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Resumen

Introduccion: En este tiempo, la relacion entre la infeccién por SARS CoV2 y un posible au-
mento del riesgo trombdtico ha alertado a la comunidad médica. A su vez, se observo el desarrollo

de coagulopatia grave como CID (coagulacién intravascular diseminada) de elevada mortalidad.

Objetivo: Evaluar el abordaje terapéutico de las alteraciones de la coagulacion en pacientes

con COVID-19, con y sin criterios de gravedad, que implementan los médicos de Uruguay.

Metodologia: Se realiz6 un estudio observacional descriptivo, basado en una encuesta onli-
ne, dirigida a médicos de Uruguay que asistieron a pacientes COVID-19. Esta encuesta pretendia
abarcar el manejo de los pacientes en dos escenarios distintos, pacientes con y sin criterios de
gravedad, con el fin de aproximarnos al abordaje de estos pacientes en cuanto a las alteraciones

hematolégicas y la conducta a seguir.

Resultados: La encuesta fue realizada por un ntimero total de 56 médicos, de los cuales 29
atendieron pacientes sin criterios de gravedad, 17 a pacientes con criterios de gravedad y 9 a
ambos. En todos los casos, los estudios paraclinicos mds solicitados fueron hemograma, PCR y
dimero-D, coincidiendo también con las alteraciones mds frecuentes. La opcién tromboprofilacti-
ca de eleccién fue la HBPM. En cuanto a los pacientes no graves, la dosis de eleccién fue HBPM
40 mg sc/dia, y acerca de la duracién, se opté de igual manera por indicarla solo durante la in-
ternacién y hasta 7 dias después del alta hospitalaria. En cuanto a los pacientes con criterios de

gravedad, se opt6 principalmente por HBPM 1 mg/kg cada 12 hs.

Conclusion: En la actualidad, debido a la falta de un consenso universal sobre la administra-
cién de tromboprofilaxis en pacientes COVID-19, se ve reflejada la duda persistente al momento
de realizar esta indicacién. En concordancia con la literatura internacional, se constatd que la in-

certidumbre es principalmente acerca de la dosis y duracién de la misma.

Palabras claves: COVID-19. Coronavirus. SARS CoV2. Trombosis. Tromboprofilaxis. He-

mostasia.



Abstract

Introduction: During these times, the relationship between SARS CoV2 infection and a possi-
ble increase in thrombotic risk,has alerted the medical community. Also the development of severe
coagulopathy such as DIC (disseminated intravascular coagulation) with high mortality was ob-
served.

Objectives: Evaluate the therapeutics in coagulation disorders in COVID-19 patients with and

without severity of illness criteria implemented by Uruguayan doctors.

Methodology: A descriptive observational study was carried out, based on an online survey,
directed to Uruguayan doctors who treated COVID-19 patients. This survey was intended to cover
the management of patients in two different settings, patients with and without severity criteria,
in order to approach the approach to these patients in terms of hematological alterations and the

behavior to follow.

Results: It was carried out by a total number of 56 physicians, of whom 29 treated patients
without severity criteria and 17 patients with severity criteria, and 9 to both of them. In all ca-
ses, the most requested paraclinical studies were hemogram, CRP and D-dimer, also coinciding
with the most frequent alterations. The thromboprophylactic option of choice was LMWH. As for
non-serious patients, the preferred dose of choice was LMWH 40 mg sc/day and regarding the du-
ration it was also decided to indicate it only during hospitalization and up to 7 days after hospital
discharge. Regarding the patients with severity criteria, we mainly opted for LMWH 1 mg /
kg every 12 hours.

Conclusion: Nowadays due to the lack of a universal consensus on the administration of
thromboprophylaxis, the persistent doubt is reflected when making this indication. In the same
agreement with the international literature it was found that the uncertainty is mainly about the

dose and its duration.

Key words: COVID-19. Coronavirus. SARS CoV2. Thrombosis. Tromboprophylaxis. Haemos-

tasis.



1. Introduccion

El nuevo coronavirus SARS-CoV-2 identificado como la causa de la enfermedad COVID-19,
originada en Wuhan, China, a fines de 2019, ha contribuido significativamente a la mortalidad en
muchos paises con un nimero de casos que continda creciendo exponencialmente.

SARS-CoV-2 invade las células humanas del huésped al unirse al receptor 1 de la enzima con-
vertidora de angiotensina 2 (ACE2). COVID-19 se manifiesta principalmente como una infeccién
del tracto respiratorio. La mayoria de los pacientes que evolucionan a las formas graves, inicial-
mente presentan dafio a nivel pulmonar (insuficiencia respiratoria), y muchos de ellos progresan a
falla a nivel sistémico y dafio en multiples 6rganos. Uno de los peores factores prondsticos es el
desarrollo de coagulopatias.

En este tiempo, la relacion entre la infeccidn por coronavirus y un posible aumento del ries-
go trombdtico por aumento de la coagulabilidad sanguinea, ha alertado a la comunidad médica,
ya que se observé entre varias manifestaciones el desarrollo de coagulopatia grave como CID
(coagulacién intravascular diseminada) de elevada mortalidad.

Dada la situacién de emergencia sanitaria, las evidencias de mala calidad estadistica y el hecho
de que en los centros hospitalarios no existe un protocolo estandarizado a seguir para el tratamiento
tromboprofildctico en pacientes COVID-19 positivos, creemos de suma importancia aproximarnos
al abordaje clinico que implementan los médicos de distintas especialidades e instituciones sani-

tarias de nuestro pais.

2. Marco Teoérico

La enfermedad por coronavirus (COVID-19) causada por el SARS-CoV-2, originada en di-
ciembre de 2019 en la region de Wuhan, China, ha pasado rdpidamente a ser una pandemia. Segin
el Centro Europeo para la Prevencién y el Control de las Enfermedades (ECDC) desde el 31 de
diciembre de 2019 hasta el 10 de octubre de 2020, se han reportado 36.941.672 casos a nivel

mundial, incluyendo 1.068.944 de muertes.

1. Datos epidemioldgicos:

América representa el continente con mayor nimero de defunciones con un total de 590.152,
siendo los paises més afectados a nivel mundial Estados Unidos (213.787) y Brasil (149.639). En
frecuencia le siguen México (83.507), Pert (33.158) y Colombia (27.495). Europa es el segun-
do continente con un total de 231.464, destacando Reino Unido (42.679), Italia (36.111), Espaiia



(32.929), Francia (32.630) y Rusia (22.257). Por dltimo, Asia representa el tercer lugar en mor-
talidad con un total de 208.696, de las cuales India representa la gran mayoria (107.416)." Segin
datos epidemioldgicos del MSP, hasta el 2 de octubre de 2020, 9 de cada 10 casos requieren mane-
jo ambulatorio Unicamente y 1 algin tipo de cuidado hospitalario. A la fecha, menos de 3 de cada
100 casos ha requerido ingreso a cuidados intermedios o Cuidados Intensivos (CTI). El 86,98 %
de los casos confirmados se consideran recuperados a la fecha. La letalidad es de 2,29 % y la mor-
talidad es de 1,36 por 100 mil habitantes. El 100 % de los fallecidos presentaba comorbilidades y
el 75 % de ellos pertenecian al grupo de 65 afios y mds. No se identifica impacto significativo a
nivel hospitalario, en ninguno de los niveles de atencién.” Si bien estos datos son favorables, tie-
nen carécter dindmico y varian continuamente. De hecho luego de finalizado el presente trabajo,

se generd un rebrote con mayor cantidad de test positivos por dia.

II. Caracteristicas clinicas:

Los sintomas y signos mds frecuentes son fiebre, tos seca, astenia, expectoracion, disnea, odi-
nofagia, cefalea, pérdida del olfato o del gusto, mialgia o artralgia y fatiga.

Al ingreso hospitalario, segiin Wang y colaboradores, la fiebre se reporté como el sintoma més
frecuente, junto a la astenia y la tos. En varias series publicadas se observé que la enfermedad
cardiovascular (en particular la hipertension arterial) y la diabetes eran las comorbilidades mas
frecuentes entre los hospitalizados, y, se asociaban a una mala evolucién del cuadro.

Dado que es una enfermedad emergente, los datos en cuanto a la gravedad se han ido modifi-
cando a lo largo del tiempo. Aproximadamente el 80 % de los pacientes con COVID-19 presenta
sintomas leves a moderados, el 14 % desarrolla enfermedad grave (incluida hipoxia, disnea y ta-
quipnea) y se estima que un 6 % progresa a un estado critico (insuficiencia respiratoria, shock

séptico o disfuncién multiorgénica).

III. Generalidades del SARS-CoV-2:

La forma de transmision del virus a los primeros casos humanos es atin desconocida, pero todo
apunta al contacto directo con animales infectados o con sus secreciones. La via de transmisién
entre humanos se da a través del contacto con las secreciones de personas infectadas, principal-
mente por gotas respiratorias de mds de 5 micras, y por las manos o los fémites contaminados con
estas secreciones seguido del contacto con la mucosa de la boca, nariz u ojos.

Estructuralmente, los coronavirus son virus esféricos, con envoltura que contienen ARN mo-

nocatenario de polaridad positiva. El genoma codifica cuatro proteinas estructurales: la proteina S



(spike protein), la proteina E (envelope), la proteina M (membrane) y la proteina N (nucleocap-
sid). La proteina S contienen el dominio de unién al receptor celular determinando el tropismo del
virus. Ademads, tiene la capacidad de fusién de la membrana viral con la celular, permitiendo la

liberacién del genoma viral en el interior de la célula que va a infectar.

1v. Fisiopatologia: inflamacion y coagulacion

EI SARS-CoV-2 penetra en la célula empleando como receptor a la enzima convertidora de an-
giotensina 2 (ACE-2 por sus siglas en inglés), una exopeptidasa de membrana presente fundamen-
talmente en el rifién, los pulmones y el corazén.” Si bien el virus parece dirigirse preferentemente
al epitelio respiratorio a través de estos receptores, se ha demostrado su asociacién con el desa-
rrollo de coagulopatia, siendo consistentes los hallazgos que relacionan los cambios inflamatorios
inducidos por la infeccidn, con pacientes que desarrollan coagulopatia intravascular diseminada
(CID).” Sin embargo, atn no se ha podido establecer que esto sea producto de caracteristicas in-
trinsecas del virus.

Se propone que diversos mecanismos sean los responsables de las distintas alteraciones hemosta-
ticas. Estos incluyen trombo inflamacién inmuno-desencadenada combinada con hipoxia, estado
de hipercoagulabilidad y disfuncién endotelial.

El endotelio juega un rol fundamental. En primer lugar, se produce una vasoconstriccién debido a
la hipoxia con la consiguiente reduccion del flujo sanguineo. Ademds, la hipoxia también puede
cambiar su fenotipo con propiedades antitrombdticas y antiinflamatorias hacia uno procoagulante
y proinflamatorio. Esto sucede por alteracion de diferentes factores de transcripcidn, tales como el
gen de respuesta de crecimiento temprano 1 (Egrl) y el factor 1 inducible por hipoxia (HIF-1).
Por dltimo, la lesién endotelial también estd relacionada con el aumento de citoquinas proinflama-
torias, con liberacion de multimeros del factor von Willebrand ultragrandes (ULVWF) implicados
en la hemostasia primaria y la sobreexpresion del factor tisular (FT) que producen lesion al endote-
lio.” Los monocitos, neutréfilos y plaquetas se unen al endotelio activado y generan trampas extra-
celulares de neutréfilos (NET) y factor tisular, dando inicio a la coagulacién por la via FT/FVIIa.
A raiz de esto, se genera un estado de hipercoagulabilidad que se ve reforzado por un desequilibrio
entre los factores procoagulantes que se encuentran aumentados y los anticoagulantes que estan
disminuidos.

La infeccién viral desencadena un estado activo del sistema inmunolégico originando una exa-
cerbada respuesta inflamatoria con el consecuente aumento en la generacién de trombina. Es asi,

que existe un potente estimulo protrombdético causado por la inflamacién sistémica, que aumen-



ta la actividad plaquetaria y factores procoagulantes, disminuyendo la fibrinolisis. La activacién
excesiva del sistema inmune innato da lugar a un aumento de citoquinas proinflamatorias de res-
puesta temprana que se conoce como «tormenta de citoquinas». Algunas de las que se encuentran
aumentadas son el factor de necrosis tumoral [TNF], IL-6 e IL-1. Esto ocasiona dafo del sistema
microvascular y aumenta el riesgo de fallo multiorganico.

Los receptores activados por proteasas (PAR) son uno de los mecanismos que, activados por
los productos de la coagulacién, inducen una secrecion de citoquinas proinflamatorias y factores

de crecimiento. Es asi que la coagulacion potencia la inflamacién, generando un ciclo vicioso.

V. Parametros de la coagulacion alterados:

En base a estos hallazgos, varios estudios han descrito diversas alteraciones en los pardme-
tros de la hemostasia en pacientes con COVID-19. En un estudio retrospectivo publicado por N.
Tang y colaboradores, se estudiaron 183 pacientes y se compararon los datos de un grupo de so-
brevivientes frente a uno de no sobrevivientes.” Se observé una clara diferencia en los valores de
dimero-D y del tiempo de protrombina entre ambos grupos. LLos no supervivientes tenian valores
significativamente mads altos de dimero-D, producto de degradacion de la fibrina, prolongacién del
TP y del TTPa. Por lo tanto, los dimero-D elevados al ingreso y durante la evolucién hospitalaria,
se han asociado como marcadores de mortalidad en la cohorte china de Wuhan.

Otro grupo de expertos midi6 los niveles de dimero-D e IL-6 en 16 pacientes con COVID-19
y sindrome de insuficiencia respiratoria aguda (SIRA) que requirieron ventilacién mecanica y que
tenian fibrinégeno elevado. Este estudio demostré que los niveles de IL-6 se relacionan con los
niveles elevados de fibrindgeno. Se confirma asf el vinculo entre la inflamacién y los cambios
procoagulantes.

Wang y colaboradores, demostraron que el aumento de la LDH se ha relaciona también con la
gravedad del cuadro, dando mayor riesgo de SIRA y muerte. Otro pardmetro que se ha utilizado
como marcador de riesgo, es la procalcitonina. En un metaandlisis se evidencié que el aumento
de los valores de procalcitonina aumentaba casi cinco veces mds el riesgo de presentar infeccién
grave (OR =4,76; IC del 95 %: 2,74 - 8,29, 12 = 34 %). La ferritina sérica también se asociaba con

el desarrollo de SIRA, pero los resultados no fueron concluyentes.

VI. Enfermedad tromboembélica venosa y COVID-19:

Concomitantemente, se observo que la incidencia de enfermedad tromboembdlica venosa

(ETEV) podria ser superior en pacientes con COVID-19 que estaban ingresados en CTI, en compa-



racion con los que estaban ingresados por otra causa. Se estima que uno de los factores predictores
de riesgo seria el dimero-D elevado.

La ETEV es un importante problema de salud publica debido a su elevada incidencia, morbi-
mortalidad y consumo de recursos sanitarios. Actualmente, constituye la causa de muerte evitable
mds frecuente en los hospitales.'© Un estudio de Wuhan informé una incidencia de 25 % de ETEV
en pacientes con COVID-19 en CTI'~ . Otro, realizado en Paises Bajos, revel6 una elevada inciden-
cia acumulada (n = 31, 31 %) de complicaciones trombdticas, a pesar del uso de tromboprofilaxis

estdndar ajustada al peso.

ViI. Tromboprofilaxis y anticoagulacion:

Se entiende por tromboprofilaxis la prevencion de la trombosis. Esta se indica cuando existen
condiciones especificas que predisponen a la formacién de trombos, pudiendo ser mecanica y/o
farmacoldgica. Por su parte, la anticoagulacién se realiza cuando existen patologias crénicas que
presentan mayor riesgo de padecer eventos trombdticos (tales como trombofilia, fibrilacién auri-
cular, uso de prétesis cardiovasculares, entre otras). La anticoagulacién se realiza mediante el uso
de farmacos que bloquean la cascada de activacién de la coagulacién.

Algunos de los factores de riesgo implicados en el desarrollo de ETEV son: la edad mayor a 60
afos, el embarazo y el puerperio, la inmovilizacién o reposo prolongado, antecedente de ETEV
previa, uso de anticonceptivos orales, presencia de cardiopatia o neoplasia activa, y pacientes cur-
sando un postoperatorio, entre otros.

Entre los fadrmacos mds utilizados para tromboprofilaxis se destacan las heparinas. Las hepari-
nas son mezclas de polisacaridos sulfatados de diferentes pesos moleculares que se obtienen de
pulmén de bovino o de mucosa intestinal de cerdo. Su accién anticoagulante se basa en la activa-
cién de la antitrombina (AT), una enzima que inhibe los factores de coagulacion, especialmente la
trombina (factor Ila) y el factor Xa

Ademas de ser un fdrmaco anticoagulante bien tolerado, se han descrito propiedades antivira-
les, incluso para miembros de la familia Coronaviridae.

Se ha demostrado que la heparina se une al dominio de unidn del receptor de proteina Spike
(S1) debido a su naturaleza polianiénica. Esto genera un cambio conformacional, el cual indirec-
tamente inhibe la adhesion viral."” En un estudio experimental se demostré que el uso de 100
microg/mL de heparina redujo a la mitad la infeccién en células inyectadas con esputo de un
paciente con neumonia asociada a la cepa de SARS CoV2.

Por otro lado, no se han logrado desarrollar estrategias para la produccién de heparina que



disocie sus propiedades antivirales de las anticoagulantes. Esto implicaria la escisién de la cadena
de polisacdridos necesarias para la interaccion con antitrombina, afectando de esta manera sus
propiedades antitrombdticas. © A pesar de que se continda en estudio y que los beneficios clinicos
aln no han sido del todo aclarados, los resultados de estos trabajos se dirigen al desarrollo de una

terapéutica basada en la heparina para el COVID-19 y otras enfermedades virales.

VIII. Tipos de heparinas y dosis

Las heparinas de bajo peso molecular (HBPM) se obtienen a partir de la fragmentacién de la
heparina estdndar o no fraccionada (HNF) por métodos de despolimerizacién enzimatica o quimi-
ca, de esta forma se obtienen mezclas de polisacaridos de menor longitud y peso molecular. Las
HBPM son las de eleccién para la tromboprofilaxis, debido a que tienen una accién mds selectiva
sobre el factor Xa. Su biodisponibilidad alcanza el 90 % y su vida media es de 12 horas por via
subcutdnea (SC). Tienen baja interaccidon con proteinas plasmadticas y su farmacocinética permite
que sea mds reproducible entre pacientes. Hay varios tipos de HBPM. En nuestro medio la mds
utilizada es la Enoxaparina. La dosis profilactica de HBPM, segtin expertos, debe ser ajustada al
peso o IMC y a la funcién renal. Ademads, se pueden utilizar otros regimenes de dosis (intermedia

y de anticoagulacién) en base a distintos escenarios clinicos (Ver Fig.1)

DOSIS DE ENOXAPARINA

Profilaxis Intermedia Anticoagulacion

Img/kg ¢/ 24 hs SC 1 mg/kg ¢/12 hs SC
<80/kg: 40mg ¢/24 hs SC

80-100 kg: 60 mg c/24hs SC

>100 kg: 40 mg ¢/12 hs SC

Figura 1:

En los pacientes con COVID 19, parecia observarse que, a pesar de realizar tromboprofilaxis
estdndar con heparina de bajo peso molecular (HBPM) o heparina no fraccionada (HNF), la in-
cidencia de episodios trombdticos era igualmente alta. Frente a estos hallazgos, algunos autores

han propuesto individualizar y considerar una tromboprofilaxis mds agresiva con HBPM o HNF



a dosis terapéuticas. Especialmente, en aquellos pacientes con multiples factores de riesgo para
desarrollar tromboembolismo, en tanto se esperan los resultados de varios estudios randomizados
para discernir la mejor estrategia.

Los datos aportados por Nadkarni, G et al. muestran una disminucién no significativa (p=0.008)
del riesgo de mortalidad de 14 % en pacientes que recibieron dosis terapéuticas de heparina en
comparacién con los que recibieron dosis profilacticas. Se observé una disminucién significativa
de la mortalidad en el uso de anticoagulantes frente al no uso, concluyendo que la dosis debe ser
individualizada a cada caso.

Por lo que antecede, se puede concluir que la dosis ideal de HBPM continda en revision, y no hay
consenso definitivo ain. El Grupo Latinoamericano de Hemostasis y Trombosis (CLAHT), entre
otros, ha trabajado en consensuar estas recomendaciones en la regién. Es asi, que recomienda que
todos los pacientes hospitalizados con COVID-19, sin contraindicacion de anticoagulacién, debe-
rian recibir una dosis profilactica regular de heparina de bajo peso molecular (HBPM) ajustada
al peso o IMC y a la funcién renal. Se recomienda utilizar dosis terapetticas en las siguientes
circunstancias: ventilacién mecdnica invasiva, hipoxemia resistente, inestabilidad hemodindmi-
ca vinculable a la enfermedad subyacente o una calificacién de coagulopatia inducida por sepsis
(CIS) 4.

En lo que respecta a la hemorragia como una de las complicaciones posibles, los datos actuales
sugieren que las tasas son bajas, incluso en aquellos pacientes que presentan CID. En el caso que

se produzcan, deben seguirse las pautas estdndares para su tratamiento.

3. Objetivos

I. Objetivo General

Conocer el manejo de la tromboprofilaxis en pacientes COVID-19 que implementan los mé-
dicos de distintas especialidades e instituciones sanitarias de nuestro pafs.
II. Objetivos especificos

= Conocer qué fadrmacos utilizan para la tromboprofilaxis.

= Indagar en qué pacientes consideran el uso de la misma, la dosis y durante cudnto tiempo la

indican.

= Profundizar sobre la paraclinica que se realiza previamente.



= Conocer si estos pacientes presentan algtin tipo de complicaciones en relacién al uso de

HBPM.

4. Metodologia

Se realizé un estudio observacional descriptivo transversal basado en una encuesta online rea-
lizada en la plataforma Survey Monkey dirigida a médicos de Uruguay que asistieron pacientes
COVID-19. La encuesta fue difundida durante un mes, entre las siguientes fechas: 04/09/2020
y 05/10/2020 Ia cual se adjunta en el anexo 1. Esta encuesta pretendié abarcar el manejo de los
pacientes en dos escenarios distintos: pacientes con criterios de gravedad y sin criterio de grave-
dad, con el fin de aproximarnos al abordaje de los mismos. Dentro de ella, se incluyeron tanto
variables clinicas como paraclinicas. Se consider6 criterio de gravedad a aquellos pacientes que
hayan ingresado a cuidados intermedios o intensivos. En cuanto a las variables clinicas, se preten-
di6 indagar sobre la administracién de tromboprofilaxis, en qué pacientes estd indicada y conocer
detalladamente qué tipo de tromboprofilaxis se realizd, a qué dosis y por cudnto tiempo. Se buscéd
también analizar la evolucién de estos pacientes y las posibles complicaciones que pudieran pre-
sentar. Por otro lado, se analizaron las variables paraclinicas que mds frecuentemente presentan
alteraciones en la literatura: hemograma, LDH, dimero- D, TP, TTPa, PDF, AT, ferritina, PCR,
IL-6 y procalcitonina.

Existe una clasificacién de pacientes acorde a recomendaciones internacionales para el manejo
clinico de la infecciéon por SARS-CoV-2-CoV2, basada en tres colores: verde, amarillo y rojo.
Los pacientes COVID-19 verdes corresponden a aquellos con ausencia de compromiso pulmonar,
broncoespasmo, insuficiencia respiratoria, compromiso encefélico ni hemodindmico. No presen-
tan comorbilidades ni se los considera poblacién de riesgo. En ellos el manejo es ambulatorio y no
se realiza paraclinica de laboratorio ni imagenoldgica. Se catalogan como amarillos ante la presen-
cia de neumonia, broncoespasmo, comorbilidades y ausencia de insuficiencia respiratoria grave.
El manejo de estos pacientes es con ingreso hospitalario, requieriendo paraclinica de laboratorio
e imagenoldgica. Los pacientes catalogados como rojos, son los que presentan insuficiencia res-
piratoria, shock, compromiso encefélico, disfuncién orgdnica miltiple (DOM), neumonia severa,
los cuales requieren internacién en cuidados intensivos. En el presente trabajo, agrupamos a los
pacientes verdes y amarillos, como pacientes sin criterios de gravedad, y rojos como pacientes con

criterios de gravedad.
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1. Consideraciones éticas

Fue aprobado por el comité ética el 8 de julio de 2020. Se incluyé un consentimiento informado
al encuestado acerca de la anonimidad de los datos que aportaria la misma.

Criterios de inclusion: médicos del Uruguay que asistieron pacientes con COVID-19 adultos
y aceptaran participar en la encuesta.

Criterios de exclusion: médicos que no aceptaron participar de la encuesta y aquellos que en

tiempos de COVID-19 no asistieron a pacientes con dicha enfermedad.

Se expresaron las variables en frecuencias absolutas y relativas, se realizé el anélisis de las
variables y su consecuente asociacién mediante test de Chi cuadrado. Se utiliz6 el programa Epi

info 7.2.3.1.

5. Resultados

La encuesta fue realizada por un nimero total de 56 médicos uruguayos. De estos, 42 par-
ticipantes la realizaron completamente. Del total, 12 pertenecian al sector privado de la salud, 5
al sector publico, mientras que, 27 pertenecian a ambos sectores. Dentro de los encuestados, 32
trabajan solo en Montevideo, 7 solo en el interior y 5 en ambos lugares. De un total de 44 per-
sonas, 23 de ellos respondieron ser médicos especialistas, 16 médicos generales, 4 residentes y 1
posgrado. En cuanto a las especialidades de los encuestados, 18 eran médicos generales, 10 eran

internistas, 6 intensivistas, 5 emergencistas, 3 hematélogos, entre otros (ver Fig. 2).

Posgrado Neumologo
¥ 4,5%

Hematologo s
6,8%

E;né'rgenclsta 4
11,4%

2,3%
Residente
9,1%

Medico general
40,9%

Medico especialista
y 52,3%
Medico general
36,4%

Intensivista
13,6%

Internista
22,7%

Figura 2:
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Pacientes sin criterios de gravedad

De los encuestados un total de 29 de 42 atendieron pacientes sin criterios de gravedad. Los
examenes de laboratorios solicitados mds frecuentemente en este grupo de pacientes se pueden
observar en la Figura 3A, los cuales correspondieron a: Hemograma 13/29, PCR 11/29, dimero-
D 10/29, TP 9/29, LDH 7/29, TTPa 7/29, ferritina 7/29, procalcitonina 4/29. De los encuestados
10/23 no solicit6é ningin tipo de paraclinica.

Dentro de los estudios paraclinicos solicitados, los parametros que se observaron mas frecuen-

temente alterados correspondieron a hemograma (9/13), dimero-D (9/10), ferritina (6/7) y PCR

(5/11), tal y como muestra la figura 3.

el > W © Q & A &
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¥ &

A paraclinica que se solicité en pacientes sin criterios de gravedad.
B: alteraciones mas frecuentes observadas.

Figura 3:
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Dentro de los médicos que participaron en la encuesta, 17 de ellos indicaron tromboprofilaxis
a todo paciente que cumpliera con los criterios de los scores cldsicos, 9 a aquellos con D-dimero
elevado, 4 a todos los pacientes COVID-19, y 4 a todos los pacientes COVID-19 sin alteraciones
de la crasis.

Sobre como realizar la tromboprofilaxis, pudiendo marcar més de una opcidn, 23/29 indicaron
HBPM, 2/29 tromboprofilaxis mecanica, y 1 persona especificé la fisioterapia como forma de

tromboprofilaxis (Ver Fig. 4).

25

15

10

HEBPM Tromboprofilaxis mecanica Otros

Figura 4:

En relacién a la dosis a indicar, 12/29 personas optaron por HBPM 40 mg sc/dia, 7/29 de los
médicos indicaron HBPM 1 mg/kg/dia y 4/29 optaron por HBPM 60 mg sc/dia. Cabe destacar
que, ningtin médico selecciond la opcién de HBPM 1,5 mg/kg (ver Fig. 5). Con un total de 29
respuestas, 10 indicaron tratamiento solo durante la internacion, otros 10 hasta 7 dias después del
alta hospitalaria y los 3 restantes siguieron con tromboprofilaxis mas de 7 dias después del alta

hospitalaria.
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HEPM &0 mg scidia
17.4%

HBPM 1 mg/kg/dia

Figura 5:

Como se puede observar en la Figura 6 , de las 29 personas que respondieron con respecto al

paciente no grave, 13 personas tuvieron incertidumbre a la hora de indicar la tromboprofilaxis.

No
43,5%

Figura 6:

Pacientes con criterios de gravedad

En cuanto a las personas que asistieron pacientes con criterios de gravedad fueron un total de 16
médicos ,y dentro de estos, 9 asistieron pacientes con y sin criterios de gravedad.

En relacion a los examenes de laboratorio que se solicitan habitualmente en estos pacientes,
con mds de una opcién posible, se visualiza en la Figura 7 imagen A que, 16/16 solicitaron hemo-
grama, 15/16 solicitaron Dimero-D, 13/17 PCR, 12/16 ferritina, 11/16 procalcitonina, 10/16 TP,
9/16 LDH, 8/16 TTPa, 2/16 PDF, 2/16 IL-6, y un 1/16 AT.
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Pudiendo marcar mds de una opcién, en la Figura 7 imagen B vemos las alteraciones més
frecuentes, siendo el hemograma (15/16) junto con el dimero-D (13/13) representan la alteracién
mads frecuentes, le siguen en frecuencia el PCR (6/12) y ferritina (6/11), procalcitonina (2/10) y

LDH (2/8), IL-6 (1/2) y AT (1/1). No se vieron alteraciones en TP, TTPa y PDF.
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A paraclinica que se solicitd en pacientes con criterios de gravedad
B: alteraciones mds frecuentes observadas

Figura 7:

Con respecto a pacientes que tenian dimero-D elevado, de los 16 que respondieron, 10 refirie-
ron encontrar elevacién de dimero-D mds de tres veces de su valor basal y 6 presentaron elevacién
de mas de cinco veces su valor basal.

Sobre el tipo de tromboprofilaxis, pudiendo elegir mas de una opcién, 16 encuestados respon-

dieron HBPM y solamente una de ellas agreg6 otra forma de tromboprofilaxis (ver Fig.8).
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HEBPM Otro Tromboprofilaxis mecanica
Figura 8:

Haciendo referencia a la dosis, de un total de 16 personas, donde 5 optaron por HBPM 1
mg/kg cada 12 hs, 4 de ellos HBPM 40 mg sc/dia, otros 4 indicaron HBPM 1 mg/kg/dia, 2 eligie-
ron HBPM 60 mg sc/dia, y una HBPM 1,5 mg/kg/dia (ver Fig. 9).

HBPM 1,5 mglkg/dia
6,3%

HEPM 60 mg sc/dia
12,5%

HEPM 1 mgikg cada 12 hs
31,3%

HBPM 1 mg/kg/dia
25,0%

HBPM 40 mg scidia
25,0%

Figura 9:

En cuanto a qué pacientes se le indicara HBPM a dosis de anticoagulacién, pudiendo respon-
der mds de una opcion, 7/16 personas coinciden en indicar a todo paciente que ingresa a cuidados
criticos, 6/16 a pacientes con dimero-D muy elevado, 5/16 lo indicarian a todo paciente que dete-

riora su clinica o agrava su funcién respiratoria adn sin confirmacién de TEP y, por dltimo, 5/16
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lo indicarian solo a pacientes con ETEV confirmada.
Con respecto a las complicaciones secundarias a la utilizacién de HBPM, de los 16 encuesta-

dos, solo uno refiri6 asistir pacientes que presentaron complicaciones, siendo esta hemorragia.

Asociacion de variables

Segtin lugar de trabajo (Montevideo e interior)

Se realizé la asociacion de variables, entre médicos que trabajan en Montevideo e interior, en
cuanto al uso de HBPM vy la paraclinica solicitada. Es importante aclarar que, todas las asocia-
ciones fueron en cuanto a un nivel de significacién de 5 %. No se observaron diferencias estadis-
ticamente significativas en el nimero de especialistas (p=0,41) ni en el uso de HBPM (p=1). No
se observaron diferencias estadisticamente significativas en el nimero de médicos que tuvieron
dudas para prescribir tromboprofilaxis en el paciente no grave (p=0,23), en la dosis administrada
a estos pacientes (p=0,28), ni en la duracion (p=0,54). No se observaron diferencias estadisticas
en la solicitud de paraclinica entre los grupos. Hemograma (p=0,057), LDH (p=0,54), dimero-
D (p=0,18), TP (p=1), TTPa (p=1), PDF (p=1), AT (p=1), ferritina (p=0,63), PCR (p=0,18), IL6
(P=1), PCT (p=1) . También, se realiz6 la asociacion con las alteraciones mds frecuentes en la pa-
raclinica solicitada. No hubo alteraciones en TP ni PDF, y la tnica antitrombina solicitada estaba
alterada. Solo se solicité IL 6 en Montevideo. No hubo diferencias estadisticas en las alteraciones
de hemograma (p=0,48), LDH (p=1), dimero-D (p=1), TTPa (p=1), ferritina (p=0,47), IL-6 (p=1),
PCR (p-1), PCT (p=1).

Segtin especialidad

Se realiz6 la asociacién de variables, entre paciente grave y no grave en cuanto al uso de HBPM
y la paraclinica solicitada. Es importante aclarar que todas las asociaciones fueron en cuanto a un
nivel de significacién de 5 %. Se observaron diferencias estadisticamente significativas en el ni-
mero de médicos generales frente a especialistas que tuvieron dudas al prescribir tromboprofilaxis
en pacientes no graves, teniendo en cuenta que, de los médicos generales, 4/4 tuvieron dudas,
mientras que, de los especialistas, 9/19 dudaron en la indicacién, siendo significativo paraun 5 %
dado que la significacién es 0,05. Se asoci6 el ser especialistas con tener menos dudas (p=0,003,
OR 0,3, IC 0,16-0,68). Y se asoci6 el ser médico general con prescribir menos tromboprofila-

xis con HBPM (p=0,011, OR 0,071, IC 0,007-0,68). No hubo diferencias en la dosis (p=0,58) o
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duracién (p=0,3) de la tromboprofilaxis farmacoldgica entre los grupos. Se observé que médicos
generales solicitaron con una frecuencia estadisticamente menor hemograma (p=0,005, OR 0,11,
IC 0,24-0,51), dimero-D (p<0,0001, OR 0,016, IC 0,002-0,158), TP (p=0,014, OR 0,086, IC 0,01-
0,77), ferritina (p=0,001, OR 0,041, IC 0,004-0,371), PCR (p=0,003, OR 0,94, IC 0,019-0,45) y
PCT (p=0,001, OR 0,5, IC 0,33-0,76). No hubo diferencias estadisticas en la solicitud de LDH
(p=0,67), TTPa (p=0,108), PDF (p=0,51), AT (p=1) o IL 6 (p=0,55).

También, se realizé la asociacién con las alteraciones mds frecuentes en la paraclinica soli-
citada. No hubo alteraciones en TP ni PDF. La tnica antitrombina estaba alterada y las LDH y
PCT alteradas eran solo del grupo solicitado por especialistas. No hubo diferencias estadisticas
en las alteraciones de hemograma (p=1), dimero-D (p=0,11), TTPa (p=1), ferritina (p=0,47), PCR
(p=0,58), IL-6 (p=1).

Asistencia a paciente no grave y grave Se realizé la asociacidon de variables, entre paciente

grave y no grave, en cuanto al uso de HBPM vy la paraclinica solicitada. Es importante aclarar
que todas las asociaciones fueron en cuanto a un nivel de significacién de 5 %. No se observa-
ron diferencias estadisticamente significativas en el uso de HBPM entre pacientes no graves y
graves (p=0,23). Se observé que en pacientes graves se solicitaron con una frecuencia estadisti-
camente mayor hemograma (p=0,001, OR 1,93, IC 1,36-2,74), dimero-D (p=0,032, OR 4,60, IC
1,20-17,63) y TTPa (p=0,019, OR 5,56, IC 1,34-23,02). No hubo diferencias estadisticas en la
solicitud de LDH (p=0,4), TP (p=0,32), PDF (p=1), AT (p=1), ferritina (p=0,06, mayor solicitud
en pacientes graves), PCR (p=0,55), IL 6 (p=0,55), PCT (p=0,1).

También, se realiz6 la asociacién de paciente grave y no grave, con las alteraciones mds fre-
cuentes en la paraclinica solicitada. No hubo alteraciones en TP ni PDF, y la tnica antitrombina
solicitada estaba alterada. Solo hubo diferencia estadistica en las alteraciones de la PCR, esta se
vio con menor frecuencia alterada en pacientes graves (p=0,047, OR 0,139, IC 0,021-0,93). No
hubo diferencias estadisticas en las alteraciones de hemograma (p=0,29), LDH (p=0,43), dimero-

D (p=1), TTPa (p=0,33), ferritina (p=0,37), IL-6 (p=1), PCT (p=1).

6. Discusion

Hasta el 2 de octubre de 2020, en Uruguay, se reportaron un total de 2.097 casos positivos, de
los cuales 186 requirieron ingreso hospitalario y 135 de ellos ingresaron a cuidados moderados.

Un total de 51 pacientes requirieron ingreso a UCI, de los cuales 27 fallecieron. Es de suma impor-
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tancia destacar que, nuestro pais posee una condicién epidemioldgica favorable en comparacién
con los paises de Latinoamérica y el Caribe, ubicdndose en el puesto 27 en cuanto a la relacién
cantidad de casos/muertes.

La encuesta realizada fue contestada por un total de 56 profesionales de la salud. Teniendo en
cuenta la situacién epidemioldégica de nuestro pais, consideramos relevante el nimero de respues-
tas obtenidas, siendo un tamafio acorde a nuestro medio y ajustindose a nuestras expectativas.

En los comienzos de la enfermedad no se contaba con suficiente informacion, lo que llevé a una
falta en la comprension del mecanismo fisiopatoldgico e interfirié en la conducta a seguir en estos
pacientes en cuanto a la tromboprofilaxis y/o anticoagulacion. Lo que si estd claro, es la existencia
de un estado inflamatorio e hipercoagulabilidad en los pacientes que presentan la infeccién por
SARS-CoV-2, como ya fue analizado anteriormente.

Tal como sucede a nivel internacional, también en nuestro medio, sigue siendo controversial la
decisién de administrar tromboprofilaxis en pacientes COVID-19 con y sin criterios de gravedad.
Esto se refleja en la encuesta al indagar sobre la indecisién al indicar tromboprofilaxis donde se
observo que, de 29 profesionales de la salud que asistieron pacientes sin criterio de gravedad, mas
de la mitad dudaron de su indicacién. Se constaté que los médicos generales al momento de in-
dicar tromboprofilaxis en pacientes no graves tuvieron mds dudas en comparacién a los médicos
especialistas, lo que generé una menor prescripcion tromboprofildctica por parte de los médicos
generales.

En cuanto a los pacientes sin criterios de gravedad, 17/29 encuestados indican la tromboprofilaxis
de acuerdo a una previa valoracion, por un score cldsico (Ejemplo:Padua), y una proporcién no
despreciable (2/29) lo indicaba a pacientes con dimero-D elevado. Este tltimo dato se respalda en
que se observé una disminucion de un 20 % de la mortalidad en pacientes con dimero-D elevado,
a quienes se les indico dosis profil4ctica de heparina, dado que, como se menciond anteriormente,
esta elevacion estd asociada a una progresion del dafo, peores complicaciones y mayor riesgo de
mortalidad.

En consideracién a la duracion del tratamiento, acorde a los resultados obtenidos, no destacamos
una tnica alternativa, dado que la misma proporcién opté por realizarla durante toda la internacion
y hasta 7 dias post alta hospitalaria. Segtin El Grupo Latinoamericano de Hemostasia y Trombosis
(CLAHT), los pacientes con alta hospitalaria deberfan mantener la tromboprofilaxis, sobre todo
en pacientes que presentan alto riesgo de trombosis e inmovilizacién [4]. La Sociedad Italiana de
Trombosis y Hemostasis concuerda con esta recomendacién y agrega que la duracién éptima del

tratamiento es de 7 a 14 dias luego del egreso hospitalario.
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En nuestro estudio se observd que tanto en pacientes con y sin criterios de gravedad, el tipo
de tromboprofilaxis empleado preferentemente fue farmacolégica (HBPM), siendo optada por la
totalidad de los que asistieron pacientes graves y por todos los que asistieron pacientes sin criterios
de gravedad. En este tltimo grupo tan solo 2/29 profesionales indicaron tromboprofilaxis meca-
nica en conjunto con HBPM, dado que esta pregunta contaba con la posibilidad de seleccionar
mds de una opcion. Cabe destacar que se trata de una patologia donde las medidas Unicamente
mecdnicas no serian suficientes para tratar y prevenir las complicaciones trombdticas. Puede que
la baja indicacidn se encuentre estrechamente relacionada con el dificil acceso en nuestro medio a
medidas de tromboprofilaxis mecanicas, como la compresion neumdtica, la cual es ttil sobre todo
en pacientes con contraindicacién a la tromboprofilaxis farmacolégica.

Las complicaciones secundarias a la tromboprofilaxis fueron inusuales de acuerdo a los partici-
pantes de dicha encuesta. Algo similar sucede a nivel mundial, donde la tasa de complicaciones
secundarias a la tromboprofilaxis en pacientes COVID-19 son bajas siendo la hemorragia una de
las principales, especialmente, en pacientes tratados con Enoxaparina a dosis terapéuticas.”™

En relacién a la dosis de eleccidn en pacientes sin criterios de gravedad, 12/29 optaron por HBPM
40 mg/sc/dia. Esto contrasta con la dosis utilizada en los pacientes con criterios de gravedad, en los
cuales 5/16 seleccionaron HBPM 1 mg/kg/cada 12 hs, 4/16 HBPM 1 mg/kg/dia y 4/16 HBPM 40
mg/sc/dia. Al igual que se describe en la bibliografia internacional, hasta el momento la mayoria
de los estudios revelan que lo mejor es individualizar el tratamiento y considerar la indicacién de
HBPM a dosis terapéuticas (1 mg/kg SC c/12 hs), sobre todo, en aquellos pacientes que presen-
tan alta sospecha o confirmacion de evento trombético.” Segin la recomendacion de la Sociedad
Internacional de Trombosis y Hemostasis (ISTH) debe indicarse HBPM a todos los pacientes que
requieran ingreso hospitalario por COVID-19, incluyendo a los que no tienen criterios de grave-
dad.”” La Sociedad Italiana de Trombosis y Hemostasis concuerda con dicha recomendacion, en
este caso se especifica la dosis de enoxaparina 40 mg SC cada 12 hs, indicando ademads profilaxis
mecdnica a los pacientes con contraindicacién para profilaxis farmacoldgica.”” En contraposicion,
la Sociedad Argentina de Hematologia no recomienda que la profilaxis sea administrada de forma
universal, sugiriendo su uso en pacientes graves.

A pesar de que ain no hay un consenso definitivo en cuanto a la dosis ideal de HBPM a
administrar, los datos aportados por Nadkarni, G. y colaboradores muestran que el uso de anticoa-
gulacioén tiene un impacto positivo en la disminucién de la mortalidad frente al no uso en pacientes

graves.
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Profundizando en los datos obtenidos de la encuesta, los estudios paraclinicos més solicitados
tanto en pacientes con y sin criterios de gravedad fueron hemograma, PCR y dimero-D, lo cual
coincide con la prictica descrita a nivel internacional.”~ Llama la atencién los hallazgos en cuanto
a la PCR, donde se reportaron mds alteraciones en pacientes sin criterios de gravedad frente a los
pacientes con criterios de gravedad, esto se puede explicar por el bajo nimero de respuestas ob-
tenidas. De igual modo, las alteraciones mds frecuentes en estos pacientes también fueron a nivel
del hemograma y dimero-D. Tanto en pacientes con y sin criterio de gravedad, el hemograma fue
el estudio mas demandado existiendo diferencia significativas a favor de los pacientes con criterios
de gravedad. Cabe destacar que 10/29 de los encuestados no solicitaron ningtn tipo de paraclinica
en pacientes sin criterios de gravedad. Esto es respaldado por las Recomendaciones conjuntas pa-
ra el manejo clinico de la infeccion por SARS-CoV-2 y la enfermedad COVID-19 en nuestro pais,
donde se especifica el manejo ambulatorio de los pacientes catalogados como verdes, los cuales

no tienen indicacién de requerir estudios paraclinicos tanto de laboratorios como de imagen.

Se ha corroborado que el aumento del dimero-D junto al aumento de tiempo de protrombina
y trombocitopenia, se consideran marcadores de mal prondstico, siendo estos indicadores de gra-
vedad y mortalidad.” Haciendo referencia puntualmente a los pacientes con criterios de gravedad,
se constatd que existid una clara elevacion del valor normal de dimero-D, siendo éste mayor a
tres veces del valor basal en la mayoria de los casos. Comparando la solicitud de este estudio de
laboratorio en pacientes con y sin criterio de gravedad, se observé una diferencia significativa a
favor de los pacientes con criterio de gravedad. Por lo contrario, no existe diferencia significativa
con respecto a las alteraciones detectadas.
En cuanto a la IL-6, que desempeiia un rol fundamental en la red de mediadores inflamatorios
involucrados en la patogénesis de los trastornos de la coagulacién, no se encuentra disponible la
realizacion de este estudio de laboratorio en nuestro pais, por lo tanto, las muestras son derivadas
a laboratorios internacionales y sus resultados se obtienen con un retraso que impide su uso en la
toma de decisiones.” Creemos que si bien es un factor de relevancia clinica y mal prondstico, la
baja seleccién al momento de solicitar la IL.-6 se asocia con la dificultad al acceso de la misma en
nuestro medio.
Gao Y. y colaboradores realizaron una comparacion de los pardmetros hematolégicos entre dos
grupos de pacientes con enfermedad leve y grave, donde la elevacion de IL-6 y dimero-D estaban

estrechamente relacionados con la predicciéon temprana de COVID-19 grave.
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7. Conclusion

La pandemia generada por el nuevo coronavirus ha puesto a prueba el conocimiento y el mane-
jo terapéutico frente a la tromboprofilaxis. Si bien existe incertidumbre en cuanto a esta indicacién
en la préctica diaria, se ha notado que se mantiene la tendencia a utilizarla de manera sistematica
ante esta nueva situacién epidemioldgica. A pesar de la existencia de diversos estudios que evi-
dencian un claro beneficio en la utilizacion de enoxaparina y la baja tasa de complicaciones, esta
incertidumbre sigue vigente. Se demostré que no hay un protocolo estandarizado para el manejo
tromboprofil4ctico de estos pacientes. La mayor duda se presentd, no tanto en la indicacién de la
misma, sino en cuanto a la dosis y duracién del tratamiento.

Los resultados fueron concluyentes con nuestras expectativas previas, dado que, al tratarse de

una enfermedad de reciente aparicidn, no se cuenta con un protocolo universal estipulado.
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ANEXOS

Encuesta

Consentimiento informado

1) Esta es una encuesta realizada por estudiantes de Medicina de la UdelaR de sexto afio
cursando actualmente «Metodologia Cientifica II» en conjunto con la Unidad de Hemostasis y
Trombosis y de la Catedra de Hematologia del Hospital de Clinicas. La misma forma parte de la
monografia final, cuyo tema de investigacion es el «Relevamiento del abordaje terapéutico de las
alteraciones de la hemostasis en pacientes con COVID-19», dedicada a médicos que hayan asisti-
do a estos pacientes, con el fin de conocer el manejo del COVID-19 en nuestro pais, dado que no
hay pautas establecidas. La duracion de la misma es de 5 minutos aproximadamente, permanecera
habilitada hasta el 10 de Setiembre y los datos aportados se mantendran en el anonimato. Su par-
ticipacién serd de gran utilidad, por lo tanto le agradecemos desde ya. Dicho esto, ;es consciente

y acepta los términos para continuar con la encuesta?

= Si

= No

Preguntas para la encuesta

2) Lugar del Pais en el que trabaja:

= Artigas

= Canelones
= Cerro Largo
= Colonia

= Durazno

= Flores

= Florida

= Lavalleja

= Maldonado
= Montevideo
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= Paysandud

= Rio Negro

= Rivera

= Rocha

= Salto

= San José

= Soriano

» Tacuarembd
= Treintay Tres

3) Centro asistencial en el que trabaja:

= Privado

= Publico

= Privado y Puiblico

4) Usted se desempeiia como:

s Médico

= Médico especialista

= Residente

= Posgrado

5) Especialidad a la que se dedica

= Internista

= Emergencista
= Hematdlogo
= Neumologo
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= Intensivista
= Médico general
= Otro (especifique)

Paciente que ingresa con COVID-19 sin criterios de gravedad:
Contestar inicamente si ha asistido pacientes COVID-19 sin criterios de gravedad, entendién-
dose como aquellos pacientes que hayan ingresado a cuidados moderados:

6) Asisti6 pacientes sin criterios de gravedad?
= Si

7) (Qué exdmenes de laboratorio solicita habitualmente en estos pacientes? Marque todas las que

utilice:
= No solicitd paraclinica
= Hemograma
= LDH
= Dimero-D
= TP
= aTTP
= PDF
= AT
» Ferritina
= PCR
= IL6
= Procalcitonina

= Otros:

8) ¢Cuadl ha sido la alteracion paraclinica mas frecuente? (Puede marcar mas de una opcién):
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= No solicitd paraclinica
= Hemograma
= LDH

= Dimero-D

= TP

= aTTP

= PDF

= AT

= Ferritina

= PCR

= IL6

= Procalcitonina

= Otros:

9) (En qué grupos de pacientes usted indica tromboprofilaxis? Puede marcar mas de una op-

cion:

= Todos los pacientes COVID-19

Todos los pacientes COVID-19 sin alteracién de la crasis

= Paciente que ya tiene indicacién de acuerdo a valoracion por scores clasico (por €j:PADUA)

= Paciente con D-dimeros altos.

10) ;Coémo realiza la tromboprofilaxis? (Puede marcar mas de una opcién):

= HBPM

» Tromboprofilaxis mecédnica

= Otros
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11) ;Qué dosis?

= HBPM 40 mg s/c dia

= HBPM 60 mg s/c dia

= HBPM 1 mg/kg

= HBPM 1,5 mg/kg

12) ¢ Por cudnto tiempo?

= Solo durante la internacién.

= Hasta 7 dias después del alta hospitalaria.

Mas de 7 dias después del alta hospitalaria.

= Otros
13) ;Ha dudado al indicar la tromboprofilaxis?

= Si

= No

Paciente que ingresa con COVID-19 con criterios de gravedad:

Contestar unicamente si ha asistido pacientes COVID-19 con criterios de gravedad, entendién-
dose como aquellos pacientes que ingresaron a cuidados intermedios y/o CTL.

14) ; Asistié pacientes con criterios de gravedad?

= Si

= No

15) ;Qué exdmenes de laboratorio solicita habitualmente en estos pacientes? Marque todas las

que utilice:

= Hemograma

= LDH
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= Dimero-D

= TP

= aTTP

= PDF

= AT

= Ferritina

= PCR

= IL6

= Procalcitonina

= Otros:

16) ;Cuadl ha sido la alteracion paraclinica més frecuente? (Puede marcar mas de una opcién):

= Hemograma
= LDH

= Dimero-D
= TP

= aTTP

= PDF

= AT

= Ferritina

= PCR

= IL6

= Procalcitonina

= Otros:
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17) Estos pacientes, ; Tenian dimero-D elevado?

= Normal
= Elevado mas de 3 veces el valor basal

= Elevado mas de 5 veces el valor basal

18) (Coémo realiza la tromboprofilaxis? (Puede marcar mas de una opcién):

= HBPM
= Tromboprofilaxis mecédnica

= Otros

19) ;Qué dosis?

= HBPM 40 mg s/c dia

= HBPM 60 mg s/c dia

= HBPM | mg/kg/dia

= HBPM 1,5 mg/kg/dia

= HBPM 1 mg/kg cada 12 hs

20) ¢ A qué paciente le indicaria HBPM a dosis de anticoagulacion?

= Todo paciente que ingresa a cuidados criticos

= Todo paciente que deteriora su clinica o agrava su funcién respiratoria atn sin confirmacién

de TEP

= Sélo a pacientes con ETEV confirmada

= Pacientes con dimero-D muy elevado

21) (Presentaron complicaciones?

= No presentaron complicaciones
= Sangrados
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= Trombosis

m Otras:

22) Algin comentario o experiencia que deseen aportar:
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