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Resumen:

La fibrilacion auricular es la arritmia mas frecuente en la practica clinica y esta relacionada
con una importante morbimortalidad. Las tasas de incidencia y prevalencia han ido
incrementandose con el envejecimiento poblacional, convirtiéndose en una de las epidemias
cardiovasculares del siglo XXI. Tenemos a nuestra disposicion distintas alternativas
terapéuticas. A continuacidon revisamos las recomendaciones actuales de manejo y
repasamos el estado actual de las técnicas de ablacién y las nuevas técnicas invasivas.

Abstract:

Atrial fibrillation is the most common arrhythmia in clinical practice and it is associated with
significant morbidity and mortality. The incidence and prevalence rates have been increasing
as the population ages, becoming one of the cardiovascular epidemic of the century. We
have at our disposal different therapeutic alternatives. We review the current medical
management recommendations and discussed the current status of ablation techniques and
new invasive techniques.
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Introduccién

La fibrilacién auricular (FA) es la arritmia
cardiaca sostenida mas frecuente en la practica clinica.
El envejecimiento de la poblacion y la mayor
supervivencia de los pacientes con diferentes
enfermedades cardiovasculares que predisponen al
desarrollo de FA supondran probablemente un
incremento de su prevalencia en las proximas décadas,
convirtiendo a la FA en una de las principales epidemias
cardiovasculares del siglo XXI. Considerada hasta ahora
una entidad relativamente benigna, hoy sabemos que sus
consecuencias clinicas pueden ser devastadoras. La FA
aumenta el numero de hospitalizaciones, puede afectar
gravemente a la calidad de vida, causa insuficiencia
cardiaca aguda y disfuncién ventricular izquierda en el
seno de taquimiocardiopatia (remodelado ventricular
secundario a frecuencias cardiacas rapidas) e incrementa
significativamente la tasa de muerte como factor
independiente. Sobre todo destaca por ser la principal
causa de ictus embolico, con tasas de discapacidad,
recurrencia y mortalidad -a corto y largo plazo que

duplican las derivadas de accidente cerebrovascular
(ACV) de otras etiologias. Por todo ello, la FA constituye
un problema sociosanitario de primer orden. El arsenal
farmacolégico actual tiene importantes limitaciones,
incluyendo una eficacia incompleta e importantes efectos
secundarios, como el riesgo pro-arritmico paradodjico de
los farmacos antiarritmicos, y los problemas derivados de
la anticoagulacién. En los Ultimos afios han surgido
nuevas alternativas para tratar de suprimir los episodios
de FA, destacando las técnicas percutaneas de ablacion,
con resultados cada vez mas prometedores pero aun con
importantes limitaciones, especialmente en los casos de
FA persistente o permanente. La FA implica a médicos de
diversas especialidades que van a enfrentarse a ella en
multitud de ocasiones y escenarios. A continuacion
revisamos las recomendaciones actuales de manejo v,
tras discutir las ventajas e inconvenientes de las
alternativas terapéuticas, repasamos el estado actual de
las técnicas de ablacién y las nuevas técnicas invasivas.
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Epidemiologia y magnitud del problema

La fibrilacion auricular es la arritmia cardiaca mas
frecuente en la practica clinica. Con el envejecimiento
poblacional y la mayor supervivencia de pacientes con
cardiopatias crénicas se estima que en los proximos 50
afos su prevalencia se doblara, afectando a mas de 30
millones de personas en Estados Unidos y Europa en el
afio 2050"%. Estos datos son comparables a los de
nuestro medio; estudios poblacionales transversales
realizados en nuestro pais, recientemente publicados,
muestran una prevalencia total del 4.4% (IC 95% 3.8-5.1),
si bien alcanza el 17.7% (14.1-21.3) en los mayores de
80 afios. Se calcula que hay méas de un milldon de
pacientes con FA en la poblacion espafiola, de los que
mas de 90.000 estan sin diagnosticar3. Las
consecuencias a corto y largo plazo son de gran
trascendencia socio-sanitaria. La FA se asocia una mayor
morbi-mortalidad, aumenta la tasa de hospitalizacion,
triplica la incidencia de insuficiencia cardiaca y duplica la
tasa de mortalidad de forma independiente, ademas de
afectar a la calidad de vida del paciente4. Ademas, es la
principal causa de ACV isquémico. Los ACV relacionados
con FA resultan mas graves en cuanto a discapacidad
residual y a su mortalidad a corto y medio plazo.

Uno de los principales retos es diagnosticar la FA antes
de que aparezcan estas complicaciones, ya que el ACV
puede ser la primera manifestacion de una FA hasta
entonces silente. La prevalencia y el impacto pronéstico
de la FA silente resultan dificiles de determinar, pero
existe un creciente cuerpo de evidencia en torno a un
mayor riesgo embdlico en esta poblacién. Las ultimas
guias de manejo4 recomiendan el cribado, mediante la
palpacion del pulso seguida de ECG en aquellos
pacientes con pulso irregular, a partir de los 65 afos.

Definicién, etiologia y fisiopatologia

La FA es una taquiarritmia supraventricular debida a una
activacion auricular cadtica y una contraccion inefectiva a
ese nivel. Las caracteristicas electrocardiograficas son: a)
intervalo R-R irregular, b) ausencia de ondas P, y c)
actividad auricular irregular. Se puede claificar en varios
patrones segun sea su modo de presentacion:

Tabla 1. TIPOS DE FIBRILACION AURICULAR

FA paroxistica: FA que termina espontineamente o mediante intervencion en los 7 dias
siguientes a su inicio. Los episodios pueden recurrir con frecuencia variable.

FA persistente: FA mantenida > 7 dias o que requiere cardioversion.
FA persistente FA mantenida > 12 meses.
de larga duracién:
FA permanente: El paciente y el clinico han decidido no intentar mantener o restaurar ritmo
sinusal. El objetivo serd control de frecuencia y evitar complicaciones.

FA no valvular: FA en ausencia de estenosis mitral reumatica, valvulas mecanica o biologica

cardiacas o reparacion mitral.

La FA se asocia frecuentemente con cardiopatia estructural
y otras enfermedades crénicas no cardiacas. La existencia
de patologia cardiaca es el principal factor de riesgo para
padecer FA, aunque un tercio de los pacientes que la sufren
no tienen alteraciones estructurales detectables (FA solitaria
o aislada). También existen formas familiares en las que se
ha encontrado una base genética. Hipertension arterial,
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diabetes mellitus, insuficiencia renal, cardiopatia isquémica
aguda y crénica, valvulopatias, obesidad, apnea obstructiva
del suefio, etc., son factores que se asocian a la aparicién
de FA. Los mecanismos causantes y perpetuadores de la FA
son multifactoriales. La fisiopatologia es un tema
controvertido y en continuo desarrollo. La FA aparece
frecuentemente sobre anormalidades estructurales o
electrofisioldgicas que alteran el tejido auricular promoviendo
la formaciéon y/o propagacion de un impulso eléctrico
anormal. Una de las teorias clasicas es la hipdtesis de
multiples ondas y rotores, que propone la existencia de
multiples ondas de conduccién continuas con distinta
velocidad y periodo refractario, que siguen un patrén cadtico.
Otra hipdtesis se centra en mecanismos focales,
proponiendo la descarga rapida de estimulos desde un foco
ectdpico como origen de la FA. El principal foco ectopico
propuesto son las venas pulmonares, por la existencia de
periodos refractarios mas cortos, cambios en la orientacién
de las fibras de miocitos o células ectdpicas del sistema de
conduccion en las venas pulmonares.

Figura 1. Registros intracavitarios (catéteres) durante ablacion de FA,
mostrando el paso a ritmo sinusal, con desaparicion de los potenciales de
vena pulmonar (recuadro), y recuperacion de la actividad sinusal (flechas).

A raiz de esta nueva teoria han surgido cambios
novedosos en el abordaje terapéutico, que describiremos
mas adelante. En general, se piensa que la primera
hipdtesis seria la que explica la FA permanente o
persistente, mientras que la teoria focal seria la
predominante en la FA paroxistica, si bien estos
mecanismos no parecen mutuamente excluyentes y
probablemente coexisten en un mismo paciente en
diferentes momentos.

Tratamiento de la fibrilacion auricular: comorbilidades

El abordaje inicial de la FA consiste en caracterizar el
patrén, buscar las posibles causas, patologias cardiacas
o extracardiacas asociadas y los factores de riesgo
reversibles. Asi, trabajos recientes han creado cierta
controversia sefialando que modificaciones en el estilo de
vida y un mejor control de los factores de riesgo (HTA,
obesidad, apnea del suefio) podrian retrasar, e incluso
evitar, el desarrollo de FA. También se ha especulado que
farmacos como IECA-ARA2 (Inhibidores de la Enzima
Convertidora de Angiotensina y Antagonistas de los
Receptores de Angiotensina 1l) o antialdosterénicos
podrian actuar directamente sobre el sustrato estructural
y molecular que provoca la FA y prevenir su aparicion, si
bien los datos actuales resultan controvertidos.
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Tratamiento de la fibrilacion auricular: control de

ritmo frente a control de frecuencia

En general, el tratamiento de los pacientes con FA debe
fijarse dos objetivos: 1) reducir los sintomas de los
pacientes, y 2) prevenir las complicaciones graves
asociadas a esta arritmia (embolismos periféricos). Para
tratar de mantener asintomaticos a los pacientes se han
venido utilizando dos estrategias diferentes: una basada
en el control de la frecuencia cardiaca, utilizando
farmacos cronotropos negativos para conseguir
frecuencias cardiacas dentro de rangos normales, adn
persistiendo en FA; y la otra basada en ftratar de
recuperar y mantener el ritmo sinusal (RS), con la
utilizacién de farmacos antiarritmicos, combinados en
ocasiones con cardioversiones eléctricas puntuales. Mas
recientemente, las técnicas de ablacion con
radiofrecuencia ofrecen una alternativa no farmacoldgica
al control del ritmo. Consideradas inicialmente alternativa
ante el fracaso de los farmacos las ultimas guias de
actuacion medica, amerlcanas (AHA, American Heart
Association) y europeas (ESC, European Society of
Cardiology), las sittan como aproximacion -incluso de
primera linea- en determinados pacientes con FA, tanto
paroxistica como persistente.

Aungue en teoria parece mas deseable mantener el RS,
los estudios que han intentado demostrar la superioridad
de esta estrategia han fracasado repetidamente,
encontrandose incluso mas eventos adversos con una
estrategia de control de ritmo. En un meta-analisis de
todos los estudios realizados no se hallaron diferencias
de mortalidad entre las dos estrategias, aunque si una
clara tendencia a una menor mortalidad con la estrategia
de control de ritmo . Tan solo cuando se han analizado
parametros de calidad de vida se ha confirmado cierto
beneficio en tratar de mantener el RS. La explicacién a
estos inesperados resultados parece estar mas
relacionada con una falta de eficacia de los tratamientos
utilizados para mantener a los pacientes en RS que a la
propia estrategia en si misma, ya que en los grandes
estudios este objetivo solamente se consigue en un 40%
de los casos. De hecho, en un subanalisis de los datos
del estudio AFFIRM se observa como la presencia de RS
-cuando se conS|gue- si estd asociada a una reduccion
de la mortalidad®.

Como novedades aparecidas en los Ultimos afos, resefiar
que -cuando optemos por el control de frecuencia cardiaca-
parece razonable un control no estricto de la misma (<110
Ipm). El objetivo es que los pacientes permanezcan
asintomaticos, con funcién ventricular preservada. Controles
mas estrictos (<80 Ipm en reposo) se han demostrado
perjudiciales, probablemente por los efectos secundarios de
los farmacos, al menos en la mayor parte de la poblacién
con FA.

En pacientes en los que el control de frecuencia no es
posible a pesar de multiples farmacos, existe la
posibilidad de ablacion de nodo AV e implantacién de

marcapasos (incluyendo biventricular en casos con
disfuncion ventricular), reconocida actualmente como
indicacion lla.
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Como siempre, debemos ser cautos ante un
procedimiento de efecto irreversible, con importantes
beneficios pero también sujeto a potenciales
complicaciones.

En cuanto a farmacos antiarritmicos, la principal novedad
en los Uultimos afios ha sido la dronedarona, un
bloqueador multicanal con estructura molecular similar a
la amiodarona pero con un mejor perfil de seguridad,
fundamentalmente tiroidea, ademas de ser menos
lipofilico. La posibilidad de evitar los efectos
extracardiacos de la amiodarona en pacientes con
tratamientos a largo plazo resultdé prometedora, cuando
los estudios clinicos mostraron inicialmente cémo la
dronedarona reducia la respuesta ventricular y retrasaba
o incluso prevenla las recurrencias de FA. Ademas, el
ensayo ATHENA’ mostré reducciones significativas en
un objetivo combinado de mortalidad total vy
hospitalizacion cardiovascular, y un estudio post hoc del
mismo sugiri6 una menor tasa de ACV, motivos por los
que se ha incluido en Ias guias de manejo, tanto
americanas® como europeas desde 2010. Debe evitarse,
no obstante, en pacientes con insuficiencia cardiaca, asi
como determinar la funcion hepatica al inicio del
tratamiento ante posible dafo hepatico. En la actualidad,
la eleccion de una u otra estrategia en un paciente
concreto no esta clara, debiendo individualizarse segun
la sintomatologia y sus probabilidades individuales de
permanecer en RS en funcién de su edad, tiempo de
evolucion, cardiopatia concomltante etcétera. En este
sentido, las dUltimas guias® 24 destacan las mayores
complicaciones que presentan los ancianos en los que se
opta por control de ritmo enfatizando como -para este
grupo de poblacion- esta eleccidon debe ser sumamente
meditada. En todo caso, es probable que este
acercamiento varie en los préximos afos, dada la
aportacion de la ablacién en cuanto a tasa de éxito, si
bien existen escasos estudios al respecto.

Tabla 2. GRADOS DE RECOMENDACION y NIVELES DE EVIDENCIA

Clase de

Definicion

Recomendacion o acuerdo general de que un
iento o procedimi resulta beneficioso, util o Se ienda, estd
Clasell efectivo. indicado.

ias u opini diversas
sobre la utilidad/eficacia de un tratamiento o

Clase IT

Las recomendaciones/opiniones estan a favor de la

Clase Ila utilidad / eficacia. Se debe considerar.

La utilidad / eficacia esta menos establecida por las
recomendaciones /opiniones.

Clase IIb

Se puede considerar.

Definiciéon

Niveles de evidencia

A Datos derivados de multiples ensayos clinicos randomizados 0 meta-analisis.

B Datos derivados de un tinica ensayo clinico randomizado o grandes estudios no

C Opinidn de expertos, estudios pequefios, retrospectivos, registros.

Adaptado de las Guias Europeas de Cardiologia*
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Tratamiento de la fibrilacion auricular: ablacién con
catéter

Dentro de la estrategia de control del ritmo, contamos
desde hace unos afios con una técnica ya consolidada
que es la ablacion con catéter. Se basa en dos
mecanismos fundamentales: 1) la eliminacion de los
posibles focos desencadenantes de la FA y 2) la
modificacion del sustrato mediante la
compartimentalizacion de la auricula realizando lineas de
ablaciéon que, actuando como lineas de bloqueo en el
tejido auricular, agotan los frentes de onda fibrilatoria
responsables del mantenimiento de la taquicardia.
Teniendo en cuenta que, con mucha diferencia, el origen
mas frecuente de los focos desencadenantes de la FA se
encuentra en las venas pulmonares, en la actualidad la
técnica mas utilizada es el aislamiento eléctrico de las
mismas. Para conseguir este aislamiento existen
fundamentalmente dos técnicas: la ablacién segmentaria
y la ablacion circunferencial. En la primera se utiliza un
catéter circunferencial con el que se establecen los focos
de origen de la FA a la entrada de las venas pulmonares,
eliminandolos de forma selectiva mediante ablacion. La
ablacion circunferencial consiste en realizar lineas de
ablacion alrededor de la entrada de las venas
pulmonares, siguiendo criterios fundamentalmente
anatémicos. Para ello es necesaria la utilizacion de
sistemas de navegacion que permiten hacer una
reconstruccion virtual de la auricula sobre la que
posteriormente se hace la ablacion.

Multiples trabajos (RAAFT, MANTRA-PAF, SARA®%1'%)
han demostrado que la ablacién es mas efectiva para
mantener el ritmo sinusal que los farmacos antiarritmicos,
tanto en cuadros paroxisticos como en persistentes, lo
que ha llevado a modificar su posiciéon en las ultimas
guias a tratamiento de primera linea. En resumen, se
recomienda la ablacién con catéter en aquellos pacientes
con FA paroxistica sintomatica recurrente o intolerante al
tratamiento con antiarritmicos. (I A, Guia ESC 2012 y
AHA 2014)** (Tabla 2) e incluso deberia considerarse en
pacientes seleccionados con FA paroxistica sintomatica
sin patologia cardiaca estructural como primera linea de
tratamiento (lla, B. Guias ESC 2012 y AHA 2014)**.
También es una alternativa en aquellos pacientes con FA
sintomatica persistente refractaria al tratamiento
farmacolégico segun las guias americanas® (lla, A).
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Figura 2. Ablacion de venas pulmonares.

Imagen electro-anatémica (Carto-XP) sobre RM cardiaca,
mostrando la pared posterior de la auricula izquierda, y las
lineas de ablacioén (puntos rojos). VPSI: vena pulmonar superior
izquierda II: inferior izquierda. SD: superior derecha. ID: inferior
derecha.

Sin embargo, no debemos olvidar que, como todo
procedimiento intervencionista, estd asociado a
complicaciones -en torno al 5% segun algunos registros
(0.6% ACV, 1.3% taponamiento cardiaco, 1.3%
complicaciones vasculares periféricas, 2% pericarditis)- y
que, actualmente, se trata de un tratamiento sintomatico.
No ha demostrado reducir mortalidad y/o insuficiencia
cardiaca relacionada con FA, por lo que no resulta una
alternativa adecuada en pacientes asintomaticos. La
eficacia de los tratamientos de ablacion es muy variable
de unas series a otras, segun la metodologia utilizada, la
experiencia del centro y las caracteristicas individuales
de cada paciente pero, generalmente, se obtienen tasas
de recurrencia del 20-25% a tres afios y de hasta el 38%
en cinco afos. Las ultimas guias2'4 vuelven a destacar
que la ablacién no deberia realizarse a pacientes que no
pueden anticoagularse y tampoco con el Unico objetivo
de retirar posteriormente la anticoagulacién en pacientes
con indicacion para la misma. En resumen, la ablacion
con catéter es una alternativa para el mantenimiento del
ritmo sinusal, que esta avanzando rapidamente en los
ultimos afios tanto en eficacia como en seguridad. Es
necesario considerar varios factores, tanto relacionados
con el paciente como con la técnica, para seleccionar los
casos mas adecuados. El paciente ideal es una persona
joven, con una auricula normal o ligeramente dilatada y
con frecuentes episodios sintomaticos de FA paroxistica o
persistente.
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Riesgo tromboembadlico: estratificacion de riesgo

Este es uno de los puntos claves en el manejo de FA. La
FA, cualquiera que sea su patron, esta asociada a un
aumento del riesgo de ACV. Ademas, el ictus secundario
a FA tiene mas riesgo de recurrencia, mortalidad y
secuelas. La seleccion del tratamiento antitrombotico
adecuado asi como el control de otros factores de riesgo
cardiovascular se han demostrado eficaces para reducir
el riesgo de ACV. En este sentido, ante un paciente con
FA, el primer paso es la estratificacion de los riesgos
embdlico y hemorragico.

Tabla 3. ESCALA CHA,DS,-VASc

LETRA (Inicial en inglés) Rasgos clinicos Puntuacién

C Insuficiencia Cardiaca congestiva/ disfuncion VI 1

H HTA 1
Az Edad > 75 afios 2
D Diabetes mellitus 1
S, ACV/AIT 2

v Enf. Vascular (IAM, placa aértica, enf. Vascular periférica) 1

A Edad 65-74 afios 1

Sc Sexo femenino 1
ESCALA HAS-BLED
Puntuacién

LETRA (Inicial en inglés) Rasgos clinicos

H HTA 1
A Funcién renal y hepatica alterada (un punto cada una) 1o2
S ACV 1
B Sangrado 1
L INR labil 1

E Edad avanzada (> 65 afios) 1

D Farmacos o OH (un punto cada uno) 102

Riesgo embodlico: Las ultimas guias®* recomiendan la
utilizaciéon de la escala CHA2DS2-VASc (Tabla 3) frente
al CHADS?2, dada la limitacidon de ésta para identificar los
pacientes con bajo riesgo (es decir, aquellos en los que
es razonable no iniciar anticoagulantes).

Riesgo hemorragico: Para evaluar el riesgo hemorragico
disponemos de varias escalas (HAS-BLED, RIETE,
HEMORR2HAGES, ATRIA), pero la mas utilizada y que
mejor discrimina el riesgo es la escala HAS-BLED (tabla
3). Una puntuaciéon mayor o igual a 3 indica alto riesgo
hemorragico, por lo que requiere seguimiento cercano,
monitorizacién de INR (International Normalized Ratio) o
seleccionar dosis ajustadas de nuevos anticoagulantes
orales. Esto no implica no iniciar anticoagulacién en
pacientes con riesgo embdlico.

Riesgo tromboembdlico: Antiagregacion

La antiagregacion simple ha quedado relegada en las
ultimas guias, europeas® y americanas®, a pacientes de
muy bajo riesgo embolico o que rechacen
anticoagulacion oral (ACO). Incluso las guias NICE" la
sefialan como clase Ill (Tabla 2), dado que no existen
estudios que hayan evaluado la eficacia y seguridad del
acido acetilsalicilico (AAS) en poblacion de bajo riesgo
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con FA. En realidad, la reduccién del riesgo embolico con
la antiagregacion simple -22 frente a 64% con
antivitamina K (AVK)- parece reflejar exclusivamente los
beneficios del AAS como prevencién secundaria de
enfermedad cardiovascular. Unicamente el estudio SPAF-
1" mostré beneficio de la AAS en esta poblacién. En
sentido contrario apuntan los resultados del ensayo
clinico AVERROES™, (apixaban frente a AAS en la
prevencion de embolia en pacientes con FA), en el que
pacientes con FA y CHADS2 medio 2,0-2,1 (28%
pacientes con CHADS2 3 o mayor) presentaron una tasa
de ACV o episodios isquémicos del 3,7%/afio, muy
similar a la predicha sm medicacion, asi como un estudio
observacional danés' que incluydé mas de 130.000
pacientes con FA no valvular, en el que el tratamiento con
AAS no tuvo efecto en la tasa de ACV o embolia
sistémica. Ademas, no olvidemos que la antiagregacion
no esta exenta de riesgo hemorragico. La tasa de
hemorragia con AAS result6 superior a la de la wan‘arlna
en el ensayo BAFTA en poblacion anciana®. La
utilizacion de tratamiento antiagregante comblnado
utilizando AAS mas clopidogrel ha demostrado una
menor eficacia en la prevencion de eventos embodlicos
que los tratamientos anticoagulantes, sin reduccion de las
complicaciones hemorragicas.

Riesgo tromboembodlico: anticoagulacién oral, AVK y
nuevos anticoagulantes (NACOs)

La anticoagulacion oral resulta altamente eficaz en la
prevencion de embolismos en pacientes con FA.
Comparada con placebo, ACO con AVK reduce el riesgo
de ictus 62%. La reduccion de riesgo de ictus es 2.7%
anual en prevencion primaria, y 8.4% en secundaria. La
AVK también disminuye la mortalldad total en 26%
(términos relativos) y 1.6% (absolutos)®. Ahora bien, la
tasa de hemorragia intracraneal alcanza 0.3% anual. Otro
aspecto crucial es el mantenimiento de niveles INR en
rango 2.0-3.0; existe una clara relacion entre ACV
isquémico y bajos niveles de ACO, que conocemos
desde los resultados del ensayo AFFIRM', en el que el
72% de los 157 pacientes que presentaron ACV durante
el mismo, presentaban valores de INR <2.0 en dicho
momento. Las ultimas gmas * destacan la necesidad de
valorar en nuestros pacientes el tiempo en rango
terapéutico. El tiempo en rango terapéutico se encuentra
en diversos estudios por debajo del 50% (con mtervalos
que varian desde un 64% en el estudio RELY", un
ensayo controlado, hasta solo un 29% en estudios en la
comunidad). En general, la estrecha ventana terapéutica,
su respuesta impredecible y las multiples interacciones
con otros farmacos y alimentos han limitado la utilizacion
de AVK en pacientes con indicacién de ACO, afadido a
altas tasas de abandono (hasta el 50% a 2 afios), aun en
pacientes de alto riesgo embdlico, cuando se prescriben.
El desarrollo de nuevos anticoagulantes orales (NACOs)
trata de superar algunas de estas limitaciones.

Los NACO se dividen en dos clases en funcion de su
mecanismo de accion: inhibidores directos de la trombina
(dabigatran) e inhibidores directos del factor Xa
(rivaroxaban, apixaban, edoxabén) En los ensayos
clinicos pivotales (RE-LY'; ROCKET'® AF; ARISTOTLE")
de los NACO se ha demostrado que estos no son
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inferiores frente a los AVK en la reduccion de la variable
principal que combinaba ACV por cualquier causa
(isquémico, hemorragico o no especificado) y embolias
sistémicas, con la excepcion de dabigatran 150 mg/12 h,
que si se mostrd superior a los AVK en la reduccién de
esta variable principal. De forma global, no hubo
diferencias significativas en cuanto a la tasa de
hemorragias mayores, aunque rivaroxaban y dabigatran
150 se asociaron con un aumento significativo de la tasa
de hemorragia gastrointestinal. El principal beneficio que
han demostrado de forma consistente ha sido una
reduccion de la tasa de ACV hemorragico. El apixaban
se mostro superior a los AVK, tanto en la reduccion de la
variable principal, como en la reduccion de hemorragias
mayores, sin cambios significativos en la tasa de
hemorragia gastrointestinal y también demostr6é de forma
significativa una reduccién en la tasa de muerte por
cualquier causa. La principal limitaciéon de estos farmacos
es la contraindicacion ante pacientes con insuficiencia

renal avanzada®. Se debe tener precucion ante
pacientes de edad avanzada, con multiples
comorbilidades, y polimedicados, escasamente

representados en los estudios resefiados. Ademas, la
adherencia al tratamiento es fundamental, ya que la vida
media de estos farmacos es corta y no disponemos de
pruebas rutinarias para monitorizar la actividad anti-
coagulante en los pacientes.

Aunque estan en desarrollo, en la actualidad no existen
antidotos especificos frente a los NACO y el tratamiento
en caso de hemorragia es de apoyo con tratamiento
hemostatico estandar. Se sabe que rivaroxaban prolonga
el tiempo de protrombina (TP) y que dabigatran prolonga
el tiempo de tromboplastina parcial activada (TTPa).
Estas pruebas no especificas de coagulacion se podrian
usar como calculos aproximados de la presencia de un
efecto de anticoagulacion.

Indicaciones de anticoagulacion

Las ultimas guias europeas4 se centran en identificar el
grupo de pacientes con muy bajo riesgo que no precisan
tratamiento antitrombético, CHA2DS2-VASc = 0 (ej.
jévenes con FA aislada, incluyendo mujeres) (I B ESC
2012). Para el resto de las categorias, FA no valvular con
antecedentes de ACV, AIT o CHA2DS2-VASc mayor o
igual a 1 se recomienda anticoagulantes orales, AVK o
NACO (I A si CHA2DS2-VASc = 2; Ila A si CHA2DS2-
VASc = 1, ESC 2012). Las guias americanas, tanto
ACC/AHA? como CCS (Canada)®', dan opcion en casos
de riesgo embdlico bajo (Vasc 1) a la antiagregacion, una
vez discutido con el paciente los riesgos y beneficios de
ambas aproximaciones. Este es un punto importante, al

centrar la decision en el paciente de forma individualizada.
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Figura 3

En todo caso, recordemos que la indicacién de ACO no
se basa en el patron de FA (paroxistica, persistente o
permanente) ni en la sintomatologia, afectando también a
aquellos con FA silente. En general, las guias europeas4
se decantan por el uso de NACO, mientras que las
americanas2 ponen en el mismo nivel NACO y AVK. Si
se recomienda claramente la utilizacion de NACO en
aquellos pacientes con FA no valvular incapaces de
mantener niveles terapéuticos de INR con el tratamiento
con AVK (I B, ESC 2012)4. Por el contrario, optaremos
por AVK en pacientes que se encuentren en la fase
terminal de una enfermedad renal crénica (ERC) (Filtrado
Glomerular FG < 30mL/min), bajo tratamiento sustitutivo
renal, FA valvular o portadores de protesis valvulares
cardiacas. Respecto a enfermedad renal, maticemos que
no existen datos suficientes para recomendar ACO
rutinaria con AVK en pacientes con ERC en estadios
terminales (FG < 15 mL/min) o dialisis con FA como
prevencion primaria de ictus, y en estos pacientes no
parece indicado el tratamiento con ACO o incluso AAS'®,
En general, la terapia antitrombética debe ser
individualizada, valorando el riesgo trombdtico y
hemorragico, las caracteristicas del paciente y sus
preferencias, tolerancia, e interacciones con otros
farmacos. Un aspecto que se destaca en las ultimas
guias es la necesidad de convertir al paciente en parte
activa en la decisidon meditada sobre qué farmaco es el
mas adecuado en su caso. En el caso de optar por
NACOs, las guias no sefialan superioridad de un farmaco
sobre otro, dado que todas las comparaciones entre ellos
son indirectas. (Tabla 4).
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Es preciso reevaluar periddicamente la necesidad y el
tipo de terapia antitrombdtica ya que las condiciones de
los pacientes pueden cambiar. También se recomienda,
en el caso de NACO, evaluar la funcién renal antes del
inicio del tratamiento y al menos anualmente en el
seguimiento.

Tabla 4. DABIGATRAN I‘ RIVAROXABAN APIXABAN

Posologla 150 mg/12h 20 mg/24h 5 mg/12h

Ajuste de dosis | 110 mg/12: >80 afos y/o | 15 mg/24h: > 80 afios y/o | 2.5 mg/I2h: 2 0 mas =80

FG < 50 ml/min. FG < 50 ml/min. afos, <60 kg, Cr 1.5
mg/dL.
FG 15-29 ml/min
Contraindicado FG < 30 ml/min FG < 15 ml/min o dialisis | FG < 15 ml/min o dialisis

Prevencion de ictus no farmacoloégica: cierre
percutaneo de orejuela y cierre en cirugia cardiaca

Se sabe que la orejuela de la auricula izquierda (OAl)
juega un papel central en la formaciéon de trombos en
pacientes con FA. Aunque el arsenal terapéutico
antitrombético ha aumentado en los Uultimos anos,
continua habiendo una serie de pacientes con
contraindicaciones para su uso cronico. A pesar de que
se ha utlizado durante décadas el cierre o escision
quirirgica de OAI durante la cirugia cardiaca, los
resultados son contradictorios en cuanto a la reduccion
de la tasa de ACV en pacientes con FA y las
complicaciones asociadas. En los ultimos afios se han
desarrollado dispositivos percutaneos para el cierre de
orejuela (Watchman® y Amplatzer Cardiac Plug®). Estos
dispositivos tienen dos posibles ventajas: prevenir
episodios isquémicos causados por émbolos que
provienen de OAIl y suprimir el tratamiento antitrombdético
a los pocos meses de la intervencion, evitando el riesgo
hemorragico asociado a su uso a largo plazo (figura 4).

Figura 4. Dispositivo de cierre percutaneo de orejuela izquierda,
obturando la entrada de la misma. Imagen de ecocardiografia
transesofagica. VM: valvula mitral (visién desde el lado auricular),
OOI: oclusién de orejuela izquierda, Ol, trayecto de orejuela
izquierda.

Con las limitaciones de que no todos los ACV en FA son
cardioembodlicos ni todos los trombos tienen su origen en
la orejuela, varios estudios han demostrado que es una
alternativa, al menos no inferior a AVK, para prevenir ACV
(PROTECT-AF, PREVAIL)??, aunque no hay datos
comparando con NACO. El cierre percutaneo puede
considerarse una alternativa en aquellos pacientes con
FA, alto riesgo trombético y contralndlca0|ones para
anticoagulacién oral crénica (llb, B. ESC 2012) Tras el

Toranzo |, Olavarri I, Exposito V, Gutiérrez-Morlote J. Actualizacion en FA.

cierre con estos dispositivos, el tratamiento antitrombético
0 antiagregante no esta claramente definido, aunque la
pauta habitual es que es necesario el tratamiento crénico
con antiagregantes plaquetarios.

Conclusiones

La FA se esta convirtiendo en un auténtico problema
epidemiolégico, entre otros  motivos, por el
envejecimiento global de la poblacion en los paises
desarrollados. Los tratamientos tradicionales han
demostrado ser poco eficaces en el manejo de esta
arritmia. En los dultimos afios hemos asistido a la
aparicion de otras alternativas terapéuticas, como la
ablacioén de la FA, cuyo papel en el control sintomatico ha
crecido en relevancia en las ultimas guias. El manejo
anticoagulante se ha modificado en los ultimos afios, con
una disminucion del umbral para su inicio, en relacion a la
ineficacia demostrada de la antiagregacion y la aparicion
de nuevos farmacos anticoagulantes para aquellos
pacientes con FA no valvular y sin enfermedad renal
severa.
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