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RESUMEN

La terapia con heparina en los sindromes isquémicos agudos ha
demostrado su efectividad al disminuir la morbi-mortalidad car-
diovascular. Dentro de los farmacos antitrombdticos esta la
enoxaparina, un nuevo anticoagulante que pertenece a las hepa-
rinas de bajo peso molecular con un mecanismo de accién par-
cialmente diferente. En este estudio se incluyeron 48 pacientes
con diagnoéstico de angina de pecho inestable en sus diferentes
variedades, todos ellos con angina de alto riesgo, 24 fueron trata-
dos con heparina no fraccionada utilizando 1,000 Ul/1V/hr du-
rante siete dias, ajustando dosis de acuerdo a TPT (grupo A) y 24
con enoxaparina a razén de 40 mg cada 12 hrs por via subcuta-
nea también durante siete dias (grupo B). No hubo diferencia
significativa en los antecedentes cardiovasculares entre ambos
grupos. Todos recibieron acido acetilsalicilico 150 mg/dia.

Se realiz6 gammagrama cardiaco con talio en reposo al ingreso
y al séptimo dia. La magnitud de la isquemia se cuantific6 como
ligera, moderada e importante. No hubo diferencia significativa
en el manejo intervencionista entre ambos grupos, ni en los pa-
cientes estudiados con angiografia coronaria tempranamente.
Todos tenian isquemia en el gammagrama inicial. EI grupo de
isquemia ligera se formd por cuatro pacientes del grupo Ay
cuatro del grupo B. En el gammagrama tardio, dos pacientes
mejoraron del grupo Ay tres del grupo B (p < 0.01). El grupo de
isquemia moderada, cinco de quince mejoraron en el grupo Ay
siete de catorce en el grupo B (p < 0.01). En el grupo de isque-
mia severa, tres de cinco mejoraron en el grupo A y cinco de
seis en el grupo B (p < 0.01). Se observoé trombocitopenia discre-
ta en un paciente del grupo A y ninguno del grupo B, epistaxis
en cuatro del grupo A y ninguno del B (p < 0.05). Se observé
ademas gingivorragia en un paciente del grupo A y ninguno del
grupo B. Realizamos un seguimiento a un afio de estos 48 pa-
cientes analizando clase funcional, presencia de nuevo cuadro
de angina de pecho, infarto del miocardio o muerte subita, ne-
cesidad de hospitalizacion, revascularizacion y sobrevida y en-
contramos con relacién a su clase funcional que no hubo dife-
rencia significativa entre ambos grupos. EI nimero de nuevos
cuadros de angina de pecho en el grupo A fue de 9 pacientes/
afio mientras que en el grupo B fue de 5 (p < 0.01). La frecuen-
cia de hospitalizacion fue de 6 pacientes/afio en el grupo Ay de
3 pacientes en el grupo B ( p < 0.05). La necesidad de cirugia de
revascularizacion miocardica no mostré diferencia entre ambos
grupos. La sobrevida fue similar en ambos grupos (21 del grupo
Ay 23 del grupo B) (p:NS) teniendo como causa de fallecimien-
to un caso de muerte subita en ambos grupos y dos de infarto
del miocardio en el grupo con heparina convencional. Estos re-
sultados sugieren que este tratamiento antitrombotico y anti-
coagulante es (til en la cardiopatia isquémica aguda.

Palabras clave: Enoxaparina, angor pectoris inestable, car-
diopatia isquémica.

Alberto Ortega,* Ricardo Jauregui A*

ABSTRACT

The use of conventional heparin has been accepted in treatment
of ischemic heart disease, it has demonstrated decrease cardio-
vascular morbid-mortality. The enoxaparine is a new low mo-
lecular weight heparin with mechanism of action discretely dif-
ferent as conventional heparin. In this trial we compared 48 pa-
tients with diagnosis of unstable angor pectoris and high risk,
24 were treated with conventional heparin 1,000 1U/1V/hr dur-
ing seven days adjusting TPT (group A) and 24 with enox-
aparine 40 mg/12 hrs/subcutaneous during seven days (group
B). The cardiovascular risk factors were similar in both groups.
All patients received aspirin 150 mg/day. We practiced cardiac
scintigraphy on day 1 and day 7 an the ischemic tissue was
measured as mild, moderate and severe.

There was not difference in cardiac angiographies or interven-
tional procedures in both groups.

All patients showed ischemic areas in initial scintigraphy. The
analysis of patients with mild ischemic tissue was formed by four
patients in group A and four in group B. At seven days, the scin-
tigraphy showed two patients in group A and tree in group B
with better myocardial perfusion (p < 0.01). The analysis of pa-
tients with moderate ischemic tissue showed that five of fifteen
patients in group A were better and seven of fourteen patients in
group B were also better (p < 0.01). The group of patients with
severe ischemia showed that tree of five patients in group A and
five of six patients in group B presented a reduction in isquemic
tissue valorated with cardiac scintigraphy (p < 0.01).

We found discrete thrombocytopenia in one patient in group A
and none in group B. We studied these 48 patients one year and
analyzed functional class, acute coronary events, hospitaliza-
tions, coronary artery by pass surgery and mortality. There was
not difference in functional class and coronary surgery by pass
surgery. The acute coronary events in group A was 9 patients/
year and 5 patients/year in group B (p < 0.01). The mortality
was similar in both groups (3 in group A and 1 in group B).
These results suggest this alternate anticoagulant treatment is
useful in acute ischemic heart disease.

Key words: Enoxaparine, unstable angina, ischemic heart dis-
ease.
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INTRODUCCION

La cardiopatia isquémica constituye una de las princi-
pales causas de muerte en poblacién adulta de los pai-
ses occidentales.! En México se inform6 que las princi-
pales causas de mortalidad en 1998 fueron: las enfer-
medades del corazon, seguidas por tumores malignos,
accidentes, diabetes mellitus y enfermedad cerebro-
vascular. Se presentaron 65,603 defunciones por en-
fermedades del corazén con una tasa de 70.4 por
100,000 habitantes, 40,285 por cardiopatia isquémica
(tasa de 43.2). De éstos, 32,746 fueron por infarto agu-
do del miocardio (tasa del 35.1) y 7,539 por angina de
pecho (tasa del 8.1).2

Por otro lado, el empleo de la terapia anticoagulan-
te en los sindromes coronarios agudos puede ser fun-
damentado en cuatro aspectos: a) La oclusion corona-
ria responsable de la angina inestable o del infarto
agudo del miocardio frecuentemente se relaciona a la
existencia de trombo intraluminal®-2 asociado a fisura
0 ruptura de la placa de ateroma lo que desencadena
la cascada de factores que resultan en la facilitacion y
desarrollo del trombo intravascular con la eventual
oclusién del vaso.*® b) La utilidad de los tromboliticos
gue permite la lisis de fibrina pero que a su vez tiene
efectos procoagulantes y no participar en el trombo
plaquetario; de ahi la utilidad de la terapia antitrom-
bética.® ¢) En los pacientes con infarto del miocardio
su empleo previene la formacién de trombos murales
lo que reduce el riesgo de embolismo sistémico’ y d)
Estos farmacos disminuyen el riesgo de trombosis ve-
nosa y de embolia pulmonar.>8

Hasta el momento las evidencias derivadas de es-
tudios multicéntricos controlados ha demostrado la
eficacia de la heparina sddica como coadyuvante en el
manejo de pacientes con infarto del miocardio,1-59.10
angina inestable o después de la realizacién de estu-
dios o procedimientos intravasculares.* No obstante
dicho farmaco no se encuentra exento de efectos ad-
versos destacando: riesgo de sangrado, trombocitope-
nia, resistencia farmacologica, alergia, efecto “rebote”
al momento de suspenderla y pueden alterar el perfil
lipidico en pacientes con infarto del miocardio.#109-15

Un nuevo tipo de anticoagulante es la enoxapari-
na, (clexane) que se produce por despolimerizacién
enzimatica de la heparina estandar en fragmentos
polisacaridos con un peso molecular de 3.8 kDa,16:17
muestra una diferencia marcada en su perfil farma-
cocinético y mecanismo de accion anticoagulante.18
Tiene mayor biodisponibilidad después de la inyec-
cién subcutanea que la convencional, que explica
una respuesta anticoagulante mas predecible, dis-
minuyendo la necesidad de control de laboratorio.1®

Estas diferencias pueden explicarse por la baja
capacidad para unirse a las proteinas plasmaticas
tales como la glicoproteina rica en histidina, la vi-
tronectina, la fibrinonectina, el factor de Von Wille-
brand.18 La heparina no fraccionada se elimina en
dos fases, una rapida y saturable relacionada a la
union proteica y una mas lenta que corresponde a
la depuracion renal, mientras que la enoxaparina
se elimina casi en su totalidad por ésta ultima.

El objetivo del presente trabajo es comparar el
efecto de la enoxaparina con la heparina no fraccio-
nada con relacion a su seguridad, eficaciay a la is-
guemia miocardica en pacientes hospitalizados con
angina de pecho inestable y su seguimiento a un
afio, asi como determinar si existe modificacion en
eventos isquémicos coronarios agudos o tromboem-
bélicos.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 48 pacientes con diagnostico de angina
inestable. Fueron incluidos aquellos con angina de re-
ciente inicio, de patron cambiante y posinfarto siendo
todas de alto riesgo segun la clasificacion de Braun-
wald,19 ya que los 48 pacientes mostraron dolor pro-
longado por mas de 20 minutos en reposo, 40 se les de-
mostrd cambios electrocardiogréaficos por desnivel ma-
yor de 1 mm en derivaciones contiguas, 25 de ellos
cursaron con hipotensién y ocho cursaron con edema
pulmonar relacionado a la isquemia, atendidos en el
Servicio de Hospitalizacion Adultos del Hospital de
Cardiologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI, que
presentaron datos objetivos de isquemia miocardica
mediante demostracién cualitativa y cuantitativa con
gammagrama con talio-201/reposo-reposo a su ingreso
y previa autorizacion. Fueron excluidos; los individuos
mayores de 75 afios con electrocardiograma basal y al-
teraciones de la conduccion intraventricular, infarto
del miocardio en evolucién o que cursaran con evento
vascular cerebral de origen hemorragico, hipertension
arterial sistémica descompensada, enfermedad sisté-
mica grave o bien antecedente de alergia a la heparina.

Fueron divididos en forma aleatoria en dos grupos
iguales (A 'y B): el primero (A) recibié medicacién an-
tiisquémica mas heparina no fraccionada a razén de
1000 Ul/h o manteniendo valor de tiempo parcial de
tromboplastina (TPT) 2:1 con relacion al normal.

El segundo (B) recibio farmacos antiisquémicos
junto con enoxaparina a dosis de 40 mg cada 12 h.
por via subcutanea. EI manejo con heparina no frac-
cionada o enoxaparina se llevd por siete dias a partir
del ingreso. Una vez captados los pacientes de ambos
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grupos fueron examinados en forma integral, inclu-
yendo toma de electrocardiograma (ECG) de superfi-
cie de 12 derivaciones, biometria hematica completa,
tiempo parcial de tromboplastina (TPT), tiempo de
protrombina (TP) y enzimas cardiacas. Los tiempos
de coagulacién fueron monitorizados diariamente los
primeros siete dias, la biometria hematica cada tres
dias. Todos fueron sometidos a gammagrama cardia-
co con talio 201/SPECT reposo-reposo empleando
una gammacamara Cardial Elscint del Departamen-
to de Medicina Nuclear del Hospital. A los siete dias
después se repitid dicho estudio en basqueda de is-
guemia miocardica, y de no haber contraindicacion
se suspendié la anticoagulacién. Fueron egresados a
la consulta externa siendo atendidos al mes, a los
tres, seis y doce meses posteriores. Los pacientes que
requirieron estudio hemodinamico o procedimientos
de cardiologia intervencionista, se les administré al
momento de canular la arteria coronaria, 10,000 Ul
de heparina no fraccionada en una unica dosis, sin
modificar el tratamiento con enoxaparina. Se retira-
ron introductores arteriales 3 h. después de haber fi-
nalizado el procedimiento.

ANALISIS ESTADISTICO
El calculo del tamarfo de la muestra lo realizamos

con alfa de 0.5 y poder de 0.85. La evaluacion de las
variables y sus diferencias fueron comparadas por

Cuadro I. Caracteristicas de la poblacion.
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analisis de multivarianza. Se utiliz6 la prueba exac-
ta de Fisher y para las variables numéricas se em-
pleo chi cuadrada. Consideramos como significancia
estadistica cuando la p fue menor a 0.05.

RESULTADOS

Las caracteristicas generales de la poblacién estu-
diada se presentan en el cuadro I sin encontrar di-
ferencia significativa entre ambos grupos. Todos los
pacientes sobrevivientes fueron estudiados durante
un afio. No se excluyé ninguno. Del grupo A se rea-
liz6 cateterismo cardiaco diagndéstico a cinco de 10
pacientes con angina inestable de reciente inicio, y
de éstos, a tres se les coloc6 férula endovascular
siendo en todos ellos en la arteria descendente an-
terior izquierda en su tercio medio. Los pacientes
de este mismo grupo pero con angina inestable de
patron cambiante fueron 12, y a uno de ellos se le
practico angiografia coronaria diagndstica, encon-
trando lesiones difusas y con malos lechos distales,
por lo que se decidié continuar con manejo médico
exclusivamente.

Del grupo B a 12 pacientes con angina inestable
de reciente inicio, se les practico angiografia coro-
naria a seis pacientes y a tres se les coloco férula
endovascular siendo en todos ellos la lesién en el
tercio medio de la arteria descendente anterior iz-
quierda. De este grupo pero con diagnostico de an-

Grupo A Grupo B
Edad (afios) n =24 (%) n =24 (%) p
40-50 8 (33) 8 (33) ns
50-60 12 (50) 1 (41) ns
60-70 4 (16) 6 (24) ns
Sexo
Femenino 4 (16) 3 (12) ns
Masculino 20 (83) 21 (87) ns
Factores de riesgo
Tabaquismo 20 (83) 1 (87) ns
Diabetes 18 (75) 5 (62) ns
HTA 10 (41) (50) ns
Diagnostico
AlRI 10 (41) 50) ns
AIPC 1 (50) 10 (41) ns
AlPI 2 (8) 2 (8) ns

HTA: Hipertension arterial sistémica

AIRI: Angina inestable de reciente inicio
AIPC: Angina inestable de patrén cambiante
AIPI: Angina inestable posinfarto
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gina inestable de patron cambiante de 10 pacientes,
solo a uno se le practicé angiografia coronaria, en-
contrando solo lesion no significativa distal de la ar-
teria descendente anterior izquierda. Ningun pa-
ciente evoluciond a infarto del miocardio. Con rela-
cion al grado de isquemia miocardica, en el cuadro
Il se describen estos resultados. Se puede observar
gue de cuatro pacientes con isquemia leve tratados
con enoxaparina, en el talio inicial mejoraron tres
(75%) y que con heparina convencional mejoraron
solo dos de cuatro pacientes (50%) (p < 0.01). Los
pacientes con isquemia moderada mostraron un
comportamiento similar ya que de catorce pacientes
analizados, siete (50%) presentaron mejoria mien-
tras que con heparina no fraccionada so6lo cinco de
15 (33%) mejoraron (p < 0.01). Los pacientes con is-
guemia severa mostraron una tendencia similar.
Cinco de seis pacientes (83%) mejoraron mientras
gue con heparina no fraccionada dos de cinco pre-
sentaron esta mejoria (40%) (p < 0.01). La eficacia
en la prevenciéon de eventos tromboembdlicos asi
como de eventos isquémicos agudos fue similar en
ambos grupos, no encontramos ningdn evento ad-

Cuadro II. Grado de isquemia miocardica.

verso durante su estancia intrahospitalaria o bien
durante el seguimiento clinico como lo muestra el
cuadro I11.

La seguridad del empleo de la enoxaparina fue
superior discretamente a la observada con la hepa-
rina no fraccionada, ya que, si bien no encontramos
eventos hemorragicos mayores, resistencia o aler-
gia a este farmaco, si registramos trombocitopenia
inducida en dos pacientes con heparina no fraccio-
nada (8.3%) con recuento plaquetario inferior a
150,000/mm? y superior a 70,000/mm?3. Cinco pa-
cientes del grupo A presentaron sangrado menor
(cuatro con epistaxis, y uno gingivorragia) sin en-
contrar descenso en los niveles del hematocrito.
Ninguno de los individuos que recibieron enoxapa-
rina presentaron problemas hemorragicos.

Con respecto al andlisis a un afio encontramos que
la clase funcional no mostro diferencia significativa
entre ambos grupos. El grupo A a los 12 meses se for-
maba por 16 pacientes en clase funcional (CF) I, cinco
en CF I1, ninguno en CF 111 6 IV. El grupo B se formo
por 19 pacientes en CF I, cuatro en CF Il y ninguno en
CF 111 6 1V. El nimero de eventos coronarios en el

Grupo A Grupo B p
(n=24) (n=24)
Isquemia leve n (%) n (%)
Inicial 7 (29) 8 (33) ns
Final 7 (29) 7 (29) ns
Isquemia moderada
Inicial 15 (62) 4 (58) ns
Final 15 (62) 12 (50) p <0.05
Isquemia severa
Inicial 2 (8) 2 (8) ns
Final 2 (8) 2 (8) ns
Cuadro lll. Reacciones adversas asociadas al tratamiento.
Grupo A Grupo B
n=24 n=24 p
Trombocitopenia 3(12) - <0.05
Epistaxis 4 (16) - <0.05
Hematomas - 2(8) <0.05
Gingivorragia 1(4) - <0.05
Resistencia - -
Alergia - -

Sangrado mayor -
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grupo A fue de nueve pacientes/afio siendo dos pacien-
tes a los seis meses, tres a los nueve y cuatro a los 12
meses mientras que en el grupo B fue de cinco pacien-
tes/afio siendo un paciente a los seis meses, un pacien-
te a los nueve meses y tres al afio (p < 0.05).

La frecuencia de hospitalizacidon por angina de
pecho fue de seis pacientes/afio en el grupo A y de
tres pacientes/afio en el grupo B (p < 0.05). La nece-
sidad de cirugia de revascularizacion miocardica
fue la misma para cada grupo (tres pacientes), y la
sobrevida fue similar en ambos grupos (21 del gru-
po Ay 23 del grupo B (p:NS)

DISCUSION

El presente estudio pone de manifiesto en nuestra
poblacién que el empleo de heparina de bajo peso
molecular como la enoxaparina, resulta ser una al-
ternativa en el manejo de la cardiopatia isquémica
por aterosclerosis coronaria. Hasta el momento no
hay duda en la utilidad de la heparina no fracciona-
da como parte del manejo de estos pacientes, en es-
pecial en aquellos con agudizacién de su problema,
llegando a considerarse el uso de este farmaco como
clase I en el Consenso del Colegio Americano de Car-
diologia para el manejo del infarto agudo del miocar-
dio y la angina inestable. Sin embargo, como ya se
menciono, dicho farmaco no esta libre de eventos ad-
versos, por lo que las heparinas de bajo peso molecu-
lar son mas utiles que la heparina no fraccionada so-
bre la base de que éstas no tienen una variacion de
su efecto anticoagulante por su minima unién a pro-
teinas plasmaticas,8 porque tienen una mayor bio-
disponibilidad basandose en que la fuerza de interac-
cién entre las moléculas de heparinay los componen-
tes cationicos (proteinas) se relacionan inversamente
al grado de polimerizacion y sulfatacion,20 ya que la
actividad del anti 1A y antiXA no se neutralizan por
el factor 4 plaquetario el cual es rico en plaquetas ac-
tivadas,?! ademas que no existe efecto rebote que
aparece en la heparina no fraccionada por genera-
cién acelerada de trombina ni por activacién plaque-
tarial® y por no requerir monitoreo para evaluar el
efecto anticoagulante como el tiempo de coagulacion
activado o el tiempo parcial de tromboplastina, ade-
mas de que no se ha encontrado trombocitopenia se-
fialada con la heparina no fraccionada.l?13 En el
presente estudio no realizamos analisis de parame-
tros hematoldgicos como la medicion del efecto anti
Xa sobre la base de que la gran mayoria de reportes
previos de la utilidad de la enoxaparina, ya no la lle-
van a cabo, asi mismo, ésta no es una prueba rutina-
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ria del laboratorio clinico.

Ademas de que las heparinas de bajo peso molecu-
lar liberan al factor tisular inhibitorio el cual es un re-
gulador plasmatico sintetizado y almacenado por las
células endoteliales, que controlan el mecanismo de
retroalimentacion negativo desencadenante del factor
Xa en la via extrinseca de la coagulacion. EI mecanis-
mo de accién principal de la enoxaparina es: la inhibi-
cién de la generacion de trombina (anti Xa), inhibicién
de la actividad de la trombina (anti Il a), inhibicion de
la agregacion plaquetaria y la liberacién del factor ti-
sular inhibitorio.’® Este medicamento se desarrollo
como respuesta a los problemas hemorragicos deriva-
dos del empleo de heparina no fraccionada y a la posi-
bilidad de poderse usar con eficacia en pacientes con
hepatopatias en funcién de su ruta de excrecion renal.
Existen diversas publicaciones con relacion a las he-
parinas de bajo peso molecular en cardiopatia isqué-
mica. De éstas, destaca el estudio TIMI 11-A22 que
analiza la enoxaparina a diferentes dosis en pacientes
con angina de pecho o infarto del miocardio no Q, en
este trabajo se encontré un efecto antitrombdtico util
sin efectos adversos utilizando un mg/kg cada 12 hrs.
Estudios semejantes han sido el ESSENCE, el
FRISC?* y otros especificamente en angina inestable
como lo publicé Gurfinkel en 1996,2526 empleando di-
versas presentaciones de heparinas de bajo peso mo-
lecular con mejores efectos antitromboticos que la he-
parina no fraccionada. Faxon en la Universidad de
Harvard ha demostrado que el empleo de enoxapari-
na en pacientes sometidos a angioplastia coronaria
transluminal percutanea reduce significativamente la
incidencia de reestenosis a los seis meses del procedi-
miento, cuando se compara con antiagregantes pla-
quetarios convencionales.2”

Recientemente se ha demostrado que este farmaco
puede tener otras propiedades bioldgicas potenciales.
Se ha observado que inhibe la proliferacion de células
de musculo liso y proliferacion intravascular después
de un dafo experimental.28-30 Hasta el momento la
enoxaparina se ha indicado como manejo y profilaxis
de eventos tromboembolicos sistémicos incluyendo
trombosis venosa profunda, tromboflebitis, manejo pos-
quirdrgico del paciente con riesgo elevado de evento
tromboembdlico®! e incluso en caso de tromboembolia
pulmonar. La combinacion de respuesta anticoagulan-
te predecible, alta biodisponibilidad y vida media mas
prolongada permite un adecuado y persistente efecto
anticoagulante con la enoxaparina administrada una o
dos veces al dia en forma subcutanea.?' Llama la aten-
cion el fendmeno observado in vitro sobre la proteccion
endotelial que brinda este tipo de farmaco con limita-
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cion del proceso aterogénico.2’ En nuestro estudio no se
contemplé evaluar las caracteristicas de las lesiones co-
ronarias mediante angiografia, aunque nueve pacien-
tes del grupo Ay 10 del grupo B fueron sometidos a ca-
teterismo cardiaco y de ellos, a cuatro del grupo Ay
cuatro del grupo B se les practicd angioplastia corona-
ria. Se encontrd disminucién de la isquemia leve en
uno de cuatro pacientes del grupo con enoxaparinay en
dos de cuatro del grupo con heparina no fraccionada
sin que se demostrara significancia estadistica. Del
conjunto de pacientes con isquemia moderada si se ob-
servd diferencias significativas ya que siete de catorce
pacientes del grupo con enoxaparina mejoraron (50%)
mientras que s6lo cinco de quince mejoraron en el gru-
po de la heparina no fraccionada (33%); los pacientes
con isquemia severa también mostraron diferencia sig-
nificativa ya que mejoraron cinco de seis pacientes con
enoxaparina (83%) y soélo tres de cinco con heparina
convencional. Esta disminucidon de la isquemia es dificil
de explicar, ya que como sabemos la etiopatogenia de la
cardiopatia isquémica es multifactorial, aunque noso-
tros consideramos que esta mejoria puede ser relacio-
nada a la enoxaparina, ya que la Unica variable fue el
uso de este medicamento. Es probable que si en lugar
de realizar el estudio comparativo por medicina nu-
clear a los siete dias ampliaramos a un afio como lo hi-
cimos desde el punto de vista clinico, hubiéramos podi-
do demostrar mas casos con mejoria en la magnitud de
la isquemia encontrada. Durante el seguimiento a un
afio es de esperarse que no existiera una modificacion
de la clase funcional en base al aspecto multifactorial y
dinamico de esta enfermedad, pero lo que si demostra-
mos fue una disminucion estadistica de los eventos co-
ronarios agudos (p < 0.05), bien podria explicarse por la
estabilidad de la placa de ateroma coronario que esta
descrito que produce este medicamento.1827.28 Por otro
lado consideramos que si bien, la administracion de he-
parina no fraccionada por via endovenosa muestra ma-
yor incidencia de complicaciones hemorrégicas, la
enoxaparina contribuye también a disminuir la presen-
tacion de complicaciones sistémicas.

Por la naturaleza dinamica del proceso aterogé-
nico, su historia natural, y por no poder establecer
conclusiones sobre la modificacion de la estructura
y ultraestructura vascular asi como del grado de is-
guemia miocardica en el mediano y largo plazo con-
sideramos necesario plantear diversas lineas de in-
vestigacion a fin de poder incursionar en estas du-
das. Incluyendo estudios a mayor plazo. Sin duda
este farmaco puede ser tomado en cuenta dentro del
arsenal terapéutico para el paciente isquémico.

CONCLUSIONES

El presente ensayo clinico demostré que la enoxa-
parina es eficaz en la prevencion de eventos trom-
boembdlicos asi como isquémicos coronarios agudos
en pacientes con angina inestable, con ventajas al
compararla con la heparina no fraccionada.

Existe una disminucién de la isquemia miocardi-
ca principalmente si ésta es severa en los pacientes
con angina inestable, sin importar el tratamiento
médico o intervencionista recibido. No modifica la
clase funcional del paciente. No requiere analisis de
coagulacion, y la sobrevida a un afo es discreta-
mente mejor.

En el corto y mediano plazo no existen evidencias
de que la enoxaparina influya en el proceso aterogé-
nico. Si bien los resultados arrojados en el presente
estudio no son factibles de generalizar, si brindan
un marco de referencia para la realizacién de nue-
vos estudios tendientes a demostrar la utilidad de
otras opciones terapéuticas en el manejo del pacien-
te con cardiopatia isquémica, enfocandonos a las
heparinas de bajo peso molecular como lo es la
enoxaparina.
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