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reSuMen

La hemorragia intracraneal es la complicación 
más grave secundaria al tratamiento anticoagulan-
te y/o antiagregante. Objetivo:  determinar la inci-
dencia, los factores de riesgo, y el pronóstico de la 
HIC en la población de Segovia en el último quin-
quenio.  Enfermos y métodos: se analizaron 380 
enfermos con HIC, de los cuales 75 (20,2%±4,01) 
estaban anticoagulados, y 36 (3,6%±1,86)  antia-
greagados. La Hipertensión Arterial  (HTA) en el 
grupo de enfermos anticoagulados se presentó en 
un 62,7%±4,86, y en el grupo de enfermos que no 
recibían TAO en un 42,4%±4,95. De los enfermos 
que recibieron TAO murieron el 35,1% frente al 
21,9% de los enfermos que no recibían TAO. El 
porcentaje de HIC en enfermos anticoagulados  
respecto al total de las HIC fue de un 19,2%±3,95. 
La media de INR en el momento del diagnóstico 
fue de 3,49±1,99. Conclusiones: La aparición de 
la HIC no está relacionada con una sobredosifi-
cación del TAO, a pesar de que la mortalidad sea 
ligeramente superior en los enfermos anticoagula-
dos. La HTA es el factor de riesgo más frecuente 
asociado a hemorragia cerebral, de ahí la impor-
tancia de llevar a cabo un adecuado control de las 
cifras de la tensión arterial y así evitar la aparición 
de eventos hemorrágicos.

Palabras clave: Hemorragia intracraneal, Tra-
tamiento anticoagulante oral, Hipertensión Arte-
rial.

SuMMary

Intracraneal bleeding is the most severe com-
plication caused by anticoagulant or antiplatelet 
treatment. Objective: Know the relationship bet-
ween epidemiological, clinical, laboratory and 
radiological, data with the clinical course and risk 
factors, including the consumption of oral anti-
coagulants, on forecasting the intracranial hemo-
rrhage  in a population sample in the province of 
Segovia in the last five years. Sick and methods: 
380 patients with intracranial hemorrhage were 
examined of which 75 (20.2% ±4, 01) received 
oral anticoagulants, and 36 (3.6% ±1, 86) recei-
ved antiplateled treatment. The arterial hyperten-
sion  in the group of sick anticoagulated  was pre-
sented by 62.7% ±4, 86, and in nontreated patients 
42.4% ±4, 95. Anticoagulated patients died 35.1% 
to 21.9% of nontreated patients. The percentage 
of intracranial hemorrhage was a 19.2% ±3, 95 
in anticoagulated patients. Average Inernational 
Normalized Ratio at the time of diagnosis was 3, 
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introducción

La anticoagulación es un tratamiento eficaz en 
la prevención de fenómenos embólicos, destacan-
do como complicación más grave en estos enfer-
mos la hemorragia intracraneal [1,2]. 

La hemorragia intracraneal (HIC) asociada a 
la terapia anticoagulante es poco común (0.2%-
3%/año) [3,4], siendo más elevada la tasa anual en 
los enfermos que presentan sobredosificación en 
el tratamiento anticoagulante (TAO), y con ma-
yor riesgo de mortalidad [1,2]. Sin embargo, se ha 
observado la aparición de las hemorragias intra-
craneales asociadas al tratamiento anticoagulan-
te oral, con una Ratio Internacional Normalizada 
(INR) en el rango terapéutico (2,0 - 3,5)  [5-7,14]. 
La HIC es la complicación más grave del TAO, 
con una mortalidad mayor del 50%. En los últi-
mos años, se ha relacionado la HIC con diversos 
factores de riesgo en enfermos tratados con TAO, 
como edad avanzada (mayor de 70 años) [5-9], hi-
pertensión arterial (HTA), antecedente previo de 
enfermedad cerebrovascular [10], intensidad de la 
anticoagulación (cuantificado por el INR) [9-11], 
leucoaraiosis [1, 11,15], combinación de terapia anti-
coagulante y antiagregante [12, 13, 14].

objetivo

La cuantificación del riesgo de sangrado y la 
identificación de factores potencialmente modifi-
cables es crucial para tomar decisiones a la hora 
de indicar la terapia anticoagulante y/o antiagre-
gante.

49±1, 99. Conclusions: The risk of the intracranial 
hemorrhage is not linked to an overdosage of the 
oral anticoagulants, while the mortality is slightly 
higher in the anticoagulated patients. The arterial 
hypertension  is the most common risk factor as-
sociated with intracranial bleeding, hence the im-
portance of carrying out adequate control of arte-
rial hypertension and thus avoid the occurrence of 
events bleeding.  

Keywords: arterial hypertension, intracranial 
hemorrhage, oral anticoagulant treatment. 

El objetivo de nuestro estudio es determinar la 
incidencia, los factores de riesgo, y el pronóstico 
de la HIC en la población de Segovia en el último 
quinquenio.  

enFerMoS y MétodoS

La provincia de Segovia tiene una población 
en gran parte rural compuesta por 155.517 habi-
tantes, según la estimación del Instituto Nacio-
nal de Estadística (INE) del 2005. El 98% de la 
población está cubierta por el Sistema Nacional 
de Salud. La urgencia y atención neurológica es-
pecializada en la provincia está localizada en un 
único hospital en Segovia capital.

La hemorragia intracraneal (HIC) se define 
como la extravasación de sangre dentro del cráneo 
como consecuencia de la ruptura de un vaso cra-
neal. Esta ruptura puede ocurrir en diversas locali-
zaciones,  lo que nos permitirá clasificar distintos 
tipos de hemorragia intracraneal. 

En nuestra base de datos codificados de acuer-
do al CIE-9 430 y 438, desde el 1 de enero de 
2000 al 31 de diciembre de 2005, se han detectado 
380 enfermos con diagnóstico de  HIC en el Hos-
pital General de Segovia. Todos los enfermos pre-
sentaban una historia clínica compatible con HIC 
confirmada con tomografía computarizada (TC) 
y/o resonancia magnética (RM) craneal.

Se analizaron de forma retrospectiva  los in-
formes clínicos de alta e historias clínicas, las si-
guientes variables clínicas: edad, sexo, factores de 
riesgo cardiovascular, fibrilación auricular (FA), 
prótesis cardiaca valvular, trombosis venosa pro-
funda (TVP), INR en el momento del diagnóstico, 
antecedente previo de traumatismo craneoencefá-
lico (TCE), localización, tipo de hemorragia cere-
bral, así como terapia con tratamiento anticoagu-
lante y/o antiagregante.

Los controles de INR, se realizaron en la uni-
dad de Coagulación del Servicio de Hematología, 
mediante la extracción de sangre venosa perifé-
rica con el reactivo STA-R de la casa comercial 
“Roche”, siendo seguidos los enfermos periódica-
mente en esta unidad. 

Los datos han sido tratados mediante el pro-
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grama Statiscal Program for the Social Sciences 
(SPSS) versión 13.0. Las técnicas utilizadas para 
el estudio de los resultados han sido análisis des-
criptivos, tablas de contingencias, verificación de 
la normalidad en la distribución de las variables 
mediante el test de Kolmogorov-Smirnov. Se con-
firmó la normalidad de todas las variables cuan-
titativas continuas. Se consideró que la variable 
no seguía una distribución normal para valor de 
p>0,05. La asociación entre variables cualitativas 
se evaluó con el test de la χ2 y entre cuantitativas 

con la t de student o la U de Mann Whitney, de-
pendiendo del tipo de distribución de los datos. 
En todos los casos se consideraron significativos 
los valores de p<0,05. En un modelo de regresión 
logística, con una estrategia “hacia atrás”, se ana-
lizó el efecto de las variables sobre la mortalidad. 
Se calcularon las odds ratio, sus IC95%, y el nivel 
de significación.

Tabla 1. Características demográficas y clínicas de enfermos con hemorragia 
intracraneal

Variables X±DE (N=380)
                        %±EE

Sexo
Mujer

Hombre
Edad en el momento de la clínica

Mujer
Hombre

Presentación clínica 
Agudo

Progresivo
Tipos de Hemorragia

Intraparenquimatosa
Subdural

Subaracnoidea
Intraparenquimatosa+subudural 

+subaracnoidea
Cerebelosa

ACV hemorrágico
Secundario a Tumor

Escala de Glasgow al inicio 
(puntos)

15-13 (leve)
12-10 (moderado)

<9 (grave)
Tratamiento inicial

Médico
Quirúrgico

Factores de riesgo
HTA
FA

Tratamientos
Antiagregación Si
Anticoagulación Si

156 (41,1%±2,52)
224 (58,9%±2,52)

73,13±13,95
69,32±16,38

236 (61,9%±2,49)
144 (38,1%±2,49)

200 (53,1%±2,55)
71 (18,8%±2,00)         
59 (15,1%±1,83)

20 (5,3%±1,14)
15 (3,7%±0,96)
10 (2,7%±2,27)
5 (1,3%±0,58)

238 (62,63%±2,45)
67 (17,63%±1,91)
75 (19,73%±2,00)

330 (86,80%±1,77)
50 (13,2%±3,36)

173 (45,9%±2,55)
 60 (16,1%±1,88)

36 (9,47%±1,14)
75 (20,20%±2,05)

X= Número de enfermos; DE: Desviación estándar; EE: Error estándar
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reSultadoS

EpidEmiología

Recibieron el diagnóstico clínico y radiológico 
de HIC 380 enfermos, 156 mujeres (41,1%±2,52) 
y 224 hombres (58,9%±2,52). La edad media en 
el momento de la hemorragia fue de 70,88±15,52 
años.

Un total de 75 (20,2%±2,05) enfermos estaban 
previamente anticoagulados, y 36 (9,47%±1,14) 
enfermos estaban antiagregados (Tabla 1).

La edad media en el grupo de HIC anticoagu-
lados fue superior (76,04±7,70 años), a la de los 
que no recibían dicho tratamiento (69,40±16,78 
años) con una diferencia de medias por edades 
entre ambos grupos de 6,64±1,99 (p < 0,0001). 
En el grupo de enfermos con HIC adicionalmen-
te antiagregados la edad media era de 78,28±8,28 
años. La diferencia por edades era de 8,26±1,70 
(p < 0,0001).

La incidencia estimada de HIC en nuestro cen-
tro, es de 244 casos por 100.000  habitantes/año. 
El porcentaje de HIC en enfermos anticoagulados  
respecto al total de las HIC fue de un 19,2%±2,30.

De las patologías por las cuales se instaura 
TAO, la más frecuente fue la FA en 52 enfermos 
(72%±2,30), prótesis cardiaca en 18 enfermos 
(25,4%±2,23) y TVP en 15 enfermos (20%±2,05).

El tiempo medio de presentación de las hemo-
rragias desde el inicio del TAO fue de 60,54±54,79 
meses. El 11,2% de las HIC se produjeron en los 
tres primeros meses del inicio del tratamiento. La 
media de INR en el momento del diagnóstico fue 
de 3,49±1,99.

De los enfermos anticoagulados por FA, 
24 (40,7%±2,77) estaban sobredosificados y 
24 (40,9%±2,52) en rango terapeútico. De los 
que estaban anticoagulados por TVP, 7 enfer-
mos (42,9%±2,53) estaban sobredosificados y 5 
(31%±2,37) en rango terapeútico. De los enfer-
mos anticoagulados por prótesis cardiaca pre-
sentaron exceso de coagulación 5 (29,8%±2,34) 
y dentro de límites normales 8 (40,4%±2,51), no 
se encontraron diferencias estadísticamente signi-
ficativas.

localización de laS 
Hic, tipoS de Hic

En el momento del diagnóstico, en 42 enfermos 
previamente anticoagulados (56,8% ± 2,54) el ini-
cio era agudo, y 33 (43,2% ± 2,54) presentaron un 
cuadro progresivo. No se encontraron diferencias 
en la forma de inicio de la clínica respecto al gru-
po de enfermos no tratados.

El hemisferio izquierdo se afectó con más fre-
cuencia (56%)  que el derecho (31%), siendo más 
rara la afectación bilateral (12,7%), no encontrando 
diferencias significativas.

En los enfermos anticoagulados la afectación 
de los ganglios basales asociada a la HTA fue 
de 34%±2,43 y en los no anticoagulados fue de 
29,4%±2,33, con una diferencia de 4,6%±1,07.

La hemorragia intracraneal masiva en el grupo 
de enfermos anticoagulados fue de 28,8%±2,32, y 
en los no anticoagulados fue de 23,6%±2,17 con 
una diferencia de 5,2%±3,60.

En la tabla 2 se describen los diferentes tipos 
de hemorragias en ambos grupos de enfermos.

FactoreS de rieSgo

La HTA fue más frecuente en los enfermos an-
ticoagulados que en los que no recibian TAO, con 
una diferencia de 20.3%±2,55, (p=0,002). En los 
hombres anticoagulados la HTA fue más frecuen-
te que en los no anticoagulados, la diferencia en-
tre ambos era de 29.5%±2,44 (p< 0,001), mientras 
que en las mujeres no se encontraron diferencias 
estadísticamente significativas. En el grupo de en-
fermos que estaban antiagregados, la HTA estuvo 
presente en un 58,3%±2,52 con una diferencia 
de 4,4±1,05 respecto al grupo de anticoagulados. 
Antecedente de ictus previo fue otro factor de 
riesgo en los anticoagulados respecto a los no an-
ticoagulados, con una diferencia de 31.9%±1,89, 
(p<0.0001). La claudicación intermitente de causa 
vascular, fue un factor de riesgo en los anticoagu-
lados  respecto a los no anticoagulados, con una 
diferencia de 15,3%±1,57, (p< 0,0001). 

En relación con otros factores de riesgo car-
diovascular como diabetes e hipercolesterolemia 
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no se encontraron diferencias estadísticamente 
significativas.

Tabla 2. Tipos de hemorragias en enfermos anticoagulados

Mujeres Hombres Total (N=75)

N %±EE N %±EE N %±EE

Hemorragia  
intraparenquimatosa 

25 33,1%±2,41 16 21,6%±2,11 41 54,7±2,55

Hemorragia Cerebelosa 2 2,7%±0,83 4 5,4%±4,98 6 8,1±1,39

Hemorragia subaracnoidea                                2 2,6%±0,81 1 1,4%±0,60 3 4,0±1,0

Hematoma subdural 5 6,8%±1,29 11 14,9%±1,82 16 21,6±2,11

Hemorragia subdural, 
subaracnoidea e 
intraparenquimatosa

3 4,1%±1,01 2 2,7%±0,69 5 6,8±1,29

ACV hemorrágico 2 2,7%±0,69 2 1,4%±0,60 4 4,1±1,01

Tipos de hemorragias en enfermos que no recibían tratamiento

Mujeres Hombres Total (N=269)

N %±EE N %±EE N %±EE

Hemorragia  
intraparenquimatosa 

53 37,1%±2,47 90 62,9%±2,47 143 53%±2,56

Hemorragia Cerebelosa 4 50%±2,56 4 50%±2,56 8 3%±0,87

Hemorragia subaracnoidea                               19 37,3%±2,48 32 62,7%±2,48 51 18,9%±2,00

Hematoma subdural 19 41,3±2,52 27 58,7%±2,52 46 17%±1,92

Hemorragia subdural, 
subaracnoidea e 
intraparenquimatosa

5 41,7%±2,52 7 58,3%±2,52 12 4,4%±1,05

ACV hemorrágico 1 20%±2,05 4 80%±2,05 5 1,9%±0,70

Secundario a Tumor 3 60%±2,51 2 40%±2,51 5 1,8%±0,70



ÁLVAREZ GONZÁLEZ M RODRÍGUEZ SANZ F MENDOZA RODRÍGUEZ A Y COL - ¿ES LA TERAPIA...  2009 18 (2) 6-14          ■

│      11 10   │

TraTamiEnTo  

De los 380 enfermos en estudio, 50 de ellos 
recibieron tratamiento quirúrgico (13,2%±1,73), 
de los cuales 11  estaban anticoagulados 
(14,6%±1,81).

De  los 110 (29,3%±2,33) enfermos que pre-
sentaron (TCE) 7 de ellos recibieron tratamiento 
quirúrgico (14,3%±1,79).

morTalidad

La mortalidad de forma global representa el 
25,5% del total y la segmentada por años se refleja 
en la tabla 3. En el grupo de enfermos anticoagu-
lados la mortalidad fue ligeramente mayor, de un 
35,1%, con una diferencia de 9,6%±1,51. En el 
grupo que no recibieron tratamiento la mortalidad 
representó el 21,9%. La mortalidad en los pacien-
tes anticoagulados con una HIC masiva (71%) fue 
mayor respecto a los pacientes anticoagulados 
con HIC de menor tamaño (9,6%)  (p<0,0001) 
con una OR de 23,256 con un IC al 95%(12,658-
41,667) (p<0,0001).

El TCE no se correlacionó de forma signifi-
cativa con mortalidad (p=0,140). La odds ratio 
(OR) de mortalidad para los enfermos tratados 
con TAO fue de 1,934 con un IC al 95%(1,115-
3,356) (p=0,018).

En el modelo final se observaron como varia-
bles significativas para predecir la OR de morta-
lidad, hemorragia masiva y afectación grave en la 
escala de Glasgow siendo el riesgo de mortalidad 
8.55  veces superior frente a los enfermos que su-
frieron otro tipo de HIC y menor afectacion en 
la escala de Glasgow. La probabilidad de mortali-
dad en los enfermos que presentaron hemorragia 
masiva y Glasgow grave fue de 0,92; hemorragia 
masiva y Glasgow moderado la probabilidad de 
mortalidad fue de 0,66 y hemorragia masiva y 
Glasgow leve fue de 0,33.

Las variables edad, sexo, y tratamiento anti-
coagulante no fueron predictivas de mortalidad. 
(Tabla 4).

diScuSión

Los enfermos anticoagulados crónicamente 
tienen un riesgo ocho veces mayor de sufrir HIC 
que la población no anticoagulada de la misma 
edad [15]. A pesar de todo, el riesgo es bajo pues-
to que la frecuencia de HIC es de 1,6% del total 
de enfermos anticoagulados [15]. La frecuencia 
del total de hemorragias intracraneales (HIC, 
hemorragia subaracnoidea, hematoma subdural) 
en enfermos anticoagulados crónicamente es del 
6,8% [16]. Si bien, nuestros datos son diferentes a 
los estudios publicados previamente con respecto 

Tabla 3. Mortalidad segmentada por años

Año % Mortalidad

2000 13,5%

2001 15,6%

2002 19,8%

2003 17,7%

2004 21,6%

2005 11,5%

Global 25,5%
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al porcentaje de enfermos con HIC tratados con 
anticoagulantes [17], en nuestro estudio la inciden-
cia estimada de HIC es de 244 casos  por cada 
100.000 habitantes/año, representando la  HIC 
en enfermos que reciben TAO un 19% del total 
de HIC. Este dato estaría en concordancia con lo 
publicado por Flaherty en 2007 [18]; porcentaje de 
enfermos en el rango terapéutico [19]; volumen de 
la hemorragia en enfermos con TAO [18]; incre-
mento en la mortalidad en enfermos con TAO [16]; 
y proporción de hemorragias intraparenquimato-
sas y subdural [20]. En nuestra población existe una 
mayor población anticoagulada respecto a otras 
series.

Encontramos similitudes con estudios publi-
cados previamente con respecto a riesgo relativo 
entre hemorragia intracraneal masiva y mortali-
dad [16]. La relación entre el Glasgow categorizado 
y mortalidad fue altamente significativa, es decir 
había una mayor mortalidad a menor puntuación 
en la escala de Glasgow. La mayor incidencia de 
HIC en enfermos con TAO se da durante el pri-
mer año de tratamiento (50-70%) con una alta 
correlación entre el riesgo de sangrado cerebral y 
los primeros meses del inicio del tratamiento an-
ticoagulante oral. El mayor porcentaje de sangra-
do cerebral en nuestro estudio se produjo entre el 
primer y segundo mes, encontrado un repunte a 
los 13 meses del inicio del tratamiento. En la serie 
de Jeffree existe relación entre HIC y variabilidad 
del INR en el inicio del tratamiento, indicando ser 
un factor de riesgo de sangrado [22]. Este hecho 
justifica lo importante que es el control terapeú-
tico del tratamiento anticoagulante oral durante 
los primeros meses [16,23]. En diversos trabajos se 
ha evidenciado la relación entre el consumo de 
fármacos anticoagulantes orales y las hemorra-

gias intracraneales, estando éstas directamente 
relacionadas con el grado de anticoagulación, y 
presentando una mayor mortalidad que las que se 
producen de forma espontánea en los enfermos 
no sometidos a tratamiento anticoagulante. En 
nuestro estudio la mortalidad fue superior en los 
enfermos que recibían TAO,  pero la mortalidad 
global por hemorragia intracraneal en la provincia 
de Segovia fue  menor a la obtenida en el trabajo 
de García Frade et al (30%) [2]. No encontramos 
que la hemorragia cerebral esté relacionada con 
anticoagulación excesiva, similar a otros traba-
jos publicados previamente [2]. Dado que el valor 
medio del INR en nuestra serie estaba en el ran-
go, consideramos que en la hemorragia cerebral 
deben influir otros factores más relevantes como 
la edad, el tiempo de tratamiento desde el inicio, 
la existencia de enfermedad de pequeños vasos, 
y la comorbilidad asociada. Aunque en los en-
fermos hipertensos la localización más frecuente 
de hemorragia intracraneal son los ganglios de 
la base, no hemos encontrado relación estadísti-
camente significativa entre la HTA y la localiza-
ción de la hemorragia intracraneal en los ganglios 
de la base en los enfermos anticoagulados [3]. En 
relación con los ictus previos, se han encontrado 
diferencias estadísticamente significativas,  entre 
los enfermos tratados y no tratados con TAO pre-
sentándose como factor de riesgo de manera mu-
cho más notable en los enfermos anticoagulados. 
Consideramos que este hecho puede deberse a que 
este grupo de enfermos presenta otras enfermeda-
des asociadas y mayor comorbilidad. Al igual que 
en otros trabajos, en nuestro estudio, la patología 
que con mayor frecuencia condicionó tratamiento 
con anticoagulantes orales fue la fibrilación auri-
cular [1,2].

Tabla 4.  Modelo de regresión logística para predecir mortalidad 

Variables OR IC 95% p

Hemorragia masiva

E. Glasgow al inicio

Grave/Moderado

Grave/Leve 

7,935

7,015

76,587

3,609-17,443

2,635-18,672

27,571-212,479

0.000

0.000

0.000
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En nuestra población la edad media de los en-
fermos con HIC fue superior en los que recibían 
tratamiento anticoagualante y/o antiagregante 
respecto a los enfermos que no recibieron ningún 
tipo de tratamiento. En concordancia con otros 
trabajos el factor de riesgo más importante aso-
ciado a las hemorragias intracraneales es la HTA, 
por tanto pensamos que un adecuado control de la 
HTA  podría ser sumamente importante para pre-
venir eventos hemorrágicos [1,2].

Hay que decir que nuestro estudio esta limi-
tado al ser retrospectivo y por lo tanto se pierden 
casos, siendo la incidencia estimada menor que la 
incidencia real.

concluSioneS

Las hemorragias intracraneales que se producen 
en enfermos anticoagulados constituyen en nuestro 
estudio un 19% del total de HIC. Su aparición no 

está relacionada con una sobredosificación del tra-
tamiento anticoagulante, y si con la variabilidad del 
INR en el inicio de la anticoagulación, por tanto es 
muy importante un correcto control, ya que el ma-
yor porcentaje de sangrado cerebral ocurre entre el 
primer y segundo mes del inicio del TAO. La edad 
media de los enfermos  con  hemorragia  cerebral  
y  sometidos a TAO es mayor que la edad de los 
enfermos que presentaron hemorragia cerebral sin 
tratamiento anticoagulante. Esta diferencia también 
se debe a las características de la propia población, 
es decir, a mayor edad existe más comorbilidad. 
La hipertensión arterial es el factor de riesgo más 
frecuente asociado a hemorragia cerebral, de ahí la 
importancia de llevar a cabo un adecuado control de 
las cifras de tensión arterial y así evitar la aparición 
de eventos hemorrágicos. Por tanto, debe evaluarse 
de forma cuidadosa el beneficio-riesgo que existe al 
indicar el tratamiento con fármacos anticoagulantes 
orales, y siempre establecer los factores que pueden 
contribuir a la aparición de una HIC en enfermos 
anticoagulados.
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