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ABREVIATURAS

Ac. Acido
ACO Anticoagulantes Orales

ACXFA Arritmia por Fibrilacion Auricular

ACV Accidente Cerebro Vascular

AVK Antivitamina K

DE Desviacion Estandar

DM Diabetes Mellitus

EC Estudio de coagulacion

ETEV Eventos tromboembdlicas venosos
FVL Factor V de Leiden

HBPM Heparina de Bajo Peso Molecular
HCU Hospital Clinico Universitario

HD Hemorragia Digestiva

HTA Hipertension Arterial

IAM Infarto agudo de miocardio

IC95% Intervalo de Confianza al 95%
INR Razon Internacional Normalizada
OMS Organizacion Mundial de la Salud
SAF Sindrome antifosfolipido

S. Valvular Sustitucion Valvular

SuU Servicio de Urgencias

SUH Servicio de Urgencias Hospitalario
TAC Tomografia Axial Computarizada
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TAO Tratamiento/ Terapia anticoagulante oral
TEP Tromboembolismo pulmonar

TP Tiempo de protrombina

TVP Trombosis venosa profunda
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RESUMEN Y PALABRAS CLAVE

Introduccion: El namero de pacientes en tratamiento anticoatplaral (TAO) ha
aumentado de manera importante en los ultimos &fhe@strecho margen terapéutico de
estos farmacos y la descompensacion del mismo al@bdiferentes aspectos, como la
toma de otros medicamentos o la alimentacion, hgque el riesgo de sufrir
complicaciones no sea para nada despreciable.

Las complicaciones incluyen eventos tromboembolieaspacientes que estan por
debajo de rango terapéutico, y hemorragias deses leasta graves como hemorragias
intracraneales en pacientes en rango supraterapeuti

Este margen terapéutico se consigue mediante gbtde dosis de farmaco de manera
gue se mantenga un nivel adecuado en sangre,ledecusde mediante el denominado
INR (International normalizad ratio). El rango d&R terapéutico varia segun la

indicacion de anticoagulacion del paciente.

Objetivos:
« Conocer cuantos pacientes en tratamiento con TAQegcal afio a urgencias de
nuestro hospital.
» Describir sus caracteristicas sociodemogréaficas.
e Conocer el motivo por el que acuden a urgencias.
» Especificar cual es la indicacion de TAO en estisgntes.
» Describir cual es el porcentaje de pacientes co® TAya dosis esta en rango

terapéutico.
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Y mas concretamente, centrdndonos en las positeglicaciones de estos farmacos:

Conocer el porcentaje de complicaciones en de masieceon TAO que acuden

al servicio de Urgencias.

* Explicar de qué tipo de complicaciones se trata.

» Describir cuales son las complicaciones mas freaegean los pacientes con
TAO.

» [Establecer si existe 0 no relacion entre la aparide complicaciones y el nivel
supra o infraterapéutico de INR.

e Averiguar si se ha llevado a cabo alguna medidperts al tratamiento con

TAO tras sufrir algun tipo de complicacion.

Metodologia: Para responder a las cuestiones planteadas eabjesvos de este

estudio, realizamos un estudio descriptivo retrope de los pacientes en tratamiento
con anticoagulantes orales atendidos durante dos @insecutivos en el servicio de
Urgencias del Hospital Lozano Blesa de Zaragozhlsacuales se les solicitd por

cualquier motivo un estudio de coagulacion. La rnradacluye dos grandes grupos: el
primero esta formado por los pacientes atendidsdeadel 1 Diciembre 2010 hasta el 30
Noviembre de 2011 y el segundo comprende los paseasistidos desde el 1 de
Diciembre de 2011 hasta el 30 de Noviembre de 2P&Pa realizar el muestreo de
manera aleatoria, fueron recogidos a partir deesdgdios de coagulacion solicitados a
los pacientes en tratamiento con TAO de cada pamemana de mes, un total de
39719. De éstos, fueron incluidos en la muestractwsespondientes a pacientes con
TAO atendidos en urgencias durante la primera sardancada mes, completando un

total de 1077 pacientes.
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Diferentes aspectos de cada uno de estos pacfeetes registrados en una ficha que
se elabord en la que se incluyeron una serie dabl@s necesarias para cumplir los
objetivos de este estudio: edad, sexo, motivo dsteasia a urgencias, grado de
prioridad (segun triaje), fecha y hora de ingrdscha y hora de alta, indicacién de
TAO, valor de INR, administracion de farmacos caobpbilidad de interactuar con
TAO, intervencion sobre TAO, complicaciones de TASor exceso de coagulacion
(hemorragia leve, hemorragia moderada o hemorrageve), por defecto de
coagulacion o ninguna; solicitud de TAC e informa chismo, diagnoéstico al alta,
vuelta a urgencias en los 30 dias posterioresptetie estancia en urgencias, destino al
alta y proporcion de instrucciones al alta. Parandllisis de estas variables se ha creo
una base de datos en el programa informatico sfis€ y se han analizado en spss y

Stata.

Resultados La media de edad en los pacientes estudiados €8 dfios, IC 95% (77,41
— 78,60), siendo un 49,9% hombres y un 50,51% hesnliEl motivo de ingreso en
urgencias fue disnea (27,14%), signos o sintomasadgrado (16,08%), signos o
sintomas de trombosis (12,73%), caida o fractuf6) y motivos relacionados con el
TAO (3,44%) y otros 34,57%. El 75% de los paciemtetivieron una prioridad en el
triaje de Ill o IV. Presentaron un rango terapéuét35,13% de los pacientes y fuera de
los limites considerados terapéuticos para su actho el 64,87%, siendo el 22,88%
infraterapéutico y el 36,99% supraterapéutico. éstido al alta fue el 45,78% ingreso,
domicilio 44,65, 9,38% sala de observacion y éxiu$9%. Reingresaron por el mismo
motivo en los 30 dias posteriores el 12,16% deémsentes. Se realizd TAC al 7,34%.
El TAO fue prescrito por fibrilacion auricular en &1,19%, por enfermedad

tromboembdlica venosa en el 8,64%, sustitucionuatvprotésica 8,74%, sindrome
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antifosfolipido 0,09%, facto V de Leiden 0,9%, hipesién pulmonar 2,04%.
Presentan complicaciones tromboticas el 4,92% dephxientes y hemorragicas el
27,11%. El tipo de complicacion (trombdética o heragica) esta en la mayoria de los
casos en relacion con el nivel de anticoagulacdm.embargo, éste no se relaciona con
la gravedad de las complicaciones. Entre los ptesesstudiados, las complicaciones
trombaticas se objetivan mas frecuentemente enreslje
Se proporcionan instrucciones al alta al 54,32%odeacientes, preferiblemente a los
que se encuentran fuera de rango terapéutico ¥ @ue presentan complicaciones
hemorragicas.
Se administran farmacos susceptibles de interaacimon Acenocumarol al 36,47% de
los pacientes, sobre todo corticoides y quinolonas. intervencion sobre TAO
realizadas son: ajuste de dosis 25,81%, heparita Blasma fresco 0,46%, vitamina K

11,23%, factores de coagulacion 0,84%.

Conclusiones en un elevado porcentaje de los pacientes con TA® acuden a

urgencias se objetiva un nivel de anticoaguladi@udecuado. La mayoria de estos
pacientes no presentan complicaciones, y en cas@régentarlas son de tipo

hemorragico leve. Los pacientes infracoaguladossgmtan mas frecuentemente
complicaciones tromboticas; los que tienen un ndeslcoagulacion supraterapéutico,
presentan con mayor frecuencia complicaciones h@gioas. No se observa relacion
entre el nivel de anticoagulacion y la gravedadadecomplicaciones. Se administran
frecuentemente farmacos que interactian con esigideEn la mayoria de los casos no
se proporcionan instrucciones al alta. Como profedes sanitarios, debemos tener en
cuenta estos puntos para mejorar la seguridad gfdatividad de este tipo de

tratamiento.
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Palabras Clave Tratamiento anticoagulante oral, complicacione$ &0, servicio de

Urgencias, INR.
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TERAPIA ANTICOAGULANTE ORAL:

El ndmero de pacientes en tratamiento anticoagulardl (TAO) ha aumentado de
manera importante en los ultimos afios, por unaepdebido al aumento de sus
indicaciones en profilaxis antitrombdética, y poraopor el aumento de esperanza de
vida en los pacientes. (1,2) Por ello, es habigralontrar numerosos pacientes en
tratamiento con farmacos anticoagulantes en nuesiedio, y conviene conocer
adecuadamente el mecanismo de accion, las indiegitas interacciones y por ultimo,
el tema del que trata este trabajo, las posiblesplcaciones de este tipo de

tratamiento.

Mecanismo de accion:

Los anticoagulantes orales (warfarina y acenoculnactian en la cascada de
coagulacion como antagonistas de la vitamina Kmdeera que inhiben las enzimas
que la activan. La forma activa de la vitamina Kawina K reducida) actia como
cofactor en la gamma-carboxilacion de los residaowsinales de acido gluamico de los
factores II, VII, IX y X, asi como de las protein@sy S. Al no formarse dichos
residuos, estos factores implicados en la casaaeldan inactivos.

Tanto el acenocumarol (Sintrom ®) como la warfars@lica (Aldocumar ®) se
absorben de manera rapida y completa en tubo tligega que presentan una elevada
liposolubilidad. El acenocumarol tiene una vidadraede 5- 9 horas, y la warfarina de
36-48 horas. En el plasma circulan unidos a albaren un 98%, de la cual se liberan

para entrar a los hepatocitos, donde alteramtass$ de proteinas y son metabolizados
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(por oxidacién). Los residuos se eliminan porngaal. Ademas de una menor vida
media, el Acenocumarol presenta una duracion déraceenor que la Warfarina (2-3
dias frente a 2-5 dias). La respuesta al tratamidatcada individuo, como veremos

mas adelante, se ve modificada por numerosos &act(, 2, 3)

Indicaciones:

1. Fibrilacidon auricular asociada 0 no a patoloqiawialr.

Es la causa mas frecuente de embolismo y una esf@nmuy prevalerte en
nuestro medio (1,5-2% de la poblacion general) $).embargo, no en todos los
pacientes con fibrilacion auricular esté indicamamticoagulacion de por vida. Para
sopesar el riesgo/beneficio de este tratamientpagrentes con esta patologia, se
deben tener en cuenta los factores de riesgo tremibdlicos asociados (edad
mayor de 65 afios, sexo femenino, HTA mal control&xd, embolismo previo,
cardiopatia ixquémica, tirotoxicosis), asi comorielsgo hemorragico de cada
paciente. En este ultimo influyen aumentando e$gae factores como edad
avanzada (>85afios), mal control del INR, HTA, iclugvio, antecedentes de
sangrado, insuficiencia renal o hepatica, consumetds farmacos o ingesta de
alcohol.

Numerosas escalas recogen estos factores y aydddmor de decidir la indicacion

o no indicacién y la duracién del tratamiento c&OTl (13)
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2. Protesis valvulares

La duracion y la dosis necesaria de TAO varia ewifun del tipo de sustitucion
valvular, de manera que un portador de protesisanieg necesita mayor dosis de
anticoagulante y debe mantener el tratamiento devigla, mientras que en los
pacientes con protesis biologicas el tratamientaimmente debera prolongarse

durante los 3 meses posteriores a la interven3gyn.

3. Trombosis venosa profunda:

Para evitar la progresion de la formacion del troméisi como para evitar las

recurrencias, es necesaria una correcta anticaagula desde el momento del

diagndstico, incluso desde que se intuya el misrteosospecha es alta.

En la prevencidn de formacién de trombos en passesbmetidos a intervencion

quirdrgica estan inicialmente indicadas las heparide bajo peso molecular. La
TAO en estos casos se reserva para pacientes celevado riesgo, aquellos que
han padecido previamente trombosis, 0 pacientes gue se les va a insertar una

protesis de cadera o rodilla. . (3)

4. Tromboembolismo pulmonar:

El riesgo de muerte durante el primer mes postalidiEP y el mayor nimero de
recidivas respecto a los pacientes que han sufii, justifica un tratamiento mas
intensivo y mas prolongado con TAO ante esta pgta)asin olvidar los factores de

riesgo hemorragico, que pueden hacer variar ladecierapéutica. (3)
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5. Infarto agudo de miocardio:

Se ha demostrado que los ACO son Utiles en la pcgwe de embolismos
sistémicos en pacientes de alto riesgo que preséAM extenso, especialmente
anterior, con funcion ventricular deprimida y em$wio previo. En pacientes de
bajo riesgo, son de eleccion los antiagregantegqugaa pesar de que los ACO
disminuyen el riesgo de reinfarto, muerte y ACVpaientes con IAM previo, el

balance riesgo/beneficio no es favorable. (1)

Contraindicaciones:(1,3)

En general, la terapia con ACO esta contraindieadaquellos pacientes que presentan
un elevado riesgo de sangrado.
- Contraindicaciones absolutas:
0 Primer trimestre de embarazo
0o Hemorragia activa o sangrado en el dltimo mes
o Alergia al farmaco
- Contraindicaciones relativas:
o Generales: alteraciones psiquiatricas, dificultadapa supervision del
tratamiento o alcoholismo.
0o Enfermedades cardiovasculares: HTA mal controladaneurisma de
aorta.
o Enfermedades neuroldgicas: trastornos de la mafsB¥d, hemorragico,
aneurisma cerebral, sincope recurrente o histaiacahvulsiones no

controladas.
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o Enfermedades gastrointestinales: Ulcera pépticavaacthepatopatia
grave, hemorragia gastrointestinal o genitourina@rialos dos ultimos
anos.

o Enfermedades hematoldgicas: trastornos de la hasiast

Interacciones

Los anticoagulantes orales son, como se ha deszniteriormente, farmacos muy
eficaces. Sin embargo, su margen terapéutico es asuigcho y se ve alterado por
diferentes factores que se exponen a continua€lonviene tener en cuenta que las
interacciones hasta el momento no estan bien dotandes, y que la variabilidad de
cada individuo es importante. Aunque la mayorialate interacciones descritas se

refieren a la warfarina, éstas se extrapolan & s los ACO. (3,13)

Interacciones farmacoldgicas:

Es habitual que los pacientes con TAO padezcars @rdermedades cronicas que
requieren de diversos tratamientos. Puesto quéstia dle posibles interacciones es
cuantiosa, es necesario distinguir la enfermedadica de la aguda. En caso de los
tratamientos enfermedad cronica, podriamos deeimguexisten contraindicaciones, ya
que si el farmaco en cuestidon es necesario, lasemitecomiendan continuar con éste y
ajustar la dosis de TAO conforme sea necesarioeipargo, a la hora de prescribir

ante una enfermedad aguda, deberan ser tenidasgertag una serie de interacciones,
administrando aquellos farmacos que no produzdanaalones en la terapia TAO, o

que produzcan las minimas posibles. (Tabla 1B8§3,1

-15 -



“Complicaciones en pacientes en tratamiento coapiarAnticoagulante Oral
dicumarinica en un Servicio de Urgencias Hospiialar

Paula Puertas Erauso

GRUPO AUMENTAN efecto | DISMINUYEN Farmacos recomendados
ACO efecto ACO
Salicilatos, 12eleccion:
fenilbutazona - Diclofenaco
AINES en general, - Paracetamol
diflunisal - Nabumetona
Analgésicos,
Dextropropoxifen, - Codeina
AINES
corticosteroides. 22eleccion;
- Ibuprofeno
- Metamizol
- Naproxeno
Clotrimoxazol Rifampicina Amoxicilina

Antiinfecciosos

Sulfamidas
Tetraciclinas
Cloranfenicol
Eritromicina
Claritromicina
Clindamicina
Cefalosporinas 22y 32
generacion
Penicilina G a dosis
altas

Ampicilina
Isoniacida

Metronidazol

Griseofluvina

Amoxicilina clavulanico
Axitromicina
Josamicina

Cloxacilina
Ac.pipemidico
Fosfomicina
Norfloxacino
Levofloxaciono
Tiabendazol

Mebendazol
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Ketoconazol
Fluconazol
Ciprofloxacino

Norfloxacino,

Ofloxacino
Clofibrato Colestiramina Pravastatina
Fenofibrati Colestipol
Gemfibrozilo

Hipolipemiantes | Lovastatina
Simvastatina
Fluvastatina
Atorvastatina
Antiacidos con Scucralfato Almagato
magnesio Mesalazina Famotidina
Cimetidina Pantoprazol
Cisaproda Metoclopramida
Laxantes con parafina Clebopride
Disminuyen el Domperidona
aclaracion plasmatico de Glicerina

Aparato digestivo

warfarina:

- Omeprazol a largo
plazo y a dosis
mayores de 20mg

- Ranitidina a dosis

mayores de 300 mg

Agar lactulosa
Plantago

Loperamida
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Amiodarona Espironolactona | Nifedipino
Propafenona Clortadilona Nitratos
Aparato Quinidina Hidroclorotiazida
cardiovascular | Clopidogrel Furosemida
Ticlopidina Indapamida
Dipiridamol Captopril
Heparina Bisoprolol
Verapamilo Metoprolol
Diltiazem Prazosina
Propanolol (con Metildopa
warfarina Digoxina
Esteroides anabolizantesCarnbimazol Insulina
Tiroxina Anticonceptivos | Glibenclamida (no recomenda
Glucagon orales en tratamiento con warfarina,

Sistema endocrino

Sulfonilureas y otros

ADO

El acenocumarol

potencia el efecto de

con acenocumarol)

Repaglinida

jo

Si
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tolbutamida y

clopropamida

Disulfiram Barbituricos Diazepam
Ac. Valproico Fenitoina (en Ergotamina
ATC tratamiento Imipramina
Clorpromacina cronico) Levodopa
Sistema nervioso

Fluoxetina Haloperidol Biperideno
Paroxetina Carbamazepina(a Citalopram
Fenitoina(al inicio del | justar dosis) Mianserina
tratamiento)

Inmunosupresores: Xantinas Salbutamol
tamoxifeno, metotrexatd,Nutricion Terbutalina

Otros

fluoruracilo,
ciclosporina, azatioprim
e interferon

Vacuna antigripal
Vitamina A

Vitamina E

Alcohol en intoxicacion

alcoholica

parenteral
anAminoglutemida
Vitamina K
Vitamina C
Carnitina
Compuestos de
1Calcio

Alcohol en abuso

crénico

Bromuro de ipatropio
Corticoides inhalados
N-acetilcisteina
Dextrometorfano
Bromhexina

Ac. Félico

Vitamina B12

Hierro

Difenhidramina

Tabla 1: Farmacos gque interactian con TAO
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Interacciones no farmacoldgicas:

Ademas de los farmacos anteriormente nombradossteexiotras sustancias y
situaciones que pueden alterar la eficacia delrrento anticoagulante.

- Alteraciones en la funcidn hepatica pueden aumeahtafecto de la TAO, ya
gue disminuye la sintesis de factores de coagulaasi como el aclaramiento
del farmaco.

- Estados hipermetabdlicos como la fiebre o el hijpédismo pueden potenciar
el efecto anticoagulante, asi como los climas oshs (debido a la
hiperhidrosis). Por el contrario, el hipotiroidisnmo el frio disminuyen su
efecto.

- La intoxicacion aguda de alcohol potencia el efegticoagulante. Ocurre lo
contrario ingerido de manera crénica.

- El tabaco, por su alto contenido en vitamina K,niimiye el efecto
anticoagulante, aunque esto esta cuestionadoguancd autores.

- Otros alimentos ricos en vitamina K también puenhnibir la accion de la
TAO: coliflor, espinacas, esparragos, perejil, goiss, lechuga...estos
alimentos no deben ser prohibidos, pero el pacidebe conocer la posible

interaccion con su tratamiento, para restringirlos.

Efectos adversos y complicaciones:

Como se ha explicado anteriormente, a pesar demggreficaces, la actividad de los
farmacos anticoagulantes se ve alterada por nupgefastores. Estas alteraciones en su

actividad como anticoagulante son las responsal@dda aparicion de complicaciones
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en pacientes con este de tratamiento, que abaresdedlos fendémenos
tromboembdlicos en pacientes infracoagulados céolquaa que hace necesaria esta
terapia, hasta las hemorragias en caso de alcanparsles supraterapéuticos. El
sangrado representa la principal complicacion deA@. Cuando aparece hemorragia
a pesar de estar en rango adecuado, suele halatecedente traumatico que la ha
propiciado. (13)

El riesgo de sangrado es mayor al inicio del traato, principalmente durante el
primer mes. Existen diversos factores que se as@cun riesgo mas elevado, entre los

cuales se encuentran:

Edad mayor de 65 afos: los ancianos, a pesar dar llen control
exhaustivo, presentan mayor predisposicion al saogrpor lo que el
tratamiento deberd iniciarse a dosis mas bajas.
- Antecedentes de hemorragia gastrointestinal.
- HTA mal controlada.
- Consumo de alcohol
- Inmovilizacion
- Administracion concomitante de otros farmacos: AABJES, farmacos
que alteran la funcion plaquetaria, farmacos gtexeal la produccion de
factores de la coagulacion dependientes de vitaKiina
Segun la gravedad de las hemorragias, podemo8addsss en tres grandes grupos:
- Hemorragias leves: hematomas aislados, hematurigistaris,
gingivorragia y esputos aislados
- Hemorragias moderadas: hemorragia digestiva sinerecapion,

hemoptisis poco cuantiosa y hemorragia leve cusaitopersistente.
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- Hemorragias graves: intracraneal, intraperitonelaémopericardio,
hemoptisis franca, hemorragia digestiva persistentsn repercusion

hemodindmica y hemorragia que precisa transfusion.

Otras complicaciones: reacciones alérgicas, vdsgupérdida de apetito, nauseas,

vomitos, dafio hepatico, alopecia, necrosis cutanea®rragicas. (3)

La mayoria de las hemorragias ceden al normalizarsmagulacion, por lo que se

aconseja revertir la coagulacion ante la presedeiaualquiera de éstas. Para ello,
existen varios antidotos, el mas usado es la viaiki Se han ido desarrollando nuevos
antidotos, mas eficaces puesto que reponen a kademanera inmediata varios de los
factores de la cascada de coagulacion. En caserdertagia grave, o que no cede pese
a la administracion de vitamina K, se deberan esans antidotos mas modernos.

(complejo protrombinico, RFVIla, sulfato de protasa).

Manejo en urgencias:

En el Hospital Clinico, durante el afio 2011-20F2dssarrollé e implantd un protocolo
de actuacion ante el paciente anticoagulado emaiag el cual se realizé en conjunto
entre el servicio de Urgencias y el de Hematoldgieho protocolo establece los pasos
a seguir en funcion de la clinica del paciente gisal de anticoagulacion (INR). (Tabla

2)
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INR/CLINICA >9 5-9 <5
AVISAR A HEMATOLOGIA (214)
HEMORRAGIA VIT. K 1 amp iv (10 mg)
GRAVE VALORAR COMPLEJO PROTROMBINICO (ccp)
y/o PLASMA FRESCO (PFC)
» SUSPENDER
» SUSPENDER )
HEMORRAGIA  "SUSPENDER 1-2 ) 1 DIA
1-2 DIAS
LEVE- DIAS « VALORAR
« VITK(2-10
MODERADA VIT K (2-10 mg _ VIT K (2-10
mg Vo 0 iv)
VO 0 iv) mg Vo 0 iv)
» SUSPENDER
1-2 DIAS + SUSPENDER
SIN )
* VALORAR 1 DIA
HEMORRAGIA
VIT K (2-10
mg Vo 0 iV)

Tabla 2: Protocolo de actuacién ante el pacienieGagulado en urgencias
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JUSTIFICACION Y OBJETIVOS

Segun el estudio de Meeker y col, 2011 (14) delkadm en un servicio de urgencias
hospitalario de California, el 51% de los paciergas acuden a urgencias y reciben
TAO estan en rango terapéutico, un 9% supratergpeyiun 40% infraterapéutico. En
el estudio realizado por Newman y col, 2008 (15)das servicios de urgencias
hospitalarios de Nueva York se encuentran en régrgpéutico Unicamente un 28% de
los pacientes, un 29% supraterapéutico y un 43%terhpéutico. En Espafia por el
momento no se han realizado estudios similaressaplevios para describir las
caracteristicas de estos pacientes y la preseaaardplicaciones derivadas de su TAO
en los servicios de urgencias.

Por lo tanto, lo®bjetivos de este estudio son:

1. Describir las caracteristicas demograficas d@éxientes con TAO que acuden

a un SUH de tercer nivel.

2. Conocer las complicaciones que presentan lasmgas con TAO.

3. Conocer las complicaciones derivadas de la EAdbs pacientes, en funcion de su
edad, sexo, motivo de ingreso en el SUH, gradorideigad, nivel de anticoagulacion,
vuelta a urgencias en los siguientes 30 dias,zezadin de TAC, administracion de
instrucciones al alta, farmacos administrados eseelicio de urgencias, intervencion

realizada sobre el TAO y presencia de complicacdremboticas y hemorragicas.
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METODOLOGIA:

Disefo:

Realizamos un estudio observacional retrospectevés pacientes en tratamiento con
anticoagulantes orales atendidos en el serviciargencias de un hospital de tercer
nivel durante dos afios consecutivos, en concreltdddspital Clinico Universitario

Lozano Blesa.

Muestra:

Inicialmente se realiz6 un muestreo aleatorio, gesalo todos los pacientes que
acudieron al servicio de urgencias del HospitahiCi Lozano Blesa, y a los que se les
solicitdé un estudio de coagulacién, desde el 1dbitire 2010 hasta el 30 Noviembre
2012. Posteriormente se seleccionaron aquelloseguancontraban en tratamiento con
TAO.

A partir de los datos del laboratorio, se obtuviedos estudios de coagulacion
solicitados durante los periodos descritos (priaf@r: 18790; segundo afio: 20,929).
Fueron incluidos en la muestra los correspondiemtgacientes con TAO atendidos en
urgencias durante la primera semana de cada mea. iR@ntar evitar sesgos
influenciados por las estaciones del afio o el @idadsemana, se recogieron los
pacientes de los lunes, martes, miércoles y juewe$os meses pares, los viernes,

sabados y domingos en los impares. En el primeogeise incluyeron 733 pacientes
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en tratamiento con TAO, mientras que en el seg@4do completando un total de 1077

pacientes.

Variables a estudio:

Diferentes aspectos de cada uno de estos pacfeetes registrados en una ficha que
se elabord en la que se incluyeron una serie dables necesarias para cumplir los

objetivos de este estudio.

» Cddigo
« Edad
¢ Sexo

* Motivo de asistencia a urgencias

» Grado de prioridad (segun triaje)

» Fechay hora de ingreso

 Fechay hora de alta

* Indicacion de TAO

* Valor de INR

e Complicaciones de TAO

o Por exceso de coagulacion:

» Hemorragia leve
*» Hemorragia moderada
» Hemorragia grave

o Por defecto de coagulacién: trombosis
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o Ninguna
» Solicitud de TAC, localizacién e informe del mismo
* Farmacos administrados en urgencias
» Entrega de instrucciones en relacién con TAO al alt
» Diagnostico al alta
* Vuelta a urgencias en los 30 dias posterioresgndstico.
* Tiempo de estancia en urgencias
* Destino al alta:

o Domicilio

(@)

Ingreso
o Sala de observacion

o Exitus

Procedimiento:

En primer lugar se solicitaron al laboratorio degulacion del Hospital Clinico los
listados de los pacientes a los que se les haliéatn estudio de coagulacion durante
el periodo descrito. Estas listas fueron depuragiecionando, a través de la consulta
de los antecedentes de cada paciente en el prodg?&Ha Unicamente aquellos que
estaban en tratamiento con TAO.

Se elaboro una ficha para recoger sus datos, @mel@onstaban las variables a estudio
(Anexo 1). Mediante ésta, tres investigadores maten una ficha por cada paciente

incluido en el estudio.
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Instrumento:
Para el control de la actividad de los anticoagemnorales, se utiliza el INR

(International normalizad ratio), el cual se obtiele la siguiente formula:

INR(isi): (TP paciente/TP control)isi

TP: se define Tiempo de Tromboplastina como el girtmedido en segundos), que
tarda en formarse un coagulo de fibrina.
Normalmente se presenta como el cociente entreelatiente y el de control del
laboratorio, especifico para cada uno de ellodees, la media de TP para la poblacion
de referencia sin TAO. Para calcular el TP se erqua tromboplastina como reactivo.
Segun el origen de ésta la sensibilidad varia,nfoumas sensible mayor TP), y estas
variaciones pueden afectar al abordaje del TAO. ttamboplastina de mayor
sensibilidad es la del ser humano, mientras queekdsaidas del tejido de otros
mamiferos tienen menor sensibilidad. Por este mptes organizacion mundial de la
salud (OMS), desarrollé en 1983, un método de eafga internacional (ISI), con el fin
de disminuir esta variabilidad. De este modo, d¢emtaboplastina se calibra segun la de
referencia de la OMS a la que se dio un valor 1.
Con todos estos datos se desarrolld el Interndchoranalized Ratio (INR), mediante
el que se pueden dar los resultados de forma oméfatilizando el ISI como factor de
correccion.
Mediante la utilizacion del INR se consigue:

* Minimizar la variabilidad entre laboratorios.

» Facilitar el acuerdo internacional entre rangosapéuticos y permitir la

comparacion directa entre ensayos clinicos.
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« Mayor uniformidad en el manejo de los pacientesTA0.
* Mejoria de los resultados en los pacientes, al itieroma dosificacion del
tratamiento que depende menos de la variabiliddd sansibilidad del reactivo

con tromboplastina.

Procesamiento de datos:

Se cre6 una base de datos en el programa estad&®8S v19.0, en la que los
investigadores introdujeron la informacion recogiflacada paciente se le adjudic6 un
cédigo con el fin de mantener la confidencialid&dte consistia en las iniciales del
nombre y apellido del investigador que habia retmdbs datos de ese paciente,
seguidos de un numero. El nUmero correspondialahate recogida.

Las variables se codificaron de la siguiente manera

- Edad numérica en afios.

- Sexo: 1=Hombre, 2=Mujer.

- Diaingreso

- Hora de ingreso

- Diaalta

- Horade alta

- Motivo de ingreso en urgencias: 1=Signos o sintoteasangrado, 2=Signos o
sintomas de trombosis, 3=Caida o fractura, 4=R®fadio con TAO, 5=Disnea,
6=0tros

- Grado de prioridad asignado en triaje segun etéBia de Triaje Espafiol”: 1=l,

2=Il, 3=1ll, 4=IV, 5=V.
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Destino al alta: 1=Domicilio, 2=Sala de observaci@ringreso en
hospitalizacion, 4=Exitus.
Reingreso en 30 dias posteriores: 1=Si, 2=No.

o Fecha

o Diagnéstico.

o Destino al alta: 1=Domicilio, 2=Sala de observaci@ringreso en
Realizacion de TAC: 1=Si, 2=No.
Localizacion: 1=Cerebral, 2=Toracico, 3=AbdomirsOtras localizaciones.
Indicacién de ACO: 1=Arritmia cardiaca por fibrilan auricular (ACXFA),
2=Tromboembolismo pulmonar (TEP), 3=Trombosis vammsfunda (TVP),
4=Sustitucion valvular, 5= Sindrome antifosfolip(®&AF), 6=Factor V de
Leiden, 7=Hipertension Pulmonar (HTP), 8=0Otros D&sconocido.
Sustitucion valvular: 1=Mitral, 2=Adrtica, 3=Mitrgl Aortica, 4=Mitral
biolégica, 5=Desconocido
Nivel de INR: numérico.
Proporcion de instrucciones al alta a los paciendteSi, 2=No.
Complicaciones trombéticas: 1=Si, 2=No.
Complicaciones hemorragicas Leves: 1=Hematomaadais| 2=Hematuria,
3=Epistaxis, 4=Gingivorragia, 5=Esputos hemoptqi@esin complicaciones
hemorréagicas leves.
Complicaciones hemorragicas Moderadas: 1=Hemorchgestiva sin
repercusion hemodinamica, 2=Hemoptisis escasa, 1Bokagia leve cuantiosa
o0 persistente, 7=sin complicaciones hemorragicatenaolas
Complicaciones hemorragicas Graves: 1=Hemorragiadraneal,

2=Hemorragia intraperitoneal, 3=Hemopericardio, drtdptisis franca,
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5=Hemorragia digestiva con repercusion hemodinamigersistente,
6=Hemorragia que precisa transfusion, 7=sin coraplimes hemorragicas
graves.

- Administracion de farmacos que interaccionan coAC=AAS,
2=Ibuprofeno, 3=Ketorolaco, 4=Ciprofloxacino, 5=lb#loxacino,
6=Fenobarbital, 7=Prednisona, 8=Heparina de Bago Réolecular,
9=Ninguno, 10=Levofloxacino junto con PrednisonksQtros.

- Intervencion realizada sobre tratamiento anticaaget 1=Ajuste de dosis,
2=Heparina de Bajo Peso Molecular, 3=Plasma freseditamina K,

5=0ctaplex, 6=Ninguna

El analisis se ha realizado con el programa esieaiSPSS v 19.0 y STATA v12.1.
En primera instancia se han recodificado dos veesafuevas:
- Rango de INR:
o0 Enlos casos de indicacion de TAO por sustituc@imuwar mecanica:
» I1=Infraterapéutico: INR inferior a 2.5
= 2=Rango: INR entre 2.5y 3.5
= 3=Supraterapéutico: INR superior a 3.5
o0 En el resto de indicaciones de TAO:
» I1=Infraterapéutico: INR inferior a 2
= 2=Rango: INRentre2y3
» 3=Supraterapéutico: INR superior a 3
- Complicaciones:

o Refiréndonos a la presencia o no de complicacienegeneral:
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» 1=Complicaciones trombdticas
» 2=Complicaciones hemorragicas
= 3= Sin complicaciones
o En concreto, hablando de las complicaciones hegioest
» 1=Si (complicaciones hemorragicas leves+moderadages)

= 2=No (ausencia de complicaciones hemorragicas)

Cuando un dato no se habia completado en la basdatis, no se introdujo
posteriormente aunque pudiera intuirse su respupstalo que consta como valor

perdido.

Analisis estadistico de los datos

Las variables cuantitativas se describen con medidatendencia central (media) y de
dispersion (desviacion estandar), confirmando stwsaplian criterios de normalidad
mediante Kurtosis y simetria, asi como visualmemddiante histograma de frecuencias
con la curva de normalidad.

Las variables cualitativas se describen en fredgagnporcentaje.

Para la comparacion entre variables cualitativasasetilizado la prueba Chicuadrado.
Para el contraste de dos medias se ha utilizagu&ba no paramétrica de U de Mann-
Whitney, y en el caso de contraste de mas de dabamee utilizd la prueba no
paramétrica de Kruskal-Wallis, ya que las varialdeantitativas no cumplian una

distribucion normal.
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Aspectos éticos y conflictos de interés:

La solicitud de consentimiento informado para itizaicién de los datos derivados del
proceso asistencial de los pacientes no era vableste estudio, puesto que se trata de
un estudio observacional retrospectivo. Durante &dgroceso se aseguro el anonimato
y la confidencialidad de los datos. Ademas, sestovi en cuenta las directrices CIOMS
(Council for Internacional organizations of medi&tdiences): Guidelines for ethical
review of epidemiological studies.

No existen conflictos de interés en este estudioserha contado con ningun tipo de

financiacion externa para su realizacion.
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RESULTADOS

Caracteristicas demograficas de los pacientes estados

Se obtuvieron 1077 pacientes, de los cuales 5331999 eran hombres y el resto
mujeres (grafico 1) con una edad media de 78 aiwsdesviacion estandar (DE) 9,84
y un intervalo de confianza (IC) del 95 % (77,4688, La edad minima registrada

fueron 32 afos, mientras que la maxima fueron 88 &jrafico 2)

49,99%

51,01%|

OHombres M Mujeres

Graficol: porcentaje de hombres y mujeres incluglosl estudio
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Grafico2: Distribucién no normal de la edad

Motivo de ingreso en urgencias:

El motivo mas frecuente de consulta en los padeestudiados fue la disnea (65,43%)
seguido de los signos y/o sintomas relacionadas eb sangrado (16,08%),
signos/sintomas de trombosis (12,73%) , caidalfraqt6,04%) y motivos relacionados

con la terapia anticoagulante (34,57%). (Tabla&fica 3)

-35-



“Complicaciones en pacientes en tratamiento coapiarAnticoagulante Oral
dicumarinica en un Servicio de Urgencias Hospiialar

Paula Puertas Erauso

Motivo de ingreso Frecuencia Porcentaje
Disnea 292 27,14 %
Signos/sintomas de
163 16,08 %
sangrado
Signos/sintomas de
137 12,73 %
trombosis
Caida/fractura 65 6,04
Relacionado con ACO 37 3,44
Otros 372 34,57

Tabla 3: motivos de ingreso en urgencias

Otros |372
Relacionado con
ACO I 3
Caida/fractura |65
Signos/sintomas
trombosis | 187
S e |
sangrado 163
Disnea | 292
| | | | | .
0 50 100 150 200 250 300 350 400

Gréafica 3: motivos de ingreso en urgencias
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Grado de prioridad:

Segun el Sistema de Triaje Espafiol, la mayoriasi@acientes fueron clasificados con
una prioridad 1V (38,01%) y Il (36,62%). El resen orden decreciente, con prioridades

V (33,35%), Il (21,84%) y | (0,19%). (Tabla 4, gcéf 4)

Prioridad Frecuencia Porcentaje
I 2 0,19 %
Il 235 21,84 %
1l 394 36,62 %
vV 409 38,01 %
\% 36 33,35 %

Tabla 4: prioridad en clasificacion

450 -
394 409

400

350

300
235

250

200

150

100

50

I I 11 v \%

Gréfico 4: prioridad en clasificacion
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Indicacion TAO:

La indicacion de terapia anticoagulante mas freteuentre los pacientes registrados fue,
con gran diferencia, la arritmia completa por fdmion auricular (71,19%). A

continuacion, con un 8,74% se encuentra como motavosustitucion valvular

(principalmente mitral y adrtica). (Tabla 5, gréfcs y 6)

Indicaciéon TAO Frecuencia Porcentaje
ACXFA 766 71,19 %
TEP 60 5,58 %
TVP 34 3,16 %
Sustitucion valvular 94 8,74 %
SAF 1 0,09 %
Factor V Leiden 1 0,09 %
HT pulmonar 22 2,04 %
Otros 53 4,93 %
Desconocido 45 4,18 %

Tabla 5: Indicaciobn TAO
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Desconocido h45
Otros -:I 53

HT pulmonar -I 22
Factor V Leiden | 1
SAF |1

Sustitucion valvular (94

TVP []34
TEP | 6(
ACXFA 766
(') 1(')0 2(')0 3(')0 4(')0 5(')0 6(')0 7(')0 800

900

Gréafico 5: Indicacién TAO

0,11%

0,67%

O Mitral W Adrtica O Mitral+Adrtica O Mitral biolégica H Desconocido @ No valvular

Gréfico 6: tipo de sustitucion valvular
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Nivel de anticoaqulacion:

Un porcentaje muy similar de pacientes presentahaango de INR terapéutico, supra e

infraterapéutico (35,19%, 36,99% y 27,88% respantente). (Tabla 6 grafico 7)

Rango INR Frecuencia Porcentaje
Infraterapéutico 300 27,88 %
Terapéutico 378 35,19 %
Supraterapéutico 398 36,99 %

Tabla 6: nivel de anticoagulacion

27,88%
36,99%
35,13%
O Infraterapéutico M Terapéutico [ Supraterapéutico

Gréafico 7: nivel de anticoagulacion

- 40 -



“Complicaciones en pacientes en tratamiento coapiarAnticoagulante Oral
dicumarinica en un Servicio de Urgencias Hospiialar

Paula Puertas Erauso

Intervencion sobre ACO:

En los casos en los que se llevé a cabo algun d@adntervencion sobre la terapia
anticoagulante, la mas frecuente fue el ajuste deisd(25,81%), seguido de la
administracion de vitamina K (11,23 %). En un 5%66e los casos no se realizé ningun

tipo de intervencion. (Tabla 7 y grafico 8)

Intervencién sobre ACO Frecuencia| Porcentaje

Ajuste de dosis 278 25,81 %
Heparina 34 3,16 %
Plasma fresco 5 0,46 %
Vitamina K 121 11,23 %

Factores de coagulacion 5 0,46 %

Vitamina K+factores de

9 0,84 %
coagulacion
Sustitucion por heparina 4 0,37 %
Ninguna 621 57,66 %

Tabla 7: intervencién sobre ACO
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25,81%

3,16%

57,66% 0,46%
11,23%
) 0,829%.
O Ajuste dosis B Heparina
OPlasma fresco OvVitamina K
M Factores de coagulacién O vitamina K+Factores de coagulacion
B Sustitucion por heparina ONinguna

Gréfico 8: intervencién sobre ACO

Farmacos administrados

En la tabla 8 y el gréfico 9 se pueden observafdoaacos administrados a los pacientes
con ACO durante su estancia en urgencias. De &siog) se expone en el grafico 10, un

36,47% interaccionan con ACO, frente a un 64,53%rulo hacen.
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Farmaco Frecuencia Porcentaje
AAS 17 1,58 %
Ibuprofeno 6 0,56 %
Ketorolaco 13 1,21 %
Ciprofloxacino 15 1,39 %
Levofloxacino 20 1,86 %
Fenobarbital 1 0,09 %
Prednisona 85 7,89 %
HBPM 26 2,41 %
Ninguno 695 64,53 %
Levofloxacino+prednisona 18 1,67 %
Otros 181 16,81 %

Tabla 8: farmacos administrados a los pacienteS &@h
durante su estancia en urgencias
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Otros ] 181

Levofloxacino+Prednisona 18
Ninguno 695

HBPM []26
Prednisona - 85
Fenobarbital 1 1

Levofloxacino 1 20
Ciprofloxacino 15
Ketorolaco 13
Ibuprofeno 6
AAS []17
0

100

200

300

400
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800

Gréfico 9: farmacos administrados

64,53%

36,47%

O Interaccionan con ACO B No interaccionan con ACO

Gréafico 10: interaccion de los farmacos adminisisacbn ACO
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Realizacion TAC vy localizacién del mismo:

Al 7,34% de los pacientes estudiados se les reatimgrafia axial computarizada
(TAC) de manera urgente, siendo la localizacion frésuente del mismo la cerebral

(87%). (Tabla 9, gréfico 11)

Localizacion TAC Frecuencia Porcentaje
Cerebral 61 87 %
Toracico 4 5,33 %

Abdominal 9 12,99 %
Otra 1 1,33 %

Tabla 9: Localizacidon TAC urgente

1,33%

12,99%

5,33%

87,00%

O Cerebral B Toracico O Abdominal [OOtra

Gréfico 11: Localizaciéon TAC urgente

=45 -



“Complicaciones en pacientes en tratamiento coapiarAnticoagulante Oral
dicumarinica en un Servicio de Urgencias Hospiialar

Paula Puertas Erauso

Destino al alta:

Una vez atendidos, el 45,78% de los pacientesgrezaid ingresado en el Hospital, y un
porcentaje similar (44,65%) fue dado de alta a ddimi Un 9,38% de la muestra paso6 a
sala de observacién y unicamente un 0,19% falldoi@nte su estancia en urgencias.

(Tabla 10, gréfico 12)

Destino al alta Frecuencia Porcentaje
Ingreso 488 45,78 %
Domicilio 476 44.65 %
Sala de obsevacion 100 9,38 %
Exitus 2 0,19 %
Tabla 10: destino al alta
9,38% /- 0,19%
45,78%

44,65%

Oingreso M Domicilio [ Sala de Observacion [OExitus

Gréafico 12: destino al alta
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¢ Volvio el paciente en los 30 dias posteriores dia?

Tras la atencion inicial en Urgencias, el 88 %atedacientes no volvio a requerir
atencion en nuestro Servicio. (Grafico 13)

22,00%

88,00%

O Volvio a urgencias en los 30 dias posteriores
B NO volvié a urgencias en los 30 dias posteriores

Gréfico 13: Reingreso en urgencias en los 30 diatepores

Instrucciones al alta:

Un porcentaje ligeramente superior (54,32%) recibgirucciones al alta frente a los

gue no las recibieron (45,68%). (Grafico 14)

45,68%

54,32%

O CON instrucciones al alta B SIN instrucciones al alta

Grafico 14: entrega de instrucciones al alta
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Presencia de complicaciones :

De la muestra estudiada durante el periodo estodian 68,47 % de los pacientes en
tratamiento con ACO no presentaron complicaciones 26,76% presentaron
complicaciones hemorragicas y un 4,76% sufrierormpdizaciones trombaticas.

(Gréficos 15 y 16).

800 719

700

600
500

400

300 281

200

100 56

Tromboticas Hemorragicas Sin complicaciones

Grafico 15: Tipo de complicaciones en pacientesAGHO en numero absoluto
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26,76%

68,47%

O Complicaciones tromboticas B Complicaciones Hemorragicas
[0 Sin complicaciones

Grafico 16: Tipo de complicaciones en pacientesABD expresadas en porcentaje

De los 733 pacientes atendidos el primer afio, Igonfe (505 pacientes, 68,89%) no
presentaron complicaciones. Si las hubo, fueromayor nimero complicaciones de
tipo hemorragico (198 pacientes, 27,01%). 30 péegesufrieron complicaciones de
tipo trombatico (4,09%).

Esta misma distribucién se observd durante el shgyreriodo del estudio (317
pacientes en total): 214 pacientes no presentamnplecaciones (67,50%), 83
presentaron complicaciones hemorragicas (26,18%) de tipo trombdético (6,30%).

(Grafico 17: tipo de complicaciones en los dos afstadiados) (Chi cuadrado p>0,05)
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Tromboticas Hemorragicas Sin complicaciones
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Grafico 17: tipo de complicaciones en los dos asbgdiados.

Complicaciones hemorragicas leves:

La complicacion leve mas frecuentemente observaeésom los hematomas aislados
(6,13%), seguidos en orden decreciente por la heraaid,83%), la epistaxis (3,06%),
los esputos hemoptoicos (0,93%) vy la gingivorrd0i&5%). El 84,40% de los pacientes

no presenté hemorragias leves. (Tabla 11 y grd@®)o

-850 -



“Complicaciones en pacientes en tratamiento coapiarAnticoagulante Oral
dicumarinica en un Servicio de Urgencias Hospiialar

Paula Puertas Erauso

Complicaciones hemorragicas
Frecuencia| Porcentaje
leves

Hematomas aislados 66 6,13 %

Hematuria 52 4,83 %

Epistaxis 33 3,06 %

Gingivorragia 7 0,65 %
Esputos hemoptoicos 10 0,93 %
Sin complicaciones leves 909 84,40 9
Otros 181 16,81 %

Tabla 11: Complicaciones hemorragicas leves

6,13%

16,81%

4,83% 3,06%

0,65%

84,40%
O Hematomas aislados B Hematuria
O Epistaxis O Gingivorragia
B Esputos hemoptoicos O Sin complicaciones leves
M Otros

0,93%

Grafico 18: Complicaciones hemorragicas leves
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Complicaciones hemorragicas moderadas:

La complicacién moderada mas frecuentemente old@fu la hemorragia digestiva sin
repercusion hemodinamica (4,46%), seguida en aldereciente por la hemorragia leve
cuantiosa o persistente (1,76%) y la hemoptisiasesq0,74%). ElI 93,04% de los

pacientes no presentd complicaciones hemorragiodemadas. (Tabla 12 y gréafico 19).

Complicaciones hemorragicas
Frecuencia| Porcentaje
moderadas

H. digestiva sin repercusion

48 4,46 %
hemodinamica
Hemoptisis escasa 8 0,74 %
H. leve cuantiosa o persistente 19 1,76 %
Sin complicaciones moderadas 1002 93,04 %

Tabla 12: Complicaciones hemorragicas moderadas
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0,74%

4,46%

1,76%

93,04%

O H. digestiva sin repercusion hemodinamica
B Hemoptisis escasa

O H. leve cuantiosa o persistente

[0 Sin complicaciones moderadas

Grafico 19: Complicaciones hemorragicas moderadas

Complicaciones hemorragicas graves:

La complicacion grave mas frecuentemente obserfaglda hemorragia que precisa
transfusion (1,76%), seguida en orden decreciente I hemorragia digestiva con
repercusion hemodinamica (1,49%), la hemorragi@adérdneal (1,11%) y la hemorragia
intraperitoneal (0,19%). ElI 95,45% de los pacientes presentd complicaciones

hemorragicas graves. (Tabla 13 y grafico 20).
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Complicaciones hemorragicas
Frecuencia| Porcentaje
graves
H. intracraneal 12 1,11 %
H. intraperitoneal 2 0,19 %
H.digestiva con repercusion
16 1,49 %
hemodinamica
H. que precisa transfusion 19 1,76 %
Sin complicaciones graves 1028 95,45 %%

Tabla 13: Complicaciones hemorragicas graves

0,19%

1,49%

95,45%

OH. intracraneal
B H. intraperitoneal

O H.digestiva con repercusion hemodinamica
OH. que precisa transfusion
Bl Sin complicaciones graves

Gréfico 20: Complicaciones hemorragicas graves
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COMPLICACIONES OBSERVADAS EN PACIENTES EN TRATAMIEN TO

CON TAO:

En este apartado pasaremos a analizar las coniphieacobservadas en funcion de

diferentes variables.

De los 1077 pacientes estudiados durante los dms @fmsecutivos que ha durado este
estudio, la gran mayoria (un 69,26%, 746 en numabsoluto) no presento
complicaciones de ningun tipo. El 30,73% de la rraepresentd algun tipo de
complicacion: un 26,09% (281 en numero absoluto)riGsucomplicaciones

hemorragicas. Solo 4,64% se registraron complicasidtrombaticas. (Gréafico 21 y 22)

30,73%

69,26%

O Complicaciones de algun tipo B Sin complicaciones

Grafico 21: Complicaciones registradas.
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800 746
700
600
500
400
281
300
200
100 S0
0 1 1
Complicaciones Complicaciones Sin complicaciones
tromboticas hemorragicas
Grafico 22: Tipo de complicaciones registradas.
Edad:

Los pacientes con complicaciones tromboticas tenf@nedad media de 76,44 afos y
DE de 10,21. Los pacientes con complicaciones h&ugioas tenian una edad media de
78,82 afios y DE 9,74. Los pacientes que no presentaomplicaciones tenian una
edad media de 77,81 aflos y DE de 9,85. (Tabla fdafjco 23). Las diferencias

observadas no son estadisticamente significafikagskal Walis , p=0,14)

Complicaciones Edad media DE
C. trombdticas 76,44 10,21
C. hemorragicas 78,82 9,74
Sin complicaciones 77,81 9,85
Kruskal Walis, p= 0,14

Tabla 14: Edad media de los pacientes segun laplm@ationes que
presentaron

-56 -



“Complicaciones en pacientes en tratamiento coapiarAnticoagulante Oral
dicumarinica en un Servicio de Urgencias Hospiialar

Paula Puertas Erauso

78,5
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s 77,5
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£ 76,44
S 76,5
ie]
w76
75,5
75 . .
Complicaciones  Complicaciones Sin
tromboticas hemorragicas complicaciones
Gréfico 23: Edad media de los pacientes segurelsepcia y el tipo de
complicaciones
Sexo:

El 38% de los pacientes que presentaron complicasiaromboéticas eran hombres,
frente al 62% que eran mujeres. De los pacientascomplicaciones hemorragicas, el
48,04% eran mujeres, mientras que el 51,96% eraeresu EI 50,80% de los pacientes
gue no presentaron complicaciones eran hombresginameque el 49,20% eran mujeres.
Las diferencias observadas no son estadisticansgteficativas (Chi cuadrado,

p=0,18). (Tabla 15 y grafico 24)
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Complicaciones Hombres Mujeres
C. trombdticas 19 38,00% 31 62,00%
C. hemorragicas 135 48,04% 146 51,9p%
Sin complicaciones 379 50,8096 367 49,20%

Chi cuadrado, p=0,18

Tabla 15: Sexo de los pacientes segun la presemtifipo de complicaciones

400 372
350
300
250
200
150
100

50 19—31

N

Complicaciones Complicaciones Sin
trombaticas hemorragicas  complicaciones

OHombre M Mujer

Grafico 24: Sexo de los pacientes segun la presengli tipo de complicaciones

De la muestra total, analizando los pacientes queseptaron complicaciones

trombadticas, un 35,85% eran hombres y un 64,15%emsy (Grafico 25). De los
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pacientes que no presentaron complicaciones trocalsain 50,20% eran hombres y un
49,80% mujeres. (Gréfico 26) Se encontraron difgesn estadisticamente

significativas. (Chi cuadrado p= 0,042)

35,85%

OHombres M Mujeres

Gréfico 25: Sexo de los pacientes que presentanmplicaciones trombdticas.

50,20%

49,80%

OHombres B Mujeres

Gréfico 26: Sexo de los pacientes que NO presentammplicaciones trombdticas.
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De la muestra total, analizando los pacientes geseptaron complicaciones
hemorrégicas, un 48,04% eran hombres y un 51,961pres. (Grafico 27). De los
pacientes que no presentaron complicaciones hegicasgdun 50% eran hombres y un
50% mujeres. (Grafico 28). No se encontraron difeigs estadisticamente

significativas. (Pearson, p=0,57)

48,04%

51,96%

OHombres M Mujeres

Grafico 27: Sexo de los pacientes que presentanmplicaciones hemorragicas

50,00%

50,00%

O Hombres B Mujeres

Gréfico 28: Sexo de los pacientes que NO presantzmplicaciones hemorragicas
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Motivo de ingreso en urgencias:

De los pacientes que presentaron complicacionesbtiticas, el motivo de ingreso en

urgencias mas frecuentemente registrado fuerositdemas o signos relacionados con
trombosis (84%). De los pacientes con complicagdmemorragicas, los motivos de
ingreso mas frecuentes fueron los signos/sintomassahgrado (56,58%) y la

caida/fractura (13,37%). En los pacientes que asgmtaron complicaciones, el motivo
de ingreso mas frecuente fueron otros no codifisaola ficha de recogida de datos
(43,76%) y seguidamente disnea (36,11%). Se erarontdiferencias estadisticamente

significativas. (Chi cuadrado, p= 000). (Tabla 1¢r&fico 29)

Complicaciones Complicaciones Sin
Motivo de ingreso
tromboticas hemorragicas | complicaciones
Signos/sintomas dp
0 0,00% 159 56,58% 14 1,88%

sangrado

Signos/sintomas d

11%

42 84,00% 11 3,91% 84| 11,28%
trombosis

Caida/fractura 0 0,00% 37 13,170 28 3,7p%

Relacionado con

0 0,00% 13 4,63% 24 3,22%
ACO
Disnea 1 2,00% 22 7,83% 269 36,1[1%
Otros 7 14,00% 39 13,8890 326 43,7p%

Chi cuadrado=0,000

Tabla 16: motivo de ingreso en urgencias segungsepcia v el tipo de complicaciones.
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1 I I I I I I
] 326
Otros r?g
) ] 269
Disnea 22
Relacionado con 324
ACO
., 8
Caida/fractura ; 3
Signos/sintomas 84
de trombosis 2
Signos/sintomas 159
de sangrado
0 50 100 150 200 250 300 350
O Complicaciones trombdéticas B Complicaciones hemorragicas
O Sin complicaciones

Grafico 29: motivo de ingreso en urgencias segunpilasencia vy el tipo de
complicaciones.

Grado de prioridad:

Los pacientes que presentaron complicaciones trooalséfueron clasificados en su
mayoria con una prioridad grado Il (40,00%). La oréy de los que presentaron
complicaciones hemorrégicas fueron clasificados co@s prioridades grado IV
(35,59%) y 1l (34,16%). Los que no presentaron gleaciones fueron clasificados
principalmente con una prioridad grado IV (40,0000l (37,85%). Se encontraron
diferencias estadisticamente significativas (Claidrado, p=0,006) (Tabla 17 y grafico

30)

-62 -



“Complicaciones en pacientes en tratamiento coapiarAnticoagulante Oral
dicumarinica en un Servicio de Urgencias Hospiialar

Paula Puertas Erauso

Complicaciones Complicaciones
Grado de prioridad Sin complicacioneq
tromboticas hemorragicas

I 0 0,00% 0 0,00% 2 0,27%
Il 20 40,00% 73 25,98% 142 19,06%
1l 16 32,00% 96 34,169 282 37,859
v 11 22,00% 100 35,59% 298 40,00%
Vv 3 6,00% 12 4,27% 21 2,82%

Chi cuadrado p=0,006

Tabla 17: Grado de prioridad en funcién de la preisey el tipo de complicaciones

I
| 745

v W12

3

298

\% FlOO

11
Il 96 e

Fl

142

\'
[d%)

o

100 200 300 400 500 600 700 800

@ Complicaciones tromboticas
O Sin complicaciones

B Complicaciones hemorragicas

Grafico 30: Grado de prioridad en funcién de lsspreia y el tipo de complicaciones
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Indicacion TAO:

La principal indicacion de la terapia con anticdagtes orales fue la ACXFA, tanto en
los pacientes que presentaron complicaciones trocalsd(indicada por este motivo en
el 64,00% de los mismos), en los que presentaronplcaciones hemorragicas
(68,33%), como en los que no presentaron comptinasi (72,75%). No se encontraron
diferencias estadisticamente significativas segan ihdicacion de la terapia

anticoagulante (Chi cuadrado, p=0,206). (Tabla f8ajico 31)

Complicaciones Complicaciones
Indicaciéon TAO Sin complicaciones
tromboticas hemorragicas

ACxFA 32 64,00% 192 68,33% 542 72,759
TEP 3 6,00% 15 5,349 42 5,64%

TVP 5 10,00% 10 3,56% 19 2,55%
Sustitucion valvula 6 12,00% 35 12,46% 53 7,11%
SAF 0 0,00% 0 0,00% 1 0,13%

Factor V Leiden 0 0,00% 0 0,00% 1 0,13%
HT pulmonar 0 0,00% 4 1,42% 18 2,42%
Otros 2 4,00% 12 4,279 39 5,23%
Desconocido 2 4,00%, 13 4,63% 3( 4,03%
Chi cuadrado, p=0,206

Tabla 18: Indicaciéon TAO segun la presencia y ipa@omplicaciones
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Grafico 31: Indicacidon TAO seqgun la presencia v til@ complicaciones

Nivel de anticoagqulacion:

De los pacientes que sufrieron complicaciones tdiioés, un 40,00% estaba
infracoagulado, un 40,00% correctamente anticodguhla un 20,00% presentaba un
nivel de anticoagulacion supraterapéutico. De loacigntes que sufrieron
complicaciones hemorragicas, un 25,62% estaba codgulado, un 28,11%
correctamente anticoagulado y un 46,26% presentabaivel de anticoagulaciéon
supraterapéutico. De los pacientes en los que negstraron complicaciones, un

27,92% estaba infracoagulado, un 37,45% correct@nagricoagulado y un 34,63%
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presentaba un nivel de anticoagulacién supratet@pé Se encontraron diferencias

estadisticamente significativas (p=0,000) (Tably f®afico 32, 33 y 34)

Nivel Sin
C. trombdticas C. hemorragicas
anticoagulacién complicaciones
Nivel

20 40,00% 72 25,62% 208 | 27,92%
infraterapéutico

Nivel terapéutico 20 40,00% 79 28,11% 279  37,45%

Nivel
10 20,00% 130 46,26% 258| 34,63%
supraterapéutico

Chi cuadrado, p=0,000

Tabla 19: Nivel de anticoagulacion segun la presenel tipo de complicaciones

20,00%

40,00%

40,00%

O Nivel infraterapéutico B Nivel terapéutico [ Nivel supraterapéutico

Grafico 32: Nivel de anticoagulacién en pacientms @mplicaciones trombadticas
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25,62%

46,26%

28,11%

O Nivel infraterapéutico B Nivel terapéutico O Nivel supraterapéutico

Gréfico 33: Nivel de anticoagulacion en pacientms @omplicaciones hemorragicas

27,92%

34,63%

37,45%

O Nivel infraterapéutico B Nivel terapéutico [ Nivel supraterapéutico

Gréafico 34: Nivel de anticoagulacibn en pacientege qNO presentaron
complicaciones
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Concretamente, los pacientes con complicacionasbiiticas presentaban un INR
medio de 2,69 y DE de 1,55. Los pacientes con doagibnes hemorragicas
presentaban un INR medio de 4,20 y DE 3,56. Losept&s que no presentaron
complicaciones tenian un INR medio de 3,12 y DR2dd (Tabla 20 y grafico 35). Se

encontraron diferencias estadisticamente signiasit(Kruskal Wallis p=0,0001).

Complicaciones INR medio DE
C. trombaticas 2,69 1,55
C. hemorréagicas 4,20 3,56
Sin complicaciones 3,12 2,24
Kruskal Wallis p=0,0001

Tabla 20: INR registrado sequn la presencia ydipagomplicaciones

4,5

3,5

2,5

INR

15

0,5

Complicaciones Complicaciones Sin complicaciones
trombaticas hemorragicas

Grafico 35: INR registrado segun la presencia @ tip complicaciones
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Con diferencias estadisticamente significativasq@drado, p=0,001) se observé que

la mayoria de los pacientes que presentaron comefites hemorragicas estaban en

rango supraterapéutico, mientras que los pacienutesno las presentaron tenian en su

mayoria un nivel de anticoagulacion correcto. (daldl, 22 y 23) (Graficos 36 y 37)

Nivel de anticoagulaciéon

CON

complicaciones

hemorragicas

SIN

complicaciones

hemorragicas

D

Infraterapéutico 72 25,62% 228 28,689
Terapéutico 79 28,11% 299 37,61%
Supraterapéutico 130 46,26% 268 33,719

o

Chicuadrado, p=0,001

Tabla 21: nivel de anticoagulacién medio observagacientes con o Sin

complicaciones hemorragicas

46,25%

25,62%

28,11%

O Nivel infraterapéutico B Nivel terapéutico O Nivel supraterapéutico

Grafico 36: nivel de anticoagulacibn medio obseovash pacientes con

complicaciones hemorragicas
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28,68%

33,71%

37,61%
O Nivel infraterapéutico B Nivel terapéutico [ Nivel supraterapéutico

Grafico 37: nivel de anticoagulacion medio obseovaén pacientes sin
complicaciones hemorragicas

Los pacientes que presentaron complicaciones miaetanian un INR medio de 3,38
y DE de 2,67. Los mismos resultados se obtuvierolos pacientes con

complicaciones moderadas y graves. (Tablas 2228.y

Complicaciones hemorréagicas leves INR medip DE
Hematomas 4,75 4,06
Hematuria 4,17 3,41
Epistaxis 3,41 3,00
Gingivorragia 5,64 3,25
Esputos hemoptoicos 2,54 0,73
Sin complicaciones leves 3,23 2,45

Tabla 22: Nivel de anticoagulacién medio observaddos pacientes
con complicaciones hemorragicas leves
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Complicaciones hemorragicas
INR medio DE
moderadas
Hemorragia digestiva sin repercusion
3,66 2,65
hemodinamica

Hemoptisis escasa 5,54 5,75
Hemorragia leve cuantiosa o persistente 3,67 15
Sin complicaciones moderadas 3,35 2,65

TOTAL 3,38 2,67

Tabla 23: Nivel de anticoagulacién medio observaddos pacientes

con complicaciones hemorragicas moderadas

Complicaciones hemorragicas graves INR medi DE
Hemorragia intracraneal 4,56 2,87
Hemorragia intraperitoneal 2,75 0,64
Hemorragia digestiva con repercusion
5,49 4,97
hemodinamica o persistente
Hemorragia que precisa transfusion 4,33 4,74
Sin complicaciones graves 3,32 2,56
TOTAL 3,38 2,67

Tabla 24: Nivel de anticoagulacion medio observeiddos pacientes

con complicaciones hemorragicas graves

Intervencion sobre TAO:

En la mayoria de los pacientes que sufrieron caagibnes tromboticas no se realizo

ningun tipo de intervencion sobre su terapia aagiotante (72,00%) o se realizé un
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ajuste de dosis (14,00%). En los pacientes quésnifrcomplicaciones hemorragicas,
la principal intervencion fue el ajuste de dosi8,{18%), no se realizd ninguna
intervencion (32,38%) o se administrd vitamina K,20%). En los pacientes en los que
no se registraron complicaciones, en su mayorigenoealiz0 ninguna intervencion
sobre su TAO (66,22%). Se encontraron diferen@tedésticamente significativas (Chi

cuadrado, p =0,000) (Tabla 25, gréaficos 38,39 y 40)

Intervencion sobre| Complicaciones Complicaciones Sin
TAO tromboticas hemorragicas | complicaciones
Ajuste de dosis 7 14,009 93 33,1d% 178 23,86%
Heparina 3 6,00% 14 4,98% 17 2,28%
Plasma fresco 0 0,009 3 1,07%6 2 2,2f%
Vitamina K 3 6,00% 68 24,20% 50| 6,70p6
Factores de
0 0,00% 3 1,07% 2 0,27%
coagulacion
Ninguna 36 72,00% 91 32,38%]| 494 | 66,229
Vitamina
K+factores de 1 2,00% 8 2,85% 0 0,00%0
coagulacion
Sustitucién por
0 0,00% 1 0,36% 3 0,40%0
heparina
Chi cuadrado, p=0,000

Tabla 25: Tipo de intervencidn sobre TAO sequnrésencia v tipo de

complicaciones
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® Heparina

O Plasma fresco

O Vitamina K .

B Factores de coagulacion

E Ninguna

B Vitamina K+ Factores de coagulacion
O Sustitucion por heparina

Gréafico 38: intervencion sobre TAO en pacientes @mmplicaciones
trombdticas

33,10%

32,38%

4,98%

1,07%

24 20% 1.07%

O Ajuste dosi
M Heparina
O Plasma fresco

O Vitamina K

M Factores de coagulacion

O Ninguna

H Vitamina K+ Factores de coagulacion
O Sustitucién por heparina

Gréfico 39: intervencion sobre TAO en pacientes@aunplicaciones hemorragicas
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M Factores de coagulacion

O Ninguna _
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Gréafico 40: intervencién sobre TAO en pacientesceimplicaciones

Administracion de farmacos:

En las tabla 26 se presenta, para cada farmacoisth@do, el nimero absoluto de
complicaciones y el porcentaje de aparicion deriesnas en el total de pacientes que
recibieron ese farmaco. En la mayoria de los pteseastudiados no se administro
ningin medicamento (695 pacientes). 181 pacienéethieron medicamentos no

incluidos en la ficha de recogida de datos. El Bmonmas comunmente administrado
recogido en la ficha fue la prednisona (85 pac&nteos farmacos mas frecuentemente
administrados en pacientes con complicaciones rfuéao HBPM (61,53%) vy el

ciprofloxacino (46,66%).
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Sin

%

. L % sin
Farmaco Complicaciones Total
complicaciones| complicaciones .
complicacioneq
AAS 5 12 29,41% 70,58% 17
Ibuprofeno 0 6 0,00% 100,00% 6
Ketorolaco 1 12 7,69% 92,30% 13
Ciprofloxacino 7 8 46,66% 53,33% 15
Levofloxacino 4 16 20,00% 80,00% 20
Fenobarbital 0 1 0,00% 100,00% 1
Prednisona 13 72 15,29% 84,70% 85
HBPM 16 10 61,53% 38,46% 26
Ninguno 232 463 33,38% 66,62% 695
Levofloxacino+
3 15 16,66% 83,33% 18
prednisona
Otros 50 131 27,62% 72,38% 181

Chi cuadrado, p=0,001

Tabla 26: farmacos administrados y complicaciopesexidas en pacientes a los que se

les administré cada uno de ellos

El mayor porcentaje de complicaciones tromboticagistradas se observé en los

pacientes a los que no se les administré ning@antianto (62,00%), o recibieron otros

medicamentos no incluidos en la ficha (30%). El ongyorcentaje de complicaciones

hemorrdgicas de observdé en los pacientes que ribieren ningln tratamiento
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(71,53%) y en los que recibieron otro tipo de traénto no incluido en la ficha

(12,46%). (Tabla 27)

Complicaciones Complicaciones
Farmaco
tromboticas hemorragicas
AAS 1 2,00% 4 1,42%
Ibuprofeno 0 0,00% 0 0,00%
Ketorolaco 0 0,00% 1 0,36%
Ciprofloxacino 0 0,00% 7 2,49%
Levofloxacino 0 0,00% 4 1,42%
Fenobarbital 0 0,00% 0 0,00%
Prednisona 1 2,00% 12 4,27%
HBPM 2 4,00% 14 4,98%
Ninguno 31 62,00% 201 71,53%
Levofloxacino+prednisona 0 0,00% 3 1,07%
Otros 15 30,00% 35 12,46%

Tabla 27: Tipo de complicaciones reqgistradas ereptes a los que se les administro los
farmacos indicados.
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Realizacion de TAC v localizacidon del mismo:

Se realizé TAC al 32% de los pacientes que presentaomplicaciones tromboticas, al

10,32 % que presentaron complicaciones hemorragiehgl,56% de los pacientes que

no presentaron complicaciones, con diferenciasdiststizamente significativas (Chi

cuadrado, p= 0,000) (Tabla 28 y grafico 41).

Realizaciéon TAC

Complicaciones

Complicaciones Sin

)

tromboticas hemorragicas | complicaciones
Si 16 32% 29 10,32% 34| 4,56
NO 34 68% 252 89,68% 712 95,44

1%

Chi cuadrado, p=0,000

Tabla 28: Realizacién o no de TAC sequn la preseyntipo de complicaciones
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0,6 -
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0,4 4
0,3 4
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32,00%

68%

89,68%

10,32%

Complicaciones

tromboticas

4,56%

95,44%

Complicaciones
hemorragicas

Sin complicaciones

O Realizacion TAC B NO realizacion TAC

Gréfico 41: Realizacion o no de TAC sequn

la preseny tipo de

complicaciones

Se realizd TAC cerebral principalmente a los paeeue presentaron complicaciones

hemorragicas o a aquellos que no las presentadohd@, 39,34% respectivamente). El

TAC toréacico fue solicitado igualmente en paciem®s complicaciones hemorragicas

y sin complicaciones (50% en ambos casos). Unaopt@m similar fue observada en

los casos de peticion de TAC abdominal (44,44% y6&%). No se obtuvieron

diferencias significativamente estadisticas (Chidrado, p=0,446). (Tabla 29)

0%

Complicaciones Cerebral Torécico Abdomen Otro

C. trombodticas 16 26,239 0 0,00% 0 0,00% 0,0
[0) 0, o)

C.hemorragicas 21 34,43% 2 50,00% 2 44,44% 0 0,00%
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Sin
24
complicaciones

39,34%

50,00%

55,569 1 1000

Chi cuadrado, p=0,446

Tabla 29: Localizaciéon del TAC seqgun la presendipy de complicaciones

Destino al alta:

Los pacientes que presentaron complicaciones trocalsfueron en su mayoria

ingresados (56,00%) o dados de alta a su dom{Bii®0%). Los que presentaron

complicaciones hemorragicas fueron asimismo enastorfa ingresados (41,22%) o

dados de alta (44,44%). En los pacientes que m@suf complicaciones, la

distribucion del destino al alta fue similar: 4@8ingresados, 45,45% dados de alta a

domicilio. Se encontraron diferencias estadistigamsignificativas (p=0,037) (Tabla

30 y graficos 42,43 y 44)

Destino al alta

Complicaciones

Complicaciones

Sin

trombaticas hemorragicas | complicaciones
Domicilio 17 34,00% 124 44 44% 335 45,4%%
Sala de observacioh 5 10,00p0 39 13,98% 56 7,$0%
Ingreso 28 56,00% 115 41,226  34p 46,41%
Exitus 0 0,00% 1 0,36% 1 0,14%0

Chi cuadrado, p=0,037

Tabla 30: Destino al alta segun la presencia ydpoomplicaciones
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Grafico 42: Destino al alta de los pacientes cangl@aciones trombdticas

0,36%

41,22% 44,44%

13,98%

O Domicilio M Sala de observacion OlIngreso O Exitus

Grafico 43: Destino al alta de los pacientes canglecaciones hemorragicas
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45,78%

0,14%

45,45%

7,60%

O Domicilio M Sala de observacion Olngreso O Exitus

Grafico 44: Destino al alta de los pacientes smmaaciones

¢ Volvio el paciente en los 30 dias posteriores dia?

Una vez dados de alta, volvieron a consultar eanaigs el 8,00% de los pacientes con

complicaciones tromboéticas, el 13,52% de los quesgataron complicaciones

hemorragicas, y el 12,21% de los que no presentaamplicaciones. No se

encontraron diferencias estadisticamente signiNiast(p=0,537). (Tabla 31, grafico 45)

Volvié en los 30 diag

Complicaciones

Complicaciones

Sin

posteriores tromboticas hemorragicas complicaciones
Sl 4 8,00% 38 13,52% 91| 12,21%
NO 46 92,00% 243 86,48% 654 87,7P%

Chi cuadrado, p=0,537

Tabla 31: pacientes que volvieron a consultar e@naias los 30 dias posteriores al

alta, en funcién de la presencia y tipo de compiarzes
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100,00% 92,00%
90,00% A 86,48% 87,64%
80,00% A
70,00% A
60,00%
50,00% A
40,00% -
30,00% A
20,00% A 13,529
10,00% A 8,00%
0,00% - . .
Complicaciones Complicaciones Sin complicaciones
trombdticas hemorragicas

12,21%

O Volvié en 30 dias B No volvié en 30 dias

Grafico 45: pacientes gue volvieron a consultanmencias los 30 dias posteriores al alta, en
funcion de la presencia vy tipo de complicaciones

Instrucciones al alta:

Se dieron instrucciones al alta en el 48,98% de dasientes que presentaron
complicaciones tromboticas, en el 72,04% de los qu&ieron complicaciones

hemorragicas, y en el 47,97% de los que no presentamplicaciones. Se encontraron
diferencias estadisticamente significativas (Clidcado, p= 0,000). (Tabla 32 y grafico

46).

-82-



“Complicaciones en pacientes en tratamiento coapiarAnticoagulante Oral
dicumarinica en un Servicio de Urgencias Hospiialar

Paula Puertas Erauso

Complicaciones Complicaciones Sin
Instucciones al altal
tromboticas hemorragicas | complicacioneg
SI 24 48,98% 201 72,04% 354 47,9/%
NO 25 51,02% 78 27,96% 384 52,08%
Chi cuadrado, p=0,000

Tabla 32: entrega de instrucciones al alta en fumcie la presencia y tipo de
complicaciones

0,9 -
0.8 - 72,04%

0.7 1 1 oo 52,03%
ool 48989 ’ 47,97%

0,4
' 7,29%
03 - ,29%

0,2 1
0,1 1

Complicaciones Complicaciones Sin
trombaticas hemorragicas complicaciones

O CON instrucciones al alta B SIN instrucciones al alta

Grafico 46: entrega de instrucciones al alta ercifim de la presencia y tipo de
complicaciones
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DISCUSION

El estudio realizado es el primero de estas cafatitas desarrollado en nuestro pais.
En la bibliografia revisada, los articulos publiead incluyen un nudmero
considerablemente menor que el estudio practiogu®,incluye a 1077 pacientes a lo
largo de dos afios consecutivos. Asi, el Unico estielscriptivo publicado en Espafa
en el ambito de urgencias (Nuevo Gonzéalez y cd82018) incluia Unicamente a 49
pacientes. Analizando estudios internacionaleserobmos que las muestras en dos
publicaciones similares (Newman y col, 2006; Meekenpl, 2011), (15 y 14) también
eran mucho menos numerosas que la estudiada emonestsidio (782 y 111 pacientes,

respectivamente).

El analisis descriptivo de los resultados constitugl principal interés de esta
investigacion y ha permitido conocer la distribucpbr sexo, edad, principales motivos
de consulta, grado de prioridad, motivos de ind@ade TAO, tipo de complicaciones
y gravedad de las mismas, administracion de farmaoa posibles interacciones con
TAO, tipo de intervenciones realizadas en TAO, eggdr de instrucciones al alta y
destino al alta de los pacientes que acudieroerico de Urgencias del HCU Lozano
Blesa durante dos afios consecutivos. Ademas, sanadinado la presencia y el tipo de

complicaciones en relacion con el resto de varsabstudiadas.

La edad media de los pacientes incluidos en nuesttaio es de 78 afios, al igual que
en otros estudios del mismo tipo realizados enitespa el ambito de urgencias (Nuevo
Gonzalez y col, 2008) (18) y de Atencion Primafiaffada Dorado y col, 2007) (19).

Nuestra muestra incluye un porcentaje muy simieahdmbres y mujeres, a diferencia
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del estudio de Nuevo Gonzalez (18) (50,51% mujet®g19% hombres frente a 63%
mujeres y 37% hombres). En el ambito internaciolw, pacientes incluidos en el
estudio de Meeker y col (14) tenian una media da¥®3 y la proporcion hombre/mujer
era de 45%-55%. Entre los pacientes que presentammplicaciones trombaticas, se
encontré una mayor proporcion de mujeres (64,158a)diferencias estadisticamente

significativas.

Llama la atencion el bajo porcentaje de pacientesargo terapéutico encontrados en
nuestra investigacion (35,13%), comparandolo canr&sultados de la bibliografia:
63% en el estudio de Nuevo Gonzalez y col (18); &l trabajo de Meeker y col
(14). Ante esto nos percatamos de que en la bialiiaganterior no existe uniformidad
en la interpretacion de lo que se considera raegpéutico: en el estudio de Meeker y
col (14) consideraron como margenes adecuados uR kwtre 2 y 3,5,
independientemente de la indicacion de TAO; enstldgo de Newmann y col, 2008
(15), un INR entre 2-3, tampoco tuvieron en cueitanotivo de prescripcion de la
terapia; en el trabajo de Navarro y col, 2007 @Gango era tan amplio como de 2 a 4.
En nuestro caso la variable cualitativa “rangofétdico” se basaba en la indicacion de
TAO con unos criterios estrictos: 2,5-3,5 en piidtealvulares mecanicas y 2-3 en el
resto de indicaciones, o si ésta no era conocida. eBcontraron diferencias
estadisticamente significativas entre las complicess observadas y el nivel de
anticoagulacion, de manera que los pacientes dtiersn complicaciones tromboticas,
estaban en su mayoria infracoagulados o en ramgpéigico, y los que presentaron
complicaciones hemorragicas presentaban un nivehtieoagulacién supraterapéutico.
Al igual que en los otros estudios publicados, e@mscontro relacion entre el valor de

INR y la gravedad de las complicaciones presentadas
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El motivo de ingreso Unicamente fue recogido dealignodo que en el nuestro, en el
estudio de Meeker y col.(14). En nuestro trabajodincluido ademas la disnea como
motivo de ingreso, el cual no se recogia en edastde Meeker y col. (14), y que fue

finalmente el motivo de consulta mas frecuentemeetgstrado. La proporcion del

resto de motivos de ingreso fue similar a la oleaven el estudio anteriormente
citado. De los pacientes en los que se registreworplicaciones trombdéticas, el motivo
de ingreso en urgencias mas frecuente fueron tiensas o signos relacionados con
trombosis (84%). De los pacientes con complicagdmemorragicas, los motivos de
ingreso mas frecuentes fueron los signos/sintomassahgrado (56,58%) y la

caida/fractura (13,37%). En los pacientes que asgmtaron complicaciones, el motivo
de ingreso mas frecuente fueron otros no codifisaola ficha de recogida de datos

(43,76%) y seguidamente disnea (36,11%).

Aunque no se encontraron diferencias estadisticensggnificativas, tanto en pacientes
en los que se registraron complicaciones hemomagictrombéticas, como en los que
no las presentaron, la principal indicacion deetapia con anticoagulantes orales fue la
fibrilacion auricular. En el estudio de Nuevo Gélez y col, 2008 (18), la indicaciéon
de TAO mas frecuente registrada fue igualmente ilbaileficion auricular. Esta
enfermedad es muy prevalente en nuestro mediancilencia aumenta conforme a la

edad de los pacientes, por lo que el resultadonmlaieesulta 16gico.

Respecto al porcentaje de complicaciones obsengadiban obtenido casi el doble que
de complicaciones trombadticas que en el estudiorhawy col (15) (4,92% frente a
2,68%). Las complicaciones hemorragicas leves fuetas mas frecuentes,

representando mas de la mitad de las complicacideesste tipo. Unicamente se
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registraron 49 hemorragias graves, de las cuald8@eran intracraneales (12 de 49),
o bien: lo que supone que el 1,1% del total degpées con sintrom que acuden a
urgencias presentaron hemorragia intracraneal.l Estedio de Newman y col, 2006,
(15) las complicaciones graves mas frecuentemesdegidas, también fueron las
intracraneales, con un 0,63%. En el trabajo de bl@wnzalez y col, 2008 (18), solo se
agruparon en hemorragias menores y mayores. Adeayague tener en cuenta que en
ese estudio soOlo se incluyeron pacientes cuyo INRsaperior a 6, por lo que la

comparacion en este aspecto es complicada.

En la mayoria de los pacientes que sufrieron caagilibnes tromboéticas o
hemorragicas no se realizoé ningun tipo de intendensobre su terapia anticoagulante o
se realiz6 un ajuste de dosis. En los pacienteslosnque no se registraron

complicaciones, en su mayoria no se realizé ningueavencion sobre su TAO.

A un tercio de los pacientes con TAO se les admnarsn farmacos susceptibles de
interaccionar con ACO. Esta proporcion es sinaléa descrita en el estudio de Meeker
y col (14). En nuestro estudio, el farmaco mas comante administrado recogido en la
ficha fue la prednisona, mientras que en el estddideeker y col (14) fue el acido

acetil salicilico. Esto puede ser debido a quenkalye interaccion de corticoides no esta
clara en la bibliografia: mientras que en la fitdenica del Sintrom® consta que los
corticoides pueden disminuir el efecto anticoagelaan la guia para profesionales de
atencion Primaria de Aragén (3) esto no se mencimtiuso se aconseja su uso de
forma inhalada. El siguiente grupo de farmacos agtnado fueron en ambos estudios
las fluorquinolonas, debido probablemente a queusel de antibioticos estd mas

consensuado internacionalmente.
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Los farmacos més frecuentemente administrados erenpes con complicaciones

fueron la HBPM (61,53%) y el ciprofloxacino (46,6%%

Se encontraron diferencias estadisticamente sigtiifas entre los pacientes a los que
se realizd TAC y la presencia el tipo de complicaes que presentaron, de manera que
se realizd TAC al 32% de los pacientes que presentomplicaciones tromboticas, al
10,32 % que presentaron complicaciones hemorragiehgl,56% de los pacientes que

no presentaron complicaciones.

Los pacientes que presentaron complicaciones trboalsofueron en su mayoria
ingresados (56,00%) o dados de alta a su domi(SHo00%). Los que presentaron
complicaciones hemorragicas fueron asimismo en gyoria ingresados (41,22%) o
dados de alta (44,44%). En los pacientes que ndesuf complicaciones, la
distribucion del destino al alta fue similar: 48/81ngresados, 45,45% dados de alta a

domicilio.

De los pacientes incluidos en nuestro estudio, 2j4626 precisé reingreso en los 30
dias posteriores al alta. No se encontraron ditgasrestadisticamente significativas en
la necesidad de reingreso y la presencia o no m@lazaciones y el tipo de las mismas.
Se proporcionaron instrucciones al alta a poco aeds mitad de la muestra estudiada
(54,32%). Se consider6 como instrucciones al altalguier tipo de instruccion
relacionada con TAO, aungue sdlo fuera la reconm@édale continuar el seguimiento
por su meédico de Atencién Primaria. Puesto que echos casos las instrucciones se
dan de manera verbal y no constan como tal enf@iie de alta, es probable que el

porcentaje sea mayor. Con diferencias estadistiti@nsgynificativas, se observo que se
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dieron instrucciones al alta en la mayoria de lesigntes que habian sufrido
complicaciones hemorragicas, y en casi la mitadla$e pacientes que sufrieron

complicaciones trombdticas.

Las diferencias observadas en cuanto al tipo delkcaciones y el tipo de intervencion
sobre TAO fueron estadisticamente significativa&sntnera que en la mayoria de los
pacientes que sufrieron complicaciones tromboéticasse realizd6 ningun tipo de
intervencion sobre su terapia anticoagulante (P2)00 se realiz6 un ajuste de dosis
(14,00%). En los pacientes que sufrieron complaaes hemorragicas, la principal
intervencion fue el ajuste de dosis (33,10%), noresdizO ninguna intervencion
(32,38%) o se administré vitamina K (24,20%). Es [mcientes en los que no se
registraron complicaciones, en su mayoria no dedeainguna intervencion sobre su

TAO (66,22%).

Las principales limitaciones derivan del disefio eldio. Por una parte, al incluirse
pacientes atendidos Unicamente en el servicio gienaras del Hospital Clinico Lozano
Blesa, los resultados no deberian extrapolarsagtalde pacientes con TAO, si bien no
hay evidencia de que esta informacion no sea etle (Meeker y col 2011 (14)).
Por otra parte, al tratarse de un estudio retréisppecjue utiliza como fuente de datos el
informe de alta de los pacientes atendidos en Wrgenlas variables recogidas en las
fichas debian ser interpretadas posteriormenteidro dnforme. Por ello, en algunos
casos se pudieron producir pérdidas de informa@éncomo interpretacion subjetiva
de la misma para adecuarla a las variables deegt® nuestro estudio. La ficha de
recogida de datos fue cumplimentada por cuatro stigedores diferentes y

posteriormente introducida en la base de dato2pde éstos. Aunque el trabajo de
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campo estaba previamente estandarizado, en alganpoarian haber introducido un

sesgo de interpretacion de las variables clinicas.
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CONCLUSIONES

Primera: El paciente tipo en TAO que acude a un SUH destemoel es un
hombre o mujer de 78 afos, en el cual la TAO ha isidicada por presencia de
ACXFA, que consulta en urgencias por disnea y saslgna en triaje una
prioridad Il o IV. Presenta un INR fuera de rangprincipalmente
supraterapéutico, y no se le realiza ningun tipantervencion sobre su TAO.
En caso de recibir algun tipo de intervencion, é&staun ajuste de dosis o
administracion de vitamina K en caso de objetivarsemplicaciones
hemorragicas.

Segunda:El 64,87% de los pacientes con TAO que acuden @UH de tercer
nivel presentan un INR fuera de rango terapéutico.

Tercera:El tipo de complicacién (trombética o hemorragieada en la mayoria
de los casos en relacién con el nivel de anticeaguh: los pacientes con
complicaciones hemorragicas estan presentan ursUgRaterapéutico, mientras
qgue los pacientes con INR infraterapéuticos presemhas frecuentemente
complicaciones tromboticas. El nivel de INR no a&laciona con la gravedad de
las complicaciones.

Cuarta: A casi un tercio de los pacientes en tratamiento TAO que acude a
un SUH de tercer nivel se le administran farmaces ipteractian con esta
terapia. Los mas frecuentemente administrados erstmou medio son los
corticoides, sélos 0 en combinacion con otros nadentos.

Quinta: En caso de realizarse TAC de manera urgente,cldizacion mas

frecuente del mismo la cerebral.
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Sexta: Una vez atendidos, aproximadamente un 45% de kdemtes
permanece ingresado en el hospital.
Séptima Tras la atencion inicial en Urgencias, un 88%lake pacientes no
vuelve a requerir atencién en nuestro Servicio.
Octava: Un porcentaje ligeramente superior de pacientesratamiento con
TAO recibe instrucciones al alta del SUH frenteadue no las reciben. Se dan
mas recomendaciones al alta en pacientes que fes@omplicaciones
hemorragicas.
Novena: La mayoria de los pacientes con TAO que acudem SUH de tercer
nivel no presentan complicaciones. En caso de pi@se, la mayoria son de
tipo hemorréagico leve.
Décima: Entre los pacientes en tratamiento con TAO quéata un SUH, las
complicaciones trombdticas se objetivan mas frelemeante en mujeres.
Décimo primera: EI motivo de ingreso y el tipo de complicacionéservadas
se correlaciona en la mayoria de los casos: loemas con complicaciones
hemorragicas consultaron principalmente por “sifgiotomas de sangrado”,
mientras que los que presentaron complicacionasbibticas, lo hicieron por
“signos/sintomas de trombosis”
Décimo segunda:Tras la realizacion de este estudio, se proponanserie de
medidas para optimizar la asistencia a los pagerie TAO en un SUH:

o En caso de objetivarse un INR fuera de rango, deldevarse a cabo las

medidas oportunas.
o Evitar la administracion y prescripcion de farmacgse puedan

interactuar con la TAO.
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o0 Aunque se ha objetivado un porcentaje superiorageptes con TAO
gue reciben instrucciones al alta del SUH frentgue no las recibe,
pensamos que éste no es suficiente, y que se aebgrdporcionar
instrucciones por escrito a todos los pacientesdates, puesto que la
probabilidad de desajuste del tratamiento si no cesenplen las

recomendaciones médicas es muy elevada.
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ANEXO |

HOJA DE RECOGIDA DE DATOS SINTROM-HCU; Diciembre 2010-Noviembre 2012.

Nombre y Apellidos del paciente:

NHC: Cadigo: Médico que recoge los datos:

Edad: Sexo: 1.Hombre [ 2.Mujer

Dia de ingreso: Dia de alta: Tiempo de estancia en
Hora de alta: urgencias:

Hora de ingresoi_____
Motivo de ingreso:  1.Signos/sintomas de sangrado
2 Signos/sintomas de trombosis
3.Caidalfractura
4 Relacionado con ACO
5.Disnea
6.0tros
Si disnea: (subrayar)
Respiratoria / Cardiaca /Mixta / Disneay fiebre /Disnea (sin especificar)
Grado de prioridad en clasificacion:
I / I f Il / v / \i
Destino al alta:
1 .Domicilio / 2 Boxes / 3 Ingreso / 4 Exitus

Diagnéstico al alta:

Otros diagnosticos al alta:

iHa vuelto por el mismo motivo en los 30 dias siguientes? 1.5l / 2NO

Fecha de reingreso:

Diagnostico;

Destino al alta:

1.Domicilio  / 2 Boxes / 3.Ingreso / 4 Exitus
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¢Se realizo TAC al paciente? 151/ 2.NO
ilocalizacion? (adjuntar informe) 1.Cerebral 2 Toracico
3.Abdominal  4.0tra icudl?

Indicacion de ACO:

Hemaoptisis franca

Hem digestiva con

Hemorragias moderadas: repercusion/persistente

6 | Hemorragia que predsa transfusion

1 | ACKFA 7 | Hitp 1 | Mitral

2 | TEP 8 | Otros 2 | Adrtica

3 | TVP 9 | Desconpddo 3 | Mitral + Adrtica
4 | Sustitucion valvular Tipo de 4 | Mitral biclogica
5 | SAF sustitucion valvular 5 | Desconocido

& | Factor V de Leiden

Nivel de INR:

- Nivel de INR medido en estudio de coagulacion:

- iEn qué rango esta? 1 Terapéutico [ 2Supraterapeutico [ 3.nfraterapeutico.

- iS5 dieron instrucciones al alta al paciente? 151 ! 2. NO
Complicaciones tromboticas: 18/ 2.ND

Complicaciones hemorragicas: 18/ 2.ND

Hemorragias leves:

1 | Hematomas aislados Hemaorragias graves:

2 | Hematuria

3 | Epistaxis 1| Intracraneal
4 | Gingivorragia 2 | Intraperitoneal

5 | Esputos hemoptoicos 3 | Hemopericardio

4
5

1 | Hem. Digestiva sin repercusion
2 | Hemoptisis escasa
3 | Hem.Leve cuantiosa/persistente

¢ 5e administro o prescribid alguno de estos farmacos?

(=

AAS Ketorolaco 3 | Levofloxacino | 5 | Prednison | 7 | Ninguno 9 Otras 11
lbuprofeno | 2 | Ciprofloxacino | 4 | Fenobarbital | 6 | HEPM B | Levo + Predni | 10

Ajuste de Dosis
Heparina
Plasma fresco
Vitamina K
Octaplex
NINGUNA

Intervencion sobre Sintrom:

=1 1 =) PO POy
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