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RESUMEN. Introduccion: El &cido tranexamico
(ATX) es un medicamento antifibrinolitico que se ha uti-
lizado en diversas disciplinas de la medicina, entre ellas en
la Ortopedia y Traumatologia con el objetivo de prevenir y
disminuir el sangrado y evitar la necesidad de transfusiones.
El presente trabajo tiene el objetivo de revisar los usos, indi-
caciones y contraindicaciones del ATX en Ortopedia 'y Trau-
matologia. Material y métodos: Se realizo una bsqueda
de la evidencia mas importante y reciente acerca del uso del
ATX en Ortopedia y Traumatologia, asi como sus indicacio-
nes, contraindicaciones y efectos adversos. Resultados: El
ATX tiene una gran cantidad de aplicaciones dentro de las
que destacan las artroplastias de rodilla, cadera (primarias y
de revision), la cirugia de columna y el trauma, observando-
se con su uso una disminucion en el sangrado perioperatorio
y en la necesidad de transfusiones. EI ATX es seguro, no
aumenta el riesgo de desarrollar efectos tromboéticos en pa-
cientes sanos. Existen multiples vias de administracion, asi
como multiples regimenes de dosis, todas siendo eficaces,
por lo que aun no se ha estandarizado la mejor via de ad-
ministracion ni la dosis mas eficaz. Conclusiones: El ATX
es un medicamento seguro y eficaz para la disminucion del
sangrado perioperatorio.

Palabras clave: Acido tranexamico, cirugia, sangrado,
transfusion, artroplastia.

ABSTRACT. Introduction: Tranexamic acid is an
antifibrinolytic drug which has been used in many disciplines
of Medicine, as well as in Orthopaedics and Traumatology,
with the objective of diminishing and preventing blood
loss and the necessity of allogenic blood transfusion. This
study has the objective to demonstrate the uses, indications
and contraindications of tranexamic acid in the different
subspecialties of Orthopaedics and Traumatology. Material
and methods: A through search was performed looking at the
most recent evidence regarding the use of tranexamic acid in
the different subspecialties of Orthopaedics and Traumatology,
as well as its indications, contraindications and adverse effects.
Results: Tranexamic acid has a great amount of applications
in Orthopaedics and Traumatology, especially in primary
and revision knee and hip arthroplasties, spine surgery and
trauma. It has been observed that tranexamic acid is effective
in diminishing perioperative bleeding, less necessity of blood
transfusion, among other benefits. Tranexamic acid is a safe
drug, which does not increase the risk of developing thrombotic
events in healthy patients. There are a number of administration
routes of tranexamic acid as well as many dosage regimens,
all being efficient. Therefore, no standardization regarding
the best administration route and most effective dose has
been established. Conclusions: Tranexamic acid is a safe
and effective drug for diminishing perioperative bleeding
and to avoid the necessity of blood transfusion, with many
applications in Orthopaedics and Traumatology.

Keywords: Tranexamic acid, surgery, bleeding,
transfusion, arthroplasty.
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Introduccion

En los ultimos afos se ha intensificado la busqueda de
métodos para reducir el sangrado y los requerimientos de
transfusiones sanguineas en las cirugias de Ortopedia y Trau-
matologia, especialmente durante artroplastias de cadera y ro-
dilla, cirugia de columna y de trauma.* Estos procedimientos
quirurgicos se asocian con sangrado importante, entre otras
complicaciones. Cabe recalcar que pacientes con anemia
aguda por hemorragia intra- o postoperatoria pueden reque-
rir de transfusiones sanguineas, lo cual es un predictor inde-
pendiente de morbilidad.* Asimismo, la transfusion de sangre
alogénica no so6lo es costosa, sino que conlleva el riesgo de
hemolisis, reacciones anafilacticas, transmision de infeccio-
nes (virus de hepatitis, virus de la inmunodeficiencia humana,
citomegalovirus, entre otros), asi como un aumento en la es-
tancia hospitalaria y utilizacion de recursos.* Por esto mismo,
recientemente se han investigado agentes farmacologicos que
minimicen el sangrado mediante la inhibicion de la degra-
dacion del coagulo sanguineo. Los tres principales agentes
antifibrinoliticos que han sido investigados son el acido ami-
nocaproico, aprotinina y el acido tranexamico (ATX).*2°

Caracteristicas y mecanismo de accion del ATX
El ATX (acido trans-4-(aminometil)-ciclohexanocarboxi-

lico) es un agente antifibrinolitico desarrollado en Japon en
1962 por Utako Okamoto con el objetivo de disminuir las
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Figura 1: Mecanismo de accion del acido tranexamico.

Acta Ortop Mex. 2021; 35(6): 539-546

540

muertes postparto causadas por hemorragias. EI ATX es un
analogo sintético de la lisina que inhibe competitiva y rever-
siblemente la conversion del plasminégeno en plasmina®*
(Figura 1). Ademas, en concentraciones altas, el ATX blo-
quea de manera no competitiva la plasmina, inhibiendo asi
la disolucion y degradacion de codgulos de fibrina.® Por otro
lado, se ha demostrado que el ATX tiene propiedades anti-
inflamatorias, lo que constituye un mecanismo secundario
en la reduccidn de la mortalidad secundaria a hemorragia.*

La farmacocinética del ATX indica que su pico de concen-
tracion es a los 60 minutos postadministracion por via intra-
venosa, con una vida media de aproximadamente dos horas
y 90% de excrecion a las 24 horas, por via renal, mientras
que sus efectos antifibrinoliticos tienen una duracion de 8 a
17 horas posteriores a la administracion.*>¢ El ATX tiene la
capacidad de atravesar la barrera placentaria, es excretada por
la leche materna y aparece rapidamente en los fluidos sino-
viales. Sin embargo, la farmacocinética en algunos tipos de
pacientes (por ejemplo, aquéllos que fueron sometidos a ciru-
gia o politraumatizados) puede diferir. EI ATX es de seis a 10
veces mas potente que el acido aminocaproico.® La manera
clinica de medir el efecto antifibrinolitico del ATX es median-
te la reduccion del dimero D en sangre.?

La primera indicacion del ATX fue autorizada por la
Food and Drug Administration (FDA) en 1986 para la ad-
ministracion intravenosa en el tratamiento del sangrado du-
rante procedimientos dentales en pacientes con hemofilia.?®
Posteriormente en 2009 la FDA aprobd la administracion
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Tabla 1: Contraindicaciones del uso del acido tranexamico.®

< Enfermedad arterial coronaria

« Insuficiencia renal (creatinina sérica > 200 mmol/L, depuracion de
creatinina < 50 mL/min, uso de dialisis)

« Historia de reacciones alérgicas al uso del acido tranexamico
» Coagulacion intravascular diseminada

Evento tromboemboélico activo

» Uso de anticoagulantes

Historia de un evento tromboembdlico < 1 afio previo al proce-
dimiento quirtrgico (infarto agudo al miocardio, evento vascular
cerebral, trombosis venosa profunda, tromboembolia pulmonar)

por via oral del ATX para el control de la metrorragia.® El
uso del ATX en trauma ha ganado considerable atencion en
los ultimos afios debido a que la hemorragia es la principal
causa de muerte prevenible en esta poblacion, resultando en
que la Organizacion Mundial de la Salud agregara al ATX a
su lista de medicamentos esenciales en 2011 después de que
se comprobo que éste reduce significativamente la mortali-
dad secundaria a hemorragia.*

El ATX se encuentra contraindicado en pacientes con hi-
persensibilidad al mismo, aquéllos con trombosis u oclusio-
nes vasculares agudas, historia de eventos tromboembdlicas,
hematuria macroscdpica, insuficiencia renal y hemorragia
subaracnoidea® (Tabla 1). Se han reportado convulsiones en
casos que han recibido altas dosis del ATX, lo cual se cree
que se debe a alteraciones en el flujo sanguineo cerebral y a
variaciones en los neurotransmisores.®

Para aplicaciones ortopédicas, el ATX se ha utilizado efec-
tivamente por via intravenosa, intraarticular, topicay oral. La
dosis intravenosa mas utilizada es la administracion de 10
mg/kg en bolo seguido de una infusion de 1 mg/kg/h.?’

Una de las limitantes que ha tenido el ATX para su apli-
cacion clinica es el de su seguridad. Debido a que el ATX
es un antifibrinolitico, podria existir un riesgo tedrico de
formacién de trombosis vasculares; sin embargo, multiples
estudios han demostrado que no existe un mayor riesgo de
desarrollar trombos o émbolos después de la administra-
cion de ATX. Asimismo, no se ha demostrado que el ATX
aumente el riesgo de insuficiencia renal, cardiaca, eventos
cerebrovasculares ni la mortalidad intrahospitalaria.* Varios
meta-analisis han reiterado la seguridad del uso de ATX, de-
mostrando que no existe un aumento en las tasas de trom-
bosis venosa profunda, tromboembolia pulmonar, tiempo de
tromboplastina parcial activado o tiempo de protrombina.*
Si se ha demostrado un mayor riesgo de presentar nausea,
diarrea y reacciones ortostaticas.? S6lo existen reportes de
casos de trombosis cerebrovascular, trombosis arterial y
oclusidn de injerto coronario.?

Dosis, via 'y tiempo de administracion
La dosis 6ptima y el tiempo de administracién no se han
estandarizado. Sin embargo, la dosis méas frecuentemen-

te utilizada por via intravenosa es de 10-15 mg/kg previo a
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la incision o inflado del torniquete para la artroplastia total
de rodilla. Se repite otra dosis previa al cierre de la herida
o al desinflado del torniquete. Se ha reportado que la dosis
intravenosa de 2 gramos tiene la mejor eficacia y perfil de
seguridad para artroplastia total de rodilla.® También en ar-
troplastia de rodilla se han utilizado dosis intraarticulares de
250 mg a 2 gramos y por via tépica de 1-3 gramos mezclados
con soluciodn salina. Para los casos de trauma, la dosis tipica
por via intravenosa es de 1 gramo administrado durante 10
minutos seguido de una infusion de 1 gramo en las proximas
ocho horas.* Otra alternativa que se ha estudiado ha sido la
combinacion de vias de administracion. Liu y colaboradores
demostraron en su estudio que la combinacion de ATX por
via intravenosa y tdpica reduce la pérdida sanguinea total en
comparacion con la administracion Unicamente por via intra-
venosa en pacientes sometidos a artroplastia de cadera.®*°

Un metaandlisis realizado en pacientes sometidos a artro-
plastia de rodilla compar6 la administracion de ATX previo
a la incision contra su administracion posterior a la misma,
observandose que una dosis previa a la incisiéon disminu-
ye el riesgo de sangrado. Sin embargo, no se observé una
diferencia significativa sobre la pérdida sanguinea. Existen
inconsistencias sobre el tiempo de administracion del ATX;
sin embargo, se recomienda la administracion previa a la
incision, ya que no se han observado beneficios de la admi-
nistracion posterior a la misma.*-*?

Todas las vias de administracion han mostrado utilidad
para la disminucion del sangrado, por lo que en general es
la preferencia del cirujano la que decide la via de adminis-
tracion.* La Tabla 2 muestra los diferentes protocolos de
administracion del ATX en las distintas aplicaciones dentro
de la Ortopedia y Traumatologia.

Artroplastia de cadera: es un procedimiento que se
asocia a hemorragia importante; la pérdida sanguinea pro-
medio durante una artroplastia primaria varia de 700 a
2,000 ml, con una tasa de transfusion de 16 a 37%.° Va-
rios estudios han demostrado de manera consistente que la
administracion de ATX reduce los requerimientos de trans-
fusién sanguinea en pacientes sometidos a una artroplas-
tia total de cadera sin importar los niveles preoperatorios
de hemoglobina.*#*** Estos hallazgos son independientes
de la dosis, momento de administracion, tipo de anestesia
o tipo de protesis (cementada o0 no cementada), asimismo,
también se ha evidenciado una reduccion significativa en el
sangrado trans- y postoperatorio, drenaje postoperatorio y
COStOS.ll’lZ 14,15

El ATX también ha demostrado utilidad para disminuir
el sangrado durante las artroplastias de revision.* Se estima
que la pérdida sanguinea intraoperatoria durante una revi-
sidn de artroplastia total de cadera puede llegar hasta los
2,000 ml y que aproximadamente 45% de los pacientes re-
queriran ser transfundidos.?*® En un estudio realizado por
Peck y colaboradores se administré una dosis preoperatoria
de 20 mg/kg de ATX. Estos autores subdividen a los casos
sometidos a revision de artroplastia total de cadera en los
siguientes grupos: revision mayor (revision de todos los
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componentes protésicos), revision aislada del componente
femoral, revision aislada del componente acetabular y revi-
sion aislada de la cabeza femoral y liner. EI ATX demostro
disminuir la hemorragia intraoperatoria, disminuir la nece-
sidad de transfusion perioperatoria en todos los pacientes
sin importar el componente protésico revisado y mejorar los
valores de hemoglobina postoperatoria. De la misma mane-
ra, en el estudio no se observo un aumento en las complica-
ciones tromboembolicas.*®

Otro estudio sefiala que la administracion topica de ATX
ha demostrado disminuir el sangrado, requerimientos de
transfusion sanguinea, drenaje postoperatorio y disminu-
cion en las cifras de hemoglobina, sin aumentar el riesgo
de trombosis venosa profunda y tromboembolia pulmonar.*

La administracion de ATX por via oral para la disminu-
cidn de sangrado en pacientes sometidos a artroplastia total
de cadera ha sido estudiada por Kayupov y colaboradores.
En este estudio, los autores aleatorizaron la administracion
de 1.95 gramos dos horas previas a la cirugia de ATX por
via oral 0 1 gramo por via intravenosa en bolo previo a la

incision en pacientes sometidos a artroplastia total de cade-
ra, observaron una disminucion similar en los niveles de he-
moglobina y sangrado asi como la necesidad de transfusion
sanguinea en ambos grupos. Sin embargo, la administracion
por via oral de ATX tuvo un menor costo, por lo que reco-
miendan esta via para la administracion del ATX en casos
sometidos a artroplastia total de cadera.*’

Existen estudios que se han interesado en evaluar el re-
sultado de la aplicacion de ATX durante la artroplastia de
cadera indicada para fracturas. Farrow y su grupo realizaron
un meta-analisis en el que observaron que el ATX reduce
en 12% la necesidad de transfusion sanguinea postoperato-
ria. Los autores observaron que el ATX no se asoci6 con un
mayor riesgo de eventos tromboembdlicos postoperatorios.*®
Jennings estudio la utilidad del ATX en sujetos con fractura
de cadera que seran sometidos a hemiartroplastia y demostrod
que es una herramienta segura, efectiva y costo-efectiva para
la reduccion del sangrado y de la necesidad de transfusion,
sin aumentar la mortalidad. El ATX es especialmente Gtil en
esta poblacion, ya que por lo general se trata de ancianos, los

Tabla 2: Protocolos de administracion del ATX en Ortopedia y Traumatologia.

Procedimiento quirargico Dosis via oral

Artroplastia de cadera 1.95 gramos 2 horas previo a la
cirugia'’

1 gramo 2 horas previas a la
cirugia, seguido de 1 dosis a las 6
horas y otra a las 12 horas posto-
peratorias®

1 gramo 1 hora previo a la cirugia,
seguido de 1 gramo cada 6 horas
por las siguientes 18 horas (3
dosis postoperatorias)®

1 gramo 2 horas previas a la
cirugia, seguido de 1 gramo a las 6
y 12 horas postoperatorias®

Artroplastia de Rodilla

Cirugia de Columna 1.95 gramos 2 horas previas a la

cirugia®

Trauma No aplica
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Dosis via intravenosa

1 gramo previo a la incision'’

Infusion de 15 mg/kg en 100

ml de solucion salina 0.9%
administrados en el preoperatorio
inmediato®

1 gramo previo a la incisién
quirdrgica + 1 gramo durante el
cierre?*?

10-15 mg/kg en 100 mililitros de
solucion salina al 0.9% durante

la induccién anestésica + 1 dosis
igual 3 horas posterior a la prime-
ra dosis*®

10 mg/kg preoperatorio + una
infusion de 1 mg/kg/h durante el
tiempo quirtrgico™

1 gramo previo a la incision y

1 gramo previo al cierre de la
herida®

2 gramos (adultos) o 30 mg/kg
(pediatrico) en bolo, seguido de
una infusion intraoperatoria de
100 mg/hora (adultos) o 1 mg/kg/
hora (pediatrico)®

En las primeras 8 horas del
trauma: 1 bolo de 1 gramo durante
10 minutos + infusién de 1 gramo
para 8 horas'*®

542

Dosis via topica

10 mililitros de ATX al 5%, 1/3
administrados intramuscular e
intracapsular y 2/3 administrados
intraarticular posterior al cierre de
la fascia®

3 gramos diluidos en 100 mililitros
de solucion salina al 0.9%

2 gramos diluidos en 75 mililitros
de solucion salina 0.9% aplicados
durante 5 minutos durante inflado
del torniquete®

1 gramo diluido en 50 mililitros de
solucion salina al 0.9% previo al
cierre de la herida®

3 gramos diluidos en 100 ml de
solucién salina 0.9%°

1 gramo diluido en 100 ml de
solucion salina 0.9% colocado
en la herida quirargica durante 5
minutos®

No aplica
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cuales son mas susceptibles a padecer anemia sintomatica y
transfusiones postoperatorias. La utilidad del ATX también
ha sido comprobada en pacientes con fractura de fémur.*

Artroplastia de rodilla: la pérdida sanguinea promedio
en una artroplastia total de rodilla va desde 300 ml a 1 li-
tro, lo que resulta en anemia y en una alta probabilidad de
transfusion sanguinea.’*? Lo anterior queda en evidencia al
apreciar que las tasas de transfusion posterior a una artro-
plastia de rodilla, ya sea primaria o de revision, varian desde
63 a 95% con una tasa de transfusion de 93% en caso de
artroplastia bilateral de rodilla.*%%

El uso del ATX en pacientes sometidos a artroplastia de
rodilla se recomienda particularmente en aquéllos con un
riesgo elevado de transfusion, con niveles de hemoglobina
menores a 13 g/dl o en casos donde se espere sangrado im-
portante, como en cirugias bilaterales.*

Se ha observado que el uso del ATX durante la artroplas-
tia de rodilla reduce de manera importante el sangrado, los
requerimientos de transfusion y el uso de drenaje postope-
ratorio.** Como se menciond previamente, se ha demostrado
que la administracion topica es igual de efectiva que la ad-
ministracion intravenosa con una menor absorcion sistémi-
ca.t? Alshryda y colaboradores observaron una disminucion
en la pérdida sanguinea de 591 ml después de la adminis-
tracion de ATX en pacientes sometidos a artroplastia total
de rodilla primaria, asi como una reduccion significativa de
pacientes que requirieron transfusion sanguinea.??%

Huang y su equipo en una interesante investigacion com-
pararon el uso del ATX contra el torniquete en pacientes
sometidos a artroplastia total de rodilla, los autores com-
pararon tres grupos de pacientes: grupo A, al cual se le ad-
ministraron multiples dosis de ATX intravenoso y tépico
ademas del uso del torniquete transoperatorio; grupo B, el
cual fue igual que el grupo A pero sin el torniquete; y el
grupo C, en el cual se utilizd inicamente torniquete sin la
administracion de ATX. La cantidad de pérdida sanguinea
transoperatoria fue similar en los tres grupos. No se observo
una diferencia estadisticamente significativa entre los gru-
pos Ay B con respecto a pérdida sanguinea total, volumen
de drenaje, pérdida sanguinea intraoperatoria, tasa de trans-
fusion o cambio maximo en la hemoglobina. Sin embargo,
se observaron mas beneficios en el grupo B en compara-
cion con los grupos A'y C: menor edema postoperatorio,
menores niveles de biomarcadores inflamatorios (proteina
C reactiva e interleucina 6), menor escala visual analoga
y puntajes de dolor, mayor rango de movilidad con el alta
hospitalaria y mejor satisfaccion del paciente. No hubo dife-
rencias estadisticamente significativas entre los tres grupos
con respecto a trombosis venosa profunda o tromboembolia
pulmonar. En los grupos en que se utilizoé el torniquete se
observd mayor secrecion de la herida. De acuerdo a esto se
puede concluir que el uso del ATX es superior al torniquete
durante una artroplastia total de rodilla debido a que resulto
en mejor funcion temprana de la rodilla y en mejor satisfac-
cion del caso.* Se recomienda no utilizar torniquete debido
al efecto paradojico que sucede al retirarlo secundario a la
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activacion de la fibrindlisis, lo que provocaria una coagulo-
patia en la extremidad.?2

Dobarganes-Barlow y colaboradores publicaron que la
administracién de ATX a una dosis de 1 gramo intravenoso
al terminar el bloqueo epidural y 1 gramo intravenoso diez
minutos previos al retirar el torniquete reducen el sangrado
pre-, trans- y postquirurgico global, asi como el descenso
en la hemoglobina y la necesidad de transfusion postope-
ratoria, aunque estos resultados no fueron estadisticamente
significativos.?’?® Se ha demostrado también el beneficio del
ATX para disminuir el sangrado y la necesidad de transfu-
sion en revisiones de artroplastia total de rodilla.*

Cirugia de columna

En algunos tipos de cirugia de columna pediétrica y de
adultos puede existir un sangrado significativo atribuido
a la duracion larga del procedimiento, tamafio de la heri-
da quirurgica y sangrado proveniente del hueso esponjoso.
Varios estudios han demostrado la utilidad del ATX para la
reduccion del sangrado en cirugia de columna, sin aumen-
tar el riesgo de complicaciones. Un estudio encontrd una
reduccién de 33% en la tasa de transfusiones gracias a la
administracion del ATX.»?

El ATX es especialmente til en la poblacién pediatrica
sometida a cirugia para correccion de escoliosis, donde se
ha demostrado una reduccion en el sangrado y requerimien-
tos de transfusiones. En cirugia de columna en adultos, se
ha demostrado recientemente que el ATX reduce la pérdida
sanguinea en 49% y las transfusiones en 80%, en compara-
cion con los controles.?

Varios estudios han fortalecido estas aseveraciones. Por
un lado Yang y colaboradores demostraron una reduccion en
la pérdida sanguinea postoperatoria de 389 ml después de la
administracion de AT X en cirugia pediatrica para correccion
de escoliosis.*® Otro estudio aleatorizado de pacientes con
escoliosis idiopatica del adolescente encontrd que el ATX
redujo significativamente la pérdida sanguinea en compara-
cidn con la solucion salina; sin embargo, no observaron una
reduccion significativa de la tasa de transfusiones.®

En la laminoplastia cervical se ha observado una dismi-
nucién en la pérdida sanguinea de 264 ml después de la ad-
ministracion intravenosa de ATX a una dosis de 15 mg/kg,
sin observar un mayor riesgo de eventos tromboembdlicos.*

En 2015 se realiz6 un metaanalisis de 11 estudios con-
trolados aleatorizados en el cuél se administrd ATX a 644
pacientes sometidos a cirugia de columna. Los autores de-
terminaron que el ATX disminuy¢ la pérdida sanguinea in-
traoperatoria, postoperatoria y total en un promedio de 219
ml, 119 ml y 202 ml, respectivamente. Ademas, también
notaron una disminucion en la necesidad de transfusion san-
guinea, sin observar un mayor riesgo de eventos tromboem-
bélicos.”

Pong y colaboradores en 2018 realizaron un estudio en
adultos sometidos a cirugias para correccion de deformida-
des de la columna, en el que a un grupo de pacientes no se
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les administré ATX y a otro grupo se le administr6 un bolo
preoperatorio de ATX intravenoso de 10 mg/kg seguido de
una infusion intravenosa preoperatoria de 1 mg/kg/hora. La
pérdida sanguinea estimada fue significativamente menor
en el grupo al que se le administrd el ATX (932 + 539 ml)
en comparacion con el grupo control (1,800 + 1,029 ml).
La tasa de transfusiones sanguineas también fue significati-
vamente menor en el grupo al que se le administré el ATX
(1.5+ 1.6 vs 4.0 = 2.1 paquetes globulares). De la misma
manera, los valores de dimero D fueron significativamente
menores en el grupo del ATX (3.3 +£3.2 vs 8.3 + 5.02 mg/
ml). El consumo de fibrindgeno también disminuyé de 98.4
+42.6 mg/dl en el grupo control a 60.6 + 35.1 mg/dl en el
grupo del ATX.*

Trauma

Los resultados alentadores en el uso de ATX en cirugia
ortopédica electiva llevaron a la investigacion sobre su uso
en cirugia de trauma con el objetivo de reducir los requeri-
mientos de transfusidn sanguinea, asi como la mortalidad
secundaria a hemorragias. Uno de los estudios sobre el uso
de ATX en trauma es el Clinical Randomization of an An-
tifibrinolytic in Significant Hemorrhage (CRASH-2).* Este
estudio controlado aleatorizado internacional evalu6 el
efecto del ATX en mas de 20,211 pacientes que sufrieron
trauma penetrante o contuso en 274 hospitales en 40 paises,
se aleatorizé la administracion de ATX o placebo; el princi-
pal desenlace fue muerte a las cuatro semanas posteriores al
traumatismo. A los casos que llegaron al hospital dentro de
las primeras ocho horas del trauma se les administro 1 gra-
mo de AT X en bolo intravenoso durante 10 minutos seguido
de una infusion de 1 gramo intravenoso en ocho horas. El
grupo que recibié ATX tuvo menos muertes por hemorragia
sin un aumento en la formacion de codgulos, ademas de que
hubo una disminucion en la mortalidad de 14.5%. Los even-
tos tromboembdlicos fueron similares en ambos grupos; sin
embargo, los pacientes a los que se les administr6 el ATX
dentro de la primera hora del trauma tuvieron los mayores
beneficios. Los autores concluyeron que el uso de ATX es
seguro y eficaz y que debe ser administrado lo antes posible
a los pacientes que hayan sufrido un trauma.*®

Otro estudio ha demostrado que el ATX tuvo el mayor
beneficio de sobrevivencia en los pacientes que se presenta-
ron con una presion sistolica por debajo de 75 mmHg y que
fueron tratados prontamente después de sufrir las lesiones,
especialmente en aquéllos que lo recibieron dentro de la pri-
mera hora después del trauma. Interesantemente, aquéllos
que recibieron el ATX después de tres horas tuvieron un au-
mento en la mortalidad.***

Otra investigacion demostrando el uso del ATX en trau-
ma fue el Military Application of Tranexamic Acid in Trau-
ma Emergency Resuscitation (MATTERSs) en el cual se
incluyeron 896 soldados que requerian transfusiones san-
guineas masivas por heridas traumaticas. Se observo una
disminucidn en la mortalidad, una mayor supervivencia y
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menor coagulopatia en los pacientes a quienes se les admi-
nistrd ATX. En contraste con el estudio CRASH-2, el estu-
dio MATTERs report6 un aumento en el riesgo de eventos
tromboembdlicos. Sin embargo, se piensa que este hallazgo
fue debido a que los pacientes a los que se les administré el
ATX tenian lesiones méas severas.®* Asimismo, se ha de-
mostrado que el uso de ATX en trauma es costo-efectivo y
disminuye la estancia hospitalaria.

Gausden y su grupo publicaron en 2017 un metaanalisis
en el que evalud la eficacia del ATX en sujetos que requi-
rieron cirugia traumatologica. Los autores evaluaron estu-
dios que involucraron casos con fracturas del cuello femo-
ral, fracturas intertrocantéricas, de calcaneo, de acetabulo
y pacientes con fracturas de la diafisis femoral. El efecto
maximo del ATX en disminuir el sangrado fue dentro de las
primeras 24 horas posteriores a la administracion del medi-
camento. Los autores no observaron diferencia entre la ad-
ministracion tdpica versus la intravenosa para la reduccion
de la transfusion sanguinea. Es importante sefialar que los
autores no observaron un mayor riesgo de eventos trom-
boembdlicos sintomaticos en los pacientes a los que se les
administro el ATX.*

ATX y eventos cardiovasculares

Una de las principales razones por las que muchos médi-
cos no quieren o tienen aprehension al momento de utilizar
ATX, es por la creencia de que este aumenta el riesgo de
desarrollar eventos cardiovasculares.

Varios estudios han investigado si el ATX aumenta el
riesgo de presentar eventos cardiovasculares, tromboem-
bolicos o aumentar el riesgo de muerte y ningln estudio
hasta la fecha ha encontrado que el ATX tenga efectos per-
judiciales sobre el riesgo de desarrollar eventos cardiovas-
culares o muerte en pacientes con bajo riesgo.'** En un
estudio realizado por Poeran en 872,416 pacientes de 510
hospitales en Estados Unidos sometidos a artroplastia de
cadera o rodilla a los que se les administré ATX, los auto-
res observaron una disminucion de 60% en cuanto a trans-
fusiones sanguineas autélogas y alogénicas. Asimismo, los
casos que recibieron ATX tuvieron menos complicaciones
tromboembédlicas, complicaciones en general, necesidad
de ventilacion mecanicay admision a una unidad de cuida-
dos intensivos. De la misma manera, el costo de la estan-
cia hospitalaria fue menor en los pacientes que recibieron
ATX.37 38,39.40,41

Es de interés resaltar que en una investigacion realizada
por Dastrup y colaboradores se encontr6é que los pacientes
expuestos al ATX tuvieron un riesgo significativamente re-
ducido de trombosis arterial y de mortalidad.** Poeran y su
grupo reportaron que la tasa de admision a la unidad de te-
rapia intensiva disminuy6 significativamente de 7.5 a 3.1%
con el uso del ATX.*

Los efectos cardiovasculares del ATX en pacientes con
alto riesgo, como los pacientes con antecedentes de un even-
to vascular cerebral, enfermedad coronaria, trombosis venosa
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profunda, tromboembolia pulmonar o condiciones protrom-
boticas como deficiencia del factor V de Leiden o sindrome
antifosfolipidos, no se conocen con exactitud debido a que es-
tos pacientes generalmente son excluidos de los estudios. Un
estudio evaluo el uso del ATX en pacientes de alto riesgo so-
metidos a artroplastia total de rodilla o cadera primarias, con
un American Society of Anesthesiologists (ASA) score de Il 0
IV. No se observoé que los pacientes con alto riesgo quirurgico
tuvieran un riesgo aumentado de desarrollar una trombosis ve-
nosa profunda sintomatica a los 30 dias de la cirugia.

Efectos secundarios del ATX

La administracion topica de ATX en el sistema ner-
vioso central de animales ha demostrado causar convul-
siones de una manera dosis dependiente. En humanos, la
inyeccion accidental intratecal de ATX también ha cau-
sado convulsiones. En algunos pacientes pueden ocurrir
alteraciones gastrointestinales como nausea, vomito o
diarrea, vision borrosa, veértigo, cefalea, reacciones ortos-
taticas y reacciones alérgicas cutaneas.*>%“ Con el uso
de ATX no se han observado diferencias estadisticamente
significativas en el tiempo de protrombina, indice norma-
lizado de referencia, tiempo parcial de tromboplastina,
fibrinégeno y dimero D.®

Conclusiones

El ATX es efectivo dentro de la Ortopedia y Traumatolo-
gia para la disminucién del sangrado peri- y postoperatorio y
para la disminucion de la necesidad de transfusiones de san-
gre alogénica en las artroplastias de rodilla y cadera, ya sean
primarias o de revisidn, en la cirugia de columnay en trauma.

Asimismo, se ha demostrado que el ATX no aumenta el
riesgo de desarrollar eventos tromboembdlicos en pacientes
sanos, por lo que su uso es seguro.

Hasta la fecha, no se tiene un acuerdo universal sobre la
via de administracion ni la dosis mas eficaz, por lo que mas
estudios son necesarios para estandarizar esta informacion.

Con la evidencia aqui presentada, se espera que los ciru-
janos ortopedistas tengan la informacion més actual acerca
del ATX, incluyendo sus aplicaciones en distintas subespe-
cialidades de la Ortopedia y Traumatologia, las contraindi-
caciones y los efectos adversos para que pueda ser adoptado
en sus practicas médicas y para que el ATX tenga una mayor
disponibilidad en los hospitales.
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