NOTAS TERAPEUTICAS

EL DICUMAROL EN EL TRATAMIENTO
DE LAS TROMBOSIS VENOSAS

Los estudios de -SCHOFIELD, del Capadd, y RODERIK <¢n los Estados Unidos,
demostraron que alimentando al ganado con heno mal preparado procedente del trébol
dulce comin, se ocasionaba una didtesis hemoarrdgica. Experiencias posteriores de
RODERTE, LINK y QUICK demostraron que el defecto de coagulacién obedecia a una
insuficiencia- de protrombina.

Desde 1934 LINg, en la Universidad de Wisconsin, intenta aislar el agente he-
morragico activo del trébol dulce corrompido, consiguiendo en 1941 una substancia,
la 3-3'Metileno-bis (4-Hidroxicumarin), que identifica como factor responsable de la
didtesis hemorrdgica.

Poco tiempo después dos grupos de clinicos, ayudados por MEYER en la Universi-
dad de Wisconsin y por BUTT, ALLEN y VOLLMAN en la Clinica Mayo, inician esiudios
clinicos con esta substancia, a la que denominaron Dicumarina, que mds tarde se
lamé DHcumarol. El Dicumarol, cuidadozamente administrado, padia ser un agente
terapéutico de valor en la profilaxis v tratamiento de la coagulacién intravascular.

El preparado es un polva blanco cristaling, ligeramente soluble en agua, pero
ripidamente soluble en soluciones alcalinas. Se administra por la baca en cipsulas de
gelatina de 100 miligramos,

Farmacolégicamente, ¢l Dicumarel prolonga el ticmpo de protrombina por destruc-
cién de la misma, inhibicién de su formacién o suspensién de su accibn. El tiempo
de coagulacién suele no modificarse aunque se alargue el tiempo de protrombina, El
tiempo de sangria y la fiagilidad capilar no se modifican. Puede producirse un retardo
en la retraccién del codgulo v un aumento de la velocidad de sedimentacién, Sus efectos
no se ponen de manifiesto hasta transcurridas veinticuatro o cuarenta y oche horas.

Se administran en una sola toma 300 miligramos el primer dia, 200 miligramaos el
segundo ¥ otros tantos en los dias sucesivos, mientras el tiempo de protrombina
sea menor de treinta y cinco segundos. No puede hacerse un tratamiento sin medir
diaria v correctamente el tiempo de protrombina y sin hallarse €l enfermo internade.
en una clinica. 5i sobreviene una hemorragia debe practicarse una transfusién de
sangre fresca y administrar uwn preparade de vitamina K, _

¥n ocasiones resulta mds cémodo empezar el tratamiento con Heparina y confi-:
puarle con Dicumarol. Teniendo en cuenta el periodo dc latencia de este iltimo-
medicamento, se admipistran desde €l principio simultineamente. En cuanto se modi-
fica el tiempo de protrombina se suspende la administracidn de Heparina,

FEvidentemente, el Dicumarol tiene sobre la Heparina las ventajas de su menor
coste y su administracién por via oral. Tiene, en cambio, importantes inconvenientes.
Es un téxico cuya accién anticoagulante deriva de su atague sobre el higado fphi-
biendo la formacidn de protrombina, Su accién tardia constituye un inconveniente
cuando deseamos que los efectos sean inmediatos. Su accidn prolongada es un
serio obstdenio si el enfermo debe ser operado. Necesita el control diaric y cuida-
doso del tiempo de protrombina, examen de laboratorio dificil, complicado y no muy
seguro, Este examen diario eleva el coste de la terapéutica con Dicumarol. Se han
abservado casas de trombosis y embolismo a pesar de una hipoprotrembinemia producida.
por ¢l Dicumarol. Por iltimo, existen numerosos casos publicados y no pubiicados
de hemerragias graves o mortales ocasionadas por el Dicumarol.

Se han publicado numerosos trabajos ensalzando el traramiento de las trombosis.
venosas con Dicumarol. Los angiblogos norteamericanos, en especial los de 1a Clinica.
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Mayo, se han convertido en calurosos defensores de esta medicacidén, En Europa, si
exceptuamos a RBHK, el Dicumarol no goza de mucho favor.

Personalmente hemos ¢mpleado la Dicumarina Lefa y el Dicumarol Lilly, midiendo
el tiempo de protrombina nuestro colaborador ROCA DE VINALS, Este examen debe
realizarlo la misma persona con objeto de que, si existe un margen de error, éste sea
siempre el mismo. Si el tiempo de protrombina lo miden dos analistas distintos, se
obtienen cifras muy diferentes, No hemos tenido ningidn caso de muerte ni hemorragia
grave. S6lo en algin caso, muy discretas hematurias, Pero tenemos conocimiento de
hemorragias graves y mortales que nos han comunicade algunoes compafieros.

En nuestra opinién la Heparina constituye up medicamento anticoagulante mucho
mds innocuo y eficaz que el Dicumarol. Puede decirse que la Heparina la usamos eun
todos les casos de trombosis venosa y el Dicumarol a la dosis de 200 miligramos diarios
s6lo para prelongar la accidn anticoagulante una una vez suprimidas las inyecciones
de Heparina.

Contraindican el uso del Dicumarol : la endocarditis bacteriana subaguda, 1a insu-
ficiencia renal, las pirpuras, las discrasias hemdticas hemorragiparas y la existencia
de un déficit de protrombina.

Son contraindicaciones relativas : las lesiones ulceradas y heridas abiertas, la nece-
sidad de una operacién en un plazo de guince dias, vémitos por obstruccién gdstiica o
intestinal o el uso de aspiracién gdstrica continua, operaciones en el cerebro o en
la medula,

De la observacién clinica y de nuestros experimentos intoxicando el conejo com
Dicumarol, parece desprenderse que la dosis eficiente antitrombética y la dosis he-
morragipara se hallan demasiadoe prdximas. Poco importa que el Dicumarocl aumente
<l tiempo de protrombina si a pesar de ello la coagulacién intravascular sigue siendo
posible, pero importa mucho saber que en el momento que impida la coagulacién
sobrevienen hemorragias, Asi se explica c6mo aparecen publicaciones diversas en las
cuales mig¢ntras unos ‘operaron enfermos bajo la accién del Dicumarol sin la mener
hemorragia, otros, en idénticas condiciones, perdieron a sus operadas en la propia mesa
de operaciones por una hemorragia incontrolable.

Nos permitimos Ilamar la atencisn sobre la enorme trascendencia y peligro que
presupone un tratamiento con Dicumarel. Si bien este medicaments tiene Ja gran
ventaja de su adminisiracién por via oral, su eficacia terapéutica es todavia dudosa
¥ el peligro de su administracién alcanza tales proporciones que uno debe preguntarse
qué riesgo es menor para el enfermo que tratamos, si la muerte por embalia pulmonar,
complicacidn no obligada de una trombosis venosa, o la muerte por hemorragia pro-
vocada por el médico, aun en las mejores condiciones de asistencia y con el control
mids riguroso del indice de protrombina,
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