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Reaccién de hipersensibilidad retardada
por enoxaparina sodica subcutanea

Delayed hypersensitivity reaction due
to subcutaneous sodium enoxiparin

Sr. Director:

El uso de las heparinas de bajo peso molecular (HBPM) es
muy amplio en el ambito de la atencion primaria siendo
frecuentes las reacciones adversas cutaneas. Comunicamos
el caso de la reacciéon de hipersensibilidad retardada (HR)
tipo IV después de la administracion de enoxaparina sodica
via subcutanea.

Paciente varon de 58 afnos con antecedentes de obesi-
dad abdominal, enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC) y hepatopatia crénica endlica. Presentd una caida
por un accidente de moto con fractura abierta transidesmal
de peroné izquierdo, que requirié tratamiento quirurgico.
En los 10 dias previos a la intervencion se le administra
dalteparina sodica, 5.000 unidades por via subcutanea sin
observar reacciones adversas. Durante el post-operatorio, se
inicia tratamiento con enoxaparina subcutanea para preve-
nir la trombosis venosa profunda (TVP). El cambio de HBPM
se realiza segun el protocolo interno del hospital. Pasados
4 dias, el paciente acude a la consulta del médico de
atencion primaria por la aparicion de lesiones cutaneas en
abdomen coincidiendo con la administracion de enoxapa-
rina. Se trata de placas eritematoviolaceas no pruriginosas,
redondeadas, bien delimitadas y centradas en cada punto
de inoculacion del farmaco (fig. 1A). Destaca la ausencia de

lesion alguna en el punto de administracion mas reciente.
No se acompana de otra sintomatologia.

Ante la sospecha de una reaccion adversa por HR a eno-
xaparina se realiza el diagnostico diferencial entre otros con
necrosis cutanea, hematoma, infeccion local o dermatitis de
contacto, retiramos el farmaco sustituyéndolo por tinzapa-
rina subcutanea sin objetivarse nuevas lesiones, con buena
progresion de las lesiones presentadas y con desaparicion
de las mismas en las siguientes 12 semanas (fig. 1B). La
eleccion de tinzaparina ha sido realizada segln la disponibi-
lidad del farmaco en nuestro ambito en el momento actual
dentro del espectro de medicamentos indicados para pre-
vencion de TVP.

El uso de las HBPM es significativamente amplio, tanto
a nivel hospitalario como ambulatorio, y fundamental-
mente se emplea para prevenir y tratar enfermedades
tromboembolicas’. Las HBPM tienen una buena actividad
antitrombética y una actividad anticoagulante mas reducida
en comparacion con las heparinas no fraccionadas, dismi-
nuyendo asi el riesgo hemorragico. Aun asi, el sangrado
es el principal efecto secundario. Otros efectos adver-
sos son osteoporosis, trombocitopenia, alteraciones de las
enzimas hepaticas, hipoaldosteronismo con hipopotasemia,
priapismo, alopecia y reacciones cutaneas?.

Las reacciones cutaneas tardias en forma de placas ecce-
matosas en el lugar de inyeccion de HBPM aparecen después
de varios dias (3-13 dias), son mas frecuentes en mujeres,
obesidad, diabetes y tratamientos prolongados y se cree que
su frecuencia esta infraestimada por falta de notificacion de
casos>*. Son mas frecuentes con el uso de heparina no frac-
cionada que con las HBPM y pueden desencadenarse tras una
dosis Unica de heparina. El diagndstico diferencial de las

Figura 1
del farmaco. B) Buena progresion de las lesiones.

A) Placas eritematoviolaceas no pruriginosas, redondeadas, bien delimitadas y centradas en cada punto de inoculacion
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reacciones de HR a heparina incluye hematoma, infeccion
local, dermatitis de contacto a antisépticos y conservantes
y necrosis cutanea®?. En un paciente con este tipo de lesio-
nes se deberian realizar estudios analiticos para valorar si
existe un descenso de plaquetas o una alteracion de la coa-
gulacion, presentes en la necrosis cutanea que tiene una
elevada mortalidad?.

Se recomienda suspender la heparina implicada ante una
sospecha clinica?. Si las lesiones son localizadas y es preciso
continuar el tratamiento anticoagulante la heparina podria
ser sustituida por otra HBPM. Si las lesiones son diseminadas
nunca hay que sustituirla por otra HBPM o heparina no frac-
cionada. A la hora de elegir el farmaco de sustitucion hay
que tener en cuenta que también se han descrito casos de
hipersensibilidad tipo IV en hirudinas recombinantes®®. En
todos casos las lesiones remiten a las semanas de la suspen-
sion de tratamiento?.

Una alternativa eficaz en pacientes con HR a hepari-
nas seria el fondaparinux, antitrombaético sintético inhibidor
selectivo del factor Xa*’. Aunque las reacciones cruzadas
entre fondaparinux y heparinas son poco frecuentes, seria
recomendable realizar pruebas cutaneas y de tolerancia a
este farmaco antes de iniciar el tratamiento®2.

Conflicto de intereses
Los autores declaran no tener ninguin conflicto de intereses.
Bibliografia

1. Komericki P, Grims R, Kranke B, Aberer W. Acute generalized
exanthematous pustulosis from dalteparin. J Am Acad Dermatol.
2007;57:718-21.

2. Rodriguez-Vazquez M, Garcia-Arpa M, Vera-Iglesias E, Romero-
Aguilera G, Cortina de la Calle P. Reacciones cutaneas a heparinas
de bajo peso molecular. Med Cutan Iber Lat am. 2004;32:177-83.
Disponible en: http://www.medcutan-ila.org/articulos/2004/4/
pdf/04-007.pdf.

3. Maetzke J, Hinrichs R, Schneider LA, Scharffetter-Kochanek
K. Unexpected delayed-type hypersensitivity skin reactions to
the ultra-low-molecular-weight heparin fondaparinux. Allergy.
2005;60:413-5.

4. Sivakumaran M, Ghosh K. Cutaneous reaction to low-molecular-
weight heparin. Br J Haematol. 2002;117:257.

5. Cabanas R, Caballero MT, Lopez-Serrano MC, Diaz R, Contreras J,
Barranco P, et al. Delayed hypersensitivity to enoxaparin. J Inves-
tig Allergol Clin Immunol. 1998;8:383-4.

6. Koch P, Reinhold S, Busch C. Delayed allergic skin reactions to
subcutaneous heparins. Tolerance of 2 recombinant hirudins.
Contact Dermatitis. 2000;42:278-9.

7. Borch JE, Bindslev-Jensen C. Delayed-type hypersensitivity to
heparins. Allergy. 2004;59:118-9.

8. Figarella |, Barbaud A, Lecompte T, De Maistre E,
Reichert-Penetrat S, Schmutz JL. Cutaneous delyted hypersen-
sitivity reactions to heparins and heparinoids. Ann Dermatol
Venereol. 2011;128:25-30.

I. Ivanova®*, E. Marco Segarra?, J. Agusti Corredor®
y J.M. Pagés Reverter®

@ Medicina de Familia y Comunitaria, Centro de Atencion
Primaria Sarria de Ter, Sarria de Ter, Girona, Espana

b Medicina de Familia, ACUT, Girona, Espafia
¢Enfermeria, Centro de Atencién Primaria Sarria de Ter,
Sarria de Ter, Girona, Espana

* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: ivanovairi@gmail.com (I. lvanova).


mailto:ivanovairi@gmail.com

	Reacción de hipersensibilidad retardada por enoxaparina sódica subcutánea
	Conflicto de intereses
	Bibliografía


