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I. DATOS GENERALES 

 

1. TITULO Y NOMBRE DEL PROYECTO 

Efectividad de la Rivaroxabán y Warfarina en el tratamiento de trombosis 

venosa profunda en pacientes adultos con cáncer. 

 

2. LINEA DE INVESTIGACION 

Cáncer y enfermedades no transmisibles. 

 

3. TIPO DE INVESTIGACION 

3.1. De acuerdo a la orientación o finalidad: Aplicada. 

3.2. De acuerdo a la técnica de contrastación: Observacional, Analítica 

de casos control. 

 

4. ESCUELA PROFESIONAL Y DEPARTAMENTO ACADEMICO 

Unidad de Segunda Especialidad de la Facultad de Medicina Humana. 

 

5. EQUIPO INVESTIGADOR 

5.1. Autor: Kyugoro Ranjiro Nakano Chávez. 

5.2. Asesor: Dr. Abel Salvador Arroyo Sánchez. 

 

6. INSTITUCIÓN Y/O LUGAR DONDE SE EJECUTARÁ EL PROYECTO 

Hospital Víctor Lazarte Echegaray – Seguro Social de Salud (EsSalud), Trujillo, 

Perú. 

 

7. DURACIÓN: 

Agosto 2022 hasta Noviembre 2023. 
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II. PLAN DE INVESTIGACIÓN 

 

1. RESUMEN EJECUTIVO DEL PROYECTO DE TESIS 

El presente estudio tiene por objetivo determinar la eficacia del Rivaroxabán en 

comparación con la Warfarina en el tratamiento de la Trombosis Venosa 

Profunda en pacientes adultos con cáncer. Se realizará un estudio de cohorte 

retrospectivo de los pacientes que se hayan atendido en el Hospital Víctor 

Lazarte Echegaray durante el periodo 2017 a 2023. Se revisarán las historias 

clínicas de pacientes con TVP y cáncer que cumplan los criterios de selección, 

las cuales se dividirán en dos grupos los que recibieron Rivaroxabán y los que 

recibieron Warfarina. La eficacia del tratamiento será determinada con la 

evolución del tamaño del trombo a través de la ecografía Doppler. Para el 

análisis de los datos obtenidos se empleará el programa SPSS V.26. Los 

resultados de las variables cualitativas serán presentados en cifras absolutas 

y porcentuales, mientras las variables cuantitativas se obtendrán promedios y 

desviación estándar. Ambos tipos de variables serán analizados con la prueba 

de Chi cuadrado y la prueba T de Student, respectivamente. Si p < 0.05, se 

considerará que existe una diferencia significativa. Los resultados obtenidos de 

esta investigación proporcionarán evidencia científica sobre la efectividad de 

Rivaroxabán comparado con el manejo estandarizado de Warfarina en la 

terapia de la TVP en pacientes con cáncer. 

 

Palabras clave: Rivaroxabàn, warfarina, trombosis, profunda. 

 

2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

La Trombosis Venosa Profunda (TVP) es una complicación frecuente en 

pacientes con cáncer, que puede resultar en graves consecuencias, como el 

desarrollo de Tromboembolismo Pulmonar (TEP). El tratamiento 

anticoagulante es una de las herramientas más relevantes en la en la 

prevención de estas complicaciones, sin embargo, no obstante, muchos de 

estos fármacos utilizados tienen diversas tasas de efectividad de acuerdo al 

uso, dosis prescritas, condiciones del paciente, entre otros (1). 

Estudios realizados a nivel internacional han mostrado la gran prevalencia e 

incidencia de casos de trombólisis venosa profunda. En el continente africano, 
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Senegal ha sido una de las naciones más afectadas de la región subsahariana, 

esto con una prevalencia mayor al 3% en casos de hospitalizaciones, los 

cuales han sido muy comunes en pacientes mayores a los 60 años, afectando 

principalmente a la arteria femoral. Asimismo, los tratamientos farmacológicos 

principales fueron en base de la heparina, la cual no mostró efectividad en 

algunos grupos afectados (2). Por otro lado, en otras naciones que conforman 

el norte africano ha variado entre el 2% al 9,6%, principalmente tras procesos 

quirúrgicos específicos (3). 

En el contexto asiático, la problemática no es distinta a la descrita 

anteriormente. China ha sido la más afectada, con más del 17,1% de los casos, 

datos que se encuentran por encima de otros países como Japón, Malaysia, 

Corea del Sur y Taiwán. Las mujeres con IMC por debajo de los valores de 

referencia, así como aquellas con neoplasias activas, han sido catalogadas 

como grupos de riesgo. Además, a todos los afectados se les brindó 

tratamiento farmacológico con anticoagulantes los cuales, tras un seguimiento 

anual, murieron por trombólisis (4). En el caso de los grupos neoplásicos 

específicamente, la incidencia de trombólisis se encuentra entre el 1,85 a 9,88 

individuos por cada 1000 pacientes por año, por lo que los tratamientos deben 

ser efectivos y, a su vez, eficientes para cada uno de ellos (5,6). 

Latinoamérica no es ajena a esta situación, reportando una prevalencia de 

hasta el 52% de casos en la región, en el que los coágulos se han localizado 

en los senos transversales, de ahí que el tratamiento ha sido cuidadoso. El 

principal fármaco empleado ha sido la heparina en conjunto con 

anticoagulantes orales, no obstante, la mortalidad ha superado el 6% tras estos 

tratamientos y, si bien no son números exorbitantes, son un indicador de 

alarma que llama a prevenir estos escenarios (7). Por otro lado, en Argentina, 

la trombólisis venosa profunda fue observada nuevamente en la población 

femenina, tomando como factor de riesgo principal el consumo de 

anticonceptivos. Por otro lado, la mortalidad reportada fue baja en comparación 

con otras naciones, no obstante, se ha recomendado la elaboración de 

programas específicos a partir de farmacología para evitar el aumento de la 

morbilidad (8). 

 

Ante esta problemática, se han planteado el uso de fármacos diferentes a la 
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heparina que sean efectivos en pacientes afectados por la trombólisis venosa 

profunda, entre los que han destacado el rivaroxabán y la Warfarina. De 

acuerdo con la literatura relacionada, el rivaroxabán ha mostrado mayor 

efectividad por encima de Warfarina, tanto en los aspectos clínicos, resultados 

y hasta beneficios económicos, no obstante, el estudio sigue siendo constante, 

dado que, generalmente, no se aplica a todos los pacientes y a todas las 

afecciones presentes, resultando en diferentes resultados. Por otro lado, la 

rivaroxabán ha mostrado tener mejores resultados en síndromes 

postrombóticos (9,10). 

En el Perú, la prevalencia de trombólisis venosa profunda varía entre el 0,5% 

al 2,7%, por lo que se ha condecorar estos debido a su origen y destreza, 

hallazgos que se han reportado en la región Arequipa (11). Por otro lado, en 

Huancayo, los pacientes con trombólisis venosa profunda fueron diversos, 

destacando la presencia de dolor localizado, no obstante, el estudio de 

medicamentos se encuentra en exploración (12). 

 

En Lima, en el último año en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins se 

demostró con evidencia estadística que la trombosis venosa profunda está 

significativamente asociada con el cáncer. La problemática en el Hospital 

Víctor Lazarte Echegaray que justifica la presente investigación radica en la 

necesidad de evaluar y comparar la efectividad de dos anticoagulantes, 

Warfarina y Rivaroxabán, en el tratamiento de la Trombosis Venosa Profunda 

(TVP) en pacientes adultos con cáncer, específicamente en la prevención del 

Tromboembolismo Pulmonar (TEP). Esta problemática se origina en la alta 

incidencia de TVP en pacientes oncológicos y la importancia de prevenir 

complicaciones graves como el TEP. 

 

Problema 

¿Es más efectivo el Rivaroxabán que la Warfarina en el tratamiento de 

trombosis venosa profunda como prevención de Tromboembolismo pulmonar 

en adultos con cáncer en el Hospital Víctor Lazarte Echegaray – Trujillo durante 

los años 2017- 2023? 

 

3. ANTECEDENTES DEL PROBLEMA 
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Lu et al (13) en 2023 en China evaluaron la eficacia y seguridad de 

diferentes dosis de rivaroxabán en pacientes con hemorragia y trombosis 

venosa profunda. Para ello, desarrollaron un estudio observacional 

conformado por 576 usuarios a los que se les diagnosticó trombosis venosa 

profunda. Entre los datos más importantes, la tasa de hemorragia total fue del 

12,2%, mientras que la tasa de tromboembolismo venoso recurrente fue del 

5,4%. Asimismo, en los pacientes de edad avanzada con tromboembolismo 

venoso que recibieron rivaroxabán en dosis de 10 mg diarias tuvieron un menor 

riesgo de hemorragia (p=0,001) y una tasa similar de tromboembolismo venoso 

recurrente (p=0,596) en comparación con los pacientes de edad avanzada que 

recibieron rivaroxabán en dosis más altas, incluidos 15 mg una vez al día y 20 

mg una vez al día. Se concluyó que la dosis diaria de 10 mg diarios es efectivo 

y seguro para el tratamiento de tromboembolismo venoso. 

 

Fukasawa et al (14) en Japón durante 2022 evaluaron la eficacia y 

seguridad de edoxabán, rivaroxabán y apixaban en pacientes con trombosis 

venosa profunda. Para ello, se realizó un estudio analítico de cohortes 

retrospectivo, conformado por un grupo muestral de 3169 integrantes 

prescritos con edoxabán, 1592 con rivaroxabán y 1998 con apixabán a los que 

se les evaluó clínicamente. Entre los principales resultados, no hubo 

diferencias significativas entre los tres fármacos en la prevención del 

tromboembolismo venoso recurrente entre los tres fármacos (p>0.05). 

Asimismo, no se reportaron diferencias significativas respecto a un probable 

riesgo de hemorragia intracraneal o hemorragia gastrointestinal en los 

pacientes analizados tras el seguimiento de los pacientes (p>0.05). Se 

concluyó que edoxabán, rivaroxabán y apixabán tenían un índice de eficacia y 

seguridad similar. 

 

Zhang et al (15) en 2021 en China compararon la eficacia y seguridad 

de rivaroxabán y la warfarina en el tratamiento del síndrome postrombótico. 

Para ello, se realizó una investigación observacional retrospectiva, conformada 

por grupos muestrales de 69 pacientes tratados con rivaroxabán y 85 con 

warfarina. Entre los hallazgos más relevantes, no hubo diferencias 

significativas entre el grupo de rivaroxabán y el grupo de warfarina respecto a 
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la aparición de complicaciones hemorrágicas al año de seguimiento (p>0.05), 

así como con las complicaciones hemorrágicas mayores (p>0.05) y la tasa de 

complicaciones hemorrágicas menores (p>0.05). Por otro lado, la tasa de 

permeabilidad primaria fue mayor en el grupo de rivaroxabán al año (p<0.05) y 

a los dos años (p<0.05). Tras 24 meses, el grupo de rivaroxabán tuvo una 

menor tasa de recurrencia de síntomas característicos. Se concluyó que 

rivaroxabán mostró una seguridad similar y una eficacia superior a la warfarina. 

Pan et al (16) en 2021 en China compararon la eficiencia y seguridad de la 

dosis diaria de rivaroxabán frente a la warfarina en pacientes con trombosis 

venosa. Para ello, se realizó una pesquisa de cohortes prospectiva, 

conformada por grupos muestrales de 33 pacientes prescitos con rivaroxabán 

y 49 con warfarina. Entre los hallazgos principales, y tras el seguimiento de 6 

meses, el 87,9% del grupo de rivaroxabán y el 77,6% del grupo de warfarina 

obtuvieron la recanalización. Asimismo, la reducción del trombo a los 6 meses 

de seguimiento no alcanzó una diferencia estadística (p=0,118). Por otro lado, 

no se revelaron casos recurrentes de trombosis venosa para cada grupo, 

aunque los pacientes con rivaroxabán mostraron resultados funcionales 

favorables. Se concluyó que rivaroxabán tendría una mayor eficacia y 

seguridad para la atención de casos con trombosis venosa respecto a la 

warfarina. 

 

Derseh et al (17) en Etiopía durante 2021 evaluaron la efectividad del 

uso de rivaroxabán en comparación con la Warfarina en pacientes con 

trombosis venosa profunda. Para ello, desarrollaron un estudio observacional 

comparativo longitudinal a partir de un modelo de Markov mediante un sistema 

de rivaroxabán de 15 mg dos veces diarias a lo largo de 3 semanas y 20 mg 

diarios de Warfarina durante el tratamiento restante, tomando una muestra de 

pacientes con trombosis venosa profunda seguidos durante 24 años. Entre los 

principales resultados, la terapia con rivaroxabán mostró una perspectiva de 

vida de 16,78 años, siendo esta mayor que la ofrecida por la Warfarina, además 

de mostrar una mayor efectividad en los tratamientos brindados, siendo 

significativo (p<0.05). Por otro lado, el uso de rivaroxabán mostró ser mucho 

más económico que el uso de Warfarina a lo largo del tiempo. Con estos datos 

se concluyó que rivaroxabán es una alternativa eficaz y rentable para 
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reemplazar el uso de Warfarina en pacientes con pocos recursos. 

 

Shnouda et al (18) en Egipto durante 2021 evaluaron el resultado a corto 

plazo de dos regímenes Rivaroxabán versus Warfarina en el tratamiento de la 

trombosis venosa profunda aguda. Para ello, se realizó un observacional 

analítico, conformado por un grupo muestral de 50 pacientes a los que se les 

prescribieron rivaroxabán y 50 a los que se les prescribió warfarina. Entre los 

hallazgos más relevantes, se registró que el 22% en el grupo de rivaroxabán 

que tuvo recanalización mínima o nula frente al 70% en el grupo de warfarina. 

Asimismo, el 78% tuvo recanalización parcial a completa en el grupo de 

Rivaroxabán en comparación con el 30% en el grupo de warfarina con 

diferencias estadísticamente significativas (p<0.05). Se concluyó que el uso de 

rivaroxabán tuvo una mejor tasa de recanalización en comparación con 

warfarina a corto plazo. 

 

Hougthon et al (19) en 2020 en Estados Unidos compararon la 

efectividad de rivaroxabán respecto a la Warfarina para la disolución del 

trombo. Para ello, se realizó un estudio observacional analítico en el que se 

contempló una muestra de 63 pacientes tratados con rivaroxabán y 48 

pacientes tratados con Warfarina. Entre los principales resultados, más del 

90% de ambos grupos de estudio mostraron disoluciones parciales del trombo, 

así como en más del 25% que alcanzaron la disolución total para ambos 

medicamentos; en ambos casos esta diferencia no fue significativa (p>0.05). 

Por otro lado, esta misma proporción no significativa también fue identificada 

en pacientes a los que no se les disolvió el coágulo. Además, la propagación 

del trombo con terapia con warfarina se observó en el 6,3% de los pacientes 

en ninguno de los pacientes del grupo de rivaroxabán. Se concluyó que no 

existen diferencias en la efectividad entre ambos medicamentos. 

 

Casanegra et al (20) en 2020 en Estados Unidos evaluaron la seguridad 

y eficacia de rivaroxabán y apixaban en el tratamiento de la trombosis venosa 

profunda de las extremidades. Para ello, ejecutaron un estudio observacional 

analítico conformado por un grupo muestral de 63 individuos tratados con 

apixaban, 39 con rivaroxabán y 108 con Warfarina. Entre los resultados 
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principales, el estado de malignidad fue más común en pacientes tratados con 

warfarina (p=0,03). Asimismo, a los 3 meses de seguimiento, se produjo TEV 

recurrente en un paciente tratado con warfarina y un paciente tratado con 

apixaban o rivaroxabán (p=0,97). Por otro lado, se produjo hemorragia grave 

en tres pacientes tratados con warfarina, y en ninguno de los tratados con 

apixaban o rivaroxabán (p=0,09). Con estos datos, se concluyó que el 

tratamiento con apixaban y rivaroxabán es beneficiosos y efectivo como la 

Warfarina. 

 

Huang et al (21) en 2020 en China evaluaron la eficacia y seguridad del 

uso de rivaroxabán respecto a la warfarina en el tratamiento de la trombosis 

venosa profunda. Para ello, se realizó un estudio observacional analítico 

semiretrospectivo longitudinal conformado por 128 individuos a los que se les 

evaluó clínicamente. Entre los hallazgos más relevantes, no hubo diferencias 

significativas en la absorción de trombos entre rivaroxabán y la terapia estándar 

con warfarina después de 3 meses de tratamiento, así como más de 6 meses 

de tratamiento. Por otro lado, la proporción de pacientes sin sangrado fue del 

48,84% para rivaroxabán y del 19,05% para el tratamiento estándar. Se 

concluyó que la eficacia y seguridad en el uso de rivaroxabán no es diferente 

a los beneficios dados por la warfarina. 

 

Costa et al (22) en 2020 en Estados Unidos evaluaron la eficacia y 

seguridad de rivaroxabán en comparación con la warfarina en pacientes 

obesos con tromboembolismo venoso. Para ello, se realizó un estudio 

observacional analítico de cohortes conformado por un grupo muestral de 6755 

individuos prescritos con rivaroxabán y 6755 prescritos con warfarina. Entre los 

principales resultados, y tras un seguimiento de 3, 6 y 12 meses, el uso de 

rivaroxabán se asoció con un menor riesgo de tromboembolismo venoso 

recurrente en comparación con warfarina, sin diferencias en el sangrado mayor 

(p<0.05). Asimismo, no se encontraron diferencias estadísticas entre las 

categorías de IMC para el tromboembolismo venoso recurrente o casos de 

hemorragia mayor (p≥0,58), no obstante, en pacientes obesos existió menos 

riesgo de tromboembolismo venoso tras el uso de rivaroxabán. Se concluyó 

que rivaroxabán mostraron mayor eficacia y seguridad en comparación con la 
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warfarina.  

 

4. JUSTIFICACION DEL PROYECTO 

La necesidad de tratar la TVP y la TEP implica una problemática clínica de 

relevancia en pacientes oncológicos (23). Sobre todo por la necesidad de un 

manejo vía oral que ofrezca la mayor efectividad y seguridad en este tipo de 

pacientes (24). La Warfarina y el Rivaroxabán se utilizan ampliamente tanto en 

el manejo de la trombosis venosa pero, aún persisten incertidumbres en cuanto 

a su eficacia y tolerabilidad específicamente en esta población (25). 

Por ello, el estudio presentará una justificación teórica, dado que brindará 

conocimientos actuales sobre la eficacia de rivaroxabán y warfarina en 

pacientes con trombosis venosa, información que será compartida a la 

comunidad científica y que podrá ser empleada como fuente de información y 

antecedentes para futuras investigaciones. Asimismo, tendrá una justificación 

práctica, dado que la data podrá ser de utilidad para el hospital en donde se 

ejecutará la investigación para la potencial realización de programas de 

seguimiento y control en los pacientes con trombosis venosa, así como ofrecer 

información sobre posibles tratamientos adecuados, seguros y eficaces para 

este grupo vulnerable. 

 

Los resultados de las investigaciones comparando ambas terapéuticas no 

permiten concluir la efectividad de uno sobre otro, ni el mayor riesgo de 

complicaciones (26). Por otro lado, presentará una justificación metodológica, 

ya que buscará aportar una evidencia adicional para saber si hay o no 

diferencias sustanciales entre los dos fármacos para el manejo de la TVP en 

los pacientes oncológicos (27), datos que pueden servir para la generación de 

Guías de Práctica Clínica en el país. Los beneficiarios del presente estudio 

serán los pacientes con cáncer que desarrollen trombosis venosa profunda. 
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5. OBJETIVOS 

Objetivo General 

Determinar si el Rivaroxabán es más efectivo que la Warfarina en el 

tratamiento de la trombosis venosa profunda (TVP) en adultos con cáncer para 

la prevención de TEPA en el Hospital Víctor Lazarte Echegaray durante el 

período comprendido entre 2017 y 2023. 

 

Objetivo Específico 

• Determinar la efectividad de Rivaroxabán en el tratamiento de la 

trombosis venosa profunda (TVP) en adultos con cáncer.  

• Determinar la efectividad de Warfarina en el tratamiento de la trombosis 

venosa profunda (TVP) en adultos con cáncer. 

• Comparar la efectividad de Rivaroxabán y Warfarina en el tratamiento 

de la trombosis venosa profunda (TVP) en adultos con cáncer. 

• Ajustar la efectividad de Rivaroxabán y Warfarina en el tratamiento de 

la trombosis venosa profunda (TVP) en adultos con cáncer de acuerdo 

con las variables intervinientes. 

 

6. MARCO TEÓRICO  

Trombosis venosa profunda 

Es una condición médica caracterizada por formación de un coágulo sanguíneo 

en una vena profunda, generalmente en las extremidades inferiores. La TVP 

puede resultar en la obstrucción parcial o completa de la vena, lo que dificulta 

el flujo normal de la sangre y puede contribuir al desarrollo de complicaciones 

graves, como el tromboembolismo pulmonar (28). 

 

La fisiopatología de la TVP en pacientes con cáncer es multifactorial y 

compleja. El cáncer puede incrementar el riesgo de desarrollar TVP debido a 

diversos mecanismos. Algunos tipos de cáncer pueden liberar sustancias 

procoagulantes en la sangre, lo que favorece la formación de coágulos. Por 

otro lado, los tumores pueden comprimir o invadir las venas, lo cual altera el 

flujo sanguíneo y contribuye a la formación de coágulos (29). Asimismo, la 

inmovilidad prolongada causada por la enfermedad o el tratamiento oncológico 
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puede dificultar la circulación sanguínea y aumentar el riesgo de coagulación 

(30). 

Existen otros factores de riesgo adicionales que están asociados al desarrollo 

de la TVP en pacientes con cáncer. Entre ellos se encuentran la cirugía 

reciente, particularmente la cirugía abdominal o pélvica, así como la presencia 

de catéteres venosos centrales utilizados para la administración de 

tratamientos oncológicos (31). Otros factores de riesgo incluyen la edad 

avanzada, el tabaquismo, la obesidad, la historia personal o familiar de TVP, y 

la presencia de enfermedades concomitantes, como la insuficiencia cardíaca o 

la enfermedad renal (32). 

La compresión de la fisiopatología y los factores de riesgo asociados a la TVP 

en adultos con cáncer es un requisito vital, ya que esto permite reconocer a 

aquellos individuos que presentan un mayor riesgo y tomar medidas 

preventivas adecuadas. Además, el conocimiento de estos aspectos 

contribuye a la comprensión de los mecanismos subyacentes de la enfermedad 

y puede guiar el desarrollo de estrategias terapéuticas más efectivas y 

personalizadas para el manejo de la TVP en pacientes oncológicos (33). 

 

Anticoagulantes orales 

Los anticoagulantes orales, como el Rivaroxabán y Warfarina, desempeñan un 

papel fundamental en el tratamiento y la prevención de la trombosis venosa 

profunda (TVP) (34,35). Rivaroxabán es un inhibidor directo del factor Xa, una 

enzima clave en la cascada de coagulación que desempeña un papel central 

en la formación del coágulo sanguíneo (36). Este fármaco, actúa 

selectivamente sobre el factor Xa, inhibiendo su actividad y previniendo así la 

formación de trombina, una proteína que convierte el fibrinógeno en fibrina, el 

componente principal de los coágulos. El Rivaroxabán se absorbe rápidamente 

después de su administración oral y su biodisponibilidad es alta, lo que permite 

una rápida acción anticoagulante (37,38). 

Por otro lado, la Warfarina es un anticoagulante antagonista de la vitamina K 

el cual actúa inhibiendo la formación de varios factores de coagulación 

dependientes de la vitamina K, como los factores II, VII, IX y X, así como las 

proteínas C y S anticoagulantes (39). Al interferir con la actividad de estos 

factores de coagulación, la Warfarina prolonga el tiempo de la formación de 
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coágulos. Sin embargo, el efecto de la Warfarina no es inmediato y 

adicionalmente requiere monitoreo frecuente de los niveles de coagulación a 

través del tiempo de protrombina y el índice internacional normalizado (INR) 

(40). 

En términos de administración, Rivaroxabán se presenta en forma de tabletas 

orales y se administra una vez al día, generalmente con alimentos. No requiere 

monitoreo rutinario de la coagulación a través de exámenes de laboratorio, lo 

que representa una ventaja en comparación con la Warfarina. En contraste, la 

Warfarina se administra también por vía oral, pero su dosis y frecuencia pueden 

variar según los resultados del monitoreo del INR. Es necesario ajustar y 

monitorear cuidadosamente la dosis de Warfarina para mantener un rango 

terapéutico adecuado y prevenir tanto la trombosis como el sangrado excesivo 

(41,42). 

La farmacoeconomía es un campo que analiza los aspectos económicos 

asociados con la utilización de medicamentos y su impacto en los resultados 

de salud. En el contexto del tratamiento de la trombosis venosa profunda (TVP) 

en pacientes con cáncer, el análisis farmacoeconómico examina los costos 

asociados con el uso de Rivaroxabán y Warfarina, considerando tanto los 

costos directos de los medicamentos como los costos indirectos relacionados 

con la monitorización y la prevención de complicaciones (43,44). 

El tromboembolismo venoso (TEV) es la obstrucción de la circulación venosa 

periférica o central y está conformado por la trombosis venosa profunda (TVP) 

y el tromboembolismo pulmonar (TEP). La TVP es una complicación frecuente 

en pacientes con cáncer, la misma que incrementa el riesgo de desarrollar 

TEP, y donde, la presencia de una o ambas enfermedades, aumenta la 

morbimortalidad en el paciente. El uso de anticoagulantes es fundamental en 

el tratamiento y la prevención de estas complicaciones, sin embargo, existe la 

necesidad de evaluar la efectividad de las diferentes opciones terapéuticas 

existentes (45,46). 

Para el tratamiento de la TVP existen los anticoagulantes, estos medicamentos 

se pueden administrar por la vía oral o parenteral. El tratamiento por la vía oral, 

en la mayoría de los casos, puede ser tan efectivo como el parenteral, además 

de brindar la ventaja de su administración prolongada y de forma ambulatoria. 

Algunas investigaciones proponen el uso de la Warfarina y Rivaroxabán como 
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tratamiento, estos fármacos se usan en los hospitales para el manejo de TVP 

en pacientes con cáncer, pero la elección entre ellos podría depender de varios 

factores, como la experiencia del médico, características del paciente, las 

políticas hospitalarias y la disponibilidad de los medicamentos. Dado que 

ambos anticoagulantes orales están disponibles en el mercado, es importante 

determinar cuál de ellos es más efectivo en este contexto clínico particular (47). 

 

7. HIPOTESIS 

Hipótesis nula (H0): EL Rivaroxabán es menos efectivo en comparación al 

Warfarina para el tratamiento de la trombosis venosa profunda en adultos con 

cáncer. 

Hipótesis alternativa (H1): El Rivaroxabán no es más efectivo que la 

Warfarina para el tratamiento de la trombosis venosa profunda en adultos con 

cáncer atendidos. 

 

8. MATERIAL Y METODOLOGIA 

a. Diseño de estudio:  

Estudio de enfoque cuantitativo, observacional analítico de cohorte 

retrospectivo (48). 

 

Esquema: 

 

 

Pacientes adultos 
con cáncer y 

trombosis venosa 
profunda 

Tratamiento 
con 

Rivaroxabán 

Tratamiento 
con Warfarina 

Efectividad del 
Tratamiento 

Sin Efectividad 
del Tratamiento 

Efectividad del 
Tratamiento 

Sin Efectividad 
del Tratamiento 
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b. Población, muestra y muestreo: 

Población de estudio: 

Pacientes adultos con cáncer y diagnóstico de trombosis venosa profunda 

atendidos durante el periodo 2020-2021 en el Hospital Víctor Lazarte 

Echegaray, EsSalud – Trujillo. 

 

Criterios de elegibilidad 

Criterio de inclusión: 

• Pacientes de 18 a más años. 

• Cáncer sólido activo, linfoma de alto grado o mieloma o recibiendo 

tratamiento para esas neoplasias. 

• Tromboembolismo venoso sintomático confirmado por estudio de 

imágenes. 

Criterios de exclusión: 

• Tratamiento hormonal adyuvante exclusivo sin enfermedad residual 

mensurable. 

• Embolia pulmonar aislada (EP) sin TVP proximal asociada. 

• Recuento de plaquetas < 50,000 /ml. 

• Sangrado activo. 

• Enfermedad hepática asociada con coagulopatía y riesgo de 

hemorragia clínicamente relevante, incluidos pacientes cirróticos con 

Child Pugh B y C 

• Defecto hemostático con contraindicación para el tratamiento con 

anticoagulantes a dosis terapéuticas. 

• Filtro de vena cava en la inclusión. 

• Terapia fibrinolítica en los 3 días anteriores a la inclusión. 

• Aclaramiento de creatinina <30 ml / min según fórmula de Cockcroft-

Gault. 

• Tratamiento anticoagulante a dosis curativa durante más de 3 días 

antes de la inclusión. 

• Embarazo o falta de tratamiento anticonceptivo eficaz para mujeres 

en edad fértil. 

• Tratamiento con inhibidores potentes del CYP3A4 y de la 
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glucoproteína P (PgP): inhibidores de la proteasa para la 

enfermedad por VIH, ketoconazol sistémico 

• Tratamiento con un inductor potente de CYP3A4: rifampicina, 

carbamazepina, fenitoína. 

• Esperanza de vida <3 meses. 

 

Muestra y Muestreo 

Unidad de análisis: 

Pacientes Adultos con cáncer con tratamiento con trombosis venosa profunda 

del Hospital Víctor Lazarte Echegaray. 

 

Unidad de muestreo: 

Historias clínicas de adultos con cáncer tratamiento de trombosis venosa 

Profunda del Hospital Víctor Lazarte Echegaray. 

 

Tamaño Muestral: 

La metodología empleada para el cálculo del tamaño de muestra se basa en 

la comparación de dos proporciones, siendo estas la efectividad de cada 

tratamiento. 

Se asume, basándose en la literatura científica y estudios previos, que las 

proporciones de efectividad esperadas (P1 para Warfarina y P2 para 

Rivaroxabán) son del 60% y 70% respectivamente. Estos valores se han 

elegido para reflejar una diferencia clínicamente significativa entre ambos 

tratamientos, la cual se desea detectar a través del estudio. 

 

𝑛 =
(𝑍𝛼/2 + 𝑍𝛽)2 ∙ (𝑃1 ∙ (1 − 𝑃1) + 𝑃2 ∙ (1 − 𝑃2))

(𝑃1 − 𝑃2)2
 

 

Donde: 

• P1 = 0.6 (60% de efectividad para warfarina) 

• P2 = 0.7 (70% de efectividad para warfarina) 

• 𝑍𝛼/2= 1.96 (para un nivel de confianza del 95%) 

• 𝑍𝛽 =0.84 (Para un poder de estudio del 80%) (47,49). 
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El tamaño de muestra necesario para cada grupo en el estudio es de 

aproximadamente 183 sujetos. Esto significa que para detectar una diferencia 

estadísticamente significativa entre las proporciones de efectividad de 60% 

para Warfarina y 70% para Rivaroxabán, con un nivel de confianza del 95% y 

un poder del estudio del 60%, se requerirán 183 sujetos en cada grupo de 

tratamiento (47,49). 

 

Muestreo 

Probabilístico mediante la aplicación de la fórmula para estudio de cohortes. 

 

c. Definición operacional de variables: 

1. Variable dependiente: 

Efectividad del tratamiento en la resolución de la trombosis venosa 

profunda (TVP): Disminución mayor del 50% de la longitud trombo en 

estudio de imágenes de control (ultrasonografía) 2 semanas después de 

haber iniciado el tratamiento anticoagulante. 

 

2. Variable independiente: 

Tipo de tratamiento anticoagulante oral: Warfarina o Rivaroxabán 

Warfarina: 5 mg diario y luego ajustar la dosis para obtener un valor de 

INR entre 2,0 – 2,5. 

Rivaroxabán: 15 mg cada 12 horas por 21 días, seguido de 20 mg cada 

24 horas. 

 

3. Variables confusoras o intervinientes: 

Edad: años de vida desde el nacimiento, de acuerdo con la fecha 

consignada en el DNI. 

Sexo: características fenotípicas, especificado en el DNI. 

Tipo y etapa del cáncer: neoplasia maligna recién diagnosticada o en 

tratamiento dentro de los últimos 6 meses.  
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Variables Tipo 
Escala de 

Medición 
Definición Operacional Registro Indicador 

Variable Independiente 

Tratamiento 

anticoagulante oral 
Cualitativa Nominal 

Fármaco oral que suprime la síntesis de la fibrina y la 

formación de coágulos intravasculares, que será medida a 

partir de una ficha de recolección de datos. 

Rivaroxabán 

Warfarina 

Variable Dependiente 

Efectividad del 

tratamiento de la 

TVP 

Cualitativa Nominal 

Disminución mayor del 50% de la longitud trombo en 

estudio de imágenes de control (ultrasonografía) 2 semanas 

después de haber iniciado el tratamiento anticoagulante. 

Disminución 50% 

a las 2 semanas 

Variables Intervinientes 

Edad Cuantitativa Categórica 
Edad en años desde el nacimiento hasta la incorporación al 

estudio  
18, 19. 20, … años 

Sexo Cualitativa Nominal Características fenotípicas desde el nacimiento. Masculino-Femenino 

Tipo de cáncer Cualitativa Nominal 
Neoplasia maligna de los tejidos corporales, el diagnóstico 

es anatomopatológico. 

Mamá, pulmón, 

colon, próstata, 

páncreas. 

Estadiaje del cáncer Cualitativo Ordinal 

Clasificación del estadiaje del cáncer de acuerdo con el 

sistema TNM (Tamaño del tumor, Nódulo(s) linfático(s), 

Metástasis) 

Estadios: TNM 
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d. Procedimientos y Técnicas: 

• Se solicitará la aprobación del proyecto de investigación en la 

Universidad Privada Antenor Orrego, una vez conseguido se solicitará 

la aprobación de este en la Red Asistencial La Libertad, EsSalud. 

• Posteriormente se solicitará a la Unidad de Registro y Estadísticas la 

autorización para el acceso a las historias clínicas, que serán 

identificadas con el CIE 10: I80 durante el periodo 2017-2023, se 

identificarán las historias clínicas de los pacientes que adicionalmente 

tengan el diagnóstico de neoplasia maligna, y finalmente las historias 

clínicas de los pacientes que cumplan con los criterios de selección. 

• Las historias clínicas se dividirán en dos grupos, los que usaron 

tratamiento anticoagulante con Rivaroxabán y los que usaron Warfarina.  

• De las historias clínicas también se recolectarán datos como la edad del 

paciente, el sexo, el tipo de cáncer, estadiaje del cáncer y las 

comorbilidades. 

• El diagnóstico de TVP será confirmado al tener una ultrasonografía 

Doppler realizada por el radiólogo, donde se encuentren con signos de 

trombosis venosa profunda y tenga registrada las dimensiones, 

ubicación y extensión anatómica de la misma. 

• La historia clínica será asignada al grupo respectivo de acuerdo con el 

tratamiento anticoagulante vía oral que reciba. 

• La efectividad del tratamiento será identificada después de realizar una 

ecografía Doppler por el médico radiólogo, dos semanas después de 

haber iniciado el tratamiento. Se registrarán las dimensiones, ubicación 

y extensión de esta para compararlo con el resultado previo y determinar 

si hubo o no efectividad. 

• Los datos serán recolectados en una ficha de recolección de datos 

(ANEXO 01) para después ser tabulados en el programa estadístico 

seleccionado. Se analizarán los resultados y se transcribirán en un 

informe de la investigación, que incluirá la discusión, conclusión y 

recomendaciones. 
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e. Plan de análisis de datos: 

Los datos de la hoja de registro serán procesados empleando el programa 

SPSS V.26 previa elaboración de la base de datos de acuerdo con los 

requerimientos de los objetivos y la hipótesis formulada. 

 

Estadística Descriptiva 

Los resultados serán presentados en tablas de doble entrada con número de 

casos en cifras absolutas y porcentuales. Para las variables cuantitativas se 

obtendrán promedios y desviación estándar o medianas con rango 

intercuartílico, como medidas de posición y dispersión, dependiendo de la 

distribución de las variables. 

 

Estadística Analítica 

Se aplicará la prueba de Chi Cuadrado para evaluar la diferencia de 

proporciones de eficacia de los tratamientos y las variables intervinientes 

cualitativas, así como la T de Student para las variables cuantitativas. Si p < 

0.05, se considerará que existe una diferencia significativa. 

 

f. Aspectos éticos: 

Al ser un estudio observacional donde se revisarán las historias clínicas de 

pacientes, no se necesitará consentimiento informado, pero si se garantizara 

el anonimato de los datos obtenidos. El presente estudio se llevará a cabo 

cumpliendo de los principios éticos establecidos en la Declaración de Helsinki 

de la Asociación Médica Mundial, que establece los estándares éticos para la 

investigación en seres humanos (50). Asimismo, se considerará el Código de 

Ética y Deontología del Colegio Médico del Perú, específicamente en su 

capítulo 6 referente al trabajo de investigación (51). 
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9. CRONOGRAMA DE TRABAJO 

 

 

 

 

  

N°  

2023 2024 

Jun 

Dic 

Ene 

Feb 

Mar 

Abr 

May 

Jun 

Jul 

Ago 

Set 

Oct 

Nov 

Dic 

1 Elaboración del proyecto X       

2 Presentación del proyecto  X      

3 Revisión bibliográfica  X X     

4 
Reajustes y validación de 

instrumentos 
  X     

5 
Trabajo de campo y 

captación de la información 
   X X X  

6 Procesamiento de datos      X  

7 
Análisis e interpretación de 

datos 
     X  

8 Elaboración del informe      X  

9 Presentación del informe       X 

10 Sustentación       X 
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10. PRESUPUESTO DETALLADO 

 

Naturaleza 

del Gasto 
Descripción Cantidad 

Precio 

unitario (S/) 

Precio 

Total (S/) 

Bienes 

2.3.19.12 
Papel Bond 

A4 
4 millares 25 100 

2.3.19.12 Lapiceros 
20 

unidades 
0.5 10 

2.3.19.12 Resaltadores 5 unidades 3 15 

2.3.19.12 Correctores 3 unidades 2 6 

2.3.19.12 Archivadores 
20 

unidades 
2 40 

Total Bienes 171 

Servicios 

2.3.22.2 Internet 60 meses 1 60 

2.3.21 Movilidad 40 viajes 2 80 

2.13.19.12 Fotocopias 1000 0.1 100 

2.13.19.12 Impresiones 100 0.1 10 

Total 250 

Gastos Adicionales 

2.1.15.12 Estadísticos 
10 

reuniones 
20 200 

Total Adicionales 250 

TOTAL GENERAL 1642 

 

Financiamiento 

El presente trabajo se ejecutará con recursos propios del autor.  
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12. ANEXOS 

 

ANEXO 01: INSTRUMENTO DE RECOLECCIÓN DE DATOS 

 

1. Datos demográficos: 

a) Edad: ______ años 

b) Sexo: ______ (Masculino / Femenino) 

c) Tipo de cáncer: ______ 

d) Etapa del cáncer: ______ 

 

2. Tratamiento asignado: 

a) Grupo de Warfarina _________ 

b) Grupo de Rivaroxabán _______ 

 

3. Historia clínica: 

a) Antecedentes de TVP previa: ______ (Sí / No) 

b) Comorbilidades asociadas: ______ (especificar) 

c) Medicamentos concomitantes: ______ (especificar) 

d) Tiempo desde el diagnóstico de cáncer: ______ meses/años 

 

4. Evaluación de la trombosis venosa profunda: 

a) Resultados de ecografía Doppler inicial: 

− Localización del trombo: ______ 

− Extensión del trombo: ______ 

b) Resultados de ecografía Doppler de seguimiento: 

− Evaluación de la resolución del trombo: ______ (Sí / No) 

− Tamaño del trombo: ______ 

− Presencia de nuevos trombos: ______ (Sí / No) 

 

5. Resultados clínicos: 

a) Resolución > 50% de la TVP: ______ (Sí / No) 

b) Recurrencia de TVP: ______ (Sí / No) 

c) Mejora de los síntomas: ______ (Sí / No) 


