con manifestaciones clinicas durante la estancia
hospitalaria.



Marco teorico
El acido tranexamico

Origenes

La sustancia fue descubierta por un matrimonio de investigadores
Japoneses: el Dr. Shosuke Okamoto y la Dra. Utako Okamoto a
mediados del siglo pasado. Su principal linea de investigacién era
la coagulacién, motivados por disminuir los sangrados obstétricos
posparto, descubrieron que la lisina tiene actividad inhibitoria sobre
la plasmina. Decidieron quitarle un grupo amino a la lisina
sospechando que potencializa su efecto sobre la inhibicién de la
plasmina y fue asi como descubrieron el dacido epsilon
aminocapréico (EACA), el primer farmaco de la familia de los
antifibrinoliticos. Los resultados en animales eran alentadores pero
su busqueda contintio hasta encontrar el acido carboxilico amino
metil ciclohexano (AMCHA) el cual tiene un efecto mucho maés
potente que el EACA. Posteriormente estudiaron los isémeros trans
y cis de AMCHA y fue asi como descubrieron el acido tranexdmico.
En sus inicios fue utilizado en pacientes con hipermenorrea y
sangrados por extracciones dentales ya que lamentablemente no
lograron captar la atencion de los ginecélogos para evaluar su
eficacia en sangrados obstétricos. ' *>

Farmacologia
Después de su descubrimiento en Japdn, fue en Suecia donde los
doctores Melander y Nilsson, estudiaron las propiedades
farmacoldgicas de esta sustancia. El acido tranexdmico C8H15N02
tiene un peso molecular de 157.213 g/mol, es un derivado sintético
de la lisina con gran afinidad a los 5 puntos de union a lisina del
plasmindgeno. Es del grupo de farmacos antifibrinoliticos, 10 veces



més potente que el dcido aminocapréico, ambos inhibidores
competitivos de la activacién de plasmindgeno a plasmina al unirse
a los sitios de lisina del plasmindgeno. A concentraciones mucho
mas altas se convierte en inhibidor no competitivo de la plasmina.
Su absorcién oral es de 30 a 50% sin cambio en la biodisponibilidad
al ingerirse con alimentos. Tiene una vida media de 3 horas, no se
une a la albimina y su capacidad de unién a proteinas es de 3%
(Gnicamente al plasmindgeno), tiene un volumen de distribucion
de 9-12L, Gnicamente se metaboliza 5% y se excreta por via renal.
Debido a su bajo metabolismo y unién a proteinas su toxicidad es
baja inclusive a dosis mayores de 10gr/kg (10,000 veces mayor a la
dosis terapéutica = 10mg/kg ) la sobredosis se observa con efectos
de ndusea vémito y sintomatologia ortostatica y /o de hipotension.
Los reportes de interaccion farmacoldgica se centran en estrgenos
y la posibilidad de aumentar su efecto trombogénico al
coadministrarse con acido tranexamico *°

Epidemiologia de la artroplastia total de

rodilla

Los reemplazos articulares presentan una solucion a la
recuperacion de la funcion y la calidad de vida en pacientes con
patologia degenerativa articular. Es una cirugia cada dia mas comtn
con mas de 1.3 millones de reemplazos de rodilla al afio
mundialmente con una tasa de crecimiento anual de entre 5.3 y
17% y un procedimiento utilizado en hasta 175 de cada 100000
habitantes en algunos paises ®. Hasta un 12% de los adultos
mayores de 60 afios requieren de un reemplazo protésico de rodilla
y resulta costo efectivo por la reincorporacién a sus actividades
laborales, incrementdndose esta relacion a mayor volumen de
cirugias 7.



Pérdidas sanguineas, estrategias de
disminucion de sangrado y transfusiones en
ATR

Las pérdidas sanguineas perioperatorias en la artroplastia total de
rodilla reportadas a inicios de los 2000 se acercaban a los 1500m|
que correlaciona con 3gr/dl en disminucion de la hemoglobina. ®
Las tasas de transfusion en centro especializados de reemplazo
articular variaban desde el 20 hasta el 85% en pacientes sometidos
a prétesis de rodilla °. Las transfusiones sanguineas postoperatorias
elevan 20% de los costos hospitalarios y aumentan en un 25% las
estancia hospitalarias. ' Aunado al aumento del costo, los
hemoderivados alégenos nos son inocuos aunque con la tecnologia
se ha disminuido la tasa de complicaciones, las trasfusiones
alogenas presentan complicaciones como transmision de
enfermedades infecciosas, reacciones hemoliticas, sobrecarga
hidrica, lesién pulmonar aguda, coagulopatias, reacciones alérgicas
y reacciones febriles no hemoliticas. Especificamente, los
reemplazos articulares representan el 9.8% de las transfusiones
globalmente y se conoce un aumento en la incidencia de
infecciones periprotésicas relacionadas a alotransfusiones. Es por
todo esto que se han estudiados distintas estrategias para disminuir
los sangrados perioperatorios. ' En la actualidad existen multiples
formas de disminuir el sangrado y la tasa de transfusiones
perioperatorias en los pacientes sometidos a prétesis de rodilla. Se
pueden dividir en esfuerzos pre, trans y postoperatorios.

En el periodo preoperatorio las recomendaciones mas importantes
se dirigen al estudio del paciente anémico. Se recomienda que los
pacientes presenten niveles minimos de Hemoglobina (hombre
>13gr/dl y mujeres >12gr/dl ). De lo contrario se debe estudiar la
causa de la anemia y optimizar las condiciones del paciente previo a
someterlo al procedimiento quirtrgico. Se reportan mayores tasas
de complicaciones con valores de hemoglobina previos a la cirugia
menores de 12gr/dl. Se conoce que hasta el 50% de las anemias

10



son por deficiencia de hierro y pueden ser corregidas con terapias
de sustitucién.

Durante la cirugia se han estudiados distintas acciones.
Actualmente recomendéndose las siguientes: uso de farmacos
antifibrinoliticos ~ (dcido  tranexdmico),  hemostasia  con
electrocauterio bipolar/monopolary uso de guias extramedulares.

En el periodo postoperatorio resulta eficiente el posicionamiento de
la extremidad con flexion de cadera y rodilla de 60° y la
recuperacion del sangrado via drenaje y posteriormente transfusién
autdloga de la misma.

En cuanto a las transfusiones en reemplazo articular se recomienda,
con evidencia de estudios costo-efectivos, guiar nuestra conducta
por protocolo con los siguientes parametros:  limitar las
transfusiones a pacientes con hemoglobina menor de 7gr/dl en
pacientes hemodinamicamente estables, transfundir a paciente con
datos de inestabilidad hemodindmica sin importar el limite de
hemoglobina pero un paquete a la vez y revalorar el estatus
hemodinamico, tener en cuenta distintas condiciones preexistentes
en los pacientes que se vean afectadas por hipoxia por ejemplo
fallas insuficiencias cardiacas. ™ Los estudios que guian estas
practicas no incluyen poblacién mexicana y no mencionan los
efectos de la altitud en la disminucién de la presion de oxigeno que
afecta negativamente la eficacia de la captacién y transporte de
oxigeno, asi que debemos guardar reserva de éstas
recomendaciones y valorar clinicamente a nuestros paciente.

En resumen, los esfuerzos van dirigidos a disminuir los
requerimientos transfusionales, se deben conocer todas las
estrategias eficientes e intentar aplicarlas en conjunto para

aumentar la probabilidad de éxito.
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El acido tranexamico y la ATR

Este noble farmaco ha sido estudiado en distintas dreas de la
medicina. A inicios de los 70s los estudios y usos se centraban en
padecimientos y procedimientos menores como extracciones
dentarias, hipermenorrea, epistaxis y amigdalotomia. Ante los
buenos resultados se comenzé a probar en partos y cirugias
ginecoldgicas mayores asi como en pacientes con enfermedades
hemorrdgicas hereditarias que tenfa que ser sometidos a
procedimientos menores. Su uso poco a poco fue mas vasto y en
procedimiento mayores como en revascularizaciones cardiacas y
bypass cardiopulmonares asi como en cirugia hepética.” Fue a
inicios de este siglo cuando se comenzd a estudiar su eficacia en
cirugia de reemplazo articular y llama la atencién que los estudios
difieren en dosis, momento de la dosis, dosis de mantenimiento e
infusion de mantenimiento. '* Conforme se ha probado su eficacia
se ha avanzado en estandarizar la dosis, valorar la eficacia de la
dosis de mantenimiento, conocer el tiempo y la via ideal para su
administracion y sus efectos adversos y contraindicaciones.

Dosis de acido Tranexamico en ATR

la dosis recomendada por estudios farmacoldgicos son
10miligramos/kg, es la dosis suficiente para alcanzar la
concentracién efectiva en plasma de 10nanogramos/ml durante tres
horas. ° Esta dosis fue analizada y recomendada a finales de los
afios 60s para manejo de condiciones hemorragicas menores como
hematuria o epistaxis, por lo tanto debia ser estudiada
especificamente en artroplastia. Numerosos estudios comparan
distintas dosis entre si (dosis baja 5mg/kg vs placebo vs dosis
estandar vs dosis altas 15mg/kg) y en conclusion se ha visto que la
dosis baja es eficiente a comparacién del placebo pero no asi con la
dosis estandar y entre dosis estandar y altas no hay diferencias,
entendiendo que con la informacion actual deberiamos de
continuar usando dosis estandar.”” Cabe recalcar que |a
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presentacion comercial mas comdn es de 1gr en 2ml. Por lo tanto,
resulta facil en pacientes menores de 100 kilogramos de peso
utilizar la ampolleta completa, es decir, utilizar 1 gramo sin calcular
la dosis por peso, resultando igualmente efectivo. '®

Via de administracion de acido

tranexamico en ATR

El dcido tranexdmico puede ser administrado via intravenosa, oral
0 topica, siendo la primera la mas comin, debido a su
biodisponibilidad mayor a la de la via oral y al reciente
advenimiento de la administracién tdpica. Se ha demostrado la
eficacia de las tres vias de administracion vs placebo. "/ " "7y
multiples estudios comparativos prospectivos con dosis intravenosa
y topica se pueden encontrar en la literatura. Los reportes no
favorecen a alguno de los grupos. Por lo que se podria decir que
cualquiera de las vias (intravenosa y tépica) es igual de eficiente
para disminuir el sangrado perioperatorio y los requerimientos
transfusionales. Existe un estudio comparando la via oral vs
intravenosa en reemplazo total primario de cadera (1.95gr orales vs
1gr IV') encontrando la misma eficacia en reduccion de sangrado
perioperatorio pero favoreciendo en costos a la via oral. 2°

Tiempo de administracion y dosis de

mantenimiento

Los primeros estudios en reemplazo articular con dcido
tranexamico estan disefiados con la primera dosis intraoperatoria y
posterior a la liberacion del torniquete de isquemia. ™ Se ha
demostrado que tiene mayor efecto previo a la incisién. Utilizando
los datos farmacoldgicos del acido tranexamico resulta ldgico
administrar una segunda dosis de mantenimiento 5hrs después de
la primera debido a la subdptima biodisponibilidad que presenta
después de estas primeras 5hrs. Sin embargo, no hay evidencia
suficiente para apoyar la administracion de una sequnda dosis."®
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Contraindicaciones y efectos adversos

Solo un 3% de la dosis se une a plasmindgeno y se elimina hasta
un 90% en 24hrs a través de la orina y 95% no sufre cambio
metabdlico alguno, propiedades farmacoldgicas que convierten al
acido tranexamico en un medicamento relativamente seguro. La
contraindicacion  absoluta ~ como  todo  fiarmaco  es
alergia/hipersensibilidad a la droga, asi como evento trombético
arterial o venoso agudo. En los Estados Unidos de Norteamérica
esta contraindicada para pacientes con antecedente de trombosis o
tromboembolismo asi como en hemorragia subaracnoidea y se
sugiere ser precavido al administrarlo a paciente en manejo con
anticonceptivos orales. *Es importante mencionar que no hay
evidencia que el acido tranexamico aumente el riesgo de eventos
trombdticos en ninguna de las condiciones previamente
mencionadas. Existe un analisis retrospectivo de 872 416 pacientes
sometidos a reemplazo articular total de cadera o rodilla
comparando pacientes control contra paciente que recibieron acido
tranexdmico sin presentar mayor nimero de eventos adversos
trombpéticos. >
Se han descrito eventos adversos gastrointestinales como nausea o
diarrea en 12% de los sujetos analizados con la administracion de
dosis orales altas, los cuales desaparecen al disminuir la dosis.
También estan reportados como efectos adversos ortostasis y
cambios atréficos en la retina, el primero relacionado a
administracion rapida y los cambios en la retina a la administracion
de dosis elevadas por més de un afio. >

14



Diseno del estudio

Este es un estudio prospectivo, aleatorizado, de dos brazos con
control sin placebo.

Brazo A (experimental): Ac. Tranexamico (1gr, 30min previo

a evento quirdrgico)

Brazo B (control): Sin medicamento de estudio.
Desenlaces

1. Sangrado perioperatorio

2. Transfusiones

3. Eventos trombéticos

4. Dias de estancia intrahospitalaria
5. Hemoglobina post operatoria

Criterios de Seleccion

Criterios de inclusion
Pacientes de entre 18 y 90 afios de edad con diagndstico de
gonartrosis, sometidos a artroplastia total de rodilla unilateral en el
Centro Médico ABC por un mismo cirujano entre Julio de 2016 y
marzo de 2018.
Criterios de Exclusion
Alteraciones en la coagulacién, discrasias sanguineas, pacientes
anticoagulados que no hayan sido debidamente revertidos.

Criterios de Eliminacion.
Ninguno.

Pregunta de investigacion
¢Qué diferencia en sangrado perioperatorio existe en pacientes
sometidos a artroplastia primaria total de rodilla tratados con acido
tranexamico 30 minutos antes de la incision quirrgica,
comparados con grupo control?

15



Hipostesis
Los pacientes sometidos a artroplastia primaria total de rodilla
tratados con é4cido tranexamico 30 minutos antes de la incisién
quirdrgica tienen menor sangrado postquirirgico comparado con
grupo control.
Objetivo Primario
Evaluar la diferencia en sangrado perioperatorio que existe en
pacientes sometidos a artroplastia primaria total de rodilla tratados
con acido tranexdmico 30 minutos antes de la incision quirtirgica,
comparados con grupo control.
Objetivos secundarios
Evaluar la diferencia en la tasa de transfusién que existe en
pacientes sometidos a artroplastia primaria total de rodilla tratados
con acido tranexdmico 30 minutos antes de la incision quirdrgica,

comparados con grupo control.

Medir la diferencia en la hemoglobina postquirdrgica que existe
en pacientes sometidos a artroplastia primaria total de rodilla
tratados con 4cido tranexamico 30 minutos antes de la incisién
quirdrgica, comparados con grupo control.

Calcular la diferencia en el cambio entre la hemoglobina pre y
postquirirgica que existe en pacientes sometidos a artroplastia
primaria total de rodilla tratados con acido tranexamico 30 minutos
antes de la incisién quirdrgica, comparados con grupo control

Evaluar la diferencia en dias de estancia intrahospitalaria que
existe en pacientes sometidos a artroplastia primaria total de rodilla
tratados con 4cido tranexamico 30 minutos antes de la incisién
quirdrgica, comparados con grupo control.

Comparar la tasa de eventos trombéticos que existe en pacientes
sometidos a artroplastia primaria total de rodilla tratados con acido
tranexamico 30 minutos antes de la incision quirrgica,
comparados con grupo control.

16



Metodologia

Protocolo quirdrgico

Los pacientes ingresaron programados para artroplastia total de
rodilla unilateral con laboratorios preoperatorios: Biometria
hemética, quimica sanguinea, examen general de orina y tiempos
de coagulacion. De 30 a 60 minutos previos a la incision se
administra antibidtico. Como primera opcién cefalotina 1 gramo y
levofloxacino 500mg en caso de alguna alergia a la cefalotina. Se
administrd al grupo en estudio 1 gramo de écido tranexamico 30
minutos previo a la incision. Todos los pacientes se preparan con
mango de isquemia en el muslo del miembro pélvico a operar y
programados a 150mm/Hg mayor a la tensién arterial sistlica del
paciente en primera medicion en sala de operaciones. Se colocé
sonda Foley y se realizo asepsia con “Chloraprep” y aislamiento con
campos estériles. Se realizd vaciamiento de la extremidad con
venda de Esmarch, activacion de mango de isquemia y abordaje
tipo Insall. Se colocd la protesis Attune Johnson & Johnson
posteroestabilizada, con reemplazo patelar y en un tiempo de
cementado con técnica de primera generacién. Se liberd isquemia
al terminar el cementado y se colocé drenaje tipo Blake de 15
French intraarticular con salida en regién lateral del muslo,
realizando hemostasia previo a cierre. La cuantificacion del
sangrado transoperatorio fue registrada por médico anestesiélogo
del equipo quirtrgico mediante el célculo de las gasas asi como la
sustraccion de la solucién salina utilizada y el contenido total del
reservorio del sistema de drenaje operatorio . Se cubrieron las
heridas con gasas y vendaje de Jones con doble capa de algodon y
venda. Los pacientes permanecieron un periodo breve (entre 1y
2hrs) en drea de recuperacion postoperatoria para su vigilancia y
posteriormente fueron trasladados a piso de hospitalizacion de
Ortopedia.

17



Manejo postoperatorio

Se cuantifican cada 8 horas los drenajes, se inici¢ fisioterapia el
dia después de la cirugia con deambulacién asistida con andaderay
se retiraron drenaje y vendaje de Jones a las 24 horas dejando las
heridas cubiertas con gasas y vendaje simple. Se inicié enoxaparina
40 miligramos (Clexane) subcutanea al dia siguiente del
procedimiento quirtrgico, adicionalmente se tomé muestra para
biometria hematica de control. Fueron manejados con infusor tipo
Baxter para control analgésico por anestesiélogo y con esquema fijo
de Paracetamol 1 gramo cada 8 horas alternado con clonixinato de
Lisina 100 miligramos cada 8 horas. Se contintia profilaxis
antibiética durante todo el internamiento con cefalotina
cambiando a cefalexina al retirar soluciones las cuales se retiraron a
las 72 horas. Los criterios de transfusion utilizados fueron
hemoglobina menor a 9 g/dL o datos de bajo gasto definidos como:
presion arterial sistémica menor de 60 con taquicardia (mayor a
100lpm) lipotimia, disnea, ortostatismo. Se indicaron 3 sesiones
diarias de fisioterapia. Se retiré sonda Foley a las 48/72 horas
segun la movilidad del paciente y se dieron de alta los pacientes a
criterio de médico tratante considerando adecuado  control
analgésico y buena evolucién en la fisioterapia.

Recoleccion de datos

Se utilizd el expediente electrénico TIMSA y OnBase, revisando los
siguientes documentos:
Nota de ingreso: Se extrajo la edad, peso y diagndstico del paciente
con escala funcional de Knee Society score y escala radioldgica de
osteoartrosis Kelgren y Lorenz.
Gabinete y nota de valoracion preoperatoria: se extrajeron los
valores de hemoglobina preoperatoria asi como control de
hemoglobina a las 24hrs postoperatorias.
Nota de registro anestésico: Se extrajeron  sangrados
transoperatorios para cotejar con nota operatoria, transfusiones y
administracion de &cido tranexamico.
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Nota operatoria: se cotejo sangrado transoperatorio, se extrajeron
datos de isquemia y tiempo quirtrgico en minutos, asi como el
procedimiento de artroplastia total de rodilla unilateral con prétesis
Attune.

Registro de enfermeria: se extrajeron los datos de cuantificacion de
drenaje cada 8hrs

Indicaciones médicas: Se cotej6 manejo farmacoldgico
postoperatorio asi como indicaciones de transfusién.

Analisis de datos

Los datos fueron colectados en una hoja de Excel. Una vez
terminada la captura de datos, se importd al programa estadistico R
3.5.0 (1) "Joy in Playing" (A Language and Environment for
Satistical Computing. R Core Team. R Foundation for Statistical
Computing. Vienna, Austria. ISBN 3-900051-07-0). https://www.R-
project.org)en4.  RStudio.Version (1.1.453)(2), un entorno de
desarrollo integrado para el lenguaje de programacion R, dedicado
a la computacién estadistica y gréficos (RStudio Team (2015).
RStudio: Integrated Development for R. RStudio, Inc., Boston, MA
URL http://www.rstudio.com/). Se utilizardn varios paquetes, pero
no limitados a: Dplyr (0.7.5)(3), A Grammar of Data Manipulation; A
fast, consistent tool for working with data frame like objects, both in
memory and out of memory. (Wickham, etal. https://CRAN.R-
project.org/package=dplyr); Ggplot2 V (2.2.1) (1). A system for
'declaratively’ creating graphics, based on "The Grammar of
Graphics". (Wickham, etal. https://CRAN.R-
project.org/package=ggplot2); Remdr V (2.4-4) (1). A platform-
independent basic-statistics GUI (graphical user interface) for R,
based on the tcltk package. Fox, J., and Bouchet-Valat, M. (2018).
Remdr: R Commander. R package version 2.4-4. (https://CRAN.R-
project.org/package=Rcmdr). Con las licencias de uso. Las variables
numéricas fueron sometidas a pruebas de normalidad (Shapiro-
Wilk). Las variables con distribucion paramétrica se describen como:
media (desviacion estandar). Las variables no paramétricas y
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ordinales como mediana (rango intercuartil (RIC),
minimo/méximo). Las variables categdricas se describen como
frecuencias absolutas (porcentaje) . La comparacién entre grupos
con variables paramétricas se realizé con una prueba de t de
Student, para variables n o paramétricas con prueba de suma de
rangos de Wilcoxson. El contraste entre variables categéricas se
realizé con prueba de Chi al cuadrado o prueba exacta de Fisher. La
diferencia entre grupos se realizé con prueba t pariada. Un valor p
menor o igual a 0.05 se considerd como significativo.
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Resultados

Se analizaron las caracteristicas demograficas de los grupos en
estudio, sin mostrar diferencias significativas entre los mismos
(Tabla 1. Caracteristicas de la poblacién)

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacion.

Grupo 1 Grupo 2
Caracteristica (AcTXA., n=17) (Control, n =18) p*
Edad 69.47 (8.4) 64.06(11.21) 0.1170
Sexo 0.6906
Femenino 13(76.47%) 15(83.33%)
Masculino 4(23.53%) 316.67%)
Lado 0.2380
Derecho 9(52.94%) 13(72.22%)
lzquierdo 8(47.06%) 5(27.78%)
Peso 77(15.93) 70(14.16)
Grado de OA (KyL) 0.2091**
I 0 0
I 1(5,88%) 3(16.67%)
Il 5(29.41%) 9(50%)
1% 11(64.7%) 6(33.33%)
KSS 43(10,27 - 65) 45(14.5,24-78) 0.4665
Tiempo quirdrgico en min 150 (45,120 - 225) 150(41.25,120-210) 0.2984
Tiempo de isquemia en min 120(13, 60 - 154) 111.5(18, 55 - 160) 0.5822
Hb previa 14.81(1.58) 14.2(1.15) 0.1443

Valores presentados como: Media (DS), Mediana (RIC, min - max), frecuencia absoluta (%).
*Prueba t de Student, Suma de rangos de Wilcoxon Chi al cuadrado, **prueba exacta de Fisher.
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Se calcularon las diferencias entre grupos y su significancia
estadistica en los parametros recabados para valorar el sangrado
perioperatorio, asi como el impacto en dias de estancia hospitalaria
y eventos trombdticos. Se observé diferencia estadisticamente
significativa que favorece al grupo tranexamico en disminucion se
sangrado cuantificado por drenajes postoperatorios (Tabla 2.

Desenlaces por grupo)

Tabla 2. Desenlaces por grupo.

Grupo 1 Grupo 2 Poder
Variable (Ac TXA, n= (Control, n = 18) Diferencia (ICos%) p* (post-hoc)
17)
Sang. Total 437.29 (238.77) 553.94 (239.89) 70 (-284.7 - 51.4) 0.1672 40.78%
Hb a las 24h 12.12(1.2) 10.63 (1.15) 1.65 (0.62 - 2.34) 0.0013 97.86%
Drenaje Total 138 315 177 0.0091 84.11%
(101, 43 - 358) (288.25, 52 - 815)
Drenaje 8hr 40 109 69 0.0036 84.00%
(40, 10-116) (96.25, 25 - 370)
Drenaje 16hr 60 130 70 0.0258 66.11%
(55,10-214) (84.75, 5 405)
Drenaje 24hr 25 (46,0-90) 44 (63.5, 0 - 280) 19 0.1244 19.14%
Sangrado gx 200 (250, 10— 200 (0, 100 - 500) 0 0.7448 15.18%
1000)
Transfusion 4(23.53%) 5 (27.78%) 0.80 (0.12-4.73) 1.0000* 3.94%
DEIH 5(2,3-8) 5(1,4-9) 0 0.2122 16.79%
Evento T. 0 0 0 N/A N/A

Valores presentados como: Media (DS), Mediana (RIC, min - max), frecuencia absoluta
(%).*Prueba t de Student, Suma de rangos de Wilcoxon, **prueba exacta de Fisher.

El cdlculo de cambio de hemoglobina en gr/dl no revel diferencias
entre grupos aunque una tendencia a favorecer al grupo en estudio.
(Tabla 3. Cambio de Hemoglobina (gr/dL)

Tabla 3. Cambio de Hemoglobina. (gr/dl)

Pre Qx Post Qx (24h)  Cambio p*
Grupo1  14.81(1.58) 12.12(1.20) 2.69(2.11-3.27)  <0.0001
Grupo2  14.12(1.15) 10.63(1.30) 3.48(2.79-4.18)  <0.0001
Diferencia 0.79(-1.67 -
0.089)
p** 0.0768

Valores presentados como: Media (DS). * Prueba t pareada, ** prueba t de

Student.
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El andlisis de sangrado total resulté sin diferencias
estadisticamente significativas entre grupos (Grafica 1) con
tendencia a menor sangrado del grupo en estudio.
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Se observé diferencia estadisticamente significativa en el
sangrado cuantificado en drenajes postoperatorio favoreciendo al
grupo en estudio (Grafico 2)
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Se midié la diferencia de hemoglobinas a las 24hrs de post
operados entre grupos encontrando diferencia significativa en favor
del grupo control (Gréfico 3)

Hb a las 24 h por Grupos
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No se encontrd eventos trombéticos en ninguno de los dos
grupos durante su estancia hospitalaria posquirdrgica.
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Discusion

Los resultados del estudio sugieren que la administracion de 1gr
de dcido tranexamico 30minutos previos a la incisién en artroplastia
total de rodilla primaria, disminuye el sangrado perioperatorio. Lo
encontrado en el estudio asemeja multiples publicaciones que
prueban la eficacia del dcido tranexamico en artroplastias total de
rodilla, en cuanto al sangrado postoperatorio se refiere.
A pesar de una aleatorizacion no estricta pudimos obtener grupos
comparables sin diferencias significativas, la otra limitante y més
importante de nuestro estudio fue el nimero de pacientes
analizados (n=35). A diferencia de estudios més grandes, B2 an
nuestro estudio se observa sélo tendencia en la disminucién del
sangrado total a diferencia de significancia estadistica en estudios
con mas nimero de pacientes. Sin embargo, fueron suficientes
pacientes para demostrar diferencia significativa en las pérdidas
sanguineas medidas por drenaje postoperatorio, asi como en la
diferencia de hemoglobina por grupo.
En cuanto a la diferencia en la tasa de transfusion no se observa
diferencia como en otros estudios similares con mayor niimero de
paciente.25
El fin més importante de las estrategias para disminuir sangrados
perioperatorios es limitar las complicaciones anémicas al minimo y
secundario a esto disminuir la tasa de transfusion y los costos
hospitalarios. 2° En nuestro estudio no se observa impacto en
ninguno de estos rubros medidos indirectamente con la tasa
transfusional, las complicaciones trombo embolicas y los dias de
estancia hospitalaria, aunque se demuestra una tendencia a
favorecer al grupo en estudio en cuanto a la disminucién de
hemoglobina se refiere, que extrapolandolo en éste contexto
deberfa impactar positivamente al aumentar el nimero de la
muestra.
A diferencia de otros estudios actuales presentamos una tasa de
transfusion mayor (23% en grupo control y 27% en grupo control) a
diferencia del 11% reportado en la actualidad, probablemente
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explicable por los criterios transfusionales menos estrictos con los
que Se manejaron nuestros pacientes.

Nuestro estudio no logra demostrar lo valioso que es el acido
tranexamico para la disminucion en tasa de transfusiones y todo lo
que esto implica, pero la marcada tendencia favorable deberia
incitar a aumentar su uso en nuestro hospital y analizar los
resultados en un mayor niimero de pacientes.

Conclusion
la administracién de 1gr intravenoso preoperatorio en
artroplastia total de rodilla primaria es una accién eficaz para la
disminucién del sangrado perioperatorio y deberia ser considerada
de rutina para estos procedimientos en el Centro Médico ABC.
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