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RESUMEN

OBJETIVO: Determinar la frecuencia de INR no terapéuticos en los pacientes que
reciben anticoagulacion oral con Warfarina inscritos y activos en el programa
Clinica de Anticoagulacion de la Clinica Universitaria San Juan de Dios desde
Junio de 2010 hasta Mayo de 2011.

METODOLOGIA: Se realizé un estudio descriptivo. Los datos se obtuvieron a
través de una encuesta telefénica, la revision de historia clinica y de los
resultados de laboratorio de 89 pacientes que hacian parte de la base de datos de
la Clinica de Anticoagulacién de la Clinica Universitaria San Juan de Dios que
cumplieron los criterios de inclusion. Los datos fueron almacenados y analizados
por medio del programa estadistico Epilnfo v3.5.1. Se realiz6 el célculo de las
proporciones para variables cualitativas y se compararon.

RESULTADOS: Se estudiaron 89 pacientes, 58,4% de sexo masculino y 41,6% de
sexo femenino, la edad promedio fue de 66 afios, el 60,7% de los pacientes era de
estrato bajo y el 48,3% tenia escolaridad inferior al bachillerato. La frecuencia de
INR no terapéutico fue de 50,6% (subterapéutico 37,1% Yy exceso de
anticoagulaciéon 13,5%). El uso concomitante de nitratos orales se encontr6 en
mayor proporcion en el grupo de INR subterapéutico en relacion al grupo de INR
terapéutico (15,2% vs 0,0% p=0,0272). No hubo diferencias significativas entre el
INR terapéutico y no terapéutico respecto a las comorbilidades, la indicacion de la
anticoagulacién o los eventos adversos presentados previamente.

CONCLUSION: Al menos la mitad de los pacientes que reciben anticoagulacion
oral con Warfarina y se encuentran inscritos y activos en el programa Clinica de
Anticoagulacion de la Clinica Universitaria San Juan de Dios, se encuentran con
INR en rango no terapéutico. El éxito de mantener el INR en el rango terapéutico
varia ampliamente influenciado por factores propios del medicamento, el paciente
y el personal de salud. La determinacion del tiempo del INR en rango terapéutico
podria ser una medicion mas objetiva del mantenimiento de la terapia
anticoagulante. Se requiere de estudios analiticos que correlacionen el tiempo del
INR en rango terapéutico con el riesgo de sangrado y recurrencia de eventos
tromboembdlicos en nuestro medio. Los nitratos orales podrian estar implicados
en interacciones farmacoldgicas con la Warfarina, sin embargo, se requiere de
estudios analiticos para aseverar ésta asociacion.

PALABRAS CLAVES: Warfarina, anticoagulantes, Relacion Normalizada
Internacional.



SUMMARY

OBJECTIVE: Determine the frequency of non-therapeutic INR in patients receiving
oral anticoagulation with warfarin registered and active in the program
Anticoagulation Clinic at the University Hospital San Juan de Dios from June 2010
to May 2011.

METHODS: We conducted a descriptive study. Data were collected through a
telephone survey, review of medical records and laboratory results of 89 patients
who were part of the database of the Anticoagulation Clinic at the University
Hospital San Juan de Dios who met the criteria inclusion. Data were stored and
analyzed using Epilnfo statistical program v3.5.1. We performed the calculation of
proportions for qualitative variables were compared.

RESULTS: We studied 89 patients, 58.4% male and 41.6% female, mean age was
66 years, 60.7% of patients were of lower stratum and 48.3% had less than high
school education. The frequency of non-therapeutic INR was 50.6% (37.1%
subtherapeutic and 13.5% excess anticoagulation). Concomitant use of oral
nitrates found in greater proportion in the group of subtherapeutic INR in relation to
therapeutic INR group (15.2% vs 0.0% p = 0.0272). There were no significant
differences between therapeutic and nontherapeutic INR regard to comorbidities,
indication of anticoagulation or adverse events previously presented.

CONCLUSION: At least half of patients receiving oral anticoagulation with warfarin
and are registered and active in the program Anticoagulation Clinic at the
University Hospital San Juan de Dios, they encounter non-therapeutic INR range.
The success of maintaining the INR in the therapeutic range varies greatly
influenced by factors specific to the medication, the patient and health personnel.
Determining the time of INR within the therapeutic range could be a more objective
measure the maintenance of anticoagulation therapy. Analytical studies are
needed to correlate the time of the INR within the therapeutic range with the risk of
bleeding and recurrence of thromboembolic events in our environment. Oral
nitrates may be involved in drug interactions with warfarin, however, analytical
studies are needed to assert this association.

KEYWORDS: Warfarin, anticoagulants, International Normalized Ratio.



INTRODUCCION

La anticoagulacion oral con antagonistas de la vitamina K cuenta con una
evidencia derivada de su uso desde hace mas de 60 afios (1), actualmente la
Warfarina es el Uunico medicamento de éste grupo disponible en Colombia; sin
embargo, esta siendo subutilizada debido a la complejidad en el manejo de éste
medicamento tanto para los médicos como para los pacientes (2). Sus principales
indicaciones comprenden prevencion primaria y secundaria del tromboembolismo
venoso (3,4), prevencion de embolismo sistémico en los pacientes con valvula
cardiaca protésica mecanica (5) y/o fibrilacion auricular (6), prevencion del
embolismo sistémico luego de un infarto agudo del miocardio (IAM) y en la
reduccion del riesgo de recurrencia de IAM (7,8).

La Warfarina actda inhibiendo los factores de la coagulacion Vitamina K —
dependientes (ll, VII, IX y X), ya que interfiere con el ciclo de interconversion de la
Vitamina K por decarboxilacion de las proteinas de éstos factores (9),
disminuyendo el efecto procoagulante (10).

La prueba méas usada para medir el efecto anticoagulante de la Warfarina es el
Tiempo de Protrombina (TP), el cual esta relacionado con la reduccion de tres de
los cuatro factores de la coagulacion Vitamina K — dependientes (Il, VII, X). Sin
embargo, la medicion del TP para la terapia con Warfarina no esta estandarizada,
ya que se expresa en segundos y varia de acuerdo al control normal, por lo que en
1982 se disefi6 un modelo estandarizado a partir de la medicion del TP
denominandose Relacion Normalizada Internacional, el INR (International
Normalized Ratio) (11), la cual es la prueba estandar para control de la actividad
anticoagulante de la Warfarina a nivel mundial.

El rango terapéutico 6ptimo del INR no es el mismo para todas las indicaciones, ni
el mismo para todos los pacientes, sin embargo, niveles de INR entre 2,0 y 3,0
son efectivos y seguros para la mayoria de las indicaciones (1).

Las primeras clinicas de anticoagulacion surgen hacia 1949 en Europa con el Dr.
Jordan en Noruega especificamente para pacientes con trombosis, pero son
rapidamente adoptadas por los demas paises europeos y adecuadas para todos
los pacientes con anticoagulacion oral (12). Posteriormente alrededor de los afios
50, Asked y Cherry, introdujeron las clinicas de anticoagulacion en América, en la
Universidad de Michigan, pero so6lo adquirieron su mayor auge hacia los afios 70,
estableciéndose en los afios 90 el Consenso Nacional de Anticoagulacion
(Anticoagulation Forum), érgano encargado de brindar educacion, establecer
estandares profesionales y emitir comunicados acerca de las mismas (13). Hace
61 aflos Asken y Cherry afirmaron que los componentes de una clinica de
anticoagulacién conforman una triada esencial: “un médico vigilante, un paciente
cooperador y un laboratorio confiable y rapidamente disponible” (14). Varios
estudios retrospectivos han concluido que los mejores resultados en
anticoagulacién oral se han obtenido en los grupos manejados por clinicas de
anticoagulacion (15,16,17).



En la Clinica Universitaria San Juan de Dios de Cartagena, existe desde hace
aproximadamente 2 afios la Clinica de Anticoagulacion, creada para proporcionar
un adecuado manejo anticoagulante, y por consiguiente, mantener la mayor parte
del tiempo a los pacientes que reciben anticoagulacién oral con Warfarina en
rangos de INR terapéuticos. Sin embargo, a la fecha, no existe ningun estudio en
relacion a éstos pacientes.

El objetivo principal de éste estudio es determinar la frecuencia de INR no
terapéuticos en los pacientes que reciben anticoagulacion oral con Warfarina
inscritos y activos en el programa Clinica de Anticoagulacion de la Clinica
Universitaria San Juan de Dios desde Junio de 2010 hasta Mayo de 2011.



MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio de tipo observacional descriptivo en el cual se tom6 como
poblacion de estudio a todos los pacientes adscritos a la Clinica de
Anticoagulacion de la Clinica Universitaria San Juan de Dios de Cartagena. Se
incluyeron en el estudio los pacientes mayores de 18 afios en tratamiento
anticoagulante con Warfarina que asistieron a controles médicos en esta clinica
durante el periodo comprendido entre Junio de 2010 y Mayo de 2011 y que tenian
por lo menos un nivel de INR medido en éste periodo de tiempo y realizado en el
laboratorio clinico institucional. Se excluyeron los pacientes hospitalizados en el
momento de la recoleccion de los datos, pacientes con menos de 1 mes de
iniciada la anticoagulacion oral y pacientes sin historia clinica en archivo
sistematizado.

Teniendo en cuenta que ésta investigacion esta clasificada como sin riesgo segun
lo establecido por la Resolucién 008430 de 1993 expedida por el Ministerio de
Salud de la Republica de Colombia, prescindimos del Consentimiento Informado.
Luego de la aprobacién del protocolo por parte del Comité de Formacion,
Docencia e Investigacion de la Clinica Universitaria San Juan de Dios, se inicié la
recoleccion de la informacion a través de un instrumento tipo encuesta aplicado a
los pacientes objeto de estudio o0 a su cuidador a través de llamadas telefénicas y
se complementdé con los datos obtenidos de la revision de historias clinicas
sistematizadas registrando la informacion sociodemogréfica como la edad, sexo,
escolaridad y estrato socioeconémico; y datos clinicos como indicacion de la
anticoagulacion, enfermedades comorbidas, medicamentos concomitantes vy
eventos adversos previos, relacionados con la terapia anticoagulante;
posteriormente se obtuvo a través de la base de datos del laboratorio de la Clinica
Universitaria San Juan de Dios el ultimo nivel de INR medido entre Junio de 2010
y Mayo de 2011.

El rango terapéutico del INR se estableci6 en éste estudio de acuerdo a lo
recomendado en la literatura mundial, es decir, de 2,0 a 3,0, de igual manera, para
pacientes con recurrencia de fendmenos tromboembolicos con éste rango o
coexistencia de valvula cardiaca protésica mecanica con fibrilacion auricular se
establecio en 2,5 a 3,5 de acuerdo a éstas recomendaciones (1,5). El INR en
rango subterapéutico fue definido como aquel por debajo del rango establecido
como terapéutico para cada indicacion y el INR en rango de exceso de
anticoagulacién como aquel que se encuentre por encima del rango establecido
como terapéutico para cada indicacion.

Los datos obtenidos se registraron en un archivo de Microsoft Office Excel 2007 y
fueron analizados a través del Software Epilnfo v3.5.1. Las pruebas de hipétesis
utilizadas fueron Chi2 y test de Fisher para las variables cualitativas y t de Student
para las continuas, también se realizaron tablas y graficos de frecuencia.



RESULTADOS

En el periodo de estudio se incluyeron en total 89 pacientes que cumplieron los
criterios de inclusiéon, el 58,4% eran de sexo masculino. EI promedio de edad
general fue de 66 afios con desviacion estandar (DE) de 12,8 afios, el 60,7% de
los pacientes era de estrato bajo y el 48,3% tenia escolaridad inferior al
bachillerato; al comparar estas caracteristicas por la presencia de INR terapéutico
0 no terapéutico, no se encontraron diferencias significativas (ver Tabla 1).

Las cinco comorbilidades mas frecuentes fueron en orden hipertension arterial,
falla cardiaca, diabetes mellitus, enfermedad renal cronica (ERC) en tratamiento
médico y enfermedad pulmonar cronica (ver Figura 1). La indicacion de
anticoagulacion mas frecuente fue la fibrilacion auricular con 64% de los casos
(ver Figura 2), en 5 pacientes coexistieron las indicaciones de fibrilacion auricular y
reemplazo de vélvula cardiaca por prétesis mecanica, y en un paciente fibrilacion
auricular y enfermedad tromboembodlica venosa. No hubo diferencias significativas
entre las comorbilidades o las indicaciones de anticoagulacion por la presencia de
INR terapéutico o no terapéutico (ver Tabla 1).

La clasificacion de los pacientes segun el INR fue asi: terapéutico 49,4%,
subterapéutico 37,1% y exceso de anticoagulacion 13,5%. Respecto a los
medicamentos concomitantes no encontramos interacciones en los pacientes con
INR en rango de exceso de anticoagulacion, sin embargo al observar los nitratos
orales en los pacientes con INR en rango subterapéutico encontramos mayor
proporcién en este grupo en relacion a los pacientes con INR terapéutico (ver
Tablas 2y 3).

El 47,2% de los pacientes incluidos en éste estudio ha presento algun tipo de
evento adverso en cualquier momento de la terapia anticoagulante, dentro de
éstos 4 pacientes (4,5%) obedeci6 a recurrencia de eventos tromboembdlicos (ver
Figura 3); no hubo diferencias significativas por clasificacion terapéutica del INR
(datos no mostrados).



DISCUSION

La Warfarina, un antagonista de la vitamina K, es el anticoagulante oral mas
empleado en Colombia teniendo en cuenta su costo-efectividad; sin embargo, el
manejo de éstos pacientes requiere la monitorizacion estricta del tratamiento
anticoagulante ademas de amplios conocimientos sobre la terapia por parte del
médico, el paciente y sus cuidadores.

En la clinica de anticoagulacion de la Clinica Universitaria San Juan de Dios de
Cartagena (Colombia), hasta Junio de 2011, se desconocian las caracteristicas
demograficas y clinicas de los pacientes que reciben anticoagulacion oral con
Warfarina, asi como también la frecuencia con que se encuentran éstos pacientes
en un rango terapéutico seguro que les permita el mayor efecto protector de
eventos tromboembdlicos con el menor riesgo de sangrado.

La distribucion demogréfica obtenida en éste estudio fue similar a la reportada por
otros autores como se evidencia en el estudio espafiol de Menéndez-Jandula y
col. (18) que comparo el automanejo de la terapia anticoagulante con el monitoreo
convencional realizado por una clinica de anticoagulacion reportando una edad
promedio de 65 afios y una proporcién del sexo masculino de 53%. De igual
manera, el estudio realizado en Antioquia (Colombia) por Ocampo y col. (19) en la
Clinica de Anticoagulacion del Hospital San Vicente de Paul encontr6 que el
42,4% eran de sexo masculino y la edad promedio fue calculada en 64 afos. En el
estudio realizado por Gadisseur (20) en los Paises Bajos la edad promedio fue
ligeramente menor (58,1 afios) con mayor proporcion de pacientes de sexo
masculino (75,6%).

La fibrilacion auricular, debido a su riesgo incrementado de embolismo sistémico
(6), es la principal patologia que motiva la anticoagulacion de los pacientes
incluidos en éste estudio, esto podria obedecer a la gran proporcién de adultos
mayores atendidos en ésta instituciéon; Menéndez-Jandula y col. (18) describié una
frecuencia de 50,4% para fibrilacion auricular, cardiopatia dilatada, valvulopatia
cardiaca y protesis valvular no mecanica en conjunto, seguido por reemplazo
valvular mecanico en un 37.2% y trombofilia venosa en un 12,5%. En el estudio
del grupo del Hospital San Vicente de Paul (19) en Colombia, la principal
indicacion hasta Diciembre de 2002 fue la fibrilacién auricular con una proporcion
del 40%, al igual que el estudio de Baker (21) realizado en Tennessee (Estados
Unidos) con una frecuencia de 61,1%. Mientras que Gadisseur (20) reporta la
enfermedad tromboembdlica venosa como la indicacién de anticoagulacion mas
frecuente con un 26,4% vy la fibrilacion auricular como la menos frecuente en un
15,9%; y Cosmi (22), en su estudio realizado en Italia reporta el reemplazo de
valvula cardiaca por protesis mecanica como la indicacion mas frecuente (37,8%)
y la fibrilacion auricular como la menos frecuente (8,3%). Curiosamente, éstos dos
ultimos estudios reportan edades promedios menores respecto a nuestro estudio
(58,1 y 54,6 afios respectivamente) que podria explicar las diferencias en las
indicaciones de anticoagulacion.



Los hallazgos de éste estudio en relacion a las comorbilidades descritas tanto en
Colombia (19) como en investigaciones de otros paises del mundo (18,37), son
consistentes en afirmar que la hipertension arterial, falla cardiaca, y la diabetes
mellitus son las mas frecuentes.

Teniendo en cuenta que la costo efectividad de la terapia anticoagulante con
Warfarina estd4 dada en gran medida por la calidad de la anticoagulacion y la tasa
de suspension (23), hay que establecer parametros de medicion del efecto
anticoagulante. La medicina basada en la evidencia ha demostrado que la
anticoagulacion de intensidad moderada (INR 2,0 — 3,0), tanto para manejo del
tromboembolismo venoso como para valvulas cardiacas protésicas sin otros
factores de riesgo tromboembdlico, asi como también en la prevencién primaria y
secundaria del embolismo sistémico en pacientes con fibrilacién auricular reduce
el riesgo de sangrado importante en comparacion con niveles mas elevados sin
reducir su eficacia (24,25,26,27). De igual manera, el mantenimiento del INR en
éste rango terapéutico es mas eficaz que rangos menores (28,29,30,31,32,33). Sin
embargo, aquellos pacientes con recurrencia de eventos tromboembdlicos o
aguellos con protesis valvular mecénica en presencia de otros factores de riesgo
tromboembdlico se recomienda incremento del rango terapéutico de 2,5 a 3,5
(1,5). Incluso, cuando existe indicacién de tratamiento antiagregante plaquetario
concomitante, el estudio CHAMP demostré que niveles de INR de 2,0 — 3,0 son
mas efectivos en prevencibn de embolismo sistémico que rangos de INR
inferiores, aunque incrementa el riesgo de sangrado (34).

Este estudio encontré una proporcion mas baja de pacientes con INR en rango
terapéutico en comparacion con el estudio espafiol de Menéndez-Jandula y col.
(18) donde se reporté una frecuencia de 75,2%. Sin embargo nuestra frecuencia
de INR en rango terapéutico fue mayor que la reportada en un estudio incluido en
el metandlisis de Reynolds y col. (36) donde solo el 34,8% se encontraba en
rango terapéutico, el 45,5% por debajo y el 10,9% por encima del rango.

Un punto no evaluado en éste estudio fue el tiempo del INR en rango terapéutico
(tempo que permanece un paciente anticoagulado en el rango terapéutico del
INR) que refleja el mantenimiento del efecto anticoagulante de la Warfarina a lo
largo del tratamiento y es un determinante importante en la calidad de la
anticoagulacién con antagonistas de la vitamina K. Veeger y col. (35) mostraron
gue aquellos pacientes que permanecian menos del 45% del tiempo con INR en
rango terapéutico se encontraban en mayor riesgo de presentar tromboembolismo
recurrente y sangrado mayor que aquellos con un tiempo en rango mayor al 65%
(RR 2,8, 1,9 - 4,3, p <0,001). Reynolds y col. (36), en una revision sisteméatica de
las publicaciones a nivel mundial encontré que los pacientes que reciben
antagonistas de la vitamina K el 61,3% del tiempo se encontraban con INR en
rango terapeéutico. Mientras que en el estudio de Ocampo y col. (19) el tiempo en
el rango terapéutico fue aun menor (41%).

En un analisis posthoc del estudio ACTIVE W (37) se encontr6 que
aproximadamente la mitad de los centros no estaban suministrando tratamiento



con antagonistas de la vitamina K en pacientes con fibrilacion auricular de una
manera que lograra el beneficio esperado; y peor aun, pudiera estar asociado con
un mayor riesgo de sangrado. Actualmente no conocemos la asociacion de la
medicion del INR de manera aislada y el mantenimiento del efecto anticoagulante,
sin embargo el estudio anterior encontr6 que en los centros con una media de
tiempo de INR en rango menor del 65%, el 53,4% *= 10 de los pacientes se
encontraban con INR medido aisladamente en rango terapéutico, mientras que en
los centros con una media de tiempo en rango mayor o igual a 65%, el 72,8% =+
5,7 de los pacientes se encontraba en rango terapéutico.

La Warfarina es metabolizada por el complejo enzimatico del citocromo P450
principalmente por las enzimas CYP2C9, CYP1A2 y CYP3A4 (38,39); por lo que la
relacion dosis/respuesta esta influenciada por factores genéticos (40) y por las
frecuentes interacciones con otros medicamentos, asi como también con férmulas
naturales e incluso la dieta (41) que afectan su farmacocinética y farmacodindmica
(42,43,44,45), lo que sumado al estrecho margen terapéutico hacen de la
Warfarina un medicamento de dificil manejo (46,47). Al analizar los resultados de
ésta investigacion se observdO mayor proporcion de INR subterapéutico en los
pacientes que recibian concomitantemente nitratos orales respecto al grupo con
INR terapéutico. No se encontrd reporte en la literatura acerca de éste ultimo
hallazgo (1); no obstante, se requiere de estudios analiticos para realizar
inferencias al respecto ya que en éste estudio no fue valorada la dosis requerida
de Warfarina para lograr el INR objetivo ni su asociacion con las demas variables.

La tasa de sangrado por Warfarina es variable segun los diferentes estudios,
observandose desde un 0,3 a 9,0% episodios por afio (1,48,49). En éste estudio
se encontr6 que el 47,2% de los pacientes que reciben antagonistas de la vitamina
K ha presentado algin tipo de evento adverso a lo largo del tratamiento,
principalmente sangrado a través de la piel, orina y encias; frecuencia elevada
respecto a la encontrada en la clinica de anticoagulacién del Hospital San Vicente
de Paul (19) reportada en un 16%. A pesar de conocer que mas del 40% de los
efectos adversos por Warfarina son prevenibles (1), no es posible establecer
relaciones entre los eventos adversos y la calidad de la anticoagulacion en éste
estudio, ya que los eventos registrados no estan relacionados en tiempo con el
INR medido, ademas que no se discrimina si los eventos adversos fueron
presentados en mayor proporcion antes o después del ingreso de los pacientes a
la clinica de anticoagulacion, aparte de que no se encontraron diferencias
significativas al comparar el INR segun la meta.

Finalmente, el hallazgo de un umbral por debajo del cual los beneficios de la
terapia anticoagulante oral se disminuyen, o no ocurren, orienta hacia una técnica
potencialmente Gtil para mejorar la calidad de la anticoagulacion como lo es la
medicion rutinaria del tiempo en rango terapéutico y generar la accion correctiva si
se encuentra menor al 65%. Mucha evidencia se ha encontrado en relacién a que
la practica médica es un determinante importante del tiempo en rango terapéutico
(50), aunque existen factores especificos que también contribuyen en gran medida
como polimorfismos genéticos, la edad, las interacciones farmacoldgicas, el



cumplimiento con los medicamentos y el mismo sistema de salud; sobre todo
porque el empleo de éstos anticoagulantes varia entre los pacientes y requiere de
ajuste constantemente.



CONCLUSIONES

Al menos la mitad de los pacientes que reciben anticoagulacion oral con Warfarina
y se encuentran inscritos y activos en el programa Clinica de Anticoagulacion de la
Clinica Universitaria San Juan de Dios, se encuentran con INR en rango no
terapéutico.

Existe una amplia variacion a nivel mundial en el éxito de mantener el INR en el
rango terapéutico debido a los mdultiples factores relacionados con el
medicamento, el paciente, el médico y el mismo sistema de salud que influyen en
el resultado del INR en un momento dado.

La determinacion del tiempo del INR en rango terapéutico se perfila como una
medicién mas objetiva del mantenimiento de la terapia anticoagulante en el tiempo
que el INR realizado al azar y se relaciona mejor con la aparicion de eventos
adversos en cualquier momento de la terapia anticoagulante.

Se requiere de estudios analiticos que asocien el tiempo del INR en rango
terapéutico con el riesgo de sangrado y recurrencia de eventos tromboembdlicos
en nuestro medio.

Los nitratos orales podrian estar implicados en interacciones farmacolégicas con
la Warfarina, sin embargo, se requiere de estudios analiticos para aseverar ésta
asociacion.
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Caracteristicas generales y antecedentes de los pacientes por rango del INR

No terapéutico Terapéutico Valor de
n=45 n=44 p
% %
Edad Promedio + DE 64,7 +13,3 67,7+12,1 0,2627
Sexo masculino 23 (51,1) 29 (65,9) 0,2296
ESTRATO
1 14 (31,1) 9(20,5) 0,3683
2 12 (26,7) 19 (43,2) 0,0855
3 18 (40,0) 13 (29,5) 0,4139
4 0(0,0) 3 (6,5) 0,2554
5 1(2,2) 0(0,0) 0,9830
Escolaridad secundaria o mayor 24 (53,3) 22 (50,0) 0,9209
COMORBILIDADES
Hipertension arterial 42 (93,3) 39 (88,6) 0,6864
Falla cardiaca 14 (31,1) 10(22,7) 0,5131
Enfermedad coronaria 2(4,4) 3(6,8) 0,9750
ERC en tratamiento sustitutivo 2(4,4) 1(2,3) 0,9692
ERC en tratamiento médico 5(11,1) 2 (4,5) 0,4449
Epilepsia 5(11,1) 1(2,3) 0,2180
Enfermedad pulmonar crénica 4 (8,9) 3(6,8) 0,9794
Diabetes Mellitus 7 (15,8) 5(11,4) 0,7673
Hipotiroidismo 0(0,0) 3(6,8) 0,2335
Otras 10(22,2) 9(20,5) 0,9498
INDICACIONES
Fibrilacion auricular 29 (64,4) 28 (63,6) 0,8869
Enfermedad tromboembdlica venosa 3(6,7) 4(9,1) 0,9787
Cardiopatia dilatada 1(2,2) 1(2,3) 0,4946
Presencia de valvula cardiaca mecanica 12 (26,7) 13 (29,5) 0,9538

Otras 3(6,7) 1(2,3) 0,6552




Tabla 2. Medicamentos concomitantes por rango del INR

Exceso de Terapéutico Valor de p
anticoagulacion
n=12 n=44
% %
MEDICAMENTOS
Antihipertensivos 11 (91,7) 39 (88,6) 0,8270
Estatinas 7 (58,3) 24 (54,5) 0,9260
Inhibidor de bomba de protones 3(25,0) 8(18,8) 0,9452
Otros 3(25,0) 5(11,4) 0,46,70
Antiarritmicos 1(8,3) 6 (13,6) 0,9998
Acetaminofen 2 (16,7) 10(22,7) 0,9584
Anti H2 3(25,0) 7 (15,9) 0,7608
Digoxina 2 (16,7) 3(6,8) 0,6205
Nitratos 1(8,3) 0(0,0) 0,4863
Anticonvulsivantes 1(8,3) 2 (4,5) 0,8370
Fibratos 1(8,3) 0(0,0) 0,4863
Suplementos vitaminicos 0(0,0) 4(9,1) 0,6509
Broncodilatadores inhalados 0(0,0) 2 (4,5) 0,9838
Metformina 1(8,3) 2 (4,5) 0,8370
Benzodiacepinas 0(0,0) 4(9,1) 0,6509
Insulina 2 (16,7) 3(6,8) 0,6205
Prednisolona 0(0,0) 1(2,3) 0,4888
Antidepresivos 0(0,0) 1(2,3) 0,4888
Corticoides inhalados 1(8,3) 1(2,3) 0,9084

Levotiroxina 0(0,0) 3(6,8) 0,8380




Tabla 3. Medicamentos concomitantes por rango del INR

Subterapéutico Terapéutico Valor de p
n=33 n=44
% %
MEDICAMENTOS
Antihipertensivos 31(93,9) 39 (88,6) 0,7603
Estatinas 16 (48,5) 24 (54,5) 0,7710
Inhibidor de bomba de protones 9(27,3) 8(18,8) 0,5427
Otros 8(24,2) 5(11,4) 0,2394
Anti arritmicos 6 (18,2) 6 (13,6) 0,8155
Acetaminofen 5(15,2) 10(22,7) 0,5950
Anti H2 3(9,1) 7 (15,9) 0,6605
Digoxina 4(12,1) 3(6,8) 0,6888
Nitratos 5(15,2) 0(0,0) 0,0272
Anticonvulsivantes 4(12,1) 2 (4,5) 0,4218
Fibratos 3(9,1) 0(0,0) 0,1481
Suplementos vitaminicos 3(9,1) 4(9,1) 0,6889
Broncodilatadores inhalados 3(9,1) 2 (4,5) 0,7309
Metformina 2(6,1) 2 (4,5) 0,8368
Bisacodilo 3(9,1) 0(0,0) 0,1481
Benzodiacepinas 2(6,1) 4(9,1) 0,9550
Insulina 0(0,0) 3(6,8) 0,3512
Prednisolona 2(6,1) 1(2,3) 0,7974
ASA 2(6,1) 0(0,0) 0,3480
Glibenclamida 2(6,1) 0(0,0) 0,3480
Antidepresivos 1(3,0) 1(2,3) 0,5944
Corticoides inhalados 0(0,0) 1(2,3) 0,8934

Levotiroxina 0 (0,0) 3(6,8) 0,3512




Figura 1. Frecuencia de comorbilidades en los pacientes anticoagulados
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Figura 2. Frecuencia de patologias indicacion de anticoagulacion
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Figura 3. Frecuencia de eventos adversos
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