
Premio 

Eficacia de l'adminis-
tració d'heparina de 
baix pes molecular 
en la prevenció de 
trombosis en les 
sutures microvascu-
lars. Estudi experi
mental en rates 
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Introd uccio 

La utilització del microscopi en la repa
rado i reconstrucció ha augmentât de for
ma molt considerable en moites especiali-
tats quirúrgiques durant els últims anys, 
però especialment en la cirurgia de la mà. 
Jacobson a l'any 1960, va ser el primer en 
publicar la reparació i vascular microquirúr-
gica utilitzada en la clínica ,i a partir d'aquí, 
en un curt période de temps es varen des-
envolupar múltiples aplicacions d'aquesta 
tècnica, incloent el reimplant deis dits de la 
mà, i la transferencia de teixits lliures. 

Així i tot, malgrat la millora de l'instru
mental utilitzat i millora de les tècniques 
microquirúrgiques, la trombosi deis vasos 
petits ha persistit com a la major font de 
morbilitat deis pacients, especialment en 
les lésions per aixafament i per avulsió. 

S'han utilitzat una gran varietat de fàr-
macs anticoagulants en múltiples estudis 
experimentáis, amb l'objectiu de demostrar 
la seva eficacia, especialment en les lésio
ns mes severes, però existeix un dèficit 
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d'evidència objectiva, respecte al tipus de 
fàrmac a utilitzar així com les dosis i via 
d'administració. Els résultats d 'aquests 
estudis son molts difícils de comparar de-
gut a que s'utilitzen diferents models expe
rimentáis, la majoria deis quals no repro-
dueixen de forma fiable la situació clínica. 

Així hi ha múltiples estudis que intenten 
valorar l'eficàcia de l'heparina sódica, an-
tiagregants plaquetars (AAS, Diplridamol, 
Ticlopidina), anestesies locáis (peí seu efecte 
de relaxació de la musculatura llisa), A l -
NEs, dextrà de baix pes molecular, hepari-
na de baix pes molecular (enoxaparina), 
administrais de forma sistèmica o local 
segons cada fàrmac. 

Les heparines de baix pes molecular, 
s'han utilitzat de forma general a nivell clí-
nic, degut a les seves avantatges respecte 
a l'heparina estàndard, tan a nivell farma-
codinàmic (biodisponibilitat, vida mitja mes 
Marga,...) com a nivell clínic, amb menys 
complicacions hémorragiques, i peí seu 
efecte antitrombótic demostrat en series 
molt ampies en estudis clínics comparatius 
tant en cirurgia general com en ortopedia i 
traumatología. S'ha demostrat que la irriga
d o tóp ica amb al tes concen t rac ions 
d'enoxaparina, té un significat efecte anti
trombótic en les anastomosis d'artèries le-
sionades per aixafament. Pero aquest efecte 
beneficios, es complica per hématomes 
localitzats a nivell de la ferida, probable
ment causats per relevada concentració 
del fàrmac a nivell d'aquesta. En la litera
tura revisada no hi ha dades disponibles 
respecte a la dosi óptima i via d'adminis
tració, quan s'utilitza amb la finalitat de 
prevenir les trombosis de vasos petits en 
microcirurgia. 

L'objectiu d'aquest estudi experimental, 
és valorar l'eficàcia de l 'enoxaparina en la 
prevenció de trombosis microvascular, en 
un model experimental altament trombogè-
nic 5 (empelt venós femoral invertit a vena 
femoral), utilitzant un grup control, un grup 
en el que s'administra de forma sistèmica 
una dosi relativament alta cada 24 h (1mg/ 
kg x 3d), i un altra grup en el que s'administra 
localment intraluminal (1 mg/ml=100 Ul/ml). 
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Revisió de la literatura 

Existeixen multiples publicacions en la 
literatura mundial de la prevenció de la 
trombosis en les anastomosis arterials i 
venoses de vasos severament lesionats. 
La majorla d'aquests estudis son expéri
mentais, utilitzant un model animal (rates 
en general) i intentant reproduir la presen-
tació clinica més habitual. Amb aquest pro-
pòsit, hi ha varis estudis que intenten deter
minar un model estàndard per estudiar 
l'efecte dels diversos anticoagulants (5,12). 
Malgrat existeixen molts estudis semblants, 
els résultats d'aquests estudis son molt 
difi'cils de comparar degut a que s'utilltzen 
diferents models experi-mentals, la majoria 
dels quais no reprodueixen de forma fiable 
la situació cl inica (2). 

Hi ha diferents articles on es parla de 
l'efecte antitrombòtic dels antiagregants 
plaquetars (aspir ina, t iclopidina, AlNEs) 
(1,3,7,12). L'AAS té un efecte antiagregant 
plaquetar acetilant l'enzim ciclooxigenasa 
inhibint aixi la sintesi de les prostaglandi-
nes PGG2 i PGH2 aixi corn la sìntesi del 
t romboxà A2. La dosi diària d'AAS varia 
entre 50-600 mg, però la majoria d'autors 
accepten que la dosi optima és de 330 mg. 
L'efecte de l'AAS és potenciat pel dipirida-
mol, tot i que no se sap ben bé el mécanis
me. Tot i que aquest efecte antitrombòtic, 
el seu efecte bénéficiés en microcirurgia 
vascular no queda establert. Buckley et al 
7. demostren que els antiagregants pla
quetars milloren la permeabil itat de les 
sutures als 20 minuts, però en el model 
experimental que havien dissenyat, a les 
24 hores totes estaven trombosades. Cooley 
i Gould (12), posen de manifest l'efecte 
beneficiós dels fàrmacs antitrombòtics, però 
suggereixen un paper molt més important 
del trombus de fibrina inhibit per l'heparina 
que el paper de l'agregació plaquetar, en 
l'oclusió trombòtica dels vasos petits. 

L'heparina és un fàrmac complex, amb 
multiples accions in vivo. La més important 
pel cirurgià microvascular és la seva adhe-
sió a l'endoteli vascular que replaça la cà-
rrega negativa normal, en les zones on hi 

ha dany endotelial. Elevades c o n c e n t r i o 
ns en la zona lesionada, també produeix un 
efecte antiagregant plaquetar, disminueix 
la formació del trombus de fibrina, i activa 
localment l'antitrombina III. L'heparina ad
ministrada de forma sistèmica també té 2 
e fec tes d i rec tes en la s a n g : ac t i va 
l'antitrombina III sèrica i disminueix la vis-
cositat de la sang. Quan de forma experi
mental es talla una artèria de forma acura
da i se sutura, l'efecte de l'heparina admi
nistrada de forma sistèmica, és probable
ment igual que en els casos control, no 
sent a ix í en vasos t r auma t i t za t s , on 
s'observa una millora espectacular de la 
viabilitat de les sutures (15). Tot i així, 
l 'heparina estàndard administrada de for
ma sistèmica no se recomana que s'utilitzi, 
degut als nombrosos efectes secundaris a 
nivell sistèmic (hémorragies sistèmiques, 
fo rmac ió d ' h é m a t o m e s , t r omboc i t opè -
nia,...)(2). Precisament per això, s'utilitzen 
les heparines de baix pes molecular (enoxa-
parina,...), dones teniní la mateixa eficacia 
que l'heparina estàndard, té moites menys 
compl icac ions s is tèmiques (2 ,9 ,11,13) . 
Referen a l 'enoxaparina en els diferents 
estudis queda patent el seu efecte benefi
ciós antitrombòtic en les sutures vasculars 
quan s'administra de forma tòpica a eleva
des concentraclons (45UI - 3 cops més 
élevât que el que es recomana per a la 
utilització sistèmica-). També queda patent 
que la combinado d'enoxaparina sistèmica 
i local no ofereix cap benefici addicional 
quan es compara amb l'administració local 
i que l'administració sistèmica sola, no pre
vé la formació del trombus. 

La hirudina és un nou agent antitrombò
tic molt més potent que l'heparina, però a 
l'igual que l'heparina, el major problema 
son els efectes secundaris sistèmics. És 
igualment efect iva que l 'heparina quan 
s'administra tant local corn sistèmic. Però 
els résultats dels estudis apunten a eleva
des concentracions d'heparina o hirudina 
administrada tòpicament, minimitzen les 
complicacions sistèmiques i maximitzen els 
efectes antitrombòtics (6). 

Els fàrmacs fibrinolitics (estreptoquinas-
sa, uroquinassa) també s'han demostrat 
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efectius en el salvament de reimplants o 
transferencia de teixits. Però el rise de re-
acclons al-lèrgiques que poden comprome-
tre la vida del pacient, així com complica-
c ions hémor rag i ques , fan que s igu in 
d'utilització restringida, i que el tractament 
estigui sempre contrôlât, si és possible, per 
hematòlegs (9.15). 

Objectiu 

Un cop fet el plantejament general en 
referencia a la utilltzació de fàrmacs anti
coagulants en la prevenció de la trombosis 
en sutures microvasculars i la controvèrsia 
respecte al tipus de fàrmac, dosis i via 
d'administració òptims, l'objectiu fonamen-
tal en aquest treball és determinar experl-
mentalment l'eficàcia de l'enoxaparina en 
la prevenció de la trombosis de les sutures 
vasculars microquirúrgiques, en un model 
animal experimental conegut com altament 
trombogènic, i determinar si hi ha diferen
cies significatives en l'administració local o 
sistemàtica d'aquest fàrmac, així con en el 
cas de que existeixi un efecte beneficios, si 
aquest es mante a mig termini. El motiu 
d'aquest estudi, tot i que hi ha articles que 
parlen de la poca eficacia de l 'enoxaparina 
administrada de forma sistèmica en la pre
venció de les trombosis microvasculars, és 
que l ' admin is t rac ió p ro f i l ác t i ca de 
l 'enoxaparina en reimplants segueix sent 
una práctica habitual, donada la manca 
d'cstudis experimentáis i clínics que de-
mostrin el contrari. 

Material i mètode 

Per a la realització de la pràctica s'ha 
utilitzat el segùent material: 
Microscopi quirórgic ZEISS OPMI 7-D. 
Rata adulta Spraque-Dawley. 
Pinces de joier tipus Dumont dels numéros 
3 i 5, rectes. 

Tisores corbes, amb un ressort i una amb 
anelles. 
1 porta tipus O'brien. 
1Clam doble d'Icuta. 

Separador de camp. 
Talla pel camp microquirurgic. 
1 cánula lacrimal per a irrigació de boques 
anastomòtiques. 
1 bisturi. 
1 pinces d'Adson amb dents. 
1 tisores de Maio. 
1 porta. 
Gases. 
1 récipient amb sèrum. 
Material de sutura: 

Nylon monofilament de 10/0. 
Seda trenada 2/0. 

Enoxaparlna (Clexane 40 mg/0.4 mi). 

Caractéristiques de l'animai 
d'experimentació 

Per a la realització de la practica s'ha 
utilitzat al rata Spraque-Dawley adulta (300-
450g), donada la seva facilitât d'adquisició 
i manteniment així com la seva resistencia 
a la infecció. Les caractéristiques principal 
d'aquest tipus de rata són: 

Augment de pes: 1 g/dia (rata adulta 300-
600g) 

Frequència cardiaca: 300-500 batees per 
minut. Tensió Arterial: 100 mm Hg. 

Frequència respiratòria: 63-179 respira-
cions per minut. 

Hematòicrit 46%. Hemoglobina: 14.8g/ 
100ml. 

Volum critic de sagnat: 3ml/100mg en 1 
hora, ò 2.6ml/100g en 10 minuts. 

Les necessitats aproximades d'aliment 
diari (en forma de granulai gruixut especial 
per rates) són de 5g per cada 100g de per 
corporal, que s'han de triplicat durant la 
gestació de l'animal. I les necessitats d'aigua 
són de 10ml per cada 100g de pes. 
. Eis animais d 'exper imentac ió s 'han 
mantingut en l'estabulari amb unes condi-
cions ambientáis (gàbies, ¡ I luminado, tem
peratura, humitat,...) òptimes. 

Anestesia 

Per a l'anestesia de l'animai s'ha utilitza 
una solució preparada (25mg de Ketolar, 
2mg de Diacepam 0.1 mg d'Atropina, injec-
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tant un ce d'aquesta, per via intramuscular 
a la cuixa de la rata ¡nicialment, pero degut 
als problèmes d'edema de la cama injecta-
da i per tant de dificultat de dissecció pos
terior, inicialment s'injecta la mínima quan-
titat possible (0.2 a 0.5cc de la solució) en 
la cara posterior de la cuixa dreta de la rata, 
i quan esta sedada la resta s'administra a 
nivell de l'extremitat anterior évitant aixi 
l 'edema i hematoma en el Hoc de punció en 
la extremitat posterior. 

Actualment s'utilitza el Ketolar per via 
intramuscular degut a que presenta unes 
avantatges considerables respecte a altres 
anestesies: té un mécanisme d'acció mes 
lent, no existeix perill de sobredosi, Marga 
durada de l'anestèsia (de fins a 2-3 hores), 
lenta reacció de despertar (que permet in
jer tar una nova dosi sensé aturar la inter-
venció), actúa inhibint selectivament les 
àrees responsables de la conscièneia i 
percepció del dolor, mantenint un nivell 
acceptable de la fundó respiratoria no pro-
duint depressió cardiorrespiratôria i con
servant els reflexos de la deglució. Com a 
efectes col-laterals produeix una hipersia-
lorrea que se soluciona administrant sulfat 
d'atropina. I una hipertonía muscular i exci
tado psicomotrlu postanestèsica, peí que 
s'administra una binzodiacepina. 

Preparació de la solució: 

250mg de Ketolar de 50 mg/ml 5 mi 

20 mg de Diacepam de 10 mg/2ml .. 4 mi 

1mg de sulfat d'Atropina/1 mi 1 mi 

10 mi 

Abo rda tge 

Un cop la rata está anestesiada, es pro-
cedeix a la preparació del camp quirúrgic, 
rasurant la cara anterior de la cuixa on s'ha 
de realitzar la intervenció. La rata es col-loca 
sobre una taula de suro, in es fixa amb tires 
d'esparadrap amb les quatre extremitats 
amb abducció. La rata ha d'estar col-locada 
amb el cap distalment al cirurgià. 

Es realitza una incisió longitudinal d'uns 
4-5 cm, que creua perpendicularment el 
ll igament engonal. Per dissecció roma es 
visualitzen en la zona distal l'artéria i la 

vena femoral, junt amb el nervi crural, els 
quals es troben coberts per un coixí adipós 
en la part proximal de la Incisió. Es proce-
deix a la ressecció parcial sota control mi
croscopic del teixit adipós i separació en 
sentit extern de la resta, junt amb l'artéria 
i vena epigástrica superficial évitant lesio
nar les circumflexes il iaques que es troben 
internament. Externament ais vasos es tro-
ba el nervi crural. 

A cont inuado es procedeix a la dissec
ció proximal de la arteria i vena, col-locant 
un separador a nivell de la musculatura 
abdominal en sentit intern per poder-ho 
realitzar cômodament, évitant lesionar les 
branques profundes en la part mes proxi
mal de la incisió, dissecant fins a nivell del 
lligament engonal. Per disposar de major 
longitud per a la realització de l'empelt, en 
un principi lligava la vena epigástrica i la 
circumflexa, perô degut a la marcada dis-
minució del flux sanguini, posteriorment 
respectava aqüestes, realitzant una dis
secció mes proximal, i procedint a la lliga-
dura de la vena femoral profunda. 

Empel t venós inver t i t . 

Un cop realitzada la dissecció de la vena, 
es col-loca un d a m p doble d'lkuta amb una 
separació d'aproximadament 2 cm. Es pro
cedeix a la secció de la vena proximal i 
distal, a 5mm de la pinça del clamp, previa 
senyalització de la part proximal de l'empelt 
amb un punt de Nylon de 10/0 a l'adventicia. 
A cont inuado es procedeix a la Irr igado de 
la llum de l'empelt (amb sérum, o amb la 
solució amb enoxaparina) amb l'irrigador, 
aixi com les boques anastomôtiques proxi
mal i distal. L'empelt es deixa immers en la 
solució, a dins del matelx camp microqui-
rúrgic. A cont inuado es realitza l'adventi-
cectomia (mínima) de les boques anas
tomôtiques i es procedeix a la sutura de 
l'empelt venós invertint amb Nylon monofi
lament de 10/0, donant 2 punts gula a 180 5 , 
tant proximal com distal, évitant aixi les 
rotacions. A cont inuado es completa la 
sutura en la cara anterior, i donant la volta 
al d a m p es completa la sutura de la cara 
posterior. 
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Metodologia 

Per evitar distorsions dels résultats de-
guda a la corba d'aprenentatge, abans de 
Unici de l'estudi, vaig realitzar dlversos 
empelts (empelt venós a artèria femoral 
amb vena epigàstrica i vena femoral, em
pelt arterial invertit a artèria femoral, em
pelt venós invertit a vena femoral) fins que 
tots i cada un dels empelts tenien un Paten
cy Test inicial positiu. Això va implicar la 
realització de 20 empelts previ a l'inici de 
l'estudi. 

Per a la realització d'estudi experimen
tal, s'han realitzat 3 grups diferents: 

Grup control (10 empelts venosos inver-
tits), en el quai no s'administra cap tipus de 
fàrmac. Només s'utilitza sérum per a la 
neteja de l'empelt i les boques anastomòti-
ques. 

Grup Enoxaparian Local (10 empelts), 
en el quai s'ha utilitzat enoxaparina a una 
concentracló de 1 mg/ml (equivalent a 100 
Ul/ml). Aquesta és una dosi molt elevada, 
i correspon a la dosi inferior recomanada 
per a la prevenció de trombosis en els 
pacients que requereixen hemodiàlisi. 

Grup Enoxaparina Sistèmica (10 empel
ts), en el quais s'ha administrât una dosi de 
1 mg/kg (100UI/Kg) que correspon a la dosi 
màxima recomanada per al tractament de 
la trombosi venosa profunda. S'han admi
nistrât 3 dosis subcutànies amb un interval 
de 24 hores, d'una solució d'enoxaparina 
en 0.05 ml, amb una xeringa d'insulina. 

El control per a valorar l'eficàcia dels 
fàrmacs utilitzats ha estât només clinic, és 
a dir, comprovació de la permeabilitat de 
les sutures amb el Patency Test, realitzant 
aquest de forma inicial, als 20 minuts, i als 
7 dies. 

Résultats 

L'estudi s'ha realitzat en rates mascles 
amb un pes mig de 342 g (rang 300-450 g), 
13 empelts en el canto dret, i 17 empelts en 
el canto esquerre. L llargada mitja de l'empelt 
venós realitzat ha estât de 5,6mm, essent 
el minim de 3mm i el màxim de 9mm (amb 

un empelt de 3mm en 3 ocasions i un 
empelt de 9m mm en 1 ocasió). 

El temps mig invertit en la realització de 
la práctica, incloent des de l'inici de la 
intervenció fins a la finalització de l'empelt 
comprovant el Patency Test, ha estât de 
64,5 min, essent el minim temps de 45 
minuts i el màxim de 90 minuts (que va ser 
el que es va utilitzar per a la realització de 
les fotos). Els majors temps de realització 
de la práctica coincideixen en la majoria 
d'ocasions amb l'empelt realitzat en la cama 
dreta, degut a que és la utilitzada per a la 
injecció anestésica inicial, provocant ede
ma i major dificultat per a la dissecció. 

Grup control 

Inclou 10 empelts venosos invertits, en 
el quai no s'ha administrât cap tipus de 
fàrmac, només s'ha utilitzat sérum per a la 
neteja de l'empelt i les boques anastomòti-
ques. 

El Patency Test inicial va ser positiu en 
el 100% de casos. En 2 dels 10 empelts( 
corresponents ais iniciáis), es va realitzar 
la lligadura deis vasos epigàstrics superfi
c i a l i circumflexes per poder gaudir de 
major longitud per a realitzar l'empelt. Però 
degut a la marcada disminució del flux 
sanguini, posteriorment vaig conservar tots 
els vasos distáis, i per poder realitzar 
l'empelt, realitzava una dissecció mes proxi
mal, lligant la vena femoral profunda si era 
necessari. 

El Patency Test als 20 minuts de la 
realització de l'empelt, va ser negatiu en el 
100% dels casos, cosa que demostra que 
aquest model experimental és trombogè-
nic. Per tant ja no va ser necessari realitzar 
el test als 7 dies. 

Grup Enoxaparina locai 

Inclou 10 empelts venosos en els que 
s'ha utilitzat enoxaparina a una concentra
do de 1 mg/ml (equivalent a 100 Ul/ml). 
Aquesta és una dosi molt elevada, i corres
pon a la dosi inferior recomanada per a la 
prevenció de trombosis en les pacients que 
requereixen hemodiàlisi. Patency Test ini-
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cial va ser positiu en el 100%del casos, així 
com els 20 minuts, on els 100%del casos 
es mantenía permeable l'empelt. 

El test realitzat de forma tardana per 
problèmes tècnics no es va poder realitzar 
en tots els casos els 7 dles, essent la mitja 
de 10.6 dles (rang 7-18) aquest va ser 
positiu en el 70% deis casos. 

D'aquest grup en 2 ocasions es va pro-
duir l'èxitus postoperatori, podent realitzar 
el Patncy Test a l'hora, essent en els 2 
casos positiu. La causa de l'èxitus va ser 
per xoc hipovolèmic en 1 ocasió, deguda a 
una lesió de la paret de la vena per la 
branca proximal l'Ikuta que tela d'stop proxi-
mal, sagnant a nivell de la sutura. Alxò es 
va poder resoldre realitzant una dissecció 
i alliberació proximal de la vena, però mal-
grat les mesures de reanimado la rata va 
ser éxitus. En l'altre rata, la causa de l'èxitus 
no es va poder establir. 

En l'unie cas réopérât ais 16 dies en que 
existía una trombosi de l'empelt, va ser un 
deis tres casos en que la llargada de l'empelt 
era de 3mm i a mes es va constatar un 
defecte tècnic de la sutura proximal que tot 
i així el Patency Test inicial i els 20 mlnuts 
era positiu. 

En cap cas s'han observât complicacio-
ns derivades de la utilització d'enoxaparina 
a dosis elevades ni sistèmiques ni locáis. 
Tot i així, no s'ha d'oblidar que el control és 
només clinic caldria valorar si hi ha altera-
cions analít iques. 

Grup enoxapar lna s i s tèmica 

Inclou 10 empelts en els quals s'ha 
administrât una dosi de 1mg/kg (100 Ul/ 
Kg), que correspon a la dosi màxima reco-
manada per al tractament de la trombosi 
venosa profunda. S'ha administrât tres dosis 
subcutànies amb un interval de 24 hores, 
d'una solució d'enoxaparina en 0.05ml, amb 
una xeringa d'insulina. La primera dosi s'ha 
administrât desprès de la injecció anestési
ca. En el 100% del casos el Patency Test 
inicial ha estât positiu. 

Ais 20 minuts, en el 20% deis casos ha 
estât posit iu, essent en el 80% restant 
negatiu. El Patency Test realitzat ais 7 dies 

en el 90% dels casos ha estât negatiu, i en 
l'unie cas en que ha estât positiu, l'empelt 
era perméable, perô existia un trombus en 
fase de reabsorciô adherit a tota la paret, 
per tant d'escassa significaciô clînica. 

En una ocasiô, es va observar un defec
te tècnic de la sutura, que va ser probable
ment la causa de la trombosi, i en un altre 
cas una leslô proximal de la paret de la 
vena provocada pel doble clamp d'Ikuta. 

No s'han observât complicacions sistè
miques ni locals derivades de l'administraciô 
subcutània en les rates quan no estan anes-
tesiades. 

Discussió 
En les rates utilitzades en aquest estudi, 

es va realitzar un model descrit en la lite
ratura com a altament trombogénic, aixó és 
, un empelt venós ¡nvertit. De fet, en tots els 
controls es produía la trombosi de l'empelt 
en els primers 20 mlnuts després de la 
sutura, la majoria dels quals ja estaven 
trombosats ais 5-10 mlnuts. El problema 
que sorgeix és l'extrapolació de l'estudi 
experimental a la práctica clínica. S'hauria 
d'utilitzar un model experimental que po-
gués reproduir de forma fiable i repetible, 
una lesió dels vasos semblant a la que es 
produeix en una amputació, ja sigui per 
aixafament o per arrencament, dones son 
els casos en els que la trombosi de les 
microsutures segueix sent el problema prin
cipal, jugant un paper important la possibi-
litat d'utilització de fármacs antitrombótics 
en detriment d'una acurada técnica quirúr
gica (d'altra banda fonamental). 

A nivell clínic cada cop s'utilitzen mes 
les heparines de baix pes molecular, dones 
tenint la mateixa eficacia que l'heparina 
estándard, té moltes menys complicacions 
sistémiques 2, 9,11,13. Tot i així, l 'heparina 
estándard continua tenint les seves indica-
cions. 

Referent a l 'enoxaparina, en els dlfe-
rents estudis queda patent el seu efecte 
beneficios antitrombótic en les sutures vas-
culars quan s'admlnistra de forma tópica a 
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elevades concentracions, de fet queda 
demostrat en l'estudi realitzat, tenint una 
taxa d'exit del 100% als20 mlnuts de la 
realitzacló de l'empelt, i del 70% a mig 
termini (>10 dies), tenint en compte que en 
el 30% restant, en 2 ocasions no es va 
poder comprovar degut a l'éxitus de la rata, 
i en l'altre cas existia un detecte de la 
tècnica que feia que l'empelt no tos viable. 
L'efecte de l 'enxoparina locai no només és 
la prevenció del trombus, sino que també 
inhibeix l'agregació plaquetària, cosa que 
explica que una de les sutures, malgrat 
existir en detecte tècnic que feia inviable 
l'empelt, seguís permeable ais 20 minuts. 
D'això se'n pot extreure que la utilització de 
l'enoxaparina ens dona un cert marge d'error 
en la realització de les sutures microvascu-
lars, però en cap cas ha de ser substitutiu 
d'un bona tècnica. 

En la literatura revisada també queda 
patent que la combinació d'enoxaparina 
sistèmica i local no ofereix cap benefici 
add ic iona l quan es c o m p a r a amb 
l'administració local i que l'administració 
sistèmica sola, no prevé la formació del 
trombus. De fet en el grup d'enoxaprina 
sistèmica ais 20 minuts, en el 20% deis 
casos en Patency Test era positiu, essent 
en el 80% restant negatiu. L'explicació de 
perqué en dos casos l'empelt ais 20 minuts 
seguia permeable podria ser degut, o bé a 
un error de tècnica (no invertint l'empelt), o 
bé a un possible efecte beneficios de 
l 'enoxaparina administrada de forma sistè
mica. El Patency Test realitzat ais 7 dies en 
el 90%dels casos va ser negatiu, I en l'únic 
cas en que l'empelt era permeable, existia 
un trombus en fase d'organització i reab-
sorció adherit a tota la paret, per tant 
d'escassa significació clínica. Probablement 
es tracti d'un de dosis a administrar. A 
dosis mes elevades, segurament pot pre
venir la formació del trombus en el Hoc de 
la lesió deis vasos o en Hoc de les micro-
sutures vasculars, però en aquest estudi 
experimental ja s'ha utilitzat les dosis mes 
elevades recomanades en clínica, per tant 
fan poc viable la seva utilització en la prác
tica clínica diaria. I el fet de descoagular al 

malalt per a fer viable un reimplant d'un dit 
a la ma, per exemple, crée que el rise de 
complicacions sistèmiques que es poden 
derivar d'aquesta actuado, no compensen 
amb el benefici que el malalt en pot obtenir, 
per tant des del meu punt de vista, no és 
recomanable. 

Per tant, en aquest estudi queda de
mostrat l'efecte beneficios de l 'enoxaperina 
local administrada a elevades dosis, per a 
la prevenció de les trombosis en les sutu
res vasculars de vasos de petit diamètre, i 
també queda demostrat que l'administració 
sistèmica d'enoxaparina, no millora de for
ma significativa la viabilltat de les microsu
tures. Tot i així, d'aquest estudi no se'n pot 
treure una conclusió clara respecte a si en 
la clínica pot ser beneficios l'administració 
sistèmica, dons en primer Hoc s'ha utilitzat 
un baix número en cada grup (per a tenir 
una clara significació estadística es reco-
mana N_>30casos per grup), i en segon 
Hoc, no s'ha realitzat una monitorització 
analítica, pel que no se sap si aquesta dosi 
utilitzada provoca alguna al terado patolò
gica sistèmica. 

Conclusions 
L'empelt venós invertit és un model al-

tament tombogènic, vàlid per a valorar 
l'eficàcia de fàrmacs antitrombòtics. El pro
blema que sorgeix és l 'extrapolació de 
l'estudi experimental a la práctica clínica. 
S'hauria d'utilitzar un model experimental 
que pogués reproduir de forma viable i 
repetible, una lesió deis vasos semblant a 
la que es produeix en la práctica clínica. 

Queda patent un efecte beneficios de 
l 'enoxaparina administrada de forma local 
a elevades concentracions (1 mg/ml équi
valent a 100 Ul/ml), per a la prevenció de 
la trombosi en les sutures vasculars de 
vasos de petit diamètre, augmentant de 
forma espectacular la viabilitat dels empel-
ts, comparât amb els grups de control i 
d'enoxaparina sistèmica. 

L'enoxaparina sistèmica a la dosi admi
nistrada en aquest estudi (1 mg/Kg équiva
lent a 100 Ul/Kg) no ofereix cap benefici 
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add ic iona l quan es c o m p a r a amb 
l'administració locai i que l'administració 
sistèmica sola, no prevé la formació del 
tronbus. 

La utilització de fàrmacs antitrombòtics 

Fig. 1: Abordatge femoral. Sobserven els 
vasos epigastrics (1) i circumflexes (2). 
Arteria i vena femoral (3). 

Fig 3: Secció i inversió de l'empelt venós. 

Fig. 5: Sutura proximal i distal acabada. 

NO pot ser un substituí d'una tècnica mi-
croquirúrgica depurada, toí i que poden ser 
de gran uíilitat per a millorar les íaxes de 
supervivencia de les sutures microvascu-
lars. 

Fig. 2: Dissecció i clampat vena femoral. 

Fig. 4: Sutura amb punts guia a 180s. 

Fig. 6: Retirada del clamp i comprovació de 
la permeabilitat. Patency Test. 



Fig. 7; Comprovació als 7 dies. Enoxaparina 
locai. Fibrosi important. 

Fig. 9: Patency Test d'O'Brien. 
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