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INTRODUCCION

Lo heporina es un anticoagulante con múltiples indicacio
nes en varios campos de lo medicino (31, 35); desafortunadame~
te también sus complicaciones son varios (11,17, 26)y uno de
ellos, lo trombocitopenia, ha sido reportado en estudios extran-
jeros con uno incidencia de hasta un 30% (5); dicho trombocito
penia ha sido asociado o su vez con cuadros de hemorragia (27,-
43, 44)y paradójicamente con trombosis (27,43,44) Y con

coagulación intravascular diseminado (29, 37, 59).

Lo mencionadoan teriormente, agregado 01 hecho de
- que

en nuestro medio no contamos con antecedentes 01 respecto, nos
motivo o investigar el problema mediante un e,stu'dio'de:tipo pros
pectivo, el cual se realizó en 50-pocientes de ambos sexos, may;;
res de 55 años y que recibiéron heparina de orígen bovino,en dó:
sis profiláctico de 5,000 unidades codo 12 horas por vía subcutá
neo, durante su estancia en los servicios de medicino o cirugfa
del Hospital General Son Juan de Dios.

A los pacientes estudiados, se les efectuarón recuentos
plaquetarios directos (52) de control y luego diariamente hasta
omitir lo heparina. A través de esto, se logro cumpl ir con los
objetivos propuestos, es decir, determinar lo incidencia del fenó
meno, tiempo de inicio en días y evolución durante y despu.fs
del tratamiento; esto último solo en aquellos pacientes que desa
rrallaron trombocitopenia; definido en este estudio como un re
cuento plaquetario directo por abajo de 150,000 x mm3 (10,33:
39, 41) confirmado par extendido de frote periférico (34,54).

A continuación se presento entonces el contenido del es.
tudio.



DEFINICION y ANALlSIS DEL PROBLEMA

Tomando en cons ide roe ión que el probl ema de tromboc
penio como compl icación del tra'ramiento con heparina, prese
múltiples variables que pueden o no influir en su desarrollo (4
18,26, 27, 28), se decidio estandarizar ciertas característi
de los pacientes, de tal manera que fueron de ambos sexos, m.
res de 55 años y recibieron heparina de origen bovino en dó
profilácticas de 5,000 unidades cada 12 horas por vía subcutá,
Además, no se incluyeron pacientes que al momento de su eva
ción evidenciaron antecedentes de púrpura trombocitopenica
cualquier etiología o que a su ingreso presentaban riesgo pot,
cial de desarrollar el cuadro por enfermedades de base como s'
sis o coagulación intravascular diseminada (56)" Así mismo,
ron excluídos aquellos que además de la heparina recibían tra
miento con más de tres medicamentos impl icados en cuadros
trombocitopenia (56),



REVISION BIBLlOGRAFICA

La heparina, descubierta en 1916 por Mc Lean (17,31 ) .
utilizada en clínica desde 1937, fué plenamente establecida co
mo un efectivo agente anticoagulante en la prevención y trata
miento de la trombosis intravascular en el año de 1940 (31 ).

Actualmente se sabe que es el anticoagulante natural dE
cuerpo que participa en la función fisiológica de mantener la fh
dez de la sangre y es producido en las células cebadas de Ehrl ic
(35).

El medicamento, puede obtenerse a partir de los higado
pulmones e intestinos de mamíferos comestibles (35,48); sin en
bargo sus principales fue ntes son el pulmón bovino y la mucosa
intestinal porcino (51 ).

Terapéuticamente, la única preparación disponible pare

uso el ínico es la heparina sódica; sin embargo existen otras d,
preparaciones a saber: 1.- La sal amónica, que en la actual id
no se utiliza en}ümanos; 2.- La sal potásica, que se diferenc
de las anteriores en que no tiene acción anticoagulante y ún;c.
mente ha sido util izada como coadyuvante en el tratamiento de
ateroeselerosis, esta par vía subl ingual (35).

Bioquímicamente, la heparina es un éster polisúlfurico

la mucoitina y su esqueleto molecular esta construido de glucc
mina acetilada y ácido glucorónicoo El grupo disacarido es si
lar al del ácido mucoitinsulfúrico y del ácido hialurónico o L
muestras de heparina extentas de pro te ína contienen aproximac
mente un 10% de azufre en forma de éster sulfúrico; la imporl
cia de esto es de que se ha visto que la acción anticoagulante



mayor en los preparados con el contenido más elevado del grupo
sulfúrico (35), 51 ) o A pesar de ser una mezcla heterogénea de
mucopol isacaridos, la heparina difiere de muchos otros de su esp~
cie en que sus grupos amino y sulfato se 1igan por enlaces sulfam..!.
cos, un tipo raro de unión, que sin embargo conjuntamentecon la
carga electrostática que estas uniones conllevan, confieren a la
heparina sus propiedades anticoagulantes (17).

El mecanismo de acción, depende fundamentalmente de la
presencia de un cofactor plasmático conocido como antitrombina
111, una alfa 2 globulina de peso molecular 63,000 daltons, que
normal mente esta presente en el suero humano neutral izando la
trombina y el factor X activado, de una manera lentamente pro-
gresiva (51). En presencia de heparina, se acelera la frecuen
da con la cual la antitrombina 111neutral iza la actividad proteo
Iítica de varias serin proteasas en la secuencia de la coagulació-;;-
y además se inhiben rápidamente los factores activados IX, XI Y
XII así como la plasmina (51)0 Por lo tanto la acción de la he
parina se resume en que inhibe la conversián de fibrinógeno en fi
brina, la conversión de protrombina en trombina e impide la agl:;;-
ti nación de las plaquetas (17, 31 ) o

-

Las indicaciones de heparina en cirugía y medicina s o n
múl tiples, y se encuentran entre ellas: accidente cerebro-vasc~
lar trombo-embolico, embolia pulmonar, coagulación intravascu
lar diseminada (CID), infarto agudo del miocardio (31); cirugía
vascular periférica, cirugía cardíaca, diál isis (17); tromboflebi
tis primaria y post-operotoria, trombosis venosa, oclusión arte-
rial (35); edad avanzada, trombocitosis e inmovil ización pro-
longada (13)0

La dásis y la vía de administración de la heparina depe~
den fundamentalmente del proceso que se desee prevenir o tratar

6
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(17,26,31,51,57). Las complicaciones del tratamiento son
numerosas y algunas se relacionan con el sexo, la dosis, la vía
de administración y/o el tiempo de administración del medicame~
to (11, 17,26,28,51).

Como compl icación del tratamiento con heparina, la trom
bocitopenia fué descrita por primera vez en humanos en el a ñ (;
de 1962 (19), en 7 pacientes que desarrollaron una trombocitop~
nia que en ese entonces se calificó de moderada y transitoria,
así como de reversible al neutralizar u omitir la heparina, Pos
teriormente, varios informes han sido 'presentados, en su mayorr;:;
como casos aislados (1, 13, 16, 19, 20, 24, 25, 38,47,49).
Sin embargo también se han presentado algunas series que estiman
incidencias que van desde 1.7% (42) hasta un 30% (5).

Con respecto a la forma de presentación y evolución de
la trombocitopenia en pacientes que reciben tratamiento con h~
parina, se han descrito dos variedades (27, 38): A.- Una tro~
bocitopenia moderada, transitoria y libre de com~1 icaciones, con
valores de plaquetas entre 68,000-150,000 x mm y que revier
te en algunos casos aún sin descontinuar la heparina (38) o

-
B,- Una trombocitopenia profunda, progresiva, reversible solo si
se omite la heparina, con valores de plaquetas entre 5,000-80,000
x mm3 y lo que es más importante aún, se ha descritó que se a-
compaña de compl icaciones tromboticas y/o hemorrágicas. Con
respecto a esto úl timo, es importante mencionar que otros infor-
mes que reportan trombocitopenia dependiente de heparina y que
únicamente definen a la misma como severa o profunda, coinciden
también en mencionar complicaciones de tipo trombotico y / o -
hemorrágico ( 1', 3, 5,27, 43, 44, 47) o asociadas a CID (3,29,
58), Además, se ha descrito que previo a estas complicaciones,
los pacientes manifiestan aumentada y progresiva resistencia a la
heparina como sígno premonitorio del evento (27, 43).

7



En lo referente al intervalo de tiempo entre el inicio del
tratamiento y el desarrollo de trombocitopenia, no se ha definido
hasta el momento ningún patron, pues algunos lo informan a solo
24 horas luego de iniciado el tratamiento (25,44), mientras-
que otros reportan que algunos de los pacientes lo inician luego
de 10 a 12 días de medicación con heparina (3,44). Así mis-
mo, tampoco es un dato firmemente establecido el momento en que
las plaquetas comienzan a aumentar después de que se omite el
medicamento, sin embargo se ha sugerido que en promedio" in i-
cian su retorno a niveles normales en los 5 días subsiguientes (5;.
9, 27); alguién más observo la recuperación del cuadro hasta -
16 días después de haberse omitido el medicamento (15).

Con respecta a lo que es el origen de la heparina y su re-
o loción can el desarrollo de trombocitopenia, Bell y asociados (4),

en uno de sus úl timos informes, compara 3 preparaciones diferen
tes de heparina: pulmón bovino, mucosa intestinal "A" y muco=-
so intestinal "O" y encuentra que la trombocitopenia se presenta
con mayor incidencia en los pacientes tratados can la de origen
de pulmón bovino, con una cifra de 26% y que es similar al 30%
que él mismo autor reporta en un estudio previo y en el cual tam
bién utilizo heparina del mismo origen (5). Estos reportes,iría;;-
de acuerdo con el aportado por Powers y colaboradores (42), que
util izando heparina originada de mucosa intestinal porcina, en-
cuentra un 1.7% de incidencia en los;pacientes por él estudia-
dos. Sin embargo, a pesar de que algunos otros consideran que-
si influye el origen de la heparina (28), es difícil concluir al
respecta pues muchos otros investigadores no reportan diferencias
(16, 18, 20, 24, 29, 43) y al gunos más, util izando solo de orí
gen bovino (2,47) o solo de orígen porcino (12,45,48), repo-¡:
tan similares resultados. Por lo tanto, muchos consideran el fe=-
nómeno con independiEnte del orígen o manufacturación del medi
comento, así como de la dósis y la vía de administración (1,2,3-;
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5, 13, 18, 22, 27).

El mecanismo por el cual el fenómeno se presenta, es ha~
ta hoy en día motivo de discusión. Inicialmente Gollub y cola-
boradores (19), propusieron que el cuadro podría deberse a se-
cuestración transitoria a lo lago de la íntima vascular o de los c~
pilares sanguíneos, más que destrucción o sustitución plaquetaria,
y se fundamentaban en la observación de que el cuadro revirtió -
al omitir la heparina. Posteriormente otros autores (28, 37) han
considerado que la trombocitopenia puede depender de su asocia
ción a CID por un mecanismo aún no definido.

Actualmente, la posibil idad de un mecanismo inmune es
hasta el momenta la mós aceptable (1, 12, 16, 20, 27, 43, 47,
49) y paro explicado varias posibilidades han sido propuestas. ~
gunos consideran que la droga puede llevar un hapteno que esti-
mula la formación de anticuerpos (43); otros consideran la posi-
bilidad de que la heparina por si solo sea un inmunogeno y que
su adhesión a la membrana plaquetaria promueva la destrucción
de esta (49); algunos más proponen que el complejo heparina-
plaqueta, actuando como antígeno sea el responsable de promo-
ver anticuerpos (20, 49). Otra de las teorías que han sido pr~
puestas, considera la posibilidad de que la heparina se combine-
COn una proteína plasmática, formando así un antígeno que se a-
grega a las plaquetas, los cuales posteriormente son destruídas c~
mo "testigos inocentes" (44, 49); al respecto se ha sugerido que
la proteína plasmática pudiese ser el fibrinógeno (16).

Otra expl icación, un poco más ampl ia propone un anti-
cuerpo dependiente de la heparina, que actuando a nivel de la
membrana induce agregación, esto consecuentemente liberaría
procoagulantes que iniciarían la vía intrínseca de la cascada de
la coagulación, con liberación de factor 4 pJaquetario, que a su.

9



vez neutral izaria la actividad de la heparina, pudiendose produ
cir entonces trombo-embol ismo paradójico, can aumento de res¡;
tencia a lo heparina, que o su vez incrementoría la cantidad de=-
factor 4 plaquetario (28),

El anticuerpo propuesto por una gran mayoría como respon
sable de la reacción inmunológica es la IgG (8, 9, 12, 20, 38,-
43, 44, 47)" Sin embargo, la asociación entre plaquetas e IgG
puede presentarse en trombocitopenias de otra etiología (28) y
por lo tanto la medición de dicho anticuerpo no es zspzcífica po
ra diagnosticar el problema o

-

Por otro lado, también se ha propuesto que dado el hecho
de que la heparina es extraída de diferentes te jidos, muchos de
ellos ricos en tromboplastina, un contaminante de este tipo no -
puede ser excluído como causa del fenómeno (4, 5 )'. Otro in
vestigador, considera que el antígeno que promueve anticuerpos
es común a una gran variedad de preparaciones de heparina, qui
zás por al gún contam inante en las mismas (47) o

-

El papel del complemento '"lOla etiología del problema no
es claro y ha recibido poca atención" Se ha sugerido que la ac
tivQción del sistema pudiese darse mediado por IgG o en otros c;;-

sos por interacción directa con la heporina promoviendo sub""cu~
temente la destrucción plaquetaria (9)' -

Finalmente, se hace imperativo mencionar una última y
reciente expl icación sobre la etiología del fenómeno y que consi
dera como base del problema, un anticuerpo dependiente de 1;;-

heparina - IgG-, que a través de la vía de las prostaglandinas -
plaquetarias, induce la producción de tromboxano A-2, . pé:!2nta
agente proagregante endógeno que tiene la propisdad de producir
agregación plaquetaria y liberación de sustancias procoagulantes

10
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y en consecuencia potencia la aparición de cuadros trombo-em-
bol icos (12),

El tratamiento de la trombocitopenia como compl icacián
del tratamiento con' ',eporina se basa fundamentalmente en la ami
sión del medicamento (1,2, 3,4,5,8,9, 12, 14, 16, 20,22,
24, 25, 27, 37, 38, 42, 43, 44, 45, 46, 47, 49, 58).

Para aquellos pacientes en quienes la anticoagulacións<;cJ
mandatorio habra que considerar la posibil idad del uso de anticoa
gulantes orales (56); y como una última alternativa en los casO;
que se compl ican con trombosis y tienen contraindicaciones para
el uso de anticoagulantes orales, puede considerarse la utiliza-
ción de un nuevo heparinoide denominado Org 10172, un mucopo
1isacarido sulfatado originado de mucosa intestinal porcino, qu;;
tiene efecto inmediato, pero sin embargo aún se encuentra en e-
tapa experimental (23).

Agentes defibrinantes o interrupción de la vena cava son
medidas que también pueden ser ronsideradas (28).

11
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MATERIALES Y METODOS

POBLACION: La población estudiada consistió en pa
cientes de ambos sexos, que en los servicios de medicina o cir~-
gía recibieron tratamiento con heparina o Las características de
dichos pocientes fueron estandarizadas, de tal manera que todos
fueron mayores de 55 años y recibieron profilácticamente, he pa-
rina de orígen bovino a dósis de 5,000 unidades cada 12

.
ha ras

por vía subcutánea o Además no se incluyeron pacientes que al
momento de su evaluación evidenciaron antecedentes de tromboci
topenia de cualquier etiología o enfermedades de base como ser
sis o CID. Así mismo, fueron excluídos todos aquellos que ade=-
más de heparina tuviesen tratamiento con más de 3 medicamentos
impl icados en cuadros de trombocitopenia (55) o El sexo nO in-
fluyo en la selección de los pacÍEn tes.

MUESTRA: En vista de no contarse con antecedentes na
cionales relativos al tema, la muestra se determinó en un to ta T
de 50 pacientes, ingresados consecutivamente y que fueron selec
cionados a través de la evaluación de sus fichas cI ínicas, inclu=-
yendose en el estudio todos aquellos con las características arriba
mencionadas.

V ARIABLES: Las variables que se consideraron para
real ización del estudio fueron las siguientes:

la

lo
2.
3.
4.
5.
6.

Sexo.
Edad.
Indicación de la heparina.
Dósis (salo aquellos con 5,000 unidades cada 12 horas).
Vía de administración (solo subcutánea). .

Relación: días de tratamiento - conteos plaquetarios.

13



7.

8.

9.

Relación: días post-omisión del medicamento - conteos
plaquetarios.
Diagnósticos (excluye a los pocientes con diagnósticos de
sepsis o coagulación intravascular diseminada).
Medicamentos (exluye a los pacientes que además de he-
parina, digoxina, furosemide y/o ampicil ina recibieron -
tratamiento con cualquier otro de los medicamentos impl i
cados en cuadros de trombocitopenia). -

PROCEDIMIENTO: Para la realización del estudio,
consideraron las siguientes fases:

14

se

10 Obtención de 2 c.c. de sangre venosa, con jeringas des
cartables y agujas No. 21-22, mediante técnica ya cono
cida (33, 41, 52L

2. Habiendo separado la aguja de la jeringa, mezcla de la
muestra con 2 mg. de ácido etilendiaminotetroacetico
( EDTA) trisódico, util izado como anticoagulante (33,53,

54).

3. Posteriormente, se procedio a efectuar el recuento plaque
tario directo, mediante técnica de Rees-Ecker, y que co-;;-
templa v310res normales entre 150,000-500,000 plaque=-
tos x mm (33,52,53).

4. Los conteos efectuados por abajo de 150,000 se confirma
rOn mediante frote periférico teñodo con Wright (34,54).

5. Todas las determinaciones fueron efectuadas por una sola
persona, bajo condiciones estandarizadas y los hallazgos
en frote periférico fueron confirmados por el asesor.

{

L

INSTRUMENTOS:

10 Boleto de recolección de datos elaborada por el investi-
gador.

2. Citratos al 3.8% como diluyente.

.3 ~
Pipetos de Thoma.

4. Cámaras de Neubauer.

5. Ca jas de Petri.

6. Laminillas cubre-objetos e

7. Laminillas porta-objetos.

8. Agitador mecánico.

9. Microscopio de contraste de fase.

RECURSOS HUMANOS:

Asesor.
Personal paramédico y de laboratorio.
Investigador.

RECURSOS MA TERIALES:

Laboratorio cl ínico, sección de Hematología del Hospital
General San Juan de Dios.

15
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GRAFICA No. 1
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CUADRO Noo 1

TOTAL DE PACIENTES CON Y SIN TROMBOCITOPENIA.--'-- OiST RIBúlEjbs SEGUN' EL
SEXÓ"--------

-, ~---,-,--~'-

. ~

t'--lUMERO DE. -CASOS i.

F ~: r~r %
,_L_-

1 1 2 4
Pacientes con
Trombocitopenia

Pocientes sin
Tromboc ¡topen ia

FUENTE: Boleto de Recolección de Datos o

Hospital General Son Juan de Dios o

Jul io- Agosto de 1984 o

19



oX~Q)
"-VI

~J [
--

o
eS~-o

..~-1 I

.-

~N

VI
lJ.J
1--

Z
lJ.J

U
<{
c..

VI

O
-'
lJ.J

O

O
12<{

2z
~~
02
CC -
<{u
-'olJ.JCC
o~
>-2
VII--

0Z
z8
-'u

N

VI
<{
U
¡:::

VI
12
lJ.J

1--

U
~
<{
U

o
Z
O
""O
<{
:::>

U

20

~

!
Ie >...~ Ie ()

e o
w ~ 'o E

.0 0.-...
OIDCCIn

o -c 1...
In"~

t::o~e-c
(t)L..~O---
- - o - V)
.E ~ ~ g~

M
"'<t

o o b 1/')

2 E - o
e .c D- ~
O \- ID ::1
UE-oo-

OM
O EO E
d'
"'<t X

OM
O EO E
::6 X

'cl.!. "ül
0- 0-

([.1 oS -D VJ
~ E"
-

w 0'11-e o i--UQ.) xl-...........
O 1- o ..0-- o
C: -8~.c
2 O O ~
.E .0 '0 .E

M -o

ou o O \DI i I ID
\- _"'U o 01-

e :J L.. lo.. Q)
o...a O 0;::J ...c ~
~ \0 "L: O .;e

o
Lo.o~ .-::~- Cl)...!:LL. e 00=

¡¡)-a.o \0- Q)
z~~e-;::-.ÜaN~

-~
'oe
r,'

.!:!
O

~
O

";0
O
- Q)
0-0-o eQ)

"-o :>,. -,
',I:! e";':2 000
u VI '".U--

~eQ)
O Q)-o

~ ~ .E
~ 0 ~

Q) g,
-oo<{
E.-= I
(J) ~.Q

-0-
,B:r:~

LÜ
1--

Z
lJ.J
;:)

"-

J

I

J~

- - --

GRAFICA No. 2

EVOLUCJON DE LOS PACIENTES CON TROMBOCITOPENIA
DURANTE y DESPUES DEL Tx. CON HEPARINA
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INTERVALOS DIAS DE TRATAMIENTO CON HEPARINA
DE . .

PLAQUETAS C 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

150,000-177,000 1 1 2 6 3 3 3 1 2 1 1

177,001-204,001 6 12 11 11 13 6 9 5 4 3 3

204,002-231,002 8 7 6 5 6 4 3 2

231,003-258,003 6 5 10 5 4 2 2 1 1 2 1

258,004-285,004 8 5 1 6 1 3 2 3 1 1 1 1

285,005-312,005 5 4 6 5 5 4 1 1 2 2 1 1 1

312,006-339,006 4 7 5 2 2

339,007-366,007 6 4 4 3 1 1

366,008-393,008 2 3 2 1

393,009-420,009 2

No. De Recuentos 48 48 47 45 37 23 18 14 10 9 7 3 1

PROMEDIO
222 231 219 217 24° 000( x 103 x mm3) 274 262 256 243 235 232 216

u.>.
64 61 61 61 55 54 45 46 55 59 82( x 103 x mm3 ) 63

GRAFlCA No. 3

RECUENTOS PLAQUETARIOS PROMEDIO EN RELACION A LOS DlAS DE Tx.
EN LOS PACIENTES QUE NO DESARROLLARON TROMBOCITOPENIA

I\ECUENTOS

PLAQUETARIOS
{xmm3¡

300,000

250,000

200.000

C' 3 5 6 7 8

OlAS DE TRATAMIENTO
10 11

FUENTE: Boleta dlt Recolección de Datos. Hospital General San Juan de Dios, Juli~Agosto de 1984.

C" '"
Control

-~
:

CUADRO No. 3

RECUENTOS PLAQUETARIOS PROMEDIO EN RELACION A LOS DIAS.
DE TRATAMIENTO

EN LA POBLACION NO TROMBOCITOPENICA

12

""
e = Control 0.5. = Desviación Estándar

FUENTE: Boleta de recolección de datos o

Hospital General Son Juan de Dios. Jul io-Agosto de 1984.
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PACIENTES PACIENTES
CON SIN

TROMBOCITOPENIA TROMBOCITOPEN lA

. FUROSEMIDE - FUROSEMIDE

- DIGOXINA - DIGOXINA

- INSULlNA - INSULlNA

-- PENICILINA
- PENICILINA

- AMPICILlNA

- OTROS.

PACIENTES PACI ENTES Sub-INDICACION DE LA
SIN total %HEPARINA CON

TROMBOClTOPENlt. TROMBOClTOPENI

PROFILAXIS POR
30 32 64ENCAMAMIENTO 2

FIBRlLACION
6 6 12AURICULAR

ACCIDENTE
4 4 8CEREBRO-V ASCULAR

TROMBO-EMBOLICO

INFARTO AGUDO
4 4 8DEL MIOCARDIO

ANGINA
2 2 4PECTORlS

CELULITIS
DEL MIEMBRO SUPERIOR

1 1 2DERECHO

CELULITIS
1 1 2FACIAL

50 100

~~,

CUADRO No. 4

MEDICAMENTOS ASOCiADOS AL Tx. CON HEPAR INA

EN LA POBLACION GENERAL

FUENTE: Boleta de Recolección de Datos.
Hospital General San Juan de Dios.
Julio-Agosto de 1984.
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CUADRO No. 5

INDICACIONES DE HEPARINA
EN LA POBLACION GENERAL

FUENTE: Boleto de reco~ecci6n de datos.
Hospital General San Juan de Dios. Julio-Agosto de 1984.
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ANALlSIS y DISCUSION DE RESULTADOS

La incidencia de trambocitopenia como compl icación del
tratamiento con heparina, ha sido en nuestro estudio de un 4%
(cuadro No o 11.0 Este porcentaje esta en desacuerdo con el 30%
reportado en una investigación previa, con similar número de ca-
sos y heparina del mismo origen (S)< En dicha investigación sin
embargo, el 100% de los pacientes recibieron como mínimo S días
de tratamiento con heparina; mientras que en nuestra población
esto no pudo ser estandarizado y únicamente 23 pacienf'es (46%)
completaron el mismo tiempo de tratamiento (cuadro No o 3) o

En otros estudios, el tiempo de adminisf'ración del medica~
mento no parece tener influencia en la aparición de la tromboci-
topenia o Desafortunadamenf'e estos daf'os no pueden f'omarse co-
mo base para anal izar nuestros resul f'ados, pues corresponden en-"
su tatal idad a reportes aislados (3, 2S, 44) o

La dósis y vía de administración que hemos uf'il izado, fué
también distinf'as de las empleadas por Bello y asociados, ya que
mientras ellos la adminisf'raron por vía inf'ravenosa y en dósis tera
péuticas promedio de 28,000 unidades por día, nosotros elegimoS"
la vía subcutánea y dósis profilácf'icas de 10,000 unidades al díao
Sin embargo, estos factores nO parecen influir en la aparición del
fenómeno (1,2,3, S, 13, 18,22,27)<

En los pacientes trombocitopenicos, podemos observar
(gráfica No o 2), que el intervalo entre inicio del tratamiento y
la aparición del cuadro fué de 3 días para un paciente y 6 po ra
el otro o A pesar de esta variación, ambos caen denf'ro del rango
que ha sido reportado para esperar la aparición del fenómeno (3,

27
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25,44 ),

Con respecto 01 tipo de trombocitopenia, observomos que
lo formo de inicio, el curso y el conteo mínimo de plaquetas e s
similar en ambos pacientes (gráfico No. 2). Sin embargo, nin
guno de los dos cuadros lleno completamente todos los criterios
para ser incluidos en una u otra de los clasificaciones que honsi-
do mencionadas poro este síndrome (27, 38). En ambos pacien-
tes ha sido de tipo progresivo y agudo (27) y desde el punto de
visto el ínico 1ibre de compl icaciones (38). Es impartonte men
cionar también que la fal ta de medios diagnásticos adecuados no
permitió descartar la pasibil idad de compl icaciones trombo- embo
1icas asintomáticas asociadas.

Como una observación secundaria en el estudio, hemosen
c.ontrado que la pablación no trombocitopenica~(Gráfi.ca No. 3)=
tIene una curvo, que basada en los recuentos promedio para cada
día, es sugestivo de que en general la heparina tiende a dismi-
nuir el número de plaquetas circulantes o Desafortunadamente
ningún dato de este tipo es aportado en los estudias consul todo; y

p~r lo tanto no es posible establecer comparaciones o Indepen-
d,entemente de esta observación, hay que tomar en consideración
que nuestra curva es influida por la variabil idad en los días de
tratamiento para cada paciente, ya que como puede observarsec-
en el cuadro No o 3, sólo 23 pacientes (46 %) completaron 5 días
con heparina y únicamente 1 (2%) llegó a 12 días de tratamien
to(,

Los medicamentos administrados concomitantemente con
la heparina, han sido las mismos tanto en los pacientes tromboci

to~enicos como en los no trombocitopenicos (cuadro No. 4) o

-
N IOguno de estos medicamentos aparece como potencial izador de
los efectos trombocitopenicos de la heparina (7, 14, 32, 58); y

28
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aunque han sido impl icados en la etiología de cuadros de tromb~
citopenia (56), su participación en nuestros resultados es poco
probable, ya que la furosemide se ha asociado con trombocitop~
nia en solo un 0.2% (14,32); la ampicilina nO esta concluyen
temente relacionada con dicho cuadro (7) y la trombocitopenia:-
por digoxina es extremadamente rara y no ha sido bien docume!::
toda (32, 58) o Además tal y como se observa en lo gráfica No.
2, ambos episodios de trombocitopenia revirtieron al omitir la h~
parina, a pesar de haberse continuado la administración de los
otros fá rmacos .

La recuperación de valores normales después de omitido el
medicamento fué similar y confirma que la reversión del cuadro
ha de esperarse dentro de los 5 días posteriores a la omisión de la
heparina (5, 9, 27).

29
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CONCLUSIONES

La trombocitopenia como complicación del tratamiento
con heparina, se presentó en un 4% de los pacientes ma
yores de 55 años que recibieron heparina de origen bovi-:
no en dósis de 5,000 unidades cada 12 horas.

Los medicamentos asociados no influyeron sobre el desarro
110de los casos de trombocitopenia.

-

La trombocitopenia dependiente de heparina es un cuadro
reversible si se omite el medicamento >

Los pacientes que recibieron heparina pero que no desa
rrollaron trombocitopenia tuvieron tendencia a disminuir
el número de plaquetas circulantes aunque sin alcanzar
valores anormales.

31
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RECOMENDACIONES

Efectuar recuentos plaquetarias directos por lo me nos
cada 3 días a todos aquel \os pacientes que reciben trata-
miento con hsporina d9 oríg8n bovino '"

Omitir la heparina en aquellos pacientes que a través de
un recuento directo o por frote periférico manifiesten dis
minución en el número de plaquetas circulantes por abajO"3
de 150,000 x mm .

Considerar el uso de anticoagulantes orales en los pacien
tes que presenten trombocitopenia dependiente de hepar¡:

no y que ameriten tratamiento
anticoagulante o

4. Conducta conservadora en los pacientes que disminuyan
el número de plaquetas circulantes durante el tratamiento
con heparina, pero sin alcanzar valores anormales o

33
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RESUMEN

Hemos estudiado prospectivomente 50 pacientes de ambos
sexos, todos mayores de 55 años y que fueron tratados con hepari
na de orígen bovino en dósis profilócticas de 5,000 unidades ca::
da 12 horas, por vía subcutánea. Dos de ellos (4%) desarrolla
ron cuadros de trombocitopenia entre 3 y 6 días después de hobe-;:
iniciado el tratamiento con heparina. Ambos pacientes presenta
ron uno trombocitopenia agudo, progresiva con recuentos de pla::
quetas entre 40,000 - 150,000 x mm3 y desde el punto de vista-
el ínico ninguno presentó las compl icaciones que se han asociado
a este tipo de problemas (1, 3, 5, 27, 43, 44, 47, 58).

Ninguno de nuestros pacientes llena completamente los
criterios para ser incluido en cualquiera de las dos clasificacio-
nes que han sido descritas para este tipo de problemas (27, 38).

Ambos cuadros revirtieron dentro de los 5 días subsiguien
tes a la omisión de la heparina a pesar de haberse continuando::
la administración de otros fármacos que si bien son capáces de pro
ducir trombocitopenia (56), no aparecen como potencial izadore;
de los efectos trombocitopenicos de la heparina (7, 14, 32, 58) o

En los paciente5,que no desarrollaron trombocitopenia pa
rece haber una tendencia a la disminución en el número de pla::
quetas circulantes, recibieron el mismo tipo de medicamentos que
la población trombocitopenica pero los días de tratamiento fue-
ron distintos para la mayoría de los pacientes o

La fal ta de medios diagnósticos no permitió descartar la
posibil idad de compl icaciones asíntomaticas en los pacientes que
desarrollaron los cuadros de trombocitopenia,. sin embargo clíni-
camente estas no se presentoron o

35
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