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Resumen

Objetivo: Establecer las caracteristicas demogréficas, clinicas y terapéuticas de los pacientes anticoagulados atendidos en
las clinicas de anticoagulacion del Hospital Universitario Fundacion Santa Fe de Bogota (HUFSFB) y del Hospital Universi-
tario San Vicente Fundacion Medellin (HUSVF), en los afios 2015 y 2016. Método: Se realizo un estudio descriptivo, retros-
pectivo y transversal. La poblacion de referencia la conformaron los pacientes atendidos en las clinicas de anticoagulacion
del HUSVF y el HUFSFB en el periodo comprendido entre marzo de 2015 y marzo de 2016. La informacion se tomé de los
registros clinicos de ambos hospitales y para el andlisis se utilizo estadistica descriptiva. Resultados: Se evaluaron 502
pacientes en las dos clinicas de anticoagulacion, con una edad promedio de 64 afios en el HUFSFB y de 61 afios en el
HUSVF. La principal indicacion de anticoagulacion fue fibrilacion o flutter auricular en el HUSVF (46.5%) y enfermedad
tromboembdlica venosa en el HUFSFB (69.7%). EI 100% de los pacientes del HUSVF fueron anticoagulados con warfarina,
frente a solo el 23% de los del HUFSFB; el tiempo en rango terapéutico fue del 69% en el HUFSFB y del 55% en el HSVF.
Se presentd retrombosis en tres pacientes en cada una de las instituciones, y los eventos de sangrado fueron 7 (3,8%) en
el HUFSFB y 30 (9,3%) en el HUSVF. Conclusiones: Las diferencias administrativas entre las dos instituciones se ven
reflejadas en los resultados obtenidos. Existe, ligada al sistema de salud de nuestro pais, una gran diferencia en la poblacion,
las enfermedades y el acceso a los servicios y a los medicamentos.
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Abstract

Objective: To establish the demographic, clinical and therapeutic characteristics of the anticoagulated patients treated at the
anticoagulation clinics of Fundacion Santa Fe de Bogota (HUSVF) and Hospital Universitario San Vicente Fundacion Mede-
llin (HUFSFB), between 2015 and 2016. Method: A transversal retrospective descriptive study was carried out. The referen-
ce population consist in patients treated in the anticoagulation clinics of the HUSVF in Medellin and the HUFSFB in Bogota
between March 2015 to 2016. The information was taken from the clinical records of both hospitals and descriptive statistics
were used for the data analysis. Results: A total of 502 patients were evaluated in both anticoagulation clinics. Patients’
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average age in HUFSFB was 64 years while in HUSVF was 61; the main pathology that required anticoagulation was the
fibrillation/auricular flutter in HUSVF (46,5%) and venous thromboembolic disease in HUFSFB (69.7%). 100% of HUSVF
patients are anticoagulated using warfarin and only 23% of those in HUFSFB; the time in therapeutic range (TTR) was 69%
in HUFSFB and 55% in HSVF. Re-thrombosis was presented in 3 patients in each of the institutions and the bleeding events
were 7 (3.8%) in HUFSFB and 30 (9.3%) in HUSVF. Conclusions: The administrative differences between the two institutions
are reflected in the results obtained; there is a great difference in the population, pathologies, access to services and medi-

cines, linked to the health system of our country.

Key words: Anticoagulation. Warfarin. Direct acting oral anticoagulants.

Introduccion

La enfermedad tromboembodlica venosa y la fibrila-
cién auricular representan una alta carga de enferme-
dad para la sociedad actual'. Los anticoagulantes son
efectivos para reducir la recurrencia de la enfermedad
tromboembdlica venosa, los eventos embdlicos sisté-
micos asociados a fibrilacién auricular y otras compli-
caciones®®. Por mas de 60 afios, la heparina y la
warfarina han sido la piedra angular de la anticoagula-
cioén; sin embargo, tienen amplias limitaciones, como
la necesidad de una cuidadosa monitorizacién o con-
trol con ajuste de dosis, multiples interacciones medi-
camentosas y un estrecho rango terapéutico, entre
otras*®. Los anticoagulantes de accion directa (ACOD)
han surgido como alternativa terapéutica, contribuyen-
do a disminuir los efectos adversos y las complicacio-
nes, como el sangrado intracraneal, en pacientes que
necesiten estar anticoagulados®’.

Como respuesta a la necesidad de mantener una
monitorizacion mas estrecha a los pacientes anticoagu-
lados, y con miras a garantizar su seguridad, se han
creado las clinicas de anticoagulacion, con las cuales
algunos estudios han demostrado disminuir la inciden-
cia de complicaciones®. En el caso de la warfarina, los
pacientes controlados en las clinicas de anticoagulacion
aumentan el tiempo en rango terapéutico (TRT) con una
reduccién de los desenlaces adversos®'?. En Colombia
existe un creciente numero de clinicas de anticoagula-
cion en aras de garantizar unas mayores seguridad y
eficacia terapéutica a los pacientes; sin embargo, en
nuestro pais hay carencia de estudios prospectivos y
retrospectivos en los cuales se caracterice la poblacion
de pacientes anticoagulados, sus desenlaces y sus
efectos adversos. Sin dicha caracterizacion, es dificil
realizar intervenciones efectivas a poblaciones especi-
ficas y obtener resultados cuantificados.

El Hospital Universitario Fundacién Santa Fe de Bo-
gota (HUFSFB) y el Hospital Universitario San Vicente
Fundacion (HUSVF) de Medellin han encaminado es-
fuerzos con el fin de mejorar la evidencia disponible

sobre los pacientes anticoagulados que asisten a sus
respectivas clinicas de anticoagulacion. En el HUSVF,
en 2002, Ocampo, et al."" realizaron un estudio con el
fin de describir las caracteristicas de los pacientes
inscritos en el programa de anticoagulacion, en el que
fueron analizados los datos de 139 pacientes, todos
anticoagulados con warfarina, y se encontré un TRT
del 41% con un promedio de 4.5 controles al afo. De
la misma manera, en 2013, Taboada, et al.”?, en la cli-
nica de anticoagulacion del HUFSFB, incluyeron 159
pacientes, todos anticoagulados con warfarina y con
un TRT del 53%; hallazgo similar al de la nueva eva-
luacion realizada por Laverde, et al.”® en el afio 2015
para aquellos manejados con warfarina.

Pese a todos estos esfuerzos, se hace necesario es-
tablecer las caracteristicas demograficas, clinicas y te-
rapéuticas de la poblacidon de pacientes pertenecientes
a una clinica de anticoagulacién de ambos hospitales
universitarios con el fin de obtener nuevos datos sobre
indicaciones, desenlaces, efectos adversos y efectividad
terapéutica, para dar continuidad con los estudios reali-
zados anteriormente y contrastar los resultados obteni-
dos en ambas instituciones. También hace falta conocer
el papel de los ACOD en el tratamiento de los pacientes,
sus desenlaces y efectos adversos, y realizar compara-
ciones con la terapia tradicional.

El propdsito de este estudio fue determinar las ca-
racteristicas demogréficas, clinicas y terapéuticas de
los pacientes anticoagulados atendidos en las clinicas
de anticoagulacion de estas dos instituciones, con el
proposito de sentar unas bases para ser referente en
el manejo de pacientes en terapia anticoagulante en el
pais.

Método

Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo y trans-
versal. La poblacion de referencia la conformaron los
pacientes atendidos en las clinicas de anticoagulacion
del HUSVF en Medellin y del HUFSFB en Bogota, en el
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periodo comprendido entre el 1 de marzo de 2015 y el
1 de marzo de 2016. Como se estudié toda la poblacién,
no fue necesario calcular el tamafio de muestra.

Se incluyeron pacientes de todas las edades y de
ambos sexos, pertenecientes a la clinica de anticoagu-
lacion de cada una de las instituciones, en tratamiento
anticoagulante por cualquier patologia con indicacion
clara, que tuvieran al menos cuatro consultas de segui-
miento en la clinica en el Ultimo afio, con al menos
cuatro mediciones del INR (International Normalized Ra-
tio) en caso de que recibieran como anticoagulante war-
farina, registrados en la tarjeta de seguimiento (HUSVF),
en la historia clinica de control o en el reporte del labo-
ratorio clinico (HUFSFB). Se excluyeron los pacientes
que cambiaron de terapia por algin motivo o que no
completaron el esquema de tratamiento; en el HUFSFB
no se incluyeron registros de INR del laboratorio clinico
que correspondieran a pacientes hospitalizados.

Las variables consideradas fueron demograficas, cli-
nicas y terapéuticas a partir de los registros de cada
una de las clinicas y de la historia clinica electrénica.
Se utilizé como instrumento de recoleccion de la infor-
macion la herramienta Excel de Microsoft, y para el
analisis de los datos se realizd estadistica descriptiva
con medidas de tendencia central y distribuciones.
Para calcular el TRT se utilizé el método de interpola-
cion de Rosendaal.

Para la realizacion del estudio se tuvieron en cuenta
los aspectos éticos que rigen este tipo de investigacio-
nes y se contd con el permiso institucional.

Resultados

Entre las dos instituciones se incluyeron 502 pacien-
tes: 182 en el HUFSFB y 320 en el HUSVF. De la po-
blacion de pacientes, el 55.1% eran de sexo femenino;
con una distribucién similar entre las dos instituciones
(Tabla 1). La edad promedio de los pacientes también
fue similar: 64 afos en el HUFSFB y 61 afos en el
HUSVF (Tabla 2). Con respecto a la seguridad social,
se encontrd una diferencia clara, ya que el 86.81% de
los pacientes en el HUFSFB son de medicina privada
0 particulares, mientras que en el HUSVF la mayor
poblacién pertenece al régimen subsidiado (51.2%).

Tipo de anticoagulacion y seguimiento

En el HUSVF, todos los pacientes fueron manejados con
warfarina independientemente de su enfermedad. En el
HUFSFB, la principal terapia anticoagulante indicada

Caracterizacion pacientes anticoagulados

Tabla 1. Distribucién de los pacientes por institucion
segln el sexo

Variable Total
Sexo

Femenino 92 50.55 185 57.81 277 55.18
Masculino 90 49.45 135 4219 226  44.82

HUFSFB: Hospital universitario Fundacion Santa Fe de Bogota; HUSVF: Hospital
universitario San Vicente Fundacion de Medellin.

Tabla 2. Distribucion de los pacientes por institucion
segun los intervalos de edad

Variable
Edad (afios)

18-30

31-45 26 14.29 35 10.94
46-60 33 18.13 83 32.19
61-75 62 34.07 103 23.44
>75 54 29.67 75

HUFSFB: Hospital universitario Fundacion Santa Fe de Bogota; HSVF: Hospital
universitario Fundacion Santa Fe de Bogota.

fueron los ACOD (64.84%), siendo el rivaroxaban el mas
usado (31.87%), seguido por el apixaban (25.27%) y con
menor frecuencia el dabigatran (7.69%). Por el contrario, la
warfarina se uso tan solo en el 23.08% de la poblacion.

El TRT promedio calculado por el método de Rosen-
daal fue del 55.06% en el HUSVF y del 69.6% en la
poblacién anticoagulada con warfarina atendida en el
HUFSFB. El seguimiento promedio fue mayor en el
HUSVF (20 meses) que en el HUFSFB (19 meses apro-
ximadamente), con un ndmero de visitas promedio en
el afo similar en las dos instituciones (5.3 en el HU-
FSFB y 6.5 en el HUSVF).

Indicacion de la anticoagulacion y
factores desencadenantes de enfermedad
tromboembdlica venosa

La indicacién de anticoagulacién mas frecuente en
el HUFSFB fueron los eventos tromboembdlicos veno-
sos, mientras que en el HUSVF fueron la fibrilacién y
el flutter auricular (Fig. 1).

Entre los factores desencadenantes de enfermedad
tromboembolica venosa, en el HUSVF un 58.7% co-
rrespondieron a eventos no provocados y el principal
factor desencadenante fue el sindrome antifosfolipido.
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Figura 1. Distribucién de los pacientes segun institucion e

indicacion de la anticoagulacion.
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Figura 2. Distribucion de los pacientes segln institucion y factor desencadenante de la enfermedad tromboembélica

venosa.

En el HUFSFB, la inmovilidad fue desencadenante en
un 25.5% y el cancer en un 16.2%, y los eventos no
provocados correspondieron al 18.6% (Fig. 2).

Complicaciones asociadas: retrombosis y
sangrado

El porcentaje de sangrados en el HUFSFB fue del
3.83%, de los cuales el 0.55% fueron sangrados mayo-
res y el 3.28% fueron sangrados menores. En el

HUSVF, el sangrado ocurri6 en el 9.38% de los pacien-
tes, principalmente sangrados menores (7.5%) (Tabla 3).
El porcentaje de retrombosis en el HUFSFB fue del
1.64% y en el HUSVF fue del 0.94% (Tabla 3).

Discusion
El HUFSFB y el HUSVF son entidades administrati-

vamente diferentes. Aunque ambas son de caracter
privado, existen diferencias en las poblaciones que
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Tabla 3. Distribucion de los pacientes por institucion
segln el sangrado y la retrombosis

e s 5L |

Retrombosis 3 1.64% 3 0.94%
Sangrado mayor 1 0.55% 6 1.88%
Sangrado menor 6 3.28% 24 7.50%
Sangrado total 7 3.83% 30 9.38%

HUFSFB: Hospital universitario Fundacion Santa Fe de Bogota; HUSVF: Hospital
universitario San Vicente Fundacion de Medellin.

asisten. En el HUSVF, en su gran mayoria son pacien-
tes pertenecientes al régimen subsidiado, mientras que
en el HUFSFB la mayor parte de los pacientes perte-
necen a medicina prepagada o de pago directo, lo cual
tiene una implicacion importante en las grandes dife-
rencias entre las clinicas de anticoagulacion de las dos
instituciones.

En lo que respecta a la poblacion en términos de
sexo, el predominante es el femenino en las dos clini-
cas, lo cual es acorde con la mayor prevalencia de
enfermedad tromboembdlica en las mujeres'*'®. La
edad también fue similar entre las dos instituciones, en
promedio mayor de 60 afos, lo cual también esta acor-
de con los reportes de la literatura, en especial para la
fibrilacion auricular, la cual incrementa su incidencia de
forma proporcional con la edad'®"’.

Con respecto al tratamiento utilizado, en el HUSVF
todos los pacientes se encontraban con warfarina, a
diferencia del HUFSFB, en donde la mayoria recibian
ACOD. Cabe destacar que este escenario ha cambiado
drasticamente y se hace necesario realizar un segui-
miento a los programas de anticoagulacién para poder
comprender el impacto en los desenlaces de los pa-
cientes. Laverde, et al."® reportaron que en la clinica
de anticoagulacion del HUFSFB, entre los afios 2008
y 2013, el 71% de los pacientes se encontraban utili-
zando warfarina y tan solo el 32% recibian ACOD. En
nuestro estudio se encontrd que el 64% de la poblacién
de esa institucion esta anticoagulada con ACOD. Esta
tendencia es un reflejo de lo que ocurre en todo el
mundo con la terapia anticoagulante en enfermedades
como la fibrilacién auricular y la enfermedad trom-
boembolica venosa'®'®. Los registros de la cohorte
GARFIELD para fibrilacion auricular han demostrado
que existe un cambio sustancial en el patrén de uso
de la terapia anticoagulante desde la aparicion de los
ACOD, con un incremento del 70% en el uso de terapia

antitrombdtica, dado principalmente por el mayor uso
de estos medicamentos®.

Directamente ligada a las caracteristicas administra-
tivas de las clinicas esta la prevalencia de las enfer-
medades. Mientras que en el HUSVF todos los
pacientes, independientemente de su enfermedad, al
estar anticoagulados pueden acudir a la clinica de an-
ticoagulacién para su control, en el HUFSFB esto no
es de cardcter obligatorio y los médicos tratantes de-
ciden o no acudir a los servicios de la clinica para el
control de sus pacientes, lo cual reduce en gran medi-
da la prevalencia de enfermedades crénicas como la
fibrilacién auricular. De igual manera esto esta ligado
al tratamiento farmacoldgico, ya que el uso de antago-
nistas de la vitamina K hace necesario el seguimiento
periddico para el control del INR, por lo cual todos los
pacientes del HUSVF estan en permanente seguimien-
to por la clinica, y por el contrario, en el HUFSFB, el
uso de los ACOD reduce la necesidad de seguimiento
periddico y facilita el manejo de los pacientes por sus
médicos tratantes.

De acuerdo con lo referido en la literatura, casi el
50% de los eventos tromboembdlicos provocados es-
tan asociados a una hospitalizacién reciente como fac-
tor desencadenante y alrededor del 30% se tratan de
eventos no provocados'®. En la actualidad se ha incre-
mentado la frecuencia de eventos tromboembdlicos no
provocados, reportando una frecuencia de alrededor
del 45-50% segun el registro RIETE?"?2, En el HUSVF
se encontrd que el 58% de los pacientes anticoagula-
dos por enfermedad tromboembdlica venosa era debi-
do a eventos no provocados. En el HUFSFB, la mayoria
de los eventos fueron provocados, entre los cuales los
principales factores desencadenantes fueron la inmo-
vilidad y el cancer.

Al observar el seguimiento y el niumero de visitas, se
encuentra que en el HUSVF el seguimiento fue mayor,
al igual que el numero de visitas, lo cual seguramente
esté en relacion con la mayor prevalencia de fibrilacion
auricular, una enfermedad crénica que requiere anti-
coagulacion indefinida'®, mientras que en el HUFSFB
el nimero de seguimientos y de visitas fue menor,
posiblemente relacionado con que la enfermedad mas
prevalente fue la enfermedad tromboembdlica venosa,
que en muchos casos solo requiere anticoagulacion
por periodos que van de 3 a 6 meses'®.

En los pacientes anticoagulados con warfarina, los
valores altos de TRT se han correlacionado con una
reduccion de las complicaciones como la trombosis y
el sangrado®'. Las guias de practica clinica, especial-
mente para fibrilacién auricular, recomiendan que el
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control optimo del TRT en los pacientes se encuentre
por encima del 70%'82%. Sin embargo, en la practica
clinica, el TRT obtenido usualmente es mas bajo al
compararlo con el de los estudios clinicos aleatorizados
y cuando se comparan las clinicas de anticoagulacion
con la practica comunitaria®.

Miranda, et al.>* reportaron un TRT del 54% en la
clinica de anticoagulacion del HUSVF para el periodo
comprendido entre 2011 y 2012. En este estudio se ob-
serva que el TRT se conserva respecto al obtenido en
el anterior estudio (55 vs 54%), lo cual esta relacionado
con los cambios realizados en la calidad de la atencion,
el registro de los datos y la unificacién de la informacion.
Sin embargo, se deben realizar esfuerzos por desarro-
llar estrategias con el fin de elevar el TRT hasta lo re-
comendado por las guias internacionales®26, Como
limitantes, en esta institucién se encuentra que alrede-
dor del 90% de los pacientes aun se encuentran con
warfarina genérica, los pacientes en ocasiones pierden
el acceso a la continuidad de la clinica y algunos INR
se determinan fuera del laboratorio institucional.

El HUFSFB registraba en el pasado estudio un TRT
del 53%, el cual aumentd en 2 afos hasta el 69.6%,
acercandose a los estandares internacionales; este
aumento se debe probablemente a las mejoras reali-
zadas en la clinica, que incluyeron ajustes por via te-
lefénica y virtual, y mejoras en la educacién de los
pacientes'>'3. Vale la pena mencionar que, desafortu-
nadamente, un porcentaje importante de los pacientes
anticoagulados con warfarina tuvieron que ser exclui-
dos del estudio, ya que el registro de los INR ajustados
telefonicamente no estaba incluido en la historia clini-
ca. Aqui vemos una oportunidad de mejoramiento en
el manejo de la clinica para fortalecer el seguimiento
y evitar el subregistro de la informacion.

El sangrado es la principal complicacion de la terapia
anticoagulante®’. El riesgo de sangrado mayor con an-
tagonistas de la vitamina K es dependiente de la cali-
dad del control de la anticoagulacién, con una tasa que
puede llegar a 1,3/100 pacientes por afio en aquellos
con un INR entre 2 'y 3%2°, Por el contrario, los ACOD
han demostrado un mejor perfil de seguridad en com-
paracion con la warfarina; en el caso de la fibrilacion
auricular, un metaanalisis de los principales estudios
de fase Il encontré una hazard ratio general de 0.48
para sangrado mayor intracraneano®.

En este estudio, con respecto al sangrado, se encon-
traron grandes diferencias entre las dos instituciones.
En el HUSVF, el sangrado total fue tres veces mayor
que en el HUFSFB, lo cual tiene una relacion directa
con el tratamiento anticoagulante utilizado y el TRT.

Cuando vemos los resultados, observamos que en la
poblacion del HUSVF el sangrado mayor fue del 1.88%,
lo cual estd acorde con los reportes de la literatura
sobre sangrado mayor con el uso de antagonistas de
la vitamina K, mientras que en el HUFSFB, donde el
sangrado mayor fue del 0.55%, esta en relacion con el
mayor uso de ACOD vy coincide con los reportes de
sangrado mayor de estos medicamentos®' 2,

Al comparar en el tiempo el caso del HUFSFB es
interesante observar cémo se han mejorado los desen-
laces tanto en los pacientes con antagonistas de la
vitamina K como en aquellos con ACOD; probablemen-
te se deba a la implementacion de diferentes estrate-
gias educativas audiovisuales, charlas y asesoramiento
telefonico que se han venido realizando con el fin de
reforzar la adherencia y el correcto uso de los medica-
mentos, sumado a la realizaciéon de los controles am-
bulatorios. Para futuros estudios seria primordial evaluar
la adherencia de los pacientes a los ACOD en el tiem-
po, dado al aumento del uso de estos medicamentos
en el tratamiento anticoagulante, y asi poder realizar un
andlisis de las implicaciones en los desenlaces.

Como limitantes de este estudio estd la naturaleza
retrospectiva de su disefio, lo que hace que exista al-
gun sesgo en la suficiencia de la informacion. En las
dos instituciones se detectaron problemas en el regis-
tro de algunos datos, como la estandarizacién del re-
gistro del sangrado en la historia clinica de seguimiento
en el HUSVF vy el registro de todos los INR que se
reportan en consultas telefonicas en el HUFSFB.

Conclusiones

Las diferencias administrativas entre las dos institu-
ciones se ven reflejadas en los resultados obtenidos.
Existe, ligada al sistema de salud de nuestro pais, una
gran diferencia en la poblacion, las enfermedades y el
acceso a los servicios y a los medicamentos, lo cual
tiene repercusiones directas en el desenlace de los
pacientes, en especial en términos de seguridad. Es
muy importante fortalecer la creacién de clinicas de
anticoagulacién en el pais con el fin de hacer un se-
guimiento estricto de este grupo de pacientes, que son
de alta complejidad. En las clinicas ya creadas se hace
necesario buscar estrategias para mejorar el registro
de los datos y continuar optimizando los indicadores
de calidad para que esto se vea reflejado en el bien-
estar de los pacientes. Se deben encaminar también
esfuerzos para que los ACOD sean incluidos en el plan
obligatorio de salud en estas indicaciones, con el fin de
generar a todos los pacientes los beneficios
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ampliamente reportados y evidenciados en nuestra po-
blacién, en especial en la reduccién del riesgo de san-
grado. Hace falta aun investigacion en estas aéreas
para caracterizar mejor nuestra poblacién y poder rea-

lizar guias enfocadas hacia los pacientes
colombianos.
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