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1. Introducción 

 

 

1.1 Indicaciones del tratamiento anticoagulante oral crónico  

El aumento de las indicaciones clínicas para el tratamiento con anticoagulantes orales 

ha provocado, entre los profesionales sanitarios, una búsqueda minuciosa de métodos 

que permitan obtener un adecuado control de las enfermedades de los pacientes y de 

los riesgos inherentes al uso de estos medicamentos [1]. 

 1.1.1 Fibrilación auricular (FA) 

La fibrilación auricular es el trastorno más común del ritmo cardíaco en los adultos, con 

una prevalencia que va en aumento. Los pacientes  con FA tienen un aumento 

significativo del riesgo de ictus y de eventos tromboembólicos, causas importantes de 

morbilidad y mortalidad. Los accidentes cerebrovasculares (ACV) causados por la FA 

suelen afectar una área mayor  del cerebro y por lo tanto son más propensos a ser 

fatales o a dejar a los pacientes mayores secuelas, más que los otros ACV 

tromboembóllicos de origen extracardíaco [2-4]. 

 La fibrilación auricular  asociada o no a patología valvular es la primera causa de 

embolismo, con una incidencia media de 6 a 8 por 100 enfermos y por año, 

según existan o no los siguientes factores de riesgo [5-7]: 

1. Edad> 65 años, especialmente mujeres >75 años. 

2. Hipertensión no controlada (presión arterial sistólica > 160 mmHg). 

3. Insuficiencia cardiaca o reducción de la fracción de eyección (< 30%). 

4. Diabetes mellitus. 

5. Trombo intraauricular. 

6. Embolismo previo. 

7. Cardiopatía isquémica.  

8. Tirotoxicosis.  
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Fibrilación auricular no reumática: Numerosos ensayos clínicos [8,9] han demostrado la 

eficacia de la anticoagulación oral (ACO) en la prevención primaria de accidentes 

isquémicos en la FA no reumática así como que el cociente normalizado internacional 

(INR) que ofrece mejor relación eficacia/seguridad, es el comprendido entre 2 y 3. Se 

ha demostrado que la anticoagulación de un paciente con FA crónica o paroxística 

reduce un 70% la incidencia anual embólica que es del 5% en pacientes sin un 

episodio cerebrovascular previo y del 12% en aquellos que han sufrido uno previo 

[10,11].  

En base a los resultados de estos ensayos clínicos se han realizado las 

siguientes recomendaciones del tratamiento antitrombótico: 

 

 Menores de 65 años sin factores de riesgo, se considera  de elección el ácido 

acetilsalicílico (AAS) (250-375 mg/día). Si existen factores de riesgo, se 

recomienda anticoagular manteniendo un INR entre 2 y 3.  

 Entre 65 y 75 años sin factores de riesgo, se recomienda el AAS (250-375 

mg/día) o los ACO (INR entre 2 y 3). Si hay factores de riesgo, son de 

elección los ACO con un INR entre 2 y 3.  

 En pacientes > 75 años son de elección los ACO manteniendo un INR entre 

2 y 3. Dado que este grupo presenta mayor riesgo hemorrágico se requieren 

controles más frecuentes [5,7]. 

Si está contraindicado el tratamiento con ACO se recomienda optar por el AAS (250-

325 mg/día) o si con valores de INR correctos se presenta un episodio tromboembólico, 

se suele recomendar añadir AAS (100mg/día) manteniendo el mismo INR o bien 

aumentar el nivel de anticoagulación [5,7].  

 Fibrilación auricular reumática: Los enfermos con FA y estenosis mitral 

presentan un riesgo embólico 18 veces superior a los individuos en ritmo sinusal 

y 3 veces mayor que los que presentan FA no reumática. Dada la elevada 

incidencia de episodios trombóticos en este tipo de pacientes (10 de cada 100 

pacientes /año) se recomienda anticoagular con un INR comprendido entre 2 y 
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3, todo ello a pesar de que prácticamente no se dispone de resultados de  

ensayos clínicos en esta situación. Si se produce un embolismo en el curso del 

tratamiento anticoagulante se recomienda elevar el INR a 2,5-3,5 o añadir 

tratamiento con AAS 100 mg/día y mantener un INR= 2-3 [12,13]. 

 

 Fibrilación auricular y cardioversión electiva: La cardioversión farmacológica o 

eléctrica de la FA que persiste más de 48 horas se asocia a una incidencia de 

embolismo del 5-7%, por lo que se debe anticoagular hasta un INR de 2 a 3. Se 

recomienda iniciar tratamiento 3 semanas antes y mantenerlo hasta 4 semanas 

después de la cardioversión si es el primer episodio de FA, pero  

si la FA es paroxística se debe mantener el tratamiento según factores de riesgo 

embólico [5,7]. 

La anticoagulación oral prolongada reduce el riesgo de ictus por embolia sistémica en 

pacientes con FA. Sin embargo, el tratamiento farmacológico puede ser difícil, ya que 

aumenta significativamente el riesgo de hemorragia, la cual puede ser fatal. La 

selección de los pacientes adecuados para el tratamiento representa un dilema clínico 

importante [14,15]. 

Varios estudios aleatorizados establecieron la eficacia de los fármacos antitrombóticos 

para prevenir los ACV en pacientes con FA, mediante agentes antiplaquetarios y ACO. 

Al mismo tiempo, se han identificado factores de riesgo que pueden ayudar a clasificar 

a los pacientes con FA según el riesgo de ACV, y de esta manera poder detectar mejor 

los que más se podrían beneficiar del tratamiento anticoagulante, a pesar del  riesgo de 

hemorragia [15,16].   

La escala de riesgo CHA2DS2-VASc [17,18] es una versión perfeccionada de la 

CHADS2, porque integra otros factores de riesgo comunes de riesgo de ACV. La 

versión revisada refleja el concepto de que el riesgo de ACV es un proceso continuo y 

que la categorización tradicional de riesgo ‘bajo’, ‘moderado’ o ‘alto’ tiene un valor 

predictivo muy limitado [17]. 
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En base a la escala CHA2DS2-VASc, los pacientes con una puntuación ≥2 deben 

recibir tratamiento con un ACO; los pacientes con 1 punto deben recibir tratamiento 

antitrombótico con un ACO o 75–325 mg/día de aspirina (aunque se consideran 

preferibles los ACO); y los pacientes con puntuación 0 pueden ser tratados con aspirina 

o no recibir tratamiento antitrombótico (esta opción es preferible). 

Escala basada en factores de riesgo y expresada por el sistema de puntuación de la escala CHA2DS2-

VASc 

Factor de riesgo Puntuación 

Insuficiencia cardiaca congestiva/disfunción ventricular izquierda 1 

Hipertensión 1 

Edad ≥ 75 2 

Diabetes mellitus 1 

ACV / ataque isquémico transitorio/ tromboembolismo 2 

Enfermedad vascular 1 

Edad 65-74 1 

Sexo (mujer) 1 

Puntuación máxima 9 

Escala CHA2DS2-VASc, basada en el estudio de Lip GY, et al [18]. Adviértase que la puntuación 

máxima es 9 ya que la edad puede contribuir con 0, 1 o 2 puntos. 

1.1.2 Portadores de válvulas protésicas cardíacas  

Existen dos tipos de prótesis:  

a. Prótesis biológicas 

 

El desarrollo de las prótesis de tejido comportó una importante reducción de la 

trombogenicidad después de la sustitución de una válvula cardíaca, a pesar de ello,  

aún existe controversia en relación con la necesidad de utilizar anticoagulantes en el 

posoperatorio de estos pacientes [12,13,19]. Aunque el riesgo de tromboembolismo 

sistémico es bajo después de la sustitución por prótesis biológica, tiene una incidencia 

del 1 al 3 % anual y del 0,5 al 1 % anual en sustituciones aórticas. Sin embargo, la 

incidencia durante los 3 primeros meses, tanto para la sustitución aórtica como para la 
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mitral, es superior [20],  por lo que se recomienda la anticoagulación durante 3 a 6 

meses para todos los pacientes con sustitución de la válvula mitral, aórtica o sustitución 

de múltiples válvulas, para cubrir el período de mayor riesgo [21]. Los pacientes con 

prótesis biológicas que presentan FA, disfunción ventricular izquierda, 

tromboembolismo previo, tamaño de la aurícula izquierda > 55 mm, y trombofilia, tienen 

un riesgo más elevado y persistente de tromboembolismo, por lo que en estos casos se 

recomienda el tratamiento anticoagulante de por vida. 

b. Prótesis mecánicas 

  

Hay acuerdo general en que el tratamiento con ACO a largo plazo está indicado en 

pacientes con prótesis mecánicas [22], a pesar de esto, existe un 2% anual de 

embolismo sistémico, que varía según los modelos, la localización de la prótesis y el 

nivel de anticoagulación. En cuanto al nivel de anticoagulación más óptimo después de 

la implantación de una prótesis mecánica sigue siendo un tema motivo de controversia 

[23]. 

El riesgo de trombosis de las protésis mitrales es aproximadamente el doble del de las 

aórticas. Es más frecuente en la parte auricular de las prótesis. Con respecto al tipo de 

válvula, las antiguas válvulas de jaula son las más trombogénicas y los homoinjertos y 

las bidisco las menos. El riesgo trombótico/tromboembólico más elevado tras la 

sustitución valvular se produce durante los primeros meses después de la implantación. 

Esto parece deberse a la gran activación del sistema intrínseco de la coagulación por la 

exposición a las superficies valvulares todavía no endotelizadas [24]. 

El  American College of Chest Physicians (ACCP) [25,26] para el manejo del 

tratamiento antitrombótico en pacientes con válvulas protésicas mecánicas 

recomiendan que todos los pacientes con válvulas protésicas mecánicas reciban ACO 

(grado 1C). Se recomienda el uso de heparina sódica o de bajo peso molecular 

(HBPM) hasta que se alcance un INR terapéutico durante dos días consecutivos con 

los ACO (grado 2C). Los fármacos antiplaquetarios solos no han demostrado su 

seguridad en la protección trombótica en los pacientes con prótesis mecánicas 
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Se recomienda alcanzar con los ACO un INR de 3,0 (rango, 2,5-3,5) en las prótesis 

mecánicas bidisco y disco basculante cuando se encuentran en la posición mitral 

(grado 1C+). También se recomienda este valor de INR en las prótesis mecánicas 

bidisco aórticas, que están en fibrilación auricular (grado 1C+). 

En los pacientes con válvulas antiguas de tipo jaula (bola o disco) se recomienda 

alcanzar un INR de 3,0 (rango, 2,5-3,5) y añadir tratamiento con aspirina (80-100 

mg/día) (grado 2A). Esta misma pauta se recomienda en aquellos pacientes con 

prótesis mecánicas y factores de riesgo de trombosis asociados (grado 1C+). 

 

1.1.3 Profilaxis de la enfermedad tromboembólica venosa  

 La trombosis venosa profunda (TVP) y embolismo pulmonar (TEP) 

La enfermedad tromboembólica venosa (ETEV) se considera una patología crónica y 

sistémica en la que intervienen los factores patogénicos descritos por Virchow (estasis 

venoso, lesión de la pared vascular e hipercoagulabilidad), y que pueden llegar a 

desencadenar tres complicaciones fundamentales como son la trombosis venosa 

profunda (TVP), el tromboembolismo pulmonar (TEP) y el síndrome postrombótico [27]. 

Los ACO son efectivos para prevenir la trombosis venosa recurrente en pacientes con 

TVP o TEP. En el TEP la profilaxis secundaria se realiza después del tratamiento 

trombolítico, comenzando con HBPM y administrando posteriormente ACO. Cuando se 

obtenga un INR adecuado durante dos días consecutivos, se suspende la heparina 

(alrededor de 4-5 días). No se han descrito ventajas clínicamente significativas por el 

hecho de prolongar la administración conjunta de heparinas y ACO excepto en el 

embolismo pulmonar masivo y en la trombosis ileofemoral severa donde se recomienda 

mantener la heparina durante 10 días [28].  

La TVP puede tratarse de forma ambulatoria con HBPM. Los pacientes con bajo riesgo 

de TEP se pueden tratar inicialmente en el hospital y seguir posteriormente a nivel 

ambulatorio con HBPM, seguido con antagonistas de la vitamina K, a pesar de que el 
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tratamiento con los anticoagulantes orales no antagonistas de vitamina K puede ser tan 

eficaz y quizás más seguro que la combinación HBPM / antagonistas de la vitamina K. 

La terapia anticoagulante se recomienda durante 3-12 meses dependiendo del sitio de 

la trombosis y de la presencia de factores de riesgo. Si se produce una recurrencia de 

la TVP, se identifica una hipercoagulabilidad crónica, o el riesgo de TEP supone una 

seria amenaza para la vida, se suele recomendar la anticoagulación de por vida [29]. 

En el caso de trombosis distal o proximal posterior a cirugía o a una enfermedad 

médica limitada la anticoagulación se recomienda  como mínimo, durante 6 meses. La 

anticoagulación indefinida estaría indicada en situaciones de trombosis recurrentes 

idiopática o trombofilia heredada o adquirida (déficit de antitrombina III, de proteínas C, 

proteína S, etc.). El INR recomendado en todos los casos es entre 2 y 3 [28,30].  

 

1.2. Indicaciones del tratamiento crónico con fármacos antiagregantes de las 

plaquetas (AAP)  

1.2.1 Prevención secundaria del Infarto agudo de miocardio (IAM)   

Los ACO han demostrado prevenir el embolismo sistémico en pacientes de alto riesgo 

que presenten IAM extenso, especialmente anterior, con función ventricular deprimida, 

y embolismo previo, FA o trombo mural [31]. En estos casos deberán administrarse 

durante 3 meses postinfarto o indefinidamente si el paciente presenta FA. Se mantiene 

el INR entre 2 y 3. En pacientes con bajo riesgo de embolismo son de elección los 

antiagregantes.  

 

Aunque los ACO han demostrado disminuir el riesgo de reinfarto, muerte y ACV en 

pacientes que ya han sufrido un infarto, el medicamento de elección para la prevención 

secundaria de la cardiopatía isquémica es el AAS por su mejor relación beneficio/riesgo 

y no requerir controles hematológicos. La asociación de anticoagulantes a dosis bajas 
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(INR=1,4) con AAS no ha demostrado reducir la incidencia de reinfarto, ACV o muerte 

cardiovascular más que el AAS sólo [5,32]. 

El AAS es el único antiagregante evaluado en la prevención primaria de un evento 

cardiovascular (ECV). No reduce la mortalidad cardiovascular (CV) ni la total, pero se 

ha observado una disminución de la incidencia de IAM en los tratados en comparación 

con placebo. Por otro lado, su uso se ha asociado con un aumento de eventos 

hemorrágicos (ictus, hemorragia digestiva, etc). Por ello, la decisión de iniciar el 

tratamiento sigue siendo controvertida y debe realizarse una  valoración muy cuidadosa 

de la relación beneficio-riesgo en cada paciente. En general, se considera que tan sólo 

en algún paciente con un riesgo CV elevado se podría considerar el tratamiento con 

AAS, a dosis de 75-100 mg diarios. El efecto beneficioso de la antiagregación en 

pacientes diabéticos actualmente se considera que es similar al de los pacientes no 

diabéticos en prevención primaria. Por ello, la decisión del inicio del tratamiento se 

debe hacer mediante valoración de la relación beneficio-riesgo, al igual que en el resto 

de pacientes. De este modo, se recomienda tratar con AAS a dosis bajas (100 mg 

diarios) a aquellos diabéticos con riesgo CV alto. Los pacientes en prevención 

secundaria deben estar antiagregados y el AAS a dosis bajas es el antiagregante de 

elección. En los primeros meses tras un síndrome coronario agudo, la combinación de 

AAS con un antiagregante inhibidor del receptor P2Y12, generalmente clopidogrel, ha 

demostrado reducir el número de ECV, sobretodo IAM no mortales, aunque también se 

ha asociado a un mayor número de episodios de sangrado. La duración de la terapia 

combinada depende, entre otros, del tipo de síndrome coronario agudo, de la 

realización o no de angiografía coronaria transluminal percutanea y del tipo de stent 

implantado y se debe valorar siempre el riesgo de sangrado [33]. 

 

1.2.2 Portadores de stents coronarios  

Como tratamiento coadyuvante a la implantación de los stents coronarios es necesaria 

la doble antiagregación con aspirina y un inhibidor del receptor P2Y12,  generalmente 

clopidogrel, con el objeto de prevenir la trombosis de la prótesis. Esta doble 



Introducción 
 

9 
 

antiagregación se mantiene durante el tiempo necesario para la endotelización del stent 

[33,34].   En un estudio se demostró que en pacientes con stent coronario reciente (6- 

12 semanas) es preferible no interrumpir el tratamiento [34]. En este período la re-

endotelización del stent no ha concluido y los pacientes son muy vulnerables a la 

oclusión trombótica aguda del mismo. En pacientes con stent liberador de fármacos 

este período podría ser incluso más largo (12 meses). El tiempo durante el cual se 

debe mantener la doble antiagregación varía pues en función del tipo de stent y ha 

variado también con el tiempo y las pruebas disponibles publicadas. En general, se 

distingue entre los pacientes portadores de stents con enfermedad isquémica cardíaca 

estable y los pacientes con síndrome coronario reciente. Para los pacientes con 

enfermedad cardíaca isquémica estable portadores de stents metálicos se recomienda 

la antiagregación doble durante un mínimo de un mes y si son portadores de stents 

liberadores de fármacos un mínimo de 6 meses. Para los pacientes con síndrome 

coronario agudo reciente tanto si son portadores de stents metálicos como de stents 

liberadores de fármaco, se recomienda mantener la doble antiagregación al menos 12 

meses. Para los pacientes con síndrome coronario reciente a los que se trata 

médicamente como por ejemplo con fármacos trombolíticos se recomienda dar 

tratamiento con doble antiagregación por lo menos durante 14 días.  Algunos autores 

consideran que en todos los grupos de pacientes anteriormente nombrados el 

tratamiento con la doble antiagregación se puede prolongar, sobretodo lo consideran 

para los pacientes con síndrome coronario reciente portadores de estents metálicos o 

liberadores de fármacos que no presenten un alto riesgo de sangrado y no hayan 

sangrado durante el tratamiento con la doble antiagregación. Para éstos últimos 

consideran que se puede prolongar el tratamiento con la doble antiagregación más allá 

de 12 meses [35].     

 

1.2.3 Prevención secundaria en pacientes con enfermedad cerebrovascular 

Los pacientes que presentan un accidente cerebrovascular isquémico transitorio (AIT) o 

un  ACV isquémico instaurado presentan un riesgo elevado de recurrencia. Desde hace 

años se dispone de datos sobre la eficacia del tratamiento antiagregante a largo plazo 
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para prevenir la reaparición de un ACV y reducir la mortalidad de estos pacientes. El 

AAS es el antiagregante para el que se dispone de mayor información en esta 

indicación, pero también se dispone de datos para otras alternativas como clopidogrel y 

la combinación de aspirina y dipiridamol. En general, se recomienda tratar a los 

pacientes que han presentado un ACV o un AIT con un antiagregante (generalmente 

AAS de elección) a largo plazo [36].  

Tal y como se ha comentado con anterioridad, aunque se dispone de una evidencia 

limitada, la anticoagulación puede estar indicada tanto en prevención primaria como 

secundaria en distintas patologías cardiacas con alto riesgo de tromboembolismo 

cerebral como valvulopatia protésica mecánica, valvulopatia mitral reumática,  foramen 

oval permeable y otros [37]. 

En pacientes con trombosis venosa cerebral se sugiere anticoagulación con heparina 

no fraccionada o HBPM en la etapa aguda.  Posterior a la etapa aguda, debe ofrecerse 

ACO con rangos de INR entre 2 y 3. Además se recomienda prolongar el uso del 

anticoagulante durante 3 meses si la trombosis fue secundaria a un factor  transitorio, 

de 6 a 12 meses si es idiopática y de forma indefinida en pacientes con trombofilia 

“severa”. 

 

 
1.3. Datos del consumo de anticoagulantes orales y antiagregantes en la 

población  

En los últimos años el número de pacientes tratados con ACO y con AAP ha 

aumentado. En España en 2006 el uso total de AAP se multiplicó prácticamente por 

cinco, el primer fármaco más utilizado fue AAS y el segundo el clopidogrel. En cuanto a 

los ACO también aumentaron el primero fue el acenocumarol y el segundo la warfarina. 

También el uso de las HBPM aumentó. En 2006, la enoxaparina constituía el 63% del 

uso de las HBPM [38].  En Cataluña en el año 2009 los antitrombóticos eran el séptimo 

grupo en gasto farmacéutico y el clopidogrel el primer fármaco en valor económico [39].   
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Se calcula que a tenor de la proporcionalidad, en España el número de pacientes  

tratados con ACO es alrededor de los 250.000. Los ACO utilizados en los últimos años 

y hasta la actualidad son derivados cumarínicos, de los que existen tres tipos: warfarina 

(Aldocumar®), poco utilizado en españa, aunque es el más usado en países 

anglosajones, acenocumarol (Sintrom®), el anticoagulante más prescrito en España, y 

fenindiona (no comercializado en España).  

 

En los últimos años se han desarrollado y comercializado nuevos medicamentos 

anticoagulantes, tales como el inhibidor directo de la trombina dabigatrán etexilato 

(Pradaxa®), y los inhibidores directos del factor X activado rivaroxabán (Xarelto®) y 

apixabán (Eliquis®), para los que se han demostrado datos de eficacia favorables en 

diversas condiciones clínicas en las que hasta ahora se utilizaban mayoritariamente los 

antagonistas de la vitamina K. Estos nuevos fármacos se agrupan bajo la nomenclatura 

consensuada de “anticoagulantes orales de acción directa” en base a su acción 

inhibitoria directa frente a una diana específica bien el factor II o bien el factor X [40-45]. 

 

La utilización de estos nuevos anticoagulantes se asocia con beneficios e 

inconvenientes que han sido ya materia de amplia discusión por parte de las agencias 

reguladoras europeas para su autorización. No hay duda en que dicha evaluación 

deberá mantenerse en los próximos años, a lo largo de los cuales irán apareciendo los 

resultados de nuevos ensayos clínicos para nuevas condiciones de uso y se irá 

acumulando la experiencia adquirida poscomercialización. Todo ello contribuirá a 

delimitar de forma más robusta el lugar en terapéutica de estos nuevos medicamentos. 

 

La heparina es un agente anticoagulante parenteral que suele utilizarse para tratar 

episodios tromboembólicos agudos o como profilaxis de los mismos en pacientes 

hospitalizados. En los últimos años, se vienen utilizando las HBPM (enoxaparina, 

dalteparina, ardeparina,etc.) fundamentalmente para profilaxis de complicaciones 

tromboembólicas en cirugía vascular y pacientes hospitalizados; sin embargo, se ha 

aprobado su uso como tratamiento extrahospitalario de la enfermedad tromboembólica 

pulmonar (TVP/TEP) [46]. 
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Según datos del registro REACH español [47], más del 80% de pacientes con 

enfermedad vascular sintomática documentada o al menos 3 factores de riesgo 

cardiovascular toman algún fármaco AAP. Si consideramos únicamente población 

quirúrgica, el 8% del total de pacientes quirúrgicos siguen tratamiento con aspirina al 

ingreso (estudio ENDORSE-España) [48], mientras que el 17,5% de los pacientes de 

edad superior a 40 años que se intervienen de cirugía mayor no cardíaca reciben 

tratamiento con algún AAP preoperatoriamente (estudio ANESCARDIOCAT) [49]. 

En la actualidad continua la investigación en busca de nuevos fármacos antiagregantes 

con mayor efecto inhibidor, menor variabilidad, mejor perfil de seguridad y 

manejabilidad perioperatoria [50,51]. Las autoridades reguladoras han aprobado 

recientemente el prasugrel para su uso clínico [52]. El prasugrel es una tienopiridina de 

tercera generación que, al igual que clopidogrel, es un profármaco de administración 

oral que inhibe de forma irreversible el receptor P2Y12 [53] aunque parece que la 

conversión a su metabolito activo es más rápida. También se ha comercializado el 

ticagrelor otro antiagregante inhibidor del receptor P2Y12 aunque en este caso la 

inhibición de las plaquetas es reversible y tiene una duración del efecto menor en 

comparación a clopidogrel o prasugrel debiéndose de administrar dos veces al día [54].  

En la actualidad, el tratamiento antitrombótico constituye una de las piedras angulares 

de la cardiología moderna. La importancia de dicho tratamiento viene determinada, por 

un lado, por la clara interrelación existente entre trombosis y ateroesclerosis y, por otro, 

por la incidencia y graves repercusiones socioeconómicas de las enfermedades 

cardiovasculares tanto del síndrome coronario agudo: IAM y angina inestable, como de 

los ACV. Así mismo, la implantación de prótesis válvulares y endovasculares, práctica 

de uso extendido en la cardiología actual, supone la presencia de material artificial en 

el torrente circulatorio y, por ende, de riesgo de trombosis [55]. 

1.4. Intervenciones quirúrgicas y riesgo de sangrado  
 
Un estudio reciente pone de relieve que cada año se opera a nivel mundial a uno de 

cada 25 ciudadanos [56]. Este estudio estimó que durante el año 2004 el volumen 
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global de cirugía mayor fue de 187 a 281 millones de casos en todo el mundo, cifra que 

en España fue de algo más de tres millones de procedimientos, equivalente a una tasa 

de 7.027 intervenciones quirúrgicas por cada 100.000 ciudadanos. 

 

Toda intervención quirúrgica de por sí comporta un riesgo de sangrado. Sin embargo el 

riesgo no es el mismo para las distintas intervenciones. Aunque no hay un consenso 

absoluto a la hora de clasificar el riesgo de sangrado de las distintas intervenciones sí 

que hay un cierto consenso a la hora considerar algunas como cirugías con un bajo 

riesgo y otras con un elevado riesgo de sangrado.   

 

En la tabla siguiente se muestra una clasificación del riesgo hemorrágico según el tipo 

de intervención quirúrgica [57,58]:  

 

 

 

BAJO 

 Cirugía que permite una hemostasia adecuada. 
 Si sangrado: no riesgo vital o compromiso del resultado de la 

cirugía. 
 Habitualmente no requiere transfusión. 

      (Cirugía menor, periférica, plástica, ortopédica menor,      

      ORL, endoscópica, cámara anterior del ojo, procedimientos     

      dentales). 

 

MODERADO 

 La hemorragia aumenta la necesidad de transfusión o de 
reintervención. 

 Posibilidad de hemostasia quirúrgica difícil. 

      (Cirugía visceral mayor, cardiovascular, ortopédica mayor,   

      ORL (amigdalectomía), reconstructiva, RTU). 

 

ALTO 

 La hemorragia perioperatoria puede comprometer la vida del 
paciente o el resultado de la cirugía. 
(Neurocirugía intracraneal y del canal medular, cámara 
posterior del ojo, fractura de cadera). 

ORL: otorrinolaringología; RTU: resección transuretral,  
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Algunas cirugías como la cardiaca, vascular, neurocirugía, ortopédica, plástica 

reconstructiva, mayor por cáncer y de próstata o vejiga urinaria son consideradas de 

alto riesgo de sangrado. Por el contrario, algunas intervenciones oftalmológicas, 

odontológicas o dermatológicas lo son de bajo riesgo [59]. 

 

En el 2008 el ACCP  [59] citó las siguientes cirugías como de alto riesgo de sangrado: 

 Cirugía cardiaca: by-pass coronario, prótesis valvular. 

 Neurocirugía: cirugía craneal o espinal. 

 Cirugía vascular: reparación de aneurisma de aorta, by-pass de arteria periférica 

           y otras cirugías mayores. 

 Traumatología: cirugía mayor como las prótesis de cadera y de rodilla. 

  Cirugía plástica reconstructiva. 

  Cirugía oncológica mayor. 

 Cirugía de próstata y de vejiga. 

 

En la misma guía se citaron algunos procedimientos de cirugía no mayor que requieren 

un manejo cuidadoso de la hemostasia en el perioperatorio: 

 

 Polipectomía endoscópica especialmente si se resecan pólipos sésiles de más 

de 2 cm de diámetro. 

 Biopsias de riñón y de próstata. 

 Colocación de marcapasos o de desfibrilador. 
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1.5. Intervenciones quirúrgicas en pacientes tratados crónicamente con     
anticoagulantes o antiagregantes 

Tal y como se ha comentado con anterioridad, las indicaciones de la terapia 

antitrombótica han aumentado en las últimas décadas, lo que supone que un elevado 

número de pacientes reciben tratamiento de forma crónica, con ACO y/o AAP. A pesar 

de ello la información disponible sobre el porcentaje de pacientes tratados con 

fármacos antitrombóticos que son sometidos a intervenciones quirúrgicas es escasa. 

Según datos del estudio ENDORSE-España [48], comentado con anterioridad un 8% 

del total de los pacientes quirúgicos siguen tratamiento con aspirina al ingreso. Por otro 

lado datos del estudio ANESCARDIOCAT indican que un 17,5% de los pacientes de 

edad superior a 40 años que se intervienen de cirugía mayor no cardíaca reciben 

tratamiento con algún AAP preoperatoriamente.  

Cuando estos pacientes deben someterse a una intervención quirúrgica u otro 

procedimiento invasivo a menudo se plantea la decisión de retirar o mantener el 

tratamiento antitrombótico en el periodo perioperatorio [60]. Esta decisión es compleja y 

controvertida, porque la retirada del tratamiento puede aumentar el riesgo 

tromboembólico de los pacientes y, en cambio, el mantenimiento puede incrementar el 

riesgo de sangrado. 

Por otro lado, la información disponible para la mayoría de estas situaciones clínicas es 

escasa, proviene fundamentalmente de estudios observacionales. Esta incertidumbre 

lleva a menudo a discrepancias sobre qué hay que hacer en la práctica clínica habitual 

e incluso a que se produzcan retrasos en algunas intervenciones quirúrgicas e 

incremento de los días de hospitalización, con el consiguiente aumento del riesgo de 

complicaciones para el paciente y del coste económico para las instituciones [49,61].  
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1.6. Manejo de los pacientes tratados con antitrombóticos  en el perioperatorio  
 

El manejo perioperatorio de los pacientes tratados con fármacos que alteran la 

hemostasia implica la necesidad de adecuar el riesgo hemorrágico de su 

administración y el riesgo hemorrágico de la intervención quirúrgica con el riesgo 

trombótico de su supresión [58]. 

 
A pesar de que se dispone de escasa información, en general, las intervenciones 

consideradas como de alto riesgo de sangrado (neurocirugía, oftalmología intraocular, 

cirugía hepática, etc.) presentan un mayor beneficio con la suspensión preoperatoria de 

los antitrombóticos, mientras que las de riesgo moderado y bajo de sangrado se 

benefician más manteniendo el efecto antitrombótico hasta la intervención quirúrgica 

[62]. 

Tanto el tratamiento anticoagulante como el antiagregante pueden aumentar el riesgo 

de sangrado. En lo que se refiere al tratamiento antiagregante, la frecuencia de 

complicaciones hemorrágicas si se mantiene el tratamiento con AAS varía desde un 

0% en la cirugía de escisiones de lesiones de piel o la cirugía de cataratas a un 75% en 

la biopsia transrectal de próstata. Mantener el tratamiento con AAS aumenta el riesgo 

de complicaciones hemorrágicas pero éstas no suelen ser ni graves ni mortales, con la 

excepción de la cirugía intracraneal y posiblemente la prostatectomía transuretral 

[63,64]. 

  

En un estudio de revisión de casos se identificaron 26 publicaciones en las que se 

evaluaban los eventos tromboembólicos y los sangrados al mantener el tratamiento 

antitrombótico en pacientes sometidos a cirugía dental. En 13 los procedimientos 

incluían extracciones dentales únicas y múltiples, extracciones de toda la boca, y 

alveolectomías [65,66]. A pesar que en la mayoría de estudios el tratamiento tanto con 

antiagregantes como con anticoagulantes se mantuvo, no se observaron ni 

complicaciones trombóticas ni hemorrágicas. Dos estudios prospectivos de pacientes 

sometidos a cirugía dental y oral se publicaron después de la revisión sistemática. En 

un estudio de 20 pacientes que tomaban warfarina, ésta se suspendió y se sustituyó 
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por heparina intravenosa. En otro estudio de 104 pacientes tratados con warfarina, ésta 

se mantuvo durante la intervención sin administrar heparina intravenosa. En ningún 

estudio se observaron eventos tromboembólicos o sangrados [67,68]. 

 

Otley y col [69] realizaron un estudio retrospectivo de 653 pacientes sometidos a 

cirugía dermatológica, incluyendo 127 que estaban siendo tratados con warfarina. No 

se observaron complicaciones en los 14 pacientes que recibían tratamiento con 

warfarina y en los que se mantuvo durante la intervención. Por el contrario, 2 (3%) de 

los 61 pacientes que tomaban warfarina y a los que se les suspendió el tratamiento 

durante el período perioperatorio, sangraron, y 2 (1%) de los 165 pacientes no tratados 

con anticoagulantes también sangraron.  

 

Los pacientes sometidos a cirugía de cataratas se considera que presentan un riesgo 

de hemorragia bajo y en varios estudios se ha demostrado que se puede mantener el 

tratamiento antitrombótico durante la intervención [70,71].   

 
Thumboo y Duffy [72] realizaron un estudio prospectivo en 25 pacientes tratados con 

anticoagulantes orales a los que se realizaron 32 aspiraciones e inyecciones en 

articulaciones y tejidos blandos. El tratamiento con ACO se mantuvo y no se 

observaron complicaciones hemorrágicas.  

 

La fractura de cadera es una causa frecuente de hospitalización en la edad avanzada. 

Afecta principalmente a mujeres mayores de 80 años [73-76] y hay una gran 

variabilidad en su incidencia mundial [77]. La fractura de cadera se asocia con una 

disminución en el estado funcional y el aumento de la morbilidad y la mortalidad. Se ha  

descrito una tasa de mortalidad del 5-10 % a los 30 días, del 13 % a los 3 meses y del 

12-37% al año después de la cirugía [74,75, 77-81], La cirugía, su tratamiento  de 

elección, a menudo se retrasa por diversas razones tales como la fragilidad de los 

pacientes, la exacerbación aguda de condiciones crónicas o tratamientos en curso. Se 

ha demostrado que un retraso de la intervención influye negativamente en la morbilidad 

postoperatoria y la mortalidad y también supone un aumento del gasto [82]. 
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En los pacientes con fractura de cadera la intervención durante los primeros dos a tres 

días mejora el pronóstico; sin embargo, en los tratados con antitrombóticos -

especialmente con clopidogrel- a menudo ésta se demora de siete a diez días con el 

consiguiente aumento de riesgo de morbilidad [49,61]. 

 

En general actualmente se recomienda continuar el tratamiento con AAS en los 

pacientes con fractura de cadera a pesar del riesgo de sangrado [63]. En cambio no 

hay tanto consenso sobre qué hacer con el tratamiento con clopidogrel, algunos 

autores recomiendan retirarlo de 7 a 10 días antes de la cirugía por el riesgo de 

sangrado [59] en cambio otros intervienen a pesar del tratamiento para no demorar la 

cirugía [83].  

 

La mayoría de los estudios sobre anticoagulantes orales se han realizado  con 

warfarina, fármaco al que se refieren las recomendaciones. En cambio el 

acenocumarol, tiene una semivida de eliminación menor y en general se dispone de 

menos información sobre su manejo. Por otra parte, las pautas de tratamiento se 

refieren a condiciones ideales de cirugía programada. Pero en el caso de la fractura de 

cadera se requiere una cirugía urgente o precoz. Actualmente en general algunos 

autores recomiendan suspender el tratamiento con ACO y sustituir con heparina hasta 

unas horas antes de la intervención pero más recientemente y con el objetivo de poder 

intervenir con mayor celeridad y revertir el efecto del acenocumarol o warfarina, 

algunos autores recomiendan administrar vitamina K parenteral 24-48 horas antes de la 

cirugía [84]. 

 

1.6.1 Guía del American College of Chest Physicians para el manejo del 

perioperatorio en los tratados con anticoagulantes orales 

En el 2008 el ACCP publicó una guía sobre el abordaje perioperatorio del tratamiento 

antitrombótico [59]. Si bien las pruebas en las que se basan algunas de las 

recomendaciones son limitadas, se revisa de manera exhaustiva la información 
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disponible y supone un documento de referencia para empezar a unificar criterios. Para 

las recomendaciones de retirada o mantenimiento del tratamiento antitrombótico se 

tiene en cuenta el riesgo de tromboembolismo perioperatorio de los pacientes en las 

intervenciones quirúrgicas. El riesgo tromboembólico depende de la indicación clínica 

del tratamiento antitrombótico y de la presencia o no de comorbididades, y se estratifica 

a los pacientes en las categorías de riesgo elevado, moderado y bajo.  

Los pacientes con indicaciones para la anticoagulación oral, como los portadores de 

válvulas protésicas cardíacas, los pacientes con fibrilación auricular o con antecedentes 

de tromboembolismo venoso, quedan clasificados en alguna de estas categorías en 

función de la presencia o no de otras comorbididades (posición valvular y tipo de 

prótesis, antecedentes de ictus reciente, y presencia o no de otros factores de riesgo 

cerebrovascular para los primeros, puntuación CHADS2 [Ver tabla] para los segundos, 

y antecedentes de tromboembolismo venoso más o menos reciente, de cáncer o de 

trombofilias de mayor o menor riesgo para los terceros).  

Riesgo trombótico en pacientes que precisen anticoagulación prolongada [59]. 
 
 BAJO MODERADO ALTO 

Fibrilación 

auricular 

CHADS-2 (0-2) 

Sin otro FR ni ACV 

previo. 

CHADS-2 (3-4) CHADS-2 (5-6) 

ACV<3 meses. 

Enf.valvular reumática. 

Tromboembolismo 

venoso 

Único episodio de 

ETEV>12 meses y 

sin otro FR. 

ETEV 3-12 meses. 

TVP recurrente. 

Neoplasia activa. 

Trombofilia (FV Leiden 
o 

mutación FII 
heterocigotas) 

ETEV<3 m. 

Trombofilia (déficit de 

Proteína C, S o 
antitrombina, 

AC. antifosfolípido o 

alteraciones múltiples) 

Portadores de 
válvulas 
protésicas 
cardíacas 

Válvula aórtica sin: 
FA y sin riesgo de 

ictus 

Válvula aórtica o uno 
de los siguientes: FA, 

ictus previo/AIT, 
hipertencion, diabetes, 

IC, Edad ˃75 años 

Válvula aórtica, válvula 
mitral mecánica 

ictus reciente (˂6 
meses) o AIT 
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En general, en los pacientes de alto riesgo trombótico las recomendaciones van 

orientadas en primer lugar a reducir el riesgo trombótico, y se prioriza menos el riesgo 

hemorrágico. En cambio, para los pacientes de bajo riesgo trombótico, las 

recomendaciones van dirigidas sobre todo a minimizar el riesgo hemorrágico siendo el 

trombótico menos prioritario.  

Para los pacientes con riesgo trombótico elevado tratados con anticoagulantes orales, 

si éstos se retiran en intervenciones de moderado a elevado riesgo hemorrágico, se 

recomienda sustituirlos y administrar terapia puente con heparinas a dosis terapéuticas, 

preferentemente de bajo peso molecular. En los pacientes con riesgo trombótico 

moderado, la sustitución con HBPM a dosis terapéuticas se sugiere como la opción 

preferible, y en los de bajo riesgo trombótico se recomienda sustituir con HBPM  a 

dosis profilácticas o no dar nada. Se recomienda mantener el tratamiento con 

anticoagulantes orales en el perioperatorio de intervenciones de bajo riesgo de 

sangrado.  

En los tratados con warfarina el tiempo de retirada previo a la intervención que se 

recomienda es de cinco días. Sin embargo, en la guía ACCP no se dan 

recomendaciones sobre el acenocumarol, pero dado que tiene una semivida de 

eliminación inferior algunos autores recomiendan suspenderlo de tres a cuatro días 

antes de la cirugía [60,85].  

Las recomendaciones de manejo de tratamiento con ACO según el consenso del 

ACCP son las siguientes [85]: 

1. Pacientes con bajo riesgo de tromboembolia (sin enfermedad tromboembólica 

venosa en los últimos 3 meses, ó fibrilación auricular sin historia de ictus): se 

interrumpe el ACO 4 días previo a la intervención, hasta conseguir INR < 1,5. Se 

administra profilaxis postoperatoria con heparina subcutánea y se reinicia el 

anticoagulante simultáneamente de forma precoz, siempre que no se prevea la 

realización de nuevos procedimientos invasivos. 
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2. Pacientes con riesgo intermedio de tromboembolia: se interrumpe el anticoagulante 

oral 4 días antes de la intervención, hasta INR < 1,5. Se pauta heparina subcutánea 

desde 2 días antes de la cirugía, y se procede de igual forma que en el supuesto 

anterior en el postoperatorio. 

 

3. Pacientes con alto riesgo de tromboembolia (enfermedad tromboembólica venosa en 

los 3 meses previos, trombosis arterial en el mes previo, prótesis valvulares 

mecánicas): se interrumpe el ACO 4 días antes de la cirugía con el mismo criterio. Se 

inicia tratamiento con dosis plenas de heparina subcutánea o heparina intravenosa 

según criterio del clínico responsable 2 días antes de la cirugía, suspendiéndola 6 

horas antes de la intervención en el caso de la intravenosa y 12 horas en la 

subcutánea. Se reanuda la heparina a las 12 horas de la intervención en dosis 

anticoagulante, salvo que el riesgo de sangrado sea muy elevado. Posteriormente se 

reintroduce el ACO según criterio clínico. 

En la mayoría de los pacientes, tanto la warfarina como el acenocumarol pueden ser  

reanudados la noche del día de la intervención, siempre que no haya complicación 

hemorrágica. Hay que tener en cuenta que el efecto terapéutico no comenzará hasta 

los 4–5 días después de haber iniciado el ACO [86].  

En las recomendaciones de la ACCP [59] para el manejo perioperatorio de pacientes 

que interrumpen temporalmente el anticoagulante habitual y están recibiendo 

medicación de sustitución, se recomienda cuándo se debe reanudar la HBPM o 

heparina iv tras una cirugía mayor o de alto riesgo de sangrado:  

 

Valorar de manera individualizada según hemostasia y riesgo de sangrado. Opciones: 

 

A. Retrasar el inicio de las dosis terapéuticas de HBPM o Heparina iv durante 48 a 

72 horas tras la IQ 

B.  Administrar dosis bajas de HBPM o Heparina iv tras la cirugía cuando la 

hemostasia está garantizada 
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C. Evitar por completo la heparina o HBPM después de la cirugía 

  

 

1.6.2 Guía del ACCP para el manejo del perioperatorio en los tratados con 

antiagregantes plaquetarios  

De los pacientes con indicaciones para la antiagregación plaquetaria, los portadores de 

stents coronarios de colocación reciente (3 a 6 meses) y, en menor medida, los que 

han sufrido un infarto de miocardio en los últimos tres meses, se consideran de riesgo 

trombótico alto; en cambio, la prevención primaria del infarto o del ictus se consideran 

de riesgo bajo [59]. 

Los resultados de un metanálisis de estudios retrospectivos muestran que suspender el 

tratamiento antiagregante en la prevención secundaria de la cardiopatía isquémica 

aumenta tres veces el riesgo de presentar un acontecimiento trombótico y hasta 

noventa veces en los portadores de stents coronarios [87]. En otra revisión sistemática 

se calculó que el tiempo transcurrido entre la retirada del antiagregante y la aparición 

del acontecimiento trombótico era de 9 días para el síndrome coronario agudo, 14 días 

para los ictus y 26 días para la arteriopatía periférica [63]. Mantener el tratamiento con 

AAS aumentaba 1,5 veces el riesgo de sangrado pero no su gravedad. 

Actualmente, se considera que para la mayoría de intervenciones quirúrgicas no es 

necesario suspender el tratamiento con AAS. No debe suspenderse si se ha prescrito 

para la prevención secundaria, pero en los de bajo riesgo como la prevención primaria 

se puede interrumpir de 7 a 10 días antes de la intervención. Sin embargo, no hay tanto 

consenso para decidir la retirada del tratamiento con clopidogrel. La guía ACCP 

recomienda interrumpir el tratamiento con clopidogrel un mínimo de 5 días antes de la 

cirugía excepto en los pacientes a los que se ha implantado un stent recientemente (las 

primeras seis semanas de la colocación de un stent metálico y los primeros 12 meses 

tras la colocación de stents fármaco activos). En cambio, otros autores recomiendan 

seguir la misma actitud terapéutica que con el AAS, porque su mecanismo 

farmacológico no sugiere que el riesgo hemorrágico sea superior [88,89]. 
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En pacientes portadores de stent la denominada terapia sustitutiva o puente con otros 

antiagregantes por vía intravenosa se ha utilizado en aquellos pacientes de alto riesgo 

trombótico en los que se precisa interrumpir temporalmente los AAP (el AAS 100 mg no 

se interrumpe ni el día de la cirugía y el clopidogrel se interrumpe 2-3 días y se 

reintroduce al día siguiente de la cirugía)  para ser intervenidos de cirugía no diferible 

con elevado riesgo hemorrágico. El fundamento de esta opción consiste en la 

utilización de fármacos con una actividad antiagregante más breve que los AAP 

utilizados habitualmente, aspirina y clopidogrel [90-92]. 

Recientemente se han publicado algunos estudios, aunque con reducido número de 

pacientes, que abogan por el uso seguro de estos fármacos como tratamiento 

sustitutivo temporal del clopidogrel [93,94]. Savonitto et al [93] en un estudio piloto 

proponen el siguiente protocolo: la interrupción del clopidogrel 5 días antes de la 

cirugía, al día siguiente se inicia una perfusión de tirofibán (0,4μg/Kg/min durante 30 

minutos, seguida de una perfusión continua 0,1μg/Kg/min.) asociado a HBPM a dosis 

profiláctica, que se mantiene hasta 4-8 horas antes de la cirugía; la decisión de 

continuar o no la aspirina la tomó el cirujano. En otro estudio, Bigalke et al [94] emplea 

el eptifibatide en una secuencia parecida: se continua la aspirina, se suspende el 

clopidogrel 5 días antes de la intervención, 2 días después se inicia la perfusión de 

eptibibatide y HBPM a dosis profilácticas, manteniendo esta pauta hasta 6 -12 horas 

antes de la cirugía. En ambos estudios se reinicia el tratamiento AAP en las primeras 

24 - 48 horas del postoperatorio. 

Como terapia puente también se ha sugerido y utilizado la administración de heparina a 

dosis terapéuticas, tanto heparina no fraccionada en perfusión continua como HBPM 

por vía subcutánea [90,91,95]. Sin embargo, la acción anti-trombina de la heparina no 

sustituye la acción antiagregante de los AAP y no ha demostrado tener un efecto 

“protector” como terapia sustitutiva ante el riesgo de complicaciones trombóticas 

[87,95].  

Las recomendaciones [59,96] de las guías de práctica clínica para el periodo 

postoperatorio en los tratados con AAP que van a ser intervenidos de cirugía electiva 

no cardiaca son las siguientes:  
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 El tratamiento con AAP se reiniciará en el postoperatorio lo antes posible una 

vez asegurada la hemostasia (6-48 h): 

 

 Preferiblemente aspirina a partir de las 6 horas del fin de la cirugía y clopidogrel 

en las primeras 24 horas del postoperatorio. 

 

 

1.7  Hospital universitario Vall d’Hebron  

El Hospital Universitario Vall d'Hebron es el complejo hospitalario más grande de 

Cataluña y uno de los más grandes del Estado español. 

Está estructurado en tres grandes áreas asistenciales: Área General, Área 

Maternoinfantil y Área de Traumatología y Rehabilitación. En el Parc Sanitari Pere 

Virgili, situado en un recinto próximo al complejo hospitalario, hay la Unidad de Cirugía 

sin Ingreso; al mismo tiempo, el Hospital extiende su actividad al CAP Horta, con una 

unidad de atención primaria especializada. Tiene  más de 1.100 camas y atiende más 

de 450.000 pacientes al año, y realizan al año más de 40.000 intervenciones 

quirúrgicas.   

En el Hospital Vall d’Hebron en el año 2010 se practicaron 44.090 intervenciones 

quirúrgicas, de las que 14.235 fueron intervenciones convencionales programadas y 

15.708 de cirugía mayor ambulatoria. Por tanto, dado que las intervenciones 

quirúrgicas son frecuentes y el número de pacientes tratados con fármacos 

antitrombóticos también (de un 8% a un 17,5% de los pacientes intervenidos siguen 

tratamiento con distintos antiagregantes según los estudios) [47,48], a menudo se 

plantea la decisión de retirar o mantener el tratamiento antitrombótico en el periodo 

perioperatorio. Esta decisión es compleja y controvertida, porque la retirada del 

tratamiento puede aumentar el riesgo tromboembólico de los pacientes y, en cambio, el 

mantenimiento puede incrementar el riesgo de sangrado 

En el hospital Universitario Vall d’Hebron y con el auspicio de la Dirección de procesos 

quirúrgicos, un equipo multidisciplinar elaboró un protocolo sobre el manejo 



Introducción 
 

25 
 

perioperatorio de los fármacos antitrombóticos en el hospital. Para su elaboración se 

utilizó  fundamentalmente las recomendaciones de la guía de la ACCP. Sobre algunos 

puntos más controvertidos (tiempo de retirada antes de las intervenciones del 

acenocumarol, del clopidogrel o de los nuevos antiagregantes y/o anticoagulantes 

orales), la información se contrastó  con otras fuentes.  

El protocolo se dio a conocer y se difundió a través de un curso semitelemático de 10 

horas y la realización de varias sesiones a médicos y enfermeras de los servicios más 

implicados. Además se puso a disposición de los profesionales del hospital colocándolo 

en el apartado de protocolos asistenciales de la intranet del hospital y editándolo en un 

formato de tamaño bolsillo. Por lo tanto, su puesta en marcha constituyó una 

oportunidad única para poder obtener información de resultados en la práctica clínica y 

poder constatar si su implantación suponía una mejora de los resultados clínicos y en 

comparación con el período previo. Además, estos resultados podían contribuir a 

mejorar la efectividad de los procesos quirúrgicos en nuestro hospital y podían servir de 

experiencia para su aplicación en otros hospitales del Sistema Nacional de Salud. Los 

ACO y los AAP son fármacos de frecuente utilización, y algunos comportan un coste 

económico importante. Por otro lado, los resultados también podían  ser de utilidad 

para detectar problemas de manejo que podían ser investigados en el futuro con otros 

objetivos y otros diseños de estudio 
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2. Hipótesis del estudio 

 

 

La aplicación e implementación del protocolo comportará una mayor homogeneización 

del manejo de los pacientes tratados con fármacos antitrombóticos durante el 

perioperatorio en el hospital en comparación con el período previo, se prevé que ello 

pueda comportar: 

 

 Una frecuencia de sangrados mayores similar a la del período previo a la 

implantación del protocolo. Aunque pueda aumentar el sangrado menor de los 

pacientes éste no será significativo ni comprometerá la vida del los pacientes. 

 

 Una frecuencia de episodios trombóticos similar o ligeramente inferior a la 

descrita en el período previo a la aplicación del protocolo. 

 

 Cambios en el manejo perioperatorio de los pacientes tratados con 

antitrombóticos con una reducción de los días entre la retirada del tratamiento 

con los antitrombóticos y la intervención quirúrgica y una mayor utilización de 

terapia puente con heparinas de bajo peso molecular en los tratados con 

anticoagulantes orales. 

 

Un tiempo de estancia hospitalario inferior, debido fundamentalmente a una reducción 
de los días de espera hasta la cirugía en algunas intervenciones 
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3. Objetivos del estudio 
 

 

3.1 Objetivo general  

 

Comparar el abordaje perioperatorio y los resultados en salud de los pacientes tratados 

con fármacos antitrombóticos en el período previo y posterior a la implementación de 

un protocolo asistencial.  

 

3.2 Objetivos específicos 

 

 Cuantificar los episodios de sangrado y los trombóticos durante el seguimiento. 

Comparar los resultados en el período previo y posterior a la implementación del 

protocolo.  

 Cuantificar los días de estancia hospitalaria y en unidades de cuidados 

intensivos. Comparar los resultados en el período previo y posterior a la 

implementación del protocolo. 

 Evaluar la retirada, el mantenimiento y la reintroducción del tratamiento 

antitrombótico durante el perioperatorio de los pacientes tratados con fármacos 

antitrombóticos en función del riesgo trombótico y del riesgo de sangrado de las 

intervenciones y compararlo entre ambos períodos de estudio.  

 Evaluar en qué pacientes se administra tratamiento sustitutivo de los 

anticoagulantes orales, con qué fármacos y la pauta, y cuánto tiempo se retiran 

antes de la intervención. Comparar los resultados de los dos períodos. 
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4. Metodología 

 

 

4.1 Diseño del estudio  

 

4.1.1 Tipo de estudio  

 

Se realizó un estudio observacional sobre el manejo perioperatorio de los pacientes 

tratados con fármacos antitrombóticos intervenidos quirúrgicamente en el hospital, para 

dos grupos de pacientes:  

a. Pacientes con cirugía semiurgente de fractura de cadera. 

b. Pacientes con cirugía programada con y sin ingreso.  

Previamente se elaboró un protocolo (ver anexo 1) sobre el manejo de estos fármacos 

y posteriormente se difundió. 

 La recogida de datos se realizó en dos fases, una retrospectiva en la que se 

recogieron datos previos a la difusión del protocolo y otra prospectiva en la que se 

recogieron datos posteriores a la difusión del protocolo. 

 

4.1.2 Lugar del estudio  

 

Hospital Universitario Vall d’Hebron (Barcelona). 

 

4.1.3 Periodo de estudio  

 

Para los pacientes con fractura de cadera los períodos de estudio de la fase 

retrospectiva y prospectiva fueron desde octubre de 2011 a marzo de 2012 y desde 

octubre de 2012 a marzo de 2013, respectivamente, y para los pacientes con cirugía 

programada los períodos de estudio fueron desde junio a octubre de 2011 y desde 

octubre de 2012 al 6 de febrero de 2013, respectivamente. 
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4.2 Población de estudio  

 

4.2.1 Criterios de inclusión y exclusión  

 

4.2.1.1 Criterios de inclusión  

 

 pacientes adultos, tratados con ACO (acenocumarol, warfarina, dabigatran y 

rivaroxaban) o con AAP (ácido acetilsalicílico, clopidogrel, prasugrel o cilostazol) 

para la prevención de enfermedades cardiovasculares.  

 

 La edad de inclusión para los pacientes intervenidos de fractura de cadera fue 

de 60 años o más y la edad para los intervenidos de cirugía programada fue de 

18 años o más.  

 

De las cirugías mayores con ingreso se incluyeron:   

 

  Pacientes intervenidos de cirugía digestiva, cardiaca, pulmonar, urológica, 

ortopédica y neurocirugía. 

 

De las cirugías mayores sin ingreso se incluyeron:  

 

 Pacientes intervenidos de cirugía oftálmica, maxilofacial, digestiva y ortopédica.  

 

 

4.2.1.2 Criterios de exclusión  

 

 Pacientes sometidos a cirugía de urgencias (excepto la cirugía semiurgente de 

fractura de cadera), cirugía pediátrica y cirugía obstétrica y ginecológica, así 

como a exploraciones endoscópicas y a cateterismo cardíaco con o sin 

implantación de stents coronarios.  
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 Pacientes con un tiempo de tratamiento con fármacos antitrombóticos inferior o 

igual a una semana. 

 

4.2.2 Identificación y  seguimiento de los pacientes  

 

Los pacientes con fractura de cadera se identificaron a partir del listado diario de 

diagnósticos de ingreso y se siguieron desde el ingreso hasta tres meses después de la 

intervención.  

La identificación de los pacientes intervenidos de cirugía programada se realizó a partir 

del listado diario de programación de visita preoperatoria del anestesista durante el 

período de estudio y se siguieron hasta tres meses después de la intervención.  

 

4.3  Protocolo y difusión del protocolo 

 

Se elaboró un protocolo multidisciplinar sobre el manejo perioperatorio del tratamiento 

antitrombótico en el hospital. La implementación del protocolo consistió en la 

realización de un curso semitelemático de 10 h. de duración, con 2,30 h presenciales y 

7,30 h de trabajo individual sobre la resolución de dos casos clínicos y lectura crítica de 

dos artículos publicados sobre el tema. El curso estaba dirigido principalmente a 

médicos anestesistas y a cirujanos. Se realizaron dos ediciones del curso 

semitelemático (ver en anexo 2 los folletos informativos del curso). También se 

realizaron 7 sesiones de presentación del protocolo a los médicos (cirujanos y 

anestesistas) y enfermeras de los servicios más implicados. Además se editó un 

número del boletín electrónico "Qualitat informa" sobre el protocolo que se difundió a 

todo el personal del hospital (http://www.vhebron.net/web/intranet-vall-d-

hebron/qualitat-47) y el protocolo se puso a disposición de todo el personal del hospital 

colgándolo en la intranet  

(http://www.vhebron.net/documents/9904922/10081724/Protocol_perioper_antitrombot.

pdf). 

 

 



Metodología 
 

 

 31 

4.4 Variables 

 

4.4.1 Variables demográficas  

 

Se recogió información sobre la edad y el género de los pacientes. También se recogió 

información sobre el peso y la talla de cada paciente al ingreso.  

 

4.4.2 Variables clínicas 

 

4.4.2.1 Antecedentes patológicos  

 

 Principales factores predictores: 

 

a) Riesgo de tromboembolismo:  

Se recogió información sobre posibles factores condicionantes del riesgo de 

tromboembolismo. Así se anotó información sobre si los pacientes eran portadores de 

prótesis valvulares cardíacas, la posición y tipo de prótesis valvular, si tenían 

antecedentes de síndrome coronario agudo u otras manifestaciones de coronariopatía 

como angina estable, antecedentes de ictus o accidente vascular transitorio, diabetes, 

hipertensión arterial, hipercolesterolemia, enfermedad vascular periférica, insuficiencia 

cardiaca, tromboembolismo venoso o pulmonar más o menos reciente, de cáncer y si 

tenían alguna  trombofilia. 

 

b) Riesgo del sangrado:  

También se recogió información sobre los antecedentes de sangrado gastrointestinal o 

de otras localizaciones, de insuficiencia renal, anemia o trombopenia. Para cada 

paciente se estableció un riesgo de sangrado (ver apartado correspondiente de 

clasificaciones).  

 

c) Riesgo anestésico de la Sociedad de Anestesiología Americana (ASA). 
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También se anotó información sobre la categoría de riesgo anestésico según la 

clasificación de la Sociedad de Anestesiología Americana (ASA). 

 

4.4.2.2 Tipo de cirugía  

 

Se recogió información sobre el tipo de cirugía a la que iba y fue sometido el paciente. 

Las distintas cirugías se clasificaron según el riesgo hemorrágico (ver apartado de las 

definiciones). 

 

4.4.2.3 Acontecimientos hemorrágicos  

 

También se recogió información sobre la aparición de sangrados antes, durante la 

intervención y en el postoperatorio. Se anotó información sobre la localización de los 

sangrados y la gravedad (ver apartado de definiciones y clasificaciones).También se 

recogió información sobre las reintervenciones por sangrado y la administración de 

concentrados de hematíes, plaquetas o factores de la coagulación.  

 

4.4.2.4 Acontecimientos trombóticos  

 

Se recogió información de los episodios isquémicos coronarios, accidentes 

cerebrovasculares y los trombóticos venosos de las extremidades o pulmonares que 

acaecieron antes, durante y después de las intervenciones. 

 

4.4.2.5 Diagnósticos al alta  

 

Se recogió información sobre los diagnósticos al alta que fueron clasificados según the 

International Classification of Disease, 9th edition (ICD) [97]. 

 

 

 

 



Metodología 
 

 

 33 

4.4.3 Variables bioquímicas  

 

Se  recogió también información sobre los valores de hemoglobina, recuento de 

plaquetas, el tiempo de protrombina y el INR (international normalised ratio), el valor de 

la creatinina y el del filtrado glomerular de cada analítica realizada desde la admisión 

de los pacientes en el estudio y hasta el alta del hospital.  

 

4.4.4 Variables relacionadas con los medicamentos  

 

4.4.4.1 Medicamentos previos al ingreso  

 

Se recogió información sobre los medicamentos que tomaba el paciente durante el 

último mes previo al ingreso para la cirugía. Se recogieron datos sobre el principio 

activo, la dosis administrada y la fecha de inicio del tratamiento y de la finalización. 

Para clasificar los medicamentos se utilizó la Anatomical Chemical classification system 

(ATC) [98]. 

 

4.4.4.2 Medicamentos durante la hospitalización  

 

Se recogió información sobre los medicamentos administrados durante la 

hospitalización. Principio activo, dosis, fecha de inicio y fecha de finalización.  

 

4.4.4.3 Medicamentos después de alta 

 

Se anotó también información sobre los medicamentos que se pautaron al alta del 

hospital y durante el período de estudio. Se recogieron datos sobre principio activo, la 

dosis y la fecha de inicio del tratamiento después del alta y la finalización.  
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4.4.5 Variables de estancia hospitalaria  

 

4.4.5.1 Servicio de ingreso  

 

También se recogió  información sobre el servicio de admisión del paciente en el 

hospital.  

 

4.4.5.2 Duración del ingreso en el hospital  

 

También se anotó información sobre la fecha del inicio de la hospitalización del 

paciente y del  alta del hospital. 

 

4.5 Fuente de información de los datos  

 

4.5.1 Historia clínica  

 

La información sobre las variables de estudio (Demográficas, clínicas y bioquímicas)  

se obtuvo a partir de la historia clínica informatizada de los pacientes, la nota de la 

intervención quirúrgica y la nota del anestesista. La información sobre los 

medicamentos al ingreso se completó a partir la información que constaba en la historia 

clínica electrónica y la información sobre los medicamentos durante el ingreso a partir 

de la hoja de prescripción electrónica.   

 

En el centro donde se realizó el estudio la historia clínica de los pacientes es 

electrónica desde marzo de 2008. En ella se registra información sobre la evolución 

clínica del paciente durante el ingreso, las visitas de seguimiento y los episodios de 

urgencias.  

 

Además se incorpora la información sobre las pruebas y procedimientos diagnósticos y 

terapéuticos realizados así como la información de la medicación prescrita, y notas de 
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ingreso y alta hospitalaria. Además para muchos pacientes tiene conexión con el 

registro de la historia clínica de atención primaria.  

La información sobre el número de concentrados de hematíes y plaquetas se recogió 

además a partir del registro de transfusiones del banco de sangre.    

 

4.5.2 Entrevista verbal de los pacientes  

 

Se realizó una  entrevista verbal dirigida y estructurada a los pacientes sobre el 

consumo de medicamentos habituales en el último mes previo  al ingreso.  

La duración de la entrevista fue de 15 a 20 minutos, en la habitación del paciente 

donde estaba ingresado y contestaba a una pregunta abierta sobre qué medicación 

había tomado durante el último mes y una serie de preguntas dirigidas sobre los 

medicamentos tomados para los síntomas más frecuentes. (Anexo 3).  

 

4.6 Recogida y manejo de los datos 

 

4.6.1 Cuaderno de recogida de datos  

 

Se elaboró un cuaderno de recogida de datos (CRD) (ver anexo 4) que se consensuó 

con todos los investigadores en una reunión realizada el 20 de junio de 2012. 

 

La información de cada paciente incluido en el estudio fue recogida en el cuaderno.  

Cada CRD se codificó numéricamente para asegurar la confidencialidad de la 

información de los pacientes  

 

4.6.2 Base de datos  

 

Se elaboró  una base de datos para la introducción informatizada de los datos de cada 

paciente de forma individual. Esta base de datos fue creada por los informáticos de  la 

fundació Institut Catalá de Farmacología  en formato de Access, con acceso on line  

(https://w3.icf.uab.es/nexus/html/logon/ca) 
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4.6.3 Cuaderno de recogida de datos electrónico 

 

La introducción de los datos en la base de datos, se realizó utilizando un cuaderno de 

datos electrónico. Cada página del cuaderno de recogida de datos era un formulario 

(pantalla de entrada de datos). El CRD electrónico fue construido utilizando tecnologías 

web para que las aplicaciones informáticas desarrolladas fueran accesibles desde 

internet (acceso multiusuario mediante navegador web). Para minimizar errores en la 

introducción de los datos en el CRD electrónico se definió para algunos campos un 

formato predeterminado (obligaba a que los datos introducidos en ciertos campos 

fueran de una tipología predeterminada, fechas, horas, etc.), máscara de entrada ( 

obligaba a que los datos introducidos en un campo se ajustaran a unos límites de valor 

determinado), valor requerido (obligaba a entrar un dato en este campo), valor 

codificado y vinculado a un diccionario (obligaba a seleccionar un valor del diccionario 

correspondiente).  

 

Esta propiedad se utilizó tanto en los campos para registrar los diagnósticos al ingreso 

y al alta del hospital, los cuales estaban vinculados al diccionario de códigos del del 

ICD-9  [97], como en los campos para registrar los medicamentos los cuales estaban 

vinculados al diccionario de códigos de la ATC [98]. 

     

4.6.4 Control de calidad y monitorización de los datos  

 

Se realizó un control de calidad y monitorización de la recogida de datos y de la 

entrada a la base de datos electrónica.  

 

4.7 Definiciones y clasificación  de las variables  

 

4.7.1 Definición  de las variables  

 

Para los valores de referencia de variables de laboratorio como la hemoglobina, 

plaquetas, creatinina y INR se consideraron los del laboratorio del hospital.  
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4.7.2 Clasificación de las variables  

 

4.7.2.1 Riesgo y frecuencia de sangrado  

 

Para categorizar el riesgo de sangrado de cada paciente se siguió la clasificación 

BleedMAP que tiene en cuenta  el antecedente de sangrado (bleed), el ser portador de 

una válvula mecánica mitral (M), tener un cáncer activo (A) o una disminución del 

recuento de plaquetas (P) y en función o no de la presencia de estos factores distingue 

las siguientes tres categorías [99]. 

Riesgo de sangrado 

Puntuación BleedMAP 

 

Riesgo de sangrado 

0 

 

Bajo riesgo 

1-2 

 

Riesgo Intermedio 

≥ 3 

 

Alto riesgo 

 

Clasificación de las hemorragias:  

 

Las hemorragias se clasificaron en mayores y menores y las mayores según si 

amenazaban o no la vida del paciente [100].  

 

Entre las hemorragias mayores  que amenazaban la vida del paciente se incluyeron los 

sangrados mortales, los que comportaban una disminución de la concentración de 

hemoglobina de 5 g/dl o más respecto al valor basal, los que causaban una hipotensión 

que requiriera  tratamiento con fármacos inotrópicos positivos por vía  intravenosa o 

una intervención quirúrgica. También se incluyeron las  hemorragias intracraneales 
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sintomáticas o aquellas que precisaron una transfusión de 4 o más  unidades de 

sangre.  

Las hemorragias mayores que no amenazaban la vida del paciente se definieron como 

aquellas que requirieron una transfusión de 2 o más unidades de sangre, que fueran 

significativamente incapacitantes o las intraoculares. El resto de hemorragias que no 

cumplieron ninguno de estos criterios se clasificaron como hemorragias menores.  

 

También se clasificó el riesgo hemorrágico de las cirugías siguiendo las indicaciones 

del protocolo en el que se establecen las siguientes categorías (ver protocolo en anexo 

1):   

 

1) Cirugía de riesgo elevado (por ejemplo la cirugía de revascularización arterial 

coronaria o de válvulas cardíacas, Neurocirurgia,…) 

2) Cirugía de riesgo bajo pero clínicamente relevante (por ejemplo la cirugía de 

Amigdalectomía, Biopsia de próstata, riñón e hígado, …) 

3) Cirugía de riesgo  moderado (como la cirugía  por patología benigna del tiroides, 

cirugía mamaria, …) 

4) Cirugía de riesgo bajo y sin relevancia clínica (como la cirugía de 

procedimientos dentales, dermatológicos superficiales, oftalmológicos,…) 

 

La cirugía semiurgente de fractura cadera se consideró de elevado riesgo de sangrado.  

 

4.7.2.2 Riesgo tromboembólico 

 

Para la clasificación del riesgo trombótico de los pacientes se siguieron las indicaciones 

del American College of Chest Physician (ACCP)  que publicó en su revisión- guía  

sobre el abordaje perioperatorio del tratamiento antitrombótico [59]. 

 

En esta Guía los autores contemplan tres patologías para la indicación crónica de 

fármacos antitrombóticos, la fibrilación auricular crónica, la enfermedad tromboembólica 

venosa y el ser portador de válvulas protésicas mecánicas cardíacas. En función de la 
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presencia o no de otros factores de riesgo o del tiempo transcurrido desde la 

presentación de acontecimientos cardiovasculares agudos distinguen y dividen a los 

pacientes con estas patologías en tres categorías de riesgo tromboembólico, alto, 

moderado o bajo. Véase siguiente tabla. 

 

 
Categoría de riesgo 

 
Alto 

 
Moderado 

 
bajo 

Válvula mecánica 
cardíaca 

 Cualquiera  
prótesis mitral 

 Antiguas prótesis 
de válvulas 
aórticas 

 Ictus o TIA recent 
(<6 meses) 

 Prótesis de válvula aortic 
bivalve y uno de los 
siguientes factores de 
riesgo: 
FA, ictus previo o TIA, 
diabetes, hipertensión, 
CHF, edad >75 años 

 Prótesis de válvula aortic 
bivalve sin FA , ni otros 
factores de riesgo. 

Fibrilación auricular  CHADS2  5 o 6 
 Ictus o TIA  
reciente (<3 
meses) 

 Enfermedad 
valvular 
reumática 
cardíaca 

 CHADS2 3 o 4  CHADS2 0 a 2 (sin ictus 
o TIA previos) 

ETV  ETV reciente (<3 
meses) 

 Trombofília grave 

 ETV entre 3-12 meses 
anteriores 

 Trombofilia no grave 
 ETV recurrente 
 Cáncer activo* 

 ETV > 12 meses antes 
sin otro factor de riesgo 

TIA: accidente isquémico transitorio; FA: fibrillation auricular; CHADS2: Insuficiencia cardiaca congestiva–
hipertensión-edad-diabetes-ictus; CHF: insuficiencia cardiaca ; ETV: Emfermedad tromboembólica venosa 
 * (tratado en los 6 meses anteriores o paliativo) 
 

4.8 Análisis de las variables  

 

El manejo perioperatorio (pre y postoperatorio) de los tratamientos antitrombóticos de la 

cohorte retrospectiva antes de la implementación del protocolo se comparó con el de la 

cohorte prospectiva después de la implentación del protocolo. Se valoraron los 

siguientes criterios  de acuerdo con el protocolo:  

a) Para los pacientes con tratamiento anticoagulante oral, se valoró si se 

suspendió el tratamiento y cuantos días antes de la intervención se hizo. 

Si se administró terapia puente con heparinas de bajo peso molecular 

(HBPM) antes de la intervención y a qué dosis, y se valoró también el 

valor de INR antes de la cirugía. Además se valoró cuando se reinició el 

tratamiento con HBPM después de la cirugía y a qué dosis se hizo y 
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también cuando se reinició el tratamiento con anticoagulantes orales.  Se 

valoró si se seguían los criterios en función del riesgo tromboembólico 

(alto, moderado o bajo) de los pacientes tal y como se indica en el 

protocolo.  

b) Para los pacientes tratados con aspirina y con un riesgo tromboembólico 

moderado o alto, se valoró si el tratamiento con aspirina se mantuvo y si 

en los tratados con dosis altas éstas se redujeron a 100 mg o menos 

durante la intervención. En cambio para los pacientes con riesgo 

tromboembólico bajo se valoró si el tratamiento con aspirina se 

interrumpió antes de la cirugía y cuantos días antes se hizo.  

c) Para los pacientes tratados con clopidogrel se valoró la suspensión del 

tratamiento y cuanto tiempo antes de la intervención se hizo.  

d) También se valoró si el tratamiento con antiagregantes se reintrodujo tras  

la cirugía y cuando se hizo después de la intervención.  

 

También se comparó la frecuencia de hemorragias mayores y menores, así como la de 

eventos tromboembólicos o muertes entre ambas cohortes de estudio. La frecuencia de 

todos estos eventos se analizó según el riesgo tromboembólico de los pacientes.  

 

4.9 Tamaño de la muestra  

 

Se tuvo en cuenta el número de intervenciones quirúrgicas programadas en el hospital, 

el porcentaje descrito de pacientes intervenidos tratados con antitrombóticos y el 

porcentaje descrito de sangrados mayores (4,5%) con la retirada del tratamiento con 

clopidogrel 5 días antes de la intervención [100]. Se calculó que para detectar por lo 

menos esta proporción de sangrado mayor con una precisión del ±2 y un intervalo del 

95% se necesitaban 386 pacientes por período de estudio. Se previnieron un 10% de 

pérdidas de seguimiento y se determinó realizar un estudio piloto de un mes.  

 

Para la fractura de cadera no se hizo un cálculo formal del tamaño de la muestra sino 

que se recogieron todos los pacientes ingresados que cumplían los criterios de 
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inclusión durante un período de seis meses para la fase retrospectiva y otros seis para 

la prospectiva.  

 

4.10 Aspectos éticos y legales.  

 

4.10.1 Protección de los sujetos participantes 

 

El estudio se llevó a cabo de acuerdo con los principios que emanan de la Declaración 

de Helsinki y las normas de buena práctica médica. 

 

4.10.2 Confidencialidad de los datos  

 

El estudio se realizó de acuerdo con la Ley de Protección de Datos de Carácter 

Personal15/1999, la información personal que se obtuvo fue la necesaria para cumplir 

con la finalidad del estudio.  

Los datos de los pacientes se recogieron en un cuaderno elaborado específicamente 

por esta finalidad y se introdujeron en una base de datos. Para garantizar la 

confidencialidad, en la base de datos sólo se introdujo el número de protocolo sin otras 

variables que puedan identificar al paciente como el nombre o el número de historia 

clínica. 

 Estos se presentaron únicamente en una hoja aparte junto con el número de protocolo 

que fue el único elemento que permitirá relacionar la información del resto del cuaderno 

y de la base de datos con el nombre y el número de historia clínica del paciente. Esta 

hoja se guardará en un lugar seguro y aparte del resto de datos, con el compromiso de 

destruirlo pasado un periodo de tiempo razonable.  

 

4.10.3 Consentimiento informado de los pacientes  

 

Para la fase prospectiva se elaboró una hoja de información al paciente sobre el 

estudio y una hoja de solicitud del consentimiento informado del paciente en forma 
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escrita y firmada (Anexo 5) Para la retrospectiva no se solicitó consentimiento 

informado. 

 

4.10.4 Comité Ético de investigación clínica y autorización 

  

El protocolo se presentó al CEI del HUVH y fue aprobado en fecha 21 de marzo de 

2012 (ver anexo 6). Así mismo fue presentado a la Agencia Española de medicamentos 

y productos sanitarios (AEMPS) para su clasificación como estudio posautorización y 

fue clasificado en fecha 8 de marzo de 2012 en la categoría "Estudio Posautorización 

financiado con fondos públicos o promovido por administraciones Sanitarias" (EPA-AS) 

(ver anexo 7).  Dado que el proyecto recibió una beca (EC11-495) de la convocatoria 

(Orden SPI/2885/201) del Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad para la 

investigación clínica independiente del 2011 

(http://www.mspsi.gob.es/ciudadanos/infAdministrativa/pdf/05122011LISTADOADMITID

OSDEFINITIVA.pdf). Posteriormente (31 de mayo de 2012) se recibió la autorización 

para su realización como estudio posautorización EPA-AS 

 

4.11 Análisis estadístico  

 

4.11.1 Análisis estadístico descriptivo y analítico  

 

Los datos se introdujeron de manera codificada en una base de datos on line. Las 

variables continuas se describieron mediante las medidas de tendencia central y de 

dispersión habituales (media, desviación estándar, mediana y el intervalo). 

 Las variables categóricas se describieron mediante la distribución de frecuencias 

absolutas y relativas. La prueba t- de Student o la U de Mann-Whitney se utilizaron 

para comparar de las medias y la prueba 2 o la exacta de Fisher para comparar las 

variables categóricas, respectivamente, según proceda. Se realizó un análisis 

multivariado para determinar si además del seguimiento del protocolo, alguna de las 

variables demográficas, clínicas o de la cirugía asocia con un mayor riesgo de 

presentar sangrado o eventos trombóticos. Se estimaron las Odds ratio ajustadas y los 
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intervalos de confianza al 95%. Para el análisis se utilizó el paquete estadístico SPSS 

versión 19. 
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5. Resultados 

 

 

5.1 Resultados de la cohorte con cirugía semiurgente de cadera 

 

Se ha recogido la información, introducido en la base de datos y analizado los datos de 

la fase retrospectiva y prospectiva de los pacientes ingresados para cirugía 

semiurgente de fractura de cadera. 

 

5.1.1 Pacientes incluidos 

 

En la figura 1 se presenta el total de los pacientes que fueron ingresados en el hospital 

por fractura de cadera durante la fase retrospectiva (n=266) y prospectiva (n=254), 

respectivamente. Después de descartar varios pacientes por distintos motivos  (ver 

figura 1), finalmente se incluyeron 113 y 101 pacientes en la fase retrospectiva y 

prospectiva, respectivamente.   

 

5.1.2 Características demográficas y clínicas de los pacientes 

 

En la tabla 1 se muestran las principales características demográficas y las principales 

características clínicas de los pacientes, tales como los principales antecedentes 

patológicos, la clasificación de riesgo de anestesia (ASA), la clasificación de riesgo de 

sangrado (BleedMAP), y parámetros bioquímicos. No se observaron diferencias 

significativas entre las dos cohortes para ninguna de estas características. 

 

5.1.3 Características de las fracturas y la intervención quirúrgica  

 

En la tabla 2 se muestra los días de la estancia media hospitalaria de los pacientes y el 

tiempo medio de la duración de la cirugía para ambas cohortes. Así como el tipo de 

anestesia, el tipo de fractura y la intervención realizada. La duración media de la 

estancia fue de 17 y 16 días para la cohorte retrospectiva y prospectiva, 
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respectivamente y la duración de la intervención de casi una hora y media para cada 

cohorte. Mayoritariamente se realizó una anestesia intradural, predominó la fractura 

pertrocantérea y la implantación de clavos en ambas cohortes, sin diferencias 

estadísticas entre ambas cohortes para ninguna de estas variables. 

 

Figura. 1 Diagrama de flujo de los pacientes con fractura de cadera. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

CI: consentimento informado 

 

Retrospectivo  
266 ingresados por fractura de cadera 

                 No elegibles 
146 sin tratamiento antitrombótico 

120 (45,1%) 

113 incluidos 

Excluidos (13) 
• Manejo conservador(3) 
• No otorgan el CI (10) 

101 incluidos 

Prospectivo 
254 ingresados por fractura de cadera 

                   No elegibles 
140 sin tratamiento antitrombótico 

114 (44,8%) 

Excluidos (7) 
• Manejo conservador (2) 
• Trasladado a otro hospital antes de la IQ 

(3) 
• Pacientes con discontinuación del  

tratamiento antitrombótico(1) 
• Pacientes en tratamiento antitrombótico 

con enoxaparina(1) 
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Tabla 1. Características demográficas y clínicas de los pacientes  
 

 
  

 

 
Variable 

Retrospectivo 
N=113 

Prospectivo 
N=101 

valor P 

Edad, mediana  [IQR 25-75] 86 [80-89] 86 [81-90] 0,41 

Mujeres, N (%) 80 [70.8] 70 [69.3] 0,88 

Peso Kg, mediana [IQR]  60 [52-70] 62 [55-70.5] 0,36 

Dos o más antecedentes, N (%) 110 (97.3) 101 (100) 0,24 

HTA, N (%) 99 (87.6) 88 (87.1) 1.00 

Diabetes mellitus, N (%) 53 (46.9) 37 (36.6) 0.16 

Dislipemia, N (%) 59 (52.2) 50 (49.5) 0.78 

Cardiopatía Isquémica, N (%) 40 (35.4) 30 (29.7) 0.38 

Fibrilación auricular, N (%) 40 (35.4) 48 (47.5) 0.09 

Insuficiencia cardiaca, N (%) 38 (33.6) 30 (29.7) 0.56 

Prótesis valvular cardiaca, N (%) 3 (2.7) 3 (3.0) 1,00 

AVC-ictus, N (%) 48 (42.5) 41 (40.6) 0.78 

Trombofilia, N (%) 4 (3.5) 0 0,12 

Enfermedad  tromboembólica venosa, N (%) 8 (7.1) 11 (10.9) 0.34 

Clasificación  ASA, n(%)a    

Enfermedades sistémicas leve (II)  11 (10,1) 16 (16)  

Cualquier enfermedad sistémica grave ( III)  80 (73,4) 74 (74) 0,24 

Enfermedad que causa una amenaza para la vida ( IV) 18 (16,5) 10 (10)  

Parámetros bioquímicos, mediana [IQR] 

Hb, g/dl 11.6 [10.3-13.7] 11.8 [10.4-13] 0.28 

Plaquetas, (x106/L),  216.6 [170-260] 207,8 [170-249] 0.67 

Tiempo de Protrombina, % 99 [89-106] 97 [84-109] 0.88 

Creatinina, mg/dl 1.06 [0.7-1.4] 0.93 [0.7-1.3] 0.38 

Filtrado glomerular (MDRD),  61.5 [39-83] 66.2 [46-89] 0.42 

BleedMAP , N (%)    

0 34 (30.1) 35 (34.7)  

1 61 (54.1) 49 (48.5) 0,24 

2 18 (15.9) 14 (13.9)  

≥ 3 0 (0) 3 (3.0)  
Abreviaturas: IQR: rango Interquartil; Hb: Hemoglobina; ASA : El grado  Sociedad Americana de Anestesiología: BleedMAP:  

antecedente de sangrado previo, válvula mitral (M), cáncer activo (A), disminución de plaquetas (P). 
a Retrospectivo: 109 pacientes han tenido grado de ASA , prospectivo: 100 pacientes han tenido grado de ASA. 
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Tabla 2. Características de la fractura y de la intervención   

Retrospectivo 

N=106 casos 

Prospectivo 

N=99 casos Valor P 

Estancia hospitalaria, Media (sd) días 17 (±9,3) 16 (±7,5) 0,93 

Reprogramación de la IQ, N (%) 15 (14,2) 17 (17,2) 0,57 

Duración de la IQ, Media (sd) min. 81,0 (±21,4) 77 (±19,9) 0,17 

 
Inmovilizado ≥ 3 días postIQ, N (%) 2 (1,9) 5 (5,1) 0,26 

Técnica anestésica:  
 

•  Intradural, N (%) 106 (100) 96 (97,0) 
0,11 

•  General, N (%) 0 3 (3,0) 

Tipos de fractura: 
 

•  Subcapital, N (%) 38 (35,8) 44 (44,0) 

0,23 
•  Transcervical, N (%) 1 (0,9) 4 (4,0) 

•  Basecervical, N (%) 8 (7,5) 5 (5,1) 

•  Pertrocantérea, N (%) 59 (55,7) 46 (45,5) 

Tipos de prótesis    
 

•  Reemplazamiento total, N (%) 18 (17) 21 (21,2) 

 
•  Moore, N (%) 20 (19) 27 (27,2) 

•  Clavo, N (%) 68 (64) 51 (51,6) 
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5.1.4 Riesgo trombótico de los pacientes 

 

En la tabla 3 se muestra la distribución del riesgo trombótico para ambas cohortes. En 

ambas predominó el riesgo trombótico moderado (73,4 % y 62,4 % en la cohorte 

retrospectiva y prospectiva, respectivamente). No se observaron diferencias 

significativas entre ambos períodos  de estudio (p = 0,18).  

 

Tabla 3. Riesgo trombótico de los pacientes 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

5.1.5 Tratamiento antitrombótico 

 

5.1.5.1 Fármacos antitrombóticos prescritos 

 

En nuestro estudio alrededor de un 45% de los pacientes ingresados por fractura de 

cadera recibían tratamiento con antitrombóticos en ambos períodos (Figura 1). 

Alrededor de un 80% con antiagregantes plaquetarios, (con predomininio de la aspirina) 

Riesgo Trombótico 

Retrospectivo N=113 (100%): 
        
      • Alto: 15 (13,3) 
      • Moderado: 83 (73,4) 
      • Bajo: 15 (13,3) 

Prospectivo N=101 (100%): 
        
         • Alto: 16 (15,8) 
         • Moderado: 63 (62,4) 
         • Bajo: 22 (21,8) 

p=0,18 
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y un 20% con anticoagulantes orales. En la tabla 4 se puede ver la distribución. En la 

fase retrospectiva, 54 (55.1%) de los pacientes con riesgo elevado o moderado 

tomaron AAS o trifusal, 24 (24.5%) clopidogrel, 16 (16.3%) acenocumarol y 4 (4.1%) 

terapia dual antiplaquetaria con clopidogrel y AAS. En la fase prospectiva, 38 (48.1%) 

tomaron AAS o trifusal, 21 (26.6%) clopidogrel, 16 (20.2%) acenocumarol, 1 (1.3%) 

terapia dual antiplaquetaria con clopidogrel y AAS y  3 (3.8%) terapia combinada 

(acenocumarol y AAS (2) o acenocumarol, clopidogrel y cilostazol (1)). Los pacientes 

de bajo riesgo, tomaron AAS o trifusal un 93.3% y un 81.8% en cada fase, 

respectivamente, y 1(6,7%) tomó warfarina en la fase retrospectiva y 4 (18,2%) 

acenocumarol en la prospectiva. No se observaron diferencias significativas entre 

ambos períodos (p = 0,81).   

 

Tabla 4. Tratamiento antitrombótico 

Principio activo 

Retrospectivo 

N=113 (100%) 

Prospectivo 

N=101 (100%) 

Aspirina y similares 68 (60,2) 56 (55,4) 

Clopidogrel 24 (21,2) 21 (20,8) 

Acenocumarol 16 (14,2) 20 (19,8) 

Warfarina 1 (0,9) 0 

Aspirina y clopidogrel 4 (3,5) 1 (1,0) 

Aspirina y acenocumarol 0 2 (2,0) 

clopidogrel, cilostazol y acenocumarol 0 1(1,0) 

 

 

 

 

p=0,81 
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5.1.5.2 Principales indicaciones, riesgo trombótico y tratamiento antitrombótico 

 

En la tabla 5 se presenta la distribución de los pacientes según el tratamiento 

antitrombótico, el riesgo trombótico y las indicaciones. Combinando ambas cohortes, el 

riesgo tromboembólico elevado se atribuyó fundamentalmente a la fibrilación auricular 

(FA) con un CHADS de 5-6 (21/32, 65,6%) y el moderado a la FA con un CHADS de 3-

4 (33/145, 23%) o al antecedente de enfermedad isquémica coronaria o ictus (104/145, 

71,7%). La mayoría de los pacientes de bajo riesgo estaban en tratamiento para la 

prevención primaria de las enfermedades cardiovasculares (32/37, 86,5%).  
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Tabla 5. Tratamiento antitrombótico, riesgo trombótico y principales indicaciones. 

Riesgo 
Tromboembolico  

Indicación de la terapia antitrombotica Retrospectivo 

N=113 

Prospectivo 

N=101 

 

 

 

 

A 

V 

K 

Elevado Válvula mecánica mitral, n 1 2 

FA Valvular ó CHADS2 ≥ 5, n 5 5a 

FA CHADS2: 3 ó 4 y  ETV recurrente, n 0 2 

Moderado FA CHADS2  3 ó 4,. n   8 8b 

ETV recurrente, n  2 1 

TEP entre 3 a 12 meses anteriores, n 0 1 

 

Bajo 

 

FA CHADS2 de 0 a 2, n 

 

1c 

 

4 

 

 

 

 

T 

A 

 

 

Elevado FA Valvular ó CHADS2 ≥ 5, n 3d 7 

IAM y/o Ictus y/o TIA en los 3 meses previos, n  3d 0 

Stent coronario farmacoactivo en los 12 meses 
previos, n   

1 0 

trombocitopemia esencial JACK 2+, n 2d 0 

 

Moderado 

 

Cardiopatía isquémica y/o Ictus/TIA > a 3 
meses, n 

 

61d 

 

43d 

FA CHADS2  3 ó 4 11 7 

Válvula biológica aórtica, n 0 1 

Isquemia arterial periférica (bypass, ...), n 1 2 

 

Bajo 

 

Prevención primaria cardiovascular, n  

 

 

14 

 

18 

Abreviaturas: AVK: antagonista de la vitamina K; TA: tratamiento antiagregante; FA: fibrilación auricular; 
CHADS2: Insuficiencia cardíaca, hipertensión, edad ≥ 75 años, diabetes mellitus, y Ictus ó TIA; ETV: 
enfermedad trombótica venosa; IAM: infarto agudo de miocardio; TIA: accidente isquémico transitorio. 
a 2 pacientes tratados con acenocumarol y ácido acetilsalicílico; b 1 paciente tratado con clopidogrel, 
cilostazol y acenocumarol; c 1 paciente tratado con warfarina; d 1 paciente tratado con clopidogrel y ácido 
acetilsalicílico. 
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5.1.6 Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con anticoagulantes orales  

 

5.1.6.1 Pacientes con riesgo trombótico moderado o alto 

 

En la tabla 6 se muestra el manejo perioperatorio del tratamiento anticoagulante oral en 

los pacientes con riesgo alto o moderado. En comparación con la fase retrospectiva, en 

la prospectiva la terapia puente con dosis terapéuticas de enoxaparina se utilizó con 

más frecuencia. También en el posoperatorio se prescribió con más frecuencia terapia 

con dosis plenas de enoxaparina. En cambio, no se observaron diferencias en el 

tiempo desde la  interrupción del tratamiento hasta la cirugía o en la reintroducción del 

tratamiento con acenocumarol tras la intervención.   
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Tabla 6. Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con anticoagulantes orales y 

riesgo trombótico moderado o alto 

Riesgo 
trombótico  

Cohorte 
Retrospecti

va  

Cohorte 
Prospectiva  

 
 P 

 Moderado 
 o alto  

Manejo preoperatorio    

Tratamiento con acenocumarol discontinuado, n/N (%) 16/16 (100) 16/16 (100) - 

Interrupción 4 días antes de la cirugía, n/N (%) 1/16 (6.2) 0/16 1.00 

 Días desde la interrupción a la cirugía, mediana [IQR] 7 [5.7-8.5] 7,5 [6.2-9] 0.31 

Terapia puente con HBPMa, n/N (%) 

 Dosis profiláctica (enoxaparina 40 mg/día)  
 Dosis intermedia (entre profiláctica y terapéutica) 
 Dosis terapéutica (enoxaparina 1 mg/kg/12 h)b 

 

4/16 (25) 

8/16 (50) 

3/16 (18,5) 

 

2/16 (12.5) 

6/16 (37,5) 

8/16 (50) 

 

0.04 

INR <1.2 antes de la cirugíac,d, n/N (%) 12/14 (86) 11/16 (69) 1.00 

Manejo posoperatorio     

Terapia puente, HBPM 6-12 h después de la cirugía d, n/N (%) 

 Dosis profiláctica (enoxaparina 40 mg/día)  
 Dosis intermedia (entre profiláctica y terapéutica) 
 Dosis terapéutica (enoxaparina 1 mg/kg/12 h) b 

 

3/14 (21.4) 

4/14 (28.6) 

0/14 

 

10/16 (62.5) 

3/16 (18.7) 

0/16 

 

0.07 

Terapia puente, HBPM 48-72 h después de la cirugía d,e, n/N (%) 

 Dosis profiláctica (enoxaparina 40 mg/día)  
 Dosis intermedia (entre profiláctica y terapéutica) 
 Dosis terapéutica (enoxaparina 1 mg/kg/12 h) b 

 

2/11 (18.2) 

6/11 (54.5) 

1/11 (9.1) 

 

3/16 (18.7) 

6/16 (37.5) 

7/16 (43.7) 

 

0.02 

Reintroducción terapia con acenocumarol f, n/N (%) 

 Días desde la cirugía hasta la reintroducción, media [IQR] 

11/11 (100) 

13 [7-19] 

15/16 (93.7) 

13 [6-20] 

1.00 

- 

Abreviaturas: INR, international normalized ratio; n, número de pacientes en que se tomó la decisión; HBPM: 
heparinas de bajo peso molecular, N, número de pacientes en los que se pudo haber tomado la decisión;*  Mediana 
[rango interquartílico]. En cursiva el tratamiento recomendado. 
 
aEn la cohorte retrospectiva la terapia  puente con enoxaparina se desconoció en un paciente , b En los pacientes 
con aclaramiento de creatinina > 30 ml / min . c Valor del INR la noche anterior o la mañana de la cirugía, en el resto 
de pacientes el INR fue ≥1,2 y ≤1,4 . d Dos pacientes murieron antes de la cirugía en la cohorte retrospectiva. e 
También en la retrospectiva tres pacientes murieron después de la cirugía y en dos la terapia puente con 
enoxaparina se desconoció. f En un paciente en la cohorte prospectiva el acenocumarol  fue sustituido por el 
tratamiento con antiagregantes plaquetarios orales.  
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5.1.6.2 Pacientes con riesgo trombótico bajo 

 

En la tabla 7 se muestra el manejo perioperatorio del tratamiento anticoagulante en los 

pacientes con riesgo trombótico bajo. No se observaron diferencias en el manejo de 

estos pacientes entre ambos períodos de estudio.  

 

Tabla 7. Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con anticoagulantes orales y 
riesgo trombótico bajo 

Riesgo 
trombótico  Riesgo 

trombótico 
Cohorte 

Prospectiva 
Valor 

P 

Bajo  

Manejo preoperatorio    

Tratamiento con acenocumarol o warfarina 
discontinuadoa, n/N (%)  

1/1(100) 4/4 (100) 
- 

Interrupción 4 (acenocumarol) o 5 (warfarina) días antes 
de la cirugía, n/N (%) 

1/1(100) 1/4 (25) 0.40 

 Días desde la interrupción hasta la cirugía, media 
[IQR]  

5 9 [5.2-11.5] 
- 

Terapia puente con  HBPM, n/N (%) 

 Dosis profiláctica (enoxaparina 40 mg/día)  
 Dosis intermedia (entre profiláctica y terapéutica) 
 Dosis terapéutica (enoxaparina 1 mg/kg/12 h)b 

 

1/1(100) 

0/1  

0/1 

 

1/4 (25) 

2/4 (50) 

1/4 (25) 

 

1.00 

INR <1.2 antes de la cirugíac, n/N (%) 1/1(100) 4/4 (100) - 

Manejo posoperatorio     

Terapia puente, HBPM 6-12 h tras la cirugía, n/N (%) 

 Dosis profiláctica (enoxaparina 40 mg/día)  
 Dosis intermedia (entre profiláctica y terapéutica) 
 Dosis terapéutica (enoxaparina 1 mg/kg/12 h) b 

 

0/1 

1/1 (100) 

0/1 

 

1/4 

2/4 

1/4 

 

1.00 

Reintroducción del acenocumarol, n/N (%) 

Días desde la cirugía a la reintroducción, media [IQR] 

1/1 (100) 

7 

4/4 (100) 

5.5 [4.2-14.2] 

- 

- 

  Abreviaturas: HBPM: Heparinas de bajo peso molecular, n: número de pacientes en los que se tomó la 
decisión; N, número de pacientes en los que se  podría haber considerado la acción; *  Mediana [rango 
interquartil]. En cursiva el tratamiento recomendado. 

a El paciente de la cohorte retrospectiva recibía tratamiento con warfarina. b En los pacientes con 
aclaramiento de creatinina > 30 ml / min, c Valor del INR la noche anterior o la mañana de la cirugía. 
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5.1.6.3 Determinación del INR y administración de vitamina K 

 

A los pacientes tratados con antagonistas de la vitamina K (AVK) se les controló el INR 

antes de la cirugía: en 3 (21,4%) pacientes la mañana de la intervención y en 11 

(78,6%) por lo menos un día antes de la intervención, en la fase retrospectiva, y en la 

fase prospectiva en 4 (25%) la mañana de la intervención, en 2 (12,5%) la noche antes 

de la intervención y en 10 (62,5%) por lo menos un día antes de la intervención. El 

promedio de los valores del INR fueron 1,1 (IQR 0,11) y 1,07 (IQR 0,22, 

respectivamente. Se administró vitamina K antes de la intervención a menos pacientes 

en la cohorte prospectiva (ver tablas 8 y 9).  

 

Tabla 8. Determinación del INR 

Retrospectivo 

N=14 (100%) 

Prospectivo 

N=16 (100%) 

Mañana de la IQ* 3 (21,4) 4 (25) 

Noche antes de la IQ 0 2 (12,5) 

Un día antes de la IQ 7 (50)a 4 (25)b 

Dos o más días antes de la IQ 4 (28,6)a 6 (37,5)b 

Abreviaturas: IQ: Intervención quirúrgica  a 1 caso INR>1,2 [mín.-máx.:1,33-1,39], b 2 casos INR>1,2 
[mín.-máx.: 1,24-1,26],*  
 

Tabla 9. Administración Vitamina K 

 

Retrospectivo 

N=14 (100%) 

Prospectivo 

N=16 (100%) 

Sí 10 (71,4) 4 (25) 

No 4 (28,6) 12 (75) 

Días entre inicio de vitamina k y la IQ: mediana [IQR] 3[1,25-4,75] 3[0-8] 

Días de tratamiento con vitamina K: mediana  [IQR] 2[1-4,75] 3,5[1-17] 
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5.1.7 Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con antiagregantes de las 

plaquetas 

 

5.1.7.1 Pacientes con riesgo trombótico moderado o alto 

  

En la tabla 10 se muestra el manejo perioperatorio del tratamiento con antiagregantes 

plaquetarios en los pacientes con riesgo tromboembólico alto o moderado. En 

comparación con la fase retrospectiva, en la prospectiva tras la implementación del 

protocolo, el tratamiento con AAS se interrumpió con menor frecuencia entre los 

pacientes de riesgo moderado. Sin embargo no se observaron diferencias en el tiempo 

de discontinuación antes de la cirugía o en el de reintroducción después de la 

intervención entre ambas cohortes del estudio.  
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Tabla 10. Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con antiagregantes 
plaquetarios y riesgo trombótico moderado o alto. 

Riesgo 
trombótico  

Cohorte 
Retrospecti

va 

Cohorte 
Prospectiva 

 
P 

Alto  
o  
moderado 

Manejo preoperatorio    
AAS ≥100mg/día a 

 Mantenimiento del AAS 100mg/día o  sustitución de 
>100 mg/día a 100 mg/día n/N (%)  

 Días desde la sustitución (de AAS >100 a 100 mg/día ) 
a la cirugía, median [IQR]  
Días desde la discontinuación de AAS 100 mg/día a la 
cirugía, mediana [IQR]  

 
17/54 (31,5) 

 
6 [5-8] 

 
5 [3-8] 

 
21/38 (55,3) 

 
3.5 [2,5-5,5] 

 
7 [5-8] 

 
0.03 

 
0.10 

 
0.09 

Clopidogrel  
 Tratamiento discontinuado, n/N (%) 
 Discontinuación 5 días antes de la cirugía, n/N (%) 
Días desde la discontinuación a la cirugía, mediana 
[IQR]  

 
24/24  
0/24 

9 [8-13] 

 
21/21 
0/21 

9 [8-11] 

 
- 
- 

0.73 

TDA 
 Discontinuación del clopidogrel, n/N (%) 
 Discontinuación 5 días antes de la cirugía, n/N (%) 
 Días desde la discontinuación a la cirugía, mediana 
[IQR]  

 Se mantuvo el AAS 100 mg/día, n/N (%) 

 
4/4  

1/4 (25) 
11 [6,5-15,5] 

 
0/4 

 
1/1  
0/1 
8 
 

0/1 

 
- 

 
 

Manejo postoperatorio    
AAS ≥100mg/día 

 Reintroducción del tratamiento, n/N (%) b, c   
Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana 
[IQR] 

 
27/33 (81,8) 

10 [7-17] 

 
12/14 (85,7) 
8.5 [7-9.75] 

 
1.00 
0.51 

clopidogrel d, e, f  

 Reintroducción del tratamiento, n/N (%) 
 Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana 
[IQR] 

 
20/21 (95.2) 

8.5 [6-10] 

 
14/18 (89) 
9.5 [7-52] 

 
0.16 
0.21 

 
TDA 

 Reintroducción del tratamiento, n/N (%) 
Días desde la cirigia a la reintroducción, mediana [IQR] 

 
1/4 
9 

 
1/1 
49 

 
- 

Abreviaturas: AAS, ácido acetilsalicilico; INR, international normalized ratio; TDA: terapia dual 
antiagregante; n, número de pacientes en que se tomó la decisión; N, número de pacientes en los que se 
pudo haber tomado la decisión;.*  Mediana [rango interquartílico].  

a Seis pacientes fueron tratados con triflusal en la cohorte retrospectiva b Dos pacientes en la cohorte 
retrospectiva y uno en la prospectiva murieron antes de la cirugía, c Dos pacientes murieron después de 
la cirugía en ambas cohortes. d Dos pacientes en la cohorte retrospectiva murieron antes de la cirugía,  
e Un paciente en la cohorte retrospectiva y tres en la cohorte prospectiva murieron después de la cirugía . 
f Un paciente en la retrospectiva y dos en la cohorte prospectiva recibieron tratamiento con AAS en lugar 
de clopidogrel y un paciente en la cohorte prospectiva no recibió tratamiento con ningún tratamiento 
antiplaquetario después de la cirugía. El noventa y ocho por ciento de los pacientes en la cohorte  
retrospectiva y 96 % en la prospectiva recibieron dosis profilácticas  con enoxaparina 40 mg / día al 
ingreso y el 100 % en ambas cohortes después de la cirugía. 
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5.1.7.2 Pacientes con riesgo trombótico bajo  

 

No se observaron diferencias en el manejo del tratamiento antiagregante entre ambas 

cohortes, tal y como se muestra en la tabla 11. 

 

Tabla 11. Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con antiagregantes 

plaquetarios y riesgo trombótico bajo 

Riesgo 
trombótico 

 Cohorte 
Retrospectivo 

Cohorte 
Prospectivo 

 

 P 

Bajo 

Manejo preoperatorio    

AAS ≥100mg/diario 

 Discontinuación del tratamiento, n/N (%) 
 Discontinuación 5 días antes de la cirugía, n/N (%) 

Días desde la discontinuación a la cirugía,  
mediana [IQR]  

 

10/14 (71,4) 

3/10 (33,3) 

3 [1.5-5] 

 

13/18 (72,2) 

5/13 (38,5) 

5 [4.5-8] 

 

1,00 

1,00 

0,13 

Manejo posoperatorio    

AAS ≥100mg/día 

 Discontinuación del tratamiento, n/N (%) a  

Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana 
[IQR] 

 

7/9 (77,8) 

7 [2-18] 

 

9/13 (69,3) 

8 [0-41] 

 

1.00 

0,97 

Abreviaturas: AAS, ácido acetilsalicilico; n,número de pacientes en los que se tomó la decisión; N, 
número de pacientes en los que se podría haber considerado la acción; *  Mediana [rango interquartílico]. 

a Un paciente falleció antes de la cirugía. El noventa y ocho por ciento de los pacientes en la cohorte  
retrospectiva y 96 % en la prospectiva recibieron dosis profilácticas  con enoxaparina 40 mg / día al 
ingreso y el 100 % en ambas cohortes después de la cirugía. 
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5.1.8 Sangrados de los pacientes 

 

En la tabla 12 se muestra la frecuencia y una descripción detallada de la gravedad de 

los sangrados en cada cohorte. Un total de 77 y 69 pacientes (68% en cada cohorte) 

sangraron y presentaron 98 y 83 sangrados, respectivamente.  

 

La mayoría de los episodios estuvieron relacionados con el procedimiento quirúrgico en 

sí mismo. En alrededor de un 50% de los pacientes las trasfusiones sanguíneas se 

iniciaron durante la intervención en ambas cohortes. El día de la intervención, la media 

de las transfusiones fue de 2  en la cohorte retrospectiva y 1 en la prospectiva, 

respectivamente  (Q1-Q3 1-2 para ambas). De los que presentaron sangrado mayor, 42 

en la retrospectiva y 32 en la prospectiva (66,67 y 60,38%, respectivamente) 

presentaron un Bleedmap de 1 o 2. Ninguna de estas diferencias fue estadísticamente 

significativa.  
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Tabla 12. Sangrados según la gravedad. 

Variable Retrospectivo 

113 (100%) 

Prospectivo 

101 (100%) 

Número total de los pacientes  77 (68.1%) 69 (68.3%) 

    Casos de sangrados mayor 63 (55.7%) 53 (52,4%) 

    Casos de sangrados menor  14 (12.4%) 16 (15.8%) 

Número total de acontecimientos 98 (100%) 83 (100%) 

Mayor 

   Amenaza la vida 

71 (72.4%) 60 (72.3%) 

      Exitus  por sangrado digestivo 2 0 

      Caída ≥5 g/dL de la Hb 0 1 

     Transfusión≥ 4 CCHH 15 15 

      Ictus hemorrágico 1 0 

Hemorragia Intracraneal 

   No amenaza la vida  

1 0 

     Transfusión entre 2-4CCHH 49 41 

      Hemorragia digestiva no mortal  2 1 

      Hematoma retroperitoneal 0 2 

      Hematoma epidural 1 0 

Menor 27 (27.6%) 23 (27.7%) 

     Transfusión< 2 CCHH 13 17 

      Hematuria 5 2 

      Otros * 8 4 

*(Hematoma en la extremidad, Hemoptisis menor, Melenas) 
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En la tabla 13 se muestran los sangrados en función del tratamiento y del riesgo 

trombótico de los pacientes. En el grupo de riesgo trombótico de moderado a grave 

tratados con anticoagulantes orales, 14 (12,4%) pacientes sangraron en la cohorte 

retrospectiva y 14 (13,8%) en la prospectiva. Los porcentajes en los de bajo riesgo 

trombótico fueron 0,9% (N=1) y 1,9% (n=2) en la retrospectiva y prospectiva, 

respectivamente. En los pacientes con riesgo trombótico de moderado a grave tratados 

con antiagregantes plaquetarios, 57 (50,4%) en la cohorte retrospectiva y 45 (44,5%) 

en la prospectiva sangraron y en los de bajo riesgo trombótico, 14 (12,4%) y 11 (10,9%) 

sangraron en la cohorte retrospectiva y prospectiva, respectivamente.    

 

Tabla 13. Sangrados en función del tratamiento y riesgo trombótico. 

 

Riesgo 
tromboembólico 

Acontecimientos 
hemorrágicos* 

 

Cohorte 
Retrospectiva  

 

 

Cohorte 
Prospectiva 

 

Valor 

P 

  Número total de 
acontecimientos 

98 (100%) 
83 (100%)  

A
V

K
* 

Alto o 

Moderado 

Total n (%) 19 (19,3) 19 (22,8) 1.00 

Mayor 11 (11,2) 9 (10,8)  

Menor 8 (8,1) 10 (12,0)  

 

Bajo 

Total n (%) 1 (1,0) 2 (2,4) 1.00 

Mayor 1 (1,0) 2 (2,4)  

Menor 0 0  

T
A

* 

Alto o 

Moderado 

Total n (%) 64 (65,3) 50 (60,2) 0.47 

Mayor 49 (50,0) 39 (47,0)  

Menor 15 (15,3) 11 (13,2)  

 

Bajo 

Total n (%) 14 (14,3) 12 (14,4) 0.05 

Mayor 10 (10,2) 10 (12,0)  

Menor 4 (4,1) 2 (2,4)  

    Abreviatura: AVK: antagonista de la vitamina K; TA: tratamiento antiagregante 
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5.1.9 Frecuencia de acontecimientos tromboembólicos 

 

Se observaron 14 acontecimientos trombóticos (13 pacientes) en cada cohorte durante 

el período de estudio.  

En la tabla 14 se observa la descripción detallada de estos acontecimientos para 

ambas cohortes y en la tabla 15 la descripción en función del tratamiento y del riesgo 

trombótico de los pacientes. 

 

Tabla 14. Acontecimientos tromboembólicos 

Acontecimientos 
tromboembólicos 

Retrospectivo 

14 (100) 

Prospectivo 

14 (100) 

Angina 8*(57,1) 3(21,4) 

Tromboembolismo pulmonar 2(14,3) (1 caso mortal) 1(7,1)* 

Infarto agudo de miocárdico 2(14,3) (1 caso mortal) 1(7,1) 

Trombosis venosa profunda 1(7,1) 2(14,3)* 

Isquemia  aguda de 
extremidad  inferior 1(7,1) 0 

Ictus 0 2(14,3) 

Sospecha de TEP 0 2(14,3) (2 mortales) 

Isquemia mesentérica 0 1(7,1) (1 caso mortal) 

Trombosis de fístula A-V 0 1(7,1) 

Trombosis de aneurisma 
aorta abdominal 0 1(7,1) 

* 1 paciente con dos acontecimientos  
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Tabla 15. Sangrados en función del tratamiento antitrombótico y del riesgo trombótico 
de los pacientes.  

 

Abreviatura: AVK: antagonistas de la vitamina K; TA: tratamiento antiagregante. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Riesgo 
trombótico 

Acontecimientos 
tromboembólicos 

Cohorte 
Retrospectiva

14 (%) 

Cohorte 
Prospectiva

14 (%) 

Valor 

P 

A
V

K
 Alto 

o 

Moderado 

Total  2 (14.3) 1(7.15) 1.00 

Enfermedades isquémicas    

Tromboembolismo pulmonar 

1 (7.15) 

1 (7.15) 

1(7.15) 

0 

 

T
A

 

Alto 

o 

Moderado 

Total  12 (85.7) 12 (85.7) 0.43 

Tromboembolismo pulmonar  

Infarto agudo de miocárdico 

Ictus 

Trombosis venosa profunda   

Enfermedad vascular periférica

Isquemia mesentérica 

1(7.15) 

9 (64.25) 

0 

1(7.15) 

0 

1(7.15) 

3 (21.4) 

3 (21.4) 

2(14.3) 

2(14.3) 

2(14.3) 

0 

 

 

Bajo 

Total  0 1(7.15) 1.00 

Isquemia mesentérica 0 1(7.15)  
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5.1.10 Mortalidad 

 

Al final del seguimiento hubieron muerto 28 pacientes (24,7%) en la cohorte 

retrospectiva y 16 (15,8%) en la cohorte prospectiva (p=0.12). En la tabla 16 se 

muestra una descripción detallada de las causas de las muertes en ambas cohortes. 

En la tabla 17 se muestran en función del tratamiento trombótico y del riesgo trombótico 

de los pacientes. 

 

Tabla 16. Mortalidad 

 Causa de la muerte   

retrospectivo 

N=28 

prospectivo 

N=16 

Insuficiencia cardiaca descompensada 5 6 

Tromboembolismo pulmonar- Sospecha de TEP 1 2 

Infarto agudo de miocardio 1 0 

Isquemia mesentérica 0 1 

Hemorragia digestiva 2 0 

Parada cardiaca IQ seguida de shock multiorganico 1 0 

Broncoaspiración 4 2 

Shock séptico 3 2 

IRA 3 0 

Infección respiratoria 3 0 

Suboclusión intestinal 2 0 

Desconocida 2 3 

Coma hiperosmolar 1 0 



Resultados 
 

 

 65 

  

Tabla 17. Acontecimientos mortales en función del tratamiento y del riesgo trombótico 
de los pacientes. 

 

 

Riesgo 
trombótico 

Casos de muerte  

Cohorte 
Retrospectiva 

n/N (%) 

Cohorte 
prospectiva

n/N (%) 

P  

A
V

K
 

Alto 

o 

Moderado 

Total  5/16 (31,2) 1/19 (5,3) 0.07 

Infecciones   

Suboclusión intestinal  

Enfermedad isquémica  

IRA 

Desconocida 

1 

2 

1 

1 

0 

0 

0 

0 

0 

1 

 

T
A

 

Alto  

o 

Moderado 

Total  19/82 (23,2) 13/60 (21,7) 1.00 

Infecciones 

Insuficiencia cardiaca  

Hemorragia digestiva Infarto 
agudo de miocardio 

TEP 

IRA 

Coma hiperosmolar 
Desconocida  

6 

5 

2 

1 

1 

2 

1 

1 

4 

6 

0 

0 

2 

0 

0 

1 

 

 

Bajo 

Total  4/14 (28,6) 2/18 (11,1) 0.36 

Infecciones 

Isquemia mesentérica   

Desconocida  

3 

0 

1 

0 

1 

1 
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5.2 Resultados de la cohorte con cirugía programada con y sin ingreso  

 

Se recogió la información, introdujo en la base de datos y se analizaron los datos de la 

fase retrospectiva y prospectiva de los pacientes ingresados para cirugía programada 

con y sin ingreso en el área de traumatología y general del hospital. 

 

5.2.1 Pacientes incluidos 

 

En la figura 2 se presenta el total de los pacientes que fueron ingresados en el hospital 

para cirugía programada con y sin ingreso en el área de traumatología y general 

durante la fase retrospectiva (n=2.909) y prospectiva (n=2.925), respectivamente. 

Después de descartar varios pacientes por distintos motivos  (ver figura 2), finalmente 

se incluyeron 379 y 413 pacientes en la fase retrospectiva y prospectiva, 

respectivamente.   

 

5.2.2 Características demográficas y clínicas de los pacientes 

 

En la tabla 18 se muestran las principales características demográficas y las principales 

características clínicas de los pacientes, tales como los principales antecedentes 

patológicos, la clasificación de riesgo de anestesia (ASA), la clasificación de riesgo de 

sangrado (BleedMAP), y parámetros bioquímicos. Un mayor porcentaje de pacientes 

presentaron hipertensión arterial en la cohorte prospectiva, pero para el resto de 

parámetros no se observaron diferencias clínicamente relevantes. 

 

5.2.3 Características de tipos de cirugía y de la intervención quirúrgica 

 

La cirugía de próstata, vejiga y la cirugía por cáncer fueron las más frecuentes en la 

cohorte retrospectiva y la ortopédica de grandes articulaciones en la fase prospectiva. 

Pero no se observaron diferencias entre las dos cohortes en el riesgo hemorrágico de 

las cirugías. La mayoría de los pacientes fueron sometidos a cirugías con un riesgo de 
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sangrado de moderado a alto, alrededor del 87% en ambas cohortes como se muestra 

en la tabla 19. 

 

Figura. 2 Diagrama de flujo de los pacientes tratados con antitrombóticos y cirugía 

programada   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Periodo retrospectivo 

2.909 visitas prequirúrgicas 

Periodo prospectivo 

2.925 visitas prequirúrgicas 

No elegibles: 

2.440 sin tratamiento antitrombótico 

No elegibles: 

2.363 sin tratamiento antitrombótico 

469 (16,1%) 562 (19,2%) 

Excluidos (149): 

• No otorgaron el consentimiento (44) 

• Abandono del tratamiento antiagregante 
(25) 

• Tratados sólo con enoxaparina (24) 

• Anulación de la cirugía (20) 

• Incluidos en un ensayo clínico (13) 

• Operados a partir de agosto de 2013 (12) 

• Cateterismo cardíaco, endoscopia (6) 

• Operados en otro hospital (3) 

• Cirugía urgente (2) 

Excluidos (90): 

 

• Anulación de la cirugía  (29) 

• Operados a partir de mayo de 2012 (25) 

• Tratados sólo con enoxaparina (12) 

• Operados en otro hospital (10) 

•  Abandono del tratamiento antiagregante 
(5) 

• Cateterismo cardíaco, endoscopia (5) 

• Cirugía urgente (4) 

379 incluidos 413 incluidos 
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Tabla 18. Características demográficas y clínicas 

Variables Retrospectiva 
N=379 

Prospectiva 
N=413 

valor 
P 

Edad, mediana [IQR 25-75] 73 [65-79] 72 [65-78] 0,54 
Género (Hombre), n (%) 266 (70,2) 277 (67,1) 0,35 
Peso Kg, mediana [IQR] 75 [66-84] 76 [67-87] 0,10 
Dos o más antecedentes, n (%) 353 (93,1) 384 (93,0) 1,00 
HTA, n (%) 287 (75,7) 338 (81,8) 0,03 
Diabetes mellitus, n (%) 171 (45,1) 158 (38,8) 0,52 
Dislipemia, n (%) 230 (60,7) 253 (61,3) 0,88 
Cardiopatía isquémica, n (%) 136 (35,9) 164 (39,7) 0,27 
Stent cardiaco con fármaco 11 (2,9) 14 (3,4) 0,69 
Stent cardiaco metálico 28 (7,4) 36 (8,7) 0,51 
Fibrilación auricular, n (%) 95 (25,0) 96 (23,2) 0,56 
Insuficiencia cardíaca, n (%) 63 (16,6) 53 (12,8) 0,15 
Prótesis valvular cardíaca, n (%) 15 (4,0) 14 (3,4) 0,70 
AVC – ictus, n (%) 90 (23,7) 93 (22,5) 0,73 
Trombofilia, n (%) 11 (2,9) 10 (2,4) 0,82 
Enf. Tromboembólica venosa, n (%) 20 (5,3) 22 (5,3) 1,00 
Cáncer activo, n (%) 117 (30,9) 109 (26,4) 0,18 
Parámetros bioquímicos, mediana 
[IQR]    

Hb, g/dl 13,2 [12.3-14.5] 13,3 [12.3-14.4] 0,74 
Plaquetas, (x106/L), 204,3 [165-244] 217,4 [184-260] 0,004 
Tiempo de protrombina, % 101 [89-109] 105 [92-112] 0,004 
Creatinina, mg/dl 0,91 [0,7-1,1] 0,88 [0,7-1,1] 0,13 
Filtrado glomerular (MDRD), 80,3 [61,6-97,4] 81,9 [63,5-99,2] 0,45 
Clasificación ASA , ≥ III N (%)a    
I 1 (0,3) 1 (0,2)  
II 108 (28,5) 119 (28,8)  
III 247 (65,2) 266 (64,4) 0.99 
IV 23 (6,1) 27 (6,5)  
BleedMAP, N (%)    
0 218 (57,5) 265 (64,2)  

0,09 
1-2 161 (42,5) 147 (35,6)  
≥ 3 0 (0,0) 1 (0,2)  
Abreviaturas: IQR: rango Interquartil; Hb: Hemoglobina; ASA: clasificación de riesgo quirúrgico de la 
Sociedad Americana de Anestesiología: BleedMAP: Clasificación de riesgo de sangrado, antecedente 
de sangrado previo, válvula mitral (M), cáncer activo (A), disminución de plaquetas (P). 

a Sin información:8 pacientes en la cohorte retrospectiva y 21 pacientes en la cohorte prospectiva. 
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Tabla 19. Características de tipos de cirugía y de la intervención  

Servicio quirúrgico 
Retrospectivo 

N= 379 (100) 

Prospectivo 

N= 413 (100) 

Traumatología, N (%) 46 (12,1) 116 (28,1) 

Cirugía general, N (%) 87 (22,9) 77 (18,6) 

Oftalmología, N (%) 80 (21,1) 75 (18,2) 

Urología, N (%) 74 (19,5) 66 (15,9) 

Otorrinolaringología, N (%) 11 (2,9) 27 (6,5) 

Cirugía plástica, N (%) 29 (7,6) 19 (4,6) 

Neurocirugía, N (%) 9 (2,4) 14 (3,4) 

Cirugía maxilofacial, N (%) 12 (3,1) 8 (1,9) 

Cirugía cardíaca, N (%) 11 (2,9) 6 (1,4) 

Cirugía torácica, N (%) 12 (3,1) 5 (1,2) 

Cirugía vascular, N (%) 8 (2,1) 0 

Riesgo hemorrágico de la cirugía 

Alto, N(%) 168 (44,3) 190 (46,0) 

Bajo, pero clínicamente relevante, N(%) 61 (16,1) 51 (12,3) 

Moderado, N(%) 101 (26,6) 121 (29,3) 

Bajo, sin relevancia clínica, N(%) 49 (12,9) 51 (12,3) 
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5.2.4 Riesgo trombótico de los pacientes 

 

En la tabla 20 se muestra la distribución del riesgo trombótico para ambas cohortes. En 

ambas predominó el riesgo trombótico moderado (53,6 % y 55,7 % en la cohorte 

retrospectiva y prospectiva, respectivamente), aunque hubieron algunos pacientes con 

mayor riesgo de trombosis en la cohorte retrospectiva (p = 0,04).  

 

Tabla 20. Riesgo trombótico de los pacientes 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

5.2.5 Tratamiento antitrombótico 

 

5.2.5.1 Fármacos antitrombóticos prescritos 

 

En nuestro estudio alrededor de un 18% de los pacientes ingresados para cirugía 

programada con o sin ingreso en área traumatología y general recibían tratamiento con 

antitrombóticos en ambos períodos (Figura 2). Alrededor de un 78% con antiagregantes 

de las plaquetas, (con predominio de la aspirina) y un 22% con anticoagulantes orales 

(con predominio del acenocumarol). Sólo una minoría recibía tratamiento con una 

combinación de dos antiagregantes o un anticoagulante y un antiagregante.  En la tabla 

21 se puede ver la distribución. No se observaron diferencias significativas entre ambos 

períodos (p = 0,81).    

 Retrospectiva N= 379 (100%) 
        
      • Alto: 52 (13,7%) 
      • Moderado: 203 (53,6%) 
      • Bajo: 124 (32,7%) 

      Prospectiva N= 413 (100%) 
        
         • Alto: 34 (8,2%) 
         • Moderado: 230 (55,7%) 
         • Bajo: 149 (36,1%) 

p= 0,04 
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Tabla 21. Tratamiento antitrombótico 

Tratamiento antitrombótico 
Retrospectiva 

N=379 

Prospectiva 

N=413 

Antiagregantes, n (%) 276 (72,8) 298 (72,2) 

 AAS 214 (56,5) 241 (58,4) 

 clopidogrel 46 (12,1) 40 (9,7) 

 triflusal 14 (3,7) 16 (3,9) 

 cilostazol 2 (0,5) 1 (0,2) 
Combinación de dos antiagregantes,  n (%) 20 (5,3) 26 (6,3) 

 AAS y clopidogrel 14 (3,7) 15 (3,6) 

 clopidogrel y cilostazol 3 (0,8) 4 (1,0) 

 AAS y cilostazol 1 (0,3) 6 (1,5) 

 triflusal y cilostazol 2 (0,5) 1 (0,2) 
Tratamiento anticoagulante oral, n (%) 76 (20,1) 79 (19,1) 

 acenocumarol 74 (19,5) 73 (17,7) 

 warfarina 2 (0,5) 3 (0,7) 

 dabigatran 0 (0) 2 (0,5) 

 rivaroxaban 0 (0) 1 (0,2) 
Combinación anticoagulante y 7 (1,8) 10 (2,4) 

 acenocumarol y AAS 5 (1,3) 8 (1,9) 

 acenocumarol y cilostazol 2 (0,5) 0 (0) 

 acenocumarol y triflusal 0 (0) 2 (0,5) 
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5.2.5.2 Principales indicaciones, riesgo trombótico y tratamiento antitrombótico 

 

En las tablas 22 y 23 se presenta la distribución de los pacientes según el tratamiento 

antitrombótico, el riesgo trombótico y las indicaciones. Combinando ambas cohortes, la 

fibrilación auricular fue la principal indicación para el tratamiento con anticoagulantes 

orales en ambas cohortes y en los distintos estratos de riesgo trombótico. Sin embargo, 

hubo un mayor porcentaje de pacientes con riesgo trombótico elevado en la cohorte 

retrospectiva y en cambio, fue mayor el porcentaje de pacientes con riesgo trombótico 

moderado o bajo en la cohorte prospectiva. En los tratados con antiagregantes de las 

plaquetas, el riesgo trombótico fue predominantemente moderado y bajo y se debió a la 

prevención secundaria y primaria de la enfermedad cardiovascular, respectivamente. 

Sin diferencias entre las cohortes.   
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Tabla 22. Tratamiento anticoagulante en función del riesgo trombóticos y las 
indicaciones 

 

Riesgo 

Tromboembolico 

Indicación de la terapia antitrombotica Retrospectiva 

N=379 

Prospectiva

N=413 

 

 

 

A 

V 

K 

 

 

 

 

 

 

 

Elevado 

FA (Valvular o CHADS2  ≥ 5 o CHADS2 3-4 con ictus< 3 

meses, n  
21(18) 9 (10) 

Válvula mecánica mitral, n 12 (14) 11 (12) 

Válvula biológica aórtica < 3 meses, n 0 1 (1) 

Deficiencia de antitrombina III, deficiencia proteína C, 
deficiencia factor V, anticuerpos antifosfolípidos, n 

6 (7) 2 (2) 

FA y ETV recurrente o arterial, n  2 (2) 1 (1) 

Moderado  

FA CHADS2 3 o 4, n 17 (20) 27 (30) 

ETV recurrente, n  3 (4) 5 (6) 

TEP entre 3 a 12 meses anteriores, n 1 (1) 2 (2) 

Dilatación miocardiopatía, n 1 (1) 0 

Bajo FA CHADS2  2, n 18 (22) 31 (35) 

  Enfermedades vascular, n 2 (2) 0 

Abreviaturas: AVK: antagonista de la vitamina K; TA: tratamiento antiagregante; FA: fibrilación auricular; CHADS2: 
Insuficiencia cardíaca, hipertensión, edad ≥ 75 años, diabetes mellitus, y Ictus ó TIA; ETV: enfermedad trombótica 
venosa; IAM: infarto agudo de miocardio; TIA: accidente isquémico transitorio. 
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Tabla 23. Tratamiento antiagregante en función del riesgo trombóticos y las 
indicaciones 

 

 

 

 

 

 Riesgo 

Tromboembolico 

Indicación de la terapia antitrombotica 

 

Retrospectiva 

N=379 

Prospectiva

N=413 

 

 

 

 

 

 

A

T 

 

Alto 

FA (CHADS2 ≥ 5 o cardiopatía valvular reumática, n 4 (1.4) 1 (0.3) 

IAM reciente y enfermedad tromboembólica ( 3 meses), n 1 (0.3) 1 (0.3) 

trombocitopemia esencial JACK 2+, anticuerpos 

antifosfolípidos o deficiencia factor V, n 
2 (0.7) 3 (0.9) 

Stent coronario farmacoactivo en los 12 meses previos, n 0 4 (1.2) 

IAM y/o Ictus y/o TIA en los 3 meses previos, n 4 (1.4) 1 (0.3) 

Moderado 

Cardiopatía isquémica, n 98 (33.1) 110 (34) 

Ictus y/o TIA, n 52 (17.6) 56 (17.3) 

Cardiopatía isquémica y/o Ictus/TIA, n 18 (6) 20 (6.2) 

FA CHADS2 3 o 4, n 3 (1) 3 (0.9) 

Isquemia arterial periférica (bypass, ...), n  7 (2.4) 7 (2.2) 

Trombofilia ( mutación de la protrombina), N(%) 
1 (0.3) 0 

ETV entre 3 a 12 meses anteriores 2 (0.7) 0 

Bajo 
Prevención primaria cardiovascular, n  96 (32.4) 109 (33.6) 

FA CHADS2  0 ó 2, n 8 (2.7) 9 (2.8) 



Resultados 
 

 

 75 

5.2.6 Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con anticoagulantes orales  

 

5.2.6.1 Pacientes con riesgo trombótico moderado, alto o bajo 

 

En la tabla 24 se muestra el manejo perioperatorio del tratamiento anticoagulante oral 

en los pacientes con riesgo trombótico alto o moderado y para los distintos riesgos de 

sangrado de las intervenciones. En los pacientes sometidos a una intervención con un 

riesgo moderado o elevado de sangrado o clínicamente significativo, en la cohorte 

prospectiva la terapia puente con dosis terapéuticas de enoxaparina se utilizó con 

mayor frecuencia en el postoperatorio, también se prescribió con mayor frecuencia 

dosis terapéuticas de enoxaparina en el preoperatorio, pero la diferencia en este caso 

no fue estadísticamente significativa en comparación con la cohorte restrospectiva. En 

el preoperatorio también se redujo el tiempo desde la retirada de los anticoagulantes a 

la intervención.  En cambio no se observaron diferencias en el tiempo de reintroducción 

del tratamiento con acenocumarol tras la intervención.  Tampoco se observaron 

cambios entre las dos cohortes en el manejo de los pacientes sometidos a 

intervenciones con bajo riesgo de sangrado.  

 

5.2.6.2 Pacientes con riesgo trombótico bajo 

 

En la tabla 25 se muestra  el manejo perioperatorio del tratamiento anticoagulante en 

los  pacientes con riesgo trombótico bajo y los distintos riesgos de sangrados de las 

intervenciones. En los sometidos a intervenciones con riesgo de sangrado moderado o 

elevado o clínicamente significativo, en la cohorte prospectiva se prescribió con mayor 

tendencia dosis terapéuticas de enoxaparina como terapia puente en el pre y 

postoperatorio, pero las diferencias no fueron estadísticamente significativas en 

comparación con la cohorte retrospectiva. En cambio en la cohorte prospectiva sí se 

acortó el tiempo entre la retirada de los anticoagulantes y la intervención y el tiempo de 

reintroducción de los anticoagulantes después de la cirugía. No hubo cambios en el 

manejo entre las dos cohortes en los pacientes sometidos a cirugía con bajo riesgo de 

sangrado.   
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Tabla 24. Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con anticoagulantes orales y 
riesgo trombótico moderado o alto 

Riesgo 
Hemorrágico 

Riesgo trombótico moderado o alto 

 Cohorte 
Retrospectiva 

Cohorte 
Prospectiva  

Valor  
P 

Moderado 
O 

Alto 

Manejo preoperatorio  

Tratamiento discontinuado, n/N (%) 45/45(100) 42/42(100) - 

Interrupción 4, 5 o 7 días  antes de la cirugía (acenocumarol, 
warfarin o rivaroxaban, respectivamente), n/N (%) 

 Días de la interrupción de la cirugía, media [IQR]  

 
7/45(15.6) 

6 [5-7] 

 
11/42(26.2) 

5 [4-6] 

 
0.29 
0.02 

Terapia puente HBPM , n/N (%) 
 Dosis profiláctica (enoxaparina 40 mg/día) b  
 Dosis intermedia (entre profiláctica y terapéutica) 
 Dosis terapéutica (enoxaparina 1 mg/kg/12 h)b  
 Dosis desconocida o sin terapia puente  

 
11/45(24.4) 
20/45(44.4) 
5/45(11.2) 
9/45(20.0) 

 
9/42(21.4) 
17/42(40.5) 
11/42(26.2) 
5/42(11.9) 

0.36 

INR durante la noche anterior o en la mañana de la cirugía, n/N  42/45(93.3) 40/42(95.2) 0.61 
Manejo posoperatorio  
Terapia puente HBPM 6-12 h después de la cirugía d, n/N (%) 

 Dosis profiláctica (enoxaparina 40 mg/día)  
 Dosis intermedia (entre profiláctica y terapéutica) 
 Dosis terapéutica (enoxaparina 1 mg/kg/12 h) 
  Dosis desconocida o sin terapia puente  

 
32/44 (72.7) 
5/44 (11.4) 

0/44 
7/44 (15.9) 

 
29/42 (69.0) 
2/42 (4.8) 
2/42 (4.8) 
9/42 (21.4) 

0.07 

Terapia puente HBPM 48-72 h después de la cirugía, n/N (%) 
 Dosis profiláctica (enoxaparina 40 mg/día)  
 Dosis intermedia (entre profiláctica y terapéutica) 
 Dosis terapéutica (enoxaparina 1 mg/kg/12 h) 
  Dosis desconocida o sin terapia puente  

 
13/44 (29.5) 
22/44 (50) 
4/44 (9.1) 
5/44 (11.4) 

 
7/42 (16.7) 
14/42 (33.3) 
20/42 (47.6) 
1/42 (2.4) 

0.00 

Reintroducción del tratamiento anticoagulante d, n/N (%) 
 Días hasta la reintroducción, media [IQR]  

43/43 
4 [2-10] 

41/41 
5 [2-11] 

- 
0.55 

 Manejo preoperatorio     

Bajo 

Tratamiento continuo e, n/N (%) 
 Días desde la discontinuación a la cirugía, mediana [IQR] 

2/12(17) 

5 [3-8] 
0/6 

4.5 [3.7-9.2] 
0.52 
0.77 

INR (2-3) durante la noche anterior o en la mañana de la 
cirugía, n/N (%) 

2/12(17) 0/6 0.52 

Manejo posoperatorio 
Reintroducción del tratamiento anticoagulante, n/N (%) 
Días hasta la reintroducción, media [IQR] 

10/10 
1.5 [1-9] 

6/6 
4.5[1-18] 

- 
0.90 

Abreviaturas: HBPM: Heparinas de bajo peso molecular, n: número de pacientes en los que se tomó la 
decisión; N, número de pacientes en los que se  podría haber considerado la acción; *  Mediana [rango 
interquartil].; INR: International Normalized Ratio. En cursiva el tratamiento recomendado. 

 

a  dos pacientes fueron tratados con warfarina en ambas cohortes , un paciente fue tratados con 
rivaroxaban en la prospectiva y en el resto de pacientes fueron tratados con acenocumarol. 
 b  En pacientes con aclaramiento de creatinina > 30 ml / min . c Un paciente  muerto de cohorte 
retrospectivo en el período perioperatorio 
d Uno de los pacientes en la cohorte retrospectiva murió después de 72 horas de la cirugía. 
e un paciente fue tratado con dabigatrán en la cohorte prospectivo y en el resto de pacientes fueron 
tratados con acenocumarol . f En los pacientes restantes con INR ≥1,02 y ≤1,75  
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Tabla 25. Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con anticoagulantes orales y 
riesgo trombótico bajo 

Riesgo 
Hemorrágico 

Riesgo trombótico bajo 

 
Cohorte 

Retrospectiva 
Cohorte 

Prospectiva 
Valor  

P 

Moderado 
O 

Alto 

Manejo preoperatorio  

Tratamiento discontinuado, n/N (%),  18/18 25/25 - 

Interrupción 4, 5 o 7 días  antes de la cirugía (acenocumarol, 
warfarin o rivaroxaban, respectivamente), n/N (%) 

 Días de la interrupción de la cirugía, media [IQR] 

2/18 (11) 
6.5 [5-8.25] 

8/25 (32) 
5 [4-6] 

0.15 
0.03 

Terapia puente HBPM , n/N (%) 
 Dosis profiláctica (enoxaparina 40 mg/día) b  
 Dosis intermedia (entre profiláctica y terapéutica) 
 Dosis desconocida  

 
8/18 (45) 
9/18 (50) 
1/18 (5) 

 
9/25 (36) 
16/25 (64) 

0/25 

 
0.4 

 INR durante la noche anterior o en la mañana de la cirugía c 
,n/N (%) 

16/18 (89) 21/25 (84) 
0.5 

Manejo posoperatorio  
Terapia puente después de la cirugía, n/N (%) 

 Dosis profiláctica (enoxaparina 40 mg/día)  
 Dosis intermedia (entre profiláctica y terapéutica) 
 Dosis terapéutica (enoxaparina 1 mg/kg/12 h) 

 
4/18 (22.2) 
13/18 (72.2) 
1/18 (5.6) 

 
7/25 (28) 
15/25 (60) 
3/25 (12) 

0.71 

Reintroduccion del acenocoumarol , n/N (%) 
 Días desde la cirugía a la reintroducción, media [IQR]  

18/18 
7.5 [4-15] 

25/25 
6 [2-8] 

- 
0.02 

 Manejo preoperatorio 

Bajo 

Tratamiento continuo (acenocumarol), n/N (%) 
 Días desde la cirugía a la reintroducción, media [IQR] 

0/1 
5 

0/6 
5 [3.75-6.25] 

- 
1.00 

INR (2-3) durante la noche anterior o en la mañana de la 
cirugía e, n/N (%) 

0/1 0/6 
- 

Manejo posoperatorio     
Reintroducción del acenocumarol, n/N (%)  
Días desde la cirugía a la reintroducción, median [IQR] 

1/1 
7 

6/6 
2[1-9] 

- 
0.31 

Abreviaturas: HBPM: Heparinas de bajo peso molecular, n: número de pacientes en los que se tomó la 
decisión; N, número de pacientes en los que se  podría haber considerado la acción; *  Mediana [rango 
interquartil].; INR: International Normalized Ratio. En cursiva el tratamiento recomendado. 

 

a  Un paciente fue tratado con warfarina y otro paciente fue tratado con dabigatrán en la cohorte 
prospectivo y en el resto de pacientes fueron tratados con acenocumarol  
b  En pacientes con CrCl > 30 ml / min. 
c  INR fue  ≥,0.9 y <1.5. 
e INR fue  ≥1,09 y ≤1,4 en ambas cohortes. 
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5.2.6.3 Determinación del INR y administración de vitamina K 

 

A los pacientes tratados con antagonistas de la vitamina K (AVK) se les controló el INR 

antes de la cirugía a un porcentaje similar de pacientes en ambas cohortes y se 

administró vitamina K a un bajo porcentaje de pacientes tanto en la cohorte 

retrospectiva como prospectiva (ver tabla 26).  

 

 

Tabla 26. Determinación de INR y administración de vitamina K 

 

 Retrospectivo 

N= 83 (100) 

Prospectivo 

N= 89 (100) 

Valor 

p 

Control de INR preintervención, N (%) 72 (86,7) 74 (83,1) 0,53 

Vitamina K preintervención, N (%) 2 (2,4) 5 (5,6) 0,44 
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5.2.7 Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con antiagregantes de las 

plaquetas 

 

5.2.7.1 Pacientes con riesgo trombótico moderado o alto 

 

En las tablas 27a y 27b se muestra el manejo perioperatorio de los pacientes con 

riesgo trombótico moderado o alto o clínicamente significativo tratados con 

antiagregantes de las plaquetas y en función del riesgo hemorrágico de las 

intervenciones a las que fueron sometidos. En general, no se observaron grandes 

cambios en el manejo antiagregante tras la implementación del protocolo. Pero en los 

pacientes sometidos a cirugía con moderado a elevado riesgo de sangrado, en la 

cohorte prospectiva se tendió a mantener con mayor frecuencia el tratamiento con 

aspirina, aunque el resultado solo fue estadísticamente significativo durante el 

perioperatorio de los pacientes tratados con doble antiagreganción. Así mismo se 

redujo el tiempo desde la retirada de clopidogrel a la intervención.  
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Tabla 27a. Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con antiagregantes 
plaquetarios y riesgo trombótico moderado o alto 

Riesgo 
hemorrágico 

Riesgo trombótico moderado o alto 

 
Cohorte 

Retrospectiva 
Cohorte 

Prospectiva 
Valor  

P 

Moderado 
O 

Alto 

Manejo preoperatorio    
AAS ≥100mg/día a 

 Mantenimiento del AAS 100mg/día o  sustitución de >100 
mg/día a 100 mg/día n/N (%)  

 Días desde la sustitución (de AAS >100 a 100 mg/día ) a la 
cirugía, median [IQR]  

Días desde la discontinuación de AAS 100 mg/día a la cirugía, 
mediana [IQR] 

 
50/118 (42.4) 

 
18 [7-45] 

 
6 [4-8] 

 
65/129 (50.4) 

 
13 [6-20] 

 
5 [4-8] 

 
0.25 

 
0.42 

 
0.31 

 

Clopidogrel  
 Tratamiento discontinuado, n/N (%) 
 Discontinuación 5 días antes de la cirugía, n/N (%) 

Días desde la discontinuación a la cirugía, mediana [IQR] 

 
34/34 

8/34 (23.5) 
8 [7-11] 

 
34/34 

9/34 (26.5) 
7 [6-10] 

 
- 

1.00 
0.04 

TDA 
 Discontinuación del clopidogrel, n/N (%) 
 Discontinuación 5 días antes de la cirugía, n/N (%) 
 Días desde la discontinuación a la cirugía, mediana [IQR]  
 Se mantuvo el AAS 100 mg/día, n/N (%) 

 
12/12 

3/12 (25) 
8 [6.25-10] 
3/12 (25) 

 
14/15 

4/15 (26.7) 
7 [6-9] 

12/15 (80) 

 
1.00 

1.00 
0.21 

0.007 
clopidogrel +cilostazol 

 Discontinuación de la terapia, n/N (%) 
 Discontinuación 5 días antes de la cirugía, n/N (%) 
Días desde la discontinuación a la cirugía, median [IQR]  

 Se mantuvo AAS 100 mg/día, n/N (%) 

 
3/3 
0/3 

7[7-9] 
1/3 (33.3) 

 
4/4 
0/4 

7[6-7] 
2/4 (50) 

 
- 
- 

0.18 
1.00 

AAS + cilostazol 
 Discontinuación de la terapia, n/N (%)  
 Discontinuación 5 días antes de la cirugía, n/N (%) 
Días desde la discontinuación a la cirugía ,mediana [IQR]  

 Se mantuvo cilostazol, n/N (%) 

 
0/1 
- 
- 
- 

 
3/3 
1/3 

9 [5-10] 
1/3 

 
0.25 

- 
- 
- 

Manejo posoperatorio     
AAS ≥100mg/día 

 Reintroducción del tratamientob, n/N (%)   
Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana [IQR] 

  
65/67 
3 [2-6] 

 
64/64 
2 [1-6] 

 
1.00 
0.20 

clopidogrel  

 Reintroducción del tratamientoc, n/N (%) 
 Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana [IQR] 

 
31/31 
4[2-7] 

 
32/32 
3 [1-4] 

 
1.00 
0.50 

TDA 
 Reintroducción del tratamientod, n/N (%) 

Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana [IQR] 

 
8/9 

3 [1-4] 

 
3/3 

4 [2-6] 

 
1.00 
0.4 

clopidogrel +cilostazol 

 Reintroducción del tratamiento, n/N (%) 
   Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana [IQR] 

 
2 /2 

3 y 31 

 
2/2 

1 y 9 

 
1.00 

- 
AAS + cilostazol 

 Reintroducción del tratamientoe, n/N (%) 
Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana [IQR] 

 
- 
- 

 
2/3 

3 y 30 
 

 
- 
- 
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Tabla 27b. Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con antiagregantes 
plaquetarios y riesgo trombótico moderado o alto 

 

 

 

 

 

Riesgo 
hemorrágico 

Riesgo trombótico moderado o alto 
 Cohorte 

Retrospectiva 
Cohorte 

Prospectiva 
Valor  

P 

Bajo 

Manejo preoperatorio    
AAS ≥100mg/diario 
 Mantenimiento del AAS 100mg/día/N (%)  
 Días de la discontinuación de la terapia hasta la 

cirugía [IQR]   

 
8/15 (53) 

6 [3-7] 

 
13/20 (60) 

4 [4-7] 

 
0.51 
0.38 

clopidogrel  
 Discontinuación de la terapia, n/N (%) 
 Discontinuación 5 días antes de la cirugía, n/N 

(%) 
Días desde la discontinuación a la cirugía, mediana [IQR] 

 
6/6 
0/6 

8 [3-10] 

 
1/1 
1/1 
5  

 
- 

0.14 
0.60 

TDA  
 Terapia discontinua, n/N (%) 
 Discontinuación 5 días antes de la cirugía, n/N (%) 
Días desde la discontinuación a la cirugía ,mediana 
[IQR]  

 Se mantuvo AAS 100 mg/dia, n/N (%) 

 
2/2 
0/2 

8 and 12 
2/2 

 
- 
- 
- 
- 

 
- 
- 
- 
- 

Manejo posoperatorio     
AAS ≥100mg/dia 

 Reintroducción del tratamientod, n/N (%) 
Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana [IQR] 

 
7/7 

1 [1-2] 

 
6/6 

1 [1-2] 

 
1.00 
0.62 

 

clopidogrel  
 Reintroducción del tratamientoe, n/N (%) 

Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana [IQR] 

 
6/6 

1 [1-5] 

 
- 
- 

 
- 
- 

 

Abreviaturas: n, número de pacientes en que se tomó la decisión; HBPM: heparinas de bajo peso molecular, N, 
número de pacientes en los que se pudo haber tomado la decisión;*  Mediana [rango interquartílico]. En cursiva el 
tratamiento recomendado; TDA: Terapia dual (aspirin+clopidogrel). 
 
a Seis pacientes fueron tratados con triflusal en la cohorte retrospectiva. b En la cohorte retrospectiva un paciente 
murió después de la cirugía y dos pacientes no fueron tratados con  antiplaquetarios orales después del 
seguimiento de la cirugía. c Tres pacientes en la cohorte retrospectiva y dos pacientes en la prospectiva fueron 
tratados con AAS después de la cirugía. d Un paciente murió después de la cirugía en la cohorte retrospectiva. e 

Uno de los pacientes en la cohorte prospectiva fue tratado con AAS después de la cirugía 
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5.2.7.2 Pacientes con riesgo trombótico bajo  

 

En la tabla 28 se muestra el manejo perioperatorio de los pacientes con riesgo 

trombótico bajo tratados con antiagregantes según el riesgo hemorrágico de las 

intervenciones a las que fueron sometidos. No se observaron diferencias significativas 

en el manejo del tratamiento antiagregante entre ambas cohortes. 
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Tabla 28. Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con antiagregantes 

plaquetarios y riesgo trombótico bajo 

Riesgo 
hemorrágico 

Riesgo trombótico bajo 

 
Cohorte 

Retrospectiva 
Cohorte 

Prospectiva 
Valor  

P 

Moderado 
O 

Alto 

Manejo preoperatorio     
AAS ≥100mg/día a 

 Terapia discontinua, n/N (%) 
 Discontinuación 5 días antes de la cirugía, n/N (%) 
Días desde la discontinuación a la cirugía ,mediana [IQR]  

 
65/85 (76.5) 
8/65 (12.3) 

7 [4-9] 

 
76/95 (80) 

18/76 (23.7) 
6 [4-7] 

 
0.59 
0.12 
0.06 

clopidogrel  

 Discontinuación de la terapia, n/N (%) 
 Discontinuación 7 días antes de la cirugía, n/N (%) 

Días desde la discontinuación a la cirugía, mediana [IQR]  

 
5/5  
2/5 

6.5 [6-7] 

 
3/3 
0/3 

9 [9-20] 

 
- 

0.46 
0.09 

triflusal + cilostazol b o AAS + cilostazol c  

 Terapia discontinua, n/N (%) 
 Discontinuación 5 días antes de la cirugía, n/N (%) 
 Días desde la discontinuación a la cirugía ,mediana [IQR] 
 Se mantuvo  AAS 100 mg/día, n/N (%) 

 
2/2 
0/2 

8 [7-9] 
1/2 

 
4/4 
3/4 

6 [4-6] 
1/4 

 
- 

- 

- 
- 

Manejo posoperatorio     
AAS ≥100mg/día 

 Reintroducción del tratamiento, n/N (%) 
Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana [IQR] 

 
64/65 
3 [1-7] 

 
67/76 (88.1) 

2 [1-8] 

 

clopidogrel   

 Reintroducción del tratamientoe, n/N (%) 
Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana [IQR] 

 
4/4 

5.5 [1-18] 

 
2/3 

4 [2-6] 

 
0.42 
0.85 

triflusal + cilostazol b o AAS + cilostazolc  

 Reintroducción del tratamiento, n/N (%) 
Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana [IQR] 

 
1/1 
6 

 
3/3 

3 [2-13] 

 
- 
- 

Bajo 

Manejo preoperatorio    
AAS ≥100mg/diario  

 Mantenimiento del tratamiento n/N (%)  
Días de la discontinuación de la terapia hasta la cirugía, mediana [IQR]   

 
2/10 (20) 
6 [3.7-6.7] 

 
4/13 (30.8) 

7 [4-7] 
 

 
 

clopidogrel  
 Terapia discontinua, n/N (%) 
 Discontinuación 5 días antes de la cirugía, n/N (%) 
 Días desde la discontinuación a la cirugía ,mediana [IQR] 

 
0/1 
- 
- 

 
2/2 
0/2 

7.5 [7-8] 

 
- 
- 
- 

Manejo posoperatorio    
AAS ≥100mg/dia 

 Reintroducción del tratamiento, n/N (%) 
Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana [IQR] 

 
8/8  

1 [1-1,7] 

 
9/9 

1 [0-4] 

 
- 
 

clopidogrel  
 Reintroducción del tratamientof, n/N (%) 

Días desde la cirugía a la reintroducción, mediana [IQR] 

 
- 
- 

 
1/2 
7 

 
- 
- 

Abreviaturas: n, número de pacientes en que se tomó la decisión; N, número de pacientes en los que se pudo 
haber tomado la decisión;*  Mediana [rango interquartílico]; TDA: Terapia dual. 
a Ocho pacientes fueron tratados con triflusal en la cohorte retrospectiva y siete en la cohorte prospectiva. b En la 
cohorte retrospectiva c En la cohorte prospectivo. d Uno de los pacientes en la cohorte retrospectiva y nueve en la 
prospectiva , no se han reiniciado  antiagregante plaquetario  durante el periodo de seguimiento. e Uno de los 
pacientes en la cohorte retrospectiva , la cirugía se suspendió en la sala de operaciones y un paciente en la cohorte 
prospectiva fue  tratado con AAS después de la cirugía. f Un paciente no se reinició el tratamiento antiplaquetario 
durante el periodo de seguimiento 
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5.2.8 Sangrados de los pacientes 

 

 

En la tabla 29 se muestra la frecuencia y una descripción detallada de la gravedad de 

los sangrados en cada cohorte. Un total de 130 (34,3 %)  y 156 (37,8 %)  pacientes 

sangraron y presentaron 146 y 179 sangrados, en cohorte la retrospectiva y la 

prospectiva, respectivamente.  

 

Un porcentaje superior de pacientes en la fase prospectiva presentaron hemorragia 

mayor (17,7 %) que en la fase retrospectiva (13,7 %), pero las diferencias no fueron 

estadísticamente significativas (p = 0,14).  
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Tabla 29. Sangrados según la gravedad 
 

Variable Retrospectiva  
N=379 (100%) 

Prospectiva  
N=413 (100%) 

Número total de pacientes 130 (34,3) 156 (37,8) 

 Casos de sangrado mayor 52 (13,7) 73 (17,7) 

 Casos de sangrado menor 82 (21,6) 94 (22,8) 
Número total de acontecimientos 146 (100) 179 (100) 
Mayor 59 (40,4) 80 (44,7) 
    amenaza de la vida   
            Transfusión≥ 4 CCHH 6 12 

Hemorragia intracraneal sintomática 0 5 
Muerte por sangrado 3 2 
Hemorragia del tracto respiratorio (laringe, tráquea) 2 2 
Caída de la Hb ≥5 g/dL 1 1 
Pneumo-hemotorax 0 1 
Hipotensión arterial que requiere el uso de agentes 
vasoactivos o un segundo procedimiento quirúrgico 

2 0 

Sin amenaza de la vida   
Transfusión de  2-4 CCHH 32 36 
Hemorragia intraocular 4 10 
Hemorragia gastrointestinal 6 8 
Hemorragia Retroperitoneal 3 3 

Menor, n (%) 87 (59,6) 99 (55,3) 
Hemorragia conjuntival o subconjuntival  21 35 
Hematuria 35 24 
Transfusión < 2 CCHH 10 16 
Hematoma de extremidad o de la pared abdominal 13 12 

Otrosa 8 12 

Abreviaturas: CCHH: concentrados de hematíes. a hemoptisis, epistaxis, melenas,... 
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Tabla 30. Sangrados en función del tratamiento y riesgo trombótico. 

Abreviatura: AVK: antagonista de la vitamina K; TA: tratamiento antiagregante 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Riesgo 

Hemorrágico 

De la cirugía 

 Retrospectivo 

 

Prospectivo 

 

Número total de 
acontecimiento  

146 (100%) 179 (100%) 

 

Mayor 

Menor 

TA* 

42 (100) 

67 (100) 

AVK* 

17 (100) 

20 (100) 

TA* 

63 (100) 

78 (100) 

AVK* 

17 (100) 

21 (100) 

 

Elevado 

Mayor 

Menor 

38 (90.5) 

54 (80.6) 

17 (100) 

9 (45.0) 

54 (85.7) 

50 (64.1) 

14 (82.4) 

13 (61.9) 

 

Moderado 

Mayor 

Menor 

4 (9.5) 

6 (9.0) 

 

5 (25.0) 

6 (9.5) 

12 (15.4) 

3 (17.6) 

2 (9.5) 

 

Bajo 

Mayor 

Menor 

 

7 (10.4) 

 

6 (30.0) 

3 (4.8) 

16 (20.5) 

 

6 (28.6) 
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5.2.9 Frecuencia de acontecimientos tromboembólicos 

 

Se observaron 25 acontecimientos tromboembólicos en 22 pacientes en la cohorte 

retrospectiva y 23 acontecimientos en 20 pacientes en la prospectiva.  

 

En la tabla 31 se observa la descripción detallada de estos acontecimientos para 

ambas cohortes y en la tabla 32 la descripción en función del tratamiento y del riesgo 

trombótico de los pacientes. 

 

Tabla 31. Acontecimientos tromboembólicos  

 

Acontecimientos trombóticos 
Retrospectiva 

25(100) 

Prospectiva 

23(100) 

Angina 12 4 

Infarto agudo de miocardio 5* 4* 

Tromboembolismo pulmonar 1* 3 

Trombosis venosa profunda 0 2 

Ictus 4 4 

Isquemia mesentérica 2 2 

Isquemia  aguda de extremidad  inferior 1 1 

Trombosis  EESS o peri-catéter 0 3 

*1 caso mortal 
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Tabla 32. Sangrados en función del tratamiento antitrombótico y del riesgo trombótico de los 
pacientes. 

Abreviatura: AVK: antagonista de la vitamina K; TA: tratamiento antiagregante; TVP: Trombosis 

venosa profunda, TEP: Tromboembolismo pulmonar, IAM: Infarto agudo de miocárdico. 

 

 

 

Riesgo 
trombótico 

Retrospectivo 

N= 25 

Prospectivo 

N= 23 

TA 

N=21 

AVK 

N=4 

TA 

N=22 

AVK 

N=1 (100) 

Alto  
Angor: 1 (4.8) 

Ictus : 1 (4.8) 

Ictus: 3 (75) 

 

IAM: 1 (4.5) 

Angor: 2 (9.2) 

TEP: 1 (4.5) 

 

Moderado 

IAM: 3 (14.2) 

Angor: 9 (42.8) 

Isquemia mesentérica : 1 
(4.8) 

Isquemia de piernas 
agudas : 1 (4.8) 

TEP: 1 (4.8) 

 

AMI: 3 (13.8) 

Angor: 2 (9.2) 

Ictus: 4 (18.3) 

Isquemia mesentérica : 1 (4.5) 

Isquemia de piernas agudas: 1 
(4.5) 

TEP: 1 (4.5) 

TVP: 1 (4.5) 

Trombosis de las extremidades 
superiores: 1 (4.5) 

TVP:1 (100) 

Bajo 
IAM: 2 (9.5) 

Angor: 2 (9.5) 

Isquemia 
mesentérica : 1 
(25) 

Isquemia mesentérica : 1 (4.5) 

TEP: 1 (4.5) 

Isquemia de piernas agudas: 1 
(4.5) 

catéter peri trombosis: 1 (4.5) 
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5.2.10 Mortalidad 

 

Al final del seguimiento habían muerto 10 pacientes (2,6 %) en la cohorte retrospectiva 

y 4 (1 %) en la cohorte prospectiva. En las tablas 33 y 34 se muestra una descripción 

detallada de las causas de las muertes en ambas cohortes.  

 

.  

 

Tabla 33. Mortalidad 

 

 

 

Casos de muerte  

Retrospectiva 

N=10 

Prospectiva 

N=4 

Infarto agudo de miocardio, N 1 1 

Tromboembolismo pulmonar, N 1 0 

Hemorragia digestiva, N 2 0 

Hematoma del tronco del encéfalo, N 0 1 

Sangrado por neoplasia, N 1 1 

Sepsia, N 2 0 

Dehiscencia de sutura, N 1 0 

Ictericia obstructiva, N 1 0 

Neoplasia suelo de la boca terminal, N 0 1 

Desconocido, N 1 0 
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Tabla 34. Causas de muerte a los tres meses en función del tratamiento antitrombótico 

y del riesgo trombótico de los pacientes.    

Riesgo 
trombótico 

Causa de la muerte Retrospectiva 

N=10 

Prospectiva 

N=4 

TA 

N=6 

AVK 

N=4 

TA 

N=4 

AVK 

N=0 

Elevado 

Hemorragia digestiva, N 0 1 0 0 

Dehiscencia de sutura, N 1 0 0 0 

Desconocido, N 0 1 0 0 

Moderado 

IAM, N 1 0 1 0 

TEP, N 1 0 0 0 

Sangrado por neoplasia, N 0 1 1 0 

Hemorragia digestiva, N 1 0 0 0 

Hematoma del tronco del encéfalo, N 0 0 1 0 

Sepsis, N 1 1 0 0 

Ictericia obstructiva, N 1 0 0 0 

Neoplasia suelo de la boca, N 0 0 1 0 
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6. Discusión 

 

 

6.1 Fractura de cadera  

 

6.1.1 Características demográficas y clínicas de los pacientes 

 

 La incidencia de fractura de cadera ha aumentado en España en los últimos años, y es 

más frecuente en las  mujeres, debido a la elevada prevalencia de osteoporosis, y a 

que su incidencia aumenta con la edad. Se calcula que un tercio de las mujeres 

mayores de 80 años sufrirá este tipo de fractura [74]. En nuestro estudio  la mayoría de 

pacientes fueron mujeres de edad avanzada y no hubo diferencias entre las dos 

cohortes. El predominio de mujeres mayores también se ha descrito en otros estudios 

[101,102].   

La comorbilidad más prevalente fue la hipertensión arterial en ambas cohortes, y se 

trataba de una población con una elevada carga de enfermedad como lo indica el 

hecho de que la mayoría, tal y como se ha descrito en otros estudios como el de Bottle 

A et al [103], presentaba dos o más comorbilidades. Además la mayoría tenía una 

categoría III en la clasificación del ASA [104-106]. No se hallaron diferencias 

estadísticamente significativas en las comorbilidades entre las dos cohortes de estudio. 

La anemia es un factor que según la literatura aumenta la morbilidad y la mortalidad de 

los pacientes ancianos con fractura de cadera [82,107] En pacientes mayores de 65 

años, con fractura de cadera y hemoglobina inferior a 12 g/dl al ingreso, la mortalidad 

aumenta 6 veces. En pacientes mayores de 75 años se recomienda que la 

hemoglobina no se halle por debajo de 10 g/dl, ya que la morbilidad aumenta con cifras 

inferiores [82]. Los resultados de la hemoglobina en nuestro estudio fueron similares en 

ambos cohortes y mostraron unas cifras también similares a las descritas en otros 

estudios [82,107, 108]. 
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De los demás parámetros bioquímicos como el recuento de plaquetas, tiempo de 

protrombina y creatinina los valores obtenidos en ambas cohortes de nuestro estudio 

tampoco difirieron y fueron similares a las descritas en el estudio de J. Mas-Atance et al 

[109]. 

Tampoco se hallaron diferencias de puntuación de la escala Bleedmap entre ambas 

cohortes. En nuestro estudio la mayoría de pacientes tuvo una puntuación baja de 

riesgo de sangrado (0-1). En cambio, en otros estudios como el de Tafur et al [99] se 

ha descrito una puntuación de riesgo de sangrado Bleedmap superior (del 1 al 2).  

 

6.1.2 Características de las fracturas y la intervención quirúrgica  

 

En diversos estudios se ha demostrado que las fracturas de cuello femoral se producen 

en gente más joven e independiente que las fracturas trocantéricas [110]. En nuestro 

estudio el tipo más frecuente de fractura fue la pertrocantérea  y la frecuencia fue 

similar en ambas cohortes. La pertrocantérea es la fractura más frecuente descrita 

entre las fracturas de cadera en pacientes de edad avanzada [82,108] 

Por otra parte, la intervención quirúrgica en el 100% y 97% de los casos en la fase 

retrospectiva y prospectiva, respectivamente, se realizó con anestesia intradural y el 

resto con anestesia general. La mayoría de estudios consideran que la técnica 

anestésica no influye en la mortalidad [104,106], pero hay algún estudio en el que se ha 

observado que la anestesia regional mejora la supervivencia a corto plazo [111,112]. 

La demora de la hospitalización debe ser mínima para poder llevar a cabo una 

intervención en las mejores condiciones posibles. Sin embargo, la importancia de la 

demora quirúrgica es un tema controvertido y "no concluyente" en la literatura, 

habiendo publicados estudios con resultados contradictorios. Hay autores que abogan 

por una cirugía urgente, en menos de 48 horas ya que defienden que disminuye los 

riesgos de morbimortalidad [103, 104], en cambio hay autores que no correlacionan 

una cirugía temprana con una menor mortalidad [113,114]. En el estudio de Majumdar 
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SR et al [113] no se describen diferencias en la mortalidad respecto al retraso 

quirúrgico, similares resultados se describen en el estudio de Etxebarría-Foronda I et al 

[114].  

Por el contrario, en el estudio de Bottle A et al [103], y en el de Sanchez-Crespo R et al 

[104] sí se demostró una relación entre la mortalidad con el retraso de la cirugía, 

observándose que los pacientes intervenidos por fractura de cadera durante las 

primeras 48 horas presentaban una mortalidad significativamente menor  a la de los 

pacientes intervenidos más tarde. Evidenciando, también, que aumentaban de manera 

significativa las complicaciones postoperatorias generales a medida que se retrasaba la 

cirugía.  

Actualmente, cada vez un mayor número de autores es más favorable a una 

intervención precoz para no aumentar la morbimortalidad [77,109], que puede ser 

incluso durante las primeras 24 o 48 h tras la fractura [77]. Sin embargo, el tratamiento 

con fármacos antitrombóticos, cada vez más frecuente, suele comportar un problema 

porque no se dispone de mucha información sobre cuál es el momento idóneo para 

retirar la medicación antes de la intervención y porque por el riesgo de sangrado, a 

menudo los cirujanos son reacios a intervenir si no hay las máximas garantías de 

hemostasia.   

Collinge et al [115].en su estudio sugieren que realizar la cirugía en las primeras 72 h 

del ingreso en los pacientes tratados con clopidogrel no se asocia a un incremento del 

sangrado, de las complicaciones ni de la mortalidad, motivo por el cual no consideran 

justificado retrasar la cirugía.  

 

6.1.3 Riesgo trombótico de los pacientes 

 

La mayoría de los pacientes del estudio presentaron un riesgo trombótico moderado 

según la clasificación de la ACCP, que tal y como se ha comentado en la introducción 

tiene en cuenta básicamente tres indicaciones para la anticoagulación crónica 
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(fibrilación auricular, antecedentes de enfermedad tromboembólica y ser portador de 

válvulas protésicas cardíacas) y clasifica a los pacientes con alguna de estas 

indicaciones en riesgo bajo, moderado o alto en función de la presencia o no de otros 

factores de riesgo. Para la antiagregación crónica se ha tenido en cuenta la presencia o 

no de antecedentes de enfermedad cardiovascular establecida y el tiempo transcurrido 

desde el acontecimiento cardiovascular para poder etiquetarlos de mayor o menor 

riesgo. Además no se observaron diferencias estadísticamente significativas en el 

riesgo trombótico basal entre las dos cohortes del estudio.   

En el estudio de Ahmed et al [116], uno de los que ha evaluado el efecto de la 

implementación de un protocolo sobre el manejo perioperatorio de los pacientes 

tratados con antitrombóticos, no se describe el riesgo trombótico basal de los pacientes 

evaluados siguiendo la clasificación de la ACCP.   

 

6.1.4 Medicamentos antitrombóticos 

 

La mayoría de los pacientes en nuestro estudio fueron tratados con antiagregantes 

plaquetarios y con predominio importante de la aspirina y posteriormente del 

clopidogrel, tan solo un pequeño porcentaje recibieron tratamiento con una 

combinación de dos antiagregantes o de acenocumarol y un antiagregante. El tercer 

grupo en prescripción fueron los antiacoagulantes orales, siendo el acenocumarol el 

fármaco claramente más prescrito. En estas cohortes no se prescribió en ningún 

paciente ninguno de los nuevos anticoagulantes orales inhibidores del factor X o de la 

trombina. Esta distribución es similar a la descrita en el estudio de Collinge et al [115], 

aunque la warfarina fue el anticoagulante oral  predominante en éste estudio. En el de 

Ahmed et al [116] sólo se evaluaron pacientes tratados con warfarina.  
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6.1.4.1 Principales indicaciones y  tratamiento antitrombótico  

 

La fibrilación auricular fue la indicación más frecuente para los anticoagulantes orales 

tanto para pacientes con un riesgo trombótico elevado (CHADS2 ≥5) como moderado 

(CHADS2 3 o 4) o bajo (CHADs2 de 0 a 2). En cambio, la prevención secundaria de la 

enfermedad cardiovascular fue la principal indicación de los antiagregantes 

plaquetarios, la mayoría con un riesgo trombótico moderado. Los antiagregantes sin 

embargo también se prescribieron en algunos pacientes para la prevención primaria y 

en algunos con fibrilación auricular y riesgo trombótico alto (CHADs2 ≥5) o moderado 

(CHADs2 de 3 a 4). En el estudio de Ahmed et al la fibrilación auricular también fue la 

indicación que motivó la prescripción de warfarina en un mayor número de pacientes 

tanto en la cohorte evaluada antes de aplicar el protocolo como en la cohorte posterior 

a la implementación del protocolo. 

 

En nuestro estudio llama la atención la prescripción de antiagregantes a un porcentaje 

no despreciable de pacientes con fibrilación auricular y riesgo trombótico alto 

(CHADS2≥5) o moderado (CHADS2 3 o 4). Aunque la eficacia de la aspirina para la 

prevención trombótica en pacientes con fibrilación auricular es muy inferior a la eficacia 

de los anticoagulantes orales, tradicionalmente se ha venido considerando una 

alternativa para los pacientes frágiles o en los que la anticoagulación puede comportar 

un mayor riesgo hemorrágico, aunque la anticoagulación es la alternativa recomendada 

de elección para la mayoría de pacientes con riesgo trombótico alto o moderado [117]. 

 

 

6.1.5 Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con anticoagulantes orales 

 

En los últimos años cada vez más autores se han manifestado a favor de acortar el 

periodo entre la retirada de la medicación antitrombótica y la intervención quirúrgica. La 

Guia del ACCP [57,59] recomienda retirar el tratamiento con warfarina 5 días antes de 

las intervenciones de alto o moderado riesgo de sangrado. Existe menos 
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documentación sobre cuando retirar el acenocumarol y dado que tiene una semivida de 

eliminación menor que la de la warfarina en nuestro protocolo se recomendó retirar 4 

días antes de la intervención y utilizar enoxaparina de terapia puente a dosis 

terapéuticas en los pacientes con riesgo tromboembólico de moderado a alto. Los 

resultados de nuestro estudio no muestran cambios en el tiempo de retirada del 

acenocumarol tras la implementación del protocolo, en cambio en el estudio de Ahmed 

et al sí se describe una reducción del tiempo de retirada de la warfarina y del tiempo 

hasta la intervención tras la implementación del protocolo [116].  

En cambio en nuestro estudio, sí se observó un mayor uso de dosis terapéuticas de 

enoxaparina como terapia puente en la cohorte prospectiva. Recientemente algunos 

autores incluso abogan por administrar dosis de vitamina K para revertir el efecto de los 

antagonistas de la vitamina K como medida para conseguir una recuperación más 

rápida de la hemostasia y poder intervenir antes [116]. En algún estudio, se ha 

evaluado la administración de vitamina K intravenosa para obtener una inversión del 

INR rápida y reducir el retraso en la cirugía y algunas pautas y protocolos ya 

recomiendan la administración de vitamina K para reducir urgentemente el INR en los 

pacientes con fractura de cadera [118,119]. Sin embargo, no hay un consenso claro 

sobre el calendario, la ruta o la dosis de la vitamina K para revertir la anticoagulación 

[116]. 

 

Por otro lado, según las recomendaciones de un estudio español recientemente 

publicado de Blas Dobón  et al [120], en los pacientes en tratamiento anticoagulante 

previo al ingreso con AVK y con riesgo trombótico de moderado o alto se recomienda 

reanudar el tratamiento con heparina a dosis anticoagulantes a las 24 horas de 

finalizada la intervención si la hemostasia está asegurada. En pacientes sometidos a 

cirugía con alto riesgo hemorrágico retrasar el tratamiento con heparina hasta las 48-72 

horas posteriores a la cirugía, si la hemostasia está asegurada. En nuestro protocolo se 

recomendaba iniciar el tratamiento con enoxaparina a dosis profilácticas de 6 a 12 h 

tras la cirugía y con dosis terapéuticas a las 48-72 h tras la intervención. Aunque en las 
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cirugías y/o intervenciones con un alto riesgo de sangrado se permitía retrasar la 

administración de enoxaparina a criterio del cirujano. En el protocolo no se especificaba 

el momento de reintroducción del anticoagulante oral y se dejaba a criterio del cirujano 

previa consulta con hemostasia.  

 

En el estudio, tras la intervención, un porcentaje superior de pacientes de la cohorte 

prospectiva fue tratado con dosis profilácticas de enoxaparina, aunque las diferencias 

no llegaron a ser estadísticamente significativas. Además, un mayor porcentaje recibió 

dosis terapéuticas de enoxaparina a las 48-72 h tras la intervención. En la mayoría se 

reintrodujo el tratamiento con el acenocumarol, aunque sin diferencias de días tras la 

intervención entre las cohortes.  

 
Para los pacientes tratados con anticoagulantes AVK previo al ingreso y riesgo 

trombótico bajo, en el artículo de Blas Dobón et al [120] se recomienda reanudar el 

tratamiento con AVK a las 24 horas del final de la cirugía a su dosis habitual si la 

hemostasia es adecuada y el paciente tolera la vía oral. También se recomienda 

mantener dosis profilácticas de HBPM hasta alcanzar INR deseado con el AVK. En 

nuestro protocolo para estos pacientes se recomendaba dosis profilácticas de 

enoxaprina y la reintroducción del acenocumarol según criterio del cirujano y previo 

acuerdo con el servicio de hemostasia. En nuestro estudio hubo pocos pacientes con 

estas características y no se observaron diferencias entre las dos cohortes.  

 

 

6.1.6 Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con antiagregantes 

plaquetarios 

 

En el caso del ácido acetilsalicílico incluso se aboga por mantener el tratamiento 

durante la intervención sobre todo si los pacientes presentan un riesgo tromboembólico 

de moderado a alto. Para los de bajo riesgo se recomienda retirar el tratamiento con 

ácido acetilsalicílico y en la guía del ACCP [57,59] se recomienda hacerlo de 7 a 10 

días antes de la intervención. En nuestro protocolo se recomendaba mantener el 
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tratamiento con aspirina durante la intervención para los pacientes con riesgo 

trombótico de moderado a alto y retirarlo cinco días antes de la intervención en los de 

riesgo trombótico bajo. En el estudio tras el protocolo, el tratamiento con ácido 

acetilsalicílico se mantuvo en una mayor proporción en los pacientes de riesgo 

tromboembólico moderado o alto, pero en los de bajo riesgo la proporción de retiradas 

no se modificó.  

 

Un estudio retrospectivo español sobre el manejo postoperatorio con antiagregantes 

plaquetarios [121], concluye que el mantenimiento del tratamiento con los 

antiagregantes durante el perioperatorio reduce el riesgo de complicaciones 

tromboembólicas en pacientes con fractura de fémur.  

El clopidogrel es considerado un antiagregante eficaz y una buena alternativa al ácido 

acetilsalicílico en la prevención secundaria después de eventos cardiovasculares, pero 

tiene una semivida larga y para algunos autores un riesgo de sangrado superior [122].  

Para el clopidogrel, algunas Guías recomiendan dejar un período mínimo de cinco días 

e idealmente de siete a diez días, entre la retirada del tratamiento y la intervención 

quirúrgica [57,59]. Recientemente se han publicado algunos estudios en los que la 

retirada del tratamiento con clopidogrel menos de siete días (de 2 a 6) antes de la 

intervención no se ha asociado a un mayor riesgo de sangrado [61,123,124]. En 

nuestro protocolo se recomendaba retirarlo 5 días antes de la intervención aunque los 

resultados del estudios no muestran cambios en el período desde el ingreso hasta la 

intervención entre las cohortes.  

En el protocolo se recomendaba reintroducir el tratamiento con antiagregantes 24 h 

después de la cirugía siempre y cuando la hemostasia fuera correcta, en el estudio la 

reintroducción del tratamiento antiagregante se llevó a cabo mucho más tarde de lo 

recomendado.  
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6.1.7 Sangrados de los pacientes 

  

Aproximadamente un 50% de los pacientes con fractura de cadera precisan transfusión 

de sangre alogénica en el perioperatorio, y en el estudio de Reguant F et al [121] 

hallaron una relación con un aumento de  la estancia hospitalaria, procedimiento 

quirúrgico y la mortalidad. Los resultados obtenidos en este estudio coinciden con la 

literatura en cuanto a la alta incidencia de transfusiones sanguíneas durante todo el 

ingreso hospitalario. 

 

En nuestro estudio el porcentaje de sangrados fue elevado, aunque en gran parte se 

produjeron durante la intervención y se contabilizaron como las necesidades de 

transfusiones. No se observaron diferencias entre las cohortes.  

 

El temor al sangrado durante y después de la intervención pudo influir en la escasa 

penetración del protocolo en la práctica de nuestro hospital. Otros autores han 

apuntado a este motivo a la hora de entender el escaso seguimiento de este tipo de 

protocolos [57,116]. Aunque el análisis de las razones de los profesionales sanitarios 

para explicar el bajo seguimiento del protocolo no era un objetivo de nuestro estudio. 

Además, a pesar de los esfuerzos que se hicieron con el fin de difundir el protocolo, no 

podemos descartar un conocimiento insuficiente de las recomendaciones por parte de 

los profesionales. 

 

Por otro lado, como han sugerido otros autores, el cambio de hábitos o prácticas 

tradicionales puede ser difícil, especialmente si las directrices no se apoyan o no están 

respaldadas por una fuerte evidencia científica [125].  Esto ocurrió a pesar de que en la 

mayoría de los estudios en los que se ha evaluado acortar el periodo de retirada del 

tratamiento antitrombótico antes de la cirugía ello no se ha asociado con un mayor 

riesgo de hemorragias graves. De hecho, en nuestro estudio, la incidencia de eventos 
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hemorrágicos no fue mayor en la cohorte prospectiva, aunque la evaluación del riesgo 

de sangrado o el riesgo tromboembólico no era el objetivo principal de nuestro estudio. 

 

6.1.8 Frecuencia de acontecimientos tromboembólicos 

  

Los pacientes con fractura de cadera tienen un alto riesgo de complicaciones 

tromboembólicas tras el tratamiento quirúrgico [126], La enfermedad tromboembólica 

venosa (ETEV) es una causa importante de mortalidad y morbilidad en la práctica 

traumatológica y ortopédica. Las muertes por embolismo pulmonar presentan un pico 

en la segunda semana de postoperatorio y los procesos trombóticos venosos se 

pueden observar hasta tres meses tras la intervención [126].  

 

En nuestro estudio no se observaron diferencias en los acontecimientos 

tromboembólicos entre las dos cohortes de pacientes y la frecuencia observada es 

similar a la descrita en la literatura médica.  La cirugía ortopédica en si es muy 

tromboembólica pero además se trata de pacientes de edad avanzada con una carga 

de enfermedad cardiovascular de base dado que por este motivo reciben tratamiento 

crónico con antitrombóticos.  

 

6.1.9 Mortalidad 

 

La mortalidad de los pacientes descrita en nuestro estudio fue elevada. En la cohorte 

prospectiva fue menor pero no hubo diferencias en las muertes por sangrado o 

acontecimientos tromboembólicos. Además por el reducido número de pacientes 

incluido en el estudio no podemos extraer la conclusión de que la implementación del 

protocolo se asoció a una menor mortalidad.  
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En general la mortalidad descrita para los pacientes con fractura de cadera es 

importante (25% al año) [74,75] y en nuestro estudio a los tres meses ya se alcanzaron 

estas cifras de mortalidad. Aunque hay que tener en cuenta que se trata de pacientes 

en tratamiento crónico con antitrombóticos y por lo tanto con mayor riesgo que la 

población general con fractura de cadera. 

 

La asociación entre el retraso de la operación y el resultado adverso, sobre todo la 

mortalidad, en pacientes con fractura de cadera es conflictiva, las guías de práctica 

actuales tienden a recomendar la realización de la cirugía tan pronto como la situación 

clínica del paciente lo permita [118,126]. Para lograr este objetivo y reducir el tiempo 

desde la admisión a la operación, se deberá valorar realizar algunos cambios en el 

protocolo de nuestra institución, como por ejemplo valorar administrar vitamina K para 

revertir lo antes posible la anticoagulación y poder intervenir con mayor celeridad.   
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6.2 Cirugía programada con y sin ingreso 

 

6.2.1 Características demográficas y clínicas de los pacientes 

 

En nuestro estudio ambos grupos presentaron unas características demográficas 

similares. En un estudio Australiano [127] sobre el manejo perioperatorio de los 

pacientes tratados con antitrombóticos en cirugía electiva se describe la edad media de 

los pacientes que fue de 70 años. Edad similar a la descrita en nuestro estudio. 

Además predominó el género masculino, al igual que en el estudio australiano.  

 

La comorbilidad más prevalente en ambas cohortes fue la hipertensión arterial, aunque 

predominó más en la cohorte prospectiva. De hecho la diferencia en la hipertensión 

arterial fue la única observada entre las comorbilidades de ambas cohortes. En ambas 

cohortes se trataba de una población con una elevada carga de enfermedad como lo 

indica el hecho de que la mayoría presentaba dos o más patologías. En el estudio de 

Kovacs MJ et al [128] o Maillard J et al [129], la edad media de los pacientes fue 

también de alrededor de 70 años, se describe también un alto índice de comorbilidad, 

con una frecuencia de las distintas patologías similar a la descrita en las cohortes de 

nuestro estudio, aunque la fibrilación auricular fue más frecuente en el estudio de 

Kovacs MJ et al. En nuestro estudio las categorías de la clasificación ASA que 

predominaron fueron la II-III sin diferencias entre cohortes.  

    

La anemia es un factor que según la literatura aumenta la morbilidad y la mortalidad de 

los pacientes  programados para una cirugía mayor y se debería investigar la presencia 

de anemia preoperatoria al menos 30 días antes de la intervención, para realizar su 

diagnóstico diferencial e instaurar el tratamiento adecuado, si procede (Grado 1C). Ante 

una anemia inesperada, se debería posponer el procedimiento quirúrgico electivo hasta 

que haya sido debidamente clasificada y tratada [130]. 
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Los resultados de la hemoglobina en nuestro estudio fueron similares en ambas 

cohortes y mostraron unas cifras también similares a las descritas en otros estudios 

[130,131]. En cambio, el recuento de plaquetas y el tiempo de protrombina fueron 

inferiores en la cohorte retrospectiva en comparación con la prospectiva, aunque  

estadísticamente significativas, no parece que las diferencias pudieran tener 

demasiada relevancia clínica.  

 

De hecho en la cohorte retrospectiva el riesgo de sangrado según la clasificación 

Bleedmap fue superior en la cohorte retrospectiva (mayor número de pacientes en las 

categorías 1-2)  que en la prospectiva pero la diferencia no llegó a ser estadísticamente 

significativa.  

 

6.2.2 Tipo de cirugía y  riesgo hemorrágico de las intervenciones  

 

La cirugía urológica (de próstata y de vejiga), la cirugía general (por cáncer) y la 

oftalmológica fueron más frecuentes en la cohorte retrospectiva y la ortopédica de 

grandes articulaciones en la fase prospectiva. Los distintos tipos de cirugías descritos 

en nuestro estudio no son muy diferentes a los de otros estudios que han evaluado el 

manejo del tratamiento antitrombótico en el perioperatorio de cirugía electiva [99, 128, 

132]. Sin embargo, son escasos los estudios, que de forma similar al nuestro, han 

evaluado recomendaciones o protocolos sobre el manejo perioperatorio de los 

pacientes tratados con  antitrombóticos [127,133, 134]. En los tres se evaluó el 

seguimiento e implementación de guías del tratamiento antitrombótico en el 

perioperatorio en un solo hospital de tercer nivel, con una muestra reducida de 

pacientes. En el estudio de DeSancho et al[133] y de Revigliono JL et al [134] también 

se utilizaron las recomendaciones ACCP 2008, pero sólo se evaluaron pacientes 

tratados con anticoagulantes orales. En el estudio de Cheung et al [127], al igual que 

en el nuestro estudio, se evaluó una muestra de pacientes tratados con anticoagulantes 

y con  antiagregantes de las plaquetas. 
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En dos estudios se evaluaron también cirugía general-gastrointestinal y  

traumatológica. Solo el porcentaje de cirugía cardiaca fue superior en el estudio de 

Cheung et al  [127] y el de cirugía ginecológica (excluida en nuestro estudio) en el 

DeSancho et al [133]. En el de Revigliono et al [134] no se informa sobre el tipo 

concreto de cirugías. 

 

Aunque en nuestro estudio, los pacientes de ambas cohortes fueron sometidos a 

diferentes tipos de cirugías,  el riesgo de sangrado de la cirugía fue de moderado a alto 

en la mayoría de los pacientes, sin diferencias entre las dos cohortes.  

 

A pesar que ni en el estudio de Cheung et al [127] ni en el de DeSancho et al [133], se 

hizo una categorización del riesgo de sangrado de las cirugías, en ambos se incluyeron 

cirugías con un riesgo de sangrado de moderado a alto. En el de Revigliono et al [134] 

un 42,3% de las cirugías tenían un riesgo de sangrado elevado. 

 

En otros estudios en los que se ha evaluado el manejo del tratamiento antitrombótico 

durante el perioperatorio, aunque no se ha valorado explícitamente la implementación 

de guías o protocolos, se han descrito cirugías con riesgos de sangrado similares a los 

de nuestro estudio [131].  

 

 

6.2.3 Riesgo trombótico de los pacientes 

 

La mayoría de los pacientes del estudio presentaron un riesgo trombótico moderado 

según la clasificación de la ACCP.  

En el estudio de Revigliono et al [134], se describe un riesgo trombótico moderado 

como el predominante entre los pacientes, seguido de un riesgo alto, como en nuestro 

estudio.   
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De todas maneras, en nuestro estudio, el porcentaje de pacientes con riesgo 

trombótico alto fue ligeramente superior en la cohorte retrospectiva  en comparación 

con la prospectiva.    

 

6.2.4 Medicamentos antitrombóticos 

 

En nuestro estudio la mayoría de los pacientes recibían tratamiento con un 

antiagregante antiplaquetario,  el AAS es el que predominó, seguido del tratamiento 

con acenocumarol  y un pequeño porcentaje recibieron tratamiento con una 

combinación de dos antiagregantes o acenocumarol y un antiagregante de las 

plaquetas. Esta distribución es similar a la descrita por Cheung et al,[127]  aunque la 

warfarina fue el anticoagulante oral predominante en éste estudio. En nuestro estudio 

tan sólo en la cohorte prospectiva se describió algún paciente tratado con los nuevos 

anticoagulantes orales, debido seguramente a la reciente comercialización de estos 

fármacos.  

 

Por otro lado, la información disponible sobre los pacientes tratados crónicamente con 

antitrombóticos que se someten a una cirugía programada es escasa. En nuestro 

estudio, alrededor de un 18% de los pacientes programados para cirugía electiva con 

ingreso o ambulatoria recibían tratamiento con antitrombóticos. En otros estudios se ha 

descrito que un 10% de los tratados crónicamente con antitrombóticos son sometidos a 

cirugía u otros procesos invasivos que requieren la discontinuación del tratamiento 

[135]. 

 

6.2.5  Principales indicaciones y tratamiento antitrombótico 

 

Para los pacientes tratados con anticoagulantes orales la fibrilación auricular fue la 

indicación más frecuente y la prevención primaria y secundaria de las enfermedades 
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cardiovasculares lo fueron para la terapia antiplaquetaria. Aunque la mayoría de los 

pacientes tratados con antiagregantes antiplaquetarios tenían riesgo trombótico 

moderado o bajo, sin diferencias en los porcentajes entre las dos cohortes, los 

pacientes tratados con anticoagulantes orales tenían un riesgo trombótico de moderado 

a alto y más pacientes en la cohorte retrospectiva que en la prospectiva presentaron 

fibrilación auricular con CHADS2 >5.  

 

En el estudio de DeSancho et al [133] por el contrario la principal indicación de la 

anticoagulación fue la prevención secundaria de la enfermedad tromboenbólica por 

trombofilia como la presencia de anticuerpos antifosfolípido. En el de Revigliono et al 

[134] en cambio predominaron los pacientes portadores de válvulas cardíacas 

mecánicas. Pero pensamos que la fibrilación auricular es actualmente la indicación más 

frecuente de anticoagulación crónica tal y cómo se describe en nuestro estudio. En 

nuestro estudio el ser portador de una prótesis valvular mecánica fue la segunda causa 

de alto riesgo trombótico para la anticoagulación.  

 

Por otro lado entre la prescripción de antiagregantes llama la atención el porcentaje de 

pacientes que recibían tratamiento con antiagregantes para la prevención primaria de la 

enfermedad cardiovascular. Si bien durante un tiempo se recomendó el tratamiento con 

aspirina para la prevención primaria en algún subgrupo de pacientes muy seleccionado 

a pesar de que el tratamiento aumenta el riesgo de sangrado, recientemente las guías 

son incluso más prudentes a la hora de hacer las recomendaciones sobre la prevención 

primaria de la enfermedad cardiovascular y han rebajado el nivel de recomendación 

[136]. 

  

6.2.6 Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con anticoagulantes orales 

 

Las directrices de la ACCP recomiendan detener la warfarina cinco días en los 

pacientes que requieren una interrupción temporal del fármaco [59]. El período 

recomendado para el acenocumarol, con una semivida de eliminación más corta, es de 
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cuatro días. En nuestro estudio después de la implementación del protocolo, el 

acenocumarol se suspendió menos días antes de la cirugía, tanto en los pacientes con 

un riesgo trombótico alto o moderado como en los pacientes con riesgo trombótico 

bajo. La terapia puente con dosis terapéuticas de HBPM es la estrategia recomendada 

para los pacientes con un riesgo trombótico alto o moderado que requieren una 

interrupción temporal de los anticoagulantes orales antivitamina K (en las directrices 

ACCP 2008) [59]. Sin embargo, la terapia puente periprocedimiento ha sido 

recientemente cuestionada porque se ha asociado a un riesgo de sangrado mayor y 

total superior en dos meta-análisis [137,138]. Aunque, todavía es la estrategia preferida 

para los pacientes con alto riesgo de trombosis [139]. En nuestro protocolo las dosis 

terapéuticas de enoxaparina era la estrategia recomendada como terapia puente para 

los pacientes tratados con acenocumarol con  riesgo trombótico alto o moderado. 

Después de la implementación del protocolo se prescribió con más frecuencia en los 

pacientes del estudio, pero la diferencia no fue estadísticamente significativa. Sin 

embargo, en el estudio de DeSancho et al [133] la terapia puente  con una dosis 

terapéutica de HBPM se prescribió en casi el 70% de los pacientes después de las 

directrices publicadas de la  ACCP en  2008. 

 

Por otro lado debido a la falta de información el tiempo que se recomendó en el 

protocolo para la retirada de los nuevos anticoagulantes antes de la intervención fue 

también de 4 días. De hecho las recomendaciones se hicieron para dabigatrán. 

 

La evidencia, las guías basadas en la evidencia y los consensos de expertos [59,140] 

son  menos precisos a la hora de sugerir recomendaciones de manejo postoperatorio; 

sin embargo, algunos parámetros de manejo útiles y frecuentemente mencionados son: 

reiniciar la warfarina o en nuestro caso el acenocumarol, a la misma dosis habitual del 

paciente el día siguiente al procedimiento, si se ha logrado una adecuada hemostasia y 

se tolera la vía oral. En procedimientos con un riesgo de sangrado menor, reiniciar las 

HBPM a dosis terapéutica, 24 h posterior al procedimiento habiéndose constatado la 

adecuada hemostasia. En procedimientos con un riesgo de sangrado mayor, iniciar las 

HBPM a dosis profiláctica, una vez que se ha logrado hemostasia y demorar la dosis 
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terapéutica 48-72 h posprocedimiento o no utilizarlas en alto riesgo de resangrado o 

sangrado persistente. Las HBPM deben continuarse hasta lograr un INR en rango 

terapéutico. En nuestro estudio se produjeron pocos cambios en la cohorte prospectiva 

en el posoperatorio. Se administró con mayor frecuencia dosis terapéuticas de 

enoxaparina a las 48-72 h de la intervención en los pacientes con un riesgo trombótico 

moderado o alto y se reintrodujo más temprano el acenocumarol en los de riesgo 

trombótico bajo.  

 

6.2.7 Manejo perioperatorio de los pacientes tratados con antiagregantes de las 
plaquetas  

  

La mayoría de los autores actualmente recomiendan mantener el tratamiento con AAS 

en pacientes con riesgo trombótico  alto o moderado cuando son intervenidos de 

cirugía cardíaca o no cardíaca [59]. Tan solo en el caso de cirugía con un muy alto 

riesgo de sangrado o cirugías en las que por tratarse de un espacio cerrado el riesgo 

puede ser clínicamente relevante (cirugías del sistema nervioso central, oculares de 

cámara posterior o prostatectomía transureteral) [141] se contempla la posibilidad de 

retirar el tratamiento con AAS de 5 a 7 días antes de la intervención. Por el contrario, la 

mayoría recomienda interrumpir el tratamiento con clopidogrel un mínimo de 5 días y 

preferiblemente de 7 a 10 días antes de la cirugía [59]. Los pacientes con stents 

coronarios tratados con la terapia antiplaquetaria doble que requieren una cirugía que 

no puede ser diferida son una excepción, y se recomienda mantener la terapia doblel 

durante la cirugía [59]. Todas estas recomendaciones se incluyeron en el protocolo, y 

después de su implementación, no se observaron muchos cambios de manejo. Hubo 

una tendencia a mantener con mayor frecuencia la aspirina en la cohorte prospectiva 

pero sólo en los tratados con terapia doble fue estadísticamente significativa y el 

tratamiento con clopidogrel se retiró menos días antes de la cirugía.   

En varios estudios, en los que el tratamiento con AAS se ha mantenido durante el 

período perioperatorio y el tratamiento con clopidogrel se ha retirado menos días antes 
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de la intervención, se describió también un aumento del número de episodios 

hemorrágicos aunque no de las hemorragias mayores [142-144]. 

Por otro lado, por la escasa información disponible sobre cuando retirar los nuevos 

antiagregantes antagonistas del receptor PY12 como prasugrel u otros fármacos como 

cilostazol, en el protocolo se recogió la información que constaba en la ficha técnica. 

 

Después del procedimiento, se sugiere reiniciar el tratamiento antiagregante durante 

las primeras 24 h o al día siguiente de la intervención si la hemostasia es adecuada 

[59]. En nuestro estudio no se observaron diferencias estadísticamente significativas en 

la cohorte prospectiva respecto a la retrospectiva en el manejo postoperatorio. 

 

  

6.2.8 Sangrados de los pacientes  

  

Se ha estimado que el riesgo de mortalidad por sangrado mayor en los tratados con  

cumarínicos es del 3 al 9% [145]. Esta cifra es muy superior a la observada en nuestro 

estudio durante la cirugía en ambas cohortes.   

 

En nuestro estudio en la cohorte prospectiva se observó un aumento en la frecuencia 

de acontecimientos hemorrágicos totales y mayores en comparación con la 

retrospectiva, pero las diferencias no fueron estadísticamente significativas. En otros 

estudios que también han evaluado la implementación de guías sobre el manejo del 

tratamiento antitrombótico durante el perioperatorio en la práctica clínica [127,133, 

134], la mayor implantación de las guías no se ha asociado a un mayor incremento del 

riesgo de sangrado.  

 

En nuestro estudio, a pesar que el incremento de sangrado mayor no fue 

estadísticamente significativo es difícil poder atribuirlo a una causa concreta. Había 

pocas diferencias en las características basales entre ambas cohortes, y el riesgo de 

sangrado basal era ligeramente menor (sin diferencias estadísticamente significativas) 
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en la cohorte prospectiva. Hubo más cirugía ortopédica en la cohorte prospectiva esto 

podría explicar el mayor número de transfusiones observado en la cohorte prospectiva, 

dado que la mayoría se realizaron durante la intervención. Pero, tal y como se ha 

comentado, en conjunto el número de intervenciones de alto riesgo de sangrado no 

difirió entre ambas cohortes. Por lo tanto la mayor tendencia al sangrado mayor en la 

cohorte prospectiva no se puede descartar que se deba a los cambios tras la 

implementación del protocolo. De hecho como se ha comentando con anterioridad, 

debido al alto riesgo de sangrado con el uso de la terapia puente con HBPM, algunos 

autores han enfatizado la necesidad de identificar los pacientes con mayor riesgo 

trombótico durante la interrupción del tratamiento con anticoagulantes durante la cirugía 

[146]. 

 

Por otro lado, aproximadamente el 50% de los sangrados asociados a la terapia con 

agregación plaquetaria se origina en el tracto gastrointestinal [147], sin embargo en 

nuestro estudio los sangrados gastrointestinales no fueron los más frecuentes y en 

número no difirieron entre las dos cohortes. 

 

6.2.9 Frecuencia de acontecimientos tromboembólicos 

 

El riesgo tromboembólico perioperatorio de los pacientes tratados con antitrombóticos 

se ha descrito en varios estudios y ha variado en función de la patología que ha 

motivado la indicación de los antitrombóticos y de otras características basales de los 

pacientes [148]. En base a los distintos riesgos descritos, el tratamiento profiláctico 

antitrombótico o la terapia de sustitución con heparina, se aconseja para minimizar el 

riesgo en aquellos que es más elevado.  

En nuestro estudio la frecuencia de acontecimientos tromboembólicos en pacientes 

tratados con antitrombóticos fue similar en ambas cohortes. Aunque la frecuencia es 

superior a la descrita en otros estudios observacionales en el perioperatorio de 

pacientes tratados con fármacos antitrombóticos [149]. Sin embargo, es difícil poder 
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comparar dado que en nuestro estudio se incluyeron pacientes tratados con  

anticoagulantes pero también con antiagregantes.  

 

6.2.10 Mortalidad 

 

La mortalidad de los pacientes descrita en nuestro estudio fue baja. En la cohorte 

prospectiva fue incluso menor pero no hubo diferencias en las muertes por sangrado o 

acontecimientos tromboembólicos entre ambas cohortes.  

En otros estudios la mortalidad descrita ha variado dependiendo de distintos factores. 

Por ejemplo en el estudio de Mayorga et al [150] describe una mortalidad 

intrahospitalaria para la cirugía con ingreso del 2,1%, aunque varió de un 0,7% en los 

pacientes < 65 años a un 4,6% en los pacientes ≥ 65 años. Pero se trata de pacientes 

con cirugía general que podían o no llevar tratamiento con antitrombóticos, aunque se 

incluyen algunos pacientes ingresados desde urgencias, predominaron los pacientes 

con una categoría de ASA II. La mortalidad perioperatoria en pacientes  tratados con 

antitrombóticos ha sido generalmente baja, ha oscilado desde un 0% en el estudio de 

Clark et al [146] en pacientes tratados con warfarina pero con un bajo riesgo trombótico 

a un 0,5% en el estudio de Douketis et al [131]. 

 

 

 

 

 

 

 



Discusión 
 

 

 112 

6.3 Limitaciones y fortalezas del estudio   

 

Este estudio tiene algunas limitaciones. En primer lugar, se analizaron pacientes con 

diferentes riesgos de trombosis y sometidos a distintos tipos de cirugía con diversos 

riesgos de sangrado tratados con agentes antitrombóticos. Sin embargo, se había 

elaborado un protocolo integral con recomendaciones para el manejo perioperatorio de 

los pacientes tratados con antitrombóticos sometidos a cirugía electiva y semiurgente 

de cadera y nos interesaba evaluar su aplicación y también describir algunos 

resultados clínicos.  

En segundo lugar, las cohortes no fueron paralelas, sino que se recogieron en dos 

distintos períodos de estudio y por lo tanto aunque las características basales de las 

poblaciones no han diferido mucho entre ellas, no podemos descartar que otros 

factores hayan podido condicionar los resultados del estudio.   

En tercer lugar, la mayor parte de la información se ha recogido a partir de las historias 

clínicas electrónicas de los pacientes y por lo tanto puede que no toda la información se 

haya reflejado en las mismas, aunque la más relevante como la recogida en nuestros 

estudios pensamos que sí se recoge en el historial clínico de los pacientes.   

En cuarto lugar, este estudio es unicéntrico y por lo tanto no estamos seguros que los 

resultados se puedan extrapolar a otros pacientes de otras instituciones. Pero nuestra 

institución es un hospital de tercer nivel con todas las especialidades médicas y 

quirúrgicas y un nivel de complejidad de los pacientes similares a los de los hospitales 

de este nivel de otros países occidentales.  

Por último, el reducido tamaño de la muestra estudiada tanto en la fractura de cadera 

como en la cirugía programada con o sin ingreso ha limitado que pudiéramos obtener 

una información más precisa sobre los distintos subgrupos de pacientes con riesgo de 

trombosis o riesgo de sangrado tratados con fármacos antitrombóticos. 
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También tiene algunas fortalezas, se trata de un estudio en parte prospectivo con dos 

cohortes de pacientes de distintos períodos en el que se ha realizado una recogida 

amplia de información sobre las características de los pacientes, tratamientos y 

resultados.  

Además, el estudio nos ha permitido conocer cómo se tratan este tipo de pacientes 

durante el perioperatorio en nuestro hospital. Constatar hasta qué punto tras la 

elaboración de un protocolo multidisciplinar y de su difusión, se ha implementado en la 

práctica clínica y describir algunos resultados de salud. Por otro lado ahora deberemos 

plantearnos si es necesario hacer alguna modificación en el protocolo e ir siguiendo si 

se implementa en la práctica clínica.  
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7. Conclusiones 

 

 

7.1 Conclusiones fractura de cadera  

 

 

1. Un 45% de los pacientes ingresados en ambos períodos de estudio para 

intervención por fractura de cadera recibían tratamiento crónico con 

antitrombóticos. 

 

2. Son pacientes de edad avanzada (media de 86 años) con predominio de 

mujeres (70%) y más de un tercio presentaban fibrilación auricular, enfermedad 

cerebrovascular y/o cardiopatía isquémica. Sin diferencias entre ambos períodos 

de estudio.  

 

3. Un 80% de los pacientes en ambos períodos presentaban un riesgo 

tromboembólico de moderado a alto.  

 

4. Un 20% seguía tratamiento con anticoagulantes orales y un 80% con 

antiagregantes (el 60% con ácido acetilsalicílico). 

 

5. Durante el segundo periodo del estudio en los pacientes con riesgo 

tromboembólico moderado o alto se prescribió con mayor frecuencia dosis 

terapéuticas de enoxaparina como terapia puente tanto en el pre como en el 

postoperatorio y a un mayor porcentaje de pacientes se les mantuvo el 

tratamiento perioperatorio con ácido acetilsalicílico. 

 

6. Por el contrario, no se observaron cambios entre los períodos de estudio en el 

número de días en que se retiró el tratamiento antitrombótico antes de la 
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intervención como tampoco en el número de días en que se reintrodujo después 

de la cirugía. 

 

7. Un 68% de los pacientes presentaron sangrado durante el estudio y un 55% 

sangrado mayor, sin diferencias entre los dos períodos. 

 

8. Un 12% de los pacientes presentaron acontecimientos tromboembólicos. El 

porcentaje fue similar en los dos períodos. 

 

9. La mortalidad fue menor en el periodo prospectivo, pero no se observaron 

diferencias entre los periodos en las muertes por sangrado o trombosis. 

 

7.2. Conclusiones cirugía programada sin o con ingreso  

 

1. Aproximadamente un 18% de los pacientes que ingresaron por cirugía 

programada recibían tratamiento antitrombótico, en los dos cohortes del estudio. 

 

2.  Fueron pacientes de edad avanzada (mediana: 72 años), con predominio de 

hombres (70%) y  con pluripatologia. La hipertensión arterial predominó en la 

cohorte prospectiva.  

 

3.  La cohorte retrospectiva presentó un riesgo tromboembólico y de sangrado 

según la clasificación del  BleedMAP, ligeramente superior.  

 

4.  Un 20% recibían tratamiento con anticoagulantes orales y un 80% con 

antiagregantes de las plaquetas (el 57% con AAS). 

 

5. Los  principales cambios que se observaron entre los dos períodos de estudio  

fueron:  
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 En la cohorte prospectiva se redujeron los días desde la retirada 

del tratamiento con acenocumarol tanto en los pacientes con riesgo 

trombótico moderado-alto como bajo y se redujo el tiempo desde la  

retirada del tratamiento con clopidogrel a la cirugía.  

 Un mayor número de pacientes de la cohorte prospectiva recibió 

tratamiento con dosis terapéuticas de enoxaparina como terapia 

puente tanto en el preoperatorio como en el posoperatorio, pero 

sólo en este último periodo las diferencias fueron estadísticamente 

significativas.  

 El tratamiento con aspirina se mantuvo en un mayor porcentaje de 

pacientes con riesgo trombótico moderado-alto en el segundo 

periodo pero las diferencias sólo fueron estadísticamente 

significativas en el caso de los pacientes con tratados con doble 

antiagregación. También se acortó el tiempo desde la retirada del 

tratamiento con clopidogrel hasta la intervención. 

 

6. Un 34 % y un 38% de los pacientes de las cohortes retrospectiva y prospectiva, 

respectivamente sangraron, los porcentajes de sangrados mayores fueron 14% 

y un 18 %, respectivamente. Las diferencias entre cohortes no fueron 

estadísticamente significativas. 

 

7. Un 6% y un 5% de los pacientes presentaron un acontecimiento tromboembólico 

en la cohorte retrospectiva y prospectiva, respectivamente. Sin diferencias entre 

las cohortes.. 

 

8. La mortalidad fue baja, un 2,6% en la cohorte retrospectiva y un 1% en la 

prospectiva  

 
 

 



Bibliografía 
 

 
 117 

 
 

Bibliografía 
 
 

1. Fitzmaurice DA, Hobbs FD, Murray ET, Holder RL, Allan TF, Rose PE. Oral 
Anticoagulation Management in Primary Care with the use of computerized decision 
support and near patient testing. A randomized, controlled trial. Arch Intern Med 2000; 160: 
2.343-8. 

2. Alan S. Go, Hylek EM, Phillips KA, Chang Y, Henault LE, Selby JV, et al. Prevalence of 
diagnosed atrial fibrillation in adults: national implications for rhythm management and 
stroke prevention: the AnTicoagulation and Risk Factors in Atrial Fibrillation (ATRIA) study. 
JAMA. 2001;285:2370-5. 

3. Conen D, Chae CU, Glynn RJ, Tedrow UB, Everett BM, Buring JE, et al. Risk of death and 
cardiovascular events in initially healthy women with new-onset atrial fibrillation. JAMA. 
2011;305:2080-7. 

4. Benjamin EJ, Wolf PA, D’Agostino RB, Silbershatz H, Kannel WB, Levy D. Impact of atrial 
fibrillation on the risk of death: the Framingham Heart Study. Circulation.1998;98:946-52. 

5. Heras M, Fernández Ortiz A, Gómez Guindal JA, Iriarte JA, Lidón RM, Pérez gómez F, et 
al. Guías de actuación clínica de la Sociedad Española de Cardiología. Recomendaciones 
para el uso del tratamiento antitrombótico en cardiología. Rev Esp Cardiol. 1999; 52: 810-
20. 

6. Atrial Fibrillation Investigators. Risk factors for stroke and efficacy of antithrombotic therapy 
in atrial fibrillation: análisis of pooled data from five randomized controlled trials. Arch 
Intern Med. 1994; 154: 1449-57.        

7. Albers GW, Dalen JE, Laupacis A, Manning WJ, Petersen P., Singer DE. Antithrombotic 
Therapy in Atrial Fibrillation. CHEST. 2001; 119: 194S-206S.   

8. Secondary prevention in non-rheumatic atrial fibrillation after transient ischaemic attack or 
minor stroke: EAFT (European Atrial Fibrillation Trial) Study Group. Lancet. 1993; 342: 
1255-62.    

9. Stroke Prevention in Atrial Fibrillation Investigators. Warfarin versus aspirin for prevention 
of thromboembolism in atrial fibrillation: Stroke Prevention in Atrial Fibrillation II Study. 
Lancet. 1994; 343: 687-91.  

10. van Walraven C, Hart RG, Singer DE, Laupacis A, Connolly S, Petersen P. et al. Oral 
anticoagulation vs aspirin in nonvalvular atrial fibrillation: An individual patient meta-
analysis. JAMA. 2002; 288: 2441-8.  

11. Stewart S, Hart CL, Hole DJ, McMurray JJ. Long-term risks associated with atrial 
fibrillation: 20 year follow-up of the Renfrew-Paisley Study. Am J Med. 2002; 113: 359-364 

12. Ionescu MI, Pakrashi BC, Mary DAS. Long-term evaluation of tissue valves. J Thorac 
Cardiovasc Surg. 1977;68:361-7. 

13. Janusz MT, Jamieson WRE, Burr LH. Thromboembolism risks and role of anticoagulants 
in patients in chronic atrial fibrillation following mitral valve replacement with porcine 
bioprostheses. J Am Coll Cardiol. 1983;1:587-93 

14. Go AS, Hylek EM, Chang Y, Phillips KA, Henault LE, Capra AM, et al. Anticoagulation 
therapy for stroke prevention in atrial fibrillation: how well do randomized trials translate 
into clinical practice?. JAMA.2003;290:2685-92. 

15. Hart RG, Pearce LA, Aguilar MI. Meta-analysis: antithrombotic therapy to prevent stroke 
in patients who have nonvalvular atrial fibrillation. Ann Intern Med. 2007;146:857-67. 

16. Ruff CT,  Giugliano RP, Braunwald E, Hoffman EB,  Deenadayalu N,   Ezekowitz 
MD, et al. Comparison of the efficacy and safety of new oral anticoagulants with warfarin 



Bibliografía 
 

 
 118 

in patients with atrial fibrillation: a meta-analysis of randomised trials. Lancet 
2014;383;955–62. 

17. The Task Force for the Management of Atrial Fibrillation of the European Society of 
Cardiology (ESC), Guidelines for the management of atrial fibrillation, Eur Heart J. 
2010;31;2369–429. 

18. Lip GY, Nieuwlaat R, Pisters R, Lane DA, Crijns HJ. Refining clinical risk stratification for 
predicting stroke and thromboembolism in atrial fibrillation using a novel risk factor- based 
approach: the Euro Heart Survey on atrial fibrillation. Chest 2010;137:263–72. 

19. Cohn LH, Collins JJ Jr, DiSesa VJ, Couper GS, Peigh PS, Kowalker W. et al.Fifteen-
year experience with 1678 Hancock porcine bioprosthetic heart valve replacement. Ann 
Surg 1989;210:435-41. 

20. Heras M, Chesebro JH, Fuster V, Penny WJ, Grill DE, Bailey KR, et al. High risk of 
thromboembolism early after bioprosthetic cardiac valve replacement. J Am Coll Cardiol. 
1995;1111-9. 

21. Hirsh J, Dalen JE, Deykin D, Poller L, Bussey H. Oral anticoagulants: Mecanisms of 
action, clinical effectiveness and optimal therapeutic range. Chest. 1992;102:312S-26S 

22. Piper C, Schulte HD, Horstkotle D. Optimization of oral anticoagulation for patients with 
mechanical hesrt valve prostheses. J Heart Valve Dis. 1995;4:127-31. 

23. Bussey HI, Lyons RM. Controversies in antithrombotic therapy for patients with 
mechanical heart valves. Pharmacotherapy. 1998;18:451-5. 

24. Pérez Vela JL, Perales N. Management of anticoagulation in patients with prosthetic 
valves.  Med Intensiva.2003;27:232-9. 

25. Hirsh J, Dalen J, E,Guyatt G. The sixth (2000) ACCP guidelines for antithrombotic 
therapy for prevention and treatment of thrombosis. Chest. 2001;119:1S-2S 

26. Stein PD, Alpert JS, Bussey HI, Dalen JE, Turpie AGG. Antithrombotic therapy in 
patients with mechanical and biological prosthetic heart valves. Chest. 2001; 119: 220S-7S 

27. Ascari E, Siragusa S, Piovela F. The epidemiology of deep vein thrombosis and 
pulmonary embolism. Haematologica.1995; 80 (Supl. 2): 36- 41. 

28. Hyers TM, Agnelli G, Hull RD, Morris TA, Samama M, Tapson V, et al. Antithrombotic 
therapy for venous thromboembolic disease. Chest 2001; 119: 176S-93S.      

29. Park J, Byun Y. Recent advances in anticoagulant drug delivery. Expert Opin Drug Deliv. 
2016; 13: 421-34. 

30. Bañas Llanos MH. Nuevas perspectivas en el tratamiento antitrombótico. Inf Ter Sist 
Nac Salud. 2001; 25: 93-104.   

31. Cairns JA, Théroux A, Lewis HD, Ezekowitz M, Meade TW. Antithrombotic Agents in 
Coronary Artery Disease. Chest. 2001; 119: 228S-52S. 

32. Smith P, Arnesen H, Holme I. The effect of warfarin on mortality and reinfarction after 
myocardial infarction. N Engl J Med.1990; 323: 147-52. 

33. Boletín de información terapéutico 2007. Antiagregación en prevención primaria  y 
secundaria. Disponible en  
file:///C:/Users/safsaf/Downloads/SACYLITE%202007_01_Antiagregaci%C3%B3n%20en
%20prevenci%C3%B3n%20primaria%20y%20secundaria.pdf 

34.  Grines CL, Bonow RO, Casey DE Jr, Gardner TJ, Lockhart PB, Moliterno DJ,et al. 
Prevention of premature discontinuation of dual antiplatelet therapy in patients with 
cardiovascular stents: a science of advisory from the American Heart Association, 
American College of Cardiology, Society for Cardiovascular Angiography and 
interventions, American College of Surgeons and American Dental Associaton with 
representation from the American College of Physicians. Catheter Cardiovasc Interv 
.2007;63:334-40. 

35. Levine GN, Bates ER, Bittl JA, Brindis RG, Fihn SD, Fleisher LA, et al. Focused Update 
Writing Group. 2016 ACC/AHA Guideline Focused Update on Duration of Dual Antiplatelet 



Bibliografía 
 

 
 119 

Therapy in Patients With Coronary Artery Disease: A Report of the American College of 
Cardiology/American Heart Association Task Force on Clinical Practice Guidelines. J Am 
Coll Cardiol. 2016 Mar 23. pii: S0735-1097(16)01699-5. doi: 10.1016/j.jacc.2016.03.513. 

36. Grupo de Trabajo de la GPC para el Manejo de Pacientes con Ictus en Atención 
Primaria. Guía de Práctica Clínica para el Manejo de Pacientes con Ictus en Atención 
Primaria. Disponible en: 
http://www.guiasalud.es/GPC/GPC_466_Ictus_AP_Lain_Entr_compl.pdf 

37. Alegría MA, Arauz A, Roa LF, Márquez J, Calleja J, Leyva A, et al. Anticoagulación en la 
prevención secundaria de la enfermedad vascular cerebral. Rev Invest Clin. 2010; 62 (2): 
141-51 

38. de Abajo J, García del Pozo J. Agencia Española de Medicamentos y Productos 
Sanitarios. Disponible en 
https://www.aemps.gob.es/medicamentosUsoHumano/observatorio/docs/antiagregantes.p
df 

39. Institut Català de la Salut, Despesa Farmacèutica: Atenció Primària. Disponible en: 
http://www.gencat.cat/ics/professionals/farm_despesa_primaria.htm 

40. Connolly SJ, Ezekowitz MD, Yusuf S, Eikelboom J, Oldgren J, Parekh A, et al. 
Dabigatran versus warfarin in patients with atrial fibrillation. N Engl J Med. 2009; 361:1139-
51 

41. Patel MR, Mahaffey KW, Garg J, Pan G, Singer DE, Hacke W, et al. Rivaroxaban versus 
warfarin in nonvalvular atrial fibrillation. N Engl J Med. 2011; 365: 883-91. 

42. Granger CB, Alexander JH, McMurray JJ, Lopes RD, Hylek EM, Hanna M, et al. 
Apixaban versus warfarin in patients with atrial fibrillation. N Engl J Med. 2011; 365:981-
92. 

43. Connolly SJ, Eikelboom J, Joyner C, Diener HC, Hart R, Golitsyn S, et al. Apixaban in 
patients with atrial fibrillation. N Engl J Med. 2011; 364: 806-17. 

44. EINSTEIN Investigators, Bauersachs R, Berkowitz SD, Brenner B, Buller HR, Decousus 
H, et al. Oral rivaroxaban for symptomatic venous thromboembolism. N Engl J Med. 
2010;363:2499-510. 

45. EINSTEIN–PE Investigators, Büller HR, Prins MH, Lensin AW, Decousus H, Jacobson 
BF, et al. Oral rivaroxaban for the treatment of symptomatic pulmonary embolism. N Engl J 
Med. 2012;366:1287-97. 

46. Giner Díaz J, González Corchón A, Ordóñez Soblechero V, Martín-Granizo R, Berguer 
A. Actualización de la cirugía oral  en el paciente anticoagulado. Rev Esp Cirug Oral  
Maxilofac. 2003.vol.25 no.5.  

47. Suárez C, Castillo J, Esmatjes E, Sala J, Cairols M, Montoro C, et al. Complicaciones 
cardiovasculares a un año de seguimiento en pacientes con aterotrombosis. Registro 
REACH España. Med Clin (Barc). 2009; 132:537-44. 

48. Nieto Rodríguez J. Riesgo de enfermedad tromboembólica venosa y profilaxis en los 
pacientes ingresados en hospitales españoles (estudio ENDORSE) Med Clin (Barc) 2009; 
133:1-7. 

49. Sierra P, Castillo J, Sabaté S,  A. Mases, M. J. Colomina and J. Canet. Continuous 
perioperative aspirin has not been associated with postoperative adverse events in 
noncardiac surgery. Eur J Anaesthesiol. 2009; 26 (suppl 45):4.  

50. Wallentin L. P2Y12 inhibitors: differences in properties and mechanisms of action and 
potential consequences for clinical use. Eur Heart J. 2010; 30:1964-77. 

51. Angiolillo DJ, Ferreiro JL. Platelet Adenosine Dipfosphate P2Y12 Receptor Antagonism: 
Benefits and Limitations Of Current Treatment Strategies and Future Directions. Rev Esp 
Cardiol. 2010; 63:60-76. 



Bibliografía 
 

 
 120 

52. Efient (prasugrel). Ficha técnica. Disponible en 
http://www.ema.europa.eu/docs/es_ES/document_library/EPAR__Product_Information/hu
man/000984/WC500021971.pdf 

53. Collet JP, Montalescot G, Steg PG, Steinhubl SR, Fox KAA, Hu TF, et al. Clinical 
outcomes according to permanent discontinuation of clopidogrel or placebo in the 
CHARISMA trial. Arch Cardiovasc Dis. 2009; 102:485-96. 

54. Schömig A. Ticagrelor--is there need for a new player in the antiplatelet-therapy field? N 
Engl J Med. 2009 Sep 10;361(11):1108-11. 

55. Goldstein M. Stroke prevention and health care issues: an American perspective. 
Cerebrovasc Dis.1993;3 (Supl 1): 29-33   

56. Weiser TG, Regenbogen SE, Thompson KD, Haynes AB, Lipsitz SR, Berry WR , et al . 
An estimation of the global volume of surgery: a modelling strategy based on available 
data. Lancet. 2008;372:139-44. 

57. Douketis J D, Spyropoulos A C, Spencer F A, Mayr M, Jaffer A K, Eckman M H, et al. 
Perioperative management of antithrombotic therapy: Antithrombotic Therapy and 
Prevention of Thrombosis, 9th ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based 
Clinical Practice Guidelines. Chest. 2012;141:e326S–50S.  

58. Servicio de salud del principado de Asturias. Criterios y recomendaciones generales 
para el uso de los Anticoagulantes Orales Directos (ACOD).2016:Ed.03 

59. Douketis JD, Berger PB, Dunn AS, Jaffer AK, Spyropoulos AC, Becker RC et al. The 
Perioperative management of antithrombotic therapy.- Chest. 2008;133:S299-339. 

60. Anticoagulantes y antiagregantes en cirugía, ¿mantener o suspender? Infac. 2009; 
17:43-8. 

61. Sim W, Gonski PN. The management of patients with hip fractures who are taking 
clopidogrel. Austral J Aging. 2009; 28:194-7. 

62. López Timoneda F, Durán Giménez-Rico L, Duro Ventura F, Muñoz de Solano Palacios 
AMª, San Pedro de Urquiza B, Tato López S. Manejo de antiagregantes en el 
perioperatorio de cirugía programada no cardíaca. Servicio de Anestesiología del Hospital 
San Carlos: (último acceso 30 abril 2016) disponible en: 
http://anestesiar.org/WP/uploads/2011/04/HCSC_Anti...pdf 

63. Burger W, Chemnitius JM, Kneissl GD, Rücker G. Low-dose aspirin for secondary 
cardiovascular prevention –cardiovascular risks after its perioperative withdrawal versus 
bleeding risks with its continuation– review and meta-analysis. J Intern Med. 2005; 
257:399-414. 

64. Agustí A, Lopez F. Antiagregantes orales en el perioperatorio, ¿mantener o retirar el 
tratamiento? Med Clin (Barc). 2007;128(17)674-5. 

65. Wahl MJ. Dental surgery in anticoagulated patients. Arch Intern Med. 1998;158: 1610-6. 
66. Dunn AS, Turpie AG. Perioperative management of patients receiving oral 

anticoagulants: a systematic review. Arch Intern Med. 2003;163(8):901-8. 
67. Russo G, Dal Corso L, Biasolo A, Berengo M, Pengo V. Simple and safe method to 

prepare patients with prosthetic heart valves for surgical dental procedures. Clin Appl 
Thromb Haemost. 2000;6:90-3. 

68. Mehra P, Cottrell DA, Bestgen SC, Booth DF. Management of heparin therapy in the 
high-risk, chronically anticoagulated oral surgery patient: a review and a proposed 
nomogram. J Oral Maxillofac Surg. 2000;58:198-202. 

69. Otley CC, Fewkes JL, Frank W, Olbricht SM. Complications of cutaneous surgery in 
patients who are taking warfarin, aspirin, or nonsteroidal anti-inflammatory drugs. Arch 
Dermatol. 1996;132:161-6. 

70. Roberts CW, Woods SM, Turner LS. Cataract surgery in anticoagulated patients. J 
Cataract Refract Surg. 1991;17:309-12. 



Bibliografía 
 

 
 121 

71. Carter K, Miller KM. Phacoemulsification and lens implantation in patients treated with 
aspirin or warfarin. J Cataract Refract Surg. 1998;24:1361-4. 

72. Thumboo J, O’Duffy JD. A prospective study of the safety of joint and soft tissue 
aspirations and injections in patients taking warfarin sodium. Arthritis Rheum. 1998;41:736-
9. 

73. Haidar R, Taher AT. How long should we delay hip fracture surgery for elderly patients 
on clopidogrel? Injury. 2010;42:1509-10. 

74. Alvarez-Nebreda ML, Jiménez AB, Rodríguez P, Serra JA. Epidemiology of hip fracture 
in the elderly in Spain. Bone. 2008;42:278–85. 

75. Parker M, Johansen A. Clinical review Hip fracture. BMJ. 2006;333:27–30.  
76. Azagra R, López-Expósito F, Martin-Sánchez JC, Aguyé A, Moreno N, Cooper C. et al. 

Changing trends in the epidemiology of hip fracture in Spain. Osteoporos Int. 
2014;25:1267–74. 

77. Shiga T, Wajima Z, Yoko O. Reports of Original Investigations Is operative delay 
associated with increased mortality of hip fracture patients? Systematic review, meta-
analysis, and meta-regression. Can J Anesth. 2008;55:146–54.  

78. Marks R. Hip fracture epidemiological trends, outcomes, and risk factors, 1970-2009. Int 
J Gen Med. 2010;3:1–17. 

79. De Palma L, Torcianti M, Meco L, Catalani A, Marinelli M. Operative delay and mortality 
in elderly patients with hip fracture: an observational study. Eur J Orthop Surg Traumatol. 
2013;28:1–6. 

80. Agustí A, Pagès E, Cuxart A, Ballarin E, Vidal X, Teixidor J, et al. Exposure to medicines 
among patients admitted for hip fracture and the case-fatality rate at 1 year: a longitudinal 
study. Eur J Clin Pharmacol. 2012;68:1525–31. 

81. Martinez A. Fractura de cadera en ancianos. Rev Col Or. Tra. 2005; I: 20-2 
82. Etxebarria-Foronda I, Mar J, Arrospide A, Ruiz de Eguino J. Cost and mortality 

associated to the surgical delay of patients with a hip fracture. Spain. Rev Esp Salud 
Publica. 2013;87:639–49. 

83. Feely MA, Mabry TM, Lohse CM, Sems SA, Mauck KF. Safety of clopidogrel in hip 
fracture surgery. Mayo Clin Proc. 2013 Feb;88(2):149-56. 

84. Ansell J, Hirsh J, Dalen J, Bussey H, Anderson D, Poller L, et al. Managing oral 
anticoagulant therapy. Chest. 2001; 119:22S-38S. 

85. Llau JV, Ferrandis R, López Forte C. Antiagregantes y anticoagulantes : manejo del 
paciente quirúrgico anticoagulado. Cir Esp. 2009; 85(Supl 1):7-14. 

86. Douketis JD. Perioperative anticoagulation management in patients who are receiving 
oral anticoagulant therapy: a practical guide for clinicians. Thrombosis Research. 
2003;108:3-13. 

87. Biondi-Zoccai GG, Lotrionte M, Agostoni P, Abbate A, Fusaro M, Burzotta F et al. A 
systematic review and meta-analysis on the hazards of discontinuing or not adhering to 
aspirin among 50.279 patients at risk for coronary artery disease. Eur Heart J. 2006; 
27:2667-74. 

88. Metzler H, Prüller F, Münch A, Primus G, Kainz J, Hödl R, et al. Premature preoperative 
discontinuation of antiplatelet drug therapy in cardiovascular risk patients: a preliminary 
study on the role of P2Y12 receptor monitoring. Eur J Anaestesiol. 2010; 27:138-45. 

89. Firanescu CE, Martens EJ, Schönberger JP, Soliman Hamad MA, van Straten AH. 
Postoperative blood loss in patients undergoing coronary artery bypass surgery after 
preoperative treatment with clopidogrel. A prospective randomised controlled study. Eur J 
Cardiothorac Surg.2009; 36:856-62. 

90. Albaladejo P, Marret E, Piriou V, Samama C. Perioperative management of antiplatelet 
agents in patients with coronary stents: recommendations of a French Task Force. Br J 
Anaesth. 2006 Oct;97(4):580-2.  



Bibliografía 
 

 
 122 

91. Lotrionte M, Biondi-Zoccai GG. The hazards of discontinuing acetylsalicylic acid therapy 
in those at risk of coronary artery disease. Curr Opin Cardiol. 2008; 23:487-93.  

92. May AE, Geisler T, Gawaz M. Individualized antithrombotic therapy in high risk patients 
after coronary stenting. A double-edged sword between thrombosis and bleeding. Thromb 
Haemost. 2008; 99:487-93. 

93. Savonitto S, D'Urbano M, Caracciolo M, Barlocco F, Mariani G, Nichelatti M, et al. 
Urgent surgery in patients with a recently implanted coronary durg-eluting stent: a phase II 
study of 'bridging' antiplatelet therapy with tirofiban during temporary withdrawal of 
clopidogrel. Br J Anaesth. 2010; 104:285-91. 

94. Bigalke B, Seizer P, Geisler T, Lindemann S, Gawaz M, May AE. Perioperative 
antiplatelet therapy in patients at risk for coronary stent thrombosis undergoing noncardiac 
surgery. Clin Res Cardiol. 2009; 98:335-9. 

95. Vicenzi MN, Meislitzer T, Heitzinger B, Halaj M, Fleisher LA, Metzler H. Coronary artery 
stenting and non-cardiac surgery--a prospective outcome study. Br J Anaesth. 
2006;96:686-93. 

96. Poldermans D, Bax JJ, Boersma E, De Hert S, Eeckhout E, Fowkes G, et al. Guía de 
práctica clínca para la valoración preoperatoria del riesgo cardiaco preoperatorio y el 
manejo cardiaco perioperatorio en la cirugía no cardíaca: The Task Force for Preoperative 
Cardiac Risk Assessment and Perioperative Cardiac Management in Non-cardiac Surgery 
of the European Society of Cardiology (ESC) and endorsed by the European Society of 
Anaesthesiology (ESA). [Consultado el 20 de mayo de 2016]; Disponble en: 
http://www.revespcardiol.org/watermark/ctl_servlet?_f=10&pident_articulo=13145650&pide
nt_usuario=0&pident_revista=25&fichero=25v62n12a13145650pdf001.pdf&ty=25&accion=
L&origen=cardio&web=www.revespcardiol.org&lan=es 

97. Generalitat de Catalunya. Departament de sanidad i seguritat social. Servei català de la 
salut. Centro nacional de estadística. Clasificación internacional de enfermedades, novena 
edición, modificación clínica (ICD-9-CM). Barcelona; 1997. 

98. WHOCC - ATC/DDD Index 2015. En: http://www.whocc.no/atc_ddd_index. Ultimo 
acceso 16 de diciembre 2015. 

99. Tafur AJ, McBane R 2nd, Wysokinski WE, Litin S, Daniels P, Slusser J, et al. Predictors 
of major bleeding in peri-procedural anticoagulation management. J Thromb Haemost. 
2012 Feb;10(2):261-7. 

100. Fox KA, Mehta SR, Peters R, Zhao F, Lakkis N, Gersh BJ, et al. Benefits and risks of the 
combination of clopidogrel and aspirin in patients undergoing surgical revascularization for 
non-ST—elevation acute coronary syndrome: the Clopidogrel in Unstable angina to 
prevent Recurrent ischemic Events (CURE) Trial. Circulation. 2004;110:1202-8. 

101.  Beaupre LA, Jones CA, Johnston DW, Wilson DM, Majumdar SR. Recovery of function 
following a hip fracture in geriatric ambulatory persons living in nursing homes: prospective 
cohort study. J Am Geriatr Soc. 2012;60(7):1268-73. 

102. Kirke PN, Sutton M, Burke H, Daly L. Outcome of hip fracture in older Irish women: a 2-
year follow-up of subjects in a case-control study. Injury. 2002;33:387-91. 

103.  Bottle A, Aylin P. Mortality associated with delay in operation after hip fracture: 
observational study. BMJ. 2006;332:947-51. 

104.  Sánchez-Crespo, R. Bolloque, A. Pascual-Carra, Pérez-Aguilar, M. Rubio-Lorenzo, 
M.A. Alonso-Aguirre, et al. Mortalidad al año en fracturas de cadera y demora quirúrgica. 
Rev esp cir ortop traumatol. 2010;54:34-8.  

105. Rojo-Venegas, P. Aznarte-Padial, M.A. Calleja-Hernández, C. Contreras-Ortega, J.L. 
Martínez Montes, B. López-Mezquita Molina,et al. Factores de riesgo en una población 
anciana: escalas de valoración para la prevención de fracturas de cadera. Rev esp cir 
ortop traumatol. 2010. Doi: 10.1016/j.recot.2010.02.003.  



Bibliografía 
 

 
 123 

106. Sandby-Thomas M, Sullivan G, Hall E. A national survery into the peri-operative 
anesthetic managament of patientes presenting for surgical correction of a fractured neck 
of femur. Anaesthesia. 2008; 63: 250-8. 

107. Monte R, Rabuñal R, Bal M, Guerrero J. Guía Clínica para la atención de los pacientes 
con fractura de cadera. Guías clínicas de la sociedad Gallega de medicina interna. 2005. 

108.  Al-Ani AN, Samuelsson B, Tidermark J, Norling A, Ekström W, Cederholm T, et al. Early 
operation on patients with a hip fracture improved the ability  to return to independent 
living. A prospective study of 850 patients. J Bone Joint Surg Am. 2008;90:1436-42. 

109. Mas-Atance J, Marzo-Alonso C, Matute-Crespo M, Trujillano-Cabello JJ, Català-Tello N, 
de Miguel-Artal M,et al. Randomised comparative study of early versus delayed surgery in 
hip-fracture patients on concomitant treatment with antiplatelet drugs. Determination of 
platelet aggregation, perioperative bleeding and a review of annual mortality. Rev Esp Cir 
Ortop Traumatol. 2013;57:240-53. 

110.  Koval KJ, Aharonoff GB, Su Et, Zuckerman JD. Effect of acute inpatient rehabilitation on 
outcome after fracture of the femoral neck or intertrochanteric fracture. J Bone Joint Surg 
Am. 1998;80(3): 357-64. 

111. Basora M, Colomina M. Anestesia en cirugía ortopédica y en traumatología. Editorial 
médica Panamericana, 1ª ed. Madrid 2011. 

112.  Catalá JC. Contra: Bloqueos periféricos en urgencias en fractura de fémur del anciano. 
Consorcio Hospital General Universitario de Valencia. último acceso 15 de julio de 2016, 
(disponible en: http://libra.msra.cn/Publication/12126425/contra-bloqueos-perifericos-en-
urgencias-en-fracturas-de-femur-del-anciano) 

113. Majumdar SR, Beaupre LA, Johnston DWC, Dick DA, Cinats JG, Jiang HX. Lack of 
association between mortality and timing of surgical fixation in elderly patients with hip 
fracture. Med Care. 2006; 44: 552-9.  

114. Etxebarria-Foronda I, Mar J, Arrospide, A,  Ruiz de Eguino, J. Mortalidad y costes 
asociados a la demora del tratamiento quirúrgico por fractura de cadera. Rev. Esp. Salud 
Pública. 2013;87:639-49. 

115.  Collinge CA, Kelly KC, Little B, Weaver T, Schuster RD. The effects of clopidogrel 
(Plavix) and other oral anticoagulants on early hip fracture surgery. J Orthop Trauma. 
2012;26:568-73. 

116.  Ahmed, MA Khan, V Nayak, A Mohsen. An evidence-based warfarin management 
protocol reduces surgical delay in hip fracture patients. J Orthopaed Traumatol  2014; 
15:21-7. 

117. Anderson JL, Halperin JL, Albert NM, Bozkurt B, Brindis RG, Curtis LH, et al. 
Management of patients with atrial fibrillation (compilation of 2006 ACCF/AHA/ESC and 
2011 ACCF/AHA/HRS recommendations): a report of the American College of 
Cardiology/American Heart Association Task Force on Practice Guidelines. J Am Coll 
Cardiol. 2013;61:1935-44. 

118. Scottish Intercollegiate Guidelines Network. Management of hip fracture in older people 
Edinburgh: Scottish Intercollegiate Guidelines Network, 2009. Disponible en: 
www.sign.ac.uk/pdf/ sign111.pdf. (ultimo acceso en 30 junio 2016). 

119. Wendl-Soeldner MA, Moll CWI, Kammerlander C, Gosch M, Roth T. Algorithm for 
anticoagulation management in geriatric hip fracture patients- Surgeons save blood. Z 
Gerontol Geriatr. 2014;47:95–104. 

120. Blas Dobón JA, Martínez González E, Cejalvo Andújar MJ, Martínez Gimeno JL, Aguar 
Carrascosa P, Rodrigo Pérez JL, et al. Manejo perioperatorio de fármacos anticoagulantes 
y antiagregantes en el paciente con fractura de cadera. Rev Esp Cir Osteoartic .2016; 51: 
23-32.  



Bibliografía 
 

 
 124 

121.  Reguant F, Martínez E, Gil B, Prieto JC, del Milagro Jiménez L, Arnau A, et al. Hip 
fracture, antiplatelet drugs treatment and postoperative complications. Rev Esp Anestesiol 
Reanim. 2013;60:504-10. 

122.  Dineen PF, Curtin RJ, Harty JA. A review of the use of common antiplatelet agents in 
orthopaedic practice. J Bone Joint Surg Br. 2010;92:1186---91. 

123.  Al Khudairy A, Al-Hadeedi O, Sayana MK, Galvin R, Quinlan JF. Withholding clopidogrel 
for 3 to 6 versus 7 days or more before surgery in hip fracture patients. J Orthop Surg 
(Hong Kong). 2013;21:146-50.  

124.  Hanna K, Goldswain P, Zellweger R, Joesbury K. Clopidogrel therapy in hip fracture 
patients. Intern Med J. 2006;36:A163-88.  

125.  Pezdziwiatr M, Kisialeuski M, Wierdak M, Stanek M, Natkaniec M, Matłok M, et al. Early 
implementation of enhanced recovery after surgery (ERAS_) protocol - compliance 
improves outcomes: a prospective cohort study. Int J Surg. 2015;21:75–81. 

126.  National Institute for Health and Clinical Excellence. Hip Fracture. The Management of 
Hip Fracture in Adults. NICE, London, 2011. Disponible en: 
www.nice.org.uk/guidance/CG124/chapter/introduction. (último acceso 30 junio 2016). 

127. Cheung K, Halliwell R, Cope L, Khong D. Uptake of guidelines in the management of 
patients taking anticoagulants and antiplatelet agents presenting for elective surgery. 
Anaesth Intensive Care. 2012;40(6):1046-52. 

128. Kovacs MJ, Kearon C, Rodger M, Anderson DR, Turpie AG, Bates SM, et al. Single-arm 
study of bridging therapy with low-molecular-weight heparin for patients at risk of arterial 
embolism who require temporary interruption of warfarin. Circulation. 2004;110:1658-63. 

129.  Maillard J, Elia N, Haller CS, Delhumeau C, Walder B. Preoperative and early 
postoperative quality of life after major surgery - a prospective observational study. Health 
Qual Life Outcomes. 2015;13:12. 

130.  Canillas F, Gómez-Ramírez S, García-Erce JA, Pavía-Molina J, Gómez-Luque A, 
Muñoz M. "Patient blood management" in orthopaedic surgery. Rev Esp Cir Ortop 
Traumatol. 2015;59:137-49. 

131.  Douketis JD, Spyropoulos AC, Kaatz S, Becker RC, Caprini JA, Dunn AS, et al; 
BRIDGE Investigators. Perioperative Bridging Anticoagulation in Patients with Atrial 
Fibrillation. N Engl J Med. 2015;373:823-33. 

132.  Devereaux PJ, Mrkobrada M, Sessler DI, Leslie K, Alonso-Coello P, Kurz A, et al. 
POISE-2 Investigators. Aspirin in patients undergoing noncardiac surgery. N Engl J Med. 
2014;370:1494-503. 

133.  DeSancho MT, Bardarova S, Chapin J. Adherence to guidelines for perioperative 
management of anticoagulation results in decreased bleeding complications: a single-
centre experience. Blood Coagul Fibrinolysis. 2015; 26:426-9. 

134. Revigliono JI, Cornavaca T, Becerra F, Albertini R, Contreras AE, Tabares A. 
Perioperative control of vitamin K antagonists in elective surgery. Medicina (B Aires). 
2014;74:385-90.  

135. Baron TH, Kamath PS, McBane RD. Management of antithrombotic therapy in patients 
undergoing invasive procedures. N Engl J Med. 2013; 368:2113-24. 

136. Bibbins-Domingo K; U.S. Preventive Services Task Force. Aspirin Use for the Primary 
Prevention of Cardiovascular Disease and Colorectal Cancer: U.S. Preventive Services 
Task Force Recommendation Statement. Ann Intern Med. 2016;164:836-45. 

137.  Siegal D, Yudin J, Kaatz S, Douketis JD, Lim W, Spyropoulos AC. Periprocedural 
heparin bridging in patients receiving vitamin K antagonists: systematic review and meta-
analysis of bleeding and thromboembolic rates. Circulation. 2012;126:1630-9. 

138.  Eijgenraam P, ten Cate H, Ten Cate-Hoek A. Safety and efficacy of bridging with low 
molecular weight heparins: a systematic review and partial meta-analysis. Curr Pharm 
Des. 2013;19:4014-23. 



Bibliografía 
 

 
 125 

139.  Van Veen JJ, Makris M. Management or peri-operative anti-thrombotic therapy. 
Anaesthesia. 2015;70(Suppl. 1):58-67. 

140. Thachil J, Gatt A, Martlew V. Management of surgical patients receiving anticoagulation 
and antiplatelet agents. Br J Surg. 2008; 95: 1437-48. 

141.  Savonitto S, Caracciolo M, Cattaneo M, DE Servi S. Management of patients with 
recently implanted coronary stents on dual antiplatelet therapy who need to undergo major 
surgery. J Thromb Haemost. 2011;9:2133-42. 

142.  Mantz J, Samama CM, Tubach F, Devereaux PJ, Collet JP, Albaladejo P, et al. On 
behalf of the Stratagem Study Group. Impact of preoperative maintenance or interruption 
of aspirin on thrombotic and bleeding events after elective non-cardiac surgery: the 
multicentre, randomized, blinded, placebo-controlled, STRATAGEM trial. Br J Anaesth. 
2011;107:899-910. 

143.  Grujic D, Martin D. Perioperative clopidogrel is seven days enough? Am Surgeon. 
2009;75:909–13. 

144.  Sahebally SM, Healy D, Coffey JC, Walsh SR. Should patients taking aspirin for 
secondary prevention continue or discontinue the medication prior to elective, abdominal 
surgery? Best evidence topic (BET). Int J Surg. 2014;12(5):16-21. 

145.  Alvarado Arteaga IM. Manejo perioperatorio de la anticoagulación en pacientes tratados 
crónicamente con warfarina. Univ. Méd. Bogotá (Colombia). 2012;53 (3): 272-92.  

146.  Clark NP, Witt DM, Davies LE, Saito EM, McCool KH, Douketis JD, et al. Bleeding, 
Recurrent Venous Thromboembolism, and Mortality Risks During Warfarin Interruption for 
Invasive Procedures. JAMA Intern Med. 2015; 175:1163-8. 

147.  To AC, Armstrong G, Zeng I, Webster MW. Noncardiac surgery and bleeding after 
percutaneous coronary intervention. Circ Cardiovasc Interv. 2009; 2 (3): 213-21. 

148.  Wysokinski WE, McBane RD. Periprocedural bridging management of 
anticoagulation. Circulation. 2012; 126: 486-90.   

149. Jaffer AK. Perioperative management of warfarin and antiplatelet therapy.Cleve Clin J 
Med 2009; 76: S37-44. 

150.  Mayorga MªJ, Rosado E, Echevarría M, Almeida C. Mortalidad intrahospitalaria en 
cirugía con ingreso. Análisis de factores predictores. Rev. Esp. Anestesiol. Reanim. 2010; 
57: 613-20. 

 
 
  



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Anexos 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

126 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Anexo 1 
Protocolo sobre el abordaje perioperatorio en pacientes tratados 

con fármacos antitrombóticos. 
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 1. JUSTIFICACIÓ  
 

En els últims anys el nombre de pacients tractats amb anticoagulants orals i amb antiagregants plaquetaris 
ha augmentat. A Catalunya el 2009 eren el setè grup en despesa farmacèutica i el clopidogrel el primer 
fàrmac en valor econòmic. També han augmentat les intervencions quirúrgiques. A l'Hospital Vall d'Hebron 
l'any 2010 es van practicar 44.090 intervencions quirúrgiques, de les quals 14.235 van ser intervencions 
convencionals programades i 15.708 de cirurgia major ambulatòria. Per tant, atès que les intervencions 
quirúrgiques són freqüents i el nombre de pacients tractats amb fàrmacs antitrombòtics també (d'un 8% a 
un 17,5% dels pacients intervinguts segueixen tractament amb diferents antiagregants segons els estudis), 
sovint es planteja la decisió de retirar o mantenir el tractament antitrombòtic en el període perioperatori. 
Aquesta decisió és complexa i controvertida, perquè la retirada del tractament pot augmentar el risc 
tromboembòlic dels pacients i, en canvi, el manteniment pot incrementar el risc de sagnat. 

 
D'altra banda, la informació disponible per a la majoria d'aquestes situacions clíniques és escassa, prové 
fonamentalment d'estudis observacionals. Aquesta incertesa porta sovint a discrepàncies sobre què cal fer 
en la pràctica clínica habitual i fins i tot que es produeixin retards en algunes intervencions quirúrgiques i 
increment dels dies d'hospitalització, amb el consegüent augment del risc de complicacions per al pacient i 
del cost econòmic per a les institucions. En els pacients amb fractura de maluc la intervenció durant els 
primers dos a tres dies millora el pronòstic, però, en els tractats amb antitrombòtics -especialment amb 
clopidogrel- sovint aquesta es demora de set a deu dies amb el consegüent augment de risc de morbiditat. 

 
L’elaboració d’un protocol pot contribuir a uniformitzar la pràctica clínica, millorar l'efectivitat dels 
processos quirúrgics al nostre hospital i pot servir d'experiència per a la seva aplicació en altres hospitals. 
Els anticoagulants orals i antiagregants plaquetaris són fàrmacs de freqüent utilització, i alguns com el 
clopidogrel comporten un cost econòmic important. D'altra banda, la seva implementació també pot ser 
d'utilitat per detectar problemes de maneig que puguin ser investigats en el futur. 

 
Per tal d’unificar criteris de maneig a l’hospital i minimitzar els riscos per al pacient, un equip 
multidisciplinar ha elaborat un protocol assistencial consensuat. 

 

 2. OBJECTIU  
 

1) Reduir els episodis de sagnat i els trombòtics en comparació del període previ a la implementació del 
protocol. 

 
2) Disminuir els dies d'estada hospitalària i en unitats de cures intensives en comparació del període previ a 
la implementació del protocol. 

 
3) Avaluar la retirada, el manteniment i la reintroducció del tractament antitrombòtic durant el perioperatori 
dels pacients tractats amb fàrmacs antitrombòtics segons el risc trombòtic i de sagnat de les intervencions i 
comparat amb el període previ a la implementació del protocol. 

 
4) Avaluar en quins pacients s'administra tractament substitutiu dels anticoagulants orals, amb quins 
fàrmacs i la pauta, i quant de temps es retiren abans de la intervenció. 
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 3. POBLACIÓ DIANA  
 

Aquest protocol s’aplica a pacients d’ambdós sexes, adults (  18 anys) tractats amb anticoagulants orals 
(acenocumarol, warfarina, dabigatran i rivaroxaban) o amb antiagregants plaquetaris (àcid acetilsalicílic, 
clopidogrel, prasugrel o cilostazol) per a la prevenció de malalties cardiovasculars i que hagin de ser 
intervinguts de cirurgia major programada amb o sense ingrés. També s'inclouen els pacients intervinguts de 
fractura de maluc. 

 
En concret aquest protocol s’aplica: 

 
 Cirurgia major amb ingrés: pacients intervinguts de cirurgia digestiva, cardíaca, pulmonar, urològica, 

ortopèdica, neurocirurgia i obstètrica i ginecològica. 
 Cirurgia major sense ingrés: intervinguts de cirurgia oftàlmica, maxil·lofacial, digestiva i ortopèdica. 
 Pacients sotmesos a cirurgia d'urgències, i la semiurgent per fractura de maluc. 
 Pacients sotmesos a exploracions endoscòpiques i cateterisme cardíac amb o sense implantació de 

stents coronaris. 
 

S’exclouran els pacients de menys de 18 anys 
 

 4. RECOMANACIONS  
 

En l’abordatge perioperatori dels pacients tractats amb fàrmacs antitrombòtics cal determinar tant el risc de 
trombosi (vegeu l’Annex 1) relacionat amb la indicació del tractament com el risc d’hemorràgia de la 
intervenció quirúrgica (vegeu l’Annex 2). 

 
A. Actitud perioperatòria en un pacient tractat amb acenocumarol (Sintrom®) 

(vegeu la taula-resum a l’Annex 3) 
 

 

Risc hemorràgic elevat* (Neurocirurgia, cirurgia maxil·lofacial, retina ...). 
 Retirar l’acenocumarol (Sintrom®) 4 dies abans intervenció (si el control per consultes externes 

d’hematologia del INR és correcte) 
 Passar a enoxaparina (Clexane®) dosi terapèutica (1 mg/kg cada 12 h) si ClCr > 30 ml/min a les 

24-36 hores de suspendre l’acenocumarol (Sintrom®) 
 Administrar l’última dosi d’enoxaparina (Clexane®) 24 h abans cirurgia, amb la meitat de la dosi 

diària (No donar nit abans) 
 Es recomana l’ús de mitges compressives o compressió mecànica 
 Demanar TQ nit abans: 

▪ Si INR>2: vit K 5 mg oral 
▪ Si INR>1,5: vit K 1-2 mg oral 

 Demanar TQ matí intervenció : 
▪ Si INR<1,2: Operar 
▪ Si INR> 1,2: Posposar 

A.1. Risc tromboembòlic elevat i moderat: TVP/ TEP recent (fins a 12 mesos) o recidivant, vàlvula 
mecànica, AIT recent o recidivant, fibril·lació auricular amb puntuació CHADS2 de 3 a 6, pròtesis 
aòrtiques no trombòtiques amb altres factors de risc. 
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*Es refereix no només al risc quantitatiu de sagnat sinó a les conseqüències vitals o orgàniques pel fet de 
sagnar en lloc de difícil control . 

 
Risc hemorràgic moderat (Cirurgia  abdominal, toràcica, artroscòpica...). 

 Retirar l’acenocumarol (Sintrom®) 4 dies abans de la intervenció (si el control per consultes 
externes d’hematologia del INR és correcte) 

 Passar a enoxaparina (Clexane®) a dosi terapèutica (1 mg/kg cada 12 h) si si ClCr > 30 ml/min a 
les 24-36 h de suspendre l’acenocumarol (Sintrom®) 

 Administrar l’última dosi d’enoxaparina (Clexane®) 24 h abans cirurgia, amb la meitat de la dosi 
diària (No donar nit abans) 

 És recomana l’ús de mitges compressives o compressió mecànica 
 Demanar TQ la nit abans: 

▪ Si  INR>2 : vit K 5 mg oral 
▪ Si INR>1,5: vit K 1-2 mg oral 

 Demanar TQ el mati de la  intervenció : 
▪ Si INR<1,5 Operar 
▪ Si INR> 1,5 Posposar 

 
Risc hemorràgic baix (cataracta amb anestèsia tòpica, cirurgia superficial, bucodental, endoscòpia 
diagnòstica): 

 No retirar l’acenocumarol (Sintrom®) 
 Control INR 2>INR<3 la nit o el matí abans de la intervenció 

 

 
 

Risc hemorràgic moderat o elevat . 
 Retirar l’acenocumarol (Sintrom®) 4 dies abans de la intervenció 
 Iniciar l’ enoxaparina (Clexane®) a dosi profilàctica (40 mg al dia) a les 24-36 h de suspendre 

l’acenocumarol (Sintrom®). 
 Demanar TQ nit abans: 

▪ -Si  INR>2 : vit K 5 mg oral 
 INR dia intervenció <1,2 

 
Risc hemorràgic baix: 

 No retirar l’acenocumarol (Sintrom®) 
 Control INR 2>INR<3 la nit o el matí abans de la intervenció 

A.2. Risc tromboembòlic baix (FA sense complicacions, pròtesis biològiques, antecedents TVP/TEP o AIT 
antic ...) 
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A.2. Actitud perioperatòria en un pacient tractat amb els nous anticoagulants 
 

A la fitxa tècnica es recomana suspendre el dabigatran (Pradaxa®) d’1 a 4 dies segons la funció renal del 
pacient (vegeu la taula següent). No obstant, ateses l’escassa evidència disponible, la manca d’experiència 
d’ús i la falta d’antídot, es recomana ser prudent i suspendre’l 4 dies abans de la intervenció. En pacients 
d’alt o moderat risc trombòtic es pot substituir per enoxaparina a dosis terapèutiques (1 mg/kg cada 12 h) si 
ClCr >30 ml/min a les 24 h de suspendre el dabigatran. 

 

 
Funció renal (ClCr en 

ml/min) 
Semivida d’eliminació 

(hores) 
≥ 80 ~13 
≥ 50-<80 ~15 
≥ 30-<50 ~18 

 
 

A.3. Reinici del tractament anticoagulant en el postoperatori 
 

Cal fer una valoració del risc trombòtic i el risc d’hemorràgia en cada pacient (vegeu la taula-resum a l’Annex 4). 
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B. Actitud perioperatòria en un pacient tractat amb antiagregants plaquetaris (AAP) 
(vegeu la taula-resum a l’Annex 5) 

L’accident tromboembòlic sol aparèixer als 7-10 dies de suspendre l’AAP. 

La dosi d’àcid acetilsalicílic (AAS®, Adiro®, Tromalit®, Bioplak®) ha de ser de 100 mg al dia (dosis superiors no 
s’han mostrat més eficaces). En pacients tractats amb dosis d’AAS de més de 100 mg al dia o amb altres 
antiagregants en monoteràpia [triflusal (Anpeval®, Disgren® i especialitats farmacèutiques genèriques), 
cilostazol (Ekistol®, Pletal®) i clopidogrel (Plavix®, Iscover® i especialitats farmacèutiques genèriques)] si s’ha 
de mantenir l’antiagregació, cal canviar a 100 mg al dia d’àcid acetilsalicílic. 

 
B.1. STENTS coronaris 

 

Stent metàl·lic : 2 AAP durant 2 mesos, àcid acetilsalicílic crònicament. 
Stent farmacoactiu: 2 AAP durant 1 any, àcid acetilsalicílic crònicament. 

 No col·locar si es preveu una IQ en menys d’un any. Risc elevat d’IAM si se suspèn AAP durant el 
primer any. 

 Posposar IQ si és possible durant un any per passar a un sol AAP. Si no, cal parlar amb el pacient 
sobre els riscos. 

 Si no es pot esperar: 
-Si poc risc de sagnat: No suspendre cap dels dos. 
-Si risc moderat o elevat de sagnat: Actualment les recomanacions tendeixen a mantenir la doble 
antiagregació si la intervenció és durant el període de més risc trombòtic de l’stent. Es pot consultar 
al cardiòleg la decisió de suspendre el clopidogrel (Plavix®, Iscover® i especialitats farmacèutiques 
genèriques) 5 dies abans de la IQ i mantenir l’àcid acetilsalicílic (AAS®, Adiro®, Tromalit®, Bioplak®). 
Cal tenir present que l’especialitat Duoplavin® conté la combinació d’AAS i clopidogrel). 
Informar  al pacient/ família d’ambdós riscos. 

 
 

B.2. Actitud perioperatòria en un pacient tractat amb els nous antiagregants 
 

Les dades disponibles sobre el maneig perioperatori dels nous antiagregants plaquetaris són  escasses. 
Segons les fitxes tècniques es recomana suspendre el prasugrel (Efient®) almenys 7 dies abans de la cirurgia i 
el cilostazol (Ekistol®, Pletal®) 5 dies (valorar la seva substitució per AAS 100 mg al dia). 

 
 

B.3. Readministració en el postoperatori dels antiagregants plaquetaris 
 

Es recomana reintroduir l’àcid acetilsalicílic (AAS®, Adiro®, Tromalit®, Bioplak®) o el clopidogrel (Plavix®, 
Iscover® i especialitats farmacèutiques genèriques) 24 h després de la cirurgia o el matí següent a la 
intervenció quan l’hemostàsia és adequada. 
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C. Cirurgia urgent 
 

En pacients tractats amb acenocumarol (Sintrom®) o warfarina (Warfarina Aldocumar®) que calgui revertir 
l’efecte anticoagulant per una intervenció urgent, es recomana tractament amb dosis baixes de vitamina K 
oral o intravenosa. Per a una reversió més immediata de l’efecte anticoagulant, se suggereix afegir 
tractament amb plasma fresc o amb un complex protrombínic a la vitamina K. 

 
En pacients tractats amb àcid acetilsalicílic (AAS®, Adiro®, Tromalit®, Bioplak®) i/o clopidogrel (Plavix®, 
Iscover® i especialitats farmacèutiques genèriques, o en combinació amb AAS, Duoplavin®) que han de ser 
sotmesos a una intervenció quirúrgica i tenen un risc elevat d’hemorràgia perioperatòria, se suggereix 
transfusió de plaquetes o l’administració d’altres agents prohemostàtics (desmopresina). 

 
En cada cas cal valorar el risc hemorràgic i trombòtic i administrar la mínima dosi necessària per revertir 
l’efecte anticoagulant que permeti una cirurgia amb les condicions més hemostàtiques possibles. 
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 5. ALGORITME  
 
 

Pacient tractat amb antitrombòtics que ha de ser intervingut de cirurgia electiva 
 
 

 
 
 
 
 

Valorar risc tromboembòlic de la indicació dels antitrombòtics (Annex 1) 

Valorar risc hemorràgic de la intervenció: risc elevat o clínicament 
rellevant, risc moderat o risc baix d’hemorràgia (Annex 2) 

Actitud terapèutica (Annex 3 i 5) 

RETIRAR l’acenocumarol: 
teràpia pont amb HBPM i 
INR abans IQ (Annex 3) 

RETIRAR l’antiagregant 
plaquetari (Annex 5) 

Reinici del tractament anticoagulant (Annex 4) o 
antiagregant després de la intervenció 

 
NO RETIRAR 
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 6. INDICADORS  
 
 

1. Percentatge de pacients tractats amb antitrombòtics intervinguts a l’hospital que són manegats de 
forma adequada segons el protocol de l’HUVH 

 
Nombre de pacients tractats amb antitrombòtics intervinguts a l’hospital i manegats segons el protocol 

    x 100 

Nombre de pacients tractats amb antitrombòtics intervinguts a l’hospital 

 
2. Percentatge de pacients tractats amb antitrombòtics intervinguts a l’hospital que són manegats de 

forma adequada segons el protocol de l’HUVH i presenten una complicació tromboembòlica 
 

Nombre de pacients tractats amb antitrombòtics intervinguts a l’hospital i manegats segons el protocol 
que presenten una complicació tromboembòlica 

    x 100 
 

Nombre de pacients tractats amb antitrombòtics intervinguts a l’hospital que NO són manegats de forma adequada 
segons el protocol i presenten una complicació tromboembòlica 

 
 

3. Percentatge de pacients tractats amb antitrombòtics intervinguts a l’hospital que són manegats de 
forma adequada segons el protocol de l’HUVH i presenten una complicació hemorràgica 

 
Nombre de pacients tractats amb antitrombòtics intervinguts a l’hospital i manegats segons el protocol 

que presenten una complicació hemorràgica 
    x 100 

 
Nombre de pacients tractats amb antitrombòtics intervinguts a l’hospital que NO són manegats de forma adequada 

segons el protocol i presenten una complicació hemorràgica 
 
 

4. Estada mitjana dels pacients tractats amb antitrombòtics intervinguts a l’hospital que són manegats   
de forma adequada segons el protocol de l’HUVH 

 
Estada mitjana dels pacients tractats amb antitrombòtics intervinguts a l’hospital que són manegats 

de forma adequada segons el protocol de l’HUVH 
   x 100 

 
Estada mitjana dels pacients tractats amb antitrombòtics intervinguts a l’hospital que NO són manegats 

de forma adequada segons el protocol de l’HUVH 
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 9. ANNEXOS  
 

Annex 1. Estratificació del risc perioperatori de MTEV o trombosi arterial 
 

 En pacients tractats amb anticoagulants orals 
 

RISC ALT MODERAT BAIX 

 
Vàlvula 

mecànica 

 
Qualsevol pròtesi mitral 
Antigues pròtesis de vàlvula aòrtica 
Ictus o TIA recent (< 6 mesos) 

Pròtesis de vàlvula aòrtica 
bivalva i un dels següents: 
fibril·lació auricular, TIA o 
ictus previ, HTA, diabetis, ICC, 
edat > 75 anys 

Pròtesis de vàlvula 
aòrtica bivalva sense 
fibril·lació auricular ni 
altres factors de risc 
d’ictus 

Fibril·lació 
auricular 

Puntuació CHADS2 de 5 o 6 
Ictus o TIA recent (<3 mesos) 
Malaltia valvular reumàtica 

 
Puntuació CHADS2 de 3 o 4 

Puntuació CHADS2 de 0 
a 2 (excloent ictus o TIA 
previ) 

 
MTEV 

 
MTEV recent (< 3 mesos) 
Trombofílies greus 

MTEV darrers 3 a 12 mesos 
Trombofílies no greus 
MTEV recurrent 
Càncer actiu 

 

MTEV únic fa més de 12 
mesos i sense altres 
factors de risc 

TIA: accident isquèmic transitori; MTEV: malaltia tromboembòlica venosa; CHADS: Insuficiència cardíaca-hipertensió, 
edat-diabetis-ictus; ICC: insuficiència cardíaca congestiva 

 
 En pacients tractats amb antiagregants plaquetaris 

 
RISC ALT MODERAT BAIX 

  Pacients portadors de stent 
metàl·lic (≤6 setmanes) o 
amb fàrmac actiu (≤12 
mesos) 

 IAM i AVC (≤3 mesos) 

 Pacients portadors de 
stent metàl·lic (>6 
setmanes) o amb 
fàrmac actiu (>12 
mesos)* 

 Prevenció secundària 
IAM i AVC 

Prevenció primària de la 
malaltia cardiovascular i 
diabètics 

 

*s’està considerant si reduir el període de màxim risc a 6 mesos 
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Annex 2. Avaluació del risc hemorràgic 
 

 
Risc elevat 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Risc baix d’hemorràgia però 
clínicament rellevant 

 
Revascularització arterial coronària o de vàlvules cardíaques 
Neurocirurgia 
Reparació oberta d’aneurisma d’aorta 
Cirurgia ortopèdica  de grans articulacions 
Cirurgia traumatològica d’ossos llargs i de grans articulacions 
Cirurgia instrumentada de raquis 
Cirurgia plàstica reconstructiva 
Cirurgia per càncer (digestiva, endocrina, renal, retroperitoneal, 
hepàtica, ginecològica) 
Cirurgia digestiva per patologia inflamatòria 
Cirurgia bariàtrica 
Cirurgia de melsa 
Cirurgia de pròstata i de bufeta 
Cirurgia de resecció pulmonar 

 
Resecció de pòlips de còlon i biòpsia transbronquial 
Amigdalectomia 
Biòpsia de pròstata, ronyó i fetge 
Cirurgia de retina 
Cirurgia de raquis no instrumentada 
Tècniques anestèsiques locoregionals (neuroaxial i troncular) 
Cirurgia de caròtida 

 
 
 
 
 
 
 
 

Risc moderat d’hemorràgia 

Altres intervencions de cirurgia toràcica 
Cirurgia digestiva (colecistectomia, apendicectomia, resecció de 
budell prim, proctologia, cirurgia del hiat i diafragma) 
Cirurgia per patologia benigna del tiroides 
Cirurgia de paret abdominal (herniorràfia) 
Cirurgia mamària 
Derivació d’artèria perifèrica 
Cirurgia vascular major (reparació aneurisma aorta endovascular, 
by-pass perifèric) 
Cirurgia traumatològica (excepte ossos llargs i grans articulacions) 
Cirurgia artroscòpica 
Cirurgia ortopèdica de petites articulacions 
Implantació de marcapassos o desfibril·ladors cardíacs 
Biòpsies amb agulla fina de pulmó (PAAF de pulmó) i de mediastí 
(EBUS, endobronchial ultrasound o ecobroncoscòpia lineal, i EUS, 
endoscopic ultrasound o ecoendoscòpia) 

Risc baix d’hemorràgia, 
sense rellevància clínica 

Procediments dentals, dermatològics superficials, oftalmològics 
(cataracta amb anestèsia tòpica) i endoscòpies diagnòstiques 
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Annex. 3. Pacient tractat amb acenocumarol (Sintrom®): actitud perioperatòria 
 

Risc hemorràgic Risc trombòtic elevat Risc trombòtic moderat Risc trombòtic baix 

 
Elevat o 

clínicament 
rellevant 

 
Retirar l’acenocumarol (Sintrom®) 4 dies abans 

IQa i a les 24-36 h passar a enoxaparina (Clexane®) 
1 mg/kg/12 hb. Última dosi enoxaparina 24 h 

abans IQ (no donar la nit abans). 
INR< 1,2c

 

 
 
 

Retirar l’acenocumarol 
(Sintrom®) 4 dies abans IQa i 

a les 24-36 h passar a 
enoxaparina (Clexane®) 

40 mg al diab. 
INR<1,2c

 

 
Moderat 

 
Retirar l’acenocumarol (Sintrom®) 4 dies abans 

IQa i a les 24-36 h passar a enoxaparina (Clexane®) 
1 mg/kg/12 hb. Última dosi enoxaparina 24 h 

abans IQ (no donar la nit abans). 
INR <1,5c

 

 
Baix 

 
No retirar l’acenocumarol (Sintrom®) 

2>INR<3 (la nit o el matí abans de la IQ) 

a  Si el control de l’INR per consultes externes d’Hematologia és adequat. Els canvis els farà el Servei d’Hematologia. 
b   Si ClCr >30 ml/min. 
c Determinar temps de Qüick (TQ) nit abans. Si INR >2: vit K 5 mg oral; si INR >1,5: vit K 1-2 mg oral. 

Demanar TQ matí IQ. Si INR <1,2 en risc hemorràgic alt o INR <1,5 en risc hemorràgic moderat: operar. Si INR >1,2 o 1,5: posposar. 

 
Annex 4. Reinici del tractament anticoagulant en el postoperatori. 

 

Risc hemorràgic Risc trombòtic 
elevat 

Risc trombòtic 
moderat 

Risc trombòtic baix 

 
Elevat 

 
Readministració d’enoxaparina (Clexane®) a 
dosis profilàctiques 6-12 h després de la 
intervenció i a les 48-72 h a dosis 
terapèutiques segons pauta d’hemostàsiaa

 

 
Readministració d’acenocumarol (Sintrom®) 
o dabigatran (Pradaxa®) després de la 
intervenció segons criteri del cirurgià 
responsable i prèvia consulta servei 
d’hematologiab

 

 
Readministració d’enoxaparina 
(Clexane®) a dosis profilàctiques 
6-12 h després de la intervencióa

 

 
Readministració d’acenocumarol 
(Sintrom®) o dabigatran 
(Pradaxa®) després de la 
intervenció segons criteri del 
cirurgià responsable i prèvia 
consulta servei d’hematologiab

 

 
Moderat 

 
Baix 

 
No suspendre l’acenocumarol (Sintrom®) 

a En les cirurgies d’alt risc hemorràgic (neurocirurgia, retina, raquis, anestèsia neuroaxial...), el reinici amb enoxaparina (Clexane®) 
es pot retardar a criteri del cirurgià responsable. 

b  En cas d’implantació de vàlvules protèsiques cardíaques l’acenocumarol (Sintrom®) s’administra a les 24 h de la intervenció. 
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Annex 5. Pacient tractat amb antiagregants plaquetaris: actitud perioperatòria 
 

 

Risc hemorràgic 
 

Risc trombòtic elevat 
Risc trombòtic 

moderat 
Risc trombòtic 

baix 

Elevat o 
clínicament 

rellevant 

 
Mantenir àcid 
acetilsalicílic (100 mg al 
dia)* 
Suspendre clopidogrel 
5 dies abans IQ** 

 
Mantenir àcid 
acetilsalicílic (100 mg al 
dia)** 
Suspendre clopidogrel 
5 dies abans IQ** 

 
Suspendre abans IQ: 
 àcid acetilsalicílic 5 

dies 
 clopidogrel 7 dies  

Moderat 

 
 

Baix 

 

 
Mantenir antiagregació 

 -Mantenir àcid 
acetilsalicílic (100 mg 
al dia) 

 -Suspendre 
clopidogrel 5 dies 
abans IQ 

* Si és en els períodes de màxim risc (stent metàl·lic ≤6 setmanes o stent amb fàrmac actiu ≤12 mesos) es recomana retardar 
cirurgia si és possible i parlar amb el pacient sobre riscos. Si finalment s’han d’intervenir, s’aconsella mantenir la doble 
antiagregació durant el perioperatori (consultar amb el cardiòleg i valorar teràpia substitutiva amb antiagregants 
parenterals). 

** En cas d’alt risc hemorràgic (neurocirurgia, retina, raquis, anestèsia neuroaxial...) es pot suspendre el clopidogrel 7 dies i en la 
neurocirurgia considerar suspendre l’AAS 5 dies. 

 
 

Annex 6. Punció neuroaxial i troncular 
 
 

 
Fàrmac 

Temps abans de la punció, 
manipulació o retirada del 

catèter 

Temps després de la punció, 
manipulació o retirada del 

catèter 
heparina no fraccionada 
(tractament) 

i.v. 4-6 h 
s.c. 8-12 h 

1 h 
1 h 

enoxaparina (profilaxi) 12 h 6 h 
enoxaparina (tractament) 24 h 6 h 
acenocumarol (Sintrom®) INR ≤ 1,2 Després de retirar el catèter 
dabigatran (Pradaxa®) No dades disponibles Almenys 2 h 
rivaroxaban (Xarelto®) (profilaxi) Almenys 18 h 6 h 
apixaban (Eliquis®) (profilaxi) 20-30 h Almenys 5 h 
àcid acetilsalicílic (AAS®, Adiro®, 
Tromalit®, Bioplak®) 

No cal esperar No cal esperar 

clopidogrel (Plavix®, Iscover® i 
especialitats farmacèutiques 
genèriques, i Duoplavin®, en 
combinació amb AAS,) 

7 dies Després de retirar el catèter 

Prasugrel (Efient®) 7-10 dies 6 h després de retirar el catèter 
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 9.1. Fitxa indicadors  
 
 
 

 9.2. Nivells d’evidència  
 

Nivells d’evidència científica 
 

1++ Metaanàlisis d’alta qualitat, revisions sistemàtiques d’assaigs clínics aleatoritzats (ACA) o ACA amb una 
probabilitat de biaix molt baixa 

 
1+ Metaanàlisis, revisions sistemàtiques d’ACA o ACA ben dissenyats amb una probabilitat de biaix baixa 

1 - Metaanàlisis, revisions sistemàtiques d’ACA, o ACA amb una probabilitat de biaix molt alta 

2++ Revisions sistemàtiques de qualitat alta d’estudis de casos i controls o de cohorts. Estudis de casos i 
controls o de cohorts de qualitat amb una probabilitat de confusió, biaix o atzar molt baixa, i una probabilitat 
alta que l’associació sigui causal 

 
2+ Estudis de casos i controls o de cohorts realitzats adequadament amb una probabilitat baixa de confusió, 
biaix o atzar, i una probabilitat moderada que l’associació sigui causal 

 
2 - Estudis de casos i controls o de cohorts amb risc alt de confusió, biaix o atzar, i una probabilitat important 
que l’associació no sigui causal 

 
3 Estudis no analítics (per exemple, estudis de casos, sèries de casos) 

4 Opinió d’experts 

 
Graus de recomanació 

 
A. Almenys una metaanàlisi, revisió sistemàtica o ACA amb puntuació 1++, i aplicable directament a la 

població diana, o Una revisió sistemàtica d’ACA o un conjunt d’evidència científica constituïda 
principalment per estudis amb puntuació 1+, directament aplicables a la població diana i que 
demostrin una consistència global dels resultats 

B. Un conjunt d’evidència científica que inclou estudis amb puntuació 2++, directamente aplicables a la 
població diana i que demostrin una consistència global dels resultats, o Evidència científica 
extrapolada d’estudis amb puntuació 1++ o 1+ 

C. Un conjunt d’evidència científica que inclou estudis amb puntuació 2+, directament aplicables a la 
població diana i que demostrin una consistència global dels resultats, o Evidència científica 
extrapolada d’estudis amb puntuació 2++ 

D. Nivell d’evidència científica 3 o 4, o Evidència científica extrapolada d’estudis amb puntuació 2+ 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Anexo 2 
Folletos informativos de los cursos realizados sobre el protocolo. 



A QUI S’ADREÇA 
 

Curs dirigit a facultatius especialistes 
d’especialitats mèdiques i quirúrgiques. 

 
 

CALENDARI I HORARI 
 

De l’11 al 26 d’abril de 2012 
El curs  consta  d’un total de 10 hores: 

 
7 hores d’aprenentatge virtual 

i 3 hores presencials. 
 

LLOC DE REALITZACIÓ 
 

Aulari 
Planta 11 

Àrea General 

 
 
 
CURS 
SOBRE 
L’ABORDATGE 
PERIOPERATORI DEL 
TRACTAMENT 
ANTITROMBÒTIC A 
L’HOSPITAL 

Implementació i controvèrsies 
al voltant d’un protocol. 

 
De l’11 al 26 d’abril de 2012 

 

Aula 

 

INSCRIPCIONS 
 

Curs de Formació Continuada HUVH. 

La sol·licitud d’inscripció s’ha de lliurar al SAP 
corresponent de cadascuna de les vostres Àrees. 
Es lliurarà certificat als assistents que compleixin 
el 100% d’assistència de les sessions 
teòriques i superin el treball final. 

  Places limitades.  
 

aula@vhebron.net 

Aula Vall d’’d’’Hebron 
Pavelló docent 

Hospital Universitari Vall d’Hebron 
   93 489 30 49 

 
 
 
 

Direcció del curs 
 
Dra. Antònia Agustí Escasany 

Cap de Secció del Servei de 
Farmacologia Clínica 

 
Dr. Eduard Diogène Fadini 

Cap de Secció del Servei de 
Farmacologia Clínica 

 
El període d’inscripció finalitza 

el 23 de març de 2012 



 
 
OBJECTIUS 

 

Donar a conèixer el protocol d’abordatge 
perioperatori en pacients tractats amb 
fàrmacs antitrombòtics  intervinguts 
de cirurgia programada a l’hospital 
entre els facultatius especialistes implicats 
en el procés. 

Revisar els coneixements actuals i 
discutir els aspectes científics més 
controvertits sobre el tema. 

Complementar les exposicions amb 
punts de vista de diferents  
especialistes. 

 
 
METODOLOGIA 

 

 
De 15 a 16,30 h 

Abordatge del perioperatori amb 
antitrombòtics I. 
Presentació del protocol i plantejament dels 
punts d’acord i d’incertesa. 

Dra. Antònia Agustí Escasany 
Cap de secció, Servei de Farmacologia Clínica 

Dra. Àngels Camps Cervantes 
Adjunta del Servei d’Anestesiologia i Reanimació 

Dra. Verònica Pons Escoll 
Adjunta del Servei d’Hematologia i Hematoteràpia 

 

La metodologia d’aprenentatge 
d’aquesta acció formativa és mixta. La 
formació es desenvolupa bàsicament on 
line, mitjançant la interacció  de 
l’alumne amb una plataforma 
telemàtica, i es complementa amb 
l’assistència presencial a dues 
sessions. 

 
 
Mòduls teòric -pràctics. 
Casos clínics. Treball final. 

b-learning 
 
 
ACREDITACIÓ 

 
Aquest curs ha sol·licitat l’acreditació al 
Consell Català de la Formació 
Continuada de les Professions 
Sanitàries- Comisión de Formación 
Continuada del Sistema Nacional de 
Salud. 

 
De 15 a 16,30 h 

Abordatge del perioperatori amb 
antitrombòtics II. 
Discussió del protocol. Conclusions del curs. 

Dra. Montserrat Bosch Ferrer 
Adjunta del Servei de Farmacologia Clínica 

Dra. Àngels Camps Cervantes 
Adjunta del Servei d’Anestesiologia i Reanimació 

Dra. Verònica Pons Escoll 
Adjunta del Servei d’Hematologia i Hematoteràpia 

Dimecres 11 d’abril 
Sessió presencial 

 
Del 12 al 26 d’abril 

Plataforma telemàtica 

Dijous 26 d’abril 
Sessió presencial 



A QUI S’ADREÇA 
 

Curs dirigit a facultatius especialistes 
d’especialitats mèdiques i quirúrgiques. 

 
 

CALENDARI I HORARI 
 

Del 18 d’octubre al 8 de novembre de 2012 
El curs  consta  d’un total de 10 hores: 

 
7 hores d’aprenentatge virtual 

i 3 hores presencials. 
 

LLOC DE REALITZACIÓ 
 

Sala d’actes 

 
 
 
CURS 
SOBRE 
L’ABORDATGE 
PERIOPERATORI DEL 
TRACTAMENT 
ANTITROMBÒTIC A 
L’HOSPITAL 

Implementació i controvèrsies 
al voltant d’un protocol. 

 

Aula 

Planta Baixa 
Àrea de Traumatologia 

Del 18 d’octubre al 8 de novembre de 
2012 

 

INSCRIPCIONS 
 

Curs de Formació Continuada HUVH. 

La sol·licitud d’inscripció s’ha de lliurar al SAP 
corresponent de cadascuna de les vostres Àrees. 
Es lliurarà certificat als assistents que compleixin 
el 100% d’assistència de les sessions 
teòriques i superin el treball final. 

  Places limitades.  
 

aula@vhebron.net 

Aula Vall d’’d’’Hebron 
Pavelló docent 

Hospital Universitari Vall d’Hebron 
   93 489 30 49 

 
 
 
 

Direcció del curs 
 
Dra. Antònia Agustí Escasany 

Cap de secció del Servei de 
Farmacologia Clínica 

 
Dra. Àngels Camps Cervantes 
Facultatiu especialista del Servei 

d’Anestesiologia i Reanimació 

 
El període d’inscripció finalitza 

el 2 d’octubre de 2012 



 

OBJECTIUS 
 

Donar a conèixer el protocol d’abordatge 
perioperatori en pacients tractats amb 
fàrmacs antitrombòtics  intervinguts 
de cirurgia programada a l’hospital 
entre els facultatius especialistes implicats 
en el procés. 

Revisar els coneixements actuals i 
discutir els aspectes científics més 
controvertits sobre el tema. 

Complementar les exposicions amb 
punts de vista de diferents  
especialistes. 

METODOLOGIA 
 
La metodologia d’aprenentatge 
d’aquesta acció formativa és mixta. La 
formació es desenvolupa bàsicament on 
line, mitjançant la interacció  de 
l’alumne amb una plataforma 
telemàtica, i es complementa amb 
l’assistència presencial a dues 
sessions. 

 

 
De 15 a 16,30 h 

Abordatge del perioperatori amb 
antitrombòtics I. 
Presentació del protocol i plantejament dels 
punts d’acord i d’incertesa. 

Dra. Antònia Agustí Escasany 
Cap de secció, Servei de Farmacologia Clínica 

Dra. Àngels Camps Cervantes 
Adjunta del Servei d’Anestesiologia i Reanimació 

Dra. Verònica Pons Escoll 
Adjunta del Servei d’Hematologia i Hematoteràpia 

 

 
Mòduls teòric -pràctics. 
Casos clínics. Treball final. 

 
 
ACREDITACIÓ 

b-learning 
 
 
 
De 15 a 16,30 h 

Aquest curs ha estat acreditat per part del 
Consell Català de la Formació Continuada de 
les Professions Sanitàries - Comisión de 
Formación Continuada del Sistema Nacional 
de Salud amb 1,9 crèdits. 

Abordatge del perioperatori amb 
antitrombòtics II. 
Discussió del protocol. Conclusions del curs. 

Dra. Montserrat Bosch Ferrer 
Adjunta del Servei de Farmacologia Clínica 

Dra. Àngels Camps Cervantes 
Adjunta del Servei d’Anestesiologia i Reanimació 

Dra. Verònica Pons Escoll 
Adjunta del Servei d’Hematologia i Hematoteràpia 

Dijous 18 d’octubre 
Sessió presencial 

 
Del 19 al 8 de novembre 

Plataforma telemàtica 

Dijous 8 de novembre 
Sessió presencial 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Anexo 3 
Entrevista estructurada sobre la medicación 



Anamnesis farmacológica 
Las siguientes preguntas hacen referencia al uso de medicamentos u otros remedios 
durante el mes previo al ingreso en el hospital (estudio/otro hospital agudos). 
1.- Pregunta abierta al paciente: ¿qué medicamentos o remedios ha tomado en el 
último mes? 
2.- Preguntas por indicaciones: en este período ha tomado alguna cosa para... 
3.- Preguntas por antecedentes patológicos (de la HCL) ¿Ha tomado alguna cosa 
para este problema/enfermedad? 
4.- ¿Ha tomado alguna cosa más en este último mes? 

 
Indicaciones 
Dolor de cabeza / migraña 
Dolor de muelas /boca 
Artrosis/dolor de rodillas, espalda, cervicales ... 
Artritis/ácido úrico 
Dolor por goles/caídas 
Dispepsia/dolor abdominal/digestión pesada/ulcus 
Estreñimiento 
Cansancio /malestar general/apatía 
Otros dolores 
Resfriado/tos/dolor de garganta 
Fiebre 
Antibióticos/infección 
Asma/problemas para respirar 
Enfermedad del corazón 
Problemas de circulación/varices 
Colesterol 
Hipertensión arterial 
Diabetes 
Nervios/insomnio/depresión 
Vitamines/para adelgazar 
Hierbas, fitoterapia 
Fórmulas magistrales 
Problemas en oidos/gotas o colirios 
Problemas de próstata 
Problemas de tiroïdes 
Otros 

 
Ayuda para fechas desconocidas 
01/01/1904 Desconocida 
05 Principios de mes 
15 Mediados de mes 
25 Finales de mes 

 
Dosis 
Equivalencias para líquidos 
n ml 
5 (ml) 1 cucharada de postres 
10 (ml) 1 cucharada sopera 
2 (ml) 1 culcharada de cafè 
n gotas 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Anexo 4 
Cuaderno de recogida de datos 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Quadern de recollida de dades v5.0 

Abordatge perioperatori dels pacients tractats amb fàrmacs 
antitrombòtics: resultats clínics i econòmics després de la 
implementació d’un protocol assistencial. 



TromboVH Inclusió/Exclusió 

Codi pacient 

El codi pacient inclou discriminador per pacient prospectiu (codi 1), 
Retrospectiu (2), hospital VH 02. 

Selecció de pacients 

Criteris d’inclusió 

Pacient   18 anys Sí No

Tractament amb anticoagulants orals (acenocumarol, warfarina, dabigatran, rivaroxaban) 
o antiagregants plaquetaris (àcid acetilsal·licílic, clopidogrel, prasugrel, cilostazol) per a la 
prevenció de malalties cardiovasculars amb durada >= 1 setmana 
 
Cirurgia major programada amb ingrés (cirurgia digestiva, cardíaca, pulmonar, urològica, 
ortopèdica, neurocirurgia, vascular) 

Sí No

Sí No

Cirurgia major programada sense ingrés (cirurgia oftalmològica, maxilofacial, digestiva, 
ortopèdica, vascular) 

Sí No

Cirurgia semiurgent de fractura de maluc 

El pacient ha signat el consentiment informat (nomésen l’estudi prospectiu) 

Sí 
 

Sí 

No
 

No

Els pacients sotmesos a les següents cirurgies  no s’inclouran a l’estudi*: 

Cirurgia urgent *no es registrarà a la BD 

Cirurgia pediàtrica 

Cirurgia obstètrica 

Cirurgia ginecològica 

Exploracions endoscòpiques 

Cateterisme cardíac amb/sense implantació de stents coronaris 

       



Dades generals del pacient 

Data visita preoperatòria  de l’anestesista de de

Sexe dona home Edat Pes Alçada 
Es calcularà IMC automàtic 

Servei que fa la pauta antitrombòtica pre-IQ 
1. Anestèsia 
2. Hematologia 
3. Primària 
4. Altre 

ASA

Data ingrés hospital de de Servei Hospital

I Pacient Sa 

II Malaltia Sistèmica lleu 

III Qualsevol malaltia sistèmica greu 

IV Qualsevol malaltia que costitueixi una amenaça per la vida 

V Pacient moribund sense esperança de vida 24h 

TromboVH Dades generals / AP 

Codi pacient 

    

    

Avaluació risc sagnat – Antecedents patològics 

Sí No  
Antecedent sagnat gastrointestinal 

Insuficiència renal crònica (creatinina  ≥ 1,5 mg/dl) 

Anèmia 

Trombopènia 

1 

       



TromboVH Avaluació risc hemorràgic 

Codi pacient 

 

2 

       

 Risc elevat  Sí    No 

1 Revascularització arterial coronària o de vàlvules cardíaques  
2 Neurocirurgia 

3 Reparació oberta d’aneurisma d’aorta 

4 Cirurgia ortopèdica  de grans articulacions 

5 Cirurgia traumatològica d’ossos llargs i de grans articulacions 

6 Cirurgia instrumentada de raquis 

7 Cirurgia plàstica reconstructiva 

8 Cirurgia per càncer (digestiva, endocrina, renal, retroperitoneal, hepàtica, ginecològica) 

9 Cirurgia digestiva per patologia inflamatòria 

10 Cirurgia bariàtrica 

11 Cirurgia de melsa 

12 Cirurgia de resecció pulmonar 

13 Cirurgia de pròstata i de bufeta 

14 Cirurgia per fractura de maluc 

15 Altres (especificar): 

 Risc Baix d’hemorràgia però clínicament rellevant  Sí    No 

16 Resecció de pòlips de còlon i biòpsia transbronquial

17 Amigdalectomia 

18 Biòpsia de pròstata, ronyó i fetge 

19 Cirurgia de retina 

20 Cirurgia de raquis no instrumentada 

21 Tècniques anestèsiques locoregionals (neuroaxial i troncular) 

22 Cirurgia de caròtida 

23 Altres (especificar): 

 Risc moderat d’hemorràgia  Sí    No 

24 Altres intervencions de cirurgia toràcica 

25 Cirurgia digestiva (colecistectomia, apendicectomia, resecció de budell prim, proctologia, cirurgia del hiat i diafragma) 

26 Cirurgia per patologia benigna del tiroides 

27 Cirurgia de paret abdominal (herniorràfia) 

28 Cirurgia mamària 

29 Derivació d’artèria perifèrica 

30 Cirurgia vascular major (reparació aneurisma aorta endovascular, by-pass perifèric) 

31 Cirurgia traumatològica (excepte ossos llargs i grans articulacions) 

32 Cirurgia artroscòpica 

33 Cirurgia ortopèdica de petites articulacions 

34 Implantació de marcapassos o desfibril·ladors cardíacs 

35 Biòpsies amb agulla fina de pulmó i de mediastí 

36 Altres (especificar): 

 Risc baix d’hemorràgia sense rellevància clínica  Sí    No 

37 Procediments dentals, dermatològics superficials, oftalmològics i endoscòpies diagnòstiques 

38 Altres (especificar):  
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TromboVH Antecedents patològics 

Codi pacient 

Avaluació del risc trombòtic 

  
Sí 

 
No 

 
 
 
 
 
 
 

Especificar.................................... 
 
 

IC congestiva (amb edemes)?  Sí      No 
 
 

(en tractament o en seguiment) 
 
 
 
 
 
 
 
 

Aorta coronari  Ilíac
 

Data esdeveniment 

de de 

de de 
 

de de 
 

de de 
 

de de 

de de 

Espec............................ de de 

Mecànica aòrtica 
Mecànica mitral   Especif. tipus mec. mitral ………………..……………. 
Biològica 
Mitro-aòrtica? 
 S. cardíac metl·àlic de de 
 S. cardíac amb fàrmac de de 
 S. altra posició carotidi 
 S. altra posició ilíac 

Diabetis 

Hipertensió arterial 

Trombofília 

Fibril·lació auricular 

Insuficiènciacardiaca 

Hipercolesterolèmia / dislipèmia 

Càncer actiu 

Immobilització ≥ 3 dies 

Claudicació intermitent 

Angina estable 

Malaltia valvular reumàtica 

By pass 

Altra malaltia Cardiovascular 

IAM (amb  augment ST) 

AVC 

Ictus/TIA 

Sd coronària aguda (angina   

inestable o IAM sense aixecament ST)   
Trombosi venosa profunda 

Tromboembolisme pulmonar 

Altres 

 
Pròtesi valvular (multiregistre) 

  

 

Stent (multiregistre) 
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Hemostàsia 

Determinació INR preIQ
 

Sí 

No 

Nº: anotar el nº d’ordre del fàrmac corresponent 

Requeriment vit K  Sí  No 

Intervenció Quirúrgica

Data prevista IQ de de

Reprogramació Sí 
No

Data de de

Motiu

Data intervenció de de

Data Ingrés REA/UCI 
Data Alta REA/UCI 
Data Ingrés planta 

Tipus IQ (codi procediment) 

de

de

de

de

de

de

Motiu IQ (codi malaltia)

TromboVH Intervenció quirúrgica 

Codi pacient 

    

    

    

   

Durada (minuts)  Tècnica anestèsica  General 
 Epidural /Intradural 
 Troncular 

    General i Troncular 

Valor Hora d’extracció Data extracció 
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TromboVH Anamnesi farmacològica 
 

Codi pacient 
 
 

Registre de medicaments concomitants 

Medicament P* Data d’inici Data Final 

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

                  

•P: periode obtenció informació fàrmacs: 1: Fàrmacs previs a l’ingrés (des de data visita preop), 2: Fàrmacs durant l’hospitalització, 
3 : Fàrmacs  a l’alta, 4: Fàrmacs fins a 3 mesos postIQ. 

       



TromboVH Outcome 

Codi pacient 

Data 
resultat 
(Alta/mort) 

Valoració a l’alta 
(esdeveniments des de la visita preoperatòria fins a l’alta) 

Resultat  Viu, destí ................................................................................... 
 Mort, motiu ……………………………………………………………………… 

(Quan la causa sigui diferent de les especificades) 

Hemorràgies majors que posen en perill la vida del pacient     Sí    No 

Sagnat en lloc quirúrgic   Sí   No  (especificar localització sagnat .....................................) Reintervenció quirúrgica per sagnat    Sí    No 

 
Nº 

 
Sí* 

 
No 

 Data 
esdeveniment 

 
Desenllaç1 

Data 
desenllaç 

1 Èxitus per hemorràgia    
2 ↓hemoglobina ≥5 g/dL respecte hemoglobina prèvia    

 

3 
  Hipotensió per hemorràgia i que requereix inotrops + (dopamina, NAD, ...) 

o IQ 
   

4 Hemorràgia que requereix transfusió de ≥4 concentratsd’hematies    
5 Hemorràgia intracranial simptomàtica (cefalea, nàusees, vòmits)    
6 Altres, especificar …………………………………………………………………..    

Hemorràgies majors que NO posen en perill la vida del pacient   Sí    No 

Sagnat en lloc quirúrgic   Sí   No  (especificar localització sagnat .....................................) Reintervenció quirúrgica per sagnat    Sí    No 

 
Nº 

 
Sí* 

 
No 

 Data 
esdeveniment 

 
Desenllaç1 

Data 
desenllaç 

7 Hemorràgia intraocular    
8 Hemorràgia que requereix transfusió de ≥2 i <4 concentrats d’hematies    
9 Altres, especificar ……………………………………    

Hemorràgies menors  Sí    No 

Sagnat en lloc quirúrgic   Sí   No  (especificar localització sagnat .....................................) Reintervenció quirúrgica per sagnat  Sí    No

Nº    Sí*    No 
Data 

Desenllaç1 Data
 

esdeveniment desenllaç

10 Hemorràgia que requereix transfusió de <2 concentratsd’hematies    
11 Hematúria    
12 Altres, especificar …………………………………………………………………..    

Esdeveniments tromboembòlics   Sí    No 

Nº 
 

Sí* 
 
No 

 Data 
esdeveniment 

 
Desenllaç1 

Data 
desenllaç 

13 IAM    
14 Angor    
15 TEP    
16 TVP    
17 Ictus/TIA    
18 Altres, especificar …………………………………………………………………..    

*registrar nombre d’esdeveniments: 
1Codis 
desenllaç 

1 Recuperat 4  Hemorràgies majors amb perill la vida 
No recuperat  

 Hemorràgies majors sense perill de vida  2 Recuperat amb seqüeles 5 Mort   
 Hemorràgies menors 3 En recuperació 9 Desconegut 7 
 Esdeveniments tromboembòlics 

       

        



TromboVH Outcome 

Codi pacient 

Data 
resultat 

Valoració als 3 mesos de la intervenicó quirúrgica 
(esdeveniments des de l’alta) 

Resultat    Viu, destí ................................................................................... 
 Mort, motiu ………………………………………………………………………… 

(Quan la causa sigui diferent de les especificades) 
Informació   Entrevista telefònica     Història Clínica  Perdut, motiu …………………………………………………………………… 

Hemorràgies majors que posen en perill la vida del pacient     Sí    No 

Sagnat en lloc quirúrgic   Sí   No  (especificar localització sagnat .....................................) Reintervenció quirúrgica per sagnat    Sí    No 

 
Nº 

 
Sí* 

 
No 

 Data 
esdeveniment 

 
Desenllaç1 

Data 
desenllaç 

1 Èxitus per hemorràgia    
2 ↓hemoglobina ≥5 g/dL respecte hemoglobina prèvia    

 

3 
  Hipotensió per hemorràgia i que requereix inotrops + (dopamina, NAD, ...) 

o IQ 
   

4 Hemorràgia que requereix transfusió de ≥4 concentratsd’hematies    
5 Hemorràgia intracranial simptomàtica (cefalea, nàusees, vòmits)    
6 Altres, especificar …………………………………………………………………..    

Hemorràgies majors que NO posen en perill la vida del pacient   Sí    No 

Sagnat en lloc quirúrgic   Sí   No  (especificar localització sagnat .....................................) Reintervenció quirúrgica per sagnat    Sí    No 

 
Nº 

 
Sí* 

 
No 

 Data 
esdeveniment 

 
Desenllaç1 

Data 
desenllaç 

7 Hemorràgia intraocular    
8 Hemorràgia que requereix transfusió de ≥2 i <4 concentrats d’hematies    
9 Altres, especificar ……………………………………    

Hemorràgies menors  Sí    No 

Sagn at en lloc quirúrgic    Sí   No  (especificar localització sagnat .....................................) Reinter venció quirúrgica per sagnat  Sí    No

Nº    Sí*    No 
Data 

Desenllaç1 Data
 

esdeveniment desenllaç

10 Hemorràgia que requereix transfusió de <2 concentratsd’hematies    
11 Hematúria    
12 Altres, especificar …………………………………………………………………..    

Esdeveniments tromboembòlics   Sí    No 

Nº 
 

Sí* 
 

No 
 Data 

esdeveniment 

 
Desenllaç1 

Data 
desenllaç 

13 IAM    
14 Angor    
15 TEP    
16 TVP    
17 Ictus/TIA    
18 Altres, especificar …………………………………………………………………..    
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1Codis 
desenllaç 

1 Recuperat 4 No recuperat 

2 Recuperat amb seqüeles 5 Mort 

3 En recuperació 9 Desconegut 



1Codis desenllaç 

TromboVH Esdeveniments 

Codi pacient 

Valoració a l’alta (continuació) 

(esdeveniments des de la visita preoperatòria fins a l’alta) 
 
 
 

Nº 

 
 
 

Data esdeveniment 

 
 
 

Desenllaç1 

 
 
 

Data desenllaç 

Valoració als 3 mesos de la intervenció quirúrgica (continuació) 

(esdeveniments des de l’alta o des de la visita preoperatòria si no s’ha produit l’alta) 

 
 

Nº 

 
 

Data esdeveniment 

 
 

Desenllaç1 

 
 

Data desenllaç 

Nº: anotar el nº d’ordre de l’esdeveniment hemorràgic i/o tromboembòlic corresponent 

1 Recuperat 

2 Recuperat amb seqüeles

3 En recuperació 

4 No recuperat 

5 Mort 9 
9 Desconegut 
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TromboVH Analítiques 

Codi pacient 

Analítica preoperatòria 

            Data i Hora    
Hemoglobina        g/dL 

Hematòcrit        % 

Plaquetes        cèlsx109/L 

Temps de protrombina (T Quick)        % 

INR       ratio 

TTPA        segons 

Creatinina       mg/dL 

Aclariment        ml/min 

Analítica 4º dia post IQ 

            Data i Hora    
Hemoglobina       g/dL

Hematòcrit        % 

Plaquetes        cèlsx109/L 

Temps de protrombina (T Quick)        % 

INR       ratio 

TTPA        segons 

Creatinina       mg/dL 

Aclariment        ml/min 

Analítica Alta 

Data             

Hemoglobina        g/dL 

Hematòcrit        % 

Plaquetes        cèlsx109/L 

Temps de protrombina (T Quick)        % 

INR       ratio 

TTPA        segons 

Creatinina       mg/dL 

Aclariment        ml/min 
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TromboVH Analítiques 

Codi pacient 

Analítica 3 mesos post IQ 

            Data i Hora    
Hemoglobina        g/dL 

Hematòcrit        % 

Plaquetes        cèlsx109/L 

Temps de protrombina (T Quick)        % 

INR       ratio 

TTPA        segons 

Creatinina       mg/dL 

Aclariment        ml/min 

Transfusions 

Hematies  Sí    No    
Data transfusió Nº unitats 

  

  

  

Plaquetes     Sí    No 

Data transfusió Nº unitats 

   
 

  

  

Plasma  Sí    No 

Data transfusió Nº unitats 

  

  

  

       



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Anexo 5 
Hoja de información y solicitud del consentimiento informado 



Documentos de especial relevancia para el Comité Ético de Investigación Clínica 
 Hoja de información al paciente (1ª versión, 18-11-2011) 
 Hoja de consentimiento informado (1ª versión, 18-11-2011) 

HOJA DE INFORMACIÓN AL PACIENTE 
 

Título del estudio:“Abordaje perioperatorio de los pacientes tratados con fármacos 
antitrombóticos: resultados clínicos y económicos tras la implementación de un protocolo 
asistencial” 
Código del estudio: FIC-ANT-2011-01 
Investigador principal: Dra. Antonia Agustí Escasany 
Promotor: Fundació Institut Català de Farmacología, Hospital Universitario Vall d’Hebron 
(Barcelona) 

 
Objetivos y descripción del estudio 

 
Le invitamos a participar en este estudio de investigación cuyo objetivo principal es recoger 
información sobre la implantación en el hospital de un protocolo que recomienda cómo se debe 
manejar el tratamiento de los fármacos anticoagulantes (por ejemplo Sintrom) y antiagregantes 
(por ejemplo aspirina) en los pacientes que llevan éste tratamiento y tienen que ser intervenidos 
de alguna cirugía en el centro. La información recogida se comparará con la información que 
había antes de la implantación de dicho protocolo. 

 
Su participación en el estudio es voluntaria. Usted puede negarse a participar en el estudio, o 
retirar su consentimiento durante el estudio para la utilización de sus datos cuando lo desee, sin 
tener que dar ninguna explicación al equipo de investigación y sin que ello suponga ninguna 
alteración en la relación con su médico. Además, la atención médica que reciba será la misma 
independientemente de que su decisión sea la de participar o no. Este estudio ha sido aprobado 
por el Comité ético de investigación clínica del Hospital. 

 
Son bastantes los pacientes que, como usted, siguen tratamiento con medicamentos como la 
aspirina o el Sintrom para prevenir que su sangre se coagule más de lo necesario. Cuando a estos 
pacientes se les tiene que intervenir de alguna cirugía, si estos tratamientos se mantienen más 
allá de lo necesario puede aumentar el riesgo de sangrado. Por el contrario, si se retiran durante 
mucho tiempo puede aumentar el riesgo de que la sangre se coagule más de lo necesario. 

 
Recientemente médicos de distintas especialidades del hospital han elaborado un protocolo que 
recomienda cuándo hay que retirar estos fármacos y cuándo no hay que hacerlo en los pacientes 
que reciben tratamiento y tienen que operarse. Con este estudio se quiere evaluar cómo se está 
aplicando este protocolo en el hospital y sus resultados.. 

 
 

Procedimientos del estudio 
 

Si decide participar se le hará un seguimiento antes, durante y hasta 35 días después de la 
intervención quirúrgica para evaluar la cantidad de sangre que pierde durante y después de la 
intervención, y ver si ha presentado algún coágulo. 

 
Usted recibirá las atenciones médicas que su equipo médico considere necesarias y se realizará 
un seguimiento de su evolución a través de la historia clínica. Puede ser que le llamemos por 



teléfono a los 35 días de la intervención para constatar que en casa no ha presentado ninguno de 
éstos problemas. La participación en este estudio sólo implica que puede ser que se le llame 
cuando ya esté en su casa, pero no se realizará ninguna otra intervención adicional. 

 
Beneficios y riesgos derivados del estudio 

 
Dado que la realización del estudio consiste únicamente en recoger información sobre datos 
que aparecen en su historia clínica, no hay beneficios específicos relacionados con su 
participación. El único beneficio posible derivado de su participación en el estudio, será toda la 
información acerca de su enfermedad que se obtenga y que sirva para mejorar la calidad 
asistencial de pacientes como usted. 

 
Este estudio no conlleva un riesgo adicional diferente al que de por sí tiene con su enfermedad, 
ya que su tratamiento y cuidado no cambiará en modo alguno por motivos relacionados con su 
participación en el estudio. 

 
 

Protección de datos personales 
 

Toda la información que se obtenga durante el estudio será confidencial y ni usted ni sus datos 
estarán identificados (su identidad será protegida con un código). De acuerdo con la ley 15/1999 
de Protección de Datos de Carácter Personal, los datos personales que se obtengan serán los 
necesarios para cubrir los fines del estudio. En ninguno de los informes del estudio aparecerá su 
nombre, y su identidad no será revelada a persona alguna salvo para cumplir con los fines del 
estudio, y en el caso de urgencia médica o requerimiento legal. La información será conservada 
con métodos informáticos en condiciones de seguridad. La Dra Antonia Agustí, como 
investigador principal del proyecto, será la responsable de la base de datos del estudio. Esta base 
de datos se ubicará en el servicio de Farmacología Clínica del Hospital Universitario Vall 
d’Hebron (93-428.30.29). 

 
De acuerdo con la Ley vigente, tiene usted derecho al acceso de sus datos personales; asimismo, 
y si está justificado, tiene derecho a su rectificación y cancelación. Si así lo desea, deberá 
solicitarlo al médico que le atiende en este estudio. 

 
De acuerdo con la legislación vigente, tiene derecho a ser informado de los datos relevantes para 
su salud que se obtengan en el curso del estudio. 

 
Información adicional y teléfono de contacto 

 
Si necesita más información del estudio puede contactar con el investigador responsable en este 
hospital: la Dra. Antonia Agustí, del Servicio de Farmacología clínica (tel. 93-428.30.29). 

 

Muchas gracias por su colaboración. 



  

 
FORMULARIO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO 

 
 
 

“Abordaje perioperatorio de los pacientes tratados con fármacos antitrombóticos: 
resultados clínicos y económicos tras la implementación de un protocolo asistencial” 

 
 
Yo,   

(Nombre y apellidos) 
 
 
He leído o me ha sido leído el texto completo de la hoja de información 

 
 
He podido hacer preguntas sobre el estudio. 

He recibido suficiente información sobre el estudio. 

Comprendo que mi participación es voluntaria y que no participar no repercutirá 

negativamente en la atención que me corresponda recibir.Así mismo, se me ha garantizado la 

confidencialidad para cualquiera de los datos que puedan extraerse de mi participación. 

 
 
 
 
 
 
Firma del paciente 

(DNI) 

 
 
 
Barcelona, de  del 201_ 
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Direcció de Recerca 

 
Pg. Vall d’Hebron, 119-129 
08035 Barcelona 
Tel.  +34 93 489 40 10 
Fax  +34 93 489 41 02 
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INFORME DEL COMITÉ ÉTICO DE INVESTIGACIÓN CLÍNICA 
 

Doña MIREIA NAVARRO SEBASTIÁN, Secretaria del Comité Ético de Investigación 
Clínica de l’Hospital Universitari Vall d’Hebrón, de Barcelona, 

 
CERTIFICA 

 
Que este Comité ha evaluado en su reunión del día 23 de diciembre de 2011 la 
propuesta del promotor: 

 
Fundació Institut Catala de Farmacologia 

 
para que sea realizado en este Centro, el Estudio Post Autorización código FIC-ANT- 
2011-01 / EudraCTnº: -, titulado: 

Abordaje perioperatorio de los pacientes tratados con fármacos antitrombóticos: 
resultados clínicos y económicos tras la implementación de un protocolo asistencial. 

 
Y que tras emitir un Informe favorable condicionado en dicha reunión y evaluar la 
documentación recibida posteriormente por el promotor en respuesta a este informe 
con las siguientes versiones: 

 
Protocolo v.1, de fecha 18 de noviembre de 2011. 
HIP/CI v.1, de fecha 18 de noviembre de 2011. 

 
 Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en relación con los 

objetivos del estudio y están justificados los riesgos y molestias previsibles para el 
sujeto. 

 La capacidad del investigador y los medios disponibles son apropiados para llevar a 
cabo el estudio. 

 Son adecuados tanto el texto de la hoja de información al paciente, como el 
procedimiento para obtener el consentimiento informado así como también la 
compensación prevista para los sujetos por daños que pudieran derivarse de su 
participación en el estudio. 

 El alcance de las compensaciones económicas no interfiere con el respeto a los 
postulados éticos. 

 Se cumplen los preceptos éticos formulados en la Orden SAS 3470/2009 y la 
Declaración de Helsinki de la Asociación Médica mundial sobre principios éticos 
para las investigaciones médicas en seres humanos y en sus posteriores  
revisiones, así como aquellos exigidos por la normativa aplicable en función de las 
características del estudio 

 Y que este Comité acepta que dicho Estudio Post Autorización sea realizado por la 
Dra. Maria Antònia Agustí Escasany como investigadora principal. 

 
 
 

Hospital Universitari Vall d’Hebron 
Universitat Autònoma de Barcelona 



 
 
 
 
 
 
 

Que el Comité tanto en su composición como en los PNT cumple con las normas de 
BPC (CPMP/ICH/135/95) y con el Real Decreto 223/2004, y su composición actual es  
la siguiente: 

 
Presidenta: Gallego Melcón, Soledad. Médico 
Vicepresidente: Bagó Granell, Joan. Médico 

Secretaria: Navarro Sebastián, Mireia. Química 

Vocales : Armadans Gil, Lluís. Médico 
Azpiroz Vidaur, Fernando. Médico 
Catalán Ramos, Arantxa. Farmacéutica de Atención Primaria 
Cucurull Folgera, Esther. Médico Farmacóloga 
Latorre Arteche, Francisco. Médico 
De Torres Ramírez, Inés M. Médico 
Ferreira González, Ignacio. Médico 
Fuentelsaz Gallego, Carmen. Diplomada Enfermería 
Fuentes Camps, Inmaculada. Médico Farmacóloga 
Guardia Massó, Jaume. Médico 
Hortal Ibarra, Juan Carlos. Profesor de Universidad de Derecho 
Laporte Roselló, Joan Ramon. Médico Farmacólogo 
Miró Muixi, Isabel. Médico 
Montoro Ronsano, J. Bruno. Farmacéutico Hospital 
Rodríguez Gallego, Alexis. Médico Farmacólogo 
Segarra Sarries, Joan. Abogado 
Solé Orsola, Marta. Diplomada Enfermería 
Suñé Martín, Pilar. Farmacéutica Hospital 

 
Que en dicha reunión del Comité Ético de Investigación Clínica se cumplió el quórum 
preceptivo legalmente. 

 
Que en el caso de que se evalúe algún proyecto del que un miembro sea 
investigador/colaborador, éste se ausentará de la reunión durante la discusión del 
proyecto. 

 
Lo firmo en Barcelona, a 21 de marzo de 2012. 

 
 
 
 
 
 

Firmado: Sra. Mireia Navarro 
Secretaria del CEIC 
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Abstract: This study aimed to describe the impact of implementing a protocol on the perioperative management of patients 
admitted for hip fracture treated with antithrombotics. A protocol was designed based on the recommendations from the Ameri- 
can College of Chest Physicians (ACCP). After its implementation (May 2012), information on antithrombotic management was 
collected from admission to 3 months after surgery in retrospective (October 2011-March 2012) and prospective (October 2012- 
March 2013) cohorts. Patients’ thromboembolic risk was classified into high, moderate or low according to the ACCP categories. 
A total of 113 and 101 cases were included in the retrospective and prospective cohorts, respectively. No differences in age, gen- 
der, American Society of Anaesthesiology score or thrombotic risk categories were observed between cohorts. Most patients were 
treated with aspirin or triflusal (55.1% and 48.1% in each cohort, respectively), clopidogrel (24.5% and 26.6%) or acenocoumarol 
(16.3% and 20.2%). In moderate to high thromboembolic risk patients, a higher rate of bridging therapy with full doses of 
enoxaparin (18.5% and 50%, p = 0.04 before and 9.1% and 43.7%, p = 0.02 after surgery) and a lower rate of aspirin discontin- 
uation (76% and 55.3%, p = 0.03) were observed in the prospective cohort. Both cohorts had a similar percentage of cases with 
bleeding (68.1% and 68.3%) and thrombotic events (11.5% and 13%). No differences in the timing between surgery and the dis- 
continuation or resumption of antithrombotics were noted. After the protocol implementation, aspirin was less often stopped and 
bridging therapy with therapeutic doses of enoxaparin was used more often. However, interruption and resumption times of 
antithrombotics remained almost unchanged. In order to achieve these goals, more efforts should be made to implement the 
protocol in clinical practice. 

 
 
 

Hip fracture is a frequent cause of hospitalization in the  
elderly. It mainly affects women over 80 years [1–4],  and  
there is a great variability in incidence worldwide [5]. Hip 
fracture is associated with a decline in functional status and an 
increased morbidity and mortality. A rate of mortality of 5– 
10% at 30 days, 13% at 3 months and 12–37% at 1 year after 
surgery has been described [1,2,4–7]. Surgery, its preferred 
management, is often withheld or delayed for a variety of rea- 
sons (such as frailty, acute exacerbation of chronic conditions 
or ongoing treatments). Operative delay has been shown to 
negatively influence post-operative morbidity, mortality and 
increased expenditure [8]. 

In the last few years, the number of patients  treated with   
oral antithrombotics has increased. In Catalonia in 2009, these 
stood in seventh position in terms of pharmaceutical spending 
[9]. In the United Kingdom, it is estimated that up to 4% of 
patients  who  have  a  hip  fracture  are  taking  a  vitamin     K 

 

Author  for  correspondence:  Antònia  Agust́ı,  Clinical  Pharmacology 
Service, Catalan Institute of Pharmacology Foundation, Passeig Vall 
d’Hebron 119-129, Vall d’Hebron University Hospital, 08035 Barce- 
lona, Spain (fax 34-93 489 41 09, e-mail Antonia.ficf@gmail.com). 

antagonist (VKA) such as warfarin for a variety of medical 
conditions [10]. As previously stated, concerns that concomi- 
tant treatments could adversely impact outcome may lead to 
surgery being delayed. Among such treatments, antithrombotic 
agents stand out, because of the risk of increased perioperative 
bleeding, especially in high haemorrhagic risk interventions 
such as hip fracture surgery [11,12]. 

Stopping antiplatelet therapy (AT) 7–10 days before surgery 
is recommended, mainly in patients treated with clopidogrel 
[13–15]. However, discontinuing AT could increase the risk   
of thromboembolic events [16]. According to the results from   
a meta-analysis [17], continuing low-dose aspirin during the 
perioperative period increased the risk of bleeding 1.5 times, 
but not its severity. When aspirin has been prescribed for sec- 
ondary prevention, it should not be discontinued [17]. In VKA-
treated patients, bridging anticoagulation with short-act- ing 
parenteral agents is used with the aim of minimizing 
thromboembolic events without significantly increasing the  
risk of bleeding [18]. 

There is a relative paucity of well-designed clinical trials to 
inform   us   about   best   practices   and   a   high   number   of 
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methodologically weak observational studies on this individual 
[19]. Antithrombotic Therapy and Prevention of Thrombosis,   
a 9th edition issued by the American College of Chest Physi- 
cians Evidence-Based Clinical Practice Guideline (ACCP)  
[12], provides evidence-based advice on this complex issue. In 
this guideline, perioperative antithrombotic management is 
based on a thromboembolic risk assessment of  patients  and  
the risk of bleeding during surgery. 

In order to unify clinical practice at our institution, a proto- 
col on the perioperative management of antithrombotic therapy 
was designed based on the preceding guidelines, and it was 
agreed on by a multidisciplinary team. Few studies have 
assessed the influence of a protocol on the perioperative man- 
agement of patients treated with antithrombotics admitted for 
hip fracture [10]. To our knowledge, no previous studies have 
evaluated the influence of a comprehensive protocol that 
includes all kinds of antiplatelet and oral anticoagulants. In the 
present article, the impact of implementing a protocol on the 
perioperative management of patients admitted for hip fracture 
treated with antithrombotics is described. 

 
 

Materials and Methods 

Study design. An observational study was carried out in a tertiary 
hospital. Eligible patients were included in a ‘retrospective’ or a 
‘prospective’ cohort, depending on whether they  had  been  admitted 
for hip fracture within a defined timeframe before or after the protocol 
implementation (in May 2012). 

The protocol, based on the recommendations  from  ACCP  [12],  
was developed by a working group composed of members from the 
Clinical Pharmacology, Internal Medicine, Haematology, Anaesthesia, 
General Surgery and Orthopaedic Surgery services. Once completed,   
it was introduced through a blended  training  course  consisting  of  
one 2.5-hr face-to-face class and about 7.5 hr of individual work on 
clinical cases and related articles, and with specific additional ses-  
sions for anaesthesiologists and surgeons. Information on the proto-   
col was also included in an issue of a hospital electronic bulletin 
periodically sent to all healthcare professionals, and the protocol was 
also placed on the hospital website. Salient  aspects of  the  protocol  
are provided in an appendix as electronic supplementary  material  
(Data S1). 

 
Patients. All patients >60 years of  age  admitted  for  hip  fracture  
were screened and included in the study  if  they  had  been  treated  
with an oral antithrombotic agent for more than 1 week before 
admission and were scheduled for hip fracture surgery. Patients 
admitted between October 2011 and March 2012 were included in     
the ‘retrospective’ cohort, while patients admitted between October 
2012 and March 2013 were included in the ‘prospective’ one. Before  
the inclusion in  the  prospective  cohort,  patients  (or  their  relatives  
in the case of cognitive impairment) signed an  informed  consent  
form. Each patient was followed from admission to 3 months after 
surgery. 

 
Variables. Information on the demographic characteristics of patients 
(age and gender, weight and height), length of hospital stay, American 
Society of Anaesthesiolog (ASA) physical status classification and 
main clinical conditions contributing to an increased thromboembolic 
risk was obtained from the hospital’s electronic medical  record. 

Based on the recommendations from the ACCP, each patient’s 
thromboembolic risk was classified into high, moderate or low [12]. 

Each patient’s haemorrhagic risk was calculated using the BleedMAP 
score [history of prior bleeding (bleed), mechanical mitral heart valve 
(M), active cancer (A) and low platelets (P)] [20]. As all patients 
underwent surgery for hip fracture, the haemorrhagic bleeding risk is 
considered high in all patients [12]. 

Antithrombotic therapy (agent and dosing) before hospital admis- 
sion and until 3 months after the surgery was collected from the elec- 
tronic medical records. The electronic prescription orders were used as 
the source of information on the perioperative management of 
antithrombotic therapy (interruption of the oral anticoagulation, bridg- 
ing anticoagulation during interruption, stopping or  continuation  of 
AT before surgery and resumption of the oral antithrombotic therapy 
after surgery) during hospital admission. 

Adherence to the protocol was evaluated separately in the pre- 
operative and post-operative periods. The following criteria were con- 
sidered in accordance with the protocol: (a) in moderate to high 
thromboembolic risk patients treated with oral anticoagulants, with- 
drawal of anticoagulation four (acenocoumarol) or five (warfarin) days 
before surgery, bridging therapy with a full-dose low molecular weight 
heparin (LMWH) and an international normalized ratio (INR) < 1.2 
before surgery during the pre-operative period, and prophylaxis with a 
low-dose LMWH started 6–12 hr after surgery followed by a full dose 
of LMWH 48–72 hr after surgery; (b) in low thromboembolic risk 
patients treated with oral anticoagulants, the same considerations as 
mentioned above but only prophylaxis doses of LMWH during  pre- 
and post-operative periods; (c) in patients on aspirin therapy, its con- 
tinuation during surgery and a switch to aspirin 100 mg/day in those 
treated with higher doses in moderate to high thromboembolic risk 
patients, and its discontinuation 5 days before surgery among those  
with low thromboembolic risk; (d) in those treated with clopidogrel,   
its discontinuation 5 days before surgery in those with moderate to   
high thromboembolic risk and 7 days in those with low thromboem- 
bolic risk; and (e) a resumption of AT 24 hr after surgery or the 
morning after intervention. 

Any bleeding [21] or thromboembolic events, and mortality from 
admission to 3 months after surgery were also collected from the elec- 
tronic medical records. 

The study was conducted according to international ethical recom- 
mendations. In accordance with the national directives in relation to 
post-authorization studies, the study was approved by the Ethics Com- 
mittee of Clinical Investigation of the hospital. 

 
Data analysis. Statistical analysis of categorical and continuous 
variables was made by means of the distribution of frequencies, 
proportions, means, standard deviation (S.D.) and median and 
interquartile range. Statistical differences were assessed using the t- 
test, the Mann–Whitney U-test or the chi-square test, according to the 
variables’ distribution. Significance was set at a level of 0.05 and was 
two-tailed. The statistical analysis was performed using the IBM SPSS 
Statistics version 20 statistical package (IBM corp., New york,  USA). 

 
 

Results 

A total of 113 and 101 patients were included in the retro- 
spective and the prospective cohorts, respectively (see flow 
chart in fig. 1). Demographic characteristics, morbidities, ASA 
and BleedMAP score of participants, hip fracture type and the 
duration of the surgical procedure and hospital stay are shown 
in table 1. No statistically significant differences between the 
two cohorts were observed in any of these variables.  As  
shown in table 2, 86.7% of patients in the retrospective cohort 
and 78.2% in the prospective one had a high or moderate 
thromboembolic   risk   (p = 0.18).   When   both   cohorts were 
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combined, high risk was mainly attributable to atrial fibrilla- 
tion (AF) with a CHADS2 score of 5–6 or co-existing valvular 
heart disease (21/32 cases, 65.6%). Moderate risk was mainly 
attributable to AF with a CHADS2 score  of  3–4  (33/145,  
23%) or a previous ischaemic heart disease or  stroke  
(104/145, 71,7%). Most low-risk patients (32/37, 86.5%) were 
on therapy for primary prevention of vascular  disease. 

In the retrospective cohort, 54 high or moderate throm- 
boembolic risk patients (55.1%) were taking aspirin or tri- 
flusal, 24 (24.5%) clopidogrel, 16 (16.3%) acenocoumarol and 
4 (4.1%) dual AT (DAT) with aspirin and clopidogrel. In the 
prospective cohort, 38 (48.1%) were taking aspirin or triflusal, 
21 (26.6%) clopidogrel, 16 (20.2%) acenocoumarol, 1 (1.3%) 
DAT with aspirin and clopidogrel and 3 (3.8%) combined 
therapy [acenocoumarol and aspirin (2) or acenocoumarol, 
clopidogrel and cilostazol (1)]. Fourteen low-risk patients in  
the retrospective cohort and 18 in the prospective one were 
taking aspirin or triflusal (93.3% and 81.8% in each cohort, 
respectively), 1 in the retrospective cohort (6.7%) was taking 
warfarin and 4 in the prospective cohort (18.2%) were taking 
acenocoumarol. No significant differences between the two 
periods were noted (p =  0.81). 

The perioperative management of the antithrombotic therapy 
is depicted in tables 3 and 4 (patients treated with VKA and 
those treated with oral antiplatelet agents, respectively). In 
comparison with the retrospective cohort, bridging therapy  
with full doses of enoxaparin was more often used (18.5%    
and  50%,  p = 0.04,  before  surgery  and  9.1%  and  43.7%,   
p = 0.02,  after  surgery)  and  aspirin  was  discontinued     less 

 
often (76% and 55.3%, p = 0.03) in moderate- or high-risk 
patients in the prospective period. No differences in the timing 
between surgery and the discontinuation or resumption of ther- 
apy were noted. Although the protocol stated that antithrom- 
botic therapy should be discontinued in low-risk patients, no 
differences between the two study periods were  noted. 

Patients taking VKA had their INR checked before surgery:  
2 (13.3%) in the morning of the operation and 13 (86.7%) at 
least 1 day before in the retrospective cohort and 6 (26.1%)   
and 17 (73.9%), respectively, in the prospective cohort. Med- 
ian INR values were 1.1 [1.07–1.18] and 1.07 [0.98–1.20]. 
After the protocol implementation, a decrease in vitamin K 
administration (64.7% to 21.7%, p = 0.009) was observed, but 
the timing when this was performed before surgery remained 
unchanged (3 days in both  groups). 

Seventy-seven and 69 patients (roughly  68%  in  each 
cohort) bled and presented 98 and 83 haemorrhagic events, 
respectively, as shown in table 5. In moderate to high throm- 
boembolic risk patients treated with oral anticoagulants, 14 
(12.4%) bled in the retrospective cohort and 14 (13.8%) in     
the prospective one. The percentages  among  those  with  a  
low thromboembolic risk treated  with  oral  anticoagulants 
were 0.9% (n = 1) and 1.9% (n = 2) in the retrospective and 
prospective cohorts, respectively. In moderate to high throm- 
boembolic risk patients treated with AT, 57 (50.4%) in the 
retrospective and 45 (44.5%) in the prospective cohort bled,  
and in those with a low  thromboembolic  risk,  14  (12.4%)  
and 11 (10.9%) bled in the retrospective and prospective 
cohorts, respectively. 

 
 
 

   
 

 

 

 
 
 

Fig. 1. Flow chart of patients with hip  fracture. 

 
Retrospective cohort 

266 admissions with hip fracture 

 
Prospective cohort 

254 admissions with hip fracture 

 
Not eligible: 
146 without anti-thrombotic 
treatment 

 
Not eligible: 
140 without anti-thrombotic 
treatment 

 
120 (45.1%) 

 
114 (44.8%) 

 
Excluded due to other reasons (7): 
• Conservative treatment (2) 
• Transferred to another hospital 

before surgery (3) 
• Discontinued antiplatelet treatment 

before admission (1) 
• Treated with enoxaparin before 

admission (1) 

 
Excluded due to other reasons (13): 

• Conservative treatment (3) 

• Not consented (10) 

 

113 included 
 

101 included 
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Table 1. 

 

Patients’ characteristics.  
Characteristics Retrospective cohort N = 113 Prospective cohort N = 101 p-Value 

Age, median [IQR 25–75] 86 [80–89] 86 [81–90] 0.41 
Women, n (%) 80 [70.8] 70 [69.3] 0.88 
Weight Kg, median [IQR] 60 [52–70] 62 [55–70.5] 0.36 
Two or more morbidities, n (%) 110 (97.3) 101 (100) 0.24 
Arterial hypertension, n (%) 99 (87.6) 88 (87.1) 1.00 
Diabetes mellitus, n (%) 53 (46.9) 37 (36.6) 0.16 
Dyslipidaemia, n (%) 59 (52.2) 50 (49.5) 0.78 
Ischaemic heart disease, n (%) 40 (35.4) 30 (29.7) 0.38 
Atrial fibrillation, n (%) 40 (35.4) 48 (47.5) 0.09 
Heart failure, n (%) 38 (33.6) 30 (29.7) 0.56 
Heart valve replacement, n (%) 3 (2.7) 3 (3.0) 1.00 
Stroke, n (%) 48 (42.5) 41 (40.6) 0.78 
Thrombophilia, n (%) 4 (3.5) 0 0.12 
Venous thrombotic disease, n (%) 8 (7.1) 11 (10.9) 0.34 
ASA score 

≥III, n (%)1
 98 (89.9) 84 (84) 0.21 

BleedMAP score, n (%)    
0 34 (30.1) 35 (34.7) 0.24 
1 61 (54.1) 49 (48.5)  
2 18 (15.8) 14 (13.8)  
≥3 0 (0) 3 (3.0) 

Fracture type, n (%)2
    

Subcapital 38 (35.9) 44 (44.4) 0.23 
Transcervical 1 (0.9) 4 (4.0)  
Base of neck 8 (7.5) 5 (5.1)  
Intertrochanteric 59 (55.7) 46 (46.5)  

Duration of surgery, min., median [IQR 25–75] 81 T 21.4 77 T 19.9 0.17 
Hospital stay, days, median [IQR 25–75] 17 T 9.3 16 T 7.5 0.93 

IQR: interquartile range; ASA: American Society of Anaesthesiology; BleedMAP: history of prior bleeding (bleed), mechanical mitral heart valve 
(M), active cancer (A), low platelets (P). 
p-Values were determined using the Pearson chi-square test for categorical data, the Mann–Whitney U-test for nonparametric data and the indepen- 
dent-sample t-test for continuous data. 
1Retrospective cohort: 109 patients had ASA score, prospective cohort: 100 patients had ASA   score. 
2Retrospective cohort: seven patients died before surgery, prospective cohort: 2 patients died before  surgery. 

 

Fourteen thromboembolic events (13 affected patients) 
occurred in each cohort. Only two patients of those with mod- 
erate to high thromboembolic risk treated with oral anticoagu- 
lants had a thromboembolic event in the retrospective cohort, 
while one patient had an event in the prospective cohort. None 
of those with a low thromboembolic risk treated with oral 
anticoagulants had a thromboembolic event in any cohort. In 
moderate to high thromboembolic risk patients treated  with 
AT, twelve in each cohort had a thromboembolic event, and    
in low thromboembolic risk patients, one had a thromboem- 
bolic event in the prospective cohort. For more detailed infor- 
mation, see supplementary material (Table S1). 

In the last follow-up, 28 patients (24.7%) in the retrospec- 
tive cohort and 16 (15.8%)  in  the  prospective  one had  died 
(p = 0.12). For more detailed information, see supplementary 
material (Table S2). 

 

Discussion 

We studied two cohorts of patients with a hip fracture during 
chronic antithrombotic therapy (most with a moderate or high 
thromboembolic risk), who underwent a surgical  procedure  
that  carries  a  high  risk  of  bleeding.  Patients  in  each cohort 

were admitted before and after the implementation of a speci- 
fic protocol on the perioperative management of  patients  at 
our institution. A higher rate of bridging therapy with a full 
dose of enoxaparin and a lower rate of aspirin discontinuation 
was observed in the prospective cohort (after the protocol 
implementation), and these changes were not associated with a 
higher risk of bleeding. However, no differences in the timing 
of antithrombotic therapy discontinuation before and on 
resumption after surgery were observed between the two 
cohorts. Few studies have assessed the impact of a protocol    
on perioperative management of antithrombotics in patients 
admitted for hip fracture [10], but as far as we know, this is   
the first one to evaluate the impact  of  a protocol  addressing 
the perioperative management of different chronic antithrom- 
botic treatments. 

In our study, most patients were very old women with a 
moderate to high thromboembolic risk without the differences 
between the two cohorts. Other studies looking at a cohort of 
patients treated either with warfarin [10] or antiplatelet agents 
[13,22] showed some differences compared to our patients 
where age and the percentage of women were slightly lower. 
However, the older age and the higher predominance of  
women in our study reflect the ratio of women to men with 
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Table 2. 
Risk stratification for perioperative thromboembolism. 

 

Thromboembolic 
risk stratum 

 
Indication for antithrombotic therapy 

Retrospective 
cohort N = 113 

Prospective 
cohort N = 101 

VKA High Mitral valve prosthesis, n 1 2 
AF CHADS2  score of 5 or 6 or rheumatic valvular heart   disease, n 5 51

 

AF CHADS2  score of 3 or 4 and recurrent VTE,   n 0 2 
 Moderate AF CHADS2  score of 3 or 4,  n 8 82

 

Recurrent VTE, n 2 1 
VTE within the past 3–12 months,  n 0 1 

 Low AF CHADS2  score of 0 to  2, n 13 4 
AT High AF CHADS2  score of 5 or 6 or rheumatic valvular heart   disease, n 34 7 

Recent (within 3 months) AMI and/or stroke and/or  TIA, n 34 0 
Carriers of drug-eluting (within 12 months) stents,  n 1 0 
Thrombophilia (essential thrombocythemia JAK 2+), n 24 0 

Moderate Previous (>3 months) ischaemic heart disease, stroke and/or TIA,  n 614
 434

 

 AF CHADS2  score 3 or 4,  n 11 7 
Biological aortic valve, n 0 1 

 Peripheral arterial ischaemia (bypass), n 1 2 
Low Primary cardiovascular prevention, n 14 18 

VKA: vitamin K antagonist; AT: antiplatelet therapy; AF: atrial fibrillation; CHADS2: congestive heart failure, hypertension, age ≥75 years, dia- 
betes mellitus and stroke or transient ischaemic attack; VTE: venous thromboembolic disease; AMI: acute myocardial infarction; TIA: transient 
ischaemic attack. 
1Two patients treated with acenocumarol and aspirin. 
2One patient treated with clopidogrel, cilostazol and acenocumarol. 
3One patient treated with warfarin. 
4One patient treated with clopidogrel and aspirin. 

 
hip fractures and the increase in the incidence rate in the old- 
est old (85 years or over) reported on in the last few years in 
Spain [3]. 

Moreover, most patients in our study received chronic treat- 
ment with an antiplatelet agent (mostly aspirin) for secondary 
or primary prevention of ischaemic cardiovascular disease or 
for thromboembolic prophylaxis in moderate to high throm- 
boembolic risk patients with AF. Only a few of them were 
treated with oral anticoagulants (most with acenocoumarol) for 
thromboembolic prophylaxis in patients with AF and who had  
a moderate to high thromboembolic risk. 

In our study, according to the protocol recommendations, 
bridging therapy with full-dose LMWH increased during both 
the pre- and post-operative periods. Apart from  our  study,  
only Ahmed et al. [10] evaluated the implementation of an 
institutional protocol for the management of anticoagulated 
patients admitted for hip fracture. The primary end-points in 
their study, however, were admission-to-operation  time  and 
the proportion of patients operated on within 48 hr of admis- 
sion, which, after the protocol implementation, were halved 
(from a median 73 to 37.7 hr), and patients being operated on 
more than doubled (from 30% to 80%). Moreover, in this  
study, they evaluated the administration of intravenous vitamin 
K to obtain a prompt INR reversal and reduce delay in sur- 
gery. Currently, some guidelines and protocols on the manage- 
ment of patients with hip fracture recommend administering 
vitamin K to urgently reduce INR [23,24]. Nevertheless, there 
is no consensus about the timing, route or dosage of anticoag- 
ulation reversal [10]. 

In moderate to high thromboembolic risk patients, aspirin 
therapy   was   less   often   discontinued   in   the perioperative 

period. In fact, in these patients, most authors agree with 
maintaining aspirin treatment during the perioperative period  
of most surgeries even in those who have undergone a high 
haemorrhagic risk such as hip fracture [12,23]. In our study, 
perioperative aspirin continuation almost doubled in these 
patients during the second period. However, there is still room 
for improvement because it was withdrawn in a high percent- 
age of patients with moderate to high  thromboembolic  risk 
after the protocol implementation. In the case of clopidogrel 
treatment, no consensus exists yet on when to withdraw it 
before surgery. In fact, several possibilities  have been looked  
at in patients with hip fracture, from taking clopidogrel at the 
time of surgery [25,26] to withdrawing it from 2 to 5 days 
before surgery [13,27–29], and in none of them has a signifi- 
cant increase in major haemorrhages been reported. In general, 
in order not to delay surgery and achieve a normal haemosta- 
sis, most authors agree with withdrawing clopidogrel a few 
days before surgery in patients with hip  fracture. 

Nevertheless, a striking observation in our study is that the 
time from admission to surgery was not reduced as a result of 
the protocol, neither in the case of those treated with clopido- 
grel nor in that of those with an oral anticoagulant. Resump- 
tion of AT in the post-operative period was  also  not  
performed according to the protocol recommendations. 
Although analysing medical doctors’ feelings was far from the 
aim of our study, their fear of patients bleeding during and 
shortly after surgery could explain, at least in part, the poor 
influence of the protocol in these issues [10,12]. In addition, 
even though big efforts were made in order to spread the pro- 
tocol, we cannot discard an insufficient awareness of the rec- 
ommendations.  On  the  other  hand,  as  other  authors     have 



© 2016 Nordic Association for the Publication of BCPT (former Nordic Pharmacological  Society)   
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Table 3. 
Perioperative management of patients treated with VKA. 

Thrombotic risk Retrospective cohort Prospective cohort p-Value 
 

High or moderate Pre-operative management 
Discontinuation of acenocoumarol therapy, n/N (%) 16/16 (100) 16/16 (100) – 
Discontinuation 4 days before surgery, n/N (%) 1/16 (6.2) 0/16 1.00 

Days from discontinuation to surgery, median [IQR] 7 [5.7–8.5] 7.5 [6.2–9] 0.31 
Bridging therapy LMWH1, n/N (%)    

Prophylactic dose (enoxaparin 40 mg/day) 4/16 (25) 2/16 (12.5)  
Intermediate dose (between prophylactic and full) 8/16 (50) 6/16 (37.5) 0.04 
Full dose (enoxaparin 1 mg/kg/12  hr)2

 3/16 (18.5) 8/16 (50)  
INR <1.2 before surgery3,4, n/N (%) 12/14 (86) 11/16 (69) 1.00 

Post-operative management 
Bridging therapy LMWH 6–12 hr after surgery5, n/N  (%) 

Prophylactic dose (enoxaparin 40 mg/day) 3/14 (21.4) 10/16 (62.5) 
Intermediate dose (between prophylactic and full) 4/14 (28.6) 3/16 (18.7) 0.07 
Full dose (enoxaparin 1 mg/kg/12  hr)2

 

Bridging therapy LMWH 48–72 hr after surgery4,5, n/N  (%) 
0/14 0/16  

Prophylactic dose (enoxaparin 40 mg/day) 2/11 (18.2) 3/16 (18.7)  
Intermediate dose (between prophylactic and full) 6/11 (54.5) 6/16 (37.5) 0.02 
Full dose (enoxaparin 1 mg/kg/12  hr)2

 1/11 (9.1) 7/16 (43.7)  
Resumed acenocoumarol therapy6, n/N (%) 11/11 (100) 15/16 (93.7) 1.00 

Days from surgery to resumption, median [IQR] 13 [7–19] 13 [6–20] – 
Low Pre-operative management 

Discontinuation of acenocoumarol or warfarin therapy7, n/N (%) 1/1 (100) 4/4 (100) – 
Discontinuation 4 (acenocoumarol) or 5 (warfarin) days before 1/1 (100) 1/4 (25) 0.40 

surgery, n/N (%)    
Days from admission to surgery, median [IQR] or  number 5 9 [5.2–11.5] – 

Bridging therapy LMWH, n/N (%)    
Prophylactic dose (enoxaparin 40 mg/day) 1/1 (100) 1/4 (25) 1.00 
Intermediate dose (between prophylactic and full) 0/1 2/4 (50) 
Full dose (enoxaparin 1 mg/kg/12  hr)1

 0/1 1/4 (25)  
INR <1.2 before surgery2, n/N (%) 1/1 (100) 4/4 (100) – 

Post-operative management 
Bridging therapy LMWH 6–12 hr after surgery, n/N  (%) 

   
Prophylactic dose (enoxaparin 40 mg/day) 0/1 1/4  
Intermediate dose (between prophylactic and full) 1/1 (100) 2/4 1.00 
Full dose (enoxaparin 1 mg/kg/12  hr)1

 0/1 1/4  
Resumed acenocoumarol therapy, n/N (%) 1/1 (100) 4/4 (100) – 
Days from surgery to resumption, median [IQR] 7 5.5 [4.2–14.2] – 

n, the number of patients for whom the decision was taken; N, the number of patients for whom the action could have been considered; IQR, 
interquartile range; INR, international normalized ratio. 
In italic the recommended dose of enoxaparin in each  situation. 
Among the three patients with a combination therapy, acenocoumarol, aspirin and clopidogrel were stopped before surgery; two of them received 
bridging therapy with prophylactic dose of enoxaparin and one with an intermediate dose. All received a prophylactic dose of enoxaparin 6–12 hr 
after surgery. One patient was treated with an intermediate dose and two with full-dose enoxaparin 48–72 hr after   surgery. 
1In the retrospective cohort, the bridging dose of enoxaparin was unknown in one   patient. 
2In patients with CrCl > 30  ml/min. 
3INR during the night before or on the morning of surgery, in the remaining patients the INR was ≥1.2 and ≤1.4. 
4Two patients died before surgery in the retrospective  cohort. 
5Three additional patients died after surgery in the retrospective cohort, and in two patients in the retrospective cohort, bridging dose of enoxaparin 
was unknown. 
6In one patient in the prospective cohort, acenocoumarol was replaced with oral antiplatelet  therapy. 
7The patient in the retrospective cohort was treated with  warfarin. 

 
suggested, changing traditional habits or practices may be dif- 
ficult especially if guidelines are not supported by strong sci- 
entific evidence [30]. This happened despite the fact that in 
most studies a shorter period of antithrombotic therapy discon- 
tinuation before surgery has not been associated with a higher 
risk of severe haemorrhages. In fact, in our study, the inci- 
dence of haemorrhagic events was not higher in the prospec- 
tive    cohort,    but    assessing    the    bleeding    risk    or   the 

thromboembolic risk was not the main objective of our study. 
Although the association between delaying the operation and 
adverse outcome, notably mortality, in hip fracture patients is 
conflicting [6,31], current practice guidelines tend to recom- 
mend performing surgery as early as the patient’s clinical sta- 
tus allows [23,32]. To achieve this goal and reduce the 
admission-to-operation time, some changes in the protocol of 
our  institution  should  be  introduced.  These  changes    could 
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Perioperative management of patients treated with oral antiplatelet agents.   
Thrombotic risk Retrospective cohort Prospective cohort p-Value 

High or moderate Pre-operative management   
Aspirin ≥100 mg/day1

   
Kept on aspirin 100 mg/day  or switched 17/54 (31.5) 21/38 (55.3) 0.03 

from >100 mg/day to 100 mg/day n/N  (%)   
Days from switch (aspirin >100 to  100 mg/day) 6 [5–8] 3.5 [2.5–5.5] 0.10 

to surgery, median [IQR]   
Days from the discontinuation of aspirin 5 [3–8] 7 [5–8] 0.09 

100 mg/day to surgery, median [IQR] 
Clopidogrel    

Therapy discontinuation, n/N (%) 24/24 21/21 – 
Discontinuation 5 days before surgery, n/N (%) 0/24 0/21 – 
Days from the discontinuation to surgery, median [IQR] 9 [8–13] 9 [8–11] 0.73 

DAT    
Discontinuation of clopidogrel therapy, n/N (%) 4/4 1/1 – 
Discontinuation 5 days before surgery, n/N (%) 1/4 (25) 0/1 
Days from the discontinuation to surgery, median [IQR] 11 [6.5–15.5] 8  
Kept on aspirin 100 mg/day, n/N  (%) 0/4 0/1 

Post-operative management 
Aspirin ≥100 mg/day 

   
Resumed therapy, n/N (%)2,3

 27/33 (81.8) 12/14 (85.7) 1.00 
Days from surgery to resumption, median [IQR] 10 [7–17] 8.5 [7–9.75] 0.51 

Clopidogrel4,5,6
    

Resumed therapy, n/N (%) 20/21 (95.2) 14/18 (89) 0.16 
Days from surgery to resumption, median [IQR] 8.5 [6–10] 9.5 [7–52] 0.21 

DAT    
Resumed therapy, n/N (%) 1/4 1/1 – 
Days from surgery to resumption, median [IQR] 9 49 

Low Pre-operative management 
Aspirin ≥100 mg/daily 

   
Therapy discontinuation, n/N (%) 10/14 (71.4) 13/18 (72.2) 1.00 
Discontinuation 5 days before surgery, n/N (%) 3/10 (33.3) 5/13 (38.5) 1.00 
Days from the discontinuation to surgery, median [IQR] 3 [1.5–5] 5 [4.5–8] 0.13 

Post-operative management 
Aspirin ≥100 mg/day 

   
Resumed therapy, n/N (%)7

 7/9 (77.8) 9/13 (69.3) 1.00 
Days from surgery to resumption, median [IQR] 7 [2–18] 8 [0–41] 0.97 

N, the number of patients for whom the decision was taken; N, the number of patients for whom the action could have been considered; IQR, 
interquartile range. 
1Six patients were treated with triflusal in the retrospective  cohort. 
2Two patients in the retrospective and one in the prospective cohort died before   surgery. 
3Two patients died after surgery in both  cohorts. 
4Two patients in the retrospective cohort died before  surgery. 
5One patient in the retrospective cohort and three patients in the prospective cohort died after   surgery. 
6One patient in the retrospective and two in the prospective cohort received aspirin instead of clopidogrel and one patient in the prospective cohort  
did not receive treatment with any antiplatelet agent after  surgery. 
7One patient died before surgery. Ninety-eight percentage in the retrospective and 96% in the prospective cohort received antithrombotic prophy- 
laxis with enoxaparin 40 mg/day at admission and 100% in both cohorts after   surgery. 

 
 

include administering vitamin K for patients on VKA and 
reducing even more the time between the discontinuation of  
AT and surgery for those on clopidogrel. Moreover, adherence 
to the protocol could be improved by maintaining a close rela- 
tionship with physicians on feedback and intensifying the 
activities to spread the recommendations. 

There are several limitations of our study that should be 
acknowledged. First of all, a relatively limited sample size 
might have hampered our ability to disclose modest differ- 
ences between patients’ characteristics or changes in treatment 
after the protocol implementation. Secondly, no control   group 

without protocol implementation was available, so periopera- 
tive management differences observed in patients during the 
second period cannot be attributed to the protocol implementa- 
tion with absolute certainty. Thirdly, the study was unicentric, 
so our results cannot be extrapolated to other hospitals, 
although our institution is a tertiary hospital covering all medi- 
cal specialities and carries out complex clinical procedures 
similar to those hospitals with the same characteristics in Wes- 
tern countries. Fourthly, having a single cohort in each period, 
the possible effect of a historical trend cannot be excluded. 
However, the main strength of this work is the inclusion of   all 
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Table 5. 

 

Summary of haemorrhagic events.  
 

Thromboembolic risk 
Retrospective cohort 

Haemorrhagic events1 Total of 98 events 
Prospective cohort 
Total of 83 events 

 
p-Value 

VKA High or moderate Total n (%) 19 (19.3) 19 (22.8) 1.00 
 Major 11 (11.2) 9 (10.8)  
 Minor 8 (8.1) 10 (12.0)  

Low Total n (%) 1 (1.0) 2 (2.4) 1.00 
 Major 1 (1.0) 2 (2.4)  
 Minor 0 0  
AT High or moderate Total n (%) 64 (65.3) 50 (60.2) 0.47 
 Major 49 (50.0) 39 (47.0)  
 Minor 15 (15.3) 11 (13.2)  

Low Total n (%) 14 (14.3) 12 (14.4) 0.05 
 Major 10 (10.2) 10 (12.0)  
 Minor 4 (4.1) 2 (2.4)  
p-Values were determined using the Pearson chi-square test or Fisher’s exact  test. 
1Major bleeding events were defined as one with a fatal outcome, which caused a decrease in plasma haemoglobin ≥5 g/dl (as compared to the pre-
operative value), required the transfusion of more than 2 units of red blood cells, caused arterial hypotension that required the use of vasoactive 
agents or prompted a second surgical procedure. Symptomatic intracranial haemorrhage was also considered major, regardless of its clinical sever- 
ity. Bleeding episodes that did not fulfil the preceding criteria were classified as minor. VKA: vitamin K antagonist; AT: antiplatelet   therapy. 

 
 

patients with a hip fracture intervention who  were  not 
excluded due to risk factors, comorbidities or concomitant 
treatments. In addition, our study includes all kinds of antipla- 
telet and anticoagulant treatments. This allows us to have 
detailed information about the characteristics of these patients 
and to describe them and the medical doctor’s prescribing 
practices in the real world. 

In summary, the implementation of a specific protocol for  
the management of patients during chronic antithrombotic 
therapy undergoing semi-urgent surgery for hip fracture was 
followed by slight changes in their periprocedural discontinua- 
tion and re-initiation practices at our institution. Therefore, our 
study suggests that the implementation of a comprehensive 
protocol, with management recommendations on different 
antithrombotics during both pre- and post-operative periods, is 
feasible. Nevertheless, in order to achieve some additional 
goals such as to reduce admission-to-operation time and 
resumption of antithrombotics in the post-operative period, 
some changes in the protocol should be introduced and further 
efforts be made to implement it in clinical  practice. 
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analyser (Roche) respectively. Creatinine clearance was calculated 
using the Cockcroft-Gault equation. The Research Ethics Committee 
approved this study and subjects signed consent forms. 
Results: Serum netrin-1 levels were reduced following aspirin treat- 
ment (66.06 ± 22.98 pg/mL versus 79.79 ± 34.91 pg/mL at baseline; 
P = 0.0022). There was a linear association between the percentage 
change in netrin-1 and level of serum salicylate (r2 = 0.413, P = .0013). 
TXB2  levels fell in all subjects post-treatment, confirming adherence 
to  treatment  (32.99  ±  18.35  ng/mmol  creatinine  versus  143.7 ± 
54.25 ng/mmol creatinine at baseline; P < 0.0001). Serum ICAM-1 
and E-selectin levels were not modified by treatment. Creatinine 
clearance decreased following aspirin (103.2 ± 26.13 mL/min  
versus 110.5 ± 26.95 mL/min at baseline; P = 0.0011). 
Conclusion: This study demonstrates that serum netrin-1 is reduced 
following treatment with aspirin. The TXB2 measurements show 
effective platelet inhibition in the whole population.    We  observed 
no change in ICAM-1 or E-selectin levels suggestive of an effect on 
the vascular endothelial function. Netrin-1 is a known biomarker of 
renal impairment. We propose that the reduction in netrin-1 is sec- 
ondary to drug-induced renal dysfunction, as evidenced by a decrease 
in creatinine clearance. 

 

 
PerioPerAtive MAnAgeMent And 
outcoMes of PAtients treAted With 
AntithroMbotics subMitted to elective 
surgery 
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A. Biarnès2; P. Lalueza3; V. Pons4; M.M. Villar5; and A. Agustí1 
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Background: Patients treated with antithrombotics often must 
undergo an elective surgery. The objective of this study was to 
describe the impact of implementing a protocol on the perioperative 
management and outcomes of these patients. 
Material and Methods:  A  protocol  on  perioperative management 

5 [4–6] days (P < 0.05). In patients submitted to a moderate-to-high 
or to a clinically-relevant hemorrhagic-risk-surgery and with a low- 
thrombotic-risk, time of interruption of aspirin was shorter (from   
7 [4–9] to 5 [4–7] days, P < 0.05). None of the other changes observed 
were statistically significant. A similar percentage of patients had 
haemorrhagic (34.3% and 37.8%) or thrombotic (5.8% and 4.8%) 
events in both cohorts. 
Conclusions: After protocol implementation,  aspirin  was  less  
often interrupted and aspirin, clopidogrel and acenocoumarol were 
stopped less days before surgery. 

 
 

the interchAngeAbility of gAbAPentin 
800 Mg tAblets: A rAndoMized, 
controlled triAl to estAblish individuAl 
bioequivAlence 
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B. Delafontaine1,2; K. Boussery1; E.L. Swart3; A.  Chahbouni3; 
J. Van Bocxlaer1; and L. Van  Bortel1,2 
1Ghent University, Ghent, Belgium; 2Ghent University Hospital, 
Ghent, Belgium; and 3VU Medical Center,  Amsterdam, 
The Netherlands 
Background: International Nonproprietary Name (INN) prescrib- 
ing, i.e. using the INN instead of the brand name for prescribing, and/ 
or generic substitution is allowed in different European countries. For 
some products it is advised not to switch between medicinal products 
from different manufacturers once treatment started, because it is 
believed that they are not completely interchangeable. Therefore, we 
aimed to investigate (1) the interchangeability of gabapentin 800mg 
tablets marketed as Neurontin® and Gabasandoz® following FDA 
guidelines using the individual bioequivalence (IBE) approach   and 
(2) the interchangeability in a more real-life situation by including 
two different batches of each product (Neurontin® & Gabasandoz®, 
both Batch ‘A’ and ‘B’). 
Materials and Methods: Thirty healthy subjects received 6 times - in 
randomized order - a single dose of 800 mg Neurontin® (Batch A  
or B) or 800 mg Gabasandoz® (Batch A or B). Serum concentra- 
tions of gabapentin up to 36 hours after dosing were determined. 
According to FDA guidelines, IBE can be established if the 95% 
upper-confidence  bound  (UCB)  of  η  (ie,  a  function  of    different 
variance  terms)  is  lower  than  the  IBE  limit  θ,  which  is  2.5. For 

of antithrombotics was designed based on the ACCP recommen- 
dations.  After  protocol  implementation  (May  2012), information AUC  

0-inf and C  
max , η and its 95% UCB were calculated. 

on a retrospective (June–October 2011) and a prospective (October 
2012–February 2013) cohort of eligible patients was collected from 

Results: For AUC  and Cmax η was 0.58 and 0.19, respectively, and  
the 95% UCB was 1.32 and 0.63 (both P value < 0.001), respectively. 
When including data on batch ‘B’ of Neurontin® and Gabasandoz®, 

the preoperative assessment up to 3 months after surgery. 
Results:  A total of 379 and 413 patients were included during   ret- η was 0.46 and –0.08 for AUC 

UCB was 1.20 and 0.40, 

 
0-inf and C max, respectively. The 95% 

value     0.001). All UCB 
rospective and prospective period, respectively. No differences    in 
most patients’ characteristics were observed between cohorts. A 
higher percentage with a moderate-to-high-thrombotic-risk (67.3% 
vs 63.9%, P = 0.04) and with a 1-2 Bleed-MAP score (42.5% vs 
35.6%, P = 0.09) were observed in the retrospective cohort. Patients 
were treated with: antiplatelet agents (72%; mainly aspirin followed 
by clopidogrel), oral anticoagulants (20%, mainly acenocoumarol), 
combination of two antiplatelet agents (6%) or antiplatelet agent 
and oral anticoagulant (2%), without differences between cohorts. 
After protocol implementation, in patients submitted to a moder- 
ate-to-high or to a clinically-relevant hemorrhagic-risk-surgery and 
with a moderate-to-high-thrombotic-risk, aspirin was more often 
kept (32.5% vs 48.8%, P = 0.01). Clopidogrel and acenocoumarol 
were discontinued in all patients in both cohorts, but in the prospec- 
tive cohort less days before surgery: clopidogrel from 8 [7–11.5]    
to 7 [6–10] days (P < 0.05) and acenocoumarol from 6 [5–7.2] to 

respectively (both P < 
were below the IBE limit θ, showing IBE. 
Conclusion: This study indicates that Neurontin® 800mg (Batch ‘A’) 
and Gabasandoz® 800 mg (Batch ‘A’) are individually bioequiva- 
lent and interchangeable in clinical practice. This interchangeability 
remains when resembling a more real-life situation by adding an 
additional batch of each product (Batch  ‘B’). 
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