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1. HEMOSTASIA

1.1. Concepto
La hemostasia engloba el conjunto de mecanismos que impiden la pérdida de
sangre. Es el resultado de un grupo de acciones finamente reguladas que persiguen el
cumplimiento de dos funciones importantes:
- Mantener la sangre en estado fluido, libre de coédgulos dentro de los
vasos sanguineos.
- Facilitar la formacién de un tapdn hemostatico de manera rapida en caso

de lesion en el vaso, para detener o prevenir la hemorragia *.

Durante un acto quirdrgico, en concreto en el campo de la odontologia, se
seccionan tejidos organicos, con la consiguiente rotura de vasos con lo que se producen
soluciones de continuidad en el sistema vascular. Estas roturas se producen casi siempre
en la microcirculacion (arteriolas, capilares y vénulas) y rara vez se en la

macrocirculacion (venas y arterias).

La consecuencia de la rotura de estos vasos es lo que se conoce como hemorragia,
es decir, la salida de sangre fuera de los mismos. En caso de no controlarse dicha
hemorragia se producen fendmenos tales como hipovolemia e hipoperfusion de los

tejidos que puede llegar hasta el estado de shock constituido.

Dada la gran frecuencia con la que se producen hemorragias en el campo de la
odontologia, es de vital importancia para el odontologo conocer los mecanismos y

métodos destinados al control de la hemorragia.
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1.2. Tipos de hemostasia
Principalmente podemos distinguir dos tipos:

e La hemostasia espontédnea o natural puede ser definida como el conjunto
de procesos biologicos, precisamente integrados, cuya finalidad es conseguir
que la sangre se mantenga dentro del sistema vascular, obturando las
soluciones de continuidad que se produzcan en los vasos.

e La hemostasia quirurgica agrupa todos los procedimientos técnicos que el
odonto-estomatdlogo emplea para controlar la hemorragia que se produce
accidentalmente o durante el acto operatorio (ligaduras, coagulacion térmica,

presion mantenida, etc.).

Los dos tipos de hemostasia son necesarios para controlar la hemorragia durante un

acto quirurgico.

La alteracién del equilibrio normal entre factores pro-coagulantes y anti-coagulantes

puede llegar a producir alteraciones hemorragicas o trombociticas °.

1.3. Mecanismos de la hemostasia
La hemostasia consigue la formacion de un codgulo resistente, que cierre la
solucién de continuidad y detenga la salida de sangre. Ante una lesion vascular, se
producen sucesivamente tres fases que se conocen como la triada de la hemostasia *:
e Fase vascular
e Fase plaquetaria

e Fase de la coagulacion

12



1.3.1. Fase vascular
En esta fase se produce una vasoconstriccion neurogénica transitoria,

reduciéndose asi la salida de sangre. Tiene una duracion aproximada de 20 minutos.

Una vez que se produce la solucion de continuidad en la pared de un vaso, se
inicia rapidamente (en décimas de segundo) una respuesta vasoconstrictora, debida en
parte a reflejos nerviosos locales (axonicos) y espinales, y también a la accion de ciertas

aminas vasoactivas liberadas por la accion traumaética, entre ellas la serotonina.

Esta respuesta vasoconstrictora cumple dos finalidades en la hemostasia:
e Disminuye la pérdida de sangre, gracias al cierre del vaso lesionado.

e Inicia la segunda fase, plaquetaria, facilitando la adhesion de las plaquetas.

Las conexiones entre la fase vascular y la plaquetaria se acenttan si recordamos
que las plaquetas poseen también una funcion protectora del endotelio, por medio de su
incorporacion al citoplasma de las células endoteliales; esto se pone de manifiesto en los

estados trombopénicos que se suelen presentar con lesiones endoteliales.

Existe una unidad funcional endotelioplaquetaria que relaciona intimamente las

dos primeras fases de la hemostasia.

Por otro lado, la sintesis de la sustancia intercelular del endotelio, precisa de la

vitamina C, lo que explica las manifestaciones purpdricas del escorbuto *.
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1.3.2. Fase plaquetaria (Hemostasia primaria)

En esta fase se realiza la constitucion del trombo plaquetario, al mismo tiempo
que en la agregacion plaquetaria tiene lugar la concentracion de una gran cantidad de

factores necesarios para la tercera fase de la coagulacion plasmatica.

Las plaquetas son los elementos formes méas pequefios de la sangre circulante
(un tercio del tamafio de los hematies) de forma discoide y sin nucleo. Son producidas
los megacariocitos de la médula 6sea y acaso también de los situados en el pulmon. Los
megacariocitos son las células mas grandes de la médula 6sea. Derivan de la célula
madre pluripotencial que, bajo el influjo de hormonas trombopoyéticas o

"trombopoyetinas”, son inducidas en la linea megacariocitica.

Se ha estimado que un megacariocito da lugar a 1.000 plaquetas. La secuencia

madurativa dura cuatro a cinco dias °.

La cantidad normal de plaquetas oscila entre 150.000 y 400.000 por mm®. La
mayor cantidad, aproximadamente unos dos tercios, se encuentra en el torrente
circulatorio, y el tercio restante acumuladas en el bazo y en el pulmén. Son destruidas
en el sistema reticuloendotelial (higado y bazo). No se encuentran plaquetas en la linfa

del conducto toracico. La vida media de las plaquetas oscila entre 7 y 11 dias.

Las cifras plaquetarias inferiores a 100.000 por mm?® se consideran expresivas de

trombocitopenias y por encima de 450.000 por mm?® se denomina trombocitosis.
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Las funciones de las plaquetas en la fase plaquetaria trascienden de este estadio
para aportar mecanismos importantes tanto a la primera fase, vascular, como a la

siguiente, plasmatica.

1.3.2.1.  Mecanismo de accion de las plaquetas

Cuando las plaquetas entran en contacto con las fibras colagenas del vaso roto,
se hinchan de inmediato, apareciendo en la superficie plaquetaria receptores complejos
que son glicoproteinas: complejo Ib-Illa, este receptor se une al fibrindgeno y éste sirve
para que se unan complejos glicoproteicos de la superficie de otras plaquetas, los cual
favorece la adherencia al endotelio vascular y entre las plaquetas (adhesividad), para
esta reaccion se necesita el Factor de Von Willebrand (FvW). Esta adhesion es el
principio de una serie de reacciones fisiologicas en el interior de plaquetas que estimula
la liberacion de calcio y también la sintesis de tromboxano A2, el cual activa a otras
plaquetas produciéndose la agregacion plaquetaria (agregacion plaquetaria). Esta union
supone un cambio de forma en la plaqueta, se vuelven mas rugosas con espiculas para
poder adaptarse a los acimulos (metamorfosis viscosa). Simultaneamente se produce la
liberacion del contenido de los granulos de las plaquetas, liberan: adenosin difosfato
(ADP), calcio, y sobre todo tromboxano A2 que es el inductor de la agregacion
plaquetaria (funcion trombodindmica) y un constrictor de musculo liso arterial,

produciendo mayor vasoconstriccion (funcion vascular).

1.3.3. Fase de coagulacion (Hemostasia secundaria)

Es una secuencia compleja de reacciones proteoliticas que terminan con la
formacion del coédgulo de fibrina. El coagulo se empieza a desarrollar en 15-20

segundos.
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El proceso de coagulacion es iniciado por substancias activadoras secretadas por

el vaso, las plaquetas y proteinas sanguineas adheridas a la pared del vaso. Son los

Ilamados factores de la coagulacion:

Figura 1.- Factores de la coagulacion

I
Il
11
\Y
\Y
VI

W

VIII

Xl
Xl
Xl

Fibrinbgeno

Protrombina

Tromboplastina o Tromboquinasa

Calcio

Proacelerina o Factor labil, globulina acelerada (Ac-G)
Igual que el factor V (este término se utiliza generalmente)

Proconvertina o Factor estable, acelerador de la conversion de la protrombina del suero
(SPCA)

Globulina antihemofilica (AHG) o Factor antihemofilico A

Componente de la tromboplastina del plasma (PTC) Factor Christmas, factor
antihemofilico B

Factor Stuart-Prower o Autoprotrombina C
Antecedente de la tromboplastina del plasma (PTA) o Factor antihemofilico C
Factor Hageman o Factor contacto, factor cristal ("glass factor")

Factor estabilizador de la fibrina o Fibrinasa, factor Laki-Lorand

La cascada de coagulacion estd formada por dos vias: extrinseca e intrinseca,

que al unirse forman la via comun, dando como resultado final fibrina entrecruzada que

es la formadora del coagulo. En la via intrinseca existen mas reacciones que en la via

extrinseca antes de llegar al factor X. Este es el responsable del paso de protrombina a

trombina que transforma fibrindgeno en fibrina. La fibrina que se forma es soluble en

un primer momento, luego pasara a ser insoluble. A su vez ocurre una retraccién del

coagulo a la vez que se van aproximando los bordes de la herida.
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VIA Trauma tisular via
EXTRINSECA Ruptura de vasos INTRINSECA
Contacto con colagena

Factor tisular Factor Xl
Fosfolipidos «sesus >
tisulares p i
Factor VII
Factor IX
Factor X
Factor VI
Factor V Factor X
Factor V
Fosfolipidos

plaquetarios

Activador de
protrombina

Calcio serassess > P Vitamina K

Monémero
de fibrina

Fibrindgeno

Factor XIII
(estabilizador de fibrina)

FIBRINA

Figura 2.- Cascada de la coagulacion.

1.3.4. Sistema fibrinolitico

Después que se ha formado el codgulo de fibrina para reparar o detener la
hemorragia en el vaso lesionado, debe ser destruido para restituir el flujo sanguineo
normal. Este proceso mediante el cual la fibrina es degradada enziméaticamente se
denomina fibrinolisis. Es un sistema complejo que también consta de reacciones
proteicas de activacion de proteinas, pero mas simple. Basicamente el sistema esta
constituido por el plasmindgeno, una pro-enzima inactiva, y aquellas sustancias que lo
convierten en una forma activa, la plasmina o fibrinolisina, una enzima proteolitica
responsable de la lisis de la fibrina y da productos de degradacion de la fibrina (PDF)
gue se elimina. Es muy importante para nuestro organismo el equilibrio entre
coagulacién y fibrinolisis, ya que si predomina la primera se produciran trombosis o

infarto, y si predomina la fibrinolisis provocara hemorragias) °.
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En la cavidad bucal, la pulpa dental y el alvéolo tienen un alto contenido de
activadores de plasmindgeno, lo cual puede contribuir al sangrado después de
exodoncias. El uso profilactico de antifibrinoliticos reduce o evita el sangrado post-

exodoncia ’.

2. ALTERACIONES DE LA HEMOSTASIA

Debido a que existen multiples enfermedades, sindromes y sustancias que
pueden alterar la hemostasia las hemos clasificado en cuatro grandes grupos dentro de
las cuales nombraremos las mas importantes y nos centraremos en aquellas que tienen
mayor prevalencia e interés ®.

e Alteraciones de la pared vascular
e Alteraciones de las plaquetas
e Alteraciones de la coagulacion

e Alteraciones farmacoldgicas

2.1. Alteraciones de la pared vascular

Los defectos vasculares pueden clasificarse en °:

2.1.1. Hereditarias

e Telangiectasia hereditaria hemorragica (enfermedad de Osler-Rendu-Weber).
e Angiopatia de Von Willebrand

e Sindrome de Ehlers-Danlos

18



2.1.2. Adquiridas *°

e Sindrome de Schénlein-Henoch (purpura reumatoidea).
e Pdrpura carencial por avitaminosis C (escorbuto)

e Purpuras de las enfermedades infecciosas

2.2. Alteraciones de las plaquetas

Como ya hemos dicho antes, las plaquetas desempefian una funcion muy
importante dentro de la hemostasia tanto en la fase vascular (proteccion del endotelio)
como en la plasmatica (aportacion de factores para la coagulacion). Existen defectos

debidos a alteraciones de la funcién plaquetaria .

2.2.1.Cuantitativos

Por disminucion de plaquetas

e Trombocitopenias:

Purpura Trombocitopénica Idiomatica (PTI) o Enfermedad de Werlhof

— Trombocitopenias secundarias a intoxicaciones por alimentos
— Trombocitopenias secundarias a farmacos
— Trombocitopenias secundarias a agentes fisicos (radiacion).

— Trombocitopenias secundarias a agentes quimicos (DDT).

Por aumento de plaquetas

e Trombocitosis

e Trombocitemias
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2.2.2.Cualitativos *?

Hereditarios
e Tromboastenia de Glanzmann

e Enfermedad de VVon Willebrand

Adquiridos

e Insuficiencia renal

e Hepatopatias crénicas

e Gammapatias monoclonales

e Sindromes mieloproliferativos
e Cardiopatias congénitas

e Coagulopatia de consumo

2.3. Alteraciones de la coagulacion

2.3.1. Hereditarias

Hemofilias

: “Afeccion congénita debida a la ausencia de cualquiera de los
factores que intervienen de modo exclusivo en la formacion del activador sanguineo
de la protrombina y que se caracteriza clinicamente por hemorragias graves o
incontrolables después de traumatismos minimos”. En la hemofilia A (clésica), el

déficit afecta al factor V111 y en la hemofilia B (enfermedad de Christmas), al factor

IX.

o Déficit del factor I (fibrindgeno).

o Déficit del factor V (proacelerina).

o Déficit del factor VII (proconvertina).

o Déficit del factor X (Stuart-Prower).
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o Déficit del factor XI (protombina).

o Déficit del factor X1l (Hageman).

o Déficit del factor XIII (fibrinasa).

2.3.2. Adquiridas

Estos defectos pueden ser producidos por tres vias diferentes **.
e Por fracaso de la sintesis de los factores plasmaticos de la coagulacion.
e Por hiperfibrinolisis.

e Por rapido consumo de los factores plasmaticos de coagulacion

2.4. Alteraciones farmacoldgicas

A este apartado serd al que le dediguemos mas tiempo puesto que es el de mas
interés en nuestra practica diaria tiene debido a la enorme cantidad de pacientes que
consumen este tipo de medicamentos. Se calcula que entre el 30-32% de los personas
con edad superior a los 65 afios estan en tratamiento con farmacos anticoagulantes o
antiagregantes.

Los farmacos los hemos dividido en dos grandes grupos:

e Primarios o Terapéuticos

e Secundarios o latrogénicos

2.4.1. Primarios o Terapéuticos

Son aquellos que tiene como primer objetivo terapéutico alterar la coagulacion
sanguinea, para evitar accidentes trombo-embolicos o para favorecer la coagulacién en

pacientes con riesgo hemorréagico.
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Entre ellos destacan *°:

Antiagregantes plaquetarios

Aspirina: es el més importante (A.A.S®; ADIRO®, etc.)
Triflusal: (DISGREN®)

Dipiridamol: se emplea solo o asociado a la aspirina porque es un
farmaco que potencia la accion de la aspirina (AGGRENOX®:

PLAVIX®).

Ticlopidina: (TICLID®)

Anticoagulantes parenterales

Heparina: sustancias de alto peso molecular. La sintetizan los mastocitos
o células cebadas, asociada a histamina. Se usaban heparinas obtenidas
de vacas, cerdos. Actualmente se usa heparina fraccionada que son
cadenas aisladas de bajo peso molecular, con mejores caracteristicas
farmacoldgicas que la de alto peso molecular. La heparina acelera la
accion de antitrombina Il potenciando su accion, e impide la formacion
de fibrina y de trombos. Acciones secundarias: actla directamente sobre
la trombina bloqueandola. Ademas inhibe la agregacion plaquetaria y
activa el sistema de fibrinolisis, no se absorbe por via oral y se usa solo
la via parenteral. Se utiliza la via intravenosa en hospitalizados y via
subcutanea en pacientes ambulantes, la via intramuscular no se usa

debido al riesgo de hemorragias. (CLEXANE®, etc.)
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Anticoagulantes orales.

Son farmacos con estructura parecida a la vitamina K. Algunos son
sustancias naturales: plantas como el trébol. Los méas usados son dicumarol,
acenocumarol  (SINTROM®),  warfarina  (ALDOCUMAR®).  Los
anticoagulantes orales actuan como antagonistas de vitamina K impidiendo
sus acciones e inhibiendo la coagulacion. La accion de los anticoagulantes
orales comienza a aparecer a los varios dias, ya que primero deben agotarse
los factores de coagulacidon. Los antiagregantes potencian la accion de

anticoagulantes.

Ciertos antibioticos inhiben la produccion de vitamina K. El alcohol potencia
su accion (16). En caso de hemorragia se debe de aplicar vitamina K a
grandes dosis por via intravenosa realizar un buen taponamiento y remitir al

paciente al hospital.

Una nueva generacion de farmacos anticoagulantes, inhibidores del Factor
Xa (rivaroxaban y apixaban) y de la Trombina (dabigatran etexilato), estan
siendo usados en la actualidad. Tienen la ventaja de no requerir inyecciones
ni controles frecuentes lo que conduce a un mejor cumplimiento del
tratamiento y proporcionan una mayor comodidad a los pacientes. En la
figura 3 se muestran las indicaciones actualmente aprobadas por la Agencia

Europea del Medicamento (EMA) para los diferentes anticoagulantes.
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de la embolia
pulmonar (EP), y
prevencion de las
recurrencias de la
TVP ydelaEPen
pacientes adultos

(15mg/24h si
insuficiencia renal
moderada y riesgo
de sangrado
superior al de
recurrencia)

Dabigatran Ribaroxaban Apixaban
Profilaxis de Dosis de inicio de
tromboembolia 110mg y luego
venosa en cirugia 220mg/24h (75mg
ortopédica y luego 150mg si 10mg/24h 2,5mg/12h
programada insuficiencia renal
(prétesis de rodilla | moderada o edad
0 cadera) >75 afios o con
algunos farmacos
Tratamiento de la 15mg/12h 3
trombosis venosa semanas, luego
profunda (TVP) y 20mg/24h

Prevencion del
ictus y la embolia
sistémica en
pacientes con
fibrilacion auricular

150mg/12h
(menores de 80
afos); 110mg/12h
(mayores de 80
afos, pacientes
con riesgo
hemorragico,
combinaciones con
algunos farmacos

20mg/24h
(15mg/24h si
insuficiencia renal
moderada

Figura 3: Indicaciones de los nuevos anticoagulantes orales aprobadas por la Agencia Europea del

Medicamento

e Fibrinoliticos

Son sustancias que provocan disolucién del coagulo: fibrinolisis. Son la
estreptoquinasa (estreptococos) y la uroquinasa (producida por las células

renales).

Antifibrinoliticos

Son sustancias que impiden la disolucion del coagulo: é&cido

epsilonaminocaproico (CAPROAMIN®) y  acido tranexamico
(AMCHAFIBRIN®) que es menos eficaz, pero tiene mejores caracteristicas

farmacologicas y menos efectos indeseables.
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e Hemostéticos locales
Se colocan sobre una herida abierta para cohibir la hemorragia, cuando los
métodos mecéanicos no son suficientes (presion, ligadura, etc.). Son esponjas
de celulosa, de gelatina, fibrina; crean un lecho para que asiente el coagulo.

(SURGICEL®: SPONGOSTAN®, etc.)

e Accion vascular
— Desmopresina: (MINURIN®) analogo sintético de la vasopresina. Es el
tratamiento indicado en la diabetes insipida neurogénica y enuresis
nocturna primaria, pero por su accion vasopresora se utiliza con muy
buen resultado en la Hemofilia A y Enfermedad de von Willebrand (en
perfusion endovenosa lenta, 30 minutos). Iniciar la intervencion una hora

después de la administracion de la desmopresina.

2.4.2. Secundarios o latrogénicos

Podriamos decir que cualquier farmaco puede alterar la coagulacion plasmatica,
ya entre sus efectos secundarios estan las reacciones alérgicas o anafilacticas, pero
vamos a referirnos solo a aquellos que por su frecuencia e importancia pueden producir
dicha alteracion ®:

o Salicilatos, Fenilbutazonas y antiinflamatorios no esteroideos (AINES):

Actlan sobre la agregacion plaquetaria.

e Antibidticos: Actlan sobre la absorcion de Vitamina K.

e Metronidazol

e Alopurinol

e Cimetidina
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e Dextrano 70

e Sulfonilurea

e Carbamacepina
e Diuréticos

e Barbituricos

3. ANTIAGREGACION DUAL

3.1. Definicion
Como su propio nombre indica, consiste en la administracion de dos farmacos

antiagregantes plaquetarios (en nuestro caso, Clopidogrel y AAS). ¢

Las plaquetas tienen un papel central en la patogenia de los procesos
tromboticos, por lo que los farmacos que las inhiben son utilizados para prevenirlos.
Todos los estudios han demostrado que la aspirina (AAS) tiene un beneficio indiscutible
en la prevencion secundaria de complicaciones vasculares y actualmente es un farmaco
muy utilizado. *"*8

En la busqueda de otros farmacos con pocos efectos adversos se comenzaron a
realizar investigaciones con el clopidogrel, que fue evaluado en 1996 en el estudio
CAPRIE *° (Clopidogrel versus aspirin in patients at risk of ischaemic events), que
comparé una dosis de 325 mg diarios de AAS con 75 mg diarios de clopidogrel en la
prevencion de complicaciones isquémicas (accidente cerebrovascular -ACV-, infarto
agudo de miocardio —-IAM-, arteriopatia periférica y muerte por causa

cardiovascular):En dicho estudio se incluyeron aleatoriamente 9.500 pacientes con una

edad media de 62,5 afios en cada grupo de tratamiento, que fueron seguidos durante 3
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afnos. En este estudio, el clopidogrel fue superior a la aspirina para prevenir el riesgo
combinado de ACV, IAM, y muerte cardiovascular; pero el analisis de cada
complicacion por separado, demostro que esta superioridad s6lo se mantiene en el grupo

de pacientes con arteriopatia periférica sintomatica.

Dado que la aspirina y el clopidogrel tienen diferentes mecanismos de accion, se
pensd que la combinacién de ambos podria sumar beneficios en la prevencién de
complicaciones cardiovasculares. Asi, en el estudio CURE % (The Clopidogrel
in Instable angina to prevent Recurrent ischaemic Events),publicado en 2001, se
compar6 la combinacion de AAS vy clopidogrel con la AAS sola en la prevencion de la
recurrencia isquémica en pacientes con sindrome coronario agudo, sin elevacién del
segmento ST. En dicho estudio participaron 12.562 pacientes que fueron seguidos
durante un promedio de 9 meses, y se observo una disminuciéon de la variable de

evaluacion primaria, que incluia muerte cardiovascular, IAM y ACV.

Después de este estudio se realiz6 el CREDO 2! (The Clopidogrel for the
Reduction of Events During Observation), publicado en 2004, que evalué la eficacia y
seguridad del tratamiento con clopidogrel y la dosis de carga en pacientes con
angioplastia coronaria percutdnea (ACP). En dicho estudio se incluyeron 2.116
pacientes, en el 89% de los cuales se habia colocado un stent, que fueron asignados
aleatoriamente a recibir una dosis de carga de 300 mg de clopidogrel entre 3 y 24 horas
antes de la intervencion o placebo. Los pacientes que recibieron clopidogrel,
continuaron recibiendo 75 mg diarios durante 12 meses y el grupo control recibio
placebo. Ambos grupos recibieron AAS desde el comienzo del estudio. El tratamiento

previo con clopidogrel produjo una reduccion significativa de las complicaciones
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tromboticas agudas; este beneficio se mantuvo al comparar el tratamiento con

clopidogrel durante 12 meses con el tratamiento durante un mes.

El estudio CHARISMA # (The Clopidogrel for High Atherothrombosis Risk
and Ischaemic Stabilization, Management, and Avoidance) publicado en 2006, compar6
la eficacia de la combinacion AASy Clopidogrel con la AAS sola, para reducir las
complicaciones vasculares en pacientes con riesgo elevado. Se incluyeron 15.603
pacientes con enfermedad vascular coronaria, cerebrovascular o arteriopatia periférica,

0 con muchos factores de riesgo cardiovascular, que fueron seguidos durante 28 meses.

Los pacientes con enfermedad comprobada fueron definidos como

“sintomaticos”, y lo que solo tenian factores de riesgo vascular como “asintomaticos”.

En el grupo de pacientes asintométicos que recibié la combinacion de los
farmacos, se observo un aumento relativo en la tasa de complicaciones primarias (6,6%
contra 5,5%; p= 0,20), un aumento significativo en la tasa de muerte de cualquier causa

(5,4% contra 3,8%; p=0,004) y de causa cardiovascular (3,9% contra 2,2%; p= 0,01).

La tasa de sangrado grave fue del 2% para la combinacion de farmacos y del
1,2% en el grupo que recibio AAS (p= 0,07). Los sintométicos tuvieron una reduccion
significativa de la variable de evaluacion primaria con la combinacion (6,9%, en
comparacion con 7,9% con AAS sola, p=0,046), sin embargo, no hubo diferencias
significativas en la reduccion de la mortalidad de causa cardiovascular. La tasa de
sangrado fue del 1,6% en el grupo que recibié la combinacion clopidogrel- AAS y del

1,4% para el grupo que recibié AAS (p= 0,39).
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Como conclusion, en este estudio se demostro que el uso de la combinacién de
AAS vy clopidogrel, no fue més efectiva que la AAS para reducir las tasas de IAM,
ACV, o muerte de causa cardiovascular en pacientes con enfermedad vascular

establecida, ni en pacientes con factores de riesgo vascular.

3.2. Indicaciones
Reaume y cols. Z publicaron una revisién bibliografica sobre todos los articulos

escritos hasta el momento sobre la terapia de antiagregacion dual.

Las indicaciones que se estudiaron fueron la enfermedad arterial coronaria
(EAC), el accidente cerebrovascular isquémico o aterosclerético, y la fibrilacion
auricular. Esta combinacion fue beneficiosa en pacientes con sindrome coronario agudo
(SCA) con o sin la intervencion coronaria percutanea (ICP), y en pacientes con ICP, sin
un evento agudo. Existe un riesgo pequefio pero significativo aumento en el sangrado
con la terapia antiplaquetaria dual para estas indicaciones. Cuando se utiliza en
pacientes con antecedentes de accidente cerebrovascular isquémico o aterosclerético y
para la prevencién del ictus cardioembolico en pacientes con fibrilacion auricular, esta
combinacion ha demostrado aumentar el sangrado, no proveer ningun beneficio clinico,
y aumentar los resultados como accidente cerebrovascular, infarto de miocardio y

muerte respectivamente.

Segun ellos existe evidencia para apoyar el uso de la aspirina en combinacion
con clopidogrel en pacientes que presentan todos los tipos de sindromes coronarios

agudos, asi como para los pacientes con intervencién coronaria percutanea. La duracién
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del tratamiento varia, pero los pacientes que han recibido endoprotesis deben recibir por
lo menos 1 afio de terapia combinada. No hay evidencia para apoyar esta combinacion
para la prevencion primaria o de eventos isquémicos ateroscleréticos, la prevencion
secundaria de la cardiopatia isquémica estable, o la prevencion del ictus cardioembolico
en pacientes con fibrilacion auricular. Los posibles beneficios de la terapia

antiplaquetaria dual también deben ser sopesados contra el riesgo de sangrado.

3.3. Duracion
Este es uno de los puntos que mas controversia genera de la terapia
antiagregante dual ya que, segun el tipo de patologia o tratamiento seguido por el

paciente, la duracion puede variar.

Seung-Jung Park y cols. * publicaron un estudio en el que se analiza el impacto
de continuar con ladoble antiagregaciontras completar los 12 meses iniciales

recomendados tras el implante de un stent farmacoactivo.

En el estudio que aqui presentamos se describen los hallazgos de dos ensayos
clinicos aleatorizados (REAL-LATE y ZEST-LATE), en los que se incluyeron un
total de 2.701 pacientes tratados con stents farmacoactivos y que no habian tenido
ningun evento cardiovascular ni hemorragico en los primeros 12 meses de tratamiento.
Los pacientes fueron entonces asignados a recibir clopidogrel mas aspirina o aspirina
sola. El objetivo de evaluacién primario fue una combinacién de infarto de miocardio o

muerte por causas cardiacas.
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La duracién media de seguimiento fue de 19,2 meses. El riesgo acumulado del
objetivo primario a los dos afios fue del 1,8% con terapia antiplaquetaria dual, en
comparacion con el 1,2% con monoterapia con AAS (HR 1,65; IC 95%0,80 a 3,36, p=

0,17).

Los riesgos individuales de infarto de miocardio, accidente cerebrovascular,
trombosis del stent, necesidad de revascularizacion, hemorragias graves y muerte por
cualquier causa no difirié significativamente entre los dos grupos. Por el contrario, en
los objetivos secundarios combinados de infarto de miocardio, accidente
cerebrovascular o muerte por cualquier causa y de infarto de miocardio, accidente
cerebrovascular o muerte por causas cardiacas se incremento el riesgo de forma no
significativa en el grupo de tratamiento dual comparado con la monoterapia con AAS

(HR 1,73; IC 95% 0,99 a 3,00, p=0,051; HR 1,84; IC 95% 0,99 a 3,45, p=0,06).

Con estos resultados, los autores concluyen que el uso de la terapia
antiplaquetaria dual durante un periodo superior a 12 meses en los pacientes que
recibieron stents liberadores de farmacos no fue significativamente mas eficaz que la
aspirina en monoterapia en la reduccion de la tasa de infarto de miocardio o muerte por
causas cardiacas.

2

Pandit A y cols. ? no encontraron diferencias en cuanto a la eficacia de la

terapia dual usada durante 6 meses y 12 meses.

Yeh RW vy cols. ?® y Kereiakes DJ y cols. % han realizado las dos Gltimas

publicaciones hasta la fecha. Ambos son ensayos clinico aleatorizados, a doble ciego,
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placebo - control en el que compara los efectos de la terapia antiagregante dual

suministrada durante 12 y 30 meses después de la colocacion de stent coronario.
Para los primeros, la terapia suministrada durante 30 meses reduce el riesgo de
trombosis e infarto de miocardio, aunque incrementa el riesgo de sangrado. Los

segundos, sin embargo, no encontraron diferencias estadisticas significativas en cuanto

a la prevencion de procesos trombdticos e infarto.

4. CONDUCTA ODONTOLOGICA EN PACIENTES CON

ANTIAGREGACION DUAL

4.1. Medidas previas al tratamiento quirurgico

4.1.1. Historia clinica

Para el correcto enfoque diagndstico de los problemas de coagulacion que
presentan los pacientes en tratamiento con terapia de antiagregacion dual es necesario

una minuciosa anamnesis y una buena exploracion del paciente.

La anamnesis nos informara de la patologia que sufre el paciente asi como de la

medicacion que esta tomando y que puede alterar la coagulacion.

El correcto manejo de la medicacion en este tipo de pacientes adquiere un papel
relevante ya que son muchas las intervenciones de cirugia bucal que se realizan al cabo

del afio.
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Una exploracion visual y radiol6gica (ortopantomografia), nos va a clarificar
nuestro plan de tratamiento quirdrgico y facilitara nuestra actuacion en varias etapas, ya

que en algunos casos son pacientes que precisan extracciones dentarias seriadas.

4.1.2. Estudio de la coagulacion

Una vez que el paciente ha realizado una primera visita de valoracion a nuestro
gabinete dental, se emite un informe al hematdlogo en el cual indicamos que patologia
sufre el paciente, si estd tomado medicacion que altere su coagulacién y el tipo de
cirugia que vamos a realizar. La validez de dicho estudio hematoldgico tendrd un
maximo de 15 dias. Si pasados éstos no se hubiese completado las extracciones
dentarias, habra que realizar un nuevo estudio hematolégico para continuar el

tratamiento quirdrgico.

En el caso de pacientes con antiagregacion dual las pruebas que realizaremos son
las siguientes:
e Estudio de coagulacion basico.
e Prueba de funcion de la agregacion plaquetaria (*)

e Tiempo de hemorragia

En este estudio, las pruebas de funcion plaquetaria se han realizado con el

sistema PFA-100, que sera evaluado posteriormente.

4.1.2.1. PFA-100
Los métodos diagndsticos habituales para conocer la hemostasia primaria han sido

calificados como cruentos, dependientes del operador, de dificil reproduccion y en
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ocasiones no muy fiables. Es por ello que se han propuesto diferentes sistemas para

valorar el tiempo de hemorragia, siendo uno de ellos el dispositivo PFA-100.

El Sistema PFA-100 mide el complejo proceso de la hemostasia primaria y ayuda en
la deteccidn répida de la disfuncion plaquetaria. Es el primer sistema comercializado
que proporciona un entorno realista en la medicion de la hemostasia primaria “in vitro”.
Para su ultilizacion se requiere una muestra de sangre entera de 800 ml. Tiene multiples
aplicaciones clinicas:

e Ayuda a detectar disfunciones plaquetarias heredadas, adquiridas y
producidas por farmacos. También se utiliza para la deteccion de
alteraciones de la hemostasia primaria, tales como la enfermedad de von
Willebrand.

e Evalla las plaquetas debido al efecto de Aspirina disfuncion.

e Evalla la disfuncion plaquetaria en nifios de 1 afio de edad a 3 afios.

e Evalla la disfuncion plaquetaria en multiples situaciones clinicas, como la

deteccidn preoperatoria, el embarazo de alto riesgo y la menorragia.

Arrieta Blanco y cols. ?® publicaron un estudio en 2006 para evaluar la eficacia de
este sistema. Se obtuvieron muestras de 33 pacientes de entre 24-80 afios en tratamiento
antiplaquetario a los cuales se debia realizar una cirugia oral. Se les realiz6 un tiempo de
hemorragia mediante el método Ivy , un INR mediante una analitica realizada el mismo
dia y un Coagucheck una hora antes de la cirugia asi como la determinacion del tiempo

de sangrado mediante el dispositivo PFA-100.
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El valor medio del tiempo de hemorragia mediante el método lvy fue de 406.36 sg.
El tiempo de hemorragia medio con el sistema PFA-100 para el cartucho de
coladgeno/epinefrina fue de 226.91 sg. y para el cartucho de coldgeno/ADP fue de
110.27 sg. Todos estos valores se encuentran dentro de la normalidad. Se observaron
desviaciones tipicas muy altas con el método Ivy y mas regulares para el sistema PFA-
100 indicando una mayor especificidad del mismo. Se observé también una gran

correlacion entre el cartucho colageno/epinefrina y el &cido acetil salicilico.
La conclusion de dicho estudio fue que se encontrd una mayor especificidad del
analizador de funcion plaquetaria PFA-100 para la medicion del tiempo de hemorragia

en relacion con el método tradicional Ivy.

4.1.3. Antibioterapia

Se pautard el tratamiento antibidtico, antiinflamatorio y analgeésico, si el paciente
presenta infeccion bacteriana. En caso de insuficiencia cardiaca, esta indicada la

profilaxis de endocarditis (Figura 4):

Condiciones Antibiético | Via | Dosis adulto | Dosis nifio | Tiempo
No alérgicos Amoxicilina oral 29 50 mg/kg 1h antes
Alérgicos a la penicilina Eritromicina oral 19 20 mg/kg 1h antes
Cefalexina (*) oral 29 50 mg/kg 1h antes
Clindamicina oral 600 mg 20 mg/kg 1h antes
Otros macralidos (*) oral 500 mg 15 mg/kg 1h antes
Incapaces de ingerir por Ampicilina EVoIM 29 50mg/kg 30 min antes
boca
Alérgicos a la penicilina e Clindamicina EV 600 mg 20 mg/kg 30 min antes
Incapaces de ingerir por Cefazolina EVoIM 19 25 mg/kg 1h antes
boca Telcoplanina IMu EV 400 mg 10 mg/kg 1h antes
30 min antes

Figura 4: Profilaxis para procedimientos orales, dentales o del tracto respiratorio recomendad
por la Asociacion Americana del corazén (AHA).

35




4.2. Teécnica quirurgica

Una vez que tengamos en nuestra consulta el informe favorable del hemat6logo, y
habiendo realizado la profilaxis de endocarditis, si fuese necesario (no es necesaria si
esta en tratamiento con antibidticos y si no utilizamos técnica invasiva. Por ejemplo:

toma de impresiones, pulido de amalgamas, etc.), se procedera al acto quirurgico.

El anestésico utilizado es la articaina con 0,5 mg de epinefrina (ULTRACAIN®
0,5% Normon S.L., Barcelona, Espafia), salvo los casos de intolerancia al anestésico o
excesiva respuesta a la epinefrina (mepivacaina sin epinefrina). La técnica anestésica
utilizada ha sido la que mejor respondiese a la cirugia que se iba a realizar (troncular,
periapical, intraligamentaria o intrapulpar), sin que hayamos tenido ningun problema de

hematomas retrofaringeos o compromisos respiratorios.

La técnica quirurgica ha procurado ser lo mas respetuosa posible, tanto con el
hueso como con los tejidos blandos. EI material utilizado para la sutura ha sido seda de
dos ceros con aguja triangular curva, intentando cerrar los margenes gingivales para
mejorar la hemostasia. Se ha observado que al suturar con material reabsorbible,
aparece, en algunos casos, sangrado tardio (de 8 a 15 dias) probablemente relacionado

con procesos proteoliticos por la descomposicion del material de sutura.

4.3. Medidas tras el tratamiento quirudrgico-odontolégico

4.3.1. Administracion de farmacos de Accion local que mejoren su hemostasia

Para limitar las complicaciones postquirurgicas en pacientes tratados con

anticoagulantes se han propuesto diversos protocolos #. Algunos autores han indican la
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combinacion de terapia antifibrinolitica local (dcido tranexamico) y agentes
hemostaticos locales como tratamiento efectivo en la prevencion de la hemorragia
postoperatoria *. Otros autores sugieren que muchos pacientes pueden ser sometidos a
tratamiento quirdrgicos de forma segura sin alterar su régimen terapéutico de
anticoagulacion y sin intervencién médica adicional ** con el uso de 4cido tranexamico
local como agente antifibrinolitico postoperatoriamente durante 2 dias *. En cambio,
otros * usan la fibrina humana como agente hemostatico.

Rakocz y cols. *

usaron un gel de fibrina para prevenir la hemorragia en
pacientes con desordenes hemorragicos, pero el alto costo hace que su uso sea
restrictivo. Otros estudios rechazan el uso de gel de fibrina debido al riesgo de
infecciones virales *. Las plaquetas son un dep6sito natural de factores de crecimiento
como los factores de crecimiento plaquetario, factor de crecimiento de transformacion
beta, factor de crecimiento similar a la insulina, y factor de crecimiento epitelial *. Por
esta razon muchos médicos usan concentrado plaquetario autélogo para permitir el

proceso de curacion en los pacientes con terapia anticoagulante que van a ser sometidos

a cirugfa cardiovascular ya que es alto el riesgo de hemorragia *'.

4.3.1.1. Inhibidores fibrinoliticos en el control de los trastornos de la coagulacién.

La fibrinolisis es el mecanismo fisiol6gico por medio del cual el organismo se
encarga de degradar los coagulos de sangre y mantener permeables los vasos
sanguineos. La reduccion de la actividad fibrinolitica con inhibidores fibrinoliticos es
importante en el caso de cirugias a fin de controlar la pérdida de sangre. El tratamiento

con este tipo de farmacos es aun mas indicado en aquellos pacientes que tienen algun
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trastorno en el proceso de la coagulacion como en el caso de aquellos que reciben
terapia antitrombdtica. La utilidad de los inhibidores del sistema fibrinolitico se basa en
estudios que han demostrado un aumento en la actividad fibrinolitica del plasma,
mucosa bucal y otros tejidos. El tratamiento con este tipo de medicamentos empezd
hace varias décadas. Estos farmacos incluyen la aprotinina de produccion natural, el
derivado sintético del amino&cido lisina, el acido epsilon aminocaproico y el mas
potente el &cido tranexdmico cuyos mecanismo de accion consisten en unirse al sitio de
fijacion de la lisina de manera reversible, disminuyendo por ende la afinidad del
plasmindgeno para unirse a la fibrina lo que evita su degradacion, la aprotinina, por su
parte, inactiva a la plasmita libre, tanto ésta como los anélogos de la lisina reducen la
fibrinolisis aunque usan mecanismos distintos. Su utilidad en cirugia bucal comienza a
partir de los estudios de Bjorlin ®. el cual inicio en la década de los 60 sus estudios
sobre la fibrinolisis de la cavidad bucal. El consideraba que la fibrinolisis local en los
alvéolos dentales como una causa probable de hemorragia después de una extraccion

dental.

Berry y cols. *° demostraron por primera vez el efecto benéfico de la aplicacion
local de antifibrinoliticos como el &cido epsilon-aminocaproico como enjuague bucal.

Sindet-Pedersen *°

abogaba por la incorporacion de enjuagues bucales de acido
tranexadmico porque, luego de la administracién sistémica, el &cido tranexamico no era
detectable en saliva en voluntarios sanos que habian recibido una dosis Unica de 1 g. por
via oral. En pacientes con trastornos hereditarios de la coagulacion que recibieron de
forma sistémica y local el inhibidor de la fibrinolisis para una cirugia bucal no

desarrollaron complicaciones hemorragicas a pesar que no recibieron terapia de

reemplazo del factor deficiente.
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En pacientes con terapia anticoagulante Sindet-Pedersen y cols. ** recomiendan
inmediatamente después de las exodoncias la aplicacion de una gasa empapada en &cido
tranexdmico con compresion local durante unos minutos y posteriormente enjuagues

bucales cada 6 horas durante 7 dias para evitar sangrado postoperatorio.

4.3.2. Indicaciones al paciente

Una vez terminado el acto quirdrgico, se le da al paciente una gasa enrollada y
empapada en acido tranexamico para que la muerda y otra ampolla sin abrir y se le dan
las siguientes instrucciones:

e Apretar la gasa durante 30 minutos y esperar en la sala de espera

e No escupir, no enjuagarse, no sorber

e No tomar alimentos calientes

e No fumar

e Siaparece sangrado, impregnar una gasa con media ampolla de acido

tranexamico que le hemos dado previamente y morder durante 1 hora.

e En caso de que el sangrado persistiera, ponerse en contacto con nosotros o

acudir al hospital.
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OBJETIVOS

1. Describir las caracteristicas clinicas de pacientes sometidos a terapia

antiagregante dual que reciben tratamiento odontologico.

2. Analizar en estos pacientes la funciéon plaquetaria a través de las fracciones

coldgeno/epinefrina y colageno/ADP.

3. Especificar los protocolos y las pautas de actuacion postquirtrgicas en estos

pacientes.

4. Evaluar los posibles efectos secundarios postquirargicos y el tiempo de duracion

de los mismaos.

5. Comparar la posible influencia de parametros como la edad, el sexo o la

superficie quirargica sobre la funcién plaquetaria.
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MATERIAL Y METODOS

1. Pacientes

Un total de 44 pacientes que acudieron a la consulta del Servicio de
Estomatologia del Hospital Neurotraumatologico de Jaén desde junio de 2010 a febrero
de 2015 para ser sometidos a un procedimiento quirurgico oral, han sido incluidos en

este estudio.

El estudio fue realizado tras obtener la autorizacion del Comité de Etica de
investigacion de Hospital “Princesa” de Jaén (Espafia). Los datos registrados e
intervenciones fueron realizadas con el consentimiento de cada uno de los participantes

segun el acuerdo de Helsinki I1.

Todos los pacientes fueron informados de los fines del estudio y firmaron una

hoja de consentimiento informado para participar en el mismo. (Anexo 1).

1.1.Criterios de inclusion:

Los sujetos incluidos en este estudio eran pacientes que:
e Habian sufrido un infarto de miocardio o patologia cardiaca que precisé
una revascularizacion cardiaca y la colocacién de un Stent.
e Tenian prescritos dos antiagregantes plaquetarios (clopidogrel y acido

acetilsalicilico) como profilaxis de accidentes tromboembdlicos.

1.2.Criterios de exclusion
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e Se excluyeron del estudio a pacientes que tomasen otra medicacién que
alterase la hemostasia, enfermedades terminales 0 muy graves con riesgo

vital para el paciente y exodoncias que necesitasen de osteotomia.

Todas estas actuaciones se realizaron en un medio hospitalario, para contar con

servicios de apoyo en caso de necesidad.

2. Protocolo de recogida de datos clinicos

A cada paciente se le realizd una historia clinica basada en el protocolo descrito

anteriormente, en el que se recogieron los siguientes datos: (Anexo 2)

Edad: (afios).
Sexo: Mujer, varoén.

Colageno/epinefrina (Col/epi): Esta fraccion es resultante de las pruebas de

funcidn plaquetaria con el PFA-100®. Se hace atravesar sangre total a través de
un disco con agonistas plaquetarios (colageno y epinefrina) y se mide el tiempo
que tarda en cerrarse el orificio interno del disco (tiempo de obturacion),
simulando asi el cierre de una lesién. Los tiempos méaximos de obturacion se
sittan en el rango entre 94-180 segundos. A los valores dentro del rango de
normalidad se le asignd el valor N por encima de estos tiempos maximos se le
asigno el valor numérico.

Colageno/ADP (Col/ADP): Esta fraccion también evalla la funcion plaquetaria.

Esta vez el disco contendra colageno y adenosinfosfato (ADP).Los tiempos
méaximos de obturacion oscilan entre los 71 y los 119 segundos; a los valores
dentro del rango de normalidad se le asignoé el valor N por encima de estos

tiempos maximos se le asigno el valor numeérico.
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e Superficie guirdrgica: Se asignd una puntuacidon para cada pieza dentaria o

superficie alveolar ocupada por la misma (1 punto para los incisivos superiores e
inferiores; 1,5 puntos para los caninos y los premolares; 2 puntos para los
molares) a fin de intentar relacionar la aparicion de complicaciones con la
superficie alveolar que ocupa cada pieza.

e Medidas postquirargicas: A todos los pacientes se les aplicd la misma medida:

sutura junto a gasa con acido tranexamico durante 30 minutos.

e Efectos secundarios postquirurgicos: Los efectos secundarios evaluados fueron:

ninguno (al que se asigno el valor 0), sangrado (1), hematoma (2), infeccion (3)

y otros (4).

3. Método estadistico

En este trabajo se realizé una estadistica descriptiva (Media aritmética, desviacion
estandar, rangos y porcentajes) y una estadistica analitica en la que, para la comparacion de
variables cuantitativas se utilizo el test de student (t-student) para la comparacion de dos
medias. Ademas se realizd un andlisis de regresion simple mediante el coeficiente de
correlacion de Pearson. Se considerd6 como nivel minimo de significacion un valor de

p<0.05.

Los datos fueron procesados con el programa estadistico SPSS versién 15.0.1 para

Windows (Statistical Package for the Social Sciences; SPSS Inc. Chicago, Illinois, USA).
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RESULTADOS

Descripcion de la muestra

De los 44 pacientes que entraron a formar parte del estudio, 25 (el 56,8%) eran
hombres y 19 (un 43,2%) mujeres, con edades comprendidas entre los 43 y los 90 afios
y una media de edad de 70,84+11,69 afos. La tabla 1 muestra la distribucion de la
poblaciéon atendiendo al sexo y a la edad. No existen diferencias estadisticamente

significativas (p=0,15) entre los grupos en cuanto a los parametros estudiados.

Tabla 1. Distribucion de la muestra seguin su sexo y su edad media

Sexo n Porcentaje Edad mediatDE
Varon 25 56,68% 68,72+13,74 afos
Mujer 19 43,32% 73,63+7,76 anos
Total 44 100% 70,84+11,69 afos
DE: Desviacion estandar p=0,15

Fraccién colageno/epinefrina (Col/epi)

El valor medio para la fraccion colageno/epinefrina fue de 248,13+69,619

segundos con un rango comprendido entre 135 y 300 segundos.

Al comparar la fraccion colageno/epinefrina en ambos sexos (tabla 2), se hall6
un tiempo medio en la prueba de 232,04+74,89 segundos para los varones, mientras que
en las mujeres el tiempo medio fue mayor, 269,32+57,16 segundos. Esta diferencia

puede deberse al tipo de patologia diferente que afecta a hombres y a mujeres. A pesar
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de ello, no se encontrd relacion estadisticamente significativa entre ambos parametros

(p=0,078).

Tabla 2. Comparacion del tiempo medio de la fraccion
colageno/epinefrina en segundos para cada sexo.

Sexo Media = Desv. estandar

Varones 232,04+74,89segundos

Mujeres 269,32+57,16 segundos
p=0,078

Fraccién colageno/adenosin difosfato (Col/ADP)

El valor medio para la fraccion colageno/ADP fue de 113,41+45,498 segundos

con un rango comprendido entre 56 y 300 segundos.

Al comparar la fraccion colageno/ADP en ambos sexos (tabla 3), se hall un
tiempo medio en la prueba de 104+36,12 segundos para los varones, mientras que en las
mujeres el tiempo medio fue mayor, 125,79+54,047 segundos. Al igual que el caso
anterior, esta diferencia puede deberse a las diferentes patologias que afectan a uno y
otro grupo de poblacidén. A pesar de ello, no se encontré relacion estadisticamente

significativa entre ambos parametros (p=0,11).

Tabla 3. Comparacion del tiempo medio de la fraccion colageno/ADP
en segundos para cada sexo.

Sexo Media + Desv. estandar
Varones 104+36,12 segundos
Mujeres 125,79+54,047 segundos

p=0,11
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Superficie quirdrgica

El valor medio obtenido para la superficie quirdrgica fue de 2,25+0,93 puntos

con un rango comprendido entre 1,0 y 6,0 puntos.

También se compard la superficie quirdrgica segin el sexo (tabla 4)
obteniéndose un valor medio de 2,46+1,05 puntos para los hombres y de 1,97+0,67
puntos para las mujeres. Ambos valores son similares por lo que no se encontro relacion

estadisticamente significativa entre ambos parametros (p=0,08).

Tabla 4. Comparacion del valor medio de la superficie quirdrgica para

cada sexo.

Sexo Media + Desv. estandar
Varones 2,46+1,05 puntos
Mujeres 1,97+0,67 puntos

p=0,08

Medidas postquirtirgicas

Todos los pacientes (el 100%) recibieron sutura mas acido tranexamico como

medida postquirurgica.

Se determind la posible influencia entre variables numéricas a través de un

analisis de correlacion estableciendo el coeficiente de correlacion (r).

Asi, la edad no se ve afectada por los siguientes parametros (tabla 5): la fraccion
colageno/epinefrina (r=0,234, p=0,126); la fraccién colageno/ADP (r=-0,211, p=0,168)

o la superficie quirargica (r=0,256, p=0,092).
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Tabla 5. Correlacién entre la edad y el resto de variables

Variable r Probabilidad Influencia

Fraccion Col/Epi 0.234 p>0.05 Sin influencia
Fraccion Col/ADP -0.211 p>0.05 Sin influencia
Superficie quirdrgica 0.256 p>0.05 Sin influencia

r: Coeficiente de correlacion. Fraccion Col/Epi: fraccion coldgeno/epinefrina;

Fracciéon Col/ADP: fraccion colageno/ADP.

Como se muestra en la tabla 6, la fraccion colageno/epinefrina tampoco tiene
influencia sobre la fraccion colageno/ADP (r=0,3301, p=0,028), ni sobre la superficie

quirdrgica (r=-0,229, p=0,135).

Tabla 6. Correlacion entre la fraccién Col/Epi y el resto de variables.

Variable r Probabilidad Influencia
Fraccion Col/ADP 0.3301 p>0.05 Sin influencia
Superficie quirdrgica -0.229 p>0.05 Sin influencia

r: Coeficiente de correlacion; Fraccion Col/ADP: fraccion colageno/ADP.

Finalmente, la fraccién colageno/ADP no tiene influencia sobre la superficie

quirdrgica (tabla 7) con un valor de r=-0,012 y un valor de p=0,94.

Tabla 7. Correlacion entre la fraccién Col/ADP vy la superficie quirargica.

Variable r Probabilidad Influencia

Superficie quirargica -0.012 p>0.05 Sin influencia

r: Coeficiente de correlacién; Fraccion Col/ADP: fraccion colageno/ADP.
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Efectos secundarios postquirlrgicos:

Ninguno de los 32 pacientes incluidos en el estudio presento efectos secundarios

postquirdrgicos tras el tratamiento odontolégico.
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DISCUSION

El profesional de la odontologia que ejecuta un acto quirdrgico tiene la
obligacion de conocer la hemostasia; no obstante, es funcion primordial del hemato6logo,
el estudio y preparacion del paciente para que nuestra técnica quirdrgica sea lo méas

R , R . R ;. . 42
segura posible y asi evitar complicaciones hemorragicas en los pacientes *“. Una buena
coordinacion entre el odonto-estomatologo y el hemat6logo hara que la cirugia sea mas

fiable y previsible *°,

El tratamiento odontolégico de los pacientes con alteraciones de la funcion
plaquetaria debe considerar la naturaleza y severidad de su alteracion asi como el tipo,
la localizacion y la extension de la intervencion oral que se pretende realizar *. El
riesgo de la intervencion dependerd de la accesibilidad al sitio quirGrgico para poder
ejecutar un adecuado control local de la hemostasia. Si no existiera un adecuado control,
la hemorragia y los hematomas podrian provocar obstruccion de la via aérea y
comprometer la vida del paciente. Los procedimientos orales pueden ser modificados
para minimizar el riesgo de sangrado intra- y postoperatorio. Entre estas medidas cabe
destacar *°:

e Minimizar el trauma

e Evitar los colgajos

e Utilizar técnicas quirurgicas que faciliten la sutura, la cauterizacion y todas
las medidas necesarias para un buen control hemostatico.

e Eliminar todo el tejido de granulacién de areas de inflamacién crénica.

Junto con los agentes hemostaticos, una medida muy efectiva, y a menudo
subestimada, es la presion local que consigue una buena hemostasia “°. Esta presion
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debe ser aplicada con una gasa humedecida para evitar que se adhiera al coagulo. Los
pacientes deberian mantener esta presion durante al menos 30 minutos, siendo

aconsejable durante 1 hora *’.

Los farmacos antiagregantes plaquetarios han sido asociados con un incremento
del tiempo de sangrado y un mayor riesgo de hemorragia postoperatoria ***. Por ello,
algunos dentistas todavia recomiendan la interrupcion de la terapia con estos farmacos
al menos 3 dias antes del procedimiento quirargico oral (generalmente el retirado era el
AAS). Sin embargo, el hecho de interrumpir el uso de estos farmacos expone al paciente
a problemas vasculares con una posible morbilidad importante *°. Actualmente se

recomienda no interrumpir el tratamiento con antiagregantes >,

A pesar que la aspirina tiene efectos antiplaquetarios, en el proceso de la
coagulacion, usualmente no produce problemas hemorragicos a menos que el tiempo de

sangria este muy prolongado.

Si algun tipo de cirugia debe ser ejecutada en condiciones de emergencia y el
tiempo de sangria estd alargado, puede ser usada la 1 desamino-8-D-arginina
vasopresina (DDAVP) para acortar el tiempo de sangria. Aunque el mecanismo de
accion aun no esta muy claro envuelve la liberacion del factor de von Willebrand. Debe
ser usada con precaucion en personas mayores con enfermedad cardiovascular ya que

induce trombosis. Esto debe ser realizado bajo interconsulta médica con el hematdlogo
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Partridge y cols.

realizaron tratamientos quirdrgicos orales menores en dos
grupos de pacientes: uno tratado con antiagregantes plaquetarios y otro sin éstos. No
encontraron diferencias entre ambos grupos en cuanto a la pérdida sanguinea, ni
observaron complicaciones. Este resultado sugiere que los pacientes tratados con

salicilatos pueden ser susceptibles de cirugia oral menor con seguridad sin modificar su

medicacion antiagregante.

Entre los estudios encontrados destaca el realizado por Resumil y cols. >*. Para
estos autores, la unica complicacion encontrada fue la hemorragia, cuya aparicion la
atribuyen a una mala conducta del paciente con respecto a las indicaciones
postoperatorias establecidas (mantener la gasa apretada durante 45 a 60 minutos, no

escupir, tragar la saliva, alimentacion fria y liquidos).

El hecho de que se le haga tragar la saliva a los pacientes después de una
extraccion dentaria estaria determinado por la actividad fibrinolitica que existe dentro
de la cavidad bucal, tanto en la saliva como en el fluido gingival de las encias
clinicamente sanas (52). Ademas, se ha sefialado que esta actividad esta incrementada
en los procesos inflamatorios gingivales, contribuyendo a la aparicion de episodios
hemorragicos en pacientes con discrasias sanguineas. Al respecto, los estudios
realizados en hemofilicos y en pacientes sin enfermedades hemorréagicas, pero con
diferentes grados de enfermedad periodontal en los que se compard la actividad
fibrinolitica del fluido gingival, muestran que los pacientes con hemofilia tienen un
aumento de la actividad fibrinolitica del fluido gingival que provoca sangrado, pero que
este incremento no es debido a la enfermedad hemorragica, sino a la presencia de la

enfermedad periodontal (55).
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La utilizacion de sustancias antifibrinoliticas (acido tranexamico, y &cido
epsilonaminocapréico), es un hecho admitido por muchos autores >° en su protocolo,

pero existe gran disparidad en las formas, maneras y tiempo de usarlo *'.

En nuestro estudio se ha utilizado un taponamiento con gasa empapada en acido
tranexamico durante 30 minutos; se ha controlado el cese del sangrado, con las
recomendaciones de: tragar la saliva, no escupir y no hablar durante ese tiempo. Esto

persigue que el coagulo se retraiga y se estabilice lo mejor posible.

Una vez revisado el cese del sangrado, se le remite a su domicilio, y se le entregan
varias gasas y dos ampollas de acido tranexamico (Amchafibrin®) por si apareciese un

sangrado posterior, con las recomendaciones citadas anteriormente.

En caso de que apareciese un sangrado tardio, deberia de repetir el mismo proceso
hasta el cese del sangrado y si pasadas 24 horas persistiese, acudir a consulta para
valoracion (analisis de coagulacion, remocion del coagulo, realizar sutura o cambiarla,

etc).

En su estudio, Rojas y cols. *® simplifican el proceso indicando un taponamiento
de diez minutos con gasa empapada en acido tranexamico después de la extraccion.

Sindet-Pedersen y cols. *

recomiendan que inmediatamente después de la
exodoncia se aplique una gasa empapada en acido tranexamico, con compresion local

durante unos minutos y posteriormente enjuagues bucales cada 6 horas durante 7 dias.
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Otro apartado dentro de los protocolos, es el uso de sustancias hemostaticas como
la gelatina purificada (Spongostan®), la celulosa oxidada (Surgicel®) o la goma de
fibrina *°. En los dos primeros se ha podido comprobar que aunque inicialmente
favorece la hemostasia también favorece la alveolitis, por lo que suelen aparecer a
hemorragias tardias. Respecto a la goma de fibrina, carecemos de experiencia en este

método y presenta un riesgo de transmision de virus humanos para algunos autores .

El uso de sutura quirdrgica es otro punto de controversia entre los distintos

protocolos. Para unos debe evitarse la sutura °**°

, 'y si fuese necesario, deberia
emplearse sélo suturas no reabsorbibles, ya que estas previenen la respuesta

inflamatoria que tendria una accion fibrinolitica sobre el coagulo ®.

Para otros como Brewer ®% puede utilizarse tanto la sutura reabsorbible como la
sutura no reabsorbible, esto dependeré del criterio y manejo del profesional; el Unico
problema con la sutura no reabsorbible es que necesita una visita postoperatoria (a los 4-

7 dias), y que existe la posibilidad de hemorragia al retirar la sutura.

Rojas y cols. *® preconizan el uso de sutura reabsorbible, ya que esta retiene menos

placa y evita que tengamos que retirarla, con el riesgo de un nuevo sangrado.

En nuestro estudio se tiene por norma suturar en todas las extracciones. El
material utilizado es seda de dos ceros con aguja triangular curva, ya que tenemos una
mejor coartacion de los bordes gingivales, mejorando considerablemente la hemostasia.

Los puntos se retiran a los ocho o diez dias después de la extraccion.
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Respecto al estudio hematoldgico previo a la intervencion oral, éste no debe de
tener mas de 24 horas, aunque si vamos a realizar extracciones seriadas podemos dar
una fiabilidad a este estudio de dos semanas, teniendo siempre en cuenta el
comportamiento del paciente tras cada sesidn quirdrgica. Una vez pasado dicho periodo,
se volverd a realizar un nuevo estudio de coagulacion, si aun no se han concluido
nuestras extracciones.

63 coinciden en no utilizar una técnica anestésica

La mayoria de los autores
troncular inferior debido al riesgo de hemorragia en la zona de puncién, lo que
supondria un posible compromiso para la via respiratoria. Las técnicas anestésicas que

se aconsejan son: infiltrativa, intrapulpar o intraligamentaria por ser menos invasivas

(64).

En este estudio se ha utilizado la técnica troncular inferior para extracciones de
molares inferiores, y podemos afirmar, que en cinco afos de experiencia no ha existido
ninguna complicacion. Probablemente esto sea debido a que siempre antes de la cirugia
oral, se realiz6 un estudio de coagulacion actualizado que nos ha permitido realizar la
cirugia en unas condiciones de seguridad.

3 sugieren la conveniencia de no

En cuanto al anestésico a utilizar, algunos
utilizar vasoconstrictor. En cambio, nosotros nos hemos inclinado por la utilizacion de
la articaina con 0.5 mg. de epinefrina (Ultracain® 0.5%), cambiando sélo cuando hemos

tenido un problema de intolerancia o alergia. En nuestra opinion, creemos que es
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necesario el uso de una pequefia cantidad de vasoconstrictor para mejorar la hemostasia
de estos pacientes sin poner en peligro su patologia bésica (cardiaca o tromboembdlica).

También seria interesante analizar cual es el lugar més idéneo para el tratamiento
de estos pacientes, ya que el aumento de los mismos estd siendo muy importante en los
ultimos afios. Parece obvio que, todo tratamiento odontolégico que no conlleve riesgo
para el paciente debe realizarse en el gabinete odontol6gico convencional, siempre
valorando la necesidad de un estudio de coagulacion o de una profilaxis de endocarditis.
Para aquellos pacientes que, por la gravedad de su patologia béasica, o por la
complejidad de su trastorno en la coagulacion precise medidas especiales, los

tratamientos quirdrgicos orales deben realizarse en un medio hospitalario. ®*.

Un paciente que precise de una extraccion simple y se encuentre en tratamiento
con antiagregantes por una patologia vascular que se encuentra estabilizada y
controlada, no precisa desplazarse al hospital para su tratamiento y sufrir una demora

entre 40 a 60 dias para la realizacion de dicho tratamiento.

Por ultimo, vamos a comparar los resultados de este estudio con los de otros
trabajos publicados en la literatura cientifica.

Napefias y cols. ®

realizaron un estudio sobre 43 pacientes en tratamiento con
antiagregantes, en el que 29 de ellos recibian terapia dual y 14 la terapia simple (un solo
antiagregante plaquetario). Los procedimientos que se llevaron a cabo en dichos

pacientes fueron extracciones, cirugia periodontal y raspado subgingival y alisado

radicular.
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El protocolo que se utilizo en este estudio fue similar al usado en el nuestro, es
decir, no sustituir ni retirar la medicacion y tener unas buenas medidas locales que
favorezcan la hemostasia. Pues bien, Napefias y cols. no encontraron diferencias
significativas entre las dos terapias en cuanto a complicaciones se refiere, siendo estas
muy escasas y concluye diciendo que los riesgos derivados de la alteracién o la
suspension de la medicacion antiagregante son muy superiores a los que aparecen como
resultado de los procedimientos dentales realizados.

% realizaron otro estudio sobre 643 pacientes con indicacién de

Lillis y cols.
extracciones. Se hicieron 4 grupos; un grupo control (532), pacientes que tomaban
aspirina (42), clopidogrel (36) y un ultimo que recibia terapia dual con clopidogrel y
aspirina (23). Se comparé la presencia de sangrado postoperatorio en cada uno de los
grupos. El resultado fue que en todos los grupos se obtuvo un indice de complicaciones
de 0%, con lo que Lillis y cols. concluyen diciendo que las extracciones en pacientes
que reciben tanto terapia simple como dual pueden ser seguras siempre que se realicen
medidas hemostaticas tal y como hemos expuesto en nuestro estudio.

67 coinciden con nosotros en no retirar la medicacion ante un

Givon y cols.
procedimiento dental en pacientes con terapia antiagregante, tanto simple como dual,
aunque tendremos que extremar las precauciones y aplicar medidas que favorezcan la

hemostasia y eviten el sangrado postoperatorio.

Girotra et cols.®® publicaron en 2014 el dltimo estudio hasta la fecha sobre
pacientes en terapia antiagregante dual. Un estudio aleatorio prospectivo en el que se
incluyeron a 1.121 pacientes que fueron sometidos a procedimientos quirdrgicos
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menores orales durante un periodo de 18 meses (enero 2011-junio 2012). El grupo de
estudio incluyo a 546 pacientes que estaban en tratamiento antiagregante ininterrumpido
(aspirina / clopidogrel / terapia dual); el grupo control consistio en 575 individuos sanos
que nunca habian estado en terapia antiagregante. El grupo de estudio se clasificé su vez
en tres subgrupos: grupo A, en tratamiento con aspirina (n = 310), el grupo B en
tratamiento con clopidogrel (n = 97), y el grupo C que estaban en terapia dual (n = 139).
El grupo de control fue designado el grupo D. La dosis de aspirina utilizado por los
pacientes en el grupo de estudio varié desde 75 hasta 150 mg, y clopidogrel se utiliz6 a
75 mg. Para la terapia dual, las dosis variaron de aspirina 75 + clopidogrel 75 a 150

aspirina + clopidogrel 75.

Los procedimientos quirdrgicos realizados en todos los grupos incluyen multiples

extracciones, extracciones quirurgicas, cirugia de colgajo, biopsias, y alveoloplastias.

Estos autores concluyen diciendo que los pacientes en terapia antiagregante dual

presentan un mayor riesgo de sangrado postoperatorio por lo que recomiendan, al igual

gue nosotros, la sutura como primera linea de control para evitar el sangrado.
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CONCLUSIONES
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1. La mayoria de los pacientes de este estudio eran hombres con una edad media
por encima de los 70 afios y una superficie quirargica en el tratamiento

odontoldgico de dos puntos.

2. Los pacientes de este estudio tienen una funcion plaquetaria alterada con
tiempos alargados en las fracciones colageno/epinefrina y colageno/ADP debido

a la medicacion que tienen prescrita.

3. Queda demostrada la eficacia de la sutura més gasa con acido tranexamico
durante 30 minutos como medida postquirurgica para la prevencion de efectos

secundarios adversos en pacientes sometidos a terapia antiagregante dual.

4. Ningun paciente de este estudio present6 efectos secundarios postquirtrgicos en

forma de sangrado, hematoma u otras complicaciones.

5. Ninguno de los pardmetros analizados tiene influencia sobre la funcion
plaquetaria, no encontrandose, en ningin caso, relacion estadisticamente

significativa (p<0,05).

Para concluir, quisiéramos resefiar que el fin de este protocolo de actuacion es
dotar al profesional de un método facil para que este tipo de pacientes no tenga que
sufrir molestias innecesarias, puedan ser atendidos en las consultas de atencion

primaria dentro de un marco de seguridad, rapidez y comodidad para el paciente.
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Anexo 1

DECLARACION DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA
TRATAMIENTO DE DATOS PERSONALES

D 340 T2 - SRR , de.......... afios de edad y con
DNI N2 e , manifiesta que ha sido informado/a sobre los beneficios
que supondria aportar sus datos para el Proyecto de Investigacion titulado “protocolo
para la realizacion de exodoncias en pacientes sometidos a terapia antiagregante
dual” en el que pretendemos comprobar la eficacia de un protocolo para evitar
complicaciones en pacientes que tengan que ser sometidos a exodoncias y estén en
tratamiento con terapia antiagregante dual sin los riesgos que conlleva retirar o

modificar la medicacion.

He sido informado/a de que mis datos personales seran protegidos e incluidos en un
fichero de conformidad con la Ley Organica 15/1999 de 13 de Diciembre de Proteccién

de datos de caracter personal.

Tomando ello en consideracion, OTORGO MI CONSENTIMIENTO para la utilizacién de

mis datos a fin de cubrir los objetivos especificados en el proyecto.

Fdo:
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Anexo 2

TABLA DE RECOGIDA DE DATOS

HC

Edad

Sexo

Tto.Previo

Col/epi

Col/ADP

S.Qca

Med.Post

Compl
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