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PALABRAS CLAVE Resumen  Estudio observacional que valoré la seguridad de heparina de bajo peso molecular
Heparina de bajo peso (HBPM) administrada para la profilaxis o el tratamiento de complicaciones tromboembolicas
molecular; durante el embarazo.

Embarazo; Diseno: Se revisaron retrospectivamente historias clinicas y se recogi6 el resultado del emba-
Tromboembolismo razo y los acontecimientos adversos. El riesgo tromboembolico (ETEV) se analizd mediante la
vVenoso; clasificacion del Royal College of Obstetrics and Gynaecologist.

Profilaxis; Resultados: Se incluyeron 127 pacientes (131 fetos) con edad media de 32,3 + 4,3 afios. La
Tratamiento HBPM se indico por ETEV aguda en 11 (8,6%) pacientes y por profilaxis en 116 (91,4%). En el grupo

de profilaxis hubo 38 (30,0%), 49 (38,6%) y 29 (22,8%) pacientes con riesgo de ETEV alto, moderado
y bajo respectivamente.

Los nacidos vivos fueron 127 (97%) —19 (15,1%) pretérmino—. Una paciente con déficit de
antitrombina desarrollé ETEV. Hubo 25 casos de sangrado (18 [72%] hematomas subcutaneos).
Conclusion: La HBPM es bien tolerada y segura para la profilaxis y el tratamiento de las
complicaciones tromboembodlicas del embarazo.
© 2015 SEGO. Publicado por Elsevier Espafa, S.L.U. Todos los derechos reservados.
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Use of low molecular weight heparin for thromboprophylaxis and treatment of venous
thromboembolism in pregnant women

Abstract This observational study evaluated the safety of low molecular weight heparin
(LMWH) for the prophylaxis and treatment of thromboembolic complications in pregnancy.
Study Design: The medical records of pregnant women were identified and reviewed retros-
pectively. Information was extracted on LMWH use, pregnancy outcome, and adverse events. The
Guidelines of the Royal College of Obstetrics and Gynaecologists were used to evaluate the
thromboembolic risk.

Results: Data were collected on 127 pregnancies (131 fetuses); the mean age was 32.3 4+ 4.3.
LMWH was prescribed for acute venous thromboembolism in 11 patients (8.6%) and for prophy-
laxis in 116 (91.4%). For the prophylaxis group, there were 38 (30.0%), 49 (38.6%) and 29 (22.8%)
patients with high, moderate and low venous thromboembolism risk, respectively.

There were 127 (97%) live births (19 preterm [15.1%]). In the prophylaxis group, one venous
thromboembolism occurred in a patient with antithrombin deficiency. Safety outcomes included
25 cases of bleeding (18 [72%] were injection site hematomas).

Conclusion: We found that LMWH was well tolerated and safe for the prophylaxis and treatment

of thromboembolic complications during pregnancy.
© 2015 SEGO. Published by Elsevier Espaia, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

La incidencia estimada de la enfermedad tromboembolica
venosa (ETEV) durante el embarazo ocurre en uno de cada
1.000 embarazos'-2. La prevencién primaria y el tratamiento
de laETEV durante el embarazo son esenciales para reducir la
morbimortalidad materna®.

La gestacion provoca un aumento de factores procoagu-
lantes y una disminucién de la fibrindlisis®. Varios factores
pueden incrementar significativamente el riesgo de la ETEV
durante el embarazo, incluyendo la edad mayor de 35 afos,
la multiparidad, la obesidad, el reposo prolongado, asi como
la historia personal o familiar de ETEV y las trombofilias
congénitas o adquiridas®. Por lo tanto, los trastornos de
hipercoagulabilidad, como la deficiencia de antitrombina,
el factor V Leiden homocigoto, las mutaciones del factor Il
20210A o las trombofilias combinadas con otros factores de
riesgo de ETEV requieren tromboprofilaxis con heparinas de
bajo peso molecular (HBPM) durante el embarazo®.

En muchos casos la decision de iniciar la tromboprofilaxis
se toma caso a caso. Tampoco esta claramente estipulado
cuando iniciar la tromboprofilaxis, aunque se conoce que la
estasis venosa se produce precozmente (a finales del primer
trimestre) y alcanza su maximo al final del embarazo’. Como
resultado, la identificacion de las pacientes que se benefi-
ciarian de la profilaxis es dificil. Por otro lado, en mujeres
embarazadas hay una preocupacion adicional por las poten-
ciales complicaciones obstétricas. Sin embargo, existe con-
troversia en cuanto a utilizarla en estos casos, excepto en el
sindrome antifosfolipidico®.

Las HBPM son el tratamiento de eleccion para la profilaxis
y el tratamiento de la ETEV durante el embarazo’, pero
durante el embarazo se producen cambios fisiologicos como
elincremento de la tasa de filtrado glomerular, el incremento
del volumen plasmatico o la produccion de heparinasa pla-
centaria'®"", por lo que se sugiere que la farmacocinética y
la farmacodinamia de las HBPM pueden también estar alte-
radas y que podrian no estar bien establecidos los regimenes

de dosificacion para la prevencion y el tratamiento de la ETEV
durante el embarazo.

Recientemente se ha publicado un estudio retrospectivo
que analizaba la seguridad de una cohorte de gestantes que
recibieron tinzaparina en cualquier periodo del embarazo
que incluia datos de embarazadas espafiolas'?. El objetivo de
este trabajo es presentar el subgrupo de datos de utilizacion
de tinzaparina entre las mujeres espafnolas.

Materiales y métodos
Disefio del estudio

Se trata de un estudio observacional retrospectivo, multi-
céntrico y nacional en el que se pretendia estudiar una
cohorte de gestantes que recibieron tinzaparina en cualquier
periodo del embarazo, administrada en dosis profilacticas o
de tratamiento, con el objetivo de determinar la seguridad
de este farmaco. El estudio fue promovido por laboratorios
LEO Pharma, S.A.

El periodo del estudio comprendia desde enero de 2000 a
2009, y la informacion extraida de las historias clinicas era
andnima. El protocolo del estudio fue aprobado por el comité
ético de investigacion clinica de referencia de uno de los
hospitales participantes.

Recogida de datos

El periodo de tiempo para recoger datos empezaba cuando la
tinzaparina se administraba por primera vez durante el
embarazo y continuaba hasta 6 semanas después del parto.
La revision se realizd retrospectivamente hasta que las his-
torias clinicas estaban incompletas o la tinzaparina no se
utilizaba. Se analizaron datos demograficos maternos, histo-
ria obstétrica completa, historia clinica materna, utilizacion
de tinzaparina durante el embarazo, embarazo actual, parto,
datos demograficos neonatales, complicaciones neonatales e
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