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Desde hace tiempo se ha comprobado en sujetos que padecen de ateroscle-
rosis una alteracion de las propiedades de la coagulacion sanguinea; tan es asi
que los extractos tisulares parecen gozar de propiedades trombdgenas. Lyford
y colaboradores (64), en una investigacion cuyo fin era establecer las propieda-
des de suspensiones originarias de placas ateromatosas humanas, han hallado
una reduccion del tiempo de coagulacion de la sangre total y del plasma normal,
aceleracion en la formaciéon de trombos y una mayor tendencia a la agregacion
de las plaquetas normales. Estas propiedades coagulantes se hallan presumible-
mente en relacion con el contenido en acidos grasos, fosfolipidos, colageno y
tromboplastina de los materiales ateromatosos.

En la relacion entre aterosclerosis y trombofilia hay que tomar en considera-
cion alteraciones de las paredes vasculares favorecedoras de la liberacion de
sustancias de naturaleza tromboplastinica, con activacion de la cadena de reac-
ciones coagulantes sanguineas.

Por otra parte, esté clara la relacion entre lesiones ateroscleréticas, cuadro
hiperdislipémico y estados trombofilicos, en el sentido de que en tales sujetos
parece observarse un aumenio de la actividad de coagulacién y una reduccion de
la actividad fibrinolitica.

Los anticogulantes indirectos vienen impropiamente definidos como «dicuma-
rolicos», cuando seria mas exacto establecer entre ellos una clara distincion en
Cumarinicos (divisibles a su vez en mono y dicumarinicos) y derivados del fe-
nilindandione.

Estas terapéuticas no pueden corregir un estado de hipercoagulabilidad; mas
bien inducen a un estado de hipocoagulabilidad capaz de bloquear los mecanis-
mos de la coagulacion, obteniendo por un lado un fin terapéutico limitando los fe-
nomenos ya sucedidos y, por otro, una prevencion de nuevos episodios trom-
boembdlicos.

Es opinién general la que estos anticoagulantes deprimen en primer lugar el
factor VII. Su mecanismo parece estar relacionado con una accion enzimatica:
la vitamina K, o un derivado suyo, seria el grupo prostético que uniéndose a un

(*) Original en espanol.
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apoenzima forma un oloenzima; los antagonistas de la vitamina K, como los
dicumardlicos, causarian una disminucion del oloenzima, ocasionando la primitiva
caida del factor VII (87).

En lineas generales, tras la administracion oral de tales farmacos, la actividad
protrombinica queda inalterada durante un cierto tiempo, para descender a las
12-36 horas y, entonces, con la suspension del producto ascender de nuevo a va-
lores normales en dos a siete dias.

Basados en estos datos, los anticoagulantes indirectos pueden subdividirse en:

Short-acting (tipo Tromexan), con hipoprotrombinemia a las 18-36 horas y re-
torno a los valores normales en dos dias después de su suspension.

Long-acting (tipo Warfarin), con hipoprotrombinemia a las 72 horas y recu-
peracion en siete dias.

Intermediate-acting (tipo Sintrom y fenilindandione), los méas usados en lta-
lia, que representan un intermedio entre los dos precedentes.

E! punto de ataque de los dicumardlicos parece hallarse situado en el higado.
Los anticogulantes usados largo tiempo, ademas de una accién sobre el parenqui-
ma, parecen poseer también una accion sobre las células del SRE, reduciendo su
capacidad. Es conveniente conocer los riesgos que una alteracion en la funcion
fagocitaria de este sistema puede acarrear .A este propésito, se ha observado nu-
merosas infecciones virales en enfermos tratados durante largo tiempo con dicu-
marolicos, incluso en ausencia de focos endémicos o epidémicos de hapatitis
viral (1).

Dichos farmacos tienen influencia ademas sobre la viscosidad sanguinea, en
el sentido de disminuirla, mejorando la velocidad de la circulacion periférica y dis-
minuyendo la de la general (82); actuan también sobre los pequenos vasos, pro-
duciendo una dilatacion, a veces intensa, y a largo plazo un estado de fragilidad
parietal capilar (10).

Usados a dosis bastante elevadas parecen poseer, a su vez, una accion hipo-
colesteroléemica. Estudios recientes han puesto también en evidencia una capaci-
dad uricostrica (45). Este hecho presenta interesantes conexiones, segin algunos
autores, con la accion patogenética desarrollada pcr el acido Grico sérico en el
determinismo de la ateroscierosis.

Un capitulo que perece estar de actualidad esta representado por las inte-
rrelaciones existentes entre los dicumardlicos y los otros farmacos de uso mas
o menos comun. En realidad se han observado acciones de potenciacion, como su-
cede con la difenilhidantoina (46), ACTH (98), probenid, tiroxina, testosterona,
PAS (49), digital y farmacos anti-MAO (50); analogamente, con el acido salicilico,
la tripsina (26), la fenilbutazona (46, 49), los cortisonicos (19) y algunos anti-
bioticos.

Por el contrario, parecen poseer accién inhibidora los barbitidricos y el clo-
ralio (22, 42, 49, 59, 89), los thioinhibidores, €l alcohol, la reserpina y la clorpro-
mazina; en tanto que la indomatacina, la insulina y la tolbutamida no parecen tener
influencia alguna (75, 86).

La accion anticoagulante indirecta parece ser bastante bien contenida por el
oxido de la Vitamina K., mientras la Vitamina K comun sdlo posee efectos antidi-
cumardlicos a dosis muy elevadas. En caso necesario cabria utilizar transfusiones,
sanguineas, etc.
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Respecto a las vasculopatias periféricas, las indicaciones quedan representa-
das en resumen por todas las manifestaciones y complicaciones de las formas
tromboembédlicas, tal como se expone en el Cuadro I.

Como es natural, estos datos no revisten un caracter absoluto y tienen que
adaptarse a las distintas situaciones, sin que dejen de presentarse contraindica-
ciones. Estas pueden ser:

Absolutas: Diatesis hemorréagicas, hipertensiones con diastélica superior a
los 110 mm Hg, hemorragias en general, ulceras, pdlipos y carcinomas viscerales,
hepatitis y hepatosis graves, nefropatias graves, pre y postoperatorio inmediatos,
pancreatitis (58), irresponsabilidad del paciente o del ambiente asistencial, etc.

Relativas: Diabetes mellitus, hipertension moderada, periodo menstrual, vas-
culitis y capilaropatias, endocarditis bacteriana subaguda, sicopatias, etc.

En las contraindicaciones relativas es tarea del médico seguir el enfermo con
particular cuidado. En tales casos es preferible, si es posible, posponer e incluso
a veces no efectuar una terapéutica anticoagulante.

CUADRO 1|
Baramatios | Terapéutica ; .
| i
valorables . quirirgica | trombolitica Anticoagulantes
Condiciones buenas no buenas especialmente en |
generales geriatria
Topografia 'alta (aorta, iliaca, baja (poplitea) baja
femoral)
Grado de Severo moderado modesto
isquemia
Tipos de embolia | trombosis estenosis
oclusion progresiva
Duracion < 10 horas < 24-72 horas -
| maximo
Intervencion | no si si
precedente |

Por lo habitual es conveniente iniciar la fase de ataque con el enfermo inter-
nado en un hospital. Cabe entonces utilizar la heparina, de modo particular en los
casos agudos, para luego administrar los dicumarolicos al principio asociados y
después solos, prorrogandolos ambulatoriamente. En las formas cronicas, la mayo-
ria en nuestros casos, cabe instaurar de entrada una terapéutica anticoagulante
indirecta.

Durante el tratamiento con dicumardlicos pueden producirse dos graves in-
convenientes: la hiper y la hipocoagulabilidad. Cuanto corresponde a la primera ha
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sido recientemente muy bien sintetizada y en su determinismo parece pueden
alternarse tres diferentes mecanismos:

1. Hipercoagulabilidad resistente. Representada por casos en extremo ra-
ros. No obstante se han descrito transmisiones hereditarias de excepcional resis-
tencia a los dicumardlicos (68, 79).

2. Hipercoagulabilidad desencadenada por los propios anticoagulantes. A)
Por una terapéutica mal conducida: a) por fuertes dosis iniciales o b) por deten-
cion brusca del tratamiento. B) Por una terapéutica bien conducida, aunque es una
forma rara y todavia mal conocida.

3. Hipercoagulabilidad disociada en el curso de tratamiento anticoagulante.
Donde se observa una disociacion entre los tantos por ciento de protrombina, el
«test» de tolerancia a la heparina y el tromboelastograma.

En nuestra casuistica también nos hemos encontrado frente a efectos de
«rebote», si bien debidos en general a una brusca suspension del tratamiento.

En el campo de las modificaciones de la coagulabilidad sanguinea todavia
nos encontramos con casos de hipocoagulabilidad, lo que en general hay que atri-
buir a fuertes dosis de anticoagulantes por error por parte del médico o por una
incorrecta educacion del propio paciente.

Si han sido descritos casos en los que la ignorancia del sujeto bajo trata-
miento habia determinadc cuadros clinicos graves (55, 61, 78), también se han
publicado raras tentativas de homicidio (77, 85) o de suicidio (47). Son més
frecuentes las descripciones de autocadministracion fuera de la practica médica
comun (14, 20, 97, 99) . a cuyos pacientes los autores norteamericanos denominan
«comedores de dicumarols.

En la tratadistica de las complicaciones, se reportan a dos diferentes ele-
mentos (18): a la accion del farmaco y a la enfermedad en tratamiento.

Mientras para lo segundo podemos referirnos al Cuadro |, para lo primero
depende de la fisionomia individual de la enfermedad y de muchas variantes en
conexion con la personalidad fisico-psiquica y el factor socio-ambiental.

Los incidentes varian con la duracion del tratamiento. En las terapéuticas a
largo plazo las cifras oscilan entre el 6 y el 30 % por ano, con un 0.3 a 1.5 % de
mortalidad.

En los dicumardlicos se han senalado raras intolerancias, como fenomenos
cutdneos, eritemas, formas urticarioides, queratitis, ulceraciones cutaneas y mu-
cosas, alopecia, anorexia, leve intolerancia gastrica, diarrea y vémito, deficiencias
en la resistencia capilar, etc.

Hay que senalar que estos farmacos atraviesan con facilidad el filtro placenta-
rio y aparecen en la leche materna (49).

Los incidentes hemorragicoes han sido diversamente reportados segin los
distintos autores. Martorell (70, 71) ha relatado 255 casos de hemorragias, consi-
derando que la mayor dificultad en el uso de estos productos es la falta de un «test»
de laboratorio valido. Pastor (81) ha observado que la incidencia de hemorragia
varia del 10 % en los sujetos hospitalizados al 40 % en los tratados ambulatoria-
mente largo tiempo.

Existen ademas particulares formas de hemorragias que por sus peculiarida-
des son resaltadas por varios autores. Corresponden a sindromes por parte del
aparato digestivo, con frecuentes cuadros de obstruccion intestinal (7, 8, 40, 41,
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CUADRO 11
RELACION ENTRE NUMERO DE PACIENTES Y EDAD

CUADRO 11i
RELACION ENTRE NUMERO DE PACIENTES Y PERIODO DE TERAPEUTICA EN
DIAS

10

u"“ lllLL L

Dias de g 8 & | ;
m I ¥ . 9, . = -s G i 2
: L. it wEadb =3 :
m

pacientes tratados

Numero de

tratamiento



PAG. A. M. RASO ¥ P, SILVESTRINI NOV.-DIC.
306 1968

44, 80, 83, 94). Sus causas se atribuyen fundamentalmente a dos elementos: los
hematomas intramurales y las hemorragias digestivas independientes de tales
hematomas (62). Cabe observar ademas hematomas laringofaringeos, hemorragias
sublinguales (9), hematomas retroperitoneales (67), purpuras (17), hemorragias
ovaricas (74, 93), hemorragias fetales (53), necrosis cutaneas (24, 28, 52, 96),
hematomas de los musculos rectos abdominales (5, 6, 11, 13, 25, 76), rara vez
hemartro y hemopericardio (36, 51), necrosis mamarias (38, 56, 54, 63).

Mayor importancia revisten las hemorragias cerebromeningeas y los hemato-
mas epidurales de raquis (72, 95), las hematurias (35, 91) y los hematomas de las
suprarrenales, de prondstico gravisimo (21, 60, 65, 73).

La terapéutica anticoagulante en las arteriopatias periféricas encuentra una
convalidacion en la teoria de la patogenia de la aterosclerosis (29, 30, 31): el es-
pesor de la pared arterial parece ser resultado de sucesivos trombos murales que
quedan gradualmente incorporados a la propia pared vascular, el primer error
siendo presumiblemente ligado a una alteracion de las tlnicas vasculares, aun
en el sentido de una sola disorosis.

En los udltimos anos se ha asistido a un aumento de los estudios y de las in-
vestigaciones sobre anticoagulantes indirectos en las arteriopatias periféricas,
sobre todo en cuanto hace referencia a la terapéutica a largo plazo (3, 4, 12, 15,
16, 27, 37, 48, 57, 66, 69).

En la casuistica de Ejrup (32), el 70 % de los enfermos presento una mejoria,
el 20 % quedd sin variacion y un 10 %6 empeoro.

Segun otros, las ventajas de fal terapéutica serian minimas, eso si, siendo
marcadamente reducida la incidencia de amputaciones (90).

MATERIAL Y METODO

Hemos basado nuestra experiencia en un total de 66 pacientes, 60 de ellos
hospitalizados y 6 vistos ambulatoriamente, afectos todos ellos de vasculopatia
periférica y distribuidos de la forma siguiente: 55 con aterosclerosis, 3 con arte-
riopatia diabética, 4 con embolia, 1 con arteriopatia postraumatica, 2 con feno-
meno de Raynaud y 1 con tromboflebitis.

En 9 de ellos existian lesiones troficas o gangrenosas antes del tratamiento,
habiéndose practicado, precedentemente o durante la terapéutica, 15 gangliecto-
mias mono o bilaterales, 1 gangliectomia cervical, 1 simpatectomia periarterial,
2 desobliteraciones con «patch», 1 «by-pass» femorofemoral. Ademas, entre gran-
des o pequenas, nos vimos obligados a realizar 4 amputaciones.

Se trataba de 65 sujetos del sexo masculino y de una sola mujer. Todos fu-
madores. La edad media oscilaba entre los 30 y los 60 afos, con algunos supe-
riores a los 70; la mayor incidencia estaba comprendida entre los 50 y 60 anos
de edad (Cuadro II).

Se efectuaron un total de 698 valoraciones del complejo protrombinico, en
tiempo variable desde pocos dias hasta un maximo de 45 dias, segtn los valores
hallados cada vez.

El tratamiento se efectué desde un minimo de 30 dias hasta un maximo de
990 dias (Cuadro Il).
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Se intenté seleccionar los pacientes, escogiendo en particular aquellos que
presentaban mayores caracteristicas de colaboracién, sin tener demasiado en
cuenta su desarrollo intelectual, dado que la mayor parte de ellos eran sujetos
procedentes de la clase agricola. Por otra parte, ademas, hemos escogido de modo
especial los que representaban una patologia en la que era presumible una po-
sible mejoria tras el tratamiento anticoagulante.

Se excluyeron todos aquellos en que existian motivos de contraindicacion,
practicando controles de laboratorio mono, bisemanales o mensuales segin la
situacion del complejo protrombinico, analizando de vez en cuando la orina y rea-
lizando pruebas de funcicnalismo hepatico.

Se asocio, ademas, a menudo, una terapéutica con farmacos lipotrépicos y
hepatoprotectores, naturalmente privados de vitaminas del grupo K.

Se puso particular interés en educar al enfermo mediante sesiones y colo-
quios efectuados personalmente, déndoles también, ademés de los datos sobre
el comportamiento de la terapéutica y la posologia, indicaciones para casos de
hemorragias. Les rogamos nos tuvieran al corriente de posibles complicaciones,
insistiendo en la necesidad de nuestra supervisién en casos de intervenciones.
Por dltimo, entre sus documentes de identidad hicimos figurar los datos relativos
a la terapéutica que realizaban, ante la eventualidad de accidentes traumaticos
con pérdida de conciencia.

Se favorecion, damas, la formacién de una «conciencia farmacoldgica», in-
formando a nuestros pacientes de los peligros derivados de la asociacion con otros
farmacos; senalando también a sus médicos los inicios y progresividad del tra-
tamiento.

Menos en algunos, en los cuales la terapéutica se inicio con heparina, nos
hemos servido de una sustancia monocumarinica, la 3-(-alfa- (4-nitrofenil-beta-acetil-
etil)-4-hidroxicumarina, cuya experimentacion clinica ha sido comprobada por di-
ferentes autores, sobre todo en este caso en el campo de la patologia vascular
(32, 3, 34, 43, 84).

Atendiendo a todo ello, efectuamos el ataque terapéutico con 8 mg del pro-
ducto, lo que corresponde a dos comprimidos el primer dia. La misma dosis el se-
gundo dia. El tercer dia 4 mg, lo que corresponde a un comprimido; efectuando
entonces un nuevo control para verificar los valores obtenidos y para iniciar el
mantenimiento con dosis oscilantes segiin los casos entre 1 vy 4 mg (1/4 a 1
comprimido). Asi hemos obtenido por lo comin valores deseados, sin exponernos
demasiado a posibles hemorragias.

En la valoraciéon del complejo protrombinico durante la terapéutica ambulato-
ria nos hemos confiado a un nuevo micrométodo que ofrece la ventaja de una
extrema rapidez, unida a la tasacion en sangre total y no sélo sobre el plasma,
usufruendo de la tromboquinasis G 23787, que parece obviar las desventajas de
las tromboplastinas comunes en el comercio (23, 39).

Los resultados asi obtenidos han sido expuestos cada vez sobre graficas de
simple factura, basadas en coordenadas cartesianas. Sobre las abscisas hemos
reflejado el periodo de tratamiento en dias y sobre las ordenadas los valores del
complejo protrombinico sélo en relacion al tanto por ciento. Para mayor facilidad,
hemos senalado la posologia en comprimidos o fracciones de ellos; y también los
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eventuales incidentes durante el tratamiento. En caso de necesitar suspender el
tratamiento, lo hemos hecho de modo gradual a fin de evitar posibles efectos
de rebote.

RESULTADOS Y CONSIDERACIONES PERSONALES

En la valoracion de los resultados nos hemos basado en tres parametros:
1. Valores del complejo protrombinico, 2. incidencia de las complicaciones y
3. modificaciones clinicas, subjetivas, y el examen objetivo mediante semiologia
instrumental y sobre todo en eventuales intervenciones quirurgicas, indice de
un empeoramiento de la situacién local.

CUADRO 1V

RESULTADOS TERAPEUTICOS BASADOS EN DATOS DEL COMPLEJO
PROTROMBINICO

e ﬁgggzy&gﬁ i S
8

T ivo eoﬂbrﬂn‘?ﬁe t"ﬁ i h]]ﬂ]]]]]
AL H tive con po ent—&je mpel‘i&!‘ L .!'.
neestive oon pore & i

40 .___'__.: __.J_.__m]g%;itgs e"f%i‘ﬁ’for ] .}

Numero de casos
=
i

En relacion al primer punto, es de cierto interés observar como en el momen-
to de la «induccion terapéutica» se ha manifestado a menudo un particular efecto
de rebote, relativo 2 la instauracion de la dosis de mantenimiento. Dosis que,
continuada, permitia consequir en general en breve plazo los valores pseudo-
optimales. Tal dato ha sido explicado por la falta inicial por parte del paciente de
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una adaptacion inmediata en el equilibric de los propios sistemas hemocoagu-
lantes.

Hemos observado la falta de interferencias farmacolégicas en sujetos diabé-
ticos y, como tales, bajo terapéutica causal asociada a los dicumardlicos.

Hemos observado una «inconstancia» de los tantos por ciento y de los tiem-
pos de protrombina, sobre todo en el inicio de la terapéutica, en 18 pacientes, con
restos de los valores por encima y por debajo del 50 %.

Han sido consideradas «negativas» las terapéuticas en las cuales los valores
se mantenian, aun de modo variable, sobre el 50 %. Tal hecho se verifico en 11
pacientes.

Han sido considerados «peligrosos» los sujetos en los cuales los valores del
complejo protrombinico han descendido algunas veces por debajo del 10 %: 8
pacientes.

Por el contrario, han sido «positivos» los resultados con valores inferiores
al 40 %, después de un «rodzje» inicial: un total de 37 (Cuadro 1V).

En 9 casos hemos preferido suspender al tratamiento. La mayor parte de ellos
eran ajenos a cualquier forma de colaboracion activa, afirmandolo «a priori» y no
manteniendo lo que se les habia prescrito.

El valor de 40 % en el porcentaje de protrombina sostenido por nosotros como
limite maximo de positividad parece ser particularmente elevado, estando los
autores de acuerdo sobre porcentajes 6ptimos de un 15 a 30 %.

Es necesario, eso si, considerar el tipo de tratamiento practicado por noso-
tros, es decir ambulatorio. El limite maximo ha asumido muy a menudo el solo
significado de saltuarios «spikes», en relacion también al momento en que se ha
obtenido la sangre y a todas las otras causas posibles de error, por parte nuestra
o del paciente, el cual no siempre se ha preccupado de senalarnos intemperancias,
intolerancias o incidentes.

Las determinaciones del complejo protrombinico se han efectuado siempre
personalmente por dos de nosotros. con la misma técnica y conocimiento de los
problemas.

Entendemos por terapéuiica ambulatoria a large plazo los tratamientos pro-
traidos por un pericdo de tiempo superior al usual. Partimos por lo tanto de la
presuposicion de que los cumarinicos si por una parte no pueden reducir un hecho
trombdtico activo, por otra, poseen una accion profilactica en relacion a las po-
sibles manifestaciones embdlicas o a la tendencia clasica a la extension del
propio proceso trombético.

Desde el momento en que los miembros inferiores no representan otra cosa
que una sede particular de una enfermedad de cardcter generalizado, pensamos
que tales farmacos pueden ejercer su actividad propia también a nivel del sector
coronario y cerebral. Esto parece convalidado no sélo por el efecto hipoprotrom-
binémico de los dicumardlicos sino también por su accién sobre el metabolismo
del colesterol, de los acidos grasos y del acido durico.

En relacion a las modificaciones subjetivas y objetivas de la sintomatologia,
nos hemos basado sobre un estricto criterio clinico. Y hemos tenido que inter-
venir quirirgicamente 8 pacientes que presentaban, a distancia media de dos
anos, un empeoramiento de la sintomatologia, efectuando 5 gangliectomias lum-
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bares mono o bilaterales, 2 desobstrucciones con «pachs, 1 «by-pass» femoro-
femoral y 4 amputaciones mayores o menores.

En conjunto, hemos observado una mejoria en la sintomatologia subjetiva y
objetiva en 34 casos, permaneciendo estacionarios 12, mientras suspendimos el
tratamiento en 9 pacientes. En uno solo de estos lltimos se presenté una melena
en relacion con un neoplasma de colon que habia pasado inadvertido precedente-
mente. En este caso, la manifestacion, dependiente de una hiperdosificacion de-
terminada por ignorancia o superficialidad del paciente, adquirio caracter diag-
nostico (25).

El dltimo pardametro valorable queda representado por la incidencia de las
complicaciones, sobre todo de caracter hemorrdgico. No queremos reportar los
factores que pueden llevar a tal estado, pero si hacer algunas consideraciones
sobre lo que hemos definido como «ineducacion terapéuticas, que vale tanto para
el paciente como para el sanitario que la dirige. En relacion a lo expuesto, ya
hemos citado los posibles homicidios o suicidios con tales farmacos y que
pueden asumir el mismo significado, ya legal, ya clinico, que los barbitiricos,
mejor conocidos por la poblacion.

Entre las contraindicaciones hemos senalado los estados pscoticos y psico-
neurdticos, ya que, propio de estos sujetos, se han observado fenémenos de
autosuministracion (Dicoumarol-eaters, de los autores norteamericanos).

Se trata, asi, de escoger entre los futuros pacientes no sélo aquellos de una
posible mejoria, o en los cuales no cabe instaurar una terapéutica fibrinolitica o
quirdrgica, sinp también aquellos que presenten garantias suficientes de com-
prension en relacion a esta modalidad terapéutica. No obstante, conviene no
exagerar las recomendaciones para evitar crear estados de temor o negativismo
que induzcan al sujeto a una baja dosificacion.

En 8 casos nos encontramos con una hipocoagulabilidad no acompanada de
signos objetivos, probablemente imputable a errores de parte del observador o a
causas técnicas e incluso a errores posologicos por parte del paciente.

Sélo en un caso se observé hematuria, que fue controlada con rapidez por
disminucién de la dosis; y en 3 pacientes aparecieron equimosis cutaneas y con-
juntivales (Cuadro V).

En altimo anélisis. hemos efectuado una comparaciéon de los tres distintos
parametros valorables (Cuadro VI). De ella se deduce un cierto equilibrio entre
los resultados del complejo protrombinico y la valoracién clinica, mientras que en
relacion a la negatividad existe una cierta discrepancia: 11 casos a la observa-
cién del primer factor y 20 en el segundo. En tal caso el laboratorio no ha sido
coherente con los datos clinicos.

Debemos considerar, por otra parte, que en 9 casos nos hemos visto obli-
gados a suspender la terapéutica por numerosos factores como son pequenas
intervenciones, avulsiones dentarias, falta de posible observacién, etc.

De cuanto hemos tomado brevemente en consideracién, resulta la importan-
cia que asumen los distintos criterios de valoracion y las modalidades de labora-
torio de la propia valoracion. En este sentido, nosotros retenemos positiva nues-
tra experiencia a la luz de las observaciones durante tres afos de tratamiento
ambulatorio con farmacos dicumardlicos.
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CUADRO V
COMPLICACIONES EN EL TRATAMIENTO AMBULATORIO A LARGO PLAZO

i
L
.

L m m'ﬂm

suspenciones  Tumoy del colon Fematuria Equimosis
e 12 = Incoggu~ i cutaneas y
_ lable ' conjuntivales
CUADRO VI

COMPARACION DE LOS DIFERENTES PARAMETROS VALORABLES

Constancia del complejo Complicaciones
protrombinico (Cuatro IV) (Cuadro V) Valorecién clinica
Positividad: 37 casos Incoagulabilidad: 8 casos | Mejoria subjetiva y obje-
tiva: 34 casos

Negatividad: 11 casos -

Hematurla: 1 caso Estacionarios: 12 casos
Inconstancia: 18 casos

Equimosis cutédneas y Intervenciones: 8 casos
En estos hubo momentos | conjuntivales: 3 casos I
de peligro, conl descenso Amputaciones: 4 casos
por debajo del 10% en ) - -
8 casos. Er;g;lclzglbgolgzlur é‘:s?a | Empeoramiento subjetivo y

" objetivo: 8 casos.
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Queremos, pues, subrayar brevemente la importancia de las interrelaciones
farmacolégicas, por las varias acciones potenciantes o inhibidoras que de ello
pueden nacer.

Es interesante, ademas, resaltar que los dicumardlicos tienen que ser usados
con cierta cautela, no =6lo en pacientes con leve insuficiencia hepatica sino tam-
bién en sujetos que habitan localidades donde se ha manifestado la existencia de
focos de hepatitis viral.

Hay que tener en cuenta que una terapéutica antidética, basada en el uso
de la vitamina K, de la fraccion PPSB, transfusiones sanguineas, etc., aunque pue-
de combatir los fendmenos hemorrdgicos, su accién no se manifiesta de inmedia-
to, como sucede por ejemplo entre la heparina y el sulfato de protamina; su ac-
ci6n tiene lugar transcurrido un cierto tiempo de latencia, lo que depone con
claridad en favor de un efecto téxico de las antivitaminas K no salo sobre e! paren-
quima hepético sino también sobre otros y los vasos de menor calibre.

No es posible valorar de un modo general la oportunidad de iniciar una tera-
péutica anticoagulante en sujetos que presenien contraindicaciones relativas. Cada
vez sera necesaria una valoracion subjetiva profunda tanto desde el punto de vista
clinico como de laboratorio.

A nuestro parecer, podemos por lo tanto concluir que la terapéutica anticoa-
gulante dicumardlica a largo plazo ambulatoria puede ofrecer resultados positivos,
sobre todo mas en el sentido profilactico que terapéutico, siempre y cuando se ob-
serven algunas normas fundamentales y los pacientes sean seguidos continua-
mente, aun desde un punto de vista hépato-renal.

De esta terapéutica obtienen beneficio en modo particular los sujetos de
edad avanzada en los cuales no es oportuno proceder a intervenciones quirdrgicas
y los arteriopaticos de base aterosclerdtica con proceses trombéticos antiguos,

La terapéutica anticoagulante, por ultimo, permite, dado el probable impedi-
mento a la evolucién trombética, un mayor movimiento activo de las masas mus-
culares, favoreciendo asi el desarrollo de una circulacion colateral, lo que en
parte explicaria las mejorias subjetivas y objetivas resaltadas por nosotros.

RESUMEN

Después de las experiencias efectuadas en 66 enfermos tratados por tera-
péutica anticoagulante durante un periodo de tres anos, los autores exponen los
resultados obtenidos junto a unas observaciones de caracter no sélo teérico sino
practico. Concluyen que dicha terapéutica es positiva en particulares sujetos, si
bien bajo la necesidad absoluta de un continuo control clinico y de laboratorio.

SUMMARY

The experience of the authors about anticoagulant therapy on 66 patients,
during a period of three years, is presented. The resulis, theories and practical
observations are related. The authors conclude that their action, in particular
cases, is positive. However, a clinical and a continous laboratory control is
absolutely necessary.
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