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RESUMEN

Introduccién: La fibrilacién auriculaes wna de las arritmias cardiacasn mayor
frecuencia ylos fendmenos trombdticos sistémicos es una de sus principales
complicaciones es paillo que la anticoagulacién via oral es una prescripcion frecuente
en un gran porcentaje de estos pacientes, d@faaparicion de sangrado una reaccion
adversapor el uso de este grupo farmacolégico; es prioritario disefiar sistemas de
prediccion de eventos hemorragicos a fin de mejorar la calidad de vida y afinar las
estrategias de control y seguimiento pamarantizar la efectividad pero incrementar la
seguridad de esta estrategia terapéuti€abjetivo: Demostrarsila escaldORBIT tiene
valor en la prediccion deventos hemorragicosn pacientes con fibrilacion auricular en
anticoagulacion delHospital Belénde Tujillo. Metodologia El estudio sera
seccional, transversal, retrospectivo de pruebas diagndésHoatacion 176
Pacientes mayores de 15 afios, de ambos sexos; en tratamiento con anticoagulacion con
warfarina; encuyas historias clinicas se consigatos correspondientea mortalidad

de los pacientes en estudwon fibrilacion auricular atendidos en el Departamento de

Medicina Interra del Hospital Belén de Trujillo durante el periodo 22080

Palabras clave:Fibrilacionauricular,anticoagulaciépes@ala ORBIT,warfarina



ABSTRACT

Introduction: Atrial fibrillation is one of the most frequent cardiac arrhythmias and
systemic thrombotic phenomena is one of its main complications, which is why oral
articoagulation is a frequent prescrgnti in a lage percentage of these patients, with the
appearance of bleeding an adverse reaction from the use of this pharmacological group; It is
a priority to design bleeding event prediction systems in order to vayaality of life and
fine-tune contol and follow-up strategies to guarantee the effectiveness but increase the
safety of this therapeutic strate@bjective: To demonstrate if the ORBIT scale has value

in the prediction of hemorrhagic events in pasentith atrial fibrillation receiving
anticoagulaton at Hospital Belén de Trujilloviethodology: The study will be sectional,
crosssectional, retrospective of diagnostic te®epulation: 176 Patients older than 15
years, of both sexes; on anticoagulattberapy with warfarin; in whose medi records

data corresponding to the mortality of patients under study with atrial fibrillation treated in
the Department of Internal Medicine of the Hospital Belén de Trujillo during the period
20162020 is recorded

Keywords: Atrial fibrillation, anticcagulaion, ORBIT scale, warfarin
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1.INTRODUCCION:

La fibrilacién auricular (FA) es una arritmia prevalente que posee una conocida asociacion
con eventos tromboembdlicos, espaknerte accidente cerebrovascular. EA, el bombeo
auricular se paraliza, y la sangre tiende a acumularse en la auricula iagemehagar de ser
bombeada hacia el ventriculo. La prevalencia de FA en los Estados Unidos es del 12% entre

los 75y los 84iws ¢k edad y se espera que contin(gnaentandd.

Los trombos se pueden formar en el charco de sangre lento en la region audonbcida
como el apéndice auricular izquierdo. Un trombo tipico puede causar un accidente
cerebrovascular o embolia periféa $ se libera. De hecho, los acaides cerebrovasculares
relacionados con la FA tienden a ser mas potencialmente mortaleslaguaccidentes

cerebrovasculares causadpsr otras razones

La terapia de anticoagulacién previene los accidentes cerabcodres y la warfarina es el

mas comuln antagonista de la vitamina K utilizado como agente estandar utilizado para
reducir el resgo de accidente cerebrovascular. en ciertos pacientes con FA con factores de
riesgo, pero a menudo se ha infrautilizado diEbasu limitado intervalo riesgbeneficio y

la necesidad de un seguimiento frecueht8u uso esta siendo gradualmente eclipspdp

una variedad de anticoagulantes orales no antagonistas de la vitamina K que estan
demostrando una excelente seguridaéficecia sin la necesidad de frecuente seguimiento y

posterior ajuste de dosis

La disponibilidad de varios enfoques farmacoldgipara la anticoagulacion también como
una comprension mas profunda de los factores de riesgo de embolizacion y hemorragia ha
mejorado la atencion al paciente, pero también ha generado complicadas opciones de
prescripcion. La distincion entre FA valvylano valvular no es util en términos de definir la
naturaleza de la arritmia, pero puede ser Util para definir mejor elgadege
tromboembolismo del paciente y qué tipo de tratamiento anticoagulante (si cualquiera) se

indica.



La FA puede ser paroxtsti o persistente, por ejemplo, o0 sintomatica o asintomatica
("silenciosa"). Cuando las decisiones relativas a la anticoaguldeben alcanzarse, los
principales factores que pueden afectar las opciones de prescripcibn son la etiologia
valvular versus fonas no valvulares de FA. Ademas, cabe sefalar que los pacientes con la FA

no valvular puede tener una cardiopatia valvulan@amtante®.

El objetivo de la terapia de anticoagulacion en pacientes con FA es reducir el riesgo par para
accidente cerebrovastar o embolia sistémica. El sistema de puntuacion CHAYBS2 se

ha desarrollado para calcular los humerosos factores quEl@uaumentar la probabilidad

de trombo: hipertension, insuficiencia cardiaca, ancianidad, diabetes, accidente

cerebrovascular, ajue isquémico transitorio, enfermedad vascular y sexo feménino

Entre los pacientes con FA, accidente cerebrovascularigsgp de tromboembolismo se

mitiga con la adicién de anticoagulantes. Sin embargo, esto se asocia con un mayor riesgo de
hemorrada, especificamente eventos hemorragicos mayores como hemorragia digestiva y
hemorragia intracraneal en el contexto de la fagina. Debido a esto, los prescriptores

dudan en anticoagular, especialmente en la poblacién angiana

Se han utilizado multiplesistemas de puntuacion de estratificacién de riesgo para evaluar el
riesgo de hemorragia, incluido HBEED (hipertensién, ffigion renal y hepatica anormal,
accidente cerebrovascular, hemorragia, INR labil, ancianos, drogas o alcohol),
HEMORR2HAGES (aeentes de hemorragia, enfermedad hepatica o renal), abuso de
alcohol, malignidad, edad avanzada, recuento o funcién plagiaetestucida, hipertension,
anemia, predisposicion genética, riesgo excesivo de caidas, accidente cerebrovascular),
ORBIHAF (Regiso de resultados para un tratamiento mejor informado de la fibrilacién

auricular) y ATRIA (Anticoagulacion y riesgo Factorétial Fibrillation) con la nueva

AYO2N1LI22NOAsy RS D!/wCL9[5 m !'C 6Df2ol f Ly A

Fibrillation)®*°.



Las razones de la falta de impacto clinico de las puntuaciones de riesgo de hemorragia se

deben en parte a la natalea paralela de las puntuaciones de riesgo de hemorragia y las

Lddzy (i dz- OA2ySa RS NASadI2 RS I OOA RSy ifgien@S NS o N2 JI
cardiaca congestiva, hipertension, edad, diabetes mellitus, accidente cerebrovascular previo,

enfermedal vagular, categoria de sexd)

Se ha estudiado el beneficio clinico neto de la anticoagulacion en pacientes con FA y existe
evidencia de ge un mayor riesgo de tromboembolismo se asocié con un mayor riesgo de
hemorragia, probablemente porque muchos dss factores de riesgo involucrados en las
puntuaciones de estratificacion del riesgo se superponen. Dado el valor predictivo aun no
plenamentedeterminado de las puntuaciones de riesgo hemorragico, se podria argumentar
que todos los pacientes, independientente de su puntuacion, deben ser monitoreados de
cercd? Como tal, las puntuaciones de riesgo de hemorragia solo sirven para permitir que
los médicos justifiquen la exclusibn de un paciente de alto riesgo de un tratamiento
potencialmente mortal. Ademaspara que las puntuaciones de hemorragia adquieran
relevancia, deben realizarse ensayos clinicos aleatorizados que utilicen puntuaciones de

riesgo de hemorragia para guiar la terapia anticoagufdnte

Esteve M, et al (Reino Unido, 2017); evaluaron latbggde que la puntuacion ORBIT era
superior a la puntuacién HAS_ED para predecir hemorragia mayor y muerte en pacientes
con FA anticoagutia evaluando el rendimiento predictivo de hemorragia y muerte de 406
pacientes con FA; 21 pacientes tuvieron egisehemorragicos importantes y 26 pacientes
fallecieron. El rendimiento predictivo de hemorragia mayor de-BRED y ORBIT no fue
significatvamente diferente (area bajo la curva: 0,77 (IC del 95%: 0,66 a 0,88) y 0,82 (IC del
95%: 0,77 a 0,93), respectiviente; P = 0,080). Para la muerte, los rendimientos predictivos
de HASBLED y ORBIT no fueron significativamente diferente en ambas pobkcion
(p>0.05%“.

Senoo K, et al (Norteamérica, 2017)nmpararon los valores predictivos relativos de estas
puntuacones de riesgo de hemorragia para hemorragias clinicamente relevantes y la
relacion de las puntuaciones ATRIA y ORBIT con la calidad del denta anticoagulacion

con warfarina, reflejada por el tiempo en el rango terapéutico; en un analisis auxigar p

hoc de hemorragias clinicamente relevantes y hemorragias graves entre 2293 pacientes que



recibieron tratamiento con warfarina. Hubo fueste correlaciones inversas de las
puntuaciones de ATRIA y ORBIT con el tiempo en el rango terapéutico como uhke varia
2YyUGAydzZaZ o6!¢wL! RS o6le22 NARSaAI2X NI T banXdcT
una mejora en el rendimiento predictivo deslguntuaciones ATRIA y ORBIT para cualquier
sangrado clinicamente relevante al agregar tiempo en el rango terepéwad ambas
puntuaciones, con diferencias significativas en los indices ¢ (p = 0,001 y p = 0,002,
respectivamente), neto mejora en la reclastion y mejora discriminante integrada (ambas

p <0,001¥.

O'Brien E, et al (Reino Unido, 201é¢sarrollaron una nueva puntuacién de riesgo de
hemorragia utilizando la informacién clinica disponible de forma rutinaria para predecir
hemorragias gravesn una gran poblacion de FA; entre 7411 pacientes con &¥¥Bijlie
tomaban ACO, la tasa de hemorragia mayor fee4dd/ 100 personasafio. El modelo
continuo completo (12 variables) y la puntuacion de riesgo ORBIT de cinco factores (mayor
edad [75+ afos]reduccion de hemoglobina / hematocrito / antecedentes de anemia,
antecedentes de hemorragia, funcién renal insidiinte y tratamiento con antiagregantes
plaquetarios) tenian buena capacidad para identificar a los que sangraron versus no (area
bajo la cuva 0,69 y 0,67, respectivamente). Ambas puntuaciones tenian una discriminacion
similar, pero una calibracién notkmerte mejor en comparacion con las puntuaciones
HASBLED y ATRIA (p<015)

Wang C, et al (China, 2018); analizalas puntuaciones HAB ED y ORBIT para evaluar el
riesgo de hemorragia en pacientes con fibrilacién auricular anticoagulada en usi@mevi
sistematica y un metanalisis para comparar la capacidad predictiva mediante el uso de estas
dos puntuacionesSe realizaron busquedas ks bases de datos Cochrane Library, Elsevier y
PubMed en busca de estudios relacionados. En siete estudiosieakelns, la estadistica C
agrupada de variables continuas para hemorragia mayor fue 0,65 (0,60,0,69) para ORBIT y
0,63 (0,60,0,66) para HARED. En comparacion con HBRIED, mas pacientes con FA
anticoagulados (88,45% frente a 32,59%) y episodios hegioogmayores (75,57% frente

a 25,57%) se clasificaron como de bajo riesgo. La puntuacién ORBIT tuvo un riesgo elevado
de hemorragia mayor 112 1,73 y 1,44 veces en los estratos de riesgo bajo, intermedio y

alto, respectivamente (p<0.05)



2. ENUNCIADO DEL PROBLEMA:

¢Tiene la escala ORBIT valor en la prediccion de eventos hemorragicos en pacientes con fibrilacion

auricular en anticoagulacion del Hospital Belén de Trujillo?

3. HIPOTESIS:
Alterna;

La escala ORBIT tiene valor en la prediccion de eventos ri#ynos enpacientes con

fibrilacion auricular en anticoagulacion del Hospital Belén de Truijillo
Nula:

La escala ORBIT no tiene valor en la prediccién de eventos hemorragicos en pacientes con

fibrilacion auricular en anticoagulacién del Hospital Beléiujillo

4.- OBJETIVOS:
General;

Demostrarsi la escala ORBIT tiene valor en la prediccion de eventos hemorragicos en

pacientes con fibrilacién auricular en anticoagulacion del Hospital Belén de Truijillo.
Especificos:

Determinar la sensibilidag especifcidad de la escala ORBIT en la preidicade eventos
hemorragicos en pacientes con fibrilacién auricular en anticoagulacion del Hospital Belén

de Trujillo.

Determinar el valor predictivo positivo y valor predictivo negatieda escala GRT & la
prediccion de eventos hemorragicos en jeates con fibrilacion auricular en

anticoagulacion del Hospital Belén de Truijillo.



Determinar el area bajo la curva y el mejor punto de caltela escala ORBIT en la
prediccion de eventos hemorrdgikoen pacieries con fibrilacion auricular en

anticoagilaciéon del Hospital Belén de Trujillo.

5. METODOLOGIA:

Disefo del estudio:

Tipo de estudio:

El estudio sera seccional, transversal, retrospectivo de pruebas diagndsticas.

a. Disefio Especifico:
EVENTO EMORRAGICO
PRESENTE AUSENTE
ELEVADO A b
Escala ORBIT NO ELEVADO C d
Sensibilidad: alatc
Especificidad: d/b+d
VPP: alatb

VPN: d/c+d



Poblacion, muestra y muestreo:

Poblacién Universo:

Pacientes con fibrilacién auricular atendidos en el Departamento de Medicina Interna del

Hospital Belén de Trujillo durante el periodo 2&120.

Poblaciones de §udio:

Pacientes con fibrilaciénuecular atendidos en el Departamento de Medicina Ingern
del Hospital Belén de Trujillo durante el periodo 2@D&0y que cumplan con los

siguientes criterios de seleccion

Criterios de seleccion:
Ciiterios de inclusion:

Pacientes mayores de 15 afios, de ambos sexos; en tratamiento con
anticoagulacion con warfarina; en cuyas historias clinicas se consignen datos

correspondientes a mortalidad de los pacientes en estudio.

Criterios deexclusion:

Pacientes conlpquetopenia; con cirrosis hepatica, con enfermedad renal
crénica;con leucemia mieloide; con aplasia medular; con purpura trombocitopenica;

en anticoagulacion con otros farmacos distintos a warfarina.



Muestra.:

Unidad de Anakis

Estard constituido porcada pciente con fibrilacion auricular atendido en el
Departamento de Medicina Interna del Hospital Belén de Trujillo durante el periodo

20162020y que cumplan con los criterios de seleccién

Unidad de Muestreo

Estard constilido por la historia clinica deada paciente con fibrilacién auricular
atendido en el Departamento de Medicina Interna del Hospital Belén de Trujillo durante

el periodo 20162020y que cumplan con los criterios de seleccion

Muestra y muestreo:

Para & deerminacion del tamafio de mgta se utilizé la formula para estudios de una

sola poblaciof?:

n=2Z2h LIS |j S
B
Donde:
no: Tamario inicial de muestra.

wmhy |/ 2STAOASYGES RS O2yFAFOoOAEARIRT Sf

95% para la estimacion.

Odzl



pe: Exactitud pronostica de la escala segun revision bibliografica de la variable

en estudio (82%)*
ge-=1-pe
pege: Variabilidad estimada.

E: Error absoluto o precision. En este caso se expresara en fraccion de uno

y sera de 0.05 (5%).
OBTENEMOS:

Nno-=(1.96% (pe) (qge)

(0.05%

n= 176 pacientes con fibrilacion auricular en aagotacion.



Definicion operacional de varidles:

VARIABLE TIPO ESCALA INDICADORES INDICES
EFECTO
Puntaje de escala ORBIT| Cualitativa | Nominal Escala ORBIT Si¢ No
elevado
>4 PUNTOS
<=4 PUNTOS

VARIABLE RESULTADO:
Eventos hemorragicos

Cuditativa Nominal Historia clinica Si- No
VARIABLES
INTERVINIENTES
Edad o _ _

Cuantitativa | Discreta Anamnesis ANos
Sexo

Cualitativa Nominal Anamnesis Masculinegfemenino

Urbanoc rural

Procedencia

Cualitativa Nominal Anamnesis

Si¢ No

Diabetes mellitus

Cualitativa Nominal Glucemia




Hiponatremia Cualitatva Nominal

Si¢ No

Leucocitosis Cualitativa | Nominal Hemograma
SiNo
Obesidad Cuantitativa | Discreta indice de masa
corporal _
SiNo

Electrolitos séricos

Escala ORBIT:  Sidgema de variables clinicas disefiado en el afio 2016 por
Obrien M, et al; con la finalidad de pronosticar el riesgo de aparicion de eventos
hemorragicos en pacientes con diagnéstico de fibrilaciébn auricular en pacientes

expuestos a anticoagulacion corrfaanat®,

Eventos hemorragicos: Corresponde a la aparicibn de complicaciones
hemorragicas en pacientes que reciben tratamiento con warfarina vy que
comprometen a los tractos gastrointestinal y urinario, parénquima cerebral, junto

con los tejidodlandos y mucosas

Procedimientos y técnicas:

Se solicitara la autorizacion de la Facultad de Medicina de la UNT para
ejecutar el proyecto, asi como también al Hospital Belén de Truijillo para tener

acceso al area de archivos.



Se solicitaran las hist@s dinicas de los pacientes con fibrilacion autar
atendidos en el Departamento de Medicina Interna del Hospital Belén de
Trujillo durante el periodo 2018020, de donde se identificaran los valores
de los componentes de la escala ORBIT para calcala puntaje

correspondiente (Anexo 2).

Se selecionaran a los pacientes que hayan desarrollado algun evento
hemorragico en cualquier momento después del inicio de la anticoagulacion
con warfarina, asi como a los que no hayan presentado la aparciése d

evento adverso, considerando los critedesnclusion y exclusién.

Los datos ser8n anotados en | a fAihoj a
todas las variables intervinientes, para posteriormente procesarlos

estadisticamente (Anexo 1).

Plan de andlisis de datos:

Los datos serdn almacenados en una matriz de datos en la hoja de calculo del programa

Excel e importados al paquete estadistico IBM SPSS Statistics 25 para su procesamiento.
Estadistica Descriptiva:

Se obtendran datos de distribuciéde frecuencias de lawariables cualitativas; las

medidas de centralizacion y dispersidn para las variables cuantitativas.
Estadistica Analitica

Se usara la prueba estadistica de chi cuadrado para las variables cualitativas; para
verificar la significatia estadistica de lassaciaciones encontradas con las variables en
estudio y se considerara significativa si la posibilidad de equivocarse es menor al 5% (p <

0.05).

de



Estadigrafo propio del estudio:

Se determinard la sensibilidad, especificidad, vpledidivo positivo y valo predictivo
negativo segun ajuste bayesiano para los distintos valores de la escala de ORBIT para
encontrar el de mayor validez para predecir la aparicion de eventos hemorragicos en
pacientes con fibrilacion auricular en tamiento con warfarina. Seealizara el analisis de

curva ROC para determinar el mejor punto de corte de la escala en estudio.
Aspectos éticos:

Se solicitard aprobacién previa del proyecto por parte de la Universidad
Nacional de Truijillo, y los permisos cesardos en el Hospital Belén de Trujillo,

de donde se obtendran los datos tomando en consideracién las normas que dicta
la declaracion de Helski'®, la ley general de salud peru&héos cuales hablan
acerca de la veracidad de los datos obtenidos ysolwedeben ser utilizados

para los fines de la investigacion.
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ANEXOL

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Titulo:

Valor de la escala ORBIT en la prediccion de eventos hemorragicos en pacientes con

fibrilacién auricular en anticoagulacion del Hospital Belén de Truijillo

Edad: anos

Sexa Masculino ()  Femening )

Obesidad:SI( ) NO( )
Diabetes mellitus:SI( ) NO( )

Injuria renal aguda: SI( ) NO ()
Hiponatremia: SI( ) NO ( )
Leucocitosis:SI () NO( )

Variable exposicion:

Puntaje de la escala ORBIT:

Elevado ( ) Noelevado ( )
Variable resultado:

Evento hemorragico:SI( ) NO( )

ANEXO 2: CUESTIONARIO ORBIT



0 Edad > 74 afos 1
R Reduccién Hb/anemia 2
B Sangrado previo 2
| Insuficiencia renal 1
T Tratamiento con 1

antiplaquetarios




CONSTANCIA DE ASESORIA

Yo, Dra\c'M'(“"‘ V\ ...... ( .. » Médico y Docente auxiliar a tiempo parcial,
docente del Departamento Académico de Medicina de la Facultad de Medicina, en

la Universidad Nacional de Trujillo.
CERTIFICO

Ser asesor de la Tesis titulada y corregida: “Valor de la escala ORBIT en la
prediccion de eventos hemorrdgicos en pacientes con fibrilacion auricular en
anticoagulacion del Hospital Belén de Trujillo”, cuya autor es
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Trujillo, 27 de mayo del 2019
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