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Resumen
Intro duc ción: la efi ca cia te ra péu ti ca y se gu ri dad de la war fa ri na en pre ven ción de trom bo sis en pa cien tes con fi -

bri la ción au ri cu lar (FA)/flut ter y/o pró te sis val vu la res de pen de del ade cua do ni vel de an ti coa gu la ción, va lo ra do

me dian te me dian te la re la ción nor ma li za da in ter na cio nal o in ter na tio nal nor ma li zed ra tio (INR)  (INR). El por -

cen ta je de tiem po en ran go te ra péu ti co (TRT) va lo ra la ca li dad de la an ti coa gu la ción con war fa ri na y se vin cu la in -

ver sa men te con la in ci den cia de com pli ca cio nes trom bó ti cas o he mo rrá gi cas.

Obje ti vos: va lo rar la ca li dad de an ti coa gu la ción oral con war fa ri na a tra vés del aná li sis del TRT en la po li clí ni ca

de car dio lo gía. Iden ti fi car fac to res aso cia dos a un ade cua do ni vel de an ti coa gu la ción (TRT  65%).

Ma te rial y mé to do: es tu dio re tros pec ti vo, ob ser va cio nal y ana lí ti co de una cohor te de 117 pa cien tes an ti coa gu -

la dos con war fa ri na en tre el 1º de ju nio de 2012 y el 31 de ju lio de 2013. El TRT in di vi dual se cal cu ló me dian te mé -

to do de Ro sen daal (in ter po la ción li neal). Las va ria bles ana li za das fue ron: edad, sexo, in di ca ción de an ti coa gu la -

ción, ni vel de ins truc ción, gra do de ad he ren cia, si tua ción fa mi liar, co mor bi li da des y nú me ro de fár ma cos con co -

mi tan tes.

Re sul ta dos: la me dia de edad fue de 67 ± 14 años, sexo fe me ni no 62%, an ti coa gu la ción por FA 63% y por vál vu la

me cá ni ca 37%. La me dia de TRT fue de 56,6%. Solo el 38% de los pa cien tes tu vie ron una me dia de TRT ade cua da

( 65%) y esta se aso ció de for ma po si ti va a un ran go eta rio en tre 50-74 años (70,5%) (p = 0,04) y al uso con co mi -

tan te de tres o más fár ma cos (79,5%) (p = 0,044).

Con clu sión: la me dia de TRT es tu vo por de ba jo del ni vel de fi ni do como ade cua da ca li dad de an ti coa gu la ción.

Una ade cua da an ti coa gu la ción se aso ció a me nor edad y uso de tres o más fár ma cos. Estos re sul ta dos cons ti tu yen

la base para el de sa rro llo de es tra te gias fu tu ras para una me jor asis ten cia.

Pa la bras cla ve:         WAR FA RI NA

                                      RE LA CIÓN NOR MA LI ZA DA INTER NA CIO NAL
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Summary
Back ground: the ef fi cacy and sa fety of war fa rin in pre ven ting throm bo sis in pa tients with atrial fi bri lla tion/flut ter or

prost he tic val ves de pends on ade qua te an ti coa gu la tion le vels ex pres sed as INR (Inter na tio nal Ran do mi zed Ra tio). The

per cen ta ge of time in the ra peu tic ran ge (TTR) as ses ses the qua lity of war fa rin an ti coa gu la tion and is in ver sely as so cia -

ted with the pre sen ce of throm bo tic or he morr ha gic com pli ca tions.

Objec ti ve: to as sess the qua lity of an ti coa gu la tion through analy sis of TTR. Iden tify fac tors as so cia ted with an ade qua -

te le vel of an ti coa gu la tion (TTR65%).

Met hod: ob ser va tio nal, re tros pec ti ve and analy tic study of a cohort of 117 pa tients an ti coa gu la ted with war fa rin from

June 1, 2012 to July 31, 2013. The in di vi dual TTR was cal cu la ted using Ro sen daal met hod (li near in ter po la tion). The va -

ria bles analy zed were age, sex, in di ca tion for an ti coa gu la tion, le vel of edu ca tion, de gree of ad he ren ce, fa mily sta tus, co -

mor bi di ties and num ber of con co mi tant drugs. X2 test was used for sta tis ti cal analy sis of ca te go ri cal va ria bles.

Re sult: mean age was  67 ± 14  years, 62 % were fe ma le and in di ca tion for an ti coa gu la tion was FA in 63% and me cha ni -

cal val ve in 37% of pa tients. The mean TTR was 56,6%. Only 38% had an ade qua te TTR and it was as so cia ted with age

bet ween 50-74 years (70.5%) (p=0,04) and con co mi tant use of 3 or more drugs (79.5%) (p=0,044).

Con clu sion: The mean TTR was be low the va lue de fi ned as good con trol. Bet ter con trol was as so cia ted with youn ger

age and use of three or more drugs. The se re sults sup port the de ve lop ment of stra te gies for a bet ter qua lity of as sis tan ce.

Key words:          WAR FA RIN

                                 INTER NA TIO NAL NOR MA LI ZED RA TIO

Introducción

Los pa cien tes que re ci ben tra ta mien to an ti coa gu -

lan te son ca da vez más fre cuen tes. Este cre ci mien to 

se ex pli ca, por un la do, por la al ta efi ca cia de la war -

fa ri na pa ra pre ve nir even tos trom bó ti cos en pa cien -

tes con en fer me da des co mo fi bri la ción au ri cu lar

(FA)(1,2), en fer me dad trom boem bó li ca ve no sa(3,4) y

car dio pa tía val vu lar pro té si ca(5), y, por otro la do,

de bi do al en ve je ci mien to de la po bla ción y al con co -

mi tan te au men to de pre va len cia de la FA(6,7).

La war fa ri na tie ne un ran go te ra péu ti co es tre -

cho, pre sen ta múl ti ples in te rac cio nes far ma co ló gi -

cas y die té ti cas así co mo tam bién una am plia va ria -

bi li dad en su res pues ta an ti coa gu lan te in ter e in -

train di vi duo(8).

Man te ner va lo res de INR den tro del ran go te ra -

péu ti co in di ca do, se gún la pa to lo gía a tra tar, dis mi -

nu ye la in ci den cia de com pli ca cio nes tan to trom bó -

ti cas co mo he mo rrá gi cas(9-11). El ries go com pues to

de pen de en ma yor me di da del tiem po en que los va -

lo res de INR es tán por fue ra del ran go te ra péu ti co

más que de va lo res ais la dos de INR(8).

La ca li dad de la an ti coa gu la ción oral con war fa -

ri na ha si do va lo ra da en es tu dios pre vios me dian te

el cálcu lo del por cen ta je de tiem po de INR en

TRT(8,11-14).

El por cen ta je de tiem po en que un pa cien te per -

ma ne ce con INR en ran go te ra péu ti co es es ti ma do

me dian te in ter po la ción li neal, mé to do pro pues to

por Ro sen daal y co la bo ra do res(15), que asu me la

exis ten cia de una re la ción li neal en tre dos va lo res

de INR con se cu ti vos, sien do el mé to do de elec ción

da do que pre sen ta al ta va li dez y re pro du ci bi li -

dad(16).

Los cri te rios que de fi nen la in di ca ción de an ti -

coa gu la ción es tán bien es ta ble ci dos(17) y son apli ca -

dos en nues tra po li clí ni ca. Sin em bar go, la ca li dad

de an ti coa gu la ción no ha si do eva lua da aún y tam -

po co se han en con tra do da tos na cio na les res pec to a

es te tema; es esta nuestra principal motivación.

El ob je ti vo pri mor dial del es tu dio es va lo rar la

ca li dad de la an ti coa gu la ción oral con war fa ri na en

la po li clí ni ca de car dio lo gía del Cen tro Car dio vas cu -

lar Uni ver si ta rio a tra vés del aná li sis del TRT e

iden ti fi car fac to res aso cia dos con un adecuado nivel 

de anticoagulación.

Material y método

Se rea li zó un es tu dio ob ser va cio nal, re tros pec ti vo,

lon gi tu di nal y ana lí ti co de una cohor te de 283 pa -

cien tes que re ci bían an ti coa gu la ción oral con war -

fa ri na en la po li clí ni ca de car dio lo gía del Cen tro

Car dio vas cu lar Uni ver si ta rio, Hos pi tal de Clí ni cas,

en tre el 1º de junio de 2012 y el 31 de julio de 2013.

Se se lec cio na ron pa cien tes de am bos se xos ma -

yo res de 18 años que se en con tra ban ba jo tra ta -

mien to an ti coa gu lan te por diag nós ti co de FA/flut -

ter y/o pró te sis val vu lar mecánica aórtica y/o

mitral.

Fue ron ex clui dos aque llos pa cien tes que pre -

sen ta ban al me nos uno de los si guien tes cri te rios:

(1) in di ca ción de an ti coa gu la ción por trom bo sis ve -

no sa pro fun da/trom boem bo lis mo pul mo nar (TVP/
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TEP); (2) ini cio de an ti coa gu la ción me nor a tres

me ses; (3) in ter va lo ma yor a 60 días en tre re sul ta -

dos de INR; (4) au sen cia de cin co re gis tros con se cu -

ti vos, y (5) negativa a participar.

Se eva luó la ca li dad de an ti coa gu la ción a tra vés

del cálcu lo in di vi dual del TRT me dian te in ter po la -

ción li neal(15) y lue go se de ter mi nó el re sul ta do glo -

bal ex pre sa do como la media de TRT.

De fi ni mos co mo un ade cua do ni vel de an ti coa -

gu la ción un TRT su pe rior a 65% de bi do a que va lo -

res in fe rio res se han aso cia do a un au men to en la in -

ci den cia de com pli ca cio nes com pues tas (he mo rrá gi -

cas y trom boem bó li cas)(13,18,19).

Las va ria bles ana li za das fue ron: edad, se xo, in -

di ca ción de an ti coa gu la ción, ni vel de ins truc ción,

gra do de ad he ren cia, si tua ción fa mi liar, co mor bi li -

da des, fár ma cos con co mi tan tes y la pre sen cia de

com pli ca cio nes trombóticas y/o hemorrágicas.

Se con si de ró co mo com pli ca ción trom bó ti ca la

pre sen cia de: (1) TVP y TEP (con fir ma das por eco -

gra fía Dop pler de miem bros in fe rio res, an gio to mo -

gra fía o cen te llo gra ma ven ti la ción per fu sión); (2)

trom bo sis val vu lar (diag nos ti ca da por eco car dio -

gra ma trans to rá ci co), y (3) ata que ce re bro vas cu lar

(ACV) isquémico (diagnosticado por tomografía de

cráneo).

Se de fi ne he mo rra gia ma yor co mo aque lla que

re quie re trans fu sión san guí nea o in ter na ción hos -

pi ta la ria, así co mo tam bién he mo rra gias re tro pe ri -

to nea les, in tra cra nea les o in trao cu la res, o aque llas

que tu vie ron co mo de sen la ce la muer te. Se con si de -

ran hemorragias menores los restantes sangrados.

La ad he ren cia al tra ta mien to se va lo ró a tra vés

de la es ca la de Mo risky y co la bo ra do res(20), de fi nien -

do una ba ja ad he ren cia un pun ta je ma yor a 2, in ter -

me dia 1 a 2 y al ta ad he ren cia un puntaje igual a 0.

Los da tos clí ni cos se ob tu vie ron me dian te for -

mu la rios pre de fi ni dos, his to rias clí ni cas y en cues -

tas (te le fó ni cas o pre sen cia les) rea li za das por una li -

cen cia da en Enfer me ría y mé di cos que brin dan

asistencia en la policlínica.

El va lor de an ti coa gu la ción se ob tu vo a tra vés

del sis te ma in for ma ti za do del La bo ra to rio del Hos -

pi tal de Clí ni cas, ex pre sa do co mo rela ción nor ma li -

za da in ter na cio nal (INR) ob te ni do a par tir de mues -

tras de san gre ob te ni das por ve no pun ción, ana li za -

das con el equi po Sysmex 500 La bo ra to rio Enol.

El aná li sis es ta dís ti co se rea li zó uti li zan do GNU 

PSPP Sta tis ti cal Analy sis Soft wa re ver sión 0.7.9.

Las va ria bles cua li ta ti vas se ana li za ron a tra vés

de test de chi cua dra do. Se con si de ró sig ni fi ca ti vo

un valor de p < 0,05.

El es tu dio con tó con la apro ba ción del Co mi té de 

Éti ca del Hos pi tal de Clí ni cas y se ob tu vo con sen ti -

mien to in for ma do de ca da uno de los participantes.

Resultados

En el pe río do es tu dia do se con tro la ron en po li clí ni ca de

car dio lo gía 283 pa cien tes an ti coa gu la dos con war fa ri na,

de los cua les 117 (41,3%) no te nían cri te rios de in clu sión.

Se ex clu ye ron 166 pa cien tes de los cua les 60

(36,1%) pre sen ta ron un in ter va lo ma yor a 60 días en -

tre re sul ta dos de INR dis po ni bles en el sis te ma; en 54

(32,5%) no se en con tra ron cin co re gis tros con se cu ti -

vos; en 39 (23,5%) el pe río do de an ti coa gu la ción fue

me nor de tres me ses (por ini cio re cien te o rei ni cio de

un tra ta mien to sus pen di do), y no hu bo da tos dis po ni -

bles en 13 pa cien tes (7,8%).

De los 117 pa cien tes in clui dos, la me dia de edad

fue de 67,3 ± 14 años, se xo fe me ni no 61,5%, se xo mas -

cu li no 38,5% y la in di ca ción de an ti coa gu la ción fue

por FA en 74 pa cien tes (63%). Se cal cu ló el ries go de

stro ke pa ra los an ti coa gu la dos por FA a tra vés del sco -

re CHA2DS2VASc(21) ob te nien do un pun ta je  3 en 61

pa cien tes (82%).

El 60% de los pa cien tes pre sen tó al to ni vel de ad -

he ren cia al tra ta mien to, sin em bar go no se en con tró

aso cia ción con un TRT  65%.

Se re gis tró la pre sen cia de co mor bi li da des en 94

pa cien tes (80%), sien do la hi per ten sión ar te rial la

más fre cuen te (75%), se gui da por car dio pa tía is qué -

mi ca (21%) y dia be tes me lli tus (20%). Se des ta ca un

ba jo por cen ta je de ta ba quis mo (4%) y con su mo con co -

mi tan te de an tiin fla ma to rios no es te roi deos (AINE)

ma yor a tres ve ces por se ma na (16,2%) (ta bla 1).

Se re gis tró la ocu rren cia de com pli ca cio nes trom -

bó ti cas y he mo rrá gi cas en ca da pa cien te. Hu bo he mo -

rra gias ma yo res en tres pa cien tes (2,6%), una he mo -

rra gia di ges ti va, dos in tra cra nea nas trau má ti cas,

nin gu na de ellas fa tal. Se re por ta ron he mo rra gias

me no res en 57 pa cien tes (48,7%), pre do mi nan do las

equi mo sis/he ma to mas en 33 pa cien tes (28,2%), 15

con epis ta xis (12,8%), 12 con he ma tu ria (10,3%), 12

con gin gi vo rra gia (10,3%) y otras he mo rra gias me no -

res en ocho pa cien tes (6,8%).

Se re gis tró un even to trom bó ti co no fa tal (<1%) y

no se re gis tra ron epi so dios de ACV is qué mi co.

La me dia de TRT cal cu la da fue de 56,6% ± 22,6%.

So lo 44 pa cien tes (37,6%) pre sen ta ron un TRT ade -

cua do ( 65%). La me dia de días en tre re sul ta dos de

INR fue 30 ± 8 días.

No se ob ser vó di fe ren cia en la ca li dad de an ti coa -

gu la ción y el mo ti vo de an ti coa gu la ción, sien do la me -

dia de TRT pa ra FA de 56,4% ± 23,4% y pa ra pró te sis

val vu la res me cá ni cas de 57,1% ± 21,3 %.

La pre sen cia de un TRT ade cua do ( 65%) se aso -

ció de for ma po si ti va a un ran go eta rio en tre 50-74

años (70,5%) (p = 0,040) y al uso con co mi tan te de tres

o más fár ma cos (79,5%) (p = 0,044). No se en con tró

re la ción con el res to de las va ria bles es tu dia das (ta bla

2).
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Discusión

Lo des ta ca ble de es te es tu dio es que per mi te apro xi -

mar se a va lo rar la ca li dad del ni vel de an ti coa gu la ción 

en nues tro país.

El re sul ta do de la me dia de TRT ob te ni do (56,6%)

se en con tró por de ba jo del ni vel óp ti mo, sin em bar go

coin ci de con di ver sos es tu dios in ter na cio na les. El es -

tu dio ROCKET-AF(22), que ava la la uti li za ción de ri -

va ro xa bán en FA no val vu lar, ob tu vo en el gru po con -

trol (war fa ri na) una me dia de TRT de 50%, el es tu dio

VARIA(23), que in clu yó a más de 120.000 pa cien tes,

ob tu vo una me dia de TRT de 58% y el me taa ná li sis de

Ba ker(24) un re sul ta do de 55%.

El mé to do de Ro sen daal y co la bo ra do res(15) (in ter -

po la ción li neal) uti li za do pa ra el cálcu lo del TRT, se

pro po ne co mo el mé to do de elec ción da do que pre sen -

ta al ta va li dez y re pro du ci bi li dad(16), sin em bar go pre -

sen ta co mo des ven ta ja que va lo res de INR muy ale ja -

dos del ran go te ra péu ti co pue den ses gar los re sul ta -

dos fi na les(8). Da das las ca rac te rís ti cas de es te mé to do, 

se con si de ró ne ce sa rio con tar con al me nos cin co va lo -

res de INR con se cu ti vos sin una ex ce si va se pa ra ción

tem po ral en tre ellos pa ra po der re fle jar un TRT in di -

vi dual y una me dia de TRT glo bal re pre sen ta ti vas y

así man te ner la va li dez del mé to do. Co mo con se cuen -

cia se ex clu yó un nú me ro sig ni fi ca ti vo de pa cien tes,

sien do la au sen cia de re gis tros de INR su fi cien tes y

con se cu ti vos la prin ci pal ra zón (60,3%), lo que pu do

ge ne rar un ses go de se lec ción.

Des ta ca mos que en es te es tu dio so lo el 41,3% de

los pa cien tes no tu vie ron cri te rios de ex clu sión, lo que

obli ga a plan tear un even tual aná li sis de las ba rre ras

exis ten tes pa ra que la po bla ción ten ga un nú me ro

ade cua do de con tro les. Es po si ble que in ter ven gan

fac to res so cio cul tu ra les y eco nó mi cos vin cu la dos al

pa cien te así co mo fac to res de ges tión asis ten cial, au -

sen cia de pro to co los in ter nos, de jan do la fre cuen cia de 

con tro les li bra da al cri te rio de ca da mé di co y la fal ta

de me ca nis mos de alar ma que iden ti fi quen a pa cien -

tes per di dos de vis ta.

Es di fí cil afir mar si los nue vos an ti coa gu lan tes po -

drían so lu cio nar es tos pro ble mas, ya que es tu dios que

de mos tra ron cri te rios de no in fe rio ri dad res pec to a

los an ta go nis tas de la vi ta mi na K (AVK), uti li za ron

gru pos con tro les con una me dia de TRT sub óp ti -

ma(22-24) y a es to de be mos su mar le su al to cos to.

Se des ta ca en el 82,4% de los pa cien tes con FA un

sco re CHA2DS2VASc(21)  3, es ti man do un ries go

anual de stro ke ma yor a 3,2%, sin em bar go no se re -

gis tra ron ACV is qué mi cos en nues tra po bla ción. Al

tra tar se de un es tu dio re tros pec ti vo pue de exis tir un

ses go de in for ma ción y el nú me ro de pa cien tes in clui -

do pue de ser pro ba ble men te in su fi cien te pa ra de tec -

tar es te even to.

Más del 50% de los pa cien tes tu vo un al to ni vel de

ad he ren cia al tra ta mien to, sin em bar go no se en con -

tró aso cia ción con un TRT  65%. Estos ha llaz gos

coin ci den con lo ob ser va do por Lo ca dia y co la bo ra do -

res(14) y Van der Meer y co la bo ra do res(25) en pa cien tes

ba jo tra ta mien to con AVK, en los cua les el TRT no es -

tu vo aso cia do al ni vel de ad he ren cia.

So lo 44 pa cien tes (38%) pre sen ta ron un TRT ade -

cua do ( 65%) y se iden ti fi ca ron co mo fac to res aso cia -

dos de for ma po si ti va el ran go eta rio en tre 50-74 años

(p = 0,04) y el uso con co mi tan te de tres o más fár ma -

cos (p = 0,044).

El víncu lo en tre la edad y el TRT es va ria ble se gún 

di ver sos es tu dios. Re sul ta dos de Me la med y co la bo ra -
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Tabla 1. Características de la población

Variables n %

Sexo femenino 72 61,5

Categoría de edad

<50 años 14 12,0

50-74 años 65 55,6

>74 años 38 32,5

Indicación de anticoagulación

FA/Flutter 74 63,2

Valvular 43 36,8

CHA2DS2VASc  3 (pacientes con FA) 61 82

Nivel de instrucción (primaria) 61 52,1

Adherencia al tratamiento

Alta 69 59,0

Intermedia 36 30,8

Baja 12 10,3

Vive solo 24 20,5

Comorbilidades 94 80,3

HTA 88 75,2

DM 23 19,7

ACV isquémico 8 6,8

Cardiopatía isquémica 25 21,4

Fármacos concomitantes

<3 37 31,6

3 80 68,4

FA: fi bri la ción au ri cu lar; HTA: hi per ten sión ar te rial; DM: dia -
be tes me lli tus; ACV: ata que ce re bro vas cu lar.



do res(26) mues tran que la edad ma yor es tu vo aso cia da

con un peor ni vel de an ti coa gu la ción (TTR <60%);

por otro la do, di cha re la ción no se evi den ció en los re -

sul ta dos re por ta dos por Ro se y co la bo ra do res(27).

Con res pec to al uso con co mi tan te de fár ma cos, si

bien hu bo una aso cia ción es ta dís ti ca en tre un TRT

ade cua do y el uso con co mi tan te de tres o más fár ma -

cos (p = 0,44), re co no ce mos que es tos pa cien tes re pre -

sen tan so la men te el 31,6%, por lo que se ría ne ce sa rio

au men tar el nú me ro de in di vi duos pa ra afir mar es to

de for ma más ca te gó ri ca.

Co mo po si ble ex pli ca ción po dría plan tear se la

exis ten cia de un há bi to in cor po ra do en la to ma de me -

di ca ción de for ma cró ni ca (in clui da la war fa ri na) y esa 

es ta bi li dad se tra du ci ría en un me jor re sul ta do de

TRT.

No se en con tró aso cia ción es ta dís ti ca men te sig -

ni fi ca ti va en tre un TRT ade cua do y la pre sen cia de

co mor bi li da des (p = 0,08) ni con el resto de las

variables.

Tam po co hu bo aso cia ción en tre el TRT y la pre -

sen cia de com pli ca cio nes he mo rrá gi cas y trom bó ti -

cas, re co no cien do que pa ra su co rrec ta eva lua ción

se re quie re un di se ño pros pec ti vo y con ma yor nú -

me ro de pa cien tes. Si bien el 48,7% de los pa cien tes

re por ta ron he mo rra gias me no res, ca si un ter cio

fue ron equi mo sis/he ma to mas, tan to es pon tá neas o

se cun da rias a trau ma tis mos leves, y ninguna de

ellas motivó una consulta adicional.

Las li mi ta cio nes del es tu dio es ta rían da das por

ser pe que ño, re tros pec ti vo y uni cén tri co, dis mi nu -

yen do su po ten cia es ta dís ti ca y li mi tan do la ex tra -

po la ción de sus re sul ta dos a otros cen tros de an ti -

coa gu la ción. Otras li mi tan tes que pue den con si de -

rar se son la in clu sión en el aná li sis de va lo res de

INR du ran te la in te rrup ción tran si to ria del tra ta -

mien to y el des co no ci mien to del uso de te ra pia

puente con heparinas de bajo peso molecular.

A pe sar de sus li mi ta cio nes, es te es tu dio per mi te 

acer car se a una va lo ra ción ob je ti va de la ca li dad de

la an ti coa gu la ción oral con war fa ri na en un cen tro

sa ni ta rio de Uru guay y tam bién per mi te plan tear

nue vas hi pó te sis de tra ba jo acer ca de la ges tión de

los con tro les de an ti coa gu la ción en el primer y

segundo nivel de atención.

Conclusiones

La me dia de TRT en es ta cohor te de pa cien tes es tu -

vo por de ba jo del ni vel de fi ni do co mo ade cua da ca li -

dad de an ti coa gu la ción. Estos re sul ta dos es ti mu lan

el de sa rro llo de es tra te gias fu tu ras pa ra una me jor

asis ten cia y una mejor calidad de anticoagulación.
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