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RESUMEN

Introduccion y objetivo: El &cido tranexamico (ATX) es un farmaco antifibrinolitico
utilizado para la reduccion del sangrado en situaciones de riesgo de mortalidad
como es la cirugia. El objetivo es comprobar si el uso de acido tranexamico en los
pacientes sometidos a adenomectomia prostatica transvesical, reduce el sangrado

intraoperatorio y transfusion sanguinea en un Hospital de Chiclayo.

Material y métodos: El estudio se realizard& en el Hospital Regional de
Lambayeque; la poblacion de estudio sera el universo, es decir, correspondera al
total de pacientes operados mediante adenomectomia prostatica transvesical
durante el periodo de marzo del 2020 a marzo del 2021 que cumplan con los
criterios de inclusion y exclusion, que aproximadamente es de 90 pacientes. La que
sera dividida en: CASOS: Pacientes operados que se les administrd acido
tranexamico, y CONTROLES: Pacientes operados que no se les administré acido
tranexamico. Se obtendran los datos mediante una revision sistematica de historias
clinicas del Hospital Regional de Lambayeque que cumplan con los criterios de
inclusion y exclusion. Los datos de los pacientes seran recogidos de las historias
clinicas del establecimiento hospitalario, a través de la revision de la hoja de
monitoreo de anestesiologia y del reporte operatorio, tomando en cuenta a que
paciente se administré o no 4cido tranexdmico mientras se encuentre en sala de
operaciones (independientemente de la dosis utilizada), el volumen de sangrado
intraoperatorio y la necesidad o no de transfusidbn sanguinea intraoperatoria,
teniendo en cuenta el volumen transfundido. Una vez recolectada la informacién
del presente estudio en una ficha de recoleccion de datos (anexo A), se procedera
a elaborar una base de datos en el programa estadistico SPSS version 27.0 para
el procesamiento y analisis de datos, ademas se elaboraran tablas de frecuencia

de los resultados obtenidos.



ABSTRACT

Introduction and objective: Tranexamic acid (TXA) is an antifibrinolytic drug used to
reduce bleeding in situations of mortality risk such as surgery. The objective is to
verify whether the use of tranexamic acid in patients undergoing transvesical
prostatic adenomectomy reduces intraoperative bleeding and blood transfusion in a

Chiclayo Hospital.

Material and methods: The study will be carried out at the Regional Hospital of
Lambayeque; The study population will be the universe, that is, it will correspond to
the total number of patients operated by transvesical prostatic adenomectomy
during the period from March 2020 to March 2021 who meet the inclusion and
exclusion criteria, which is approximately 90 patients. Which will be divided into:
CASES: Operated patients who were administered tranexamic acid, and
CONTROLS: Operated patients who were not administered tranexamic acid. Data
will be obtained through a systematic review of clinical records from the Regional
Hospital of Lambayeque that meet the inclusion and exclusion criteria. The data of
the patients will be collected from the clinical records of the hospital establishment,
through the review of the anesthesiology monitoring sheet and the operative report,
taking into account which patient was administered or not tranexamic acid while in
the ward. operations (regardless of the dose used), the volume of intraoperative
bleeding and the need or not for intraoperative blood transfusion, taking into account
the volume transfused. Once the information of the present study has been collected
in a data collection sheet (Annex A), a database will be prepared in the statistical
program SPSS version 27.0 for data processing and analysis, and frequency tables

will also be prepared. the results obtained.



|.- INFORMACION GENERAL.

1. Titulo: “USO DE ACIDO TRANEXAMICO EN ADENOMECTOMIA
PROSTATICA TRANSVESICAL VS SANGRADO INTRAOPERATORIO Y
TRANSFUSION SANGUINEA EN UN HOSPITAL DE CHICLAYO 2021

[.2. Autor
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I.4.1. Sede Hospitalaria: Hospital Regional de Lambayeque
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1.4.3. Servicio: Anestesiologia

[.6. Duraciéon estimada del proyecto:
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[I.- PLANTEAMIENTO DE LA INVESTIGACION.

[I.1. Sintesis de la situacion problematica

Hoy en dia se busca disminuir los efectos colaterales que implica la
realizacion de una cirugia, uno de estos es el sangrado intraoperatorio, que
en ocasiones puede ser excesiva y por lo tanto alteran la hemodinamia del
paciente en el intra y postoperatorio. Esta situacién suele suceder en la
prostatectomia o adenomectomia prostatica transvesical (APTV); que es una
cirugia en la cual se extirpa parte de la prostata del hombre, con el fin de
tratar un agrandamiento severo de ella (hiperplasia de préstata = HBP), la
cual puede provocar problemas al momento de la miccion. Ademas, es un
procedimiento quirdrgico realizado en varones de la tercera edad que con
mucha frecuencia llegan con valores de hemoglobina en el limite inferior, por
lo que las pérdidas sanguineas son un problema que llama la atencién, sobre

todo en esta clase de cirugias.

Para el tratamiento quirdrgico de la hiperplasia benigna de proéstata,
la cirugia empleada en primer lugar es la APTV (1). Una de las
complicaciones post-operatorias mas inmediatas y graves que se producen
en este tipo de cirugia es el riesgo de hemorragia, el cual desestabiliza
hemodinamicamente al paciente. Por ello, en una prostatectomia
transvesical, es mayor la incidencia de realizar una transfusion sanguinea

en relacién a otro tipo de prostatectomia (2).

Internacionalmente se prioriza la seguridad del paciente antes de
ingresar a sala de operaciones, es por esto que se tienen protocolos
avanzados, como por ejemplo terapias de transfusién sanguinea autologa,
terapia farmacoldgica, hasta monitorizacion intraoperatoria invasiva, con el
fin de proteger y preveer de algunas situaciones a los pacientes sometidos
a este tipo de cirugias (3). Es por ello que, a fin de evitar las terapias
transfusionales y todas sus complicaciones asociadas, mundialmente se
realizan investigaciones de posibles tratamientos que eviten las hemorragias
dentro de sala de operaciones y en el posoperatorio. Una de estas

estrategias es el uso de medicacion antifibrinolitica, aprovechando los
5



beneficios que tienen, asi como el &cido tranexamico (ATX), cuyo
mecanismo de accidn es ser competidor selectivo sobre de la lisina en el
sitio de unién con el plasminégeno, lo cual lleva a la inhibicion de la fibrindlisis

y a la disminucién significativa de las pérdidas y transfusiones sanguineas

A).

En el Perd, existen pocos estudios sobre el uso del ATX en este tipo
de cirugias, mayormente se ha investigado en cirugias de tipo ortopédicas,
ginecologicas y abdominales, donde se obtuvieron buenos resultados. En el
Hospital Regional de Lambayeque, que es un hospital nivel Il de alta
complejidad, se realizan cirugias de APTV como parte de las cirugias
urolégicas y donde muchas veces es necesario la transfusion sanguinea
para evitar complicaciones; pero, ante la ausencia de ésta por diferentes
factores, muchas veces el anestesidlogo opta por la administracion del acido
tranexamico para poder beneficiar al paciente con sus propiedades

farmacologicas, como disminuir el riesgo de sangrado excesivo.

Ante esta situacion, este estudio investiga si la administracion
intraoperatoria del acido tranexamico en los pacientes sometidos a
prostatectomia transvesical controla la hemorragia y reduce las

transfusiones sanguineas.

Il.2. Formulacion del problema de investigacion.

¢ El uso de acido tranexamico intraoperatorio en los pacientes sometidos a
adenomectomia prostética transvesical reduce el sangrado y transfusion

sanguinea en un hospital de Chiclayo 20217



[1.3. Hipbtesis

[1.3.1. Hipo6tesis Alterna:
El acido tranexamico reduce el sangrado intraoperatorio y transfusion
sanguinea en los pacientes sometidos a adenomectomia prostatica

transvesical en un Hospital de Chiclayo 2021.

[1.3.2. Hipétesis Nula:
El acido tranexamico no reduce el sangrado intraoperatorio y
transfusibn sanguinea en los pacientes sometidos a adenomectomia

prostatica transvesical en un Hospital de Chiclayo 2021.

[1.4. Objetivos
[1.4.1. Objetivo General

Comprobar si el uso de acido tranexamico en los pacientes sometidos
a adenomectomia prostatica transvesical, reduce el sangrado intraoperatorio

y transfusion sanguinea en un hospital de Chiclayo 2021.

[1.4.2. Objetivos Especificos:

[1.4.2.1. Precisar la cantidad de sangrado intraoperatorio en los
pacientes sometidos a adenomectomia prostatica transvesical, a los que si

y no se administré acido tranexamico.

[1.4.2.2. Comparar la cantidad de pérdida sanguinea intraoperatoria
en pacientes sometidos a adenomectomia prostatica transvesical, a los que

si y no se administro acido tranexamico.

11.4.2.3. Precisar la cantidad de sangre transfundida en pacientes que
son sometidos a adenomectomia prostatica transvesical, a los que siy no se

administr6é acido tranexamico.



[1.4.2.4. Comparar la necesidad de transfusiébn sanguinea entre los
pacientes sometidos a prostatectomia transvesical, a los que si y no se

administré acido tranexamico.

lll.- SINTESIS DEL DISENO TEORICO

I11.1. Antecedentes

El estudio colaborativo CRASH-2, es el mas completo trabajo
realizado hasta el dia de hoy, e investiga los beneficios del ATX en las
pérdidas sanguineas; ha sido publicado en 2010 en la revista The Lancet.
Es un estudio aleatorizado, controlado con placebo que evalla el efecto de
la aplicacion temprana del ATX sobre 3 aspectos: reduccion de mortalidad,
de eventos oclusivos vasculares y de transfusiones sanguineas en pacientes
gue han sufrido de traumatismos. Los datos han sido recogidos de casi 300
hospitales en todo el mundo. La cantidad de pacientes ingresados en este
estudio fueron mas de 20 mil, y tenian la caracteristica de haber sufrido un
dafio traumatico y de presentar un riesgo de sangrado importante a las pocas
horas de sufrir la lesion. Se dividieron 2 grupos, el primero de 10096
pacientes a los que se les administré ATX (dosis de carga de 1 g en 10 min,
luego infusién de 1 g en 8 h), y otro de 10115 pacientes que recibieron
placebo. Se redujo la mortalidad en todas sus causas cuando se utilizé ATX,
1 463 (14,5 %) en los que recibieron el farmaco frente a 1,613 (16,0 %) de
los que no recibieron. Asi como también se redujo el riesgo de muerte debido
al sangrado, 489 (4,9 %) frente a 574 (5,7 %). Este trabajo demostro que el
uso de ATX dentro de la primera hora reduce el riesgo de mortalidad en un
32%, que si se administrara en las primeras 3 horas, ya que solo reduce el
21% de mortalidad. Ademas, se concluyd que el ATX es coste efectivo y se
podria administrar en diferentes entornos de atencién médica para apoyar a

pacientes con trauma hemorragico y poder reducir el riesgo de muerte (4).

En Espafia, un grupo de anestesiologos en el 2015, realizé una
revision sistematica y un metaanalisis de trabajos tipo ensayos clinicos

controlados que estudiara a los pacientes sometidos a artroplastia de cadera
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para evaluar la efectividad y seguridad de la administracién de ATX en la
reduccion del sangrado introperatorio. Se realizaron busquedas en
MEDLINE, Embase, Cochrane, LILACS, SciELO y Google Scholar desde el
afo 1966 al 2013 en donde se llegd a incluir a 246 pacientes de 16 estudios
gue cumplian con los requisitos. Se evidencio que las pérdidas sanguineas
en el grupo de pacientes que recibio el farmaco, fueron menores que en lo
gue no lo recibieron. A su vez, también se estim6é que hubo un mayor
requerimiento de transfusiébn sanguinea en los pacientes que no le fue
administrado ATX, en contraste con el otro grupo. Se pudo concluir que el
uso de ATX en las artroplastias de cadera puede considerarse de uso

rutinario para poder reducir las pérdidas sanguineas intra y posquirdrgicas

(5).

En el mismo afio 2015, también en Espafia, en el Hospital
Universitario Sant Joan de Alicante, se estudiaron a un grupo de pacientes
gue fueron intervenidos quirdrgicamente para protesis total de rodilla y que
se les administr6 ATX. Este estudio observacional prospectivo que se llevé
a cabo desde el 2013 al 2015 tiene como objetivo evaluar la eficacia y
seguridad en el ahorro de transfusiones sanguineas al administrar una dosis
Unica intravenosa de ATX en estos pacientes. De un total de 98 pacientes
gue ingresaron al estudio, se formaron dos grupos de igual cantidad, en
donde uno recibio la administracion de ATXy el otro grupo solo se administré
suero fisioldgico. La dosis Unica endovenosa utilizada fue de 15 mg/kg de
ATX en un suero fisioldgico de 100 cc, pasados en 15 a 20 min antes de la
retirada de la isquemia que se realiza en este tipo de cirugias. Dentro de los
resultados, se obtuvo que el volumen de pérdida sanguinea estimada fue
menor en los pacientes a los que se habia administrado ATX. En el grupo
que recibié el farmaco, ningun paciente precisé autotransfusion ni
alotransfusion sanguinea. No hubo complicaciones o efectos adversos en los
pacientes que recibieron el farmaco. Se llegd a la conclusién que al
administrar una dosis Unica de 15 mg/kg de ATX intravenoso en los
paciientes sometidos protesis total de rodilla no requieren de autotransfusion

ni alotranfusion sanguineaellos la, y que ademas no hubo aumento en la



incidencia de efectos adversos. Recomiendan la administracibn de este

farmaco en este tipo de cirugias, pero individualizadamente (6).

En el 2011 en Sudamérica, una investigacion en Argentina se planted
el objetivo de evaluar el grado de eficacia del uso del ATX para el control de
pérdidas sanguineas intra y postoperatoria en pacientes sometidos a cirugia
programada de reseccion transuretral de prostata (RTU), en los afios de
2009 a 2010. Se analizaron un total de 107 pacientes dentro de este trabajo
prospectivo de casos y controles. Este total, se dividié en dos grupos: un
grupo casos, que fueron medicados con ATX a una dosis de 3 comprimidos
de 500 mg cada uno, cada 8 horas el dia previo a la cirugia; ademas se
indic6 una ampolla endovenosa intraoperatoria de 500 mg, para luego
continuar con una ampolla intravenosa cada 8 horas durante el primer dia
luego de la cirugia; el otro grupo llamado control no recibié medicacion
alguna. Se encontr6 que el descenso de la hemoglobina durante el
postoperatorio fue mayor en los pacientes del grupo control. Concluyendo
gue la terapia con ATX en las RTU brinda un efecto beneficioso, siendo un
farmaco que representa un buen costo — beneficio para el paciente y las
instituciones, ademas que evita un mayor tiempo de estancia hospitalaria al

disminuir las posibles complicaciones (7).

Asimismo, en el 2016 en Ecuador, realizaron un estudio retrospectivo
de casos y controles en donde se busc6 encontrar la efectividad del ATX en
relacion a la hemoglobina, hematocrito, pérdidas sanguineas y dias de
hospitalizacion. Se investigaron un total de 120 pacientes sometidos a RTU
por una HBP en un hospital de Ecuador durante el periodo 2014-2015, de
los cuales, 32,5% de pacientes recibieron ATX (500mg IV por 3 dosis c/8h
pre y postquirdrgico), y 67,5% no recibieron. Se hall6 que el 72,2% de
pacientes que estuvieron dentro del grupo control (no se administré ATX),
presentaron un sangrado superior a 350ml; en este mimo grupo, el 75,8%
presentd sangrado en comparacion al 24,2% de pacientes que si se
administré el farmaco; Casi el 70% de los pacientes que sufrieron de

pérdidas sanguineas considerables tuvieron que pertenecer mas de 3 dias
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de estancia hospitalaria; en contraste, al mas del 7% que no presentaron
sangrado y permanecieron 3 o menos dias en el hospital. Al finalizar el
estudio, se concluy6 que la administracion de ATX en los pacientes operados
por RTU disminuye el volumen de pérdidas sanguineas en el
transoperatorio, que tiene relacion con la reduccion de los dias de estancia
hospitalaria y que esto origina menores costos institucionales y del paciente

y a la vez permite un mayor numero de cirugias” (8).

Piamo Morales y Garcia Rojas (9), en el 2018, hicieron una revision
retrospectiva de la literatura que busca determinar la relacion entre el empleo
del ATX y el sangrado operatorio y la mortalidad segun la evidencia
disponible. Estos investigadores, realizaron una busqueda exhaustiva en
bases de datos como PubMed, SciELO y Clinical Keys. Luego de analizar
todos los estudios encontrados, se llegé a la conclusién que el tratamiento
antifibrinolitico con ATX en las cirugias reducen el volumen de pérdidas
sanguineas en el posoperatorio, y a la vez esta experiencia se podria llevar
a ser efectivo en los traumatismos graves para evitar sufrir de las
considerables pérdidas sanguineas después de la noxa. Ademas, se
concluye que la administracion de ATX disminuye la mortalidad en pacientes
con pérdidas sanguineas considerables y que no aumenta el riesgo de

efectos adversos”.

[11.2. Bases tedricas

En el organismo existe la funcidbn hemostatica que apoya a mantener
la normal circulacién después de un traumatismo vascular grave. Las
cirugias complejas y el traumatismo desencadenan la accién del sistema
hemostatico que en estos casos pueden se respuestas similares y, en ambas
situaciones, la hemorragia grave o severa presenta un desafio extremo para
este sistema. Cuando se produce el dafio de un tejido con compromiso de la
continuidad vascular, se acciona un conjunto de mecanismos propios del
hemostatico: en primer lugar se contraen los vasos sanguineos, e
inmediatamente se empieza a formar el tapdn plaquetario que da inicio a la

cascada de coagulacion, que luego da lugar a una red de fibrina estable.
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Empero, al mismo tiempo también se activa el complejo fibrinolitico. La
fibrindlisis es un complejo mecanismo fisioldgico de anticoagulacion, que
mantiene permeables a los vasos sanguineos, originando que el tejido
dafiado se remodele. La estimulacion de la fibrindlisis (descomposicion del
coagulo) es parte de la respuesta al trauma y la cirugia, que puede
comportarse como patoldgica (hiperfibrindlisis) en algunas ocaciones. El
ATX es un agente antifibrinolitico, que reduce la pérdida sanguinea en los
pacientes que tienen el sistema fibrinolitico con respuestas normales como
exageradas a la lesion o cirugia, y lo realizan sin aumentar aparentemente

el riesgo de complicaciones posoperatorias (4, 8).

En la cascada de fibrindlisis, uno de los elementos claves es la
activacion del plasminégeno (pro-enzima) a plasmina que permitira la
degradacion de muchas proteinas, y de especial manera a los coagulos de
fibrina. Los anillos Kringle, son los lugares de fijacion (LBS o lysine-binding
sites en inglés) en donde el plasmindgeno se une a la lisina y a las lisinas
especificas de las moléculas de fibrina. El activador del plasminégeno de
tipo tisular (tPA por sus siglas en inglés), es el activador fisiolégico mas
importante del plasminégeno que cumple dicho proceso de union y es el
mismo que dispone de una afinidad especifica con la fibrina. El tPA esta
ubicado en las células endoteliales de las paredes de los vasos sanguineos,
gue después de una lesion se libera para posteriormente unirse a la fibrina
gracias a los LBS. Cuando esto sucede, esta casi completamente activo.
Esta ubicacion adoptada por el tPA y el plasmindégeno facilita ain mas la

fibrindlisis en donde se encuentra el coagulo de fibrina (8).

“‘Dentro de los inhibidores del activador del plasmindgeno (PAI)
tenemos el PAI-1, que se sintetiza en células endoteliales, adipocitos e
higado; el PAI-2, que se sintetiza en placenta, monocitos y macréfagos; vy el
PAI-3, que es idéntico al inhibidor de la proteina C y a la proteasa nexina. La
falta de PAI-1 es una variante pocas veces diagnosticada con una mayor
tendencia hemorragica”. La antiplasmina es sintetizada en el higado, cumple

un rol fisiolégico inhibidor muy importante de la plasmina. Asi también, al

12



igual que la antiplasmina, otros inhibidores como el acico épsilon-
aminocaproico y el acido tranexamico, existen en el mercado como

inhibidores sintéticos (8).

“El acido tranexamico se describid por primera vez en 1966. Dos afios
después, en el 2018 se publico el primer ensayo clinico que definia su uso
para el control de la hemorragia. En 1972 se describié el uso del acido
tranexamico en la hemorragia tras una extraccion dental en paciente

hemofilicos” (9).

El ATX es un derivado sintético del aminoacido esencial lisina y
guimicamente es un acido trans — 4 - (aminometil) ciclohexanocarboxilico
con un peso molecular de 157 (8). Al ser una sustancia antifibrinolitica
sintética, se encuentra estructuralmente relacionado con el &cido
aminocaproico y con aminoacido lisina. “Su mecanismo de accion radica en
el bloqueo competitivo de los sitios de union a lisina en el plasminégeno v,
por lo tanto, disminuye la probabilidad de conversion de plasminégeno a
plasmina, lo cual termina por inhibir la disolucién de coagulos, es decir,
fibrindlisis, la cual es regulada por el inhibidor del activador del plasminégeno
y los inhibidores de las plasmina”. Se postula también que al mantener el
volumen intravascular mediante la inhibicion del factor de activacién
plaguetaria y al disminuir la pérdida de albumina intracapilar, otro mecanismo

de accidn seria el efecto protector de las plaquetas (5, 6, 9).

La mayoria de trabajos de investigacion que se han realizado hasta el
dia de hoy, hay mucha diferencia en la utilizaciéon de dosis y forma de
administracion de ATX, diferente nimero y variabilidad de pacientes, tipo de
anestesia, método y momento de estimacion del volumen de pérdidas
sanguineas (intraquirdrgico 0 posquirdrgico), criterios para el inicio de
tratamiento transfusional de sangre y administracion de profilaxis
antitrombdtica e inicio de esta (preoperatorio o postoperatorio) (4, 6, 10). En
cuanto a dosis, en los estudios realizados en cirugia cardiaca se tiene que

se utiliza mayormente una dosis de carga de 10 mg/kg de ATX e
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inmediatamente una infusion de 1 mg/kg/h; segun estos estudios, a estas
dosis se tiene concentraciones plasmaticas suficientes para inhibicién de la
fibrindlisis y que si se utilizara mayores dosis a la indicada no tendria ningun

beneficio hemostatico adicional (4).

En un estudio de revision sistematica y metaanalisis de varios
estudios indican la variabilidad del uso de ATX en cuanto a dosis, modo y
momento de administracién. Es utilizado en forma intravenosa, oral o topica;
las dosis endovenosas son variadas, asi se puede utilizar 10 mg/kg 15 min
antes del corte en una cirugia; 1 g inmediatamente antes de inicio de la
cirugia y 3h después de esta; 10 mg/kg en el proceso de induccién de la
anestesia; 10 mg/kg justo antes de la cirugia y luego después alas 8y 16 h;
10 mg/kg justo antes de la cirugia, luego una infusién por 10h de 1 mg/kg/h
+ 10 mg/kg en bolo a las 3h después de la cirugia; 10 mg/kg inmediatamente
antes de la cirugia y luego en infusion a 1 mg/kg/h por 10 h ; 10 mg/kg justo
antes de la cirugia e inmediatamente 1 mg/kg/h en infusion durante el
proceso Yy hasta el cierre de la herida; también dosis mayores como 15 mg/kg
justo antes del corte en la cirugia; 15 mg/kg lento 5 min precirugia o 15 min

antes de la cirugia la aplicacion de 15 mg/kg (5).

Al revisar los trabajos de farmacocinética en personas sanas, se ha
encontrado que después de la aplicacion endovenosa de 10 mg por kg de
peso corporal, la concentracion plasmatica maxima es alcanzada hasta 1
hora después de la inyeccion. Asi es pues que dentro de esta hora, la
excrecion del farmaco por la orina se da en un 30 % de la dosis administrada,
y al completar las 24 horas siguientes se logra excretar el 70 % restante. El
ATX tiene una semivida biolégica de ochenta minutos. En una administracion
por via oral, con dosis de 10-15 mg/kg, la concentracion plasmatica mas
elevada se consigue en las 3 horas siguientes. Ademas, este modo de
administracion se puede hacer con alimentos ya que estos no van a influir
en la absorcion gastrointestinal del farmaco. Al administrar ATX,
rapidamente se acumula en los tejidos y se difunde al liquido articular y la

membrana sinovial. Es un medicamento que traspasa la barrera
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transplacentaria y se ha encontrado en concentraciones 100 veces menores
en la leche materna que en el suero. Pero ain no se ha demostrado que

produzca dafios teratogénicos en los estudios toxicologicos (8).

El ATX es generalmente bien tolerado, pero se tiene que tener en
cuenta que no puede ser aplicado a todos los pacientes porgque se tiene
algunas restricciones, asi como lo demuestran los diferentes trabajos de
investigacion que brindan algunos criterios de exclusion o factores de riesgo
en algunos pacientes para el uso de ATX, como por ejemplo la insuficiencia
hepética, renal o cardiaca, enfermedades coronarias o con antecedentes de
infarto de miocardio, insuficiencia respiratoria grave, alteraciones congénitas
o adquiridas del sistema hemostatico, algun antecedente de enfermedad
trombdtica o embdlica venosa o arterial (por ejemplo enfermedad
cerebrovascular), que tenga un tratamiento con antiagregantes plaquetarios
0 anticoagulantes orales, ademas de algun tipo de alergia a este
medicamento. Estas condiciones pueden aumentar el riesgo de producirse
alguna complicacion tromboembdlica, tales como trombosis venosa
profunda, tromboembolismo pulmonar o infarto agudo de miocardio.
También se ha descrito en algunos pacientes que puede producir
convulsiones, pero el mecanismo por el cual se genera ain no es muy
conocido o estudiado. No obstante, a pesar de todo lo descrito, existen
estudios de la revista Cochrane que concluyen la inocuidad del ATX, asi
como su seguridad y la no presencia de eventos graves, ademas de ser un

excelente farmaco en la reduccion de hemorragias. (3, 5, 8, 10).

En cuanto a las aplicaciones en medicina, el ATX ha ido extendiendo
su uso desde la década de los 70 en diferentes situaciones clinicas, tales
como las cirugias urolégicas en pacientes pediatricos, en aneurismas
cerebrales rotos, cirugia ginecoldgica, cirugia oral y odontolégica, en el
tratamiento del edema angioneurético familiar y en las hemorragias
digestivas altas. Después de su aparicion, también se extendid su uso en el
tratamiento de enfermedades hematoldgicas como hemofilias,

trombocitopenias refractarias y metrorragias y en la enfermedad de von
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Willebrand. También se ha incorporado es uso de ATX en el tratamiento de
la hiperfibrinolisis asociada a la circulacion extracorpoérea y al trasplante de
higado. En los dltimos afios, ha sido muy utilizada en cirugias urolégicas
complicadas, sobre todo en las que se puede inferir un mayor volumen de
sangrado intraoperatorio, como es el caso de la adenomectomia prostatica
transvesical en los pacientes que presentan Hiperplasia benigna de prostata
HBP (9).

Dentro de las principales enfermedades urolégicas que presentan los
varones después de los cuarenta afos, se encuentra el HBP. En esta
patologia, el tratamiento se enfoca en aliviar los sintomas uroldgicos, evitar
la aparicion de complicaciones y mejorar la calidad de vida de estos
pacientes. Existen diferentes opciones terapéuticas, asi como la terapia
farmacologica y/o la cirugia, con sus multiples y variadas técnicas
quirdrgicas. Se tiene que tener en cuenta que no se ha desarrollado hasta el
dia de hoy una terapia clinica y farmacoldgica 100% efectiva por lo que los
urdlogos optan por el tratamiento quirdrgico como método resolutivo mas
usado. Dentro de la cirugia, existen opciones como la prostatectomia abierta
y la reseccion prostética trasuretral. La eleccién de un tipo u otro, depende
fundamentalmente de las caracteristicas del paciente, la gravedad de los
signos y sintomas, el tamafo del adenoma y el impacto en su calidad de vida
(8, 11).

La prostatectomia abierta ofrece tasas de retratamiento mas bajas,
reseccion completa del adenoma prostatico bajo vision directa y ausencia de
hiponatremia dilucional (sindrome de reseccion transuretral de la prostata),
no obstante, sus principales limitantes son las complicaciones relacionadas
a la herida quirdrgica, mayor tiempo de internacion, convalecencia mas
prolongada y mayor ausentismo laboral. Por otro lado las técnicas
endoscépicas buscan disminuir estas complicaciones permitiendo una

recuperacién mas rapida y un impacto econémico menor (2).
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La cirugia convencional abierta, consiste en la extirpacion total o
parcial del adenoma prostatico y suele realizarse en pacientes que tengan
una préstata con un peso mayor de 60 gr y para otros autores, mayor de 75
gr evidenciados por ecografia, o cuando hay inseguridad del cirujano para
resecar grandes volimenes o ausencia de recurso tecnoldgico para realizar
resecciones endoscopicas. En los estudios, los resultados indican que en
una prostatectomia simple abierta la mortalidad es menor a 5% con un
promedio de 2.5% y la morbilidad es de un poco mas del 20% en promedio
aproximadamente, pero que puede ser desde 1 a 35%. En la cirugia abierta,
existen 3 técnicas para la extirpacion de la préstata, pero actualmente la via
perineal ya no se aplica. Las otras técnicas restantes, son la adenomectomia
prostatica transvesical segun técnica de Freyer y la adenomectomia
prostatica retropubica segun técnica de Terence-Millin. En la primera se
realiza hemostasia directa en el cuello vesical y cierre del lecho cruento
prostatico con 1 o 2 puntos grandes, achicando el lodge prostéatico con una
sonda, y la segunda técnica se realiza la enucleacion digital a través de un

corte a nivel de la cdpsula prostéatica anterior” (2, 11).

Se conoce que en este tipo de cirugia, las pérdidas sanguineas son
abundantes, ya sea en el intra 0 postoperatorio. Pero se conoce cuales
serian los factores que influyen a que esto suceda, como por ejemplo: el
peso y tamafio de la préstata o del tejido resecado, tiempo empleado para la
reseccion de este tejido, el tipo histoldgico del posible cancer de prostata, si
ha llevado tratamiento preoperatorio con finasteride, que de anestesia se ha
usado (regional o general) o si es consumidor asiduo de antiagregantes y/o
anticoagulantes (9). Ante esto, se puede estimar las pérdidas sanguineas,
ya gue varian de acuerdo con el tiempo de reseccion (2-5 ml por minuto de
reseccion) y con el peso de la glandula (20-50 ml por gramo de tejido). Se
tiene que tener en cuenta que los factores ya mencionados, que se asocian
con mayor pérdida sanguinea son: el peso del tejido prostatico resecado,
tiempo de reseccion, anestesia general y la necesidad de cirugia urgente

para resecciones endoscopicas (11).
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En contraste, también existen otros tratamientos que tienen el
proposito de reducir las pérdidas sanguineas en el intra y postoperatorio
tales como la administracion endovenosa de estrogenos, vasopresina
intraprostatica, utilizacion de la fibrina como sellante y actualmente el
finasteride. Muchas de estas terapias han dado resultados alentadores, pero
aun no han sido aceptadas ni incorporadas como tratamiento de rutina por
la comunidad uroldgica (11). En sala de operaciones, se han disefiado
protocolos que ayudan a disminuir estos riesgos de sangrado, pero no estan
enfocados en la prevencion de esta. Se basan principalmente en la actuacion
frente a una inestabilidad hemodindmica como utilizacion de cristaloides o
coloides como expansores de volumen, y otros procedimientos con mas
riesgo en cuanto a sus complicaciones como las transfusiones sanguineas,
gue muchas veces no se da en una sola ocasion, y traen alin mas riesgo. A
estos protocolos terapeuticos, se debe agregar tratamientos profilacticos
como el uso de antifibrinoliticos (ATX), sobre todo en pacientes con cirugias
programadas en donde las pérdidas sanguineas sean importantes o
cuantiosas, especialmente en cirugias traumatolégicas y urologicas
complejas. Los estudios han demostrado su eficacia y seguridad del

tratamiento de ATX en esta clase de pacientes (8).

Es por ello, que la opcién de usar ATX debe estar disponible para todo
el personal de salud que evidencie las posibles pérdidas sanguineas
importantes que pueda sufrir un paciente, a la vez que se debe considerar

este medicamento en la lista de farmacos esenciales de la OMS (4).

[11.3. Definicién y Operacionalizacion de variables

Acido tranexamico (VARIABLE INDEPENDIENTE): Farmaco
antifibrinolitico; que para fines del presente estudio se utilizara a diferentes

dosis, administrados durante la intervencion quirurgica (5, 6, 8, 9).
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Adenomectomia

prostatica

transvesical

(VARIABLE

INDEPENDIENE): Procedimiento quirdrgico que se realiza en nuestra sede

hospitalaria, con elevada tasa de hemorragia y transfusiones sanguineas (2,

11).
Escala Medio
Variable | Definicion | Natural | Indicador | Escala | Categoria de de
eza Categor | verificac
fa ion
Antifibrinoliti | Cualita | Uso del | Nomin | Se Si Historia
,8 co, inhibidor | tiva medicame | al administr Clinica
\% competitivo nto en sala 0
é § de_ . la de . No
g < activacion operacione No se
9 del S. administr
E plasminége 0
no,
Volumen de | Cuantit | Volumen Razon | Leve Menos | Historia
'% sangre ativa de sangre de 500 | Clinica
S pérdida a en mililitros ml
S consecuenci perdidos
8 a a del acto en sala de Moderad | 500 a
= operatorio operacione o] 1000 mi
E s
? Severo Mayor
& de 1000
mi
Transferenci | Cuantit | Volumen Razén | Uso Si, Historia
5 a de la]|atva de paquete | volumen | Clinica
:5 s sangre o0 un transfusion globular | en ml
g ® componente sanguinea
2 % sanguineo en sala de No usé | No
g % de una operacione paquete
7 persona a S globular
otra.

VD: Variable Dependiente, VI: Variable independiente
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IV.- DISENO METODOLOGICO.

IV.1. Disefio de contrastacion de hipotesis

El disefio del estudio es de casos y controles retrospectivo.

IV.2. Poblacion, muestra y muestreo

IV.2.1. Poblacién: El estudio se realizard en el Hospital Regional de
Lambayeque; la poblacion de estudio sera el universo, es decir,
correspondera al total de pacientes operados mediante adenomectomia
prostatica transvesical durante el periodo de marzo del 2020 a marzo del
2021 que cumplan con los criterios de inclusion y exclusién, que
aproximadamente es de 90 pacientes. La que sera dividida en:

CASOS: Pacientes operados que se les administr6 acido
tranexamico.

CONTROLES: Pacientes operados que no se les administrd acido

tranexamico.

IV.2.2. Muestra: La muestra seré toda la poblacién de estudio comprendida
entre los periodos de marzo 2020 a marzo 2021, por lo que no se realizd un

muestreo.

IV.3. Criterios de inclusion y exclusion

IV.3.1. Criterios de inclusion:

- Paciente con edad igual o mayor a 40 afios operado de adenomectomia
prostatica transvesical durante el periodo de marzo del 2020 a marzo del
2021.

I\V.3.2. Criterios de exclusion:

- Pacientes con enfermedades hematoldgicas o discrasias sanguineas.

- Paciente con insuficiencia renal.

- Paciente con tendencia y/o antecedentes de enfermedad trombdtica.

- Pacientes que reciban tratamiento anti trombdtico.
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IV.4. Técnicas: Procedimiento

Se obtendran los datos mediante una revision sistematica de historias
clinicas del Hospital Regional de Lambayeque que cumplan con los criterios
de inclusion y exclusion.

Los datos de los pacientes seran recogidos de las historias clinicas
del establecimiento hospitalario, a través de la revision de la hoja de
monitoreo de anestesiologia y del reporte operatorio, tomando en cuenta a
gue paciente se administré 0 no acido tranexamico mientras se encuentre
en sala de operaciones (independientemente de la dosis utilizada), el
volumen de sangrado intraoperatorio y la necesidad o no de transfusion

sanguinea intraoperatoria, teniendo en cuenta el volumen transfundido.

IV.5. Instrumentos de recoleccién de datos

Mediante este instrumento (hoja de recoleccion de datos), se
recolectard los datos requeridos de las variables del presente estudio
(ANEXO A)

IV.6. Andlisis estadistico

Una vez recolectada la informacion del presente estudio en una ficha
de recoleccién de datos (anexo A), se procedera a elaborar una base de
datos en el programa estadistico SPSS version 27.0 para el procesamiento
y andlisis de datos, ademas se elaborardn tablas de frecuencia de los

resultados obtenidos.

IV.7. Consideraciones éticas

Al ser un estudio retrospectivo, se revisaran las historias clinicas,
incidiendo en los reportes anestesioldégicos y operatorios, no siendo
necesario el consentimiento informado. Corresponde a una investigacion en
la cual no se realizard ninguna intervencion o modificacién intencionada de
las variables bioldgicas, fisiologicas, psicologicas o sociales de los individuos

participantes.
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En este estudio “no se divulgara nombres de pacientes ni cualquier
dato o informacién que pueda permitir la identificacion del mismo, de esta
manera se garantiza la confidencialidad de los datos obtenidos, en
concordancia con las recomendaciones establecidas en las declaraciones
de Helsinki” (12).

V.- ACTIVIDADES Y RECURSOS.

V.1. Cronograma.

Afo 2020 Ano 2021
o o o (@)
ACTIVIDAD d=geleol2 55|l 2= 2le
RS C E—] ] > =< { @O ) — = o) [
] © S > o = = > | = c o) ] 1Y) S
§<§wﬂ2’$8§§mgz<§n
FASE DE
PLANEAMIEN
TO
Revision
bilbliografica
Elaboracion

del proyecto

Presentacion
del proyecto

Implementacio
n del proyecto

FASE DE
EJECUCION

Recoleccion
de datos

Procesamiento
de datos

Elaboracion de
base de datos

Procesamiento
estadistico

FASE DE
COMUNICACI
ON

Analisis e
interpretacion

Elaboracion
del informe vy
sustentacion

Publicacion
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V.2. Presupuesto y financiamiento.

V.2.1. Presupuesto:

NOMBRE DEL RECURSO COSTO
TOTAL
BIENES
Materiales de Escritorio S/. 50.00
Busqueda bibliografica e internet S/. 60.00
Impresiones y fotocopias S/. 100.00
otros S/.80.00
Subtotal S/.290.00
SERVICIOS
Movilidad local S/. 150.00
Encuadernacion S/. 120.00
Estadistico S/. 300.00
Otros S/. 80.00
Subtotal S/. 650
TOTAL S/. 940

V.2.2. Financiamiento:

Esta investigacion se realizara bajo el financiamiento del propio

investigador.
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VII.- ANEXOS

VII.1. ANEXO A: Hoja de Recoleccién de datos

TRABAJO DE INVESTIGACION:

“USO DE ACIDO TRANEXAMICO EN ADENOMECTOMIA PROSTATICA
TRANSVESICAL VS SANGRADO INTRAOPERATORIO Y TRANSFUSION
SANGUINEA EN UN HOSPITAL DE CHICLAYO 2021”

Edad....... (afos)

Sexo:M () F()

Acido Tranexamico intraoperatorio: Si() No ()
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