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INTRODUCCION. La enfermedad tromboemboélica veno-
sa (ETV) engloba la trombosis venosa profunda (TVP) y la
tromboembolia pulmonar (TEP), es una causa importante de
morbimortalidad en la poblacion general y una de las princi-
pales enfermedades cardiovasculares, después de la cardio-
patia isquémica y el ictus. Estudios poblacionales han regis-
trado una incidencia anual elevada. Los pacientes con
patologia quirurgica reciben tromboprofilaxis, pero no se rea-
liza habitualmente en los enfermos con patologia médica.

ASPECTOS RELEVANTES. Diferentes estudios han de-
mostrado que las heparinas de bajo peso molecular (HBPM)
son tan eficaces como las heparinas no fraccionadas (HNF)
en el tratamiento de la TVP. Entre los efectos adversos, el
mas importante es la hemorragia, por lo que es necesario lle-
var a cabo una valoracion de los factores de riesgo hemorra-
gico y ajustar la dosis en esos pacientes; pueden ser utili-
zadas con seguridad y con eficacia como anticoagulante
alternativo en pacientes que han experimentado complica-
ciones de sangrado producidos con otros anticoagulantes. El
incumplimiento terapéutico por rechazo al pinchazo puede
reducirse. Se han descrito diferentes reacciones cutaneas, la
mas frecuente es el hematoma en el punto de inyeccion, que
puede considerarse como una reaccion dentro de la normali-
dad y no requiere la suspension del tratamiento.

CONCLUSIONES: a) La ETV es un problema de salud de
gran magnitud y elevada prevalencia. b) Las HBPM han de-
mostrado ser un tratamiento eficaz y seguro de la ETV, in-
cluyendo a los pacientes con antecedentes de episodios he-
morragicos. ¢) El incumplimiento terapéutico por rechazo al
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pinchazo, por poca tolerabilidad en el lugar de la inyeccion,
puede ser minimizado con educacion al paciente y seleccio-
nando el tipo y la presentacion de la HBPM mas adecuado.

Palabras clave: enfermedad tromboembdlica venosa (ETV),
tromboprofilaxis, heparina no fraccionada (HNF), heparina de
bajo peso molecular (HBPM), complicaciones.

INTRODUCTION. The venous thromboembolism (VTE)
includes deep vein thrombosis (DVT) and acute pulmonary
embolism (PE), is important cause of morbidity and morta-
lity rate in the general population and it one of the main car-
diovascular diseases, after the isquémica cardiopathy and ic-
tus. Population studies have registered an elevated annual
incidence. The patients with surgical pathology receive pre-
vention of venous thromboembolism, but it is not made ha-
bitually in them ill with medical pathology.

EXCELLENT ASPECTS. Different studies have demonstra-
ted that the low molecular weight heparins (LMWH) are as ef-
fective as the unfractionated heparin (UFH) in the treatment
of the DTV. Among the adverse effects the most important is
the hemorrhagic, being necessary a valuation of the hemorr-
hagic risks factors, having to fit the dose in those patients; it
can be used surely and with effectiveness like alternative anti-
coagulant in patients who have experienced complications of
bled that they have been produced by other anticoagulants.
The therapeutic breach by rejection to the prick can be redu-
ced. Different cutaneous reactions have been described, the
most frequent is the haematoma in the injection point, it can
be considered as a reaction within normality and it does not
require the suspension of the treatment.

CONCLUSIONS. a) The VTE is a health problem of great
magnitude and high prevalence. b) The LMWH have de-
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monstrated to be effective and safe treatment of the VTE, in-
cluding the patients with antecedents of hemorragics episo-
des. c¢) The therapeutic breach by rejection to prick, by few
tolerate in the place of the injection, can be minimized by
education to the patient and selecting the most suitable type
and the presentation of the LMWH.

Key words: the venous thromboembolism (VTE), prevention of
venous thromboembolism, unfractionated heparin (UFH), low-
molecular-weight heparins (LMWH), complications.

INTRODUCCION

La enfermedad tromboembodlica venosa (ETV) engloba
la trombosis venosa profunda (TVP) y la tromboembo-
lia pulmonar (TEP), y representa una causa importante
de morbimortalidad en la poblacién general. La ETV es
considerada una de las principales enfermedades car-
diovasculares, después de la cardiopatia isquémica y el
ictus.

Estudios poblacionales han registrado una incidencia
anual de TVP y de TEP de 50 y 70 casos por 100.000 per-
sonas, respectivamente. La mayoria de las veces, la enfer-
medad tromboembolica cursa de forma asintomatica y son
las TVP proximales (venas por encima de la rodilla) las que
evolucionan a TEP. La frecuencia real parece ser mayor,
calculandose que en una poblacién de 1,7 por 10° habi-
tantes son esperables 10.000 TVP asintomaticas, 800 TVP
confirmadas con técnicas diagnosticas y 1.120 TEP por
anol.

Desde hace anos, los pacientes con patologia quirurgica
reciben tromboprofilaxis de forma protocolizada, pero en
el enfermo con patologia médica no se lleva a cabo de for-
ma habitual?.

Frecuentemente se diagnostica ETV en pacientes que
padecen defectos genéticos; son las llamadas trombofilias
hereditarias, que incluyen los defectos congénitos de anti-
trombina 111, proteina C y proteina S, asi como la resisten-

cia a la proteina C activada (APC-1), la presencia de anti-
coagulante ltpico y la hipofibrinolisis. La resistencia a la
proteina C activada es la causa mas frecuente de trombo-
filia hereditaria. Se encuentra en un 3-7% de la poblacion
general y en un 20-50% de los pacientes con trombosis
venosa’.

Actualmente disponemos de medidas farmacologicas
eficaces para prevenir y tratar la ETV*. Las heparinas de
bajo peso molecular (HBPM) constituyen un grupo de far-
macos que, en los ultimos anos, han demostrado gran
efectividad y seguridad en el tratamiento de esta enferme-
dad, y cuyo uso se ha extendido en el ambito hospitalario
y en la Atencion Primaria de Salud (APS) (tabla 1).

Las HBPM se caracterizan por poseer un peso molecu-
lar de aproximadamente un tercio del correspondiente a la
heparina no fraccionada (HNF), lo que les permite una
menor union inespecifica a proteinas plasmaticas (que im-
plica una relacion dosis-respuesta mas predecible), una ac-
tividad anti-Xa/anti-Ila entre 2 y 8 (mayor del valor 1 de la
HNE que podria condicionar una menor tasa de hemorra-
gias), una semivida mas prolongada y una mayor biodis-
ponibilidad® (tabla 2).

Disponemos de varias HBPM, con diferentes dosifica-
ciones y bioequivalencias; asimismo, son varias las com-
plicaciones y problemas descritos por su utilizacion, por lo
que debemos ser cautos en la extrapolacion y generaliza-
cion de los resultados obtenidos con una HBPM a las res-
tantes (tabla 3).

ASPECTOS RELEVANTES

Diferentes estudios publicados han demostrado que las
HBPM son tan eficaces como las HNF en el tratamiento
inicial de la TVP®.

El efecto adverso mas importante de la heparina es la
hemorragia. En un estudio realizado por Vallano Ferraz et
al” se revisaron las hemorragias producidas en los pacien-
tes diagnosticados de hemorragias por HBPM, observan-
dose que la mayoria de los pacientes tenfan diversos facto-
res de riesgo hemorragico, por lo que se determiné que es

Tabla 1. Prevencion de la tromboembolia pulmonar

Trastorno o problema

Estrategia profilactica

Cirugia general de alto riesgo

Cirugia toracica

Cirugia por céancer, incluso ginecoldgico

Restitucion total de la cadera, restitucion total de la rodilla, cirugia
por fractura de la cadera

Neurocirugia

Neurocirugia por tumor cerebral

Cirugia por problemas ginecoldgicos benignos
Pacientes con enfermedades médicas
Anticoagulacion contraindicada

Viajes aéreos prolongados

Mini HNF+GCS o HBPM-+GCS o fondaparinux (un pentasacarido) a la dosis
de 2,5 mg por via subcutanea, una sola vez al dia

Mini HNF+IPC (compresion neumatica intermitente)

HBPM, considerar un mes de profilaxis

Fondaparinux (un pentasacérido) a la dosis de 2,5 mg por via subcutanea;
HBPM, una sola vez al dia o (salvo en la restitucion total de la rodilla)
warfarina (INR buscado de 2,5)

GCS+IPC

Mini HNF o HBPM-+IPC+ecografia venosa antes del alta

Mini HNF+GCS

Mini-HNF o HBPM

GCS+IPC

Considerar la HBPM para los pacientes de muy alto riesgo

HBPM: heparina de bajo peso molecular; IPC: compresién neumatica intermitente.

Mini HNF: heparina no fraccionada en minidosis, 5.000 U por via subcutanea, dos (menos eficaz) o tres veces al dia (mas eficaz).
GCS: medias de compresion graduada (graduated compression stockings), por lo general de 10 a 18 mmHg.
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Tabla 2. Caracteristicas mas importantes de las heparinas de bajo peso molecular
Bemiparina Dalteparina Enoxaparina Nadroparina Tinzaparina
Actividad anti-Xa/anti-lla 8 2,7 3,8 3,6 1,9
Dosis terapéuticas (Ul/kg) 115/dia 100/12 horas 100/12 horas 85,5/12 horas 175/dia
Dosis terapéuticas
< 50 kg 5.000 5.000 4.000 4.100 10.000
50-60 kg 7.500 5.000-7.500 5.000 5.100 10.000
60-70 kg 7.500 5.000-7.500 6.000 6.150 10.000
70-80 kg 10.000 7.500 7.000 7.200 14.000
80-90 kg 10.000 7.500 8.000 8.200 14.000
> 90 kg 10.000 7.500 9.000 9.000 14.000
Presentacion comercial (Ul/0,1 ml) 2.500 2.500 1.000 1.000 2.000
Nombre comercial Hibor® Fragmin® Clexane® Fraxiparina® Innohep®
Decipar®
Tabla 3. Dosis de las distintas heparinas de bajo peso molecular
Bemiparina Dalteparina Enoxaparina Nadroparina Tinzaparina
Riesgo moderado 2.500 Ul/24 h 2.500 Ul/24 h 20 mg/24 h 3.000 UI/24 h 2.500 Ul/24 h
Riesgo alto 3.500 Ul/24 h 5.000 Ul/24 h 40 mg/24 h 4.000 Ul/24 h 3.500 Ul/24 h
6.000 Ul/24 h 4.500 Ul/24 h

necesaria una valoracion cuidadosa de dichos factores en
los pacientes cuando se utilizan HBPM, en especial en los
tratamientos ambulatorios. Se deberia ajustar la dosis de
las HBPM en los pacientes con factores de riesgo hemorra-
gico. En otro estudio, Harenberg et al® administraron tera-
pia con HBPM a pacientes que tenian antecedentes de he-
morragias severas y de otros efectos secundarios tratados
con anticoagulantes orales convencionales utilizados para
la profilaxis del tromboembolismo. La efectividad del tra-
tamiento fue evidente, al no presentarse ninguna embolia
fatal en los pacientes incluidos en el estudio. Los autores
concluyen diciendo que las HBPM pueden ser utilizadas,
con seguridad y con eficacia, como anticoagulante alterna-
tivo en los pacientes que habian experimentado complica-
ciones de sangrado producidos con los anticoagulantes
orales o la heparina convencional.

Para minimizar el riesgo hemorragico a los pacientes
que inician tratamiento con HBPM podria realizarseles
una analitica antes de comenzar el tratamiento y otra a los
15 dias del inicio para descartar trombopenia y problemas
de coagulacion (factor X activado).

Otro aspecto a tener en cuenta es el posible riesgo de
aparicion de un hematoma a nivel del punto de puncion
para la aplicacion de anestesia regional, como consecuen-
cia de la administracion preoperatoria de una dosis profi-
lactica de HBPM. Este tipo de complicacion es muy poco
frecuente, independientemente de su causa, y afecta a 0,5
de cada 100.000 anestesias subaracnoideas y 0,7 de cada
100.000 epidurales. Parece claro que la utilizacion de far-
macos anticoagulantes a dosis terapéuticas representa un
factor de riesgo no despreciable, que contraindicaria su
uso en esta situacién. No ocurre asi con las HBPM a dosis
profildcticas’.

Un problema importante, cada dia mas frecuente en los
pacientes tratados en APS, es el incumplimiento terapéuti-

co, agravado en los que reciben medicacion por via paren-
teral por el rechazo al pinchazo. Colwell et al'® realizaron
un estudio observacional para evaluar la eficacia de un
programa de educacion a pacientes, sobre autoadministra-
cién de la HBPM. Los resultados demostraron que esta
ultima puede optimizar los resultados clinicos en los pa-
cientes. Ademas, muchos de estos casos de incumplimien-
to son debidos al grosor y tamano de la aguja, problema
conocido desde hace anos en los equipos de APS, sobre to-
do por el gran numero de pacientes diabéticos tratados
con insulina que se atienden en este ambito. Por ello, es re-
comendable escoger una jeringuilla adecuada al volumen
de sustancia que hay que inyectar, y que esté dotada con
una aguja para inyectar la medicacion subcutaneamente,
con una longitud de entre 16 y 22 mm, un calibre de 24-
27 Gy bisel medio. La aguja debe colocarse formando un
angulo de 45 grados con la piel y el bisel debe mirar hacia
arriball.

Otro aspecto que puede afectar al cumplimiento tera-
péutico son los efectos adversos en el momento de la ad-
ministracion, como las reacciones cutaneas. Se han descri-
to distintos tipos de reacciones cutaneas con las diferentes
HBPM. En un metaanalisis realizado por Rodriguez Vaz-
quez et al'? repasando las distintas lesiones dermatoldgicas
producidas, concluyen que las lesiones mas comunes son
la necrosis cutanea y las reacciones de hipersensibilidad ti-
po 1V, y la HBPM mas veces implicada en ellas fue enoxa-
parina. Estos autores también reflejan que la lesion cutanea
més frecuente es el hematoma en el punto de inyeccion,
que puede ser considerado como una reaccion dentro de la
normalidad y no requiere la suspension del tratamiento.
Para evitar en lo maximo posible este problema es impor-
tante que no se purgue la jeringa precargada, ya que se pue-
de introducir el farmaco en el canal del pinchazo y favore-
cer la aparicion de hematoma. Hay que aconsejar la
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supresion del proceso de aspirado, ya que podria producir
desgarros en el tejido subcutaneo, asi como la rotura de va-
sos pequenos. No se debe frotar ni dar masaje después de
la inyeccion. En pacientes obesos es preferible no formar
pliegue, mientras que en pacientes no obesos es preferible
formarlo y asi conseguir la aparicion de un menor nimero
de hematomas en la zona de puncion tras la administracion
de una inyeccion subcutdnea de HBPM!3,

Actualmente, dentro de las distintas HBPM, nadropari-
na es una de las que posee la jeringuilla mas idonea, asi co-
mo la que provoca menos dolor y menos hematoma en el
punto de inyeccion!®15.

CONCLUSION

1) La ETV es un problema de salud de gran magnitud y
elevada prevalencia. En los equipos de Atencion Primaria,
médicos y enfermeros deben estar formados para realizar
un diagnostico de sospecha.

2) Sin olvidar las medidas higiénico-dietéticas como me-
didas preventivas, las HBPM deben ser utilizadas como pri-
mera medida de prevencion y terapéutica en la ETV. Dichas
heparinas han demostrado ser un tratamiento eficaz en el
tratamiento de la ETV, equivalente en eficacia a las HNE

3) Las HBPM han demostrado ser seguras en el trata-
miento de pacientes aun con antecedentes de episodios
hemorragicos.

4) El incumplimiento terapéutico por rechazo al pin-
chazo, o por poca tolerabilidad en el lugar de la inyeccion,
puede ser minimizado con educacion del paciente, y se-
leccionando el tipo y la presentacion de la HBPM mas ade-
cuados.
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