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Acido tranexdmico endovenoso en el reemplazo total
de rodilla sin manguito hemostatico

Estudio prospectivo aleatorizado
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RESUMEN

Introduccién: La artroplastia de rodilla se asocia a gran-
des pérdidas de sangre perioperatorias y posoperatorias
(600-1500 ml), y a porcentajes de transfusién de sangre
hasta del 50%. El objetivo es estudiar el efecto del 4cido
tranexdamico en la artroplastia primaria de rodilla sin man-
guito hemostatico, valorando la pérdida sanguinea en el
posoperatorio.

Materiales y Métodos: Los pacientes fueron asignados,
en forma aleatoria, a dos grupos: Grupo A, con 4cido tra-
nexamico, 25 pacientes (71,5 afios) y Grupo B, sin 4cido
tranexdmico, 25 pacientes (72 afios). Se determiné la he-
moglobina y el hematocrito antes de la cirugia, y a las 24,
48 y 72 h. Se midio6 el débito del suctor a las 24 h.
Resultados: El hematocrito posoperatorio a las 24, 48 y
72 h fue del 33,4%; 31,5% y 30,8%, respectivamente,
en el grupo A, y del 28,5%; 27,9% y 27%, en el grupo B
(p <0,001 en los 3 registros). Los valores de hemoglobina
fueron 11, 10,3y 10 g/dl en el grupo Ay 9.4; 9,3y 9 g/dl,
en el grupo B, respectivamente (p <0,001; p = 0,004 y
p =0,002). La coleccién del drenaje a las 24 h en el grupo
A fue de 363,4 ml (= 141 ml) y, en el grupo B, fue de
626 ml (+ 260 ml) (p <0,001). Se transfundi6 al 32% de los
pacientes del grupo B y a ninguno del grupo A. No se re-
gistraron casos de enfermedad tromboembdlica.
Conclusion: El uso de 4cido tranexamico disminuye la
pérdida de sangre posoperatoria asociada a la artroplas-
tia de rodilla; esto se refleja en menores porcentajes de
transfusién de sangre sin un aumento en el riesgo de com-
plicaciones.
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INTRAVENOUS TRANEXAMIC ACID IN TOTAL KNEE
ARTHROPLASTY WITHOUT TOURNIQUET

ABSTRACT

Background: Total knee arthroplasty is associated with
peri- and postoperative blood loss (600 to 1500 mL) and
with blood transfusion rates of up to 50%. The objective is
to study the effect of tranexamic acid in total knee arthro-
plasty without tourniquet, taking into account the blood
loss in the postoperative period.

Method: Patients were randomized into two groups:
Group A, with tranexamic acid, 25 patients (71.5 years
old) and Group B, without tranexamic acid, 25 patients
(72 years old). Hemoglobin and hematocrit were evalu-
ated prior to surgery and after 24, 48 and 72 hours. Drain-
age was evaluated after 24 hours.

Results: The postoperative hematocrit after 24, 48 and
72 hours was 33.4%, 31.5% and 30.8%, respectively, in
Group A, and 28.5%, 27.9% and 27%, respectively, in Group
B (p <0.001 in the 3 registers). Hemoglobin values were
11, 10.3 and 10 g/dL, respectively, in Group A and 9.4,
9.3 and 9 g/dL, in Group B (p <0.001, p = 0.004 and
p = 0.002). Drainage after 24 hours in Group A was
363.4 mL (+ 141 mL) and 626 mL (+ 260 mL) in Group
B (p <0.001). Thirty two patients in Group B underwent
transfusion, while none in group A. No cases of thrombo-
embolic disease were detected.

Conclusion: Tranexamic acid use decreases postopera-
tive bleeding associated with total knee arthroplasty, re-
sulting in lower transfusion rates without an increase in
complication risks.

KEY worDs: Tranexamic acid. Total knee arthroplas-
ty. Tourniquet.
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Introduccion

El reemplazo total de rodilla es un procedimiento fre-
cuente y con buenos resultados a largo plazo. Sin embar-
g0, se asocia a grandes pérdidas de sangre perioperatorias
y posoperatorias (de 600 a 1500 ml) y a porcentajes de
transfusion de sangre posoperatoria de hasta un 50%.'
Se han desarrollado diferentes estrategias para disminuir
los indices de transfusién en el posoperatorio del reem-
plazo total de rodilla.*® El 4cido tranexdmico (Artotran®)
inhibe la cadena fibrinolitica y, de esta manera, disminuye
la pérdida de sangre perioperatoria.>'® Su uso en las ar-
troplastias de cadera y de rodilla comenz6 a mediados de
la década de 1990'"'* y, en los ultimos afios, ha resurgido
el interés por su aplicacién en las artroplastias de rodi-
11a.%1517 Basados en estas publicaciones, comenzamos a
utilizar el 4cido tranexdmico en los reemplazos totales de
rodilla unilaterales sin el uso de manguito hemostatico.
El objetivo de este estudio es evaluar la utilidad del 4cido
tranexdmico endovenoso en la artroplastia total de rodi-
lla para disminuir el sangrado perioperatorio y, en conse-
cuencia, el requerimiento de transfusiones.

Materiales y Métodos
Durante el periodo de septiembre de 2011 a julio de 2012, se

incluyé a 50 pacientes con diagndstico de gonartrosis primaria
en un estudio prospectivo, comparativo y aleatorizado. En todos

Tabla 1. Datos estadisticos de edad por grupo
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los casos, se realizé un reemplazo total de rodilla primario uni-
lateral. Se excluy6 a pacientes con antecedentes de enfermedad
tromboembdlica, de infarto agudo de miocardio en los dltimos
6 meses, retinopatia y alergia a la medicacién en estudio. Los
pacientes fueron divididos en: Grupo A (con 4cido tranexdmico)
25 pacientes y Grupo B (sin 4cido tranexdmico) 25 pacientes. Se
determinaron los valores de hemoglobina y hematocrito antes de
la cirugia, y alas 24, 48 y 72 horas del posoperatorio. El promedio
de edad fue de 71,5 afios (43-90 ailos) en el grupo A y de 72 afios
(61-84 afios) en el grupo B. No se observaron diferencias esta-
disticas entre los grupos (prueba de Student: p = 0,823) (Tabla
1). El grupo A estaba formado por 15 mujeres y 10 varones; y
el grupo B, por 20 mujeres y 5 varones. No se observaron dife-
rencias estadisticas entre los grupos (prueba de ji cuadrado:
p = 0,123) (Tabla 2). En el grupo A, se realizé artroplastia en
12 rodillas izquierdas y 13 derechas, y en el grupo B, en 10 rodi-
llas izquierdas y 15 derechas. El riesgo quirtrgico preoperatorio
segin el ASA (American Society of Anesthesiologists) indic6
que habia 47 pacientes con ASA Il y solo 3 pacientes con ASA
III. De estos 3 pacientes, uno se encontraba en el grupo Ay 2
pertenecian al grupo B. No se observaron diferencias estadisti-
cas entre los grupos (prueba de ji cuadrado: p =0,552) (Tabla 3).

Los valores de hemoglobina antes de la cirugfa fueron: 13,0 g/dl
y 13,1 g/dl para los grupos A y B, respectivamente. El hemato-
crito previo fue del 39,8% y 39,7% para el grupo A y el grupo B,
respectivamente. No se observaron diferencias estadisticas entre
los grupos, tanto para el hematocrito prequirirgico (prueba de
Student: p = 0,913) como para la hemoglobina prequirtirgica
(prueba de Student: p = 0,791) (Tabla 4).

Los pacientes del grupo A recibieron una dosis de 4cido tra-
nexdmico de 15 mg/kg, diluida en 100 cm? de solucién salina,

Grupo Media n Desviacion estandar Minimo Maximo
Con ATX 71,56 25 9,434 43 90
Sin ATX 72,08 25 6,849 61 84
Total 71,82 50 8,163 43 90
ATX = 4cido tranexdmico.
Tabla 2. Distribucién porcentual de sexo por grupo
Sexo
Masculino Femenino Total
Grupo con ATX Recuento 10 15 25
% dentro del grupo 40% 60% 100%
Grupo sin ATX Recuento 5 20 25
% dentro del grupo 20% 80% 100%
Total Recuento 15 35 50
% 30% 70% 100%

ATX = 4cido tranexdmico.
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Tabla 3. Riesgo quirtdrgico (ASA) por grupo
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ASA
II 11 Total
Grupo con ATX Recuento 24 1 25
% dentro del grupo 96% 4% 100%
Grupo sin ATX Recuento 23 2 25
% dentro del grupo 92% 8% 100%
Total Recuento 47 3 50
% 94% 6% 100%
ATX = dcido tranexdmico.
Tabla 4. Valores preoperatorios de hematocrito y hemoglobina, por grupo
Variable Grupo Media Desviacion estandar Minimo Miximo n (%)
Con ATX 39,8 34 33 46 25
Hematocrito Sin ATX 39,7 3,5 34 46 25
Total 39,7 34 33 46 50
Con ATX 13,0 1,1 11,3 154 25
Hemoglobina Sin ATX 13,0 1,1 10,4 15,4 25
Total 13,0 1,2 10,4 15,4 50

ATX = 4cido tranexdmico.

administrada en 10 minutos durante la induccion anestésica y
una segunda dosis igual 3 horas después.®

Todos recibieron anestesia raquidea y 2 g de cefazolina como
profilaxis antibidtica. Como en nuestra practica habitual, no uti-
lizamos manguito hemostatico. En el grupo A, habia 18 casos de
genu varo y 7 casos de genu valgo. En el grupo B, habia 20 casos
de genu varo y 5 casos de genu valgo. No se observaron dife-
rencias estadisticas entre ambos grupos (prueba de ji cuadrado:

Tabla 5. Distribucién varo/valgo por grupo

p =0,508) (Tabla 5). En los pacientes con genu varo, se practicd
una capsulotomia pararrotuliana interna y, en los casos de genu
valgo, se realiz6 una capsulotomia pararrotuliana externa. Se
implantaron componentes cementados con base tibial modular
(19 casos: PFC® Sigma®, Depuy, EE.UU., 8 en el grupo Ay 11
en el grupo B; 19 casos: Scorpio®, Stryker, EE.UU., § en el grupo
Ay 11 en el grupo B; 5 casos: NexGen® High Flex, Zimmer,
EE.UU.,, 3 enel grupo A y 2 en el grupo B; 3 casos del grupo A:

Valgo Varo Total

Grupo con ATX Recuento 7 18 25
% dentro del grupo 28% 72% 100%

Grupo sin ATX Recuento 5 20 25
% dentro del grupo 20% 80% 100%

Total Recuento 12 38 50
%o 24% 76% 100%

ATX = 4cido tranexdmico.
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Advanced® Medial-Pivot, Wright Medical, EE.UU.; 1 caso del
grupo A: Te3-PFC®, Sigma®, Depuy, EE.UU.; 1 caso del grupo
B: Vanguard®, Biomet, EE.UU.; 1 caso del grupo A: Raven®-
Implantes Fico, Argentina; 1 caso del grupo A: Kinetron III®,
Ortosintese, Brasil). En ningtin paciente, se reemplaz6 la rétula.
Siempre se utiliz cemento con antibiético. Se colocé un dre-
naje intraarticular, que se retir6 a las 24 horas, y se cuantificd
la pérdida sanguinea en brocal. Los criterios de transfusion fue-
ron: hemoglobina <8 g/dl y 9 g/dl en pacientes con antecedentes
cardiacos, pacientes sintomdticos o segtin criterio clinico. Todos
recibieron enoxaparina 40 mg/dia, durante 30 dias, a partir de las
12 horas de concluir la cirugia. Se les indic6 comenzar ejercicios
isométricos lo antes posible, y deambulacién con andador a las
48 horas.

Analisis estadistico

Para describir las variables cualitativas se calcularon las
frecuencias y los porcentajes. En el caso de variables cuan-
titativas, se calcul6 el promedio, la desviacion estandar, el
minimo y el maximo.

Para comparar relacién entre variables cualitativas, se
utilizé la prueba de independencia (ji cuadrado) y, para es-
tudiar el grado de asociacion, el coeficiente V de Cramer
o el coeficiente Phi. Para las comparaciones de variables
dicotémicas y, en caso de encontrar frecuencias esperadas
<5, se utiliz6 la prueba exacta de Fisher. Se calcularon las
razones de posibilidades (odds ratios) y su intervalo de
confianza del 95%.

Cuando se compararon variables cuantitativas con fac-
tores o grupos, se utilizé la prueba de Student para mues-
tras independientes. Para contrastar la evolucién de la he-
moglobina y del hematocrito a las 24, 48 y 72 horas de la
cirugia y su diferencia entre los grupos se usé el andlisis
de la varianza de medidas repetidas.

Tabla 6. Tiempo de cirugia

Acido tranexamico endovenoso en el reemplazo total de rodilla sin manguito hemostatico 157

En todos los casos, las pruebas estadisticas aplicadas
fueron para muestras independientes y se utilizé un nivel
de significacién <5% para rechazar la hipétesis nula.

Resultados

El tiempo de cirugia fue de 91,8 minutos en el grupo A
y de 93,2 minutos en el grupo B. No se observaron dife-
rencias estadisticas entre ambos grupos (prueba de Stu-
dent: p = 0,629) (Tabla 6). La estadia hospitalaria poso-
peratoria fue de 4,12 dias (de 3 a 7 dias) para el grupo A,
mientras que, para el grupo B, fue de 3,84 dias (de 3 a7
dias). No se observaron diferencias estadisticas entre los
grupos (prueba de Student: p = 0,271) (Tabla 7).

El valor del hematocrito posoperatorio a las 24, 48 y
72 horas fue del 33,4%; 31,5% y 30,8%, respectivamente,
en el grupo A, y del 28,5%; 27,9% y 27%, respectivamente,
en el grupo B. Se observaron diferencias estadisticas entre
los grupos estudiados a las 24, 48 y 72 horas (prueba de
Student: p <0,001 en los 3 registros) (Fig. 1, Tabla 8).

En cuanto a los valores de hemoglobina, los resultados
fueron 11; 10,3 y 10 g/dl, a las 24, 48 y 72 horas, respectiva-
mente, para el grupo Ay, en el grupo B, 9,4; 9,3 y 9 g/dl
para cada control. Se observaron diferencias estadisticas
entre los grupos estudiados a las 24 horas (prueba de
Student: p <0,001), a las 48 horas (prueba de Student:
p =0,004) y a las 72 horas (prueba de Student: p = 0,002)
(Fig. 2, Tabla 8).

La pérdida sanguinea posoperatoria recolectada y medi-
da en el brocal del drenaje a las 24 horas fue menor en el
grupo A (363 ml + 141 ml) que en el grupo B (626 ml + 260
ml). Se observaron diferencias estadisticamente significati-
vas entre los grupos (prueba de Student: p <0,001) (Fig. 3).

Grupo Media n Desviacion estandar Minimo Maximo
Con ATX 91,80 25 10,886 80 120
Sin ATX 93,20 25 9,452 80 120
Total 92,50 50 10,114 80 120
ATX = 4cido tranexdmico.
Tabla 7. Dias de internacién
Grupo Media n Desviacién estandar Minimo Maximo
Con ATX 4,12 25 0,833 3 7
Sin ATX 3,84 25 0,943 3 7
Total 3,98 50 0,892 3 7

ATX = 4cido tranexdmico.
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Figura 1. Hematocrito preoperatorio y posoperatorio (24, 48 y 72 horas).

Tabla 8. Hemoglobina y hematocrito a las 24, 48 y 72 horas

Intervalo de confianza
a Media Desviacién para la media al 95% b
estandar Limite Limite
inferior superior

Hemoglobina preoperatoria Con ATX 25 13,0 1,1 12,6 13,5 0,791
Sin ATX 25 13,1 1,3 12,6 13,7

24 horas Con ATX 25 11,0 1,0 10,5 114 <0,001
Sin ATX 25 9.4 1,3 8,8 9,9

48 horas Con ATX 25 10,3 1,2 9,8 10,8 0,004
Sin ATX 21 9,3 0,9 8,9 9,7

72 horas Con ATX 25 10,0 1,1 9,6 10,5 0,002
Sin ATX 20 8,9 1,1 8.4 9.4

Hematocrito preoperatorio Con ATX 25 39,8 3.4 38,4 41,3 0,913
Sin ATX 25 39,7 35 383 41,2

24 horas Con ATX 25 33,4 3,0 32,2 34,6 <0,001
Sin ATX 25 28,5 34 27,1 29,9

48 horas Con ATX 25 31,5 33 30,1 32,8 <0,001
Sin ATX 21 27,9 2.4 26,8 28,9

72 horas Con ATX 25 30,8 3,0 29,5 32,0 <0,001
Sin ATX 20 27,0 2.9 25,6 28,4

ATX = 4cido tranexdmico.
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Figura 3. Débito del hemosuctor de 24 horas, por grupo.

Ningtin paciente del grupo A requirié transfusién de
unidades de glébulos rojos desplasmatizados. En el gru-
po B, 8 pacientes (32%) recibieron transfusiones. Se ob-
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servaron diferencias estadisticamente significativas entre
ambos grupos (prueba exacta de Fisher: p = 0,002) (Tabla
9). El promedio de transfusién por paciente fue de 2,12
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Tabla 9. Transfusiones por grupos
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Transfusion
Si No Total
Frecuencia 0 25 25
Con ATX
% 0% 100% 100%
Grupo
Frecuencia 8 17 25
Sin ATX
% 32% 68% 100%
Frecuencia 8 42 50
Total
% 16% 84% 100%

ATX = 4cido tranexdmico.

unidades de glébulos rojos desplasmatizados (rango: 1-4).
De los 8 pacientes transfundidos, 5 recibieron la transfu-
sioén a las 24 horas; uno, a las 48 horas y los 2 restantes,
a las 72 horas. El andlisis estadistico arroja que el riesgo
de transfusién de un paciente sin dcido tranexamico es de
2,32 (odds ratio) mayor que el del paciente que recibid
acido tranexamico (Tabla 10).

Ningtin paciente de ambos grupos tuvo signos de trom-
bosis venosa profunda ni de tromboembolismo pulmonar.
Tampoco, hubo infecciones. El seguimiento minimo fue
de 6 meses y el maximo, de 12 meses.

Discusion

El reemplazo total de rodilla estd asociado a grandes
pérdidas de volumen sanguineo (de 600 a 1200 ml)."
Asumiendo los riesgos asociados (reacciones inmunold-
gicas, transmisiéon de enfermedades, infeccién posope-
ratoria) y el aumento de costos econémicos, muchos pa-
cientes requieren transfusiones.*!>!” Se han comunicado
porcentajes de transfusion hasta del 46%.'31%1% Se han
disefiado diferentes estrategias para disminuir estos indi-
ces.*> El uso del manguito hemostdtico, la transfusion de
sangre autdloga, la recuperacién de sangre posoperatoria,
elevar los valores de hematocrito preoperatorio con trata-
miento con hierro y eritropoyetina, la administracién de
dcido aminocaproico y dcido tranexdmico.

El 4dcido tranexdmico es un sintético que pertenece al
grupo de los andlogos de lisina, al igual que el d4cido ami-

Tabla 10. Razén de posibilidades (odds ratio)
entre grupos

Razoén de posibilidades Valor 1C95%
(odds ratio)
Acido tranexdmico No/Si 2,32 1,56 3,44

nocaproico. Inhibe la fibrindlisis al establecer un bloqueo
competitivo con el ligando de lisina del plasminégeno re-
tardando la conversion de plasmina. De esta manera, evita
la accién proteolitica de la plasmina sobre los monémeros
de fibrina, estabilizando la formacién del codgulo sangui-
neo y disminuyendo la pérdida de sangre.>"!112:20

Mucho se ha discutido acerca de la dosis y del momen-
to de administraciéon del dcido tranexdmico. Se puede
administrar por via endovenosa, intramuscular, oral y t6-
pica.” 1112162022 1 5 yia endovenosa alcanza los maximos
valores en sangre entre los 5 y 15 minutos.”?? Ahlberg
reporté que la difusién a la membrana sinovial del aci-
do tranexdmico administrado por via endovenosa ocurre
rapidamente, por lo que no hay razén para su aplicacion
topica.”* Algunos autores han informado que el 4cido tra-
nexdmico disminuye la pérdida de sangre y los requeri-
mientos transfusionales con una dosis al momento de li-
berar el manguito y otra durante el posoperatorio.>* Otros
proponen una dosis en la induccién anestésica y otra do-
sis minutos después de liberar el manguito,?! y otros, una
unica dosis de 15 mg/kg en el momento del cementado."
También se han reportado esquemas de una dosis de 15 mg/kg
en la induccidén y dosis consecutivas cada 8 horas, hasta
3 dias después de la cirugia.'® Los que utilizan una do-
sis antes de liberar el manguito fundamentan que el dcido
tranexdmico atenua el pico de fibrin6lisis que se produce
en ese momento.'> Tanaka sugiere que una supresion de
la fibrindlisis desde el comienzo es mds eficaz que solo
en el momento del pico de fibrindlisis.'® Nosotros no uti-
lizamos manguito hemostatico y, siguiendo a Camarasa,®
decidimos administrar una dosis en la induccién anestésica
y una segunda a las 3 horas para asegurarnos una disminu-
cion de la fibrin6lisis durante todo el procedimiento y en
el posoperatorio inmediato.

En numerosos articulos, se ha publicado una dismi-
nucién en el volumen de pérdida sanguinea asociada al
reemplazo total de rodilla, menores descensos de los va-
lores de hemoglobina posoperatorios y, en consecuencia,
disminucién de los requerimientos transfusionales con el
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uso del 4cido tranexdmico.!68:1113.1417-202425 Coincidiendo
con la literatura, nuestra serie muestra un requerimiento
transfusional significativamente menor en los pacientes
que recibieron 4cido tranexdmico. Si bien todas eficaces,
estas series difieren en la dosis, la forma y el tiempo de ad-
ministracién del 4cido tranexdmico, pero coinciden en el
uso de manguito hemostatico. Nuestro protocolo de admi-
nistracién de 15 mg/kg durante la induccién anestésica y
3 horas después en una artroplastia de rodilla realizada sin
manguito hemostatico es un aporte original a este grupo
de posibilidades eficaces en el uso de 4cido tranexdmico.

La posibilidad de un aumento en los indices de trom-
bosis venosa profunda ha sido cuestionada. Sin embargo,
en numerosos trabajos, no se ha comunicado un aumento
en el riesgo.!1314161719 Eg m4s, al descender los porcen-
tajes de transfusién de sangre, algunos autores sugieren
un efecto protector contra la trombosis venosa profunda.®
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Zhi-Gao y cols,"” en un metanalisis que incluyé a 722 pacien-
tes, no encontraron diferencias entre el grupo que recibié
dcido tranexdmico y el que no. En nuestra serie, ningtin
paciente de ambos grupos sufrié trombosis venosa pro-
funda, aunque reconocemos que solo el seguimiento clini-
co y por 6 meses puede ser insuficiente para diagnosticar
esta complicacién.

Conclusion

Sobre 1la base de los resultados del estudio, concluimos
en que el uso de dcido tranexamico por via endovenosa en
el reemplazo total de rodilla efectuado sin manguito he-
mostético disminuye la pérdida de sangre posoperatoria,
lo que se refleja en menores porcentajes de transfusion de
sangre sin un aumento de las complicaciones.
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