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RESUMEN

Objetivo: Determinar si en pacientes con fractura intertrocantérica que
tienen cirugia, la administracion de acido tranexamico es mas eficaz que el
placebo en reducir la pérdida sanguinea y la tasa de transfusion sanguinea.
Métodos: Se realizd6 una revision sistematica de ensayos clinicos
aleatorizados (ECAs) que compararon los efectos del acido tranexamico
con el placebo en pacientes con fractura intertrocantérica que recibieron
cirugia. Se evaluaron desenlaces clinicos como la pérdida sanguinea
quirdrgica, la tasa de transfusion sanguinea y la incidencia de eventos
tromboembaolicos. Se aplicaron criterios de inclusion y exclusion y se realizé
un metaanalisis utilizando el software RevMan.

Resultados: La revision incluyé 14 ECAs. Se observé una reduccién
estadisticamente significativa en la pérdida sanguinea quirdargica en el
grupo de acido tranexamico en comparacion con el placebo. Ademas, se
evidencié una disminucion significativa en la tasa de transfusiones
sanguineas en el grupo de acido tranexamico. No se encontraron
diferencias significativas en la incidencia de eventos tromboembdlicos entre
los grupos.

Conclusion: El &cido tranexamico demostrd ser eficaz en la reduccion de
la pérdida sanguinea y la necesidad de transfusiones en pacientes con

fractura intertrocantérica de cadera sometidos a cirugia.

Palabras clave: Acido tranexamico; Fractura intertrocantérica; Cirugia;

Pérdida sanguinea; Transfusion sanguinea; Eventos tromboembdlicos.



ABSTRACT:

Objective: To determine whether the administration of tranexamic acid is
more effective than placebo in reducing blood loss and blood transfusion
rate in patients undergoing surgery for intertrochanteric fracture.

Methods: A systematic review of randomized clinical trials (RCTS)
comparing the effects of tranexamic acid with placebo in patients with
intertrochanteric fracture undergoing surgery was conducted. Clinical
outcomes such as surgical blood loss, blood transfusion rate, and the
incidence of thromboembolic events were evaluated. Inclusion and
exclusion criteria were applied, and a meta-analysis was performed using
RevMan software.

Results: The review included 14 RCTs. A statistically significant reduction
in surgical blood loss was observed in the tranexamic acid group compared
to placebo. Additionally, a significant decrease in blood transfusion rates
was evident in the tranexamic acid group. No significant differences were
found in the incidence of thromboembolic events between the groups.
Conclusion: Tranexamic acid proved to be effective in reducing blood loss
and the need for transfusions in patients with intertrochanteric hip fracture

undergoing surgery.

Keywords: Tranexamic acid; Intertrochanteric fracture; Surgery; Blood

loss; Blood transfusion; Thromboembolic events.



INTRODUCCION

Las fracturas de cadera son de gran interés en todo el mundo, ya que la poblacion
geriatrica sigue aumentando rapidamente, es un tipo de trauma frecuente en la
poblacion adulta mayor, sobre todo en mujeres; aunque esto no implica que en
personas jovenes estén exentas de este tipo de lesion. Se ha estimado que afecta
aproximadamente al 18% de las mujeres y al 6% de los hombres a nivel mundial;
por otro lado, genera costos econémicos y sociales elevados (1). Dentro de las
fracturas de cadera en esta poblacion, el tipo mas frecuente es la fractura
intertrocantérica y el tratamiento mas comun es la fijacion interna o la artroplastia

total de cadera, en el caso que haya un fracaso en el primero (2).

Las fracturas del cuello femoral pueden producirse tanto en individuos jovenes y
sanos o adultos mayores, en los primeros debido a las elevadas cargas que se
producen durante los accidentes de trafico, y en los segundos, a los impactos o
las caidas (3,4). En relacién a las diferencias entre las fracturas intracapsulares y
extracapsulares de cadera, cabe destacar que las fracturas intracapsulares
ocurren a edades mas tempranas, tienen una pérdida sanguinea limitada pero
tienen mas complicaciones locales como necrosis de la cabeza femoral y falta de
union ésea. Las fracturas extracapsulares son mas comunes y ocurren debajo de
la articulacién, tienen un mayor impacto hemodinamico y producen una profusa
hemorragia con mayor repercusion en el estado general debido a la intensa
pérdida sanguinea y la edad del paciente (5). Las fuerzas de rotura son menores

si los impactos se producen lateralmente sobre el trocanter mayor en comparacion



con la carga vertical de la cadera. La densidad 6sea, la geometria 6sea y el grosor

del hueso cortical en el cuello femoral contribuyen a su resistencia mecanica (6).

En relacion al tratamiento de la fractura de fémur intertrocantérica, en la
actualidad, los cirujanos traumatdlogos recomiendan el tratamiento quirdrgico
para aliviar el dolor, asi como la deambulacién precoz lo antes posible. Las
fracturas de cadera pueden tratarse con fijacion interna (placas laterales
extramedulares o clavos intramedulares) o artroplastia protésica (7,8). En la
actualidad, cada vez mas cirujanos prefieren utilizar dispositivos cefalomedulares

para la fijacion de fracturas intertrocantéricas inestables (9,10).

Este procedimiento quirlrgico no esta exento de complicaciones una de ellas es
la pérdida sanguinea significativa, sobre todo la oculta. La pérdida total de sangre
durante el tratamiento de las fracturas de cadera es muy significativa y se ha
descubierto que existe una gran cantidad de pérdida sanguinea potencial tras las
fracturas de cadera, que con frecuencia no se tenia en cuenta (11,12).
Investigaciones anteriores han revelado que el descenso medio del nivel de Hb
entre el ingreso y el alta fue de 16 g/L, con un exceso de hasta 6 veces el

registrado durante la intervencién quirdrgica (13).

Por otro lado, un medicamento antifibrinolitico, el 4cido tranexamico (TXA), ha
demostrado reducir la hemorragia en pacientes con trauma de manera significativa
e incluso la mortalidad por esta causa (14); asi mismo, en diferentes
complicaciones como hemorragia postparto (15), hemorragia gastrointestinal (16)

y de cirugia general (17), ha demostrado su eficacia.

El &cido tranexamico (TXA), es un agente comun para el control de las

hemorragias tanto en el &mbito de emergencia como en el intraoperatorio. El &cido



tranexamico es un agente antifibrinolitico bien establecido, fue autorizado
inicialmente para el tratamiento de hemorragias médicas, como las hemorragias
dentales en la hemofilia y la menorragia, cirugia cardiaca, donde se sabe que
reduce la pérdida de sangre; actualmente su uso se ha extendido en diferentes
escenarios debido a su accesibilidad y seguridad (18). El acido tranexamico es un
andélogo sintético de la lisina que inhibe la fibrindlisis al unirse de forma competitiva
a los dominios receptores de lisina de la plasmina y el plasmindégeno, impidiendo

asi su unioén a la fibrina (19-21).

Existen algunos reportes que el uso del acido tranexamico en una dosis Unica,
reduciria la pérdida de sangre y las tasas de transfusién en pacientes de edad
avanzada sometidos a cirugia por una fractura intertrocantérica de cadera,
Nikolaou V et al (22), en Grecia realiz6 un ensayo controlado aleatorizado,
conformando dos grupos de ancianos con fractura intertrocantérica, uno recibio
acido tranexamico y el otro placebo antes de la cirugia; encontrd que la pérdida
media total de sangre fue significativamente menor en los pacientes que recibieron
TXA (902,4ml (-279,9 a 2.156,9) frente a 1.226,3 ml (-269,7 a 3.429,7); p = 0,003),
mientras que la probabilidad de requerir una transfusién de al menos una unidad
de hematies se redujo en un 22%. Otro ensayo clinico realizado en China por
Zhang S et al (23), investigaron la eficacia y seguridad del acido tranexamico
intravenoso en pacientes sometidos a cirugia de fractura intertrocantérica de
cadera en comparacién con un grupo que recibié solucion salina; el resultado
secundario de eficacia fue la tasa de transfusion de eritrocitos alogénicos durante
la hospitalizacion. El resultado de seguridad fue un compuesto de eventos
tromboembolicos, incluida la trombosis venosa profunda (TVP) hasta los 90 dias.

Encontraron que la media de pérdida sanguinea en el grupo TXA (640,96 +421,63



ml) fue significativamente inferior a la del grupo placebo (1010,11 + 398,96 ml, p
< 0,001). La tasa de transfusiones de eritrocitos fue del 29,5% en el grupo TXA 'y
del 60,7% en el grupo placebo (P = 0,001). La incidencia de acontecimientos
tromboembdlicos a los 90 dias fue del 4,9% en el grupo de TXA y del 1,6% en el

grupo de placebo (p = 0,619).

Hace cinco afios se publicé un metaandlisis, en que referia que la administracién
de TXA se asocia a una reduccion de la pérdida total de sangre, el descenso
postoperatorio de la hemoglobina y las necesidades de transfusion en pacientes
con fracturas intertrocantéricas; sin embargo, recomendd en ese momento que
deberian realizarse ECAs adicionales de alta calidad (24); en estos cinco afios

han aparecido nuevos ECAs que requieren incorporarlos.

Esta investigacion que se pretende realizar es importante porque las fracturas de
cadera son muy frecuentes en la poblacién adulta mayor, y cada vez hay un
namero elevado en este grupo etario por la esperanza de vida que ha subido, esto
provoca una mayor incidencia de fracturas de cadera, sobretodo la
intertrocantérica, que se ha asociado a hemorragia tanto en el preoperatorio como
en el intraoperatorio, llevando a anemia significativa y por consiguiente incremento
de la morbilidad e incluso mortalidad. Encontrar evidencia de alto nivel como lo es
una revision sistematica y metaanalisis que permita a todos los cirujanos
traumatélogos usarlo en el tratamiento de las fracturas intertrocantéricas de
cadera, permitira disminuir la morbilidad asi como los costes hospitalarios y

sociales asociadas a esta enfermedad.



Consideramos que es una propuesta de investigacion viable porque es un estudio
gue utiliza ensayos clinicos que comparan &cido tranexamico y placebo en
pacientes con fractura intertrocantérica, es mas hace 5 afios ya se ha publicado

un metaandlisis que requiere una actualizacion.

Enunciado del problema

¢ En pacientes con fractura intertrocantérica que tienen cirugia, la administracién
de acido tranexamico es mas seguro que el placebo en reducir la pérdida

sanguineay la tasa de transfusion sanguinea?

Objetivos:

Objetivo General

Determinar si en pacientes con fractura intertrocantérica que tienen cirugia, la
administracién de acido tranexamico es mas eficaz que el placebo en reducir la

pérdida sanguinea y la tasa de transfusion sanguinea.



Objetivos Especificos:

1. Identificar la pérdida total de sangre en pacientes con fractura
intertrocantérica de cadera que utilizan acido tranexamico intravenoso
y compararlo con aquellos que utilizan placebo.

2. Conocer la tasa de transfusion sanguinea total hasta el alta, en
pacientes con fractura intertrocantérica de cadera que utilizan acido
tranexamico intravenoso y compararlo con aquellos que utilizan
placebo.

3. Determinar la tasa de eventos tromboembdlicos (trombosis venosa
profunda, tromboembolia pulmonar) en los pacientes con fractura
intertrocantérica de cadera que utilizan acido tranexamico intravenoso

y compararlo con aquellos que utilizan placebo.

Hipotesis

En pacientes con fractura intertrocantérica que tienen cirugia, la
administracién de &cido tranexadmico es mas seguro que el placebo en

reducir la pérdida sanguinea y la tasa de transfusion sanguinea



2.1

MATERIAL Y METODO

Material

Disefio de estudio

Se llevo a cabo una revision sisteméatica de ensayos clinicos aleatorizados (ECAS)
gue compararon los efectos del 4cido tranexamico con el placebo en pacientes
con fractura intertrocantérica que reciben cirugia. Se evaluaron los desenlaces
clinicos de interés, incluyendo la pérdida sanguinea, las transfusiones sanguineas
y los eventos tromboembdlicos, como la trombosis venosa profunda y la
tromboembolia pulmonar. El objetivo de la revisidén sistematica fue recopilar toda
la evidencia disponible para abordar la siguiente pregunta de investigacion: ¢Es
mas seguro la administracion de 4cido tranexamico que el placebo para reducir la
pérdida sanguinea y la tasa de transfusién sanguinea en pacientes con fractura

intertrocantérica que reciben cirugia?

Se seleccionaron el ECA como fuente de datos debido a que este tipo de estudio
permite comparar un tratamiento de intervenciéon con un grupo de control, en este
caso, el placebo. De esta manera, se puede medir el efecto del tratamiento sobre

los desenlaces quirlrgicos y clinicos de interés.

Poblacion, muestra y muestreo

Poblacion:

La poblacion objetivo de esta revision sisteméatica fueron los pacientes con fractura

intertrocantérica que reciben cirugia.



Muestra:

No se obtuvo un tamafio de muestra dado que es un estudio secundario; los
ensayos clinicos aleatorizados que cumplieron los criterios de seleccion y
compararon el efecto de la administracion de 4cido tranexamico con el placebo en
pacientes con fractura intertrocantérica que reciben cirugia, fueron incluidos en la

revision sistematica.

Muestreo: NA

Critrios deinclusion:

Articulos originales de ensayos clinicos, publicados en base de datos, en

inglés, portugués y/o espariol, que comparen la eficacia del TXA y placebo.

Criterios de exclusion:

e Estudios primarios de reporte de casos, serie de casos, resumenes,

revision narrativa.

e Articulos de estudios primarios en otro idioma que no sea en inglés,

portugués y/o espariol.

10



Definicion operacional de variables

INDEPENDIENTE

] ) Categorica ) Registros - TXA
Tipo de tratamiento . Nominal o
dicotémica clinicos - Placebo.
DEPENDIENTE
Seguridad
* Volumen total de Numérica
sangrado luego de | Continua .
Razon - cc
la Qx.
* Ne°detransfusiones | Numérica . Registros
. ] ] Razon o
sanguineas discontinua clinicos )
- Unidad
* Eventos ]
- L. Nominal - Si/No
tromboembdélicos Categorica
(TVP, TEP) dicotémica
INTERVINIENTES
Numérica i Registros
Edad ] Razoén o Afos
discreta clinicos
Categorica ] Registros - Femenino
Sexo . Nominal o )
dicotomica clinicos - Masculino
Categorica ] Registros
Score ASA Ordinal o LILIN®®
clinicos
Cuantitativa Razén Registros g/dL
Hb basal continua clinicos

11




2.2. Procedimientos y Técnicas

Una vez se completaron los tramites administrativos necesarios en la Escuela de
Posgrado, incluyendo la aprobacion del proyecto de investigacion, se llevé a cabo
la busqueda y recoleccién de estudios primarios que cumplieron con los criterios
de inclusion y exclusién relacionados con el tema de estudio. Esta busqueda se
realizd a través de seis buscadores, a saber: Pubmed, Scopus, Embase, Web of
Science y Cochrane Central. También se realiz6 una busqueda en bases de datos

de literatura gris como Medrxiv.

Una vez se recopilaron los articulos, se llevo a cabo una revisién independiente
por parte del tesista y un colaborador. El asesor actu6 como arbitro en caso de
que existieron discrepancias. Los articulos seleccionados fueron cargados en el
software Rayyan y dos autores de manera independiente y ciega seleccionaron
los articulos que consideraron debieron ser evaluados. A continuacion, se
compararon los resultados obtenidos entre los dos autores del estudio. En caso
de que existieron diferencias, se discutieron con el arbitro y se llegd a un acuerdo.
Finalmente, se evaluaron los articulos seleccionados a texto completo con el fin
de verificar los datos necesarios para la extraccion de los datos. Se sigui6 la guia

PRISMA (27) (Anexo 1).

Para el registro de los datos importantes del estudio se utiliz6 el programa
Microsoft Excel 2016. Se incluyeron variables como el tipo de tratamiento (TXA o
placebo), los desenlaces (volumen total de sangrado luego de la cirugia, nimero

de transfusiones sanguineas y la presencia de eventos tromboembolicos (TVP,

12



TEP), asi mismo las variables edad, el sexo, el IMC prequirdrgico, las

comorbilidades y la Hb basal preoperatoria.

La evaluacion del riesgo de sesgo se llevé a cabo de manera independiente por
parte del tesista y un colaborador utilizando la herramienta de riesgo de sesgo de
Cochrane para ECAs (ROB 2) (28) (Anexo 2), que comprende cinco dominios. Se
utilizaran tres grados diferentes (alto riesgo de sesgo, riesgo de sesgo poco claro
y bajo riesgo de sesgo) para evaluar cada aspecto en todos los ECAs incluidos.
Cualquier discrepancia entre el tesista y el colaborador fue resuelta por el arbitro

a través de la discusion.

Plan de analisis de datos

En cuanto al andlisis estadistico, se utiliz6 el software RevMan para realizar el
metaanalisis de los estudios seleccionados. Se calculd el tamafio del efecto
utilizando medidas de resumen como odds ratio, riesgo relativo o diferencia de
medias, dependiendo del tipo de dato a analizar. Ademas, se utilizé el método de
Mantel-Haenszel para agrupar los resultados de los estudios y obtener un efecto
global. Se realizé un andlisis de heterogeneidad entre los estudios incluidos
utilizando la estadistica 12 y se utilizé un modelo de efectos fijos o aleatorios segun
sea apropiado. Todo el analisis estadistico se realiz6 de acuerdo a los estandares

metodoldgicos establecidos en la guia PRISMA actualizada.

13



Aspectos éticos

Dado que la presente investigacion es secundaria, no se requirié consentimiento
informado ya que se utilizaron datos de estudios previamente publicados y los
pacientes no son intervenidos directamente. Po otro lado, no tenemos ningun
conflicto de interés, en ese sentido nos propusimos a realizar una revision
sistematica imparcial y libre de cualquier tipo de sesgo, incluyendo el sesgo de
publicacién. Nos comprometimos a ser transparentes y éticos en nuestra conducta
al realizar esta revision sistematica y hemos seguido los estandares

metodoldgicos de manera rigurosa.

14



RESULTADOS

Seleccion de los estudios

Se obtuvo un total de 552 resultados en la busqueda sisteméatica. De estos,
se identificaron 364 duplicados que fueron excluidos, dejando un conjunto
inicial de 188 resultados. Posteriormente, se llevo a cabo la exclusion de
155 resultados basados en el andlisis de titulos y resimenes, lo que resulté
en una seleccién de 33 estudios para su revision en detalle. De estos, 3 no
pudieron ser recuperados, lo que dejé un total de 30 articulos que fueron
evaluados en su totalidad. De los 30 articulos revisados a texto completo,
se excluyeron 16 de ellos; 8 fueron descartados debido a que eran articulos
de revisién, 4 debido a intervenciones incorrectas y 4 debido a poblaciones
inadecuadas. Finalmente, se retuvieron 14 estudios que cumplieron con los
criterios de inclusion. Estos 14 estudios se sometieron a una evaluacion
cualitativa en el contexto de la revision sistematica y se incluyeron en el

andlisis cuantitativo de meta-analisis, como se muestra en la Figura 1.
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Identification of new studies via databases and registers

Records identified from:
& Databases (n = 5): Records removed before screening:
= PUBMED (n = 157) :
§ EMABSE (n = 50) ‘ Duplicate records (n = 364)
= W, 3 = ®| Records marked as ineligible by automation
e eb of Science (n = 1286) tools (n = 0)
o Scopus (n = 201) =
Cochrane Central (n = 18)
Records screened | Records excluded
(n=188) (n=155)
(=]
c Reports sought for retrieval Reports not retrieved
§ (n =33) ” (n=3)
Y Reports excluded:
Reports assessed for eligibility | Background article (n = 8)
(n=30) Wrong drug (n = 4)
Wrong population (n = 4)
Y
o o sos :
- New studies included in review
% (n = 14)
-

Figura 1. Diagrama PRISMA — Seleccién de los estudios

B. Caracteristicas de los estudios incluidos
Se extrajeron los datos en tablas cualitativas y cuantitativas de un total de
14 ensayos controlados aleatorizados, de los cuales 1 es de Grecia, 6 de
China, 1 de Italia, 1 de Dinamarca, 2 de la India, 1 de Canada, 1 de Turquia

y 1 de Pakistan. Se realizé una tabla cualitativa y se consideraron datos

16



como autor, afio, pais, numero de pacientes, edad, Score ASA 3 o 4,
hemoglobina preoperatoria, tromboprofilaxis, tamizaje de trombos vy
seguimiento segun el grupo de estudio (acido tranexamico y placebo). Asi
mismo, se realizO0 una tabla cuantitativa de los desenlaces evaluados
(pérdida total de sangre, tasa de transfusion sanguinea total hasta el alta,
tasa de eventos tromboembdlicos (trombosis venosa profunda,

tromboembolia pulmonar) (Tabla 1 y Anexo 2).
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Tabla 1. Caracteristicas de los estudios incluidos

Autor, Pais N° de Sexo Edad (afios) Grado Preop- Hb (g/L) Tromboprofilaxis | Tamizaje | Seguimiento
afio pacientes | Femenino ASA de (mes)
(304) trombos
TXA| C | TXA | C TXA C TXA| C TXA C
Drakos et Grecia 100 | 100 | 73 79 81 80.7 27 20 120 123 LMWH Clinica 12
al.
2016
Lei et al. China 37 40 32 33 77.8 79.18 12 11 110 112.2 NR Ultrasonido 1
2017
Luo et al. China 44 46 21 26 75.1 76.1 17 20 103 103 LMWH Ultrasonido 15
2019
Schiavone Italia 47 43 35 28 84.3 84.3 24 23 112 113 NR Ultrasonido 2
etal. 2018
Tengberg | Dinamarca | 33 39 26 25 79.8 75.0 32 38 119 128.9 LMWH Clinica 3
etal. 2016
Tian et al., China 50 50 31 36 77.74 79.25 12 18 NR NR LMWH Ultrasonido NR
2018
Yee et al. China 61 60 40 41 82.2 85.5 NR | NR 110 110 NR Clinica 3
2022
Zhang et China 61| 61 33| 27 79.11 76.07 53| 49 100.07 97.25 | LMWH Ultrasonido 3
al.
2022
China 50 50 35 28 75.1 77.82 13 9 102 107.87 LMWH Clinica 1

18




Zhou et

al.

2019

Baruah R India 30 30 6 5 | 57.67+14.46 | 55.33£15.19 | NR NR | 10.03+1.36 | 10.02+1.56 | NR Ultrasonido NR
etal, 2016

Costain D, Canadd | 31 34 | 20 25 80.32 + 79.03 = 29 32 NR NR Tinzaparin Ultrasonido NR
2021 10.73 10.42

Ekinci M, Turquia 55 55 25 32 76.0+18.3 79.8+£10.5 4 5 11.5+£1.7 11.0£1.4 NR Ultrasonido 3 meses
2022

Mohib Y, India 50 50 29 26 69.0+10.0 70+9.4 NR NR | 11.5+1.8 11.3+1.7 NR NR NR
2015

Shah F, Pakistan 100 | 100 | 28 30 | 48.16+1.75 | 48.35+1.60 | NR NR | 11.443.1 11.1+2.2 NR NR 3 meses
2023

TXA: grupo de acido tranexamico; C: grupo de control; ASA: sociedad americana de anestesidlogos; Hb preoperatoria:
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C. Evaluacion del riesgo de sesgo
La figura 2 presenta un grafico de barras que muestra una evaluacion del
riesgo de sesgo en varios componentes de un conjunto de estudios,
especificamente 14 ensayos clinicos aleatorizados que comparan el uso de
acido tranexamico versus placebo. Cada componente tiene una barra
horizontal asociada que se extiende desde 0% hasta 100%, indicando la
proporcién de estudios con cada nivel de riesgo de sesgo. La interpretacion
especifica de cada barra se basa en la longitud del color correspondiente a

cada categoria de riesgo.

Sesgos por el proceso de aleatorizacion

Sesgos derivados de la desviacion de las intervencionesprevistas

Sesgos derivados de la pérdida de datos de resultados
Sesgos en la medicidn de los resultados

Sesgos en la seleccion de los resultados reportados

Riesgo de sesgo global

X 25X 50K 7% 100X
[ Low risk of blas [ unclear risk of blas [l High risk of blas

-

Figura 2. Gréfico de barras de la evaluacién del riesgo de sesgo.

La figura 3 muestra una tabla de evaluacién detallada del riesgo de sesgo
en estudios individuales que forman parte de una revision sistematica. En
ella, se incluyen las referencias a 14 ensayos clinicos aleatorizados, cada
uno identificado por el primer autor y el afio de publicacion. Cada fila de la
tabla representa un estudio diferente y cada columna representa un
componente de riesgo de sesgo evaluado. Para cada estudio y

componente, se utiliza un cédigo de colores para indicar el nivel de riesgo
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de sesgo: verde para un bajo riesgo, amarillo para un riesgo incierto y rojo
para un alto riesgo. Un signo de interrogacion en amarillo indica una
incertidumbre en la evaluacion del riesgo de sesgo para ese componente

en particular.

Sesgos derivados de la desviacidn de las intervencionesprevistas

8
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Tlan et al, 2018

Yee etal, 2022

Zhang et al, 2022

DD DO DO D O D ®| @ sesgosenlaseleccon de los resultados reportados
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Zhou eral, 2018

Figura 3. Evaluacion detallada del riesgo de sesgo en estudios individuales
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A. Sintesis de datos

Aqui se presentan varios gréficos tipo Forest Plot, una herramienta que
permite visualizar la magnitud del efecto de dos modalidades de
tratamiento para la fractura intertrocantérica: el tratamiento con un agente
antifibrinolitico (el acido tranexamico) versus el control o placebo; los
desenlaces que reportaron datos fueron pérdida total de sangre, tasa de
transfusion sanguinea total hasta el alta, tasa de eventos
tromboembdlicos (trombosis venosa profunda y tromboembolia

pulmonar).

Pérdida de sangre total:

El forest plot analizado refleja que el acido tranexamico disminuye
significativamente la pérdida de sangre total en pacientes con fracturas
intertrocantéricas en comparacion con un control, con una diferencia
media de -235.81 y un IC 95% [-292.53, -179.10]. La significancia
estadistica del efecto es muy alta (p < 0.00001), y la homogeneidad de
los estudios es confirmada por un valor de I"2 moderado, indicando que

los resultados son consistentes y poco probables de ser por azar.

TXA Control Mean Differenco Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Walght IV, Randem, 95% CI IV, Random, 5% C1
SwwhReral 2016 40097 10635 30 67667 4788 30 239N ~267.70 1-317.07, -218.33] == [

Eono M, 2022 GB4E 3700 51 8712 5053 51 78N «206.60 [~458.50, ~<114.70] * -

ieletal 2017 7835 2001 37 41788 28956 40 136N =138.54 [-250.75, -26.33| -

fuo eral 2019 A5 3663 ad 5662 3615 46 96X 1812033212, -31.28] —
Tengbergetal 2036 15294 10127 33 22,1004 11526 39 12N -570.80 |-1071.04, -20.56]

Tlan et al, 2018 5153 278.7% 50 65G.88 75 S0 141X -181.58 [-290.12, -73.04] e

Yee etal 2022 1,1801 8542 61 12062 7026 60 J6X 1610 |-294.59, 262.39]

Dang etal 2022 TIZAT 42871 61 110355 41204 61 9N <391.44 [-540.84, -242.04] ¢+

Souetal 2019 s6337 197 S0 81525 27396 S0 163N -I55.88 [-345.45, -162.27] e

Total (95% C1) “z 427 100.0% -235.81(-29253, -179.10 -

Hexrogenety: Taw' w 2862.87, Chrf « 14.45, df = B (P = 007} FF = 45K -Zh T8 160 2‘0

Tast for overall effect: Z = 515 (P < 0.00001)

Favours [TXA Favours [Conarol]

Figura 4. Pérdida de sangre total en los grupos TXA y Control
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Tasa de transfusiones sanguineas

El forest plot proporcionado muestra un metaanalisis de estudios que
evallan la necesidad de transfusiones sanguineas en pacientes tratados
con &cido tranexamico (TXA) en comparacion con un control. Se
incluyeron los 14 estudios, con tamafos de muestra que varian desde tan
solo 30 hasta 100 sujetos en cada uno de los grupos. En total, 741
pacientes fueron tratados con TXA y 742 en el grupo de control. Se
registraron 224 eventos en el grupo TXA y 367 en el grupo de control,
dichos eventos se refieren a la necesidad de transfusiones sanguineas.
El efecto global, que es representado por el diamante tiene un RR = 0.55
IC 95% de [0.36, 0.85], lo que indica una reduccién estadisticamente
significativa en la necesidad de transfusiones sanguineas con TXA. El
valor de 1"2 es del 95%, lo que sugiere una alta variabilidad entre los
estudios que probablemente no se debe al azar. La prueba Z tiene un
valor de 2.74 con un p = 0.006, lo que confirma la significancia estadistica
del efecto global. Este metaanalisis sugiere que el acido tranexamico
reduce la necesidad de transfusiones sanguineas de manera significativa,
aunque la alta heterogeneidad sugiere que se deben interpretar los

resultados con precaucion.

TXA Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Welght M-H, Random, 95% CI M-H, Randam, 95% CI
Baruah K ef al, 2016 EDRE ) 30 30 Bax 1.00 [0.94, 1.07]
Costaln 0, 2021 2 N 5 34 39% 0.44 [0.09, 2.10]
Drakos et al. 2016 22 100 28 100 76X 0,76 [0.47,1.23] e
Ekincl M, 2022 A a7 12 38 56% 028 (010,079 &———
Leietal 2017 1 37 2} 40 74N 0.52 [0.29, 0.91] -
luwetal 2018 7 A4 17 46 68X 0.43 [0.20, 0.94)
Wohlb Y, 2015 8 50 21 50 7.0% 0.43 [0.22, 0.84]
Schiavone et al. 2018 23 47 31 43  BO0N 0.66 [0.45, 0.96] i
Shah F, 2023 13 100 41 100 74X 0.32 [0.18, 0.55) —_—
Tengberg eral 2016 27 33 33 39 83X 0.97 [0.78,1.19] = =
Tanetal, 2018 4 S0 34 50 B.ON 0.71 [0.50, 1,00] e
Yee etal. 2022 28 61 27 60 7.9% 1,06 [0.72, 1.55] o
Znang et al. 2022 18 61 ir @& 7.8% 0.49 (0.31, 0.75) xt
Zhou et al 2019 5 %0 27 S0 62% 0.19 [0.08, 0.44] &
Total (95% CI) 741 742 100.0% 0.55 [0.36, 0.85) —E-
Total events 224 367
Heterogenelty: Tay' = 0.55; ChF* = 266.01, df = 13 (P < 0.00001); F = 95% 01 0{2 o#, 10

Test for overall efiect: Z = 2.74 (P = 0.006) Famurs' [TXA] Favours [Conorol]

Figura 5. Tasa de transfusiones sanguineas en los grupos TXA y Control
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Trombosis venosa profunda

El forest plot proporcionado representa un metaanalisis de estudios que
investigan la incidencia de trombosis venosa profunda (TVP) en pacientes
tratados con &cido tranexadmico (TXA) en comparacién con un grupo
control; 12 estudios fueron incluidos, el nimero de pacientes en el grupo
TXA incluyé 652 pacientes, mientras que el grupo control tuvo 661. Se
registraron 19 eventos de TVP en el grupo TXA y 16 en el grupo control.
El efecto global, tuvo un RR =1.19 IC 95% de [0.63, 2.23]. Dado que el
intervalo de confianza cruza la linea de no efecto (valor de 1), esto indica
gue no hay una diferencia estadisticamente significativa en la incidencia
de TVP entre los grupos TXA y control. El valor de I"2 es del 0%, lo que
indica que no hay heterogeneidad significativa entre los estudios y que la
variabilidad entre los resultados de los estudios se debe principalmente al
azar. El valor de la prueba Z es de 0.53 con un p-valor de 0.59, lo que
indica que no hay evidencia estadisticamente significativa de una

diferencia en la incidencia de TVP entre los grupos tratados con TXAy los

controles.
TXA Cantiol Rigk Ratic Rigk Ratic

Study of Subgroup Evenls Total Events Total Weight M-H, Fized, 95% C1 M-=H, Fixed, 95% CI
Costaln 0, 2021 [ 11 1 34 BAN  0.36[0.0Z 863 ¢
Drakos eal 2016 1 180 1 I 58X 1.00 (008 1577 4 +
Ekincl M, 2022 3 51 ¢ 51 116% 1.50 [0.26, 5.60]
Leleral 2017 T ar 1 &) 56X 218 [0.20, 22.85] b
Lo etal 2918 i as L 4 574 10507 16.20] 4 - &
Schiavone etal 2016 47 0 43 30N 4.58 [0.23, 52.66] +
Shah F, 2023 1 1 1 1) 58X 1.00 p0.06 1577] 4 *
Tengberg etal 2016 9 33 L ¥ Aad  0.35 [0 6.3 4 .
Tian et al., 2018 i S0 2 ) 118N 1.50 (028§, §.60]
Yee aval 202k FEE | | T 47 117X 08&[0.14, 667
Zhang et al 20Z2 F I | 1 E1L 5.8 200 [0.18, 21.48] - 4
Zhow et al. 2018 z 50 3OS 1738 DETRZ, 3
Total (95% CI) 652 GEL L00.0% 1.19 [0.63, 2.23] —ii——
Total eve nta 19 16
Heteroge nely: Ch® = 2.E5, df = 11 {F = 0.98); P = 0N [ - - ; . |
Test for overall effeer: T = 0.53 (P = 0.58) 01 o'zhmlfsjln A F\i'ﬂ:ll.lz's l’:l:ﬂl]'[i] 10

Figura 6. Incidencia de trombosis venosa profunda en los grupos TXA y Control
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Embolia pulmonar

El forest plot muestra un metaanalisis evaluando la incidencia de embolia
pulmonar en pacientes tratados con &cido tranexamico (TXA) en
comparacion con un grupo control. Incluye diversos estudios con tamafios
muestrales que varian, totalizando 602 pacientes en el grupo TXA y 610
en el control. El efecto combinado, con un riesgo relativo (RR) global de
0.80, IC 95% [0.31, 2.08], sugiere que no hay una diferencia significativa
en la incidencia de embolia pulmonar entre los grupos. El valor de 12 es
del 0%, indicando homogeneidad entre los estudios, y la prueba de efecto
global con un valor Z de 0.45 y un valor de 0.65 refuerza la ausencia de
significancia estadistica en la diferencia de incidencia de embolia

pulmonar entre los grupos de TXA y control.

T™>A Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Tolal Events Total Welght M-H, Fixed, 95% C1 M-H, Fixed, 95% CI
Cestain D, 2021 0 3 1 34 153X 036 0.0Z 863 —
Drakos ctal 2016 2 100 3 100 315% 0.67.11,3.50 At
Fkincl M, 2022 1 51 1 51 10.6% 1.00 [0.06, 15.56]
Leleral 2017 1 37 1 40 10.2% 1.08([0.07 1667)
Lwo etal 2019 L 0 a6 Not estimable
Schiyvone etal 2018 0 a7 0 4 Not estimable
Shah 7, 2023 1 100 1 100 10.6¥ 1.00[0.06,15.77]
Tengberg et al 2016 Q 33 2 38 Not estimable
Yee eral 2022 0 a8 0 a7 Not estimable
Zhang et al 2022 1 61 0 & 5.3% 3.00[0.12, 72.23] - »
Zhou et al. 2019 0 50 1 50 160X 033[001,759
Total (35K CI) €02 611 100.0% 0.80 (0.31,2.08) =SS
Total events 6 8
HeterogeneRty: Che' = 1,33, ¢f = 6 (P = 0.97); F = 0X boz o1 10 50
Test for overall effect: Z = 0.45 (P = 0.65) Favours [TXA] Favours [Control]

Figura 7. Incidencia de embolia pulmonar en los grupos TXA 'y Control
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VIIl. DISCUSION

Las fracturas de cadera, especialmente las
pertrocantéricas/intertrocantéricas, son motivo de creciente
preocupacion a nivel mundial debido al rdpido envejecimiento de la
poblacion geriatrica. Estas lesiones requieren intervenciones
quirdrgicas que no solo estabilicen la fractura, sino también restauren
la funcionalidad de los pacientes. Sin embargo, estas cirugias
conllevan el riesgo de hemorragias, algunas de las cuales pueden ser
significativas. En este contexto, se ha observado que el &acido
tranexamico (TXA) se considera una opcion segura y eficaz en la
artroplastia articular total electiva (29). No obstante, la evidencia sobre
la eficacia y seguridad del TXA en pacientes sometidos a cirugia por
fractura de cadera es limitada. En este contexto, esta revision
sistemética se propuso determinar si el uso de &cido tranexamico es

mas seguro y efectivo que el placebo en este grupo de pacientes.

Pérdida de sangre total

Los resultados de esta revision sistematica indican que el &cido
tranexamico reduce significativamente la pérdida sanguinea total en
comparacion con el placebo. Este hallazgo es consistente con los
resultados de varios estudios incluidos en el analisis, que mostraron
una diferencia media significativa en la pérdida de sangre total a favor
del grupo tratado con acido tranexamico. Una revision sistematica

realizada en China, por Zhou X et al (30), demostré que el tratamiento
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con TXA, comparado con el grupo de control, redujo
significativamente la pérdida de sangre postoperatoria (IC 95%, -
20,83 a -7,93 ml, p < 0,0001), la pérdida de sangre oculta (IC 95%, -
213,67 a -64,43 ml, p = 0,0003) y la pérdida de sangre total (IC 95%,
-332,49 a -23,18 ml, p = 0,02) mediante diferencias medias
ponderadas de -14,38, -139,05 y -177,83 ml, respectivamente; otra
revisiobn sistematica y metaandlisis en China por Yu X et al (31),
mostré que la administracion de TXA puede reducir la pérdida de
sangre intraoperatoria (p = 0,009), la pérdida de sangre oculta (p =
0,000) y la pérdida de sangre total (p = 0,000); estos resultados son

coherentes con nuestra sintesis.

Tasa de transfusiones sanguineas

Ademas, se evidencio una reduccion estadisticamente significativa en
la tasa de transfusiones sanguineas en los pacientes tratados con
acido tranexamico en comparacion con el grupo control. Este hallazgo
fue corroborado por Zhou X et al. (30), quienes informaron que un
porcentaje significativamente menor de pacientes del grupo de TXA
(42%) requirio transfusiones sanguineas alégenas en comparacion
con el grupo control (IC 95%: 0.36 a 0.69; p < 0.0001); otro estudio
realizado por Yu X et al (31), reportaron en su sintesis que la tasa de
transfusiones fue menor en el grupo que utilizd TXA (p = 0,001). No
obstante, es Iimportante sefialar que se observdO una alta
heterogeneidad entre los estudios en nuestros resultados, lo que

sugiere que se deben interpretar los resultados con cautela.
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Eventos tromboembdlicos

En cuanto a la seguridad, se evaluaron los eventos tromboembdlicos,
como la trombosis venosa profunda y la tromboembolia pulmonar. Los
resultados no mostraron una diferencia significativa en la incidencia
de estos eventos entre los pacientes tratados con acido tranexamico
y el grupo control. Aunque los estudios individuales mostraron
variabilidad en este aspecto, el metaanalisis global no revelé una
asociacion significativa entre el acido tranexamico y un mayor riesgo
de eventos tromboembdlicos. Estos mismos resultados fueron
corroborados Zhou X et al (30), en su metaanalisis, el cual demostro
que el uso de TXA no aumenta significativamente la incidencia de
trombosis venosa profunda; otra revision sistematica realizada por Yu
X et al (31), no encontraron diferencias significativas entre el grupo
de TXA y el grupo de control en cuanto a la aparicion de eventos
tromboembdlicos (p = 0,978, incluyendo trombosis venosa profunda,
p = 0,850; embolia pulmonar, p = 0,788; accidente cerebrovascular, p
= 0,549; infarto de miocardio, p = 0,395) y la tasa de mortalidad (p =

0. 338).

Es importante resaltar que esta revision sistematica se llevo a cabo
siguiendo los estandares metodoldgicos establecidos, incluyendo la
evaluacion del riesgo de sesgo en los estudios incluidos. Se utilizé la
herramienta ROB 2 de Cochrane para este fin, lo que permiti6 una
evaluacion detallada de la calidad de los estudios y la interpretacion
de los resultados con un enfoque critico.
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En conclusion, los hallazgos de esta revision sistematica sugieren que
el 4cido tranexamico es una opcion segura y eficaz para reducir la
pérdida sanguinea y la necesidad de transfusiones en pacientes con
fractura intertrocantérica sometidos a cirugia. Sin embargo, se
necesitan mas ensayos clinicos para conocer dosis Optimas y
duracion del tratamiento, asi como la incidencia de eventos

tromboembodlicos a largo plazo.
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V.

CONCLUSIONES

La revision sistematica revel6 que los pacientes con fractura
intertrocantérica de cadera tratados con &acido tranexamico
intravenoso mostraron una reduccion significativa en la pérdida
total de sangre en comparacion con aquellos que recibieron

placebo de 235.81 IC 95% [-292.53, -179.10 ml de sangre].

Se observé una reduccion del 45% en la tasa de transfusiones
sanguineas totales hasta el alta en los pacientes tratados con
acido tranexamico intravenoso en comparacion con los que

recibieron placebo.

La evaluacién de la tasa de eventos tromboembdlicos, incluyendo
trombosis venosa profunda y tromboembolia pulmonar, en
pacientes con fractura intertrocantérica de cadera tratados con
acido tranexadmico intravenoso no mostr6 una diferencia

significativa en comparacion con aquellos que recibieron placebo.
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VI.

LIMITACIONES

Si bien es cierto, se realizé una busqueda exhaustiva en varias bases
de datos y se aplicaron criterios estrictos de inclusién y exclusion, es
posible que algunos estudios relevantes no hayan sido identificados o
incluidos en el analisis. Ademas, la heterogeneidad entre los estudios
en términos de disefio, poblacion de estudio, intervencion y resultados
medidos puede haber introducido cierto grado de sesgo y dificultad en
la interpretacion de los resultados combinados. Otra limitacion
potencial es la variabilidad en la calidad metodolégica de los estudios
incluidos, lo que podria influir en la validez y fiabilidad de los hallazgos.
Ademas, dado que la mayoria de los estudios se realizaron en
determinadas regiones geograficas y con diferentes protocolos de
tratamiento, la generalizacién de los resultados a otras poblaciones y

entornos clinicos puede ser limitada.
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VIIl.  Anexos

Anexo 2

Dominios a evaluar en el riesgo de sesgo para ECAs (ROB2)

1. Generacion de la secuencia aleatoria

2. Ocultamiento de la asignacion

3. Cegamiento de los participantes y del personal
4. Cegamiento de los evaluadores del resultado
5. Datos de resultado incompletos

6. Notificacion selectiva de los resultados

7. Otras fuentes de sesgo

Cada dominio se evalta como "Bajo riesgo de sesgo", "Riesgo de sesgo incierto" o "Alto

riesgo de sesgo".

La evaluacion del riesgo de sesgo en cada dominio se utiliza para determinar la calidad

general de la evidencia del estudio.

Anexo 3

La estrategia de busqueda para PubMed:

(("Tranexamic acid"[Mesh] OR "Tranexamic acid"[Title/Abstract]) AND ("Fracture,
Intertrochanteric"'[Mesh] OR "Fracture, Intertrochanteric"[Title/Abstract])) AND (("Blood
loss, surgical'l[Mesh] OR "Blood loss, surgical'[Title/Abstract])) OR ("Blood
transfusion”[Mesh] OR "Blood transfusion”[Title/Abstract])) AND ("Placebo*'[Mesh] OR

35



"Placebo*'[Title/Abstract]) AND ("Randomized Controlled Trials as Topic"[Mesh] OR
"Randomized Controlled Trials as Topic"[Title/Abstract])

En base a esta estrategia de busqueda adaptaremos a las otras bases de datos

electrénicas.

PUBMED

(("intertrochanteric"[All Fields] AND “fracture*'[All Fields]) OR (("hip"[MeSH Terms] OR
"hip"TAll Fields]) AND "fracture*'[All Fields])) AND (“tranexamic acid"[MeSH Terms] OR
("tranexamic"[All Fields] AND "acid"[All Fields]) OR "tranexamic acid"[All Fields] OR
("tranexamic acid"[MeSH Terms] OR ("tranexamic"[All Fields] AND "acid"[All Fields]) OR
"tranexamic acid"[All Fields] OR "amcha"[All Fields]) OR (("trans 4"[All Fields] AND
("aminomethyl"[All Fields] OR "aminomethylated"[All Fields] OR "aminomethylation"[All
Fields]))  AND ("cyclohexanecarboxylic  acid"[Supplementary Concept] OR
"cyclohexanecarboxylic acid"[All Fields])) OR ("tranexamic acid'[MeSH Terms] OR
("tranexamic"[All Fields] AND "acid"[All Fields]) OR "tranexamic acid"[All Fields] OR "t
amcha"[All Fields]) OR ("tranexamic acid"[MeSH Terms] OR ("tranexamic"[All Fields]
AND "acid"[All Fields]) OR "tranexamic acid"[All Fields] OR "amca"[All Fields]) OR
("tranexamic acid"[MeSH Terms] OR ("tranexamic"[All Fields] AND "acid"[All Fields]) OR
"tranexamic acid"[All Fields] OR "anvitoff"[All Fields]) OR ("tranexamic acid"[MeSH
Terms] OR (“tranexamic"[All Fields] AND "acid"[All Fields]) OR "tranexamic acid"[All
Fields] OR "cyklokapron"[All Fields]) OR ("tranexamic acid'[MeSH Terms] OR
("tranexamic"[All Fields] AND "acid"[All Fields]) OR "tranexamic acid"[All Fields] OR
"ugurol"[All Fields]) OR ("tranexamic acid"[MeSH Terms] OR (“tranexamic"[All Fields]
AND "acid"[All Fields]) OR "tranexamic acid"[All Fields] OR "kabi 2161"[All Fields]) OR
("tranexamic acid"[MeSH Terms] OR ("tranexamic"[All Fields] AND "acid"[All Fields]) OR
"tranexamic acid"[All Fields]) OR ("tranexamic acid"[MeSH Terms] OR (“tranexamic"[All
Fields] AND "acid"[All Fields]) OR "tranexamic acid"[All Fields] OR "transamin"[All
Fields]) OR ("tranexamic acid"[MeSH Terms] OR ("tranexamic"[All Fields] AND "acid"[All
Fields]) OR "tranexamic acid"[All Fields]) OR ("tranexamic acid"'[MeSH Terms] OR
("tranexamic"[All Fields] AND "acid"[All Fields]) OR "tranexamic acid"[All Fields] OR
"exacyl"[All Fields]))
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EMBASE

(‘femur intertrochanteric fracture'/exp OR 'femur intertrochanteric fracture') AND

(‘tranexamic acid'/exp OR 'tranexamic acid’)

WEB OF SCIENCE

(ALL=(("intertrochanteric fracture*" OR "hip fracture*") )) AND ALL=(("tranexamic acid"
OR "TXA")
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Tablas de extraccion de datos

Tabla 1. Pérdida de sangre total

Autor TXA Control
X DS Pacientes X DS Pacientes
Drakos et al. 2016 - - - - - -
Lei et al. 2017 279.35 209.11 37 417.89 289.56 40
Luo et al. 2019 384.5 366.3 44 566.2 361.5 46
Schiavone et al. 2018 - - - - - -
Tengberg et al. 2016 1529.6 1012.7 33 2100.4 | 1152.6 39
Tian et al., 2018 515.3 278.79 50 696.88 275 50
Yee et al. 2022 1190.1 854.2 61 1206.2 702.6 60
Zhang et al. 2022 712.11 429.71 61 1103.55 | 412.04 61
Zhou et al. 2019 563.37 197.51 50 819.25 273.96 50
Baruah R et al, 2016 408.97 106.35 30 676.67 87.88 30
Costain D, 2021 - - - - - -
Ekinci M, 2022 684.6 370.1 51 971.2 505.3 51
Mohib Y, 2015 - - - - - -

Shah F, 2023




Tabla 2. Tasa de transfusiones sanguineas

AUTOR
Drakos et al. 2016
Lei et al. 2017
Luo et al. 2019
Schiavone et al. 2018
Tengberg et al. 2016
Tian et al., 2018
Yee et al. 2022
Zhang et al. 2022
Zhou et al. 2019
Baruah R et al, 2016
Costain D, 2021
Ekinci M, 2022
Mohib Y, 2015
Shah F, 2023

Eventos

22
11
7
23
27
24
29
18
5
30
2

13

TXA

Pacientes
100
37
44
47
33
50
61
61
50
30

31
47

50
100

Control

Eventos
29
23
17
31
33
34
27
37
27
30

5
12

21
41

Pacientes
100
40
46
43
39
50
60
61
50
30

34
39

50
100
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Tabla 3. Tasa de Embolismo pulmonar

TXA Control
AUTOR Eventos Pacientes Eventos Pacientes

Drakos et al. 2016 2 100 3 100
Lei et al. 2017 1 37 1 40
Luo et al. 2019 0 44 0 46
Schiavone et al. 2018 0 47 0 43
Tengberg et al. 2016 0 33 0 39
Tian et al., 2018 - 50 - 50
Yee et al. 2022 0 48 0 47
Zhang et al. 2022 1 61 0 61
Zhou et al. 2019 0 50 1 50
Baruah R et al, 2016 - - - -

Costain D, 2021 0 31 1 34
Ekinci M, 2022 1 51 1 51
Mohib Y, 2015 - - - -

Shah F, 2023 1 100 1 100

Tabla 4. Tasa de Trombosis venosa profunda
TXA Control
AUTOR Eventos Pacientes Eventos Pacientes

Drakos et al. 2016 1 100 1 100
Lei et al. 2017 2 37 1 40
Luo et al. 2019 1 44 1 46
Schiavone et al. 2018 2 47 0 43
Tengberg et al. 2016 0 33 1 39
Tian et al., 2018 3 50 2 50
Yee et al. 2022 2 48 2 47
Zhang et al. 2022 2 61 1 61
Zhou et al. 2019 2 50 3 50
Baruah R et al, 2016 = = - -

Costain D, 2021 0 31 1 34
Ekinci M, 2022 3 51 2 51
Mohib Y, 2015 - - - -

Shah F, 2023 1 100 1 100
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