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CARTA AL EDITOR

Reversión guiada de dabigatrán en
un caso de shock hemorrágico
masivo

Guided reversal of dabigatran  in  massive
hemorrhagic shock

Sr.  Editor,

Los eventos  tromboembólicos  son  un  importante  problema
de  salud  pública.  Las  guías  de  práctica  clínica  actuales
recomiendan  el  uso  preferente  de  anticoagulantes  orales
directos  (ACOD)  para  su prevención  o  tratamiento  en pacien-
tes  con  fibrilación  auricular  o enfermedad  tromboembólica
venosa1. El  dabigatrán  es un inhibidor  directo  de  la trombina
(factor  IIa)  cuyo  uso aumenta  debido  a sus  ventajas  sobre  los
antagonistas  de  la vitamina  K: menor  riesgo  de  hemorragia
intracraneal,  dosis  fijas  sin precisar  controles  de  laboratorio
ni  restricción  dietética,  escasas  interacciones  y  más  rápido
inicio  y  fin  de  su efecto  farmacológico,  lo que  facilita  la  pla-
nificación  de  procedimientos  invasivos2.  Los pacientes  con
ACOD  pueden  sufrir  hemorragias  graves  o  requerir  cirugía
emergente  y precisar  un  diagnóstico  y tratamiento  rever-
sor  del  efecto  anticoagulante  inmediato  (teragnosis).  Como
las  pruebas  convencionales  conllevan  tiempos  de  respuesta
excesivos,  los  test  viscoelásticos  (TVE),  que  se  realizan  en
sangre  total y  ofrecen  resultados  en minutos,  pueden  ser de

Figura  1  Resultado  de  los  test  viscoelásticos  (ClotPro®)  bajo  los  efectos  de dabigatrán.  EX-test:  vista  del proceso  de coagulación
tras la  activación  de  la  vía  extrínseca.  IN-test:  prueba  de cribado  de la  vía  intrínseca  de la  coagulación.  FIB-test:  detección  de
fibrinógeno funcional.  AP-test:  prueba  EX-test  con  inhibición  de la  fibrinólisis  para  confirmar  la  actividad  hiperfibrinolítica.  HI-test:
prueba IN-test  con  adición  de  heparinasa  para  confirmar  la  presencia  de heparina.  ECA-test:  prueba  específica  para  antagonistas
directos de  la  trombina  (poco  afectado  por  las  heparinas  o  por  antagonistas  directos  del  factor  X activado  (FXa).  RVV-test:  prueba
específica para  antagonistas  directos  del  FXa.
A5 y  A10:  amplitud  a  los  5  y  10  minutos  tras  el  CT;  CFT:  tiempo  de formación  del coágulo;  CT:  tiempo  de coagulación;  MCF:  firmeza
máxima del  coágulo;  (mm):  amplitud  del coágulo  en  milímetros;  (s):  tiempo  en  segundos.

gran  utilidad  si  incluyen  test  específicos  para  la  detección
de  los  ACOD  (si  el  nivel  es > 50  ng/ml)  basados  en  la activa-
ción  con  ecarina  para  los  anti-IIa  (ECA-test®)  o con  veneno
de  víbora  Russell  para  los anti-Xa  (RVV-test®)3.

Se  presenta  el  caso  de una  paciente  encontrada  en  su
domicilio  con  bajo nivel  de conciencia.  Fue  trasladada  al
hospital,  y en  la sala  de emergencias  se objetivó  hipoten-
sión,  coagulopatía  grave  y  sangrado  difuso de la  mucosa
gástrica  mediante  endoscopia.  Se  inició  tratamiento  con
hemocomponentes  y hemoderivados  guiado  por TVE,  según
el  protocolo  de transfusión  masiva  del hospital,  que  no con-
siguió  controlar  el  sangrado.  La paciente  tenía  prescrito
dabigatrán  por un tromboembolismo  pulmonar  desde  hacía  3
meses.  La TC solo mostró  un  sangrado  digestivo  difuso  intra-
luminal.  Se  administró  una  dosis  de 5  g  de idarucizumab,
siguiendo  las  indicaciones  de las  guías  de práctica  clínica,
pero  la coagulopatía  no se  corrigió  y  el  sangrado  persistió.
Por  ello,  se  decidió  ampliar  el  estudio  de TVE  (Clotpro®;
Enicor  GmbH,  Munich,  Alemania)  con un  test  específico  para
dabigatrán  (ECA-test®),  que confirmó  un  intenso  efecto anti-
coagulante  de este  (fig.  1), y  medir  niveles  de  dabigatrán  con
un  test  específico  (HemosIL®;  Instrumentation  Laboratory
Company,  Bedford,  EE.  UU.;  coagulómetro  ACL TOP-750®),
que  evidenció  un  nivel  6 veces  mayor  al  límite  superior  de
referencia  (1.287  ng/ml).  El sangrado  pudo  controlarse  des-
pués  de administrar  en  3 ocasiones  la misma  dosis  (tabla
1),  con  la consiguiente  mejoría  clínica  de  la paciente,  que
finalmente  confesó  su  intención  autolítica.
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Tabla  1  Evolución  del  sangrado  masivo  y  analítica  de la  coagulopatía  grave  tras dosis  repetidas  de idarucizumab  5  g

Variables  Antes  de  la  1.a dosis  Antes  de la  2.a dosis  Antes  de la  3.a dosis  Tras  la  3.a dosis

Sangrado  Sí  Sí  Sí  No
Dabigatrán (ng/ml)
(30-225)

# 1287  269,9  51,6

TTPA-ratio
(0,75-1,25)

4,63 4,07  3,41  0,94

TTPA (s)
(24,8-37,2)

143,4  126,1  105,6  29,1

INR
(0,75-1,25)

10,49 4,92  3,99  0,97

INR: international normalized ratio; TTPA: tiempo de tromboplastina parcial activado.
#No se analizaron los niveles de dabigatrán antes de la 1.a dosis.

El  estudio  RE-VERSE  AD  concluyó  que  idarucizumab,
un  anticuerpo  monoclonal  de  alta  afinidad  y  especificidad
por  dabigatrán,  revierte  rápida  y  eficazmente  su  actividad
anticoagulante  tras  una  dosis  única4. Su  uso rara  vez  es  nece-
sario,  salvo  en casos  de  hemorragia  potencialmente  mortal  o
de cirugía  emergente5.  En  el  presente caso,  sin  embargo,  al
tratarse  de  una  sobredosificación  se precisaron  dosis  repe-
tidas  guiadas  por test  de  laboratorio.

En  conclusión,  los  TVE  específicos  detectan  con una  alta
sensibilidad  y especificidad  la presencia  de  dabigatrán  en
sangre  justificando  el  uso de  antídotos,  aunque  los  test
cuantitativos  plasmáticos  específicos  permiten  guiar  más
eficientemente  su administración.
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