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para el manejo de la anticoagulacion cronica
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Resumen

WARFARIN 2.0 es un programa de computacion disefiado para el manejo de pacientes
ambulatorios anticoagulados con warfarina. Trata de lograr el desafio de traducir el
beneficio demostrado para este fdrmaco en entornos clinicos controlados en ambientes
académicos, a la prdctica médica habitual a través de un enfoque global del tema. Se insiste
en la educacion del paciente, la estandarizacion del tratamiento anticoagulante por parte de
los médicos vy la auditoria de los resultados. El programa estd siendo usado en el Hospital de
Clinicas, Montevideo, y el Departamento de Hematologia de la Fundacion Favaloro, Buenos
Aires, Argentina. Los resultados iniciales de su uso son promisorios.
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Introduccion

La informdtica es cada vez mds una parte insustituible
del mundo actual, y la medicina también participa de este
fenomeno. En administracién hospitalaria el procesa-
miento de datos que permite realizar la computacién es
indispensable, al igual que en instrumentos hospitalarios
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como tomdgrafos. También ha llegado a ser de gran uti-
lidad la bisqueda bibliografica, el uso de procesadores
de texto, bases de datos, programas de cdlculo estadisti-
co, grificas. Sin embargo, la informdtica aplicada a la
clinica no ha llegado ain a un desarrollo como en los
casos anteriores.

¢ Qué se precisa para que un programa de computacidn
sea usado por un clinico? Debe a la vez ser iitil, ahorrar
tiempo y enfocar el problema como un todo, en forma
global, no sélo aspectos especificos del mismo m,

La anticoagulacién oral en pacientes ambulatorios es
un caso ideal para la computarizacion, pues existen cui-
dados especiales relativos al uso de anticoagulantes ora-
les: a) se requiere un control periddico y frecuente del ni-
vel de anticoagulacién, ya que el mismo puede variar por
distintos factores; b) existe riesgo tanto de sangrados
como de tromboembolias; c) la educacién del paciente es
fundamental. Como luego veremos, estos cuidados inten-
tan mejorarse a través de distintos médulos del programa.

Otro motivo para el desarrollo de un programa de este
tipo es la reciente inclusién de la fibrilacién auricular no
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reumadtica como una indicacién probada para anticoagu-
lacién. El ndmero de pacientes en estas condiciones es
muy grande, y si se decide anticoagularios, todas las pre-
cauciones a tomar no son suficientes, pues quizds los an-
ticoagulantes son beneficiosos en un entorno muy con-
trolado, en centros académicos norteamericanos, pero si
se usan sin un debido control la ecuacién costo-beneficio
puede ir en contra de su prescripcién @2 -

Existen antecedentes de disefio de programas de com-
putacién para el manejo del paciente anticoagulado 7',
Algunos de ellos son usados actualmente en la préctica
clinica, otros son modelos experimentales. Estos progra-
mas usan métodos computarizados que no permiten al
usuario comprender los motivos-para las sugerencias que
el programa hace, como ser férmulas, ecuaciones farma-
cocinéticas o redes neurales.

En el presente artfculo mostramos los aspectos médi-
cos del disefio de WARFARIN en su versién 2.0. WAR-
FARIN es un sistema de ayuda al clinico para el manejo
de la warfarina, con una representacién del conocimiento
en forma de reglas.

Disefo del programa

Informacién general

La versi6n anterior del programa ®) fue escrita en len-
guaje de programacién DBASE, y a partir de ella se ela-
boraron buena parte de los médulos del programa actual.
Este ultimo estd escrito en CLIPPER. Puede ser usado en
computadoras IBM-compatibles con procesadores 386 o
superiores.

Haremos un recorrido de una consulta tipo, a partir del
mend principal del programa.

Supongamos que el primer paciente que vemos ese dia
es un paciente conocido. Elegimos “Controles posterio-
res” (figura 1). Debemos contestar una serie de pregun-
tas: ;Han habido complicaciones de tipo tromboembdli-
co o sangrados? En caso afirmativo, ;de qué tipo y loca-
lizacién? ;Cémo estd tomando el paciente la medica-
cién? ;Cudl es el tiempo de protrombina de hoy, expresa-
do en INR? Destacamos que el INR, expresién estanda-
rizada del tiempo de protrombina, es la tinica forma del
tiempo de protrombina que el programa acepta.

Luego se recorre el algoritmo terapéutico que toma los
datos actuales o previos para sugerir la dosis a indicar y
la fecha del préximo control. Existe ademds un menu al
pie de la misma que permite al médico ver advertencias,
reglas del algoritmo utilizadas, los valores graficados de
los tiempos de protrombina y dosis de warfarina de las
seis dltimas consultas (figura 2), y la historia clinica del
paciente. Esto sirve al médico para confirmar o corregir
la dosis a indicar o a fecha del préximo control sugeridas

62

por el algoritmo terapéutico. A continuacion uno puede
hacer comentarios de esa consulta, en forma de texto. Por
ltimo, se imprime el instructivo para el paciente (figura
3).

El siguiente paciente, por el contrario, es un paciente
nuevo. Elegimos “Ingreso a la primera consulta”. Se nos
piden una serie de datos (nombre, registro, fecha de naci-
miento, etc), diagndsticos del paciente, medicacion que
toma (aparecen en forma de texto, pero al seleccionarlos
se archiva en forma de c6digo), y otras preguntas simila-
res a las del paciente anterior. Las dltimas etapas son si-
milares a la resefiada en el parrafo anterior.

Luego de haber visto a todos los pacientes, hacemos
un listado de los citados para la préxima consulta, otro
listado con los datos mds importantes de la consulta de
ese dia, y mandamos cartas a los pacientes que faltaron.
Por dltimo, al salir del programa, se solicita un respaldo
de los datos al disquete.

Existe un médulo de célculos estadisticos que permite
conocer los pacientes en rangos terapéuticos, las compli-
caciones tromboembdlicas y hemorrigicas, y otros datos
vinculados al funcionamiento de la consulta.

Algoritmo terapéutico

El algoritmo terapéutico que sugiere la dosis a indicar y
la fecha del préximo control es sin duda alguna el “co-
razén” del programa, pero debe ser visto en el contexto
de todo el sistema, no como algo aislado y rigido. Este
conjunto de reglas estd actualmente basado en la tercera
conferencia de consenso sobre terapia antitrombdética !,
La importancia de usar conferencias de consenso en el
momento de elaborar un programa de soporte de decision
ya ha sido enfatizada ¥, y es un punto crucial para el
uso del programa en diferentes centros.

El uso de un algoritmo es la diferencia mas importante
con los programas citados. Una férmula no puede expli-
carse a s{ misma, a diferencia de las reglas que pueden ser
visualizadas.

Destacamos que toda normatizacién del conocimiento
es criticable por no poder contemplar cada caso en parti-
cular. Sin embargo, el programa es flexible, aceptando
cambios por parte del médico que supervisa el programa
de acuerdo al contexto clinico. El algoritmo terapéutico
sirve de base.

Variables consideradas en las sugerencias y

advertencias

1) Presencia de protesis valvular mecdnica: nos sugiere
un objetivo terapéutico superior (2.5 a 3.5) al de otras
patologfas (2.0 a 3.0).

2) Edad: Si la persona tiene mds de 65 afios, se advierte
que los requirimientos de dosis de warfarina son 40%
menores con respecto a los pacientes mds jévenes, en
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Figura 1.

promedio. Tambien se advierte que la incidencia de
complicaciones por el tratamiento anticoagulante es
mayor en este grupo etareo, comparado con la pobla-
¢ién més joven 19,

3) Ultimo tiempo de protrombina, en INR: de acuerdo a
su valor se ajusta la dosis de warfarina o se deja igual.
Si es mayor de 5, 1a dosis y la fecha de control serdn
decididas por el médico supervisor del programa.

4) Cociente entre los dos ultimos tiempos de protrombi-
na: determina la estabilidad de los valores. Cuanto mds
estable, mds distante podrd ser el control préximo.

5)Tiempo de inicio de la warfarina: si es de 15 dias o
menos, el control se decide por parte del médico. Si es
menor de 90 dias, la fecha de préximo control no podra
ser muy distante.

6) Tiempo de inicio de la dosis actual de warfarina: si es
menor a 28 dias, el control no podr4 ser muy alejado.

T) Agregado de nuevos fdrmacos: se considera cualquier
farmaco como potencialmente causante de interaccio-
nes indeseables, cuando se inicia el tratamiento con el
mismo. El control debe ser més cercano.

8) Historia de sangrados: en caso de haber tenido un san-
grado mayor en los dltimos 6 meses, o un sangrado
moderado en los tiltimos 3 meses, la fecha del préximo
control sugerida es m4s préxima.

9) Accesibilidad al control: si el paciente tiene dificultad
en el acceso al control se distancian algo mds los in-
tervalos de las visitas (nunca superando las 8 sema-
nas).

10) Feriados o paros conocidos con antelacién: existe un
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almanaque que permite evitar citar a los pacientes en
estas fechas.

Variables usadas Unicamente en las advertencias

11) Embolia sistémica previa en el dltimo afio: se usa
como advertencia en los pacientes que tienen una pré-
tesis valvular mecdnica, pues en dicho caso puede aso-
ciarse aspirina a dosis bajas (100 a 160 mg por dia) al
tratamiento con warfarina, especialmente si la embolia
ocurrié durante una anticoagulacién oral en rangos te-
rapéuticos 19,

12) Existencia de patologias potencialmente causantes
de sangrado, como ilcera gastroduodenal e hiperten-
sién arterial (HTA) moderada—severa.

13) Protesis de bola, dado que son las mis emboligenas.

14) Valores de anticoagulacion inestables (més de un va-
lor por encima de 4.5 o por debajo de 2 en las tltimas
seis consultas).

15) Alcoholismo, dado que produce interacciones con la
warfarina en ambos sentidos, y es un marcador de in-
cumplimiento.

16) Dosis de warfarina igual o superior a 10 mg: se debe
valorar si realmente recibe la medicacidn, si la dieta
incluye muchos vegetales verdes. Descartados estos
hechos, se advierte que puede existir una resistencia a
la warfarina.

17) Falta del paciente a los controles (mas de una falta).

18) Toma incorrecta de la medicacion. Este hecho se avi-
sa si se detectd en una de las consultas de los ultimos
tres meses.

19) Uso de antiinflamatorios no esteroideos (AINE). Se
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Figura 2.

Nombre: ALVAREZ ALVAREZ, PABLO

No Registro: 611

Fecha actual: miércoles 1 de setiembre de 1993
Tiempo de protrombina (en INR) de hoy: 2.40
Objectivo terapéutico: 2a 3
Debe tomar la warfarina de a siguiente forma:

5 mg los Lu, Ma, Mi, Vi, Sa y Do; 7.5 mg los Ju.

Recuerde que no debe tomar aspirina.

No debe darse inyectabas intramusculares.

Dr. Juan Gonzélez

Instructivo
(copia para el paciente)

{Limite de seguridad: 2 a 4.5)

Fecha del préximo control: miércoles 27 de octubre de 1993
Tampoco debe recibir ninguna medicacion por cuenta propia.

Si concurre al dentista, avise que toma Warfarina (Choice).
Aqui se agregan instrucciones especiales para este paciente en particular, si es necesario.

Figura 3.

recuerdan riesgos particulares de este tipo de asocia-
cion.

Un ejemplo

Vamos a mostrar una consulta de un paciente real (figu-
ras 1 y 2). El nombre ha sido cambiado. Es un paciente
de 64 afios, procedente del interior, que tiene una proétesis
valvular bioldgica en posicién adrtica desde hace dos
afios. No ha tenido complicaciones tromboembdlicas ni
sangrados significativos. Ningiin elemento a destacar en
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la consulta de hoy (figura 1). EI INR es de 2.4, y el INR

previo fue 2.5. El paciente estd tomando warfarina 5 mg

todos los dias, excepto uno en que toma 7.5 mg. El pro-
grama sugiere:

O un objetivo terapéutico de 2 a 3, dado que el paciente
no tiene una prétesis valvular mecanica 9,

T dado que el INR de hoy estd en limites terapéuticos y
toma el anticoagulante segtin la indicacién médica, se
indica mantener la misma dosis.

0 dado que el paciente estd estable, no se ha comenzado
ningin fidrmaco nuevo, estd medicado con warfarina
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Figura 4. Porcentaje de consultas en diferentes rangos (marzo 1993-febrero 1994)

desde hace méas de 3 meses, toma esta dosis desde hace
mds de un mes, y no ha tenido sangrados significati-
vos, se sugiere un plazo prolongado hasta el préximo
control. Como el paciente es del interior, se sugieren
8 semanas, que es el plazo maximo aceptable segin el
tercer Consenso de Terapéutica Antitrombética ¥,

El programa alerta: existe mds de un control fuera de
los limites de seguridad (2 a 4.5) en las seis consultas
previas (figura 2, fechas 20/1/93 y 23/06/93).

Cualquiera de estas sugerencias puede ser modificada
por el médico que supervisa el programa, luego de con-
sultar la historia clfnica computadorizada y en papel, la
grifica, las advertencias y las reglas activadas en esa con-
sulta. La tinica excepcidn es que el plazo mdximo de 8 se-
manas no puede ser ampliado. En este caso, se aceptaron
las sugerencias del programa.

Ayudas al usuario del programa

WARFARIN 2.0 tiene 2 tipos de ayuda para el médico
que supervisa el programa: con la tecla F1 se obtiene ayu-
da del punto de vista técnico y de manejo general del
sistema, todo a 1o largo del mismo. En cada seccién exis-
ten textos de ayuda diferentes, de acuerdo a las dudas que
puedan surgir en cada caso. Con la tecla F2 se tiene ayuda
médica, incluyendo las interacciones medicamentosas
mds importantes, conducta general frente a un paciente
que tuvo sangrado o tiene un tiempo de protrombina muy
alterado, qué hacer cuando el paciente va al dentista, y
otros.

Resultados del uso de WARFARIN 2.0

El programa esté siendo actualmente usado en la policli-
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nica de valvulares del Departamento de Cardiologia del
Hospital de Clinicas, Montevideo (mads de 100 pacientes
en seguimiento) vy en el Departamento de Hematologia
de la Fundacién Favaloro, Buenos Aires, Argentina.

Los resultados del uso del programa en Montevideo ya
han sido publicados . Previo al uso del programa, los
niveles de anticoagulacién estaban en limites aceptables
internacionalmente !V, A pesar de este hecho, se pudie-
ron mejorar los niveles de anticoagulacién. En resumen,
en el grupo de pacientes con prétesis valvulares mecéni-
cas (80% de nuestra poblacién) desde que se pusieron en
préctica los objetivos terapéuticos delineados por la dlti-
ma conferencia de consenso 1%, se han conseguido los
siguientes logros (figura 4):

1. Una mayor proporcién de pacientes estd en limites
aceptables.
2. Menos pacientes estdn anticoagulados excesivamente.

Aiin hay 4reas donde se precisa insistir, como ser el
nimero de pacientes anticoagulados insuficientemente.
Estos se encuentran en porcentaje similar a la etapa pre-
computadora, aunque es mayor que en los meses iniciales
de uso del programa (figura 4).

Conclusiones

El impacto de WARFARIN 2.0 sobre el manejo de los
pacientes anticoagulados crénicos se intenta lograr a tra-
vés de la estandarizacién de las pautas de tratamiento, de
la educacién del paciente (en lo teérico con el instructivo
y el texto educativo y, en la préctica, mandandole cartas
si falta), y de la auditorfa de los resultados a través de los
cdlculos estadisticos. Los resultados iniciales son promi-
sorios, aunque hay un largo camino por recorrer. El he-
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cho de disponer de datos estadisticos en forma inmediata
como consecuencia del uso clinico del programa permite
hacer un control de calidad basado en datos reales.

El desarrollo de otros sistemas similares para otros ti-
pos de pacientes cronicos plantea problemas parecidos,
que pueden ser solucionados de similar manera. Es el
caso de los pacientes portadores de dislipemias, diabetes,
insuficiencia cardfaca, hipertensidn, y otros. La dificultad
mayor consiste en codificar el conocimiento médico en
cada drea.
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Résumé

WARFARIN 2.0 est un programme d’ ordinateur créé
pour assister des patients ambulatoires anticoagulés avec
warfarine. On essaie de traduire le bénéfice démontré
pour ce produit dans des milieux cliniques contrdlés aca-
démiquement, dans la pratique quotidienne médicale. On
met 'accent sur 1’éducation du patient, sur la stand-
ardisation du traitement anticoagulant de la part des mé-
decins et sur le contréle des résultats. Le programme s’
utilise actuellement a I’Hopital de Clinicas, Montevideo,
et au Département d’Hématologie de la Fondation Fava-
loro, Buenos Aires, Argentine. Les premiers résultats en
sont prometteurs.

Summary

Wartarin 2.0 consists of a computation program designed
for the management of ambulatory patients anticoagula-
ted with warfarin. It attempts to meet the challenge of
transferring the benefit demonstrated for this drug at cli-
nical settings controlled at academic surroundings, to cu-
rent medical practice, by way of a global approach to
the subject. Stress is laid on patient’s education, the
standardization of the anticoagulant treatment on the part
of physicians, and the assessment of results. The program
is being implemented at the University Hospital, Monte-
video, and the Department of Hematology of the Fava-
loro Foundation, Buenos Aires, Argentina. Initial results
of its use are promise~bearing.
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