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RESUMEN. Introduccion: existe controversia acerca del manejo de los pacientes que son sometidos a cirugias dentales y que estan bajo terapia
antitrombotica. El objetivo de este estudio fue establecer el manejo de los pacientes con terapia anticoagulante antes de las extracciones dentales.
Meétodos: se realizo una revision sistemdtica basada en la busqueda de estudios cientificos (ensayos clinicos) aleatorizados controlados. La
busqueda de estos articulos se realizo en bases de datos como Embase, Pubmed, Ebsco, entre otras. Se seleccionaron aquellos articulos que
cumplian con los criterios de inclusion y que relacionaban las extracciones dentales con el uso de terapia anticoagulante. Resultados: se hallaron
5 estudios con un total de 548 pacientes, de los cuales a 282 se les modifico la terapia anticoagulante y a los 266 restantes se les mantuvo la terapia
antes de las extracciones. En ambos grupos se midio el numero de eventos desarrollados (hemorragias), y se observo que la mayor cantidad se
presento en el grupo de pacientes a los que se les modifico la terapia (35 eventos) y solo 18 casos en los pacientes que mantuvieron la terapia.
La heterogeneidad del estudio fue nula (I’= 0%, p= 0,99) Conclusion: no hay diferencias significativas en cuanto al nivel de hemorragias en los
pacientes que mantienen la terapia anticoagulante, en comparacion con aquellos a quienes se les modifica antes de las extracciones dentales. Por
lo que se recomienda continuar con el tratamiento.
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ABSTRACT. Introduction: the management of patients who have undergone dental surgeries and are on antithrombotic therapy is debatable. The
goal of this study was to establish the management of patients on anticoagulant therapy prior to dental extractions. Methods: this was a systematic
review based on the search for scientific randomized controlled studies (clinical trials). Articles were searched in databases such as Embase,
Pubmed, or Ebsco, selecting the articles that met the inclusion criteria and correlated dental extractions to the use of anticoagulant therapy.
Results: 5 studies were found with a total of 548 patients, 282 of which had their anticoagulant therapy modified and the remaining 266 kept their
therapy prior to extractions. The number of events (hemorrhages) was measured in both groups, observing that most events occurred in the group
of patients whose therapy was modified (35 events) while there were 18 cases in patients who kept their therapy. Heterogeneity in this study was
null (I = 0%, p = 0.99). Conclusion: there are no significant differences in the hemorrhage levels of patients who maintain anticoagulant therapy
compared with those who had their therapy modified prior to dental extractions. It is then recommended to keep the treatment.
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INTRODUCCION

La hemostasia es un conjunto de mecanismos que con-
tribuyen a detener la hemorragia y a su vez a reducir la
pérdida de sangre. Involucra tres mecanismos definidos
en la literatura: vasoconstriccion, hemostasia primaria
(adhesion y agregacion) y hemostasia secundaria.!

Los anticoagulantes orales constituyen uno de los anti-
tromboticos de mayor interés y aplicacion en atencion
primaria, junto con los antiagregantes plaquetarios y las
heparinas de bajo peso molecular.? Estos farmacos ac-
tian como antagonistas de la vitamina K, inhibiendo la
coagulacion® e influyendo en la cascada de coagulacion,
conocida como hemostasia secundaria.* Esta cascada
se define como una secuencia de reacciones que tienen
como fin la formacion del coagulo* y se configura por
dos vias reconocidas: la extrinseca y |a intrinseca, las
cuales conforman la via comdn que da como resultado
|la fibrina entrecruzada, que es la formadora del coagulo.®

Esto se observa en pacientes bajo terapia
antitrombadtica, que son controlados a través de un
parametro denominado razon normalizada internacional
(international normalized ratio oINR).® Ello implica el
calculo del cociente entre el tiempo de protrombina del
paciente y el tiempo de protrombina control, todo esto
elevado al indice de sensibilidad internacional (ISI), que
indica la sensibilidad de la tromboplastina utilizada.”
De esta manera se obtiene el valor estandarizado del
grado de coagulacion de los pacientes, necesario para
procedimientos tanto médicos como odontoldgicos.

Si bien las extracciones dentales son procedimientos
quirargicos de rutina, en este tipo de pacientes se presta
especial atencion al grado de hemorragia,® por esta ra-
z0on se siguen protocolos previos a las exodoncias, que
consideran los siguientes aspectos:

1. Detener la terapia anticoagulante dias antes de la ci-
rugia.

2. Reemplazar la terapia por heparina de bajo peso mo-
lecular.

INTRODUCTION

Hemostasis is a series of mechanisms that contribute to
stop bleeding and at the same time reduce blood loss.
It involves three mechanisms defined in the literature
as: vasoconstriction, primary hemostasis (adhesion
and aggregation), and secondary hemostasis.'

Oral anticoagulants are one of the antithrombotic
of greater interest and application in primary
care, along with antiplatelet agents and low-
molecular-weight heparins.” These medications act
as vitamin K antagonists, inhibiting coagulation®
and influencing the coagulation cascade, known as
secondary hemostasis.* This cascade is defined as a
sequence of reactions seeking clot formation* and
act in a two-fold way: extrinsic and intrinsic, which
make up the common pathway resulting in cross-

linked fibrin, which is the one that forms clots.’

This can be seen in patients on antithrombotic
therapy, who are controlled with the so-called
parameter of international normalized ratio (INR).®
This implies calculating the ratio between patient’s
prothrombin time and prothrombin time control,
all this elevated to the international sensitivity
index (ISI), which indicates the sensitivity of
the thromboplastin used.” This allows obtaining
the standardized value of patient’s degree of
coagulation, which is useful in medical and dental
procedures alike.

While dental extractions are routine surgical
procedures, in this type of patients it is necessary to
pay special attention to bleeding degrees,® following
protocols prior to extractions, considering the
following aspects:

1. Stop the anticoagulant therapy several days
prior to surgery.

2. Replace therapy with low-molecular-weight

heparin.
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3. También existe la postura de mantener la terapia ori-
ginal, pero tomando ciertas medidas locales para
mantener la hemostasia.

Estas medidas estan orientadas a minimizar el riesgo de
hemorragias en el momento de la cirugia dental y pos-
terior a esta.®

Se debe considerar que el sangrado posterior a la extrac-
cion dental es facil de diagnosticar, en general es clini-
camente autolimitado y se puede controlar con medidas
locales como morder una gasa,® o farmacol6gicamente
mediante el uso de acido tranexamico® o acido aminoca-
proico cuatro veces al dia durante al menos dos dias.™

En la actualidad no existe un enfoque estandarizado del
manejo de estos pacientes,' pero se debe considerar
que la suspension o reduccion de la terapia anticoagu-
lante oral (TAO) los deja expuestos, arriesgandose a la
aparicion de eventos tromboembolicos.'? Por eso existe
la necesidad de llegar a un consenso sobre el manejo de
estos pacientes antes de las cirugias menores.

Dada dicha discusion, se realizo una revision sistematica
mediante un metaanalisis, con la finalidad de establecer
la pertinencia de la interrupcion (o modificacion) de la
terapia anticoagulante, basandose principalmente en el
grado de hemorragia del paciente con terapia antitrom-
bética.

MATERIALES Y METODOS

Tipo de disefio

Se realizd una revision sistematica, que consiste en
identificar protocolarmente y estructuradamente inves-
tigaciones clinicas controladas evaluando estudios con
un objetivo comun cuyo resultado concluya con un meta
analisis, que es un conjunto de técnicas estadisticas que
combinan los resultados de los estudios para obtener
parametros de medida globales con implicancias clini-
cas, orientandose a la recomendacion de una interven-
cion basada en la evidencia.

3. There is also the stance for maintaining the
original therapy, but taking certain local

measures for maintaining hemostasis.

These measures are aimed at minimizing
bleeding risks at the time of dental surgery and

afterwards.?

Itshouldbenotedthatbleedingafterdentalextractionis
easy to diagnose; in general, itis clinically self-limited
and can be controlled with local measures, such as
biting a gauze’ or pharmacologically by means of
tranexamic acid® or aminocaproic acid four times a
day for at least two days.'”

Currently there is no standardized approach to the
management of these patients,'' but it should be noted
that suspension or reduction of oral anticoagulant
therapy (OAT) leaves them exposed, risking the
appearance of thromboembolic events.'” This is
why it is necessary to achieve a consensus on the
management of these patients prior to minor surgery.

Given this debate, we conducted a systematic review
by means of a meta-analysis, in order to establish
the relevance of interruption (or modification) of
anticoagulant therapy, mainly based on the bleeding
degrees of patients using antithrombotic therapy.

MATERIALS AND METHODS

Design

This was a systematic review, consisting in
structurally identifying controlled clinical research
projects, evaluating studies with a common goal
including ameta-analysis, which is a set of statistical
techniques that combine the results of studies
for global measurement parameters with clinical
implications, focusing on recommending an

evidence-based intervention.
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Criterios de inclusién y exclusion

Se incluyeron ensayos clinicos aleatorizados controla-
dos que evaluaran el manejo de pacientes bajo terapia
anticoagulante y que habian sido sometidos a extrac-
ciones dentales, bien fuera que la terapia hubiera sido
modificada, remplazada por otro tipo de anticoagulante o
suspendida dias antes del procedimiento.

Se excluyeron los estudios cuya informacion no era cla-
ra 0 precisa, tanto en el niumero de pacientes, como en
el tipo de intervencion a la que fueron sometidos, o en
cuanto a los resultados de cada grupo; también se ex-
cluyeron aquellos estudios que implicaran un potencial
riesgo de sesgo (figura 1).

Inclusion and exclusion criteria

The following studies were included: controlled
randomized clinical trials evaluating the management
of patients on anticoagulant therapy, who had been
subjected to dental extractions and whose therapy
had been modified, replaced by another type of
anticoagulant, or suspended days before the procedure.

The following studies were excluded: studies whose
information was not clear or accurate, both in terms
of number of patients, the type of intervention they
were subjected to, or the results in each group;
studies involving a potential risk of bias were also

excluded (figure 1).

175 articulos

1* busqueda

=

\Y

137 después de
eliminar los
duplicados

5 adicionales
por bisqueda manual

5 estudios no aleatorizados

6 resultados inciertos

3 mal catalogados

3 no evaluaron resultados de interés

137 analizados

Y

22 articulos que
Son analizables de acuerdo a
los criterios

T

5 articulos incluidos

115 excluidos

o

Figura 1. Identificacion y seleccion de los estudios incluidos
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—

137 analized I:>
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according to criteria

O

5 included articles

=

115 excluded

Figure 1. Identification and selection of included studies

Busqueda en la literatura

La busqueda se hizo por parte de dos investigadores de
manera independiente; los desacuerdos se resolvieron
por consenso mediante consulta a un experto, quien
establecio el arbitraje y la decision final. Se utilizaron
buscadores de literatura biomédica, combinando los
siguientes términos: extracciones dentales, terapia anti-
coagulante, hemorragia, exodoncia, warfarina, acenocu-
marol, antitrombético.

Se utilizaron distintas bases de datos: The Cochrane
Central Register of Controlled Trials (CENTRAL) (desde
1990 hasta julio de 2012), Medline (mediante Pubmed)
(desde 1990 hasta julio de 2012), Embase (desde 1990
hasta julio de 2012), Ebsco (desde 1990 hasta julio de
2012), Google académico (sin limites temporales).

Extraccion de la informacion

Se realizo la primera busqueda en Pubmed con los
términos bleeding, dental extractions y anticoagu-
lant therapy, lo cual permitio recopilar 175 articulos.

Literature search

The search was conducted by two researchers
independently; disagreements were resolved by
consensus by consulting an expert, who established
the arbitration and final decision. Search engines
specialized in biomechanical literature were used
combining the following terms: dental extractions,
anticoagulant therapy, hemorrhage, dental extraction,
warfarin, acenocoumarol, antithrombotic.

Different databases were used: The Cochrane
Central Register of Controlled Trials (CENTRAL)
(1990 to July 2012), Medline (via Pubmed) (1990
to July 2012), Embase (1990 to July 2012), Ebsco
(1990 to July 2012), Google Scholar (with no time
limits).

Data gathering

The initial search was conducted in Pubmed
with the terms bleeding, tooth extractions, and
175 articles.

anticoagulant therapy, yielding
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Esta basqueda se limitd, segun el tipo de estudio, a en-
sayos clinicos, metaanalisis y ensayos controlados alea-
torizados, los cuales hubieran sido realizados en huma-
nos adultos sin restriccion de lenguaje. Luego de aplicar
estos limites, se obtuvieron 22 articulos que cumplieron
todos los criterios.

La segunda busqueda se llevo a cabo con términos
secundarios como warfarin, bleeding y exodontia, con-
servando los limites ya mencionados. A partir de esta
blsqueda se obtuvieron 13 articulos. Una tercera bus-
queda fue realizada con los términos exodontia o tooth
extraction, bleeding y antithrombotic; se mantuvieron
los limites y se obtuvo solo un articulo.

Luego de comparar los articulos encontrados en las dis-
tintas busquedas, se llegé a un total de 25 publicacio-
nes. De estas, fueron excluidas 20. Cinco articulos se
descartaron por su tipo de disefo, diez porque el tema
se alejaba del objeto de estudio y los otros cinco por pro-
blemas metodologicos (tabla 1), usando la guia PRIS-
MA®, que evalua los aspectos clinicos y metodoldgicos-
estadisticos (tabla 2). También se evaluo el riesgo de
sesgo. Se contactaron los autores para obtener la infor-
macion que faltaba. Solamente se utilizaron los articulos
con informacion completa.

Tabla 1.Caracteristicas de los estudios incluidos

Estudio Diseiio

Bajkin, 2009 Estudio aleatorizado

Cannon, 2003 Estudio controlado

Evans et al, 2002 | Ensayo clinico aleatorizado

Estudio prospectivo

8
Sacco et al, 2007 aleatorizado

Estudio prospectivo

12
Souto et al, 1996 e e

La terapia disminuye el sangrado posoperatorio y las
complicaciones tromboembolicas durante extracciones en
pacientes anticoagulados

La terapia anticoagulante se modifica para evitar el riesgo
de sangrado, el cual predispone el paciente a riesgos de
condicion médica
Los pacientes que toman warfarina requieren el cese de los
medicamentos antes de la extraccion dental

Evaluar la posibilidad de la cirugia en pacientes con
tratamiento anticoagulante oral sin necesidad de interrumpir el
tratamiento

Riesgos asociados con el tratamiento perioperatorio con los
pacientes anticoagulados que se sometieron a cirugia oral

According to study type, this search was limited
to clinical trials, meta-analysis, and controlled
randomized trials conducted in adult humans with
no language restriction. After applying these limits,

there were 22 articles meeting all criteria.

The second search was conducted with secondary
terms such as warfarin, bleeding, and exodontia,
keeping the aforementioned limits. This search
yielded 13 articles. A third search was carried
out with the terms exodontia or tooth extraction,
bleeding and antithrombotic; the limits were kept
obtaining only one article.

After comparing the articles yielded by all three
searches, there were 25 publications in total. Twenty
of these were excluded. Five articles were discarded
because of their design type, ten because the subject
was not in line with the object of study, and the other
five because of methodological problems (table
1), using the PRISMA® Guide, which assesses the
clinical and methodological-statistical aspects (table
2). Bias risk was also evaluated. Authors were
contacted to obtain missing information. Only those
articles with full information were used.

Hallazgos Resultado

Uso seguro o modificacion de TAO

Seguridad y complicaciones
hemorragicas

Extraccion de dientes y el uso
seguro de la warfarina

Seguridad en cirugia oral en
combinacion con el uso de
anticoagulantes

Seguridad y complicaciones en
cirugia oral, en combinacion con el
uso de anticoagulantes
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Table 1. Characteristics of included studies

Bajkin et al,
2009%

Cannon, 2003
Evans et al,
2002

Sacco et al, 20078

Souto et al,
19962

Randomized study

Controlled study

Randomized clinical trial

Randomized prospective
study

Randomized prospective
study

Therapy decreases post-operative bleeding and Safe use or modification of OAT
thromboembolic complications during extractions in
anticoagulated patients.

Anticoagulant therapy is modified to avoid bleeding risks, Safety and hemorrhagic
which predispose patient to risks of medical condition complications
Patients taking warfarin need to stop medication prior to dental |  Tooth extraction and safe use of
extraction warfarin
Evaluate the possibility of surgery in patients with oral Safety in oral surgery in combination
anticoagulant treatment with no need to interrupt treatment with anticoagulants use
Risks associated with perioperative treatment in Safety and complications in oral
anticoagulated patients who underwent oral surgery surgery, in combination with

anticoagulants use

Tabla 2. Detalle de los estudios

Bajkin, 20093 /-B\ lgg(cco%nhz?)gima) No registra informacidn Extraccion

Cannon, 2003™ 70 ‘S ;8 gi?]n“\;\;z:gz:irrl]r;a 1 Cirugia dental menor
Evans et al, 2002 114 oo gfr’]"vxigﬂr'{;";) 7 Extraccion
Sacco et al, 2007° 131 o gﬁg T 7 Extraccion
Souto et al, 1996 92 64 pacientes en 2 grupos | No registra informacion Extraccion

Table 2. Detail of the studies

Bajkin et al, 2009

Cannon, 2003™ 70
Evans et al, 2002 114
Sacco et al, 2007¢ 131
Souto et al, 1996 92

A: 109 (with OAT)
B: 105 (W|th hepann)

A: 70 with warfarin 1
B: 70 without warfarin

A: 60 (with warfarin)

Extraction

Minor dental surgery

B: 54 (without warfarin) g Extraction
A: (reduced OAT) 66 )

B: (unreduced OAT) 65 7 Extraction
64 patients in 2 groups NA Extraction

Analisis estadistico

Statistical analysis

El andlisis estadistico se llevd a cabo mediante de  The statistical analysis was conducted using a
efectos aleatorios. Para ello se utilizo el método randomized model. The Mantel Haenszel statistical
estadistico de Mantel Haenszel, ya que se aplica en method was used since it is normally applied in
estudios con muestras pequenas y escasos eventos. studies with small sample sizes and few events.
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La heterogeneidad se analiz6 mediante Tau? con una
prueba Chi2ademas del I,considerando los valores de
25, 50 y 75% como baja, moderada y alta heteroge-
neidad.'®

Cuando 1> es moderado, se establece un andlisis de
sensibilidad y se evalla la causa del fenomeno. Si es
bajo, se calcula el nimero necesario a tratar (NNT), con
el fin de estimar el numero necesario de sujetos para
efectuar el andlisis correspondiente.'”

RESULTADOS DEL METAANALISIS

Al realizar el metaandlisis (tabla 3), efectuado en el sof-
tware RevMan 5%, se obtuvo un 12 de 0% (heterogenei-
dad), que se considera como nula.' Una significancia de
0,98 en la prueba de Chi2, que demuestra la ausencia de
heterogeneidad entre los estudios, ya que el valor es ma-
yor a 0,05, es necesaria para confirmar la presencia de
heterogeneidad. Este resultado indica la nula heteroge-
neidad presente en este estudio, por lo que se evidencia
que todos los resultados apuntan a mantener la terapia.

Tabla 3. Resultados del metaanalisis

Modificar Tratamiento

Estudio o subgrupo

Mantener Tratamiento

e e

Heterogeneity was tested by Tau? with Chi? test
in addition to the I? test, considering the values
of 25, 50 and 75% as low, moderate, and high
heterogeneity.'®

If I? is moderate, a sensitivity analysis is defined,
evaluating the cause of the phenomenon. Ifit is low,
the number needed to treat (NNT) is estimated in
order to calculate the number of subjects required
to perform the analysis.!”

RESULTS OF THE META-ANALYSIS

The meta-analysis (table 3) was conducted with
the RevMan 5% software, obtaining an I* of 0%
(heterogeneity), which is considered null.'® A value
of 0.98 significance in the Chi? test, which shows
the absence of heterogeneity among studies since
the value is greater than 0.05, is required to confirm
the presence of heterogeneity. This result validates
the absence of heterogeneity in this study, since it is
evident that all results point to keeping the therapy.

Mantel Haenszel, Efecto F||o 95% IC

m Odds Ratio

Bajkin, 2009 5 109 20,8% 1,72 [0,54, 5,42]
Cannon, 2003 3 35 2 35 8,4% 1,55 [0,24, 9,88]
Evans et al, 2002 15 57 7 52 24,8% 2,30 [0,85, 6,18]
Sacco et al, 20078 10 66 6 65 23,6% 1,76 [0,60, 5,15]
Souto et al, 1996 13 39 6 25 22,4% 1,58 [0,51, 4,92]
Total 302 286 100,0% 1,83 [1,09, 3,07]
Eventos totales 49 26

Heterogeneidad: Chi2=0,31, df=4 (p = 0,99); p =0%
Test para efecto general: Z=2,27 (p =0,02)
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Table 3. Results of the meta-analysis

Modify treatment

Study or subgroup

Keep treatment

e e

Mantel Haenszel, fixed effect, 95% CI

m 0dds Ratio

Bajkin et al, 2009 5 109 20.8% 1.72 [0.54, 5.42]
Cannon, 2003 3 35 2 35 8.4% 1.55 [0.24, 9.88]
Evans et al, 2002 15 57 7 52 24.8% 2.30[0.85, 6.18]
Sacco et al, 20078 10 66 6 65 23.6% 1.76 [0.60, 5.15]
Souto et al, 1996 13 39 6 25 22.4% 1.58 [0.51, 4.92]
Total 302 286 100.0% 1.83 [1.09, 3.07]

Total events 49 26

Heterogeneity: Chiz= 0.31, df = 4 (p = 0.99); p = 0%
Test for overall effect: Z = 2.27 (p = 0.02)

Se encontraron cinco estudios, de los cuales tres presen-
taban un peso mayor a 28% con intervalos de confianza
cortos; sin embargo, todos sobrepasaban la linea de no
efecto. Esto significa que, en bajo grado, se generaron
efectos adversos al mantener la terapia anticoagulante.
Los dos estudios restantes son de menor peso, y no supe-
ran el 6%. Los intervalos de confianza que presentan son
de mayor extension, sobrepasando la linea de no efecto.

La medida de resumen se sitia a favor del grupo que
mantiene la terapia, independiente de algunos intervalos
de confianza que sobrepasan la linea de no efecto. Por
lo cual se recomienda clinicamente mantener la terapia
anticoagulante.

De acuerdo con lo recomendado en el parrafo anterior, es
importante considerar que los pacientes que estan bajo
terapia antitrombotica y que son sometidos a extraccio-
nes dentales tienen mayor riesgo de tromboembolias si
se detiene el tratamiento, por lo que se debe continuar
con este debido a que, de lo contrario, se incrementa el
riesgo de hemorragias.” Sin embargo, no se ha encon-
trado evidencia de complicaciones hemorragicas seve-
ras cuando se hacen extracciones dentales sin modificar
la intensidad del tratamiento y manteniendo el INR8. Si se
han reportado casos fatales por complicaciones trom-
boembdlicas producto de la detencion del TAO antes de
las exodoncias.

Three of five studies weighted more than 28% with
short confidence intervals; however, all exceeded
the line of no effect. This means that, in a low
level, there were adverse effects when keeping the
anticoagulant therapy. The two remaining studies
weighted less, not exceeding 6%. The confidence
intervals show they have a greater expansion,
exceeding the line of no effect.

Summary measurement is in favor of the group that
maintains therapy, regardless of some confidence
intervals exceeding the line of no effect. Therefore,
it is clinically recommendable to keep the
anticoagulant therapy.

According to the aforementioned recommendation,
it is important to bear in mind that patients on
antithrombotic therapy who undergo dental
extractions have increased risk of thromboembolism
if treatment is interrupted, so it must be continued,
since otherwise the risk of bleeding is increased.'
However, there are no evidences of severe
hemorrhagic complications when dental extractions
are carried out without modifying the intensity of
treatment and maintaining INR.® There are reports
of fatal cases due to thromboembolic complications

as a result of OAT interruption before extractions.
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Cabe destacar que, de acuerdo con ciertos estudios,
mantener los niveles de INR dentro de los parametros
terapéuticos va acompanado de un bajo riesgo de san-
grado, y que este riesgo es a su vez menor que el riesgo
tromboembdlico resultante de la suspension del trata-
miento.®

Como terapia antitrombética se incluyeron la warfari-
na y el acenocumarol dentro de los grupos control,” y
los pacientes con terapia modificada recibieron terapia
puente (nadroparinacélcica),’ disminucion de la dosis
de antitrombatico o suspension de la terapia.” Se midio
ademas el nivel de sangrado luego de las extracciones
en todos los estudios, considerandose relevantes aque-
llos que desarrollaron mayor hemorragia.

Riesgo de sesgo de los estudios incluidos

El problema del riesgo de sesgo se evaluo en cada ar-
ticulo. Los articulos adolecian del total de la informa-
cion requerida en las pautas de analisis de sesgos; sin
embargo, resultaban evaluables en su calidad global (el
riesgo de sesgo se muestra en la figura 3).

It is important to note that, according to certain
studies, maintaining INR levels within therapeutic
parameters is accompanied by a low risk of
bleeding, and that this risk is lower than the
thromboembolism risk resulting from treatment
suspension.?

The antithrombotic therapy included warfarin
and acenocoumarol within control groups,' and
patients with modified therapy received therapy
bridge (nadroparin calcium),'® decreased dose of
antithrombotic agent, or therapy suspension.' In
addition, bleeding levels following extractions were
measured in all the studies; cases that developed

major bleeding were considered relevant.

Bias risk in the included studies

The issue of bias risk was evaluated in each article.
All articles lacked the information needed according
to the guidelines of bias analysis; however, they
could be overall evaluated (bias risk is shown in
figure 3).

Ocultacion de la asignacion

Generacion de la secuencia
(sesgo de seleccion)

aleatoria (sesgo de la

seleccion)

Reporte selectivo (informe

Datos incompletos de los
de datos)

resultados (sesgo de

desercion)

Bajkin, 2009" ?

Evans et al, ?
2002"

Sacco et al, 20078 ?

Souto et al, 1996

Cannon, 2003 14 ?

~ ““ Sesgo de realizacion
00 9 | =9 | 9 | Otros sesgos

Figura 3. Resumen del sesgo
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Sesgo de publicacion

No se evaluo el sesgo de publicacion, dado el nimero de
articulos en el metaanalisis.

DISCUSION

De acuerdo con los resultados obtenidos en el metaa-
nalisis, 1a suspension de la terapia antitrombética no
asegura la ausencia de hemorragias severas después
de efectuadas las extracciones. Esto se pudo comprobar
en los estudios realizados por Sacco y colaboradores,
2007,® Souto y colaboradores, 19962 y Bajkin, 2009,
En estos estudios, el grupo de pacientes a los que se les
modifico o suspendio la terapia anticoagulante desarro-
llaron mayor nimero de eventos que los del grupo donde
esta se mantenia de forma constante, siendo estos es-
tudios los que presentan mayor peso dentro del andlisis.

De todos los estudios incluidos en el metaandlisis, se
obtuvo un total de 553 pacientes, los cuales se dividie-
ron en dos grupos. 285 pacientes fueron seleccionados

Publication bias

Given the number of articles in the meta-analysis,
publication bias was not evaluated.

DISCUSSION

According to the meta-analysis results, the
suspension of antithrombotic therapy does not
guarantee the absence of severe bleeding after
extractions. This was demonstrated in the studies
by Sacco et al, 2007,% Souto et al, 1996'>and Bajkin
et al, 2009."3 In these studies, the group of patients
who had their anticoagulant therapy changed or
suspended developed more events than the group
where it was constantly kept; these studies had the

greatest weight in the analysis.

Of all the studies included in the meta-analysis,
there were 553 patients in total, who were divided
into two groups. 285 patients were selected
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para el grupo a quienes se les modifico la terapia, pre-
sentandose un total de 35 pacientes que desarrollaron el
evento. Un total de 268 pacientes fueron incluidos en el
grupo que mantuvo el tratamiento (grupo control) y solo
18 pacientes desarrollaron hemorragias.

Los valores de INR fluctuaron entre 1,5y 3,4. Como me-
dios de control de la hemorragia se utilizaron suturas re-
absorbibles,’ esponjas hemostaticas'® y &cido tranexa-
mico de manera local’® y como colutorio durante 2 dias
cada 6 horas.® Estas medidas se tomaron principalmente
en los grupos que mantuvieron el tratamiento. Todos los
pacientes debieron morder una gasa estéril al menos du-
rante 10 minutos después de la cirugia para controlar la
hemorragia.

El periodo de seguimiento en todos los estudios fue de 6
dias desde la cirugia, dias en los cuales se desarrollaron
los eventos de hemorragia, todos de baja 0 moderada
intensidad.

No hubo hallazgo de acontecimientos tromboembalicos
en los pacientes estudiados, ya que el tiempo de segui-
miento fue muy poco como para detectar estos eventos
y ademas el tamano de las muestras era pequeno.

Los valores de INR' considerados de acuerdo con las
patologias presentadas por los pacientes varia entre 2,0
a 3,0, siendo aun mayor (de 3,5 a 4,0) en aquellos pa-
cientes que presentan valvulas cardiacas o infarto agudo
al miocardio. Ademas, se sostiene que estos valores de-
ben ser monitoreados constantemente, sin la necesidad
de interrumpir la terapia para realizar las cirugias.?® En
relacion con el control local de 1a hemorragia, Blinder y
colaboradores (2001) compararon tres medidas locales
en pacientes anticoagulados, utilizaron suturas de seda,
esponjas hemostaticas y acido tranexamico, y determi-
naron que no hubo diferencias significativas entre los
entre 10s grupos que interrumpian la terapia y el que la
mantenia. Por lo tanto, las medidas locales estandar y
adicionales son eficaces para la hemostasia en pacien-
tes anticoagulados sometidos a extracciones dentales.?’

1 EI'INR se utiliza para la determinacion del tiempo de coagulacion. Se
calcula a partir del tiempo de coagulacion del paciente. Un individuo
que no toma anticoagulantes orales posee un valor INR de 1. Un valor
INR de 2 implica que la coagulacion requiere el doble de tiempo.

for the group which had the therapy modified, with
a total of 35 patients who had hemorrhages. A total
of 268 patients were included in the group that kept
the treatment (control group) and only 18 patients
developed hemorrhages.

INR values' ranged from 1.5 to 3.4. Means of
hemorrhage control included resorbable sutures,"
hemostatic sponges,'* and tranexamic acid’ locally
applied and as a mouthwash for 2 days every
6 hours.® These measures were mainly taken in
groups that kept the treatment. All patients had
to bite sterile gauze for at least 10 minutes after
surgery in order to control bleeding.

In all studies, the follow-up period was 6 days after
surgery, a period in which all the bleeding events
occurred, all of low to moderate intensity.

No thromboembolic events were found in patients
under study, since the follow-up period was very
short as to detect these events; in addition, sample

sizes were small.

The INR' values in accordance with patients’
pathologies range from 2.0 to 3.0, being even
higher (3.5 to 4.0) in patients with acute myocardial
infarction or heart valves. In addition, these values
need to be constantly monitored, with no need to
interrupt therapy for surgery.”® Concerning local
hemorrhage control, Blinder et al (2001) compared
three local measures in anticoagulated patients using
silk sutures, hemostatic sponges, and tranexamic
acid, finding out that there were no significant
differences between the groups that interrupted
therapy and the one that kept it. Therefore, the local
standard and additional measures are effective for
hemostasis in anticoagulated patients undergoing

dental extractions.?!

1 INR is used to determine coagulation time. It is calculated based
on patient’s coagulation time. An individual who is not taking
anticoagulants has an INR value of 1. A value of 2 in INR means that
coagulation requires twice the time.
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Se han documentado graves complicaciones embdlicas
(incluyendo la muerte), siendo tres veces mayor la pro-
babilidad de que ocurra en pacientes con complicacio-
nes hemorragicas asociadas a la anticoagulacion y cuya
terapia anticoagulante fue interrumpida.?? En un estudio
sobre la hemorragia y el tromboembolismo posopera-
torio, se observo que alrededor del 20% de los casos
de tromboembolismo arterial resultan en la muerte del
paciente y el 40% en incapacidad permanente, en com-
paracion con solo el 3% de los casos de sangrado poso-
peratorio que resultaron fatales.®

En conclusion, al comparar la suspension o modifica-
cion de la terapia anticoagulante con la continuidad de la
misma en pacientes sometidos a extracciones dentales,
el desarrollo de eventos hemorragicos no es significa-
tivamente mayor, por lo que no hay necesidad de sus-
pender la terapia previa a la cirugia y asi se mantiene
la proteccion de los pacientes frente a posibles eventos
tromboembodlicos.

En aquellos casos en los que los niveles de INR son
=4,0 es necesario hacer monitoreo constante con el fin
de evitar posibles hemorragias de mayor complejidad.
Cabe destacar que es necesario unificar Ios conocimien-
tos entre los docentes del area odontologica, para asi
tener en cuenta las medidas necesarias en el momento
de tratar a este tipo de pacientes.

El estudio no se puede extrapolar para todo tipo de in-
tervenciones dentoalveolares, ya que las investigaciones
se realizaron, en su mayoria, en extracciones dentales.
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on bleeding and post-operative thromboembolism,
around 20% of cases of arterial thromboembolism
resulted in death of patient and 40% in permanent
disability, compared with only 3% of cases of post-

operative bleeding that were fatal.®

In conclusion, in comparing the suspension or
modification of anticoagulant therapy with the
continuity of it in patients undergoing dental
extractions, the development of hemorrhagic events
is not significantly greater, so there is no need to
interrupt therapy prior to surgery, thus maintaining
patient protection against possible thromboembolic

events.

In cases in which INR levels are > 4.0, constant
monitoring is required in order to avoid possible
bleeding of greater severity. It is necessary to unify
knowledge among professors in the dental area, in
order to bear in mind the necessary measures when

treating such patients.

This study cannot be extrapolated to all types of
dentoalveolar interventions, since the studies were

mostly conducted in dental extractions.
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