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RESUMEN 
La enoxaparina es una heparina de bajo peso molecular 
utilizada en el período neonatal. Requiere menor monitoreo 
que la heparina estándar o no fraccionada, si bien es escaso 
el conocimiento actual acerca de su dosis y de los niveles 
terapéuticos en los neonatos. Además, existe una información 
muy limitada respecto del manejo de su sobredosificación en 
este grupo de edad. Se presenta el primer caso publicado en 
castellano de un neonato que recibió una dosis de enoxaparina 
diez veces superior a la terapéutica de forma accidental y en 
el que se administró una dosis aislada de protamina para 
revertir su efecto.
Palabras clave: enoxaparina, errores de medicación, protaminas, 
recién nacido.

ABSTRACT 
Enoxaparin is a low molecular weight heparin used in the 
neonatal period. It requires less monitoring than standard or 
unfractionated heparin, although current knowledge about its 
dose and therapeutic levels in neonates is scarce. In addition, 
there is very limited information about the management of 
overdose in this age group. We present the first case published 
in Spanish of a neonate who accidentally received a dose of 
enoxaparin ten times higher than the therapeutic one and an 
isolated dose of protamine to reverse its effect.
Key words: enoxaparin, medication errors, protamines, infant 
newborn.
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Sobredosis accidental de enoxaparina en un recién nacido
Enoxaparin overdose in a newborn

INTRODUCCIÓN
La enoxaparina es una heparina de bajo 

peso molecular (HBPM) utilizada en el período 
neonatal, debido al uso, cada vez más frecuente en 
recién nacidos, de procedimientos invasivos que 
implican un aumento del riesgo de fenómenos 
tromboembólicos.1 Por su administración 
subcutánea y sus características farmacocinéticas, 
requiere menor monitoreo que la heparina 
estándar o no fraccionada, si bien es escaso 
el conocimiento actual acerca de su dosis y 
de los niveles terapéuticos en los neonatos.2 
Además, existe una información muy limitada 
respecto del manejo de su sobredosificación 
en este grupo de edad, que es especialmente 
vulnerable a los errores en la administración de 
medicamentos.3,4 Este tipo de errores son mucho 
más frecuentes durante este período, sobre todo, 
en los pacientes ingresados en las unidades de 
cuidados intensivos, y existe menor notificación 
de estos cuando tienen lugar durante la estancia 
en la maternidad. Se considera que ocurre un 
error de medicación cuando se produce un 
incidente evitable, secundario a la utilización 
inapropiada de medicamentos que causa o puede 
causar un daño al paciente.5 Se presenta el caso de 
un neonato que recibió una dosis de enoxaparina 
diez veces superior a la terapéutica de forma 
accidental.

CASO CLÍNICO
Se trató de un recién nacido a término de 

bajo peso (2670 g) que, a las 48 h de vida, recibió, 
por error, una dosis de 40 mg de enoxaparina 
intramuscular (no subcutánea) destinada a una 
paciente (distinta de su madre), en lugar de la 
vacuna anti-hepatitis B. Ante el riesgo elevado 
de sangrado, se decidió el ingreso en la Unidad 
de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN) y se 
comunicó el error a los padres. Tras contactar 
con el Servicio de Hematología del centro y 
con la revisión bibliográfica previa, se concluyó 
que las guías consultadas recomendaban la 
administración de la misma dosis de sulfato 
de protamina como antídoto (40 mg en dosis 
única), aunque este medicamento no revertía 
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completamente el efecto de las HBPM,6 tenía un 
margen terapéutico muy estrecho y no estaba 
exento de posibles efectos secundarios graves 
(hemorragias, inestabilidad hemodinámica, 
reacción anafiláctica, prolongación del QT y 
fenómenos trombóticos, entre otros).7 Por ello, se 
acordó su administración de forma fraccionada, 
orientada a la consecución de unos valores 
de factor anti-Xa ≤ 2 U/ml, tal y como habían 
realizado otros autores.8 En la analítica inicial 
realizada (3,5 horas desde el evento), se observó 
un tiempo de tromboplastina parcial activado 
(TTPA) de 143,3 segundos, un tiempo de trombina 
> 120 segundos con anti-Xa de 2,96 U/ml, y se 
pautó, en ese momento, una primera y única dosis 
de 15 mg de sulfato de protamina. En las horas 
siguientes, se evidenció un descenso del anti-Xa, 
por lo que se decidió no administrar nuevas dosis 
(véase la tabla 1). Clínicamente, no se observaron 
signos de sangrado (petequias o hematomas). 
Se realizaron controles ecográficos tanto a nivel 
transfontanelar como abdominal el día del ingreso 
y en el momento del alta, que se llevaron a cabo 
tras 48 h en observación. Desde el punto de vista 
analítico, únicamente, se apreció un leve ascenso 
de gamma glutamil transpeptidasa (GGT) de 
95 U/L en el primer control analítico realizado. 

COMENTARIO
Existe una bibliografía muy limitada sobre el 

manejo de la sobredosis por enoxaparina en el 
período neonatal, y no se observa ningún caso 
descrito en castellano. Los errores cometidos 
con este tipo de medicación pueden suponer 
una amenaza real para la vida de los pacientes. 
Algunos autores, ante una situación similar 
(administración de 40 mg de enoxaparina a un 
neonato a término), decidieron no administrar 
el antídoto, a pesar de tener unos valores 

máximos de anti-Xa de 3,16 U/ml y TTPA de 
132 segundos a las 5,7 horas del evento, sin 
observar alteraciones en el paciente, aunque, en 
este caso, la presencia de un cefalohematoma 
al nacer secundario a la aplicación de ventosa 
pudo condicionar dicha actitud. En este caso, 
también observaron el aumento de GGT de 
hasta 341 U/l.9 Sin embargo, en un paciente 
pretérmino de 26 semanas con una edad corregida 
a término que estaba recibiendo tratamiento con 
enoxaparina para el manejo de una trombosis 
de la vena cava superior, otros autores8 optaron 
por la administración fraccionada de sulfato 
de protamina (10, 15 y 10 mg a la 1,45, 4,5 y 
7,5 horas del evento, respectivamente), con 
un valor de anti-Xa ≤ 2 U/ml como objetivo. 
Teniendo en cuenta que el valor de anti-Xa para la 
monitorización de la enoxaparina en la población 
pediátrica es extrapolado de estudios realizados 
en adultos, con valores recomendados de 0,5-1 U/
ml en caso del empleo con fines terapéuticos y de 
0,1-0,3 U/ml cuando su uso es profiláctico,10 en 
nuestro estudio, también se consideró un valor 
≤ 2 U/ml adecuado en casos de sobredosificación, 
más aun cuando exist ían pocos estudios 
pediátricos que evaluaran la correlación entre 
la dosis de enoxaparina, los valores de anti-Xa 
y su eficacia clínica o la aparición de efectos 
adversos. De ahí que se optara por tratar de una 
forma intermedia, diferente a las publicadas, y se 
pautara una única dosis de sulfato de protamina, 
sin continuar con su administración una vez 
que los valores de anti-Xa hubieran alcanzado 
el valor perseguido y teniendo en cuenta la vida 
media de la enoxaparina. De esta forma, se evitó 
también la aparición de posibles efectos adversos 
relacionados con la administración del antídoto. 

E s t e  e s  e l  s e g u n d o  c a s o  d e s c r i t o  d e 
sobredosificación de enoxaparina en recién 

Tabla 1. Valores de anti-Xa, tiempo de tromboplastina parcial activado y tiempo de trombina en función del tiempo desde el 
evento (administración de enoxaparina). Se indica el momento en el que se administró el sulfato de protamina

Tiempo desde  Actividad TTPA (s) Tiempo de Administración de 
el evento (horas) anti-Xa (U/ml)  trombina (s) sulfato de protamina

3,5 2,96 143,3 > 120 Sí (15 mg)
5 2 60,6 - No
8 2 79,7 > 120 No
13,5 1,1 - 22,9 No
26 0,22 - 13,9 No
48 0,1 39,4 - No

Los valores no reflejados indican que la muestra no fue suficiente para su obtención. TTPA: tiempo de tromboplastina parcial activado.
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nacidos por su administración en vez de la vacuna 
anti-hepatitis B9 y el primero en castellano, lo 
que indica que casos similares, potencialmente 
graves, se pueden seguir repitiendo en nuestras 
unidades si no se establecen pautas de prevención 
apropiadas. 

E x i s t e n  d i v e r s a s  e s t r a t e g i a s  p a r a  l a 
prevención de los errores en la administración 
de medicamentos, tales como la formación 
adecuada del personal, el empleo de protocolos 
escritos, las presentaciones farmacéuticas 
adaptadas al período neonatal, la participación 
de las autoridades sanitarias y de las compañías 
farmacéuticas, la prescripción electrónica y la 
monitorización continua de acontecimientos 
adversos, entre otras.11,12 En nuestro caso, las 
medidas de mejora establecidas en la planta de 
maternidad tras este hecho fueron la utilización 
de un carro exclusivo para la medicación neonatal, 
diferente al de las madres, y la prohibición 
de entrada en la habitación de medicación no 
perteneciente a los pacientes ingresados en ella. n
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