[ TS TSy
}\x\",‘\"‘w“\""““” | ,,\v,Hu,:;’e”:

v 2 HosPITAL CENTRAL
) “DR.IGNACIO
Aé MORONES PRIETO”

FACULTAD DE
MEDICINA

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE SAN LUIS POTOSI
FACULTAD DE MEDICINA

HOSPITAL CENTRAL “DR. IGNACIO MORONES PRIETO”

Trabajo de investigacion para obtener el diploma en la especialidad de
Cirugia General

IMPACTO SOBRE EL SANGRADO PERIOPERATORIO EN CIRUQI'AS
GASTROINTESTINALES AL NO SUSPENDER EL MANEJO CON ACIDO

ACETILSALICILICO EN PACIENTES CON RIESGO
CARDIOVASCULAR.

JORGE ALEJANDRO RAMIREZ VIDALES

DIRECTOR CLINICO
DR. CARLOS ALBERTO PENA MUNOZ

DIRECTOR METODOLOGICO
DR. MARIO AURELIO MARTINEZ JIMENEZ

Febrero de 2022



Impacto sobre el sangrado perioperatorio en cirugias gastrointestinales al
no suspender el manejo con acido acetilsalicilico en pacientes con riesgo
cardiovascular por Jorge Alejandro Ramirez Vidales se distribuye bajo

una Licencia Creative Commons Atribucion-NoComercial-SinDerivadas 4.0
Internacional.


http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

\Jt CHARITAS ET SCIEp 7
g\\lﬁ\'i\““”“ “-5"’\’”»’4“,‘/"‘

calon

g - 2 HosPITAL CENTRAL
v (i / “DR. IGNACIO
FACULTAD DE )L=_{( MORONES PRIETO”
MEDICINA oo

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE SAN LUIS POTOSI
FACULTAD DE MEDICINA

HOSPITAL CENTRAL “DR. IGNACIO MORONES PRIETO”

Trabajo de investigacién para obtener el diploma en la especialidad de Cirugia General

IMPACTO SOBRE EL SANGRADO PERIOPERATORIO EN CIRUGIAS
GASTROINTESTINALES AL NO SUSPENDER EL MANEJO CON ACIDO
ACETILSALICILICO EN PACIENTES CON RIESGO
CARDIOVASCULAR.

JORGE ALEJANDRO RAMIREZ VIDALES
No. de CVU del CONACYT: 1039280
Identificador de ORCID: 0000-0002-9459-1088

DIRECTOR CLINICO
Dr Carlos Alberto Pefia Mufioz
No. de CVU del CONACYT: 1076748
Identificador de ORCID: 0000 0002 7441 5925

DIRECTOR METODOLOGICO
Dr Mario Aurelio Martinez Jimenez
No. de CVU del CONACYT: 302613
Identificador de ORCID: 0000 0002 8905 849X

Febrero de 2022



&

ACULTAD DE
MEDICINA
UASLP

Universidad Autonoma de San Luis Potosi
Facultad de Medicina

Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Cirugia General

SINODALES

Firmas

Director Clinico
Dr. Carlos Alberto Pefia Mufioz

Asesor Metodoldgico
Dr Mario Aurelio Martinez Jiménez

Sinodales

Dr. Lorenzo Guevara Torres

Dr. Antonio Alberto Alvarez Farias

Dr. Miguel Angel Méndez Montenegro

M.C. Ma. del Pilar Fonseca Leal
Jefe del Posgrado Clinico de la Facultad de
Medicina

Dr. David de Daniel Esmer Sanchez
Coordinador de la Especialidad en Cirugia
General

pag. 1




&

ACULTAD DE
MEDICINA
UASLP

Universidad Auténoma de San Luis Potosi
Facultad de Medicina
Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Cirugia General

RESUMEN

Introduccion: Los pacientes con antecedente de fenédmeno tromboembdlico, y que
pertenecen al grupo de prevencion primaria 0 secundaria con riesgo cardiovascular,
mediante el uso de aspirina a dosis baja, han sido llevados a la suspension de esta siete
dias previos a la realizacion de algun procedimiento o cirugia no cardiaca, mas
especificamente hablando del sistema gastrointestinal. Sin embargo, actualmente no se
cuenta con evidencia suficiente que apoye esta practica en los pacientes programados.
Al contrario, la informacion reciente nos dice que el riesgo de sangrado transoperatorio
no tiene un aumento significativo al continuar la terapia con estos medicamentos en el
periodo perioperatorio en comparacion con su contraparte, que menciona debe ser

suspendida 7 dias previos a la fecha de su intervencion.

Objetivo: El objetivo de esta revision sistematica es valorar el impacto sobre el sangrado
perioperatorio, en los pacientes con riesgo cardiovascular y previamente se encontraban
en profilaxis secundaria con aspirina y son sometidos a un procedimiento invasivo del
sistema gastrointestinal, comparados con los que se suspende el régimen como esta

acostumbrado.

Metodologia: Se trata de una revisidn sistemética, que mediante la basqueda de los
descriptores: “aspirina”, “Periodo perioperatorio”, “Sangrado quirurgico” y “Cirugia
gastrointestinal” con técnicas de busqueda basica y avanzada, en metabuscadores como
PubMed y Biblioteca Virtual en Salud, bases de datos multidisciplinarias Creativa,
SpringerLink, Wiley Online Library, Science Direct y las bases de datos especializadas

Clinical Key y Ovidmd.
Resultados: Se incluyeron 1 revision sistematica y 2 metanalisis evaluados mediante la

declaracion PRISMA, y 16 ensayos clinicos, evaluados mediante GRADE y OPMER, de

los cuales solo 6 se consideraron con alta calidad metodolégica.
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Conclusion: Los resultados presentados en esta investigacion indican que al tener un
paciente con riesgo cardiovascular, con consumo de aspirina como prevencion
secundaria, pueden ser sometidos a algun procedimiento del sistema gastrointestinal, sin
evidencia actual que declare un mayor riesgo de sangrado perioperatorio, ademas de
evitar el sindrome por retiro de aspirina (“aspirin withdrawal sindrome”), con incremento
subsecuente en el riesgo de padecer un fendmeno tromboembdlico secundario a sus
suspensién hasta 7 dias previos a su procedimiento electivo por aumento en tromboxano
A2.

Palabras clave: “aspirina”, “Periodo perioperatorio”, “Sangrado quirurgico” y “Cirugia

gastrointestinal”
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LISTA DE ABREVIATURAS Y SIMBOLOS

- HC: Historia clinica.

- COX-1: Ciclooxigenasa 1

- COX-2: Ciclooxigenasa 2

- TXA-2: Tromboxano A-2

- BVS: Biblioteca Virtual en Salud

- OPMER: Objetivo, Poblacion, Metodologia, Estadistica, Resultados

- ASA: Asociacion de Anestesiélogos Norteamericanos (por sus siglas en
ingles)

- FA: Fibrilacion Auricular

- |AM: Infarto Agudo al Miocardio

- AIT: Ataque Isquemico Transitorio
- TEP: Tromboembdlia Pulmonar

- TVP: Trombosis Venosa Profunda

- GRADE: Grading of Recommendations, Assessment, Development and
Evaluation
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LISTA DE DEFINICIONES

Aspirina: El analgésico prototipico utilizado en el tratamiento del dolor leve a
moderado. Tiene propiedades antiinflamatorias y antipiréticas y actia como
inhibidor de la ciclooxigenasa lo que resulta en la inhibicion de la biosintesis
de prostaglandinas. La aspirina también inhibe la agregacion plaquetaria y se

usa en la prevencion de la trombosis arterial y venosa.

Periodo perioperatorio: Los periodos de tiempo inmediatamente antes,

durante y después de una operacion quirdrgica

Sangrado quirargico: Pérdida de sangre durante un procedimiento

quirdrgico.

Cirugia gastrointestinal: Cirugia realizada en el aparato digestivo o0 sus

partes

Riesgo cardiovascular: Es la probabilidad de sufrir un evento

ccardiovascular en un tiempo determinado.
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ANTECEDENTES

Nos encontramos en un punto donde la pandemia de las enfermedades cardiovasculares
son la principal causa de muerte en la poblacion, ademas de encontrarse en aumento en
paises con medianos y bajos ingresos (1), sin mencionar las comorbilidades que se
encuentran asociadas y actualmente se mantienen en crecimiento descontrolado entre la
poblacion, tal es el caso del sobrepeso y obesidad, diabetes mellitus, hipertensién arterial
sistémica, tabaquismo y dislipidemias entre otros. Ademas de encontrarse los factores
de riesgo principales (ademas de los ya mencionados) como sedentarismo, Sexo,
herencia, sexo y edad. Tambien podemos mencionar los factores contribuyentes como lo

son el estrés, hormonas sexales, anticonceptivos orales e ingesta de alcohol (9).

La importancia radica en que esta enfermedad puede llevar a una gran cantidad de
personas a un riesgo elevado de morbilidad y mortalidad (como infarto agudo al miocardio
0 muerte subita en los proximos 10 afios), asociados a los desenlaces de la enfermedad
ateromatosa y tromboembodlica, principalmente angina estable e inestable, infarto agudo
al miocardio, eventos vasculares isquemicos 0 hemorragicos, ataque isquemico

transitorio, enfermedad vascular periferica, entre otros.

Sin embargo desde la década de 1980, se cuenta con informacion, sobre el empleo de
medicamentos antiagregantes plaquetarios, como lo es la aspirina o acido acetilsalicilico,
como piedra angular para la prevencién primaria (“off-label use” o uso fuera de la etiqueta)
o secundaria de estos eventos (2), mediante la acetilacion irreversible de la
ciclooxigenasa 1 (COX-1) y la ciclooxigenasa 2 (COX-2), inhibiendo la producciéon de
tromboxano A2, el cual es una potente sefial que promueve la agregacion plaquetaria.
Con dosis sefialadas de este medicamento que van desde los 30 a los 100mg (habitual

75mg) de aspirina cada 24 horas (2,4,22).
Actualmente la dosis de eleccion dictaminada por el Colegio Americano de Cardiologia

es de 75 mg cada 24 horas. Segun la Asociacion Americana del Corazon (AHA por sus

siglas en ingles), los pacientes se estratifican en el riesgo cardiovascular segin su
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programa de tamizaje que inicia a los 20 afios de edad, con revaloraciones continuas
segun se calcula su puntaje y porcentaje dentro del modelo de riesgo (3). También se ha
demostrado que el uso de esta dosis de 75 hasta 81 mg cada 24 horas se ve asociada a
menor tasa de complicaciones y abandono del tratamiento, secundario a los sintomas
que causa en el paciente, ademas de los efectos adversos como el sangrado de tubo
digestivo o con cualquier tipo de trauma que sufra, que pueden mostrar los sujetos
sometidos a altas dosis diarias de este medicamento que llego a ser hasta 325 mg en la

década pasada (4).

Las bases de esta terapéutica han mostrado resultados importantes en la disminucion de
la mortalidad global de los pacientes, como una reduccion de hasta 22% en eventos
subsecuentes, se pueden evitar hasta 32 eventos vasculares por cada 1000 pacientes
con infarto previo en un mes, que se eleva a evitar 36 eventos por cada 1000 pacientes
con seguimientos por 29 meses (5). Sin embargo, la principal preocupacién en su uso
prolongado, es el sangrado, como en el sistema gastrointestinal, con aumento de un
evento por cada 1000 pacientes tratados por 5 afios (siendo mayor el beneficio que se
obtiene sobre su uso en pacientes en riesgo cardiovascular, sobre el riesgo de

complicaciones como hemorragia) (6).

Dentro del tema que nos compete en esta revision, de manera rutinaria se solicita a los
pacientes suspender el manejo profilactico con aspirina, con hasta 7 dias de anticipo,
para disminuir el riesgo de complicaciones en el periodo perioperatorio (que abarca desde
el tiempo donde se realiza el procedimiento, hasta el momento inmediato posterior a la
finalizacién de este), con enfoque en el sangrado, como complicacién asociada mas
temida por la interferencia con la efectividad de las plaguetas al momento de la

hemostasia, durante un procedimiento invasivo del sistema gastrointestinal.
Cabe mencionar que los documentos encontrados en el acervo médico no mencionan o

soportan la base de dicha practica, al menos en el sistema gastrointestinal, ya que no se

cuenta con la informacion suficiente para apoyar esta posicion de suspender el manejo
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profilactico con aspirina en dosis bajas, cuyo fundamento observacional es valido, por su
asociacion con el objetivo de su uso como antitrombotico, para prevenir fenomenos
tromboembdlicos, careciendo de evidencia que la sustente en la practica diaria quirdrgica,
gue cuente con una adecuada calidad metodolégica y recomendaciones fuertes que la
mantengan como un punto clave en el abordaje preoperatorio de los pacientes con riesgo

cardiovascular.

Por otro lado, es de mayor relevancia en nuestro medio, la importancia que va tomando
la postura de no suspender este medicamento central en la prevencion de eventos
cardiovasculares, al momento de la realizacion de un procedimiento invasivo no cardiaco,
mas especificamente hablando para fines de este trabajo, de intervenciones del sistema
gastrointestinal (7). Ya que no existe un consenso que indique el por que o cuando
suspenderse, ya sea en pacientes con intervenciones del sistema cardiovascular o en la
preparacion preoperatoria de los pacientes ambulatorios, sin mencionar la falta de
estudios que la sustenten, en procedimientos abiertos o0 de minima invasion, de indole

inflamatoria o asociados a alguna neoplasia (8).

Como se ha visto en estudios previos, y por la naturaleza de los padecimientos de
caracter urgente, actualmente se menciona que en caso de presentarse una patologia
gue requiera manejo urgente por su naturaleza, se debe llevar a cabo el procedimiento
gue amerite el paciente, como lo es el caso de perforacion gastrica y ulcera peptica
sangrante, apendicitis aguda, colecistitis litiasica agudizada, colangitis, diverticulitis, entre
otros, sin necesidad de suspender el manejo antiplaquetario con dias de anticipacion, ya
gue se opondria a la terapeutica necesaria. Dentro de los trabajos que se muestran,
retrospectivos en su mayoria, demuestran que puede aumentar el riesgo de sangrado,
comparando grupos no pareados, en cuanto a numero de participantes, con diferentes
antecedentes y edades, sin mencionar el padecimiento base secundario a las

caracteristicas que vuelven diferentes a esos grupos (16,19,21)
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No solo la evidencia actual apunta hacia la seguridad de su uso (en ocasiones hasta el
mismo dia del procedimiento, ademas de agregarse la profildxis antitrombotica que cada
instituto ha declarado para proteccion contra trombosis venosa profunda y tromboembdlia
pulmonar), al contrario, no se encuentran diferencias en el nimero de complicaciones
como un aumento en el sangrado transquirurgico, y tampoco en el tiempo operatorio, en
duracion de la estancia intrahospitalaria, la cantidad de hemoderivados transfundidos, sin
mencionar que se trata de pacientes de mayor edad y presencia de comorbilidades (8,9).
Y la busqueda de la informacién también nos lleva a el registro que no solo se continua
con la terapéutica, sino que se esta manteniendo su uso en pacientes programados para

procedimientos de minima invasion, con alta complejidad (8.9.10).

Tambien hay un fenbmeno, del cual aun se encuentra en estudio, que nos habla sobre el
aumento en el riesgo de presentar fenomenos tromboembdlicos posterior a suspender el
manejo profilactico con aspirina (para quienes la consumen de manera crénica), con
aumento en los metabolitos urinarios del tromboxano A-2, en comparacion con los grupos
controles que no la consumen de manera crénica, con un pico en la concentracion de

metabolitos entre los dias siete y catorce(21).

Rodriguez y colaboradores (23) en el periodo de 2000 a 2007 realizo un estudio
observacional, con seguimiento de 39 513 pacientes en profilaxis secundaria con dosis
baja de aspirina (75 hasta 300 mg via oral cada 24 horas), con una mediana de 3.2 afios,
para localizar a los pacientes con infarto agudo al miocardio no fatales y los pacientes
con muerte secundaria a enfermedad coronaria. Se presentaron 876 infartos agudos al
miocardio no fatales (riesgo relativo de 1.63, 1.23 a 2.14) y 246 muertes por enfermedad
coronaria (riesgo relativo de 1.07, 0.67 a 1.69). Con el riesgo de ambos para aumentar el
numero de eventos secundarios a su suspension (riesgo relativo de 1.43, con intervalo
de confianza de 95%, 1.12 a 1.84)
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JUSTIFICACION

La presente investigacion se enfocara en recabar la informacidén necesaria, clasificarla y
seleccionarla, para posteriormente extraer el enfoque buscado, sobre el cambio en el

paradigma de suspender el manejo profilactico, ante el riesgo cardiovascular.

En particular se trata de los pacientes que han sido englobados segun sus antecedentes
personales para el uso rutinario de antiagregantes plaquetarios como acido acetil-
salicilico, con hasta 7 dias de anticipacion, previo a la realizaciébn de algun tipo de

procedimiento invasivo no cardiaco, mas concisamente del sistema gastrointestinal.

Con el objetivo de ofrecer proteccion contra eventos tromboembolicos por las
propiedades de este farmaco, sin intervenir en la proteccién que se logra con el uso
cronico de esta sustancia, ademdas de promover su continuacion a la dosis establecida,
dejando en claro, que no hay un aumento significativo en el riesgo de sangrado al realizar

la intervencion por el personal médico.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢,Cual es el impacto sobre el sangrado transoperatorio, en pacientes sometidos a
procedimientos gastrointestinales, al suspender o no el manejo profilactico con acido

acetilsalicilico, en sujetos valorados con riesgo cardiovascular?

HIPOTESIS

Se puede continuar el manejo con profilaxis primaria o0 secundaria con acido
acetilsalicilico, en pacientes con riesgo tromboembdlico cardiovascular, que seran
sometidos a un procedimiento del sistema gastrointestinal, sin aumentar su riesgo de

sangrado en el periodo perioperatorio.
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Objetivo general

e Demostrar que no es necesaria la suspensibn de manejo profilactico
antiplaquetario con &cido acetilsalicilico, en pacientes con riesgo cardiovascular,
previa a la realizacién de un procedimiento gastrointestinal electivo, por no ser

significativo el aumento del sangrado transoperatorio

Objetivos especificos

e Demostrar la ausencia de aumento de sangrado transoperatorio en pacientes con
profilaxis para eventos tromboembadlicos, con riesgo cardiovascular.

e Llevar a un consenso basado en la evidencia, marcando las pautas para el manejo
meédico y quirdrgico de los individuos previamente descritos

¢ Mencidn de la definicion de riesgo cardiovascular y sus bases de clasificacion

e Mostrar el mecanismo de accion del &cido acetilsalicilico, que nos lleva a la
proteccién cardiovascular, pero que también es la base del riesgo de sangrado

transoperatorio

SUJETOS Y METODOS

Se realiz6 una revision sistematica de Noviembre de 2021 a Enero de 2022 usando los

siguientes recursos:

. Metabuscadores: PubMed y Biblioteca Virtual en Salud (BVS)

. Bases de datos multidisciplinarias SpringerLink, Wiley Online Library y Science
Direct y EBSCO.
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. Bases de datos especializadas Clinical Key y Ovidmd.

Los criterios usados fueron articulos con informacion relevante, en espafiol e ingles, sin
restriccion en la fecha de publicacion, en pacientes adultos sin limite en edad, que

cumplieran con los descriptores (“Aspirin”, “Perioperative Period”, “Blood Loss, Surgical”

y “Digestive System Surgical Procedures”), con el limite de ser estudios en humanos

Los criterios de exclusion fueron aquellos articulos que no mencionaran el tema general,
eliminar los que mencionen procedimientos no cardiacos que no sean sobre el sistema
gastrointestinal y que la informacion no fuera acorde a la busqueda realizada con los

limites previamente establecidos.

Los estudios seleccionados fueron agregados al gestor bibliografico Zotero (version 5.0).
Por medio de este software se apoyo para el manejo de la informacion, la creacién de
sus referencias, asi como la identificacién de estudios duplicados en las multiples bases

de datos y metabuscadores.
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Cuadro 1 Estrategias de busqueda utilizadas para estudios clinicos

Bases de datos

Estrategias de Busqueda

Resultados
Descartados
Seleccionados
Duplicados
Recuperacion

Metabuscadores
("aspirin"[MeSH Terms] AND ("blood loss, surgical"[MeSH

Terms] OR ("blood"[All Fields] AND "loss"[All Fields] AND
"surgical"[All Fields]) OR "surgical blood loss"[All Fields] OR
("blood"[All Fields] AND "loss"[All Fields] AND "surgical"[All

Fields]) OR "blood loss, surgical"[All Fields])) AND ("digestive

system surgical procedures"[MeSH Terms] OR ("digestive"[All
Fields] AND "system"[All Fields] AND "surgical"[All Fields]
AND "procedures"[All Fields]) OR "digestive system surgical
procedures"[All Fields] AND "Perioperative Period "[All
Fields])

(Aspirin OR Acetylsalicylic Acid OR Acid, Acetylsalicylic OR 2-
(Acetyloxy)benzoic Acid OR Acylpyrin OR Aloxiprimum OR
Colfarit OR Dispril OR Easprin OR Ecotrin OR Endosprin OR

Magnecyl OR Micristin OR Polopirin OR Polopiryna OR Solprin
OR Solupsan OR Zorprin OR Acetysal) AND (Perioperative
Period OR Period, Perioperative OR Periods, Perioperative OR
Perioperative Periods) AND (Blood Loss, Surgical OR Surgical
Blood Loss OR Surgical Blood Losses OR Surgical Hemorrhage

Biblioteca Virtual OR Surgical Hemorrhages OR Hemorrhage, Surgical) AND
en Salud (Digestive System Surgical Procedures OR Procedure,

Digestive System Surgical OR Surgical Procedure, Digestive

System OR Surgical Procedures, Digestive System OR
Digestive System Surgical Procedure OR Procedures,
Digestive System Surgical OR Gastrointestinal Surgical
Procedure OR Gastrointestinal Surgical Procedures OR
Surgical Procedure, Gastrointestinal OR Surgical Procedures,
Gastrointestinal OR Procedure, Gastrointestinal Surgical OR

Procedures, Gastrointestinal Surgical)

Bases de Datos Multidisciplinarias

Aspirin AND Perioperative Period AND Blood Loss, Surgical
AND Digestive System Surgical Procedures

Wiley Online Aspirin AND Perioperative Period AND Blood Loss, Surgical
Library AND Digestive System Surgical Procedures

32 4 28 12 16 12

Science Direct 28 12 16 8 8 3

14 7 7 4 3 2

Bases de Datos Especializadas
Aspirin AND Perioperative Period AND Blood Loss, Surgical
AND Digestive System Surgical Procedures
Aspirin AND Perioperative Period AND Blood Loss, Surgical
AND Digestive System Surgical Procedures

Clinical Key 501 | 482 19 8 11 6

ovibmd

297 256 41 36 5 3
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Cuadro 1: Estrategias de busqueda utilizadas en las multiples bases de datos electrénicas.

Posterior a la obtencién de los resultados en las multiples bases de datos electrénicas, con un
total de 28 articulos, se procedio a la recuperacion de los estudios y evaluacion segun su tipo. Se
descataron los estudios que no cumplian con la informacién pertinente, estudios incompletos o
irrelevantes, al igual los que se encontraban duplicados entre las bases de datos. Al finalizar se
obtuvieron 15 estudios retrospectivos, 1 prospectivo observacional entre las multiples bases y 2

metanalisis.

Figural. Flujograma para la evaluacion de la informacion

Busqueda inicial
(Aspirin) AND
(Perioperative Period)
AND (Blood Loss,
Surgical) AND (Digestive
System Surgical
Procedures)

/

~

e
-

otal de Articulos en bases d
datos: (n=879)
Pubmed: (n=32)
BVS: (n=7)
Science Direct: (n=28)

Wiley Online Library: (n=14)

Clinical Key: (n=501)
OVIDMd: (n=297)

A
=
J

Avrticulos seleccionados para
recuperacion: (n=45)
Pubmed: (n=16)
BVS: (n=2)
Science Direct: (n=8)
Wiley Online Library: (n=3)
Clinical Key: (n=11)
OVIDMd: (n=5)

~

(=
%

Articulos duplicados e
irrelevantes: (n=70)

Pubmed: (n=12)

BVS: (n=2)

Science Direct: (n=8)

Clinical Key: (n=8)
OVIDMd: (n=36)

Wiley Online Library: (n=4)

~

/

Articulos excluidos por
criterios: (n=29)

Pubmed: (n=8)

BVS: (n=1)

Science Direct: (n=5)

Wiley Online Library: (n=2)

Clinical Key: (n=9)

OVIDMd: (n=4)

~

/
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Articulos descartados por
titulo o abstract: (n=764)
Pubmed: (n=4)
BVS: (n=4)
Science Direct: (n=12)
Wiley Online Library: (n=7)
Clinical Key: (n=482)
OVIDMd: (n=256)

~

/

Awrticulos seleccionados:
(n=115)

Pubmed: (n=28)

BVS: (n=4)

Science Direct: (n=16)
Wiley Online Library: (n=7)
Clinical Key: (n=19)
OVIDMd: (n=41)

~

/

4 N
Articulos seleccionados: (n=16)
G J
4 N
Revisiones: (n=2)
e Metaanalisis: (n=2)
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El protocolo fué dictaminado por el Comité de Investigacion del Hospital Central "Dr. Ignacio
Morones Prieto” con registro 13 — 22.
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RESULTADOS

Se encontraron en las multiples bases de datos un total de 879 articulos, con los
descriptores previemente especificados. En el primer filtro de los estudios localizados, se
descartaron 764 articulos mediante la revision del titulo y el resumen (“abstract”), ya que
no mencionan el tema en general, la informacion no se encontraba acorde con el tema
de este trabajo, dejando un resultado de 115 estudios seleccionados para recuperacion.
De estos, por medio de la ayuda del gestor bibliografico Zotero (Version 5.0) se
lozalizaron los documentos recuperados duplicados e irrelevantes, excluyendo de estos
70 documentos, dejando un total de 45 que se sometieron a criterios de exclusion por los
criterios previamente descritos en el apartado de metodologia, obteniendo 16 estudios
clinicos. De estos cabe destacar son 15 retrospectivos y 1 prospectivo observacional, que

se sometieron a evaluacion de su calidad metodoldgica.

Ademas se encontraron 2 metandalisis, con informacion relevante para el tema que se

aborda en este trabajo, que se evaluaron mediante el sistema PRISMA.

Para la evaluacién de los articulos, se utilizé la guia metodoldgica para el analisis de la
literatura médica (“OPMER” como acronimo por los puntos a evaluar que abarca),
realizada por el Dr. Mauricio Pierdant Pérez, del Departamento de Epidemiologia Clinica
de la Facultad de Medicina de la Universidad Autonoma de San Luis Potosi. Dicha guia
tiene la finalidad de evaluar la calidad metodoldgica desarrollada en los articulos médicos,

con una puntuacion que va del 0 al 4 en cada uno de sus 5 apartados.

. Objetivo

. Poblacion

. Metodologia
. Estadistica

. Resultados
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Cada uno de estos apartados tiene 3 determinantes con un valor asignado cada una, al
terminar la evaluacion se hace la sumatoria de sus puntos y el resultado va de un minimo
(0) hasta un maximo de 20 puntos. Si obtiene 15 o mas puntos de clasifica como un
articulo con una adecuada estructura metodoldgica. Si obtiene entre 11 y 14 puntos, entra
en el rango de una regular estructura y se valorara segun cuales determinantes
principales cumple y si tiene contenido relevante. Y por ultimo si obtiene 10 o menos
puntos, se considera como pobre calidad metodoldgica y se limitara su uso.

Dentro del taller para la realizacion de las revisiones sistematicas, se recibié capacitacion
tedrico-practica para el uso de esta guia para evaluacién de la calidad metodoldgica de
la literatura encontrada por su autor el Dr. Mauricio Pierdant Pérez.

Posteriormente se evaluaron los estudios que obtuvieron una calificacion moderada (11
a 14 puntos de la escala OPMER) y alta (igual o mayor a 15 puntos), mediante la
herramienta GRADE (Grading of Recommendations, Assessment, Development and
Evaluation), que tienen como objetivo la evaluacion de la calidad de las evidencias que
se estan presentando y ademas de realiza una graduacién sobre la fuerza que tienen las
recomendaciones, de esta manera se pueden desarrollar guias para la practica medica-

clinica o revisiones sistematicas, entre otras.

Primero se evalua la pregunta clinica y clasificacion de los desenlaces de interes, se
identifican los trabajos medicos disponibles, continuand con la evaluacién de la calidad
en el contenido de la literatura médica que se va a integrar en el trabajo de investigacion.
La herramienta GRADE contiene varios factores que pueden disminuir la calificacion en
cuanto a la evaluacion de la calidad de la evidencia, que nos podrian llevar a la comisién

de un sesgo, que presentan los siguientes incisos:

e Limitaciones en el disefio y su ejecucion

e |nconsistencia en sus resultados
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e Ausencia de evidencia directa (comparaciones de grupos entre estudios
diferentes)
e Impresicion (Mediante la evaluacion de los intervalos de confianza)

e Sesgos en la publicacion (como al tener conflictos de interés)

Ademas de que los factores que podrian aumentar la calificacion que se le esta dando a
un trabajo de investigacon y elevar la calidad de la evidencia incluyen:

Fuerza de asociacion, si el riesgo relativo del efecto observado en una intervencion es
fuerte o muy fuerte, como efecto protector o perjudicial. El gradiente dosis-respuesta, con
evaluacion continua entre la intensidad de la exposicion a una intervencion y la medicion

del efecto obtenido.

Posteriormente se debe reportar la evaluacion de los resultados obtenidos posterior a su
evaluacion de la calidad del trabajo, elaborando recomendaciones, que muestren el
balance entre los riesgos y beneficios de la practica calificada, asi como el grado de

recomendacion dividiendola en cuatro categorias:

e Alta Calidad

e Moderada Calidad
¢ Baja Calidad

e Muy baja Calidad

Los cuales se reportan en la tabla 2 y 3, obteniendo 1 trabajo con calidad moderada, 7
con baja calidad y 1 con ccalidad muy baja en sus recomendaciones emitidas,
principalmente por el tipo de estudios que se encontraron en la busqueda bésica y
avanzada, que constd principalmente de estudios retrospectivos y 1 prospectivo
observacional. Los articulos con mayor puntaje en la escala de OPMER se relacionaron
con una calificacion de calidad moderada o baja en el reporte de los resultados, y en los
que obtuvieron una calificacion para calidad metodologica moderada en la escala

OPMER disminuy6 su recomendacion a baja o muy baja.
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MEDICINA.
e Cuadro 2: Menciona los articulos que tienen calificacion OPMER igual o mayor a
15 puntos (indicando una adecuada calidad metodolégica), se describe
brevemente su contenido y el resultado, ademas se indico en la ultima columna el

grado de recomendacion segun el contenido del estudio evaluado.
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DISCUSION

En esta revision sistematica se evalué el impacto sobre el sangrado en el periodo
perioperatorio, al no suspender el manejo con acido acetilsalicilico, en pacientes con

riesgo cardiovascular.

En la informacién documentada se muestra, como la preocupacion acerca de los
fendbmenos tromboembdlicos, esta cambiando las practicas previas acerca de suspender
el manejo con aspirina, generalmente con una semana de anticipacion previa a su
procedimiento invasivo, que se toma de manera profilactica (en su mayoria secundaria)
en pacientes con antecedente de infarto agudo al miocardio, portadores de stents,
ataques isquémicos transitorios, angina de pecho, entre otros, que mediante una
valoracion completa del caso, fueron catalogados de alto riesgo y reciben manejo crénico
con dosis bajas de antiplaguetarios, que ha sido evaluada con sus efectos protectores en
contra de los efectos adversos que pueden llegar a presentar los pacientes en otras dosis,
ademas del desapego al tratamiento. Sin tomar en cuenta el fendmeno que esta afectado
a los pacientes con el retiro brusco de aspirina, que se eleva hasta llegar a un pico a los
siente hasta catorce dias llamado "sindrome por retiro de aspirina” (aspirin withdrawal
syndrome en ingles), con aumento del riesgo de padecer alguna presentacion
protrombdética por la elevacién de tromboxano A2, que previamente se encontraba

suprimido.

Cabe mencionar que se muestra la ausencia de informacion clara y contundente, con alta
calidad metodoldgica que sustente esta practica, y emitir recomendaciones fuertes sobre
ello. Ya que aunque en paises como Japon se tiene documentado y se han realizado
guias acerca de el manejo en pacientes con riesgo cardiovascular e ingesta crénica de

aspirina, y seran sometidos a un procedimiento endoscopico, son capaces de emitir
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recomendaciones claras en caso de tratarse de una reseccidbn mucosa 0 submucosa,
como lo hace Kazuma Fujimoto y cols. en sus guias con pacientes en manejo

antitrombdético (11).

Es aqui donde se debe mencionar que no hay suficiente informacion para generalizar la
continuacion del manejo antiplaquetario en los pacientes que seran sometidos a
procedimientos gastrointestinales, ya que donde se menciona que pueden aumentar el
riesgo de sangrado, son los que tuvieron las calificaciones bajas en el sistema de
calificacion OPMER utilizado en esta revision sistematica, ya que son de caracter
retrospectivo, ademas de contar con grupos heterogéneos, no pareados en cuanto a
cantidad de participantes, asi como en la comorbilidad presente intergrupal, si se
administro ademas terapia profilactica para trombosis venosa, y cual es el factor confusor

de esta, que nos lleva a errores de recoleccion de datos.

En otras ocasiones no se es claro en la forma en como se medira el sangrado, o se toma
en cuenta la caiga de hemoglobina en dos gramos/dL, siendo importante la diferencia
interpersonal que se puede encontrar entre la poblacion a estudiar, o en el caso de tomar
en cuenta si requirié transfusion de paquetes globulares, cual fue la indicacion seguida,
ademas de que si el sangrado perioperatorio no era estadisticamente significativo mayor
al grupo con ingesta de aspirina, sus resultados se basaban en el sangrado presentado

en todo el periodo postoperatorio.

El resto de la evidencia encontrada por los métodos de busqueda ya descritos, destaca
por tratarse de estudios retrospectivos, por lo tanto la calificacion presentada posterior a
ser evaluados por la escala OPMER, se encuentra en la linea delgada de los de buena 'y
regular calidad metodoldgica, que mencionan de donde esta tomada la muestra de
pacientes en relacion a el universo a estudiar, en ocasiones como fue que se parearon
los grupos controles con los casos en manejo profilactico con antitrombdticos o
antiplaquetarios (17,18). Ademéas de mencionar las formas en las cuales podia

presentarse el sangrado, como luminal y extraluminal (en relacién a su origen con la luz
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de las visceras huecas intraabdominales), y la forma en la que seria medido. Ya con los
grupos mas uniformes en cuanto a edad, comorbilidades, tipo de procedimiento, se
encontraba que la diferencia en el sangrado perioperatorio, a pesar de que los protocolos
mencionaban que a parte de su manejo con aspirina, recibirian profilaxis tromboembolica
con heparina, como lo marcan las guias de cada institucion, con previa valoracion por las
especialidades pertinentes en cada caso. Ademas de que el enfoque de esta revision
sistemética esta dedicado a las intervenciones electivas, dentro de la recoleccion de
pacientes, como en el articulo de Rebecca Bei y cols., nos dice que hay aumento en el
riesgo de sangrado con uan razén de momios de 2.2, pero cabe mencionar que este
aumento se da en pacientes sometidos a procedimientos de emergencia como la
isquemia intestinal y la enfermedad diverticular, que son operaciones conocidas por su

mayor complejidad y morbimortalidad asociada (12).

Otros articulos encontrados como los de Yuki Ninomiya y colaboradores, destacan como
en la practica diaria en Japén se tiene la practica de continuar el manejo antiplaguetario
de manera rutinaria en los procedimientos endoscoépicos, por el riesgo de presentar
fenbmenos tromboembolicos al ser retirados y tratarse de pacientes con riesgo
cardiovascular, ademas de que menciona que puede presentarse el sangrado en los
pacientes que consumen ya de manera cronica la aspirina, se suspenda 0 no previo a su
intervencidn, en comparaciéon con los individuos que no la consumen de manera rutinaria
(13).

Andrea M. Wolf y colaboradores, compararon el sangrado presentado en los pacientes
sometidos a pancreatectomia, total o subtotal, selectiva o en bloque, y aunque su
medicidn estaba basada en el periodo postoperatorio, se menciona que no hay aumento
de sangrado en los pacientes que continuaron el manejo con acido acetilsalicilico en
comparacion con los que no la consumieron en el periodo perioperatorio con una P de
0.661 (14).
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Es importante mencionar que, a pesar de la gran cantidad de procedimientos que se
realizan de manera rutinaria, en asociacion con el universo de pacientes a estudiar con
antecedentes de fendmenos tromboembdlico que los colocan en un riesgo
cardiovascular, es poca la informacion que se tiene acerca de la continuacion del manejo
profilactico cronico, ya sea primario o secundario, para evitar que se suspenda con
anticipacion en el contexto de su valoracion prequirdrgica. Y en el caso de encontrarse
informacion, es evidente que no se proveen recomendaciones de alto grado y fortaleza
para el cambio de los paradigmas actuales para el manejo de los pacientes. Es importante
recalcar que en su mayoria son estudios retrospectivos, y que se incluyen pacientes con
toma de antiplaquetarios solos en asociacién a otros medicamentos con diferente accion,
no se aleatoriza su manejo, grupo ni se tiene cegamiento de la terapéutica empleada, los
procedimientos pueden llegar a ser bastante heterogéneos, y con poco control sobre los

factores confusores.

Como fortaleza de este estudio, se tiene como principal factor la metodologia empleada,
apegada a los estandares mas altos, tratando en todo momento de seguir las pautas
establecidas y la forma de evaluacion de la informacién encontrada, disminuyendo en
todo momento el riesgo de sesgos en su elaboracion, asi como en el reporte de

resultados obtenidos.

A pesar de que la busqueda fue exhaustiva, es posible que no se hayan podido identificar
algunos estudios, en especial, aquellos que se encontraran como resumenes 0 que
hayan sido publicados en otros idiomas diferentes al inglés o el espafiol. Sin embargo,
es posible decir que la estrategia de busqueda utilizada identific6 los estudios
sustanciales que pueden proporcionar la evidencia que se tiene al momento en este
aspecto. Se llevaron a cabo procesos sistematicos a lo largo de toda la revisién y se

interpreto la evidencia de forma minuciosa.
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LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION

Este documento ademds, nos sirve para recalcar la necesidad para futuras
investigaciones, con una elaboracién con mayor rigor metodoldgico, que pueda tomar las
fortalezas de cada estudio y evitar los puntos que nos puedan llevar a un error en su
elaboracion asi como en los resultados o que disminuyan su calidad, y de esta manera
arrojar recomendaciones con un fuerte sustento para que en la practica diaria se de una
mejor atencidn y se eviten los riesgos que pueden causarse en los pacientes, asi evitando
las acciones subjetivas sobre el tratamiento. También seria importante tomar poblacion
mexicana como diana del estudio, conocida por la alta incidencia y prevalencia de los
factores asociados a la enfermedad cardiovascular que se padece, que por consiguiente,

es facil encontrar casos que ameriten manejo profilactico con aspirina.

CONCLUSIONES

Los resultados presentados en esta investigacion indican que la continuacién del manejo
profilactico con aspirina, en pacientes con riesgo cardiovascular, que son sometidos a un
procedimiento gastrointestinal, se puede continuar en el periodo perioperatorio, sin
evidencia de aumento en el riesgo de sangrado. Sin embargo, estos resultados se deben
tomar con precaucion, ya que la informacién con la que se cuenta hasta el momento es

limitada, carece de un sustento de informacion obtenida con alta calidad metodolégica.

Hay que agregar que multiples variables como el manejo previo, la duracion de este,
mecanismos de accion e interacciones farmacologicas, asi como la heterogeneidad de
los procedimientos realizados, dan pauta a una creciente identificacion de errores que

disminuyen lo contundente de las recomendaciones.

Por lo tanto, es necesario realizar ensayos donde se identifique el riesgo cardiovascular,

el tipo de manejo con profilaxis antiplaquetaria, el seguimiento que ha tenido, su patologia
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quirurgica, el procedimiento al cual sera sometido, evitar las variables confusoras, asi
como tener a la poblacién mexicana como diana de estudio, con el fin de aumentar la
calidad de la evidencia que se va a mostrar y elevar el grado de recomendacion que se

puede emitir, o en su defecto de descartarlo.
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ANEXO 1. Escala OPMER

Guia metodolégica para el
analisis de la literatura médica
ﬁ :

Dr. Mauricio Pierdant-Pérez

Determinante Significado Puntaje

Patologia/Pacientes/ | ;El objetivo describe de forma adecuada a los pacientes, su
fenémeno a estudiar | patologiay la condicion clinica en estudio?

Variable de salida y su ¢Se describe de forma adecuada la variable de resultadoy se

Ob, t, medicion especifica como sera medida?
Je Ivo -, - iElverbo del objetivo permite distinguir el tipo de disefio
Accion del objetivo metodolégico?
Determinante Significado Puntaje
Obtencion de la ¢;Existe una explicaciony se justifica la obtencion de la muestra en
poblacion a estudiar relacion al universo de estudio?

¢{Se describen de forma adecuada los criterios de inclusién, no
inclusion, y en su caso eliminacion, de la muestra?

Poblacio
o Clon Calculo del tamafio En caso de ser necesario, ;se describen de forma adecuada los

parametros y la formula para calcular el niimero de pacientes o

Criterios de seleccion

muestral de repeticiones requeridas?

Determinante Significado Puntaje
Variablesy su escala |;Se describen de forma adecuada lasvariablesy la manera en

de medicion como se mediran?

Calidad de la ;Se describen de forma adecuada las evaluaciones de

ey repetibilidad inter e intraobservador para las diferentes
M t d l - me!‘llcl:’llon delas variables (Kappa, coeficientes de correlacién intraclasey limites
e 0 O Ogla variables deBlandy Altman)?

¢Se describen de forma adecuada los métodos de aleatorizacion,
de regresion o de ajuste de variables utilizados?

Control de sesgos

I V Determinante Significado Puntaje
Normalidad de los {Se describe de forma adecuada el andlisis de la normalidad, o en
datos su caso, el uso de analisis no paramétricos?
Concordancia de los

métodos estadisticos ¢{Existe coherencia entre el objetivo (disefio) y las pruebas

E stadisti ca con el objetivo estadisticas utilizadas?

Planteamiento de En caso de requerir control de confusores, jse describen de forma
modelos para el adecuada los modelos de regresion empleadosy su utilidad para
control de confusores | contestar el objetivo y controlar la confusion de las covariables?

V Determinante Significado Puntaje
Estl;la_t:]ordy I ¢5e describe de forma adecuada la diferencia entre los grupos en
Mmedicion de la comparaciény se agregan intervalos de confianza?
precisién
Adecuada JLas graficasy los cuadros incluidos permiten una facil
Resu ta os representacién gréfica |interpretacion de las caracteristicas y de las diferencias
de los resultados encontradas; incluyen limites de confianza?

Concordancia de los
resultados con el
objetivo

¢{La descripcion de los resultados resuelven de forma coherente las
preguntas y los objetivos planteados en el estudio?

PUNTAJE
TOTAL:
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ANEXO 2. Nivel de Calidad, Sistema Grade

Sistema GRADE: Significado de los 4 niveles de evidencia
NIVZEI G RO T ElsM . Definicion actual

Alta confianza en la coincidencia entre el efecto real y el
estimado

Moderada confianza en la estimacién del efecto. Hay posibilidad
de que el efecto real este alejado del efecto estimado.

Confianza limitada en a estimacion del efecto. El efecto real
puede estar lejos del estimado.

Muy Bajo Poca confianza en el efecto estimado. El efecto verdadero muy
probablemente sea diferente del estimado

ANEXO 3. Casificacion Nivel de Calidad, Sistema Grade

Tabla 3 - Clasificacién del nivel de evidencia segiin el sistema GRADE

Tipo de estudio Nivel de calidad Desciende si Sube si Nivel de calidad
a priori a posteriori

Estudios aleatorizados Alta Riesgo de sesgo Efecto Alta

—1 importante +1 grande

-2 muy importante +2 muy grande

Inconsistencia Dosis-respuesta Moderada

—1 importante +1 gradiente evidente

—2 muy importante
Estudios observacionales Baja No evidencia directa Todos los factores de confusién: Baja

-1 importante +1 reducirian el efecto

—2 muy importante observado

Imprecisién +1 sugeririan un efecto

-1 importante espurio si no hay efecto observado Muy baja

—2 muy importante
Sesgo de publicacién
—1 probable

—2 muy probable
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