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Prevalencia y factores asociados a un International
Normalized Ratio (INR) fuera de rango en pacientes

en tratamiento con antivitamina K atendidos en servicios
de urgencias hospitalarios

Xavier Lopez Altimiras', Emili Gené Tous***, Antonio De Giorgi®, Andrés Gadea Polo*,
Raquel Martin Horcajo', Sonia Jiménez Hernandez®

Objetivos. Determinar la prevalencia de un International Normalized Ratio (INR) fuera de rango entre los pacientes
que acuden a los servicios de urgencias hospitalarios (SUH) y se encuentran en tratamiento con farmacos antivitamina
K (AVK). Identificar los factores que se asocian con unos valores inadecuados de anticoagulacion en estos pacientes.

Método. Estudio multicéntrico, observacional y transversal en cuatro SUH. Se incluyeron pacientes en tratamiento con
AVK a los que se les realiz6 una analitica con determinacion de INR, que no acudian por complicaciones asociadas al
tratamiento anticoagulante. La inclusién se realizé mediante un muestreo de oportunidad.

Resultados. Se incluyeron en el estudio un total de 376 pacientes. Edad media de 76,8 (10,1) afios, 50,3% fueron
muijeres. EI 86,7% de los pacientes presentaban fibrilacion auricular. EI 60,4% (IC 95%: 55,3%-65,2%) de los pacien-
tes tuvieron un INR fuera de rango. El andlisis multivariado demostré que los cambios en los medicamentos habituales
con odss ratio (OR) de 1,6 (IC 95%: 1,02-2,79; p = 0,035) se asociaron de forma independiente a la presencia de un
INR fuera de rango.

Conclusiones. El 60,4% de los pacientes en tratamiento con AVK que acuden a un SUH sin complicaciones asociadas
al tratamiento anticoagulante presenta un INR fuera de rango. Los cambios en el tratamiento habitual del paciente se
relacionaron significativamente con un INR fuera de rango.

Palabras clave: Emergencias. Adecuacion. Anticoagulacién oral. Fibrilacién auricular.

Nontherapeutic international normalized ratio results in hospital
emergency patients on vitamin K antagonists: prevalence and associated
factors

Aims. To determine the prevalence of international normalized ratio (INR) findings outside the normal range in hospital
emergency department patients on vitamin K antagonists (VKAs). To identify factors associated with abnormal
anticoagulant levels in these patients.

Methods. Observational, cross-sectional, multicentric study in 4 hospital emergency departments. We included a

convenience sample of patients on VKA treatment for whom INR levels were on record and who had sought emergency
care for complications unrelated to anticoagulant treatment.

Results. We included 376 patients with a mean (SD) age of 76.8 (10.1) years; 50.3% were women and 86.7% had
atrial fibrillation. We found that 60.4% (95% Cl, 55.3%-65.2%) had INRs outside the reference range. Multivariate
analysis showed that changes in the patients' other long-term medications were independently associated with
nontherapeutic INR results (odds ratio, 1.6; 95% Cl, 1.02-2.79; P=.035).

Conclusions. Over 60% of patients on VKA treatment who come to hospital emergency departments with complaints
unrelated to anticoagulant therapy have INR values outside the normal range. Changes in a patient's usual medications
are significantly associated with nontherapeutic INR findings.

Keywords: Emergency health services. Treatment appropriateness. Oral anticoagulants. Atrial fibrillation.
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tromboembdlica venosa y arterial desde hace muchas

décadas. Su mecanismo de accidén se basa en interferir

Los farmacos antivitamina K (AVK), warfarina y ace-
nocumarol en Espafia, representan los anticoagulantes
orales mas comunes y forman parte del arsenal terapéu-

tico para la prevencién y tratamiento de la enfermedad vitamina K (II, VI, IX y X)".

la interconversion ciclica de la vitamina K y su epdxido,
impidiendo la carboxilacion de los residuos glutamato
de los factores de la coagulacién que dependen de la
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Mas de 200 farmacos presentan interacciones con
los AVK a través de multiples mecanismos, potenciando
o inhibiendo su efecto. Esta interaccién comporta un
aumento del riesgo de hemorragias o de trombosis. Di-
versos factores dietéticos y ambientales también ejercen
efectos marcados en la anticoagulacién con AVK2 Ade-
mas, existen diferentes condiciones clinicas que se aso-
cian a la inestabilidad del INR: la disfunciéon hepatica,
los estados hipermetabdlicos, el fallo cardiaco o la insu-
ficiencia renal®.

La efectividad y la seguridad del tratamiento depen-
de del adecuado control del grado de anticoagulacion.
Por este motivo, debe mantenerse el International Nor-
malized Ratio (INR) entre 2 y 3 para la mayoria de las
indicaciones. Por tanto, la ventana terapéutica de los
AVK es bastante estrecha, y esta es su principal limita-
cién en la practica clinica. Los pacientes con INR habi-
tualmente en rango presentan significativamente menos
accidentes hemorragicos y/o tromboembdlicos y pue-
den ser controlados a intervalos de tiempo superiores®.
La no adherencia al tratamiento con AVK es una de las
principales causas de INR fuera de rango*.

El control del INR en los pacientes tratados con AVK
puede realizarse en las unidades especializadas de he-
matologia, habitualmente en contextos hospitalarios, o
por los médicos de familia en centros de atencién pri-
maria. Ademas, recientemente se ha introducido tam-
bién la modalidad de autocontrol*®. Algunos estudios
indican que el control en unidades especializadas puede
asociarse con un mayor tiempo del INR en rango’.

Pese a la gran cantidad de pacientes en tratamiento
con AVK y a los numerosos estudios realizados para
evaluar la adecuacién del tratamiento segin el rango
de INR, cabe destacar que la gran mayoria de estos es-
tudios se han realizado en las visitas de control progra-
madas en centros de atencién primaria (CAP) o en uni-
dades especializadas de hematologia®. En cambio,
existen muy pocos datos sobre la adecuacién del INR
en pacientes tratados con AVK que son atendidos en los
servicios de urgencias hospitalarios (SUH)™. Los pacien-
tes que acuden a los SUH representan una muestra de
la poblacién con caracteristicas epidemioldgicas espe-
cialmente interesantes, porque pueden ser una buena
aproximacion a la situaciéon de practica clinica real, mu-
cho maés que los pacientes incluidos en ensayos clinicos
y en estudios realizados en consultas especializadas. Es-
tos pacientes presentan unas condiciones clinicas agu-
das que se superponen casi siempre a enfermedades
cronicas. Por lo tanto, evaluar la adecuacion del trata-
miento con AVK en esta poblacién puede ser una valio-
sa fuente de informacién. Ademas, en estos pacientes,
el estudio de los factores demograficos y sociales, los
farmacos, las comorbilidades, los factores relacionados
con las caracteristicas de utilizacion de los AVK y con la
estancia en los SUH puede permitir identificar su poten-
cial para alterar el grado de adecuacién del INR.

Por todo ello, el objetivo principal del presente estu-
dio es determinar la prevalencia de INR fuera de rango
entre los pacientes que acuden a los SUH por cualquier
motivo y estan en tratamiento con farmacos AVK. El ob-

jetivo secundario es identificar los factores que se pue-
den asociar a la presencia de un INR fuera de rango.

Método

Estudio multicéntrico, observacional y transversal en
cuatro SUH de la provincia de Barcelona. Se incluyeron
los pacientes en tratamiento con AVK que acudieron a
los SUH participantes y a los que se les realizé una ana-
litica con determinacién de INR. El periodo del estudio
fue de un afio, iniciandose el uno de enero de 2013. La
inclusion se realiz6 mediante un muestreo de oportuni-
dad que dependia de la jornada laboral del investigador
principal de cada centro. Dado que se trata de un estu-
dio prospectivo se opt6 por este tipo de muestreo para
aseqgurar la fiabilidad de los observadores. Se excluye-
ron aquellos pacientes en los que el motivo de consulta
fue por complicaciones trombédticas y/o hemorragicas.

Para el célculo del tamafio muestral, se asumié una
poblaciéon de referencia para los cuatro centros hospita-
larios participantes de aproximadamente 1 millén y me-
dio de personas, de las que un 1,5% podrian estar en
tratamiento anticoagulante con AVK. Dado que estudios
previos han indicado que el 60% de pacientes que reci-
ben AVK acuden a los SUH con un INR fuera de rango,
con un intervalo de confianza del 5% y un nivel de
confianza del 95%, se ha calculado un tamano de la
muestra de 375 individuos.

La variable principal fue el valor de INR, en rango o
fuera de rango terapéutico. Se consideré un INR en
rango cuando su valor se situaba entre 2 y 3, excep-
tuando los pacientes portadores de prétesis valvular
mecénica para los que se consideré en rango un valor
entre 2,5 y 3,5. Como variables independientes se ana-
lizaron variables biodemogréficas (edad, sexo, indice de
masa corporal —-IMC-), variables de comorbilidad (indi-
ce de Barthel y de Charlson, nimero de medicamentos
habituales, nimero de ingresos y de consultas a urgen-
cias en el Ultimo afio, antecedentes patolégicos del pa-
ciente), variables relacionadas con las caracteristicas de
utilizacién de los AVK (indicacién de la anticoagulacion,
duracién del tratamiento, lugar de control del trata-
miento anticoagulante oral y fecha del Gltimo control),
variables relacionadas con la atencion en el SUH (nivel
de prioridad segin el Modelo Andorrano de Triaje
-MAT- y destino después de la visita en el SUH). Ade-
mas, se valord la retirada o introduccién de nuevos far-
macos desde el Gltimo control del INR. Se defini6 obesi-
dad cuando el indice de masa corporal (IMC) era igual
o superior a 30 Kg/m? dependencia grave como una
puntuacién en el indice de Barthel inferior a 45, comor-
bilidad alta como una puntuacién en el indice de Charl-
son igual o superior a 3 y polimedicacién en aquellos
pacientes tratados con cinco o mas farmacos.

La recogida de datos se realiz6 mediante una entre-
vista directa al paciente o a los familiares en el caso de
que el deterioro cognitivo del paciente lo impidiera.
Ademas, se realizé una revision del informe de atencion
en el SUH y de la historia clinica del paciente.

94



Lépez Altimiras X, et al. Emergencias 2017;29:93-98

Para el andlisis estadistico, las variables categéricas
se expresan como porcentajes y las continuas como
media y desviacién estandar (DE). Se realizé un analisis
univariante para la descripcién de la poblacién y el por-
centaje de pacientes en rango terapéutico. Para la com-
paracion de las variables categodricas, se utiliz6 el test de
la ji al cuadrado o el test exacto de Fisher. Para la com-
paracién de las variables cuantitativas, se utiliz6 el test
de la t de Student o U de Mann-Whitney, segun si las
variables seguian o no una distribucién normal.

Las asociaciones entre la variable dependiente y las
variables independientes se estimaron mediante la odds
ratio (OR) con sus intervalos de confianza (IC) al 95%.
Para conocer las variables predictoras de que un pacien-
te que toma AVK presentase un INR fuera del rango te-
rapéutico, y asi descartar factores de confusién, se rea-
liz6 un estudio multivariante, a través de un modelo de
regresioén logistica multiple por pasos sucesivos hacia
adelante, incluyendo todas las variables independientes
que en el andlisis univariante tuvieron una p < 0,1. El
andlisis estadistico se efectué mediante el paquete esta-
distico SPSS 18.0.

El estudio fue aprobado por los Comités de Etica
Asistencial de los cuatro centros participantes (Cédigo
CEIC 20123008). El estudio (ALT-AVK-2012-01) fue cla-
sificado por la Agencia Espafola del Medicamento y de
Productos Sanitarios como Estudio Posautorizacién con
otros disefios diferentes al de seguimiento prospectivo
“EPA-OD”. Todos los pacientes incluidos en el estudio
firmaron un consentimiento informado.

Resultados

Se incluyeron en el estudio un total de 376 pacien-
tes. La edad media fue de 76,8 (DE: 10,1) afos. El
50,3% fueron mujeres y el 26,8% fueron obesos
(IMC > 30). La descripcién de las variables biodemogra-
ficas y de comorbilidad pueden verse en la Tabla 1. El
86,7% de los pacientes incluidos en el estudio presenta-
ban fibrilaciéon auricular (FA), que fue la principal indica-
cion del tratamiento con AVK, y el 75,8% hipertension
arterial (HTA) (Tabla 1). La mayoria de los pacientes rea-
lizaban el control del tratamiento AVK en un CAP
(68,4%) y al 75,5% se les asigné una prioridad de triaje
del MAT de 1, 2 o 3 (Tabla 2).

El 60,4% (IC 95%: 55,3%-65,2%) de los pacientes
en tratamiento con AVK que acudieron a los SUH pre-
sentaron un INR fuera de rango, 47,6% por encima y
52,4% por debajo. El andlisis univariado mostré que los
pacientes con INR fuera de rango con mas frecuencia
eran ingresados o mantenidos en observacion (22%
frente a 17,4%; p = 0,02). Ademas, los pacientes con
INR fuera de rango presentaron una tendencia a ser
mas jovenes (75,9 afos frente a 78,0 afios; p = 0,052),
haber presentado como antecedente patolégico un ac-
cidente vasculo-cerebral (AVC) (14,5% frente a 8%;
p = 0,058), con mas frecuencia se habia producido des-
de el dltimo control de INR un cambio en los medica-
mentos habituales por introduccién o retirada (31,7%
frente a 20,1%; p = 0,06) y eran portadores de valvula
protésica (22% frente a 14,7%; p = 0,08). La depen-

Tabla 1. Caracteristicas biodemograficas, de comorbilidad y antecedentes patolégicos

Total INR en rango INR fuera de rango Valor
376 (100%) 149 (39,6%) 227 (60,4%) p
n (%) n (%) n (%)
Variables biodemogrificas
Edad en afios [media (DE)] 76,8 (10,1) 78 (8,7) 75,9 (10,9) 0,052
Sexo mujer 189 (50,3) 76 (51) 113 (49,8) 0,82
IMC valor en Kg/m? [media (DE)] 27,8 (5,1) 27,4 (4,9) 28 (5,2) 0,28
IMC > 30 [n (%)] 99 (26,8) 38 (25,5) 61 (26,8) 0,84
Variables de comorbilidad
Puntuacion I. Barthel [media (DE)] 84,7 (22,5) 85,8 (22,5) 84 (26,2) 0,50
Puntuacion | Chalson [media (DE)] 4,25 (2,1) 4,07 (1,9) 4,4(2,2) 0,19
Dependencia grave 36 (9,6) 11(7,4) 25(11) 0,24
Comorbilidad grave 300 (79,8) 121 (81,2) 179 (78,8) 0,10
Polifarmacia 322 (85,6) 126 (84,5) 196 (86,3) 0,63
Ingresos < 1 afio 165 (43,9) 55(36,9) 110 (48,5) 0,28
Antecedentes patolégicos
Fibrilacion auricular 326 (86,7) 133 (89,2) 193 (85) 0,23
Hipertensién arterial 285 (75,8) 114 (76,5) 171 (75,3) 0,79
Insuficiencia renal crénica 77 (20,5) 25 (16,8) 52 (22,9) 0,15
Anemia 59 (15,7) 26 (17,4) 33 (14,5) 0,45
Hipercolesterolemia 131 (34,8) 53 (35,5) 78 (34,3) 0,81
Insuficiencia cardiaca 170 (45,2) 67 (44,9) 103 (45,3) 0,93
Diabetes mellitus 119 (31,6) 49 (32,8) 70 (30,8) 0,67
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 91 (24,2) 36 (24,1) 55 (24,2) 0,98
Cardiopatia isquémica 83 (22,1) 26 (17,4) 57 (25,1) 0,08
Accidente cerebrovascular 45(12) 12 (8) 33 (14,5) 0,058
Hipotiroidismo 30 (8) 12 (8) 18 (7,9) 0,96
Demencia 28 (7,4) 9 (6) 19 (8,3) 0,40
Depresion 36 (9,6) 15 (10) 21(9,2) 0,79
Enolismo cronico 11(2,9) 6 (4) 5(2,2) 0,30
Tabaquismo 18 (4,8) 7 (4,6) 11 (4,8) 0,95

INR: International Normalized Ratio; IMC: indice de masa corporal.
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Tabla 2. Variables relacionadas con las caracteristicas de utilizacion de los antivitamina K y con la atencién en urgencias

Total INR en rango INR fuera de rango Valor
N =376 (100%) N = 149 (39,6%) N = 227 (60,4%) p
n (%) n (%) n (%)
Caracteristicas utilizacion AVK
Indicacion
Fibrilacion auricular 326 (86,7) 133 (89,2) 193 (85) 0,23
Enfermedad tromboembdlica venosa 40 (10,6) 16 (10,7) 24 (10,5) 0,96
Vélvula protésica 72 (19,1) 22 (14,7) 50 (22,0) 0,08
Lugar control
Centro de atencién primaria 257 (68,4) 109 (73,1) 148 (65,1) 0,1
Clinica hemostasia 119 (31,6) 40 (26,8) 79 (34,8) 0,1
Duracién tratamiento oral
> 1 afio 264 (74,6) 108 (72,4) 156 (68,7) 0,47
Media arios [media (DE)] 6,2 (6,3) 6,7 (6,7) 5,9 (5,9) 0,21
Ultimo control en menos de 12 dias 182 (50,3) 73 (49,9) 109 (48,0) 0,89
Modificacion tratamiento habitual 0,06
Si 102 (27,1) 30 (20,1) 72 (31,7)
Introduccién farmacos 83 (22,1) 25(16,7) 58 (25,5)
Retirada farmacos 11 (2,9) 4 (2,6) 7(3)
Caracteristicas atencion en urgencias
Nivel MAT 0,18
1+2+3 289 (75,5) 107 (71,8) 176 (77,5)
4+5 92 (24,5) 42 (28,1) 50 (22)
Destino desde primera visita 0,02
Alta 187 (49,7) 87 (58,3) 100 (44)
Observacion 113 (30,1) 36 (24,1) 77 (33,9)
Ingreso 76 (20,2) 26 (17,4) 50 (22)
Fallecimientos 0(0) 0(0) 0 (0)

INR: International Normalized Ratio; MAT: Modelo Andorrano de Triaje.

dencia grave, la comorbilidad alta, la polimedicacion,
diferentes antecedentes patolégicos, la indicacién del
tratamiento anticoagulante o el lugar donde se realiza
el control no se asociaron significativamente con un
INR fuera de rango (Tablas 1y 2).

El analisis multivariado demostré que los cambios en
los medicamentos habituales por introduccién o retira-
da, con OR 1,6 (IC 95%: 1,02-2,79; p = 0,035), se aso-
cian de forma independiente a la presencia de un INR
fuera de rango en los pacientes que acuden a los SUH
en tratamiento con AVK y que no consultan por com-
plicaciones asociadas a dicho tratamiento.

Discusion

Los resultados del estudio ponen en evidencia, al
igual que otros muchos trabajos tanto de Espafia®''"
como de otros paises europeos, que un porcentaje muy
elevado de pacientes en tratamiento con AVK se en-
cuentran fuera de rango. Sin embargo, este es el primer
estudio que se realiza en el ambito de los SUH y en
nuestro entorno. Ademas, en nuestro caso, se incluye-
ron todos los pacientes en tratamiento con AVK, inde-
pendientemente de su indicacién, a diferencia de otros
estudios en los que solo se incluyeron pacientes en los
que la indicacién fue la FA no valvular.

En la mayoria de los estudios, entre un 40% y un
60% de los pacientes se encuentran fuera de rango. En
este estudio, el porcentaje fue del 60,4%. Es un hecho
constatado que el INR fuera de rango es un potente pre-
dictor de complicaciones trombéticas y hemorragicas'".
Por lo tanto, la deteccién de estos pacientes en los SUH

mediante la realizacién de una determinacién de INR
permitiria iniciar medidas correctoras y preventivas.

Nuestro estudio, realizado en los SUH de cuatro
hospitales, uno ubicado en Barcelona ciudad y los tres
restantes en la provincia de Barcelona, analiza una
muestra amplia de poblacién, con un area de influencia
de los cuatro hospitales participantes de 1.440.000 ha-
bitantes. No se han hallado diferencias en los resultados
obtenidos entre los centros.

El hecho de incluir pacientes en una situaciéon de
préactica clinica cotidiana permite obtener datos en la
“vida real”, lo que les confiere un especial interés. Son
diversos los estudios que constatan que los registros re-
alizados en situaciones de practica clinica obtienen ma-
yor nimero de pacientes con INR fuera de rango™ que
aquellos obtenidos en los controles de las consultas de
atencion primaria o consultas especializadas.

Para el anélisis del INR, la mayoria de estudios de-
terminan el tiempo de INR en rango o fuera de rango a
partir de varias determinaciones. Para ello, se utilizan
dos métodos: realizando un promedio del tiempo en
rango a través de varios controles previos o bien utili-
zando el método descrito por Rosendaal et al.®. En la
mayoria de los estudios se considera INR fuera de rango
si estd menos del 60-65% del tiempo en rango®'"'%. En
nuestro estudio, por sus caracteristicas, se analiz6 una
sola determinacion del INR, la realizada al ingreso de
los pacientes en el SUH.

Del total de los pacientes incluidos en el estudio, al-
go mas de la mitad fueron mujeres, dato similar a otros
estudios de nuestro entorno®'"'? en los que el porcenta-
je de mujeres oscila entre el 42% y el 53%. La edad
media de los pacientes fue de 76,8 afios, también simi-
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lar a la de otros estudios. La indicacion mayoritaria para
el tratamiento con AVK fue la FA no valvular con un
86,7% de los pacientes, en el 10,6% se indicé por en-
fermedad tromboembodlica venosa y el 19,1% eran por-
tadores de protesis valvulares. La mayoria de los estu-
dios de adecuacién de tratamiento con AVK se centran
en los pacientes con FA no valvular. El hecho de reco-
ger todas las indicaciones de tratamiento con AVK nos
permite constatar algunos datos de interés que seguida-
mente analizamos.

En cuanto a las diferentes variables asociadas al mal
control del INR, los resultados son muy variables en los
estudios espafioles®'"'2. Se sefialan como factores coinci-
dentes en ellos el sexo femenino y la edad en relacién
con los pacientes mas jévenes'?. En nuestro estudio,
estos y también aquellos con dependencia grave con
mas frecuencia tuvieron un INR fuera de rango.

Un elevado porcentaje de los pacientes con antece-
dentes de AVC se encontraba fuera de rango, con fre-
cuencias cercanas a la significacion estadistica. Otros
factores de riesgo tromboembdlico incluidos en las es-
calas CHADS, o CHA,DS,-Vasc (la insuficiencia cardia-
ca -IC-, la —-HTA- y la diabetes mellitus -DM-) también
se presentaron mas frecuentemente en los pacientes
con INR fuera de rango. Diversos estudios también rela-
cionan los parametros que definen un mayor riesgo
tromboembdlico en las escalas CHADS, o CHA,DS,-
Vasc, con un peor control del INR®?*'. Nos parece rele-
vante que algunos de los factores que se relacionan con
la necesidad de un mejor control del INR, como los fac-
tores relacionados con las escalas de riesgo tromboem-
bédlico (pacientes con antecedentes de HTA, IC, DM o
AVC) o los pacientes portadores de una valvula protési-
ca, son aquellos que presentan con mas frecuencia un
INR fuera de rango.

Los pacientes portadores de una vélvula protésica
constituyeron casi una quinta parte de la muestra. La
mayoria de estos pacientes también estaba fuera de
rango, aunque no alcanzé la significaciéon estadistica
(p = 0,08). Nuestros pacientes realizaban los controles
del INR en su CAP en la mayoria de los casos, con un
porcentaje similar a los de otros estudios de espafoles,
sin que se apreciaran diferencias significativas entre los
que realizaban el control en consulta especializada o en
el CAP. Esto significa que desde la perspectiva del SUH,
el lugar donde se realiza el control del INR es indiferen-
te. Se observé una tendencia no significativa (p = 0,06)
en relacién entre los cambios en los tratamientos far-
macoldégicos habituales desde el dltimo control del INR
y un INR fuera de rango. Este dato es concordante con
las miltiples interferencias farmacol6gicas que presen-
tan los AVK y no ha sido analizado en otros estudios es-
pafoles’' 2,

Finalmente, aquellos pacientes que precisaron ingre-
so u observacion después de la atencion inicial en los
SUH, tuvieron con mas frecuencia un INR fuera de ran-
go, de forma significativa. Este hecho probablemente
refleja una mayor gravedad de sus patologias y de la
descompensacién de las mismas. Sin embargo, la pre-
sencia de un INR fuera de rango, también podria haber

sido un factor que influyese en la decision de observa-
cién o ingreso.

La Unica variable analizada que se asocié de forma
independiente a la presencia de un INR fuera de rango
fue la modificacién en los tratamientos farmacolégicos
habituales desde el dltimo control. Esta variable esta en
relacion con las caracteristicas de los AVK y su interac-
cién con gran cantidad de farmacos.

Como fortalezas y limitaciones de nuestro estudio
destacar que se trata de un estudio multicéntrico que
incluye 4 hospitales de la ciudad de Barcelona y su pro-
vincia, con un area de influencia cercana al millén y
medio de habitantes. A pesar de tratarse de centros con
caracteristicas diferentes entre si (hospitales comarcales
y hospital terciario de referencia), los resultados de los
cuatro centros han sido homogéneos, sin diferencias
significativas entre ellos. No solo se han evaluado los
pacientes en tratamiento con AVK por FA no valvular,
sino también aquellos con otras indicaciones, lo que ha
permitido obtener datos de interés, como el de los de
pacientes portadores de vélvulas protésicas. La inclusion
de los pacientes no ha sido consecutiva, pero se asegu-
ré un criterio uniforme y objetivo en cada centro, y en-
tre los diferentes centros. Esto, junto con la determina-
cion de un solo valor del INR se puede interpretar
como limitaciones del estudio, pero en contrapartida ha
permitido acercarse a la situaciéon de practica clinica ha-
bitual. La principal limitacion del estudio es que se reali-
z6 un muestreo de oportunidad para asegurar el con-
trol de la fiabilidad de los observadores y, por ello, se
realiz6 el estudio en los dias en los que el investigador
desarrollaba su jornada laboral. Este tipo de muestreo
condiciona que la representatividad de los pacientes in-
cluidos sea escasa y restringida, lo que, a su vez, limita
la validez externa del estudio. Sin embargo, el tamafio
final de la muestra, y que, aun no conociendo su repre-
sentatividad, los resultados obtenidos sean congruentes
con los de estudios previos publicados en la literatura
que recogen todos los casos consecutivos, sugieren una
menor probabilidad de sesgo.

En cuanto a la aplicabilidad practica, aparte de
constatar que un porcentaje elevado de pacientes en
tratamiento con AVK tienen controles fuera de rango,
este estudio nos permite detectar aquellos factores que
pueden ser predictores de un INR fuera de rango. En
estos pacientes seria aconsejable realizar un control del
mismo. La deteccién de estos pacientes con INR fuera
de rango, aunque sea en una determinaciéon puntual,
permitira adoptar las medidas de correccién y de pre-
vencién de posibles complicaciones trombéticas y/o he-
morragicas. Como lineas futuras de investigacion seria
de interés el sequimiento de los pacientes fuera de ran-
go para valorar si persisten en situacién de riesgo o por
el contrario se consigue adecuar el INR. Por otra parte,
seria interesante poder seguir a estos pacientes para de-
terminar el impacto clinico de esta situacion.

En conclusién, en nuestro estudio un elevado por-
centaje de los pacientes en tratamiento con AVK, que
acuden al SUH por cualquier patologia no relacionada
con complicaciones de dicho tratamiento, tienen un
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INR fuera de rango terapéutico. En aquellos pacientes
con modificaciones en el tratamiento habitual desde el
Gltimo control seria recomendable la realizacién de un
INR en los SUH.
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