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RESUMEN ESTRUCTURADO

Introduccién:

En las Gltimas décadas los avances tecnolégicos han permitido lograr cada vez con mayor eficacia una
hemostasis intraoperatoria efectiva. Existe una gran variedad de productos hemostaticos para su aplicacion
topica durante cirugia abierta, asi como para procedimientos de minima invasion. La histerectomia es la cirugia
ginecoldgica que se realiza con mayor frecuencia a nivel mundial y es cada vez mas frecuente que el ginecélogo
utilice algun tipo de hemostatico sobre la clpula vaginal por lo que resulta de vital importancia que el cirujano
este familiarizado con las caracteristicas de cada uno de los hemostaticos disponibles en su medio, su
mecanismo de accién, tiempo de preparacion asi como sus potenciales efectos adversos.

Objetivos: Caracterizar la poblacion de pacientes que son sometidas a histerectomias y uso de hemostaticos en
nuestro medio (Centro Hospitalario Privado de Tercer Nivel de Atencidn), reconocer las indicaciones mas
frecuentes para el uso y seleccion de hemostaticos y la asociacion de desenlaces adversos con el uso de estos.

Material y métodos:
Estudio de casos y controles uni-céntrico en el que se incluyeron todas las histerectomias realizadas en

2014 y 2017. Los datos se obtuvieron de la plataforma electrénica de expedientes clinicos OnBase.
Se obtuvieron variables demogréficas, antropométricas, clinicas y estudios de laboratorio. Se considerd
antecedente de cirugias abdominopélvicas, peso del Gtero y coagulopatias para calcular el riesgo de sangrado y
la complejidad del procedimiento quirdrgico como factores de riesgo a priori para uso de hemostético y
desenlaces adversos.

Se realiz6 un andlisis multivariado que incluye la construccién de modelos utilizando variables con significancia
estadistica en el anélisis bivariado y la regresion logistica binaria para la estimacion de los Odds ratio ajustados
mediante pasos sucesivos. El error alfa ajustado menor de 5% a dos colas se consideré significativo. La
paqueteria estadistica STATA SE version 11.1 y SPSS v 21.0 IBM.

Resultados:

Se incluyeron un total de 551 pacientes de 575 expedientes revisados. Los sintomas principales asociados con
mayor frecuencia a la decision de efectuar histerectomia fueron sangrado uterino anormal (93.1%) y dolor
(56.4%), como etiologia méas frecuente obtuvimos un 65.3% de miomatosis y en 25.2% de adenomiosis. El
2.7% de nuestra poblacién se encontraba bajo tratamiento con antiagregantes plaquetarios y el 1.3% con
anticoagulantes.

En nuestro hospital la via de abordaje principal para realizar histerectomia fue la laparoscopica que represento
84.4%, seguida de la abdominal 14.5% vy la via vaginal fue la menos frecuente con 1.1%. En cuanto al cierre de
la clpula vaginal en histerectomias con abordaje laparoscopico observamos una preferencia por el cierre vaginal
con 46.9% mientras que un 37.3% correspondi6 al cierre por via laparoscopica.

En un total de 170 casos se utilizaron hemostaticos que correspondi6 a un 30.9% de la poblacion estudiada. Se
observé un incremento en la tendencia de uso de hemostaticos significativa: de 2014 vs 2017 con una frecuencia
de 76 (24.6%) vs. 92 (38.5%), (p<0.01).

Al comparar el grupo de pacientes con hemostaticos vs pacientes sin uso de hemostaticos se encontré una mayor
frecuencia de cancer como antecedente asi como antecedente de cirugia previa sin diferencias en el resto de las
variables sociodemogréficas.

No se obtuvieron diferencias significativas en cuanto al volumen de sangrado ni complicaciones pero si se
obtuvo una diferencia en cuanto a dias de estancia intrahospitalaria con una p= 0.005. Los tipos mas frecuentes
de hemostaticos fueron Tissucol, Surgiflo y Surgicel, se realizo un analisis comparativo entre desenlaces como:
reingreso, sangrado mayor a 100 ml, transfusion y duracidn total del procedimiento quirGrgico encontrando que
en el grupo de pacientes que fueron tratadas con TISUCOL se reporté un mayor tiempo quirtrgico con 134 +/-

63.4 minutos vs. 108 +/- 56.3 y 99.09 +/- 45.64 (p=0.006).

La frecuencia de reingreso fue de 4.9% con un intervalo de tiempo de tiempo de 8 +/- 7.1 dias entre el egreso y
el reingreso. (n=27). Las causas mas frecuentes de reingreso fueron dolor 55.6%, fiebre 14.8%, sangrado 14.8%,
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otros 33.3%. Se analizaron factores de riesgo para uso de hemostaticos y reingreso por complicaciones. (solo
se incluyeron los grupos con elementos suficientes para realizar los calculos). El andlisis multivariado no revel6
factores de riesgo independientes adicionales para los diversos tipos de hemostaticos y complicaciones tras
controlar variables sociodemogréaficas y las relacionadas con el tipo de cirugia, tipo de sutura o antecedentes
médicos entre los grupos.

Conclusiones:
Gracias al uso de hemostéticos se pueden evitar lesiones térmicas secundarias al uso de energia y nos evita la

complejidad de suturas intra o extracorpéreas minimizando el tiempo quirdrgico. Sin embargo, desde su salida
al mercado se han reportado diversos efectos adversos secundarios a su uso. El estudio que presentamos
concluye que el uso de hemostaticos no previene ni causa efectos adversos adicionales en mujeres que se
someten a histerectomia tampoco se encontr6 una diferencia estadisticamente significativa entre los dos grupos
de pacientes que explicara la predileccion para el uso de hemostéaticos, lo que sugiere que mas bien podria estar
relacionado con la preferencia del cirujano y su uso de manera profilactica.
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INTRODUCCION Y ANTECEDENTES

Proceso de coagulacion

El conocimiento de los mecanismos de hemostasia normales, asi como sus alteraciones es un
principio bdsico para poder practicar de manera segura cualquier procedimiento quirurgico.

El proceso hemostatico normal se puede dividir en 4 fases:

1) Contraccién vascular: la tunica de la media muscular de arterias y arteriolas se contrae al
lesionarse causando vasoespasmo lo que disminuye el flujo sanguineo

2) El dafio endotelial provoca la formacién de un taponamiento plaquetario al causar
adhesidn de las plaquetas bajo la influencia del factor de Von Willebrand. La agregacién
plaguetaria es seguida por cambios conformacionales y liberacién de sustancias que
potencian la agregacion y que activan directamente la trombina

3) |Inicia la segunda fase del proceso de hemostasis, se activa la cascada de coagulacion,
clasicamente se describia en 2 vias: extrinseca e intrinseca. La extrinseca (factor activador
tisular) y la via intrinseca (intravascular), que se unen en una via comun en la cual el Factor
X escinde protrombina a trombina, formando un complejo enzimatico que escinde a su
vez fibrindgeno soluble a mondémeros de fibrina que formara una malla de fibrina entre-
cruzada que servird de base para el coagulo.

4) Modulacién del proceso de coagulacién a través de antitrombina y TFPI (inhibidor del
factor tisular) que son reguladores negativos de la cascada de coagulaciéon. Proteinas Cy S
inhiben Factores V y VII. Y como parte del proceso de curacién, enzimas proteoliticas
como: la plasmina (activada por el activador tisular de plasmindgeno o uroquinasa),
desintegra el coagulo de fibrina a productos de degradacion , restaurando la circulacidn
sanguinea.

El proceso de hemostasia es un balance muy fino entre realizar una coagulacion adecuada sin
provocar trombosis generalizada y el contrarrestar el mecanismo de formacidén del trombo sin que
esto ocasione procesos de diatesis hemorragica. 3
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Via Intrinseca Via Extrinseca

Factor X — Factor X a

PR Factor V

Protrombina ~ » Trombina

Fibrinégeno v Fibrina
Factor XIlI
Polimero de
Fibrina

Cross Linked ®)

Hemostasis intraoperatoria

La hemostasia es un pilar fundamental de cualquier procedimiento quirurgico. Hasta el siglo XVII
los cirujanos lograban la hemostasia a través de procedimientos cruentos como la aplicacién de
aceite hirviendo y cauterizacidn de heridas con hierros incandescentes.

Aplicacion de 1940 forceps
aceite 1600 Ambroise 1924 bisturi de bipolares/

. agentes
electrocauterio 8

1998 FDA
aprobd el uso

1970
selladores con
trombina
purificada

Actualmente
continua su
evolucion

hirviendo o Pare : ligadura
hierro vascular hemostaticos
incandecente tdpicos

de selladores
de fibrina

Una gran variedad de agentes hemostaticos se encuentra actualmente disponible para el uso
rutinario durante procedimientos quirdrgicos. En laparoscopia han revolucionado la forma de
operar haciendo mucho mas sencillo e inocuo lograr una hemostasia efectiva.

Los hemostaticos topicos representan una alternativa para técnicas de cirugia estandar como uso
de electrocauterio y suturas. Son particularmente Utiles para sangrado en capa, en estructuras
sensibles y de dificil acceso y en pacientes con alteraciones en la cascada de coagulacidn.
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Clasificacion y caracteristicas de hemostaticos topicos
MECANISMO DE ACCION, INDICACIONES Y APLICACIONES CLINICAS:

Podemos dividir a los agentes hemostaticos tdpicos en agentes fisicos (sustratos pasivos) y
agentes bioldgicos (activos). (ver tabla 2). Los primeros promueven la hemostasia de una manera
pasiva y los segundos aumentan la actividad de la cascada de coagulacion.

Agentes Hemostaticos
Topicos

Pasivos Activos

Agentes Agentes

Fisicos Bioldgicos
La matriz proporciona un andamio para la Promueve activamente la
formacién del trombo activa la via cascada de coagulacidn
extrinseca y facilita la adhesidn plaquetaria

(4-6)

Categoria | Categoria ll Categoria lll

Grupo de Hemostaticos Grupo de selladores  Grupo de adhesivos

MECANICOS (PASIVOS) SELLADORES DE CIANOCRILATO
FIBRINA

Matriz de celulosa regenerada POLIMEROS DE ALBUMINA Y

oxidada POLIETILENGLICOL GLUTARALDEHIDO

Matriz de Gelatina Porcina
Esferas de polisacarido microporoso

: . . s ALBUMINA'Y SELLADORES DE FIBRINA
Colageno bovino microfibrilar

GLUTARALDEHIDO
CIANOCRILATO

ACTIVOS: Trombina

LIQUIDOS : Gelatinas +Trombinas

SELLADORES DE FIBRINA: Pool de
plasma humano

(3,4, 7-11)
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Efectos adversos reportados en la literatura:

Cantidades excesivas de productos (hemostaticos) con una lenta degradacién pueden servir de
medio de cultivo para infecciones.

Existen numerosos reportes clinicos en los que factores adversos como urgencia durante el
procedimiento quirdrgico, transfusiones y tiempo operatorio prolongado estan asociados a
incremento de incidencia de infeccién de herida quirudrgica y frecuentemente coexisten con la
necesidad de uso de agentes hemostaticos por lo que el analisis del hemostdtico como factor de
riesgo independiente puede tener sesgo de confusion. Se recomienda que tras haber alcanzado
una hemostasia adecuada se retire el exceso de agente hemostatico.

Otros efectos adversos que se reportan en la literatura son: alteracidn del proceso cicatrizal de la
herida (con formacion de granuloma) asociado al uso de colagena microfibrilar, gelatina de
esponja y cianoacrilato. 111

La trombina de origen bovino se puede asociar con hipotensidn, reacciones anafilacticas,
coagulopatia inmune secundaria a anticuerpo anti factor V antibovino que tiene reaccidn cruzada
con el endégeno y los productos derivados de productos hematoldgicos tienen la posibilidad
tedrica de contraer infecciones que se transmiten por via hematica.

Agentes hemostaticos de gelatina pueden servir como nido de infeccidn y abscesos y han sido
reportados como promotores de crecimiento bacteriano. Compresion cerebral y espinal
secundaria a la acumulacidn de fluido estéril. También se han reportado reacciones a cuerpo
extrafio (encapsulamiento) de fluido y hematoma en sitios de colocacién-*?
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Hemostaticos Tipos Ejemplo Tiempo de Caracteristicas Efectos adversos Costo y Complejidad de
Topicos absorcion Preparacion
Agentes Matriz de celulosa | Surgicel 14 dias (2 Malla estéril que inhibe proteasas y Factor de riesgo para infeccion
Mecénicos regenerada (vegetal)  |semanas) elastasas dificultando su reabsorcion |y formacion de adherencias
oxidada (23)
S
Matriz de Gelatina | Gelfoam 4-6 semanas Esponja o polvo. Absorbe 40 veces su | Incrementa la incidencia de
Surgifoam peso y se expande 200% infeccion, granuloma y
(porcino) formacion de fibrosis 4
Esferas de Arista 24- 48 hrs Polvo de papa. Rapida absorcion y bajo | No causa reacciones de cuerpo
polisacarido (sintética) precio extrafio ni actda como nido de
microporoso MPH infeccion
Colageno Actifoam, |3 meses (8-10 | Malla o/ sal cida absorbible de Puede ocasionar CIV con uso
microfibrilar Avitene/ semanas) coldgeno bovino de sistemas de recuperacion
Avitene intraoperatoria de sangre
(bovino) Granuloma /reaccion alérgica
Agentes Trombina Topica | Polvo liofilizado presentacion en spray o aplicacion en jeringa
Bioldgicos (bovina, humana, |En fluido: Combinacion matriz de gelatina +trombina: FloSeal (bovino), Surgiflo (porcino) REABSORCION
(Activos) recombinante) 6-8 SEMANAS §5/ 855 (en fluido)
++
Selladores de Fibrindgeno + Factor XIl + REABSORCION INMEDIATA Posibilidad de transmision de
fibrina Solucién con Trombina y Ca+ enfermedades
(fibrinogeno+trom | (pool de plasma) Edematizacion $8S
bina humana o Sellador de fibrina en spray : Formacion de anticuerpos
bovina) Tisseel, Evicel, TachoSil, Evarrest, (trombina bovina) +++

CryoSeal
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Hemostaticos y su uso en cirugia de minima invasién

La cirugia de minima invasién ha continuado su expansion y de forma paralela ha evolucionado la
instrumentacién laparoscdpica y las tecnologias para lograr hemostasis: desde instrumentos que
ocupan energia bipolar avanzada hasta los nuevos y cada vez mds variados agentes hemostaticos.
Estos productos tan variados funcionan a través de mecanismos y vias diferentes pero el resultado
final es incrementar la habilidad del cuerpo de activar la cascada de coagulacién y por lo tanto
optimizar la hemostasis. (14, 5) Conforme ha seguido evolucionando la cirugia de minima invasion
ha crecido la necesidad de nuevos dispositivos que permitan enfrentar estos nuevos desafios
incluyendo técnicas hemostaticas endoscépicas mas adecuadas para su uso endoscépico y con
mayor efectividad.

¢Cudles han sido los obstaculos para el desarrollo de hemostaticos que puedan utilizarse de
manera endoscopica?

1) Elacceso limitado por el didametro de los diferentes puertos quiruirgicos que restringe el
tamanio de los productos hemostaticos

2) Muchos productos son friables y tienden a adherirse en los puertos de acceso

3) Durante la colocaciéon del producto este puede adherirse inintencionadamente a otros
tejidos no deseados debido a la dificultad que representa el posicionamiento bajo las
limitantes de una visién en 2-D

Es por eso por lo que se han desarrollado aplicadores mds largos, especiales para introducir por los
puertos laparoscépicos el hemostatico.

Mucha de la litera actual confirma el incremento en la tendencia de uso de agentes hemostaticos
sobre todo durante procedimientos ginecolégicos de minima invasion (laparoscopia). (43-26)

Uso de hemostéticos en histerectomia (aplicacion sobre clipula vaginal y sus potenciales
efectos adversos)

La histerectomia es una de las cirugias mds practicadas en mujeres. En los ultimos afos se ha
vuelto tendencia la utilizacién de agentes hemostaticos tépicos para controlar el sangrado de la
cupula vaginal, posterior la diseccidn del pliegue vesical y en el lecho linfatico durante
linfadenectomia.’-#9)

Histdoricamente el riesgo de infecciones quirdrgicas asociadas a este procedimiento ha sido causa de
morbilidad significativa sin embargo en revisiones recientes se calcula en 2.7%."- Se ha sugerido un
aumento en el riesgo de formacién de abscesos pélvicos secundario al uso de hemostaticos en
cupula vaginal. Se ha propuesto que la formacién de coagulos de fibrina, potencializados por la
habilidad del agente hemostatico puede atrapar los debris tisulares y proteger asi a las bacterias de
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los mecanismos de defensa inmunoldgica, lo que facilitaria su proliferacién y subsecuente formacion

de absceso. (20-23)

Planteamiento del problema

¢ Existe un riesgo incrementado para la incidencia de desenlaces adversos en procedimientos
quirdrgicos en los que se utilizd algun tipo de hemostatico?

¢Qué caracteristicas de cada paciente y/o situacion clinica particular determinan la mayor
frecuencia en cuanto a uso de hemostaticos?

¢El uso de hemostaticos representa alguna ventaja clinica y/o econdémica en la atencion del
paciente?

Justificacion

Actualmente existe una amplia gama de agentes hemostaticos en la mayoria de los casos los
cirujanos desconocen las caracteristicas particulares de cada uno de ellos

El ser conscientes de los efectos secundarios que ocasiona la colocacion de cualquier hemostatico
asi como conocer el efecto biolégico de estos productos y su interaccién con el medio permitird al
médico contar con las herramientas necesarias para una correcta toma de decisiones y garantizar
de esta forma una hemostasis segura y efectiva.

La mayor parte de la literatura deja claro que el motivo principal de uso de hemostaticos
absorbibles es cuando los métodos convencionales de hemostasia han fallado sin embargo la
tendencia actual es el uso profilactico a pesar de no contar con estudios que lo avalen.

13
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OBJETIVOS

Objetivo principal

El objetivo principal de estudio fue comparar los diferentes desenlaces clinicos que ocurrieron

durante el postquirargico de pacientes post operadas de histerectomia haciendo énfasis sobre

aquellas complicaciones que requirieron reingreso hospitalario y determinar si el uso de

hemostaticos aumento el riesgo de reingreso.

Objetivos secundarios

1)
2)

3)
4)

5)

Caracterizar la poblacion de pacientes que son sometidas a histerectomia y uso de
hemostaticos
Indicaciones del uso de hemostaticos
Asociacion de infecciones postquirdrgicas y el uso de hemostaticos
Identificar las complicaciones mas frecuentes en el periodo post operatorio inmediato y
tardio y asociacion con variables relacionadas con la cirugia.
a. Tipo de cirugia.
b. Tiempo quirdrgico
c. Usoy tipo de hemostaticos
d. Tipo de cierre de cupula vaginal.
Identificar la tasa y diagndstico de reingresos a 30 dias.

14
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MATERIAL Y METODOS

Disefio del estudio

Estudio epidemioldgico unicéntrico retrospectivo de casos y controles.
Criterios de inclusion

e Todas las histerectomias realizadas en 2014 y 2017
o Se incluyeron patologias benignas y malignas de Utero
o Histerectomias tipo Piver |
o Expedientes clinicos completos

Criterios de exclusion

e Expedientes incompletos
e Pacientes con cancer de ovario
e Pacientes con diagnostico previo de infeccion (enfermedad pélvica inflamatoria)
e No se tomo en cuenta reingresos posterior a 30 dias de efectuado el procedimiento
quirdrgico
Universo de estudio

Incluye los datos de pacientes mexicanas que se sometieron a histerectomia durante el
periodo de tiempo previamente determinado.

Centro hospitalario:
Centro Médico ABC (American British Cowdray). Campus Santa Fé.
Duracion del estudio

Recoleccion de datos retrospectiva via expediente clinico “On Base” de los afios 2014 y 2017.

15
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Metodologia y procedimientos generales

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

9)

La base de datos del estudio multicéntrico se compone de los datos provenientes de 5
centros hospitalarios, la base de datos almacena en la actualidad numerosos pacientes que
seran incluidos en el analisis final. Adicionalmente, una vez que cada centro sea anexado
al estudio, se iniciara la inclusion de nuevos pacientes. Los datos de nuevos pacientes
seran capturados en un formato de recoleccion disefiado especialmente para el estudio
multicéntrico, los resultados de la totalidad de la poblacion y los puntajes de riesgo
cardiovascular es el tema de este proyecto de tesis.

Las caracteristicas generales de todos los pacientes contienen la siguiente informacion:
institucion de adscripcion y numero de centro, nombre del paciente, direccion, lugar de
residencia, teléfono, fecha de nacimiento, fecha de ingreso a la primera consulta de
especialidad, tiempo de seguimiento, estado civil, ocupacion, escolaridad, ingreso
econdémico mensual, horas de suefio, medidas antropométricas (peso, talla), Tensién
arterial, tabaquismo (indice tabaquico), alcoholismo, diagnosticos previos,
hospitalizaciones previas, tratamiento farmacoldgico actual, presencia de enfermedades
cronico degenerativas (diabetes mellitus, hipertension arterial sistémica, dislipidemia,
EAC).

Los detalles de la metodologia de cada sub andlisis se encuentran en los protocolos
correspondientes y sometidos al comité de bioética en cada centro de forma local.

Los estudios de laboratorio: biometria hematica, quimica sanguinea, examen general de
orina, hemoglobina glucosilada y perfil de lipidos seran obtenidos de evaluaciones
iniciales o recientes concordantes con el momento de la evaluacion.

Los riesgos calculados mediante las ecuaciones de Framingham®, ACC/AHA 2013° y
SCORE?® seran calculadas de acuerdo a los algoritmos validados para las mismas y con
las herramientas disponibles en los sitios web o aplicaciones para dispositivos moviles
de cada una.’

Los datos de los diversos métodos de imagen se obtendrdn de acuerdo a las
especificaciones y estandarizacién de cada centro: densitometria 6sea, angio tomografia
de coronarias, score de calcio coronario, ultrasonido hepatico.

Los pacientes incluidos en la rama de calidad de vida son sometidos a una evaluacién
independiente que incluye firma de consentimiento informado, entrevista y aplicacion de
un cuestionario de calidad de vida y depresion.

La calidad de vida con sera evaluada con el instrumento EQ-5D validado en la poblacion
mexicana, el cual consta de 5 items y una escala andloga del dolor. A su vez se les aplico
el instrumento modificado de Beck para evaluar la depresion, el cual consta de 21 items,
validado en la poblaciébn mexicana. Para la evaluacién de los habitos de actividad
fisica/sedentarismo se empleo el Global Physical Activity Questionnaire -GPAQ- 2.0 en
version espafiola (OMS, 2012).

Los instrumentos validados de calidad de vida EQ-5D y riesgo de fracturas por FRAX®
cuentan con autorizacion de los autores originales para su utilizacion en nuestro
protocolo.
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Aspectos éticos

1) Los datos en el centro médico ABC se obtuvo de forma retrospectiva por medio de
revision de expedientes

2) El estudio cuenta con aprobacion del comité de bioética con nimero de registro TABC-
19-45

El proyecto cumple la normativa internacional y local de estudios de investigacion en
humanos, acorde con la Ley General de Salud y la Declaracion de Helsinki. Al ser
retrospectivo el estudio es considerado como investigacion sin riesgo. La informacion se
obtuvo mediante la revision de expedientes clinicos electrénicos. Los datos obtenidos de este
estudio son absolutamente confidenciales.

Recursos humanos, fisicos y financiamiento

Humanos
Se requerira la participacion del investigador principal (Dra. Monica Monzon Vargas) y los
coordinadores de tesis (Dr. Jaime Alfaro Alfaro y Dr Rolando Alvarez Valero)

Financieros
Todos los procedimientos realizados en el estudio son autofinanciados.

Conflicto de intereses y vinculacién con la industria farmacéutica.
Los investigadores involucrados no muestran conflicto de intereses. El estudio no cuenta
con ninguna relacién o financiamiento relacionado con la industria farmacéutica.

Analisis estadistico

Realizamos estadistica descriptiva que incluye medidas de tendencia central y de dispersion, las
variables categdricas expresadas como medidas de frecuencia absoluta y relativa y las variables
lineales como media y desviacion estandar (DE) o mediana y rangos intercuartilares (RIQ) segun
corresponda a la distribucién de frecuencias.

La estadistica inferencial incluye el uso de pruebas de hipétesis para evaluar variables lineales son
la prueba de t de Student para muestras independientes para la comparacion entre grupos o ANOVA
de un factor. Las variables categodricas seran analizadas con prueba de Chi cuadrada o prueba
exacta de Fisher. El analisis multivariado incluye la construccion de modelos utilizando variables con
significancia estadistica en el andlisis bivariado y la regresion logistica binaria para la estimacion de
los Odds ratio ajustados mediante pasos sucesivos. El error alfa ajustado menor de 5% a dos colas
sera considerado significativo. La paqueteria estadistica STATA SE version 11.1 y SPSS v 21.0 IBM.

17



USO DE HEMOSTATICOS Y COMPLICACIONES POST OPERATORIAS EN PACIENTES SOMETIDAS A
HISTERECTOMIA: ESTUDIO DE CASOS Y CONTROLES.

RESULTADOS
Caracteristicas generales, demogréficas y organizacion por centro.

Se incluyeron un total de 551 de 575 expedientes revisados correspondientes a todas las
histerectomias tipo Piver I.

Anélisis descriptivo:

Edad promedio de pacientes sometidas a histerectomia fue de 46 +/- 8.01 afios mientras que
la media de IMC 23.7 +/- 8.2.

Principales diagndsticos asociados con histerectomia
100
90
80

70

60
50
40
30
20
10
. . [ ] ]

Dolor Miomatosis Adenomiosis Hiperplasia Pdlipo Sindrome
endometrial anémico

Tabla 1. Principales sintomas y diagndsticos asociados de manera causal a la histerectomia.

n %
HTL 464  84.4%
HTA 80 14.5%
Otros (HTV) 6 1.1%

Tabla 2. Porcentajes de histerectomias realizadas por via laparoscopica, abdominal y vaginal

En el Centro Médico ABC tres cuartas partes de las histerectomias se realizaron por via
laparoscépica.
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Todas las pacientes incluidas fueron evaluadas para documentar la presencia de factores de
riesgo a priori para desenlaces adversos.

Prevalencia de factores de riesgo clasicos para sangrado trans- operatorio y desenlaces
desfavorables

En orden de frecuencia, los factores de riesgo mas frecuentes fueron cirugias previas
abdomino-pélvicas 76%, tabaquismo en 24.7%, hipertension arterial 10.2%, hipotiroidismo
9.3%, Neoplasia previa 6.5%, DM tipo 2 en 5.1%, uso de antiagregantes 2.7%, uso de
anticoagulantes 1.3%.

Antecedentes Personales Patoldgicos
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Figura 1. Gréfica de barras de prevalencia de factores de riesgo.

La incidencia de enfermedad adherencial encontrada fue de 11.5%

Caracteristicas de tipo de cierre de capula vaginal y tipo de sutura utilizada

Técnica n %
Vaginal 258 46.9%
Laparoscopia 205 37.3%
Abdominal 84 15.3%
Subtotal (no requirié de cierre) 3 0.5%

Tabla 3comparativa de las diferentes vias de cierre de cipula vaginal
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Sutura n %

Vicryl 341 61.9%
PDS 109 19.8%
Monocryl 81 14.7%
cC 12 2.2%
Otros 8 1.5%

Tabla 4 Comparacion de los diferentes tipos de sutura utilizados en el cierre de la clpula
vaginal

El cierre de clpula vaginal preferido por los cirujanos del Centro Médico ABC fue la via vaginal
que represent6 un 46.9% de todas las pacientes y la sutura que se utilizé con mayor prevalencia fue
el Vicryl en 61.9% .

n %
Sin
hemostatico e Sk
Con
hemostatico 170 30.9
Surgicel 62 11.3
Surgiflo 55 10
TISSUCOL 38 6.9
Responder 4 0.7
Surgicel nu
Knit 4 0.7
No 3 0.5
especificado
Floseal 1 0.2
Gelfoam 1 0.2
Rapid+
TISSUCOL ! 0.2
SURGICEL
+ 1 0.2
TISSUCOL

Tabla 5: Incidencia de uso de difernetes hemostéticos.

La incidencia total del uso de hemostaticos fue de 30.9% para los dos afios lo que equivale a 170
pacientes. En amarillo se resaltan los 3 tipos de hemostaticos que se utilizaron con mayor frecuencia
de manera individual. 69.1% de todas las histerectomias no utilizaron ningun material hemostéatico.

En 2014 se realizaron 312 histerectomias mientras que en 2017 hubo 239. Se realiz6 un analisis
comparativo en cuanto a la frecuencia de uso de hemostaticos encontrando que el uso de
hemostéticos incremento de manera significativa de 2014 a 2017 con una frecuencia de 76 casos
gue correspondieron al 24.6% de las histerectomias incluidas vs 92 casos que represento el
38.5%, p significativa de : (p<0.01).
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Hallazgos y descenlaces intra- operatorios y durante estancia hospitalaria:

Durante el procedimiento quirdrgico se registraron 2.2% de complicaciones, enfermedad
adherencial en un 11.5% de los casos, la media de estancia intrahospitalaria fue de 2 +/- 0.8 dias
y patologia reporto histologia con datos de malignidad en 4.9% de todas las histerectomias.

El uso de antibiéticos de manera profilactica (3 0 menos dosis) se realizé en 11.4% de los casos
mientras que el uso de multidosis fue lo mas habitual entre las pacientes evaluadas 87.3%.

La frecuencia de reingreso 4.9% con un intervalo de tiempo de tiempo de 8 +/- 7.1 dias entre el
egreso y el reingreso. (n=27)

%
60.00%
50.00%
40.00%
30.00%
20.00%
10.00%
0.00%
Dolor Fiebre Sangrado Otros
%
55.60%
14.80%
14.80%
33.30%

Tabla 6 y 7:Incidencia de sintomas relacionados con reingreso hospitalario.
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Tabla 8 Comparacion de factores demogréaficos de casos y controles:

Controles Hemostatico
(n=380) (n=168)
Media/n | DE/% | Media/n | DE/% | p
Edad 46.8 8.4 46.2 6.9 | .401
IMC 24.18 9.26 22.87 5.39 | .091
Peso de Utero 179.9 | 195.1 158.0 | 112.0 | .181
Miomatosis 255 | 67.1% 104 | 61.9% | .238
Pélipo 28 | 7.4% 14| 83% | .714
Sindrome anémico 19 | 5.0% 5| 3.0% | .278
DM2 20 | 5.3% 8| 4.8% | .806
Hipertension 43 | 11.3% 13| 7.7% | .202
Tabaquismo 100 | 26.3% 35 | 20.8% | .170
Céancer 18 | 4.7% 17 | 10.1% | .018
Anticoagulantes 6 1.6% 2 1.2% | .727
Antiagregantes 11| 2.9% 4| 2.4% | .734
Cirugia previa 301 | 79.2% 115 | 68.5% | .007
Malignidad 19 | 5.0% 8| 4.8% | .912
Hemoglobina 13.6 1.9 13.7 1.7 | .639
Plaquetas 269 69 281 86 | .151
Leucocitos 6.94 2.02 6.82 2.19 | .593
INR 1.01 .06 1.01 .06 | .914

El grupo de pacientes que si utiliz6 hemostaticos presenté mayor prevalencia de cancer como
antecedente pre- quirdrgico 10.1% (casos) vs 4.7% (controles) con una p significativa de =0.018,
mientras que el tener antecedente de cirugia previa representd menos incidencia de uso de
hemostaticos 79.2% (controles) vs 68.5% (casos) sin diferencias en el resto de las variables
sociodemograficas.

Tabla 9: Comparativo de cirugias y preferencia de hemostéatico

Tipo de Surgiflo TISSUCOL Surgicel
Histerectomia (n=55) (n=38) (n=66

n % n % n % p
HTL 52 94.5% 36 94.7% 63 95.5% 0.75
HTA 3 5.5% 2 5.3% 2 3.0%
Otros 0 0.0% 0 0.0% 1 1.5%

No se encontraron diferencias para el tipo de cirugia entre los 3 tipos de hemostaticos méas
frecuentemente utilizados. (p=0.75)
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Tabla 10: Analisis Multivariado de Diferentes Desenlaces Comparando Grupo control (Sin
Hemostatico) vs Grupo de casos (Pacientes en las que Si se utilizaron hemostaticos)

Controles Casos
Media Desviacion Recuento % del N p
tipica de la
columna

Duracion de la 112.15 50.08 112.57 55.91 .935
cirugia (en
minutos)
Volumen de 211.5 175.5 202.8 162.1 .585
sangrado(en
mililitros)
Sangrado >= 100 332 87.4% 147 87.5% 966
ml '
= 307 80.8% 155 92.3%  <0.001
Dias de estancia 2.4 .9 2.1 .8 0.005

intrahospitalaria

- 8 2.1% 4 2.4% .839

Dias 7.4 8.2 9.7 5.3 410
transcurridos

del alta al

reingreso

hospitalario

Reingreso 16 4.2% 11 6.5% 244
Reingreso por 10 62.5% 5 45.5% 381a
DOLOR '
Reingreso por 4 25.0% 0 0.0% 072
FIEBRE '
Reingreso por 2 12.5% 2 18.2% 6832
SANGRADO '
Reingreso por 5 31.3% 4 36.4% 7g2a
otras causas '
Abscesos 1 6.7% 1 9.1%  gqgab
Dehiscencia 2 13.3% 2 18.2% 7352

El grupo de hemostaticos curs6 con menor tiempo de estancia intrahospitalaria: 2.1 +/- 0.8 vs. 2.4
+/- 0.9 dias. p=0.005 y presentd una incidencia significativa de uso de hemostaticos en
histerectomias con abordaje laparoscépico 92.3% vs 80.8%.
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Dias de estancia y uso de hemostaticos

10

as

~ |

T S
L L

Controles Hemostaticos

Grafico 1: Representacion de cajas y bigotes de dias de estancia hospitalaria en grupo de
controles vs casos
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Tabla 11 Comparacion de diferentes desenlaces segun el tipo de hemostatico utilizado

Surgiflo TISSUCOL Surgicel
(n=55) (n=38) (n=66)
Media/n DE/% Media/n DE/% Media/n DE/% p

Reingreso 3 5.5% 2 5.3% 5 7.6% 853
Sangrado100ml 48 87.3% 33 86.8% 58 87.9% 987
Transfusion 0 0.0% 1 2.6% 1 1.5% 519
Cualquier tipo 3 100.0% 1 50.0% 2 40.0% 233
de reingreso )
Duracién de 108.11 56.30 134.53 63.43 99.09 45.64 0.006
procedimiento
(minutos)

El dnico resultado con diferencia significativa al comparar los 3 hemostaticos méas
frecuentemente utilizados fue la duracién del procedimiento quirdrgico:

El grupo de pacientes que fueron tratadas con TISSUCOL cursaron con mayor tiempo quirdrgico
134 +/- 63.4 minutos vs. 108 +/- 56.3 y 99.09 +/- 45.64 (p=0.006).

Comparacién entre tiempo quirtrgico y tipo de hemostatico
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Grafico 2: Representacion de cajas y bigotes entre tiempo quirdrgico y tipo de hemostético

utilizado
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Tabla 12: Factores de riesgo para uso de hemostaticos y reingreso por complicaciones.
(Solo seincluyen los grupos con elementos suficientes para realizar los célculos.)
OR I.C. 95 p

TISUCOL .556 .028 10.933 .699
Surgicel .370 .046 3.015 .353

El analisis multivariado no revelé factores de riesgo independientes adicionales para los diversos
tipos de hemostaticos y complicaciones tras controlar variables sociodemogréficas y las
relacionadas con el tipo de cirugia, tipo de sutura o antecedentes médicos entre los grupos.
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DISCUSION

Gracias al uso de hemostaticos se pueden evitar lesiones térmicas secundarias al uso de energia y
nos evita la complejidad de suturas intra o extracorpdreas minimizando el tiempo quirurgico. Sin
embargo, desde su salida al mercado se han reportado casos en los que la formacidn secundaria de
abscesos se le ha atribuido al uso de dichos hemostaticos. Para nuestro conocimiento no existe
reportado en la literatura un estudio con la potencia estadistica que haya demostrado o descartado
esta hipdtesis.

Anderson et al publicaron en 2014 un estudio en el que se analizaron 413 pacientes que se
sometieron a histerectomia, en 169 pacientes (40% de los casos) se utilizé hemostatico, de estos
casos un 3% desarrollo absceso en cavidad pélvica (11 de 9 pacientes usaron matriz de gelatina).
En el estudio realizado se observé que el uso de matriz de gelatina incremento las tasas de
formacidn de abscesos en pacientes sometidas a cirugia ginecoldgica. Después de controlar para
factores de riesgo conocidos que estan asociados al desarrollo de abscesos (malignidad, pérdida
de sangre, diabetes) el uso de matriz de gelatina con trombina se determiné como factor predictor
independiente para la formacidn de abscesos.

Nuestro trabajo incluyé una muestra de 551 pacientes y tomd en cuenta otros factores de riesgo
para desenlaces adversos como uso de anticoagulantes y antiagregantes plaquetarios, volumen de
sangrado , enfermedad adherencial, tiempo de la cirugia y requerimiento de transfusién por lo
gue representa una muestra con menor posibilidad de sesgos en el analisis multivariado. Al igual
que en el estudio de Anderson y cols no se logré determinar si el uso de hemostatico se uso de
manera profilactica o terapéutica al tratarse de un estudio retrospectivo en donde no se
determinaba dicha caracteristica en la nota quirurgica.

Fagotti et al analizaron 360 pacientes (alrededor de un afio) en la subdivisién de Gineco-
oncologia. Se observo que tanto la excenteracidon como el uso de hemostatico fibrilar (surgicel)se
asociaban significativamente con la presencia de abscesos postgx p<0.001 .

Se evalud a un equipo de 3 médicos que hicieron todas las cirugias, todas las pacientes tuvieron
preparacion intestinal, medidas antitrombiticas estandares y antibidtico de profilaxis por un
periodo corto de tiempo (cefalosporinas de tercera generacidn). Se considero como complicacién
postquirdrgica los primeros 30 dias posteriores a la cirugia El hemostatico se uso en un 21.1% de
las pacientes. Infecciones postquirdrgicas ocurrieron en 9.7% de los casos (con desarrollo de
abscesos en 1.9%) . Nueve de 76 casos (11.8%) que si utilizaron hemostaticos desarrollaron
absceso vs 5 de284 (1.7%) que no utilizaron hemostaticos. La incidencia de abscesos en este grupo
fue de 4% (similares a los reportados en la literatura 0.5-8.6%) secundario a cirugias mayores. Lo
que representd un gasto extra de reingreso y 40% reintervencion.
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CONCLUSIONES

El uso de hemostaticos con trombina para el control de sangrado intraoperatorio ha incrementado
de manera sustancial en la ultima década y se han convertido en indispensables para muchos
cirujanos por lo que es imperativo su anadlisis y las posibles complicaciones asociadas a su uso.

La eleccién de hemostatico debe basarse en las caracteristicas, cantidad y localizacién del
sangrado, asi como las caracteristicas de cada paciente en particular sin olvidar la disponibilidad
del agente hemostatico en el medio en el que se labore, efectos adversos y costo-beneficio.

El estudio realizado no demostr6 un aumento significativamente estadistico de los desenlaces
adversos antes el uso de hemostaticos pero se recomienda usar con precaucion y solo si es
estrictamente necesario al tratarse de un cuerpo extrafio que podria ocasionar reaccion
inflamatoria tipo granulomatosa o bien enfermedad adherencial a largo plazo. Se requieren
de estudios de cohorte para analizar estos efectos adversos cronicos.
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