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RESUMEN

La fibrilacién auricular (FA) es la arritmia cardiaca mas frecuente en la practica clinica
diaria. Los pacientes que reciben anticoagulantes orales como la warfarina tienen un mayor
riesgo de sangrado y de eventos cardioembolicos que requiere una evaluacion de riesgo
individualizada. Una estratificacion del riesgo de hemorragia personalizada es importante
para planificar las medidas preventivas. Objetivo: Determinar el riesgo cardioembolico y
hemorragico con warfarina en fibrilaciéon auricular valvular y no valvular en pacientes del
hospital de especialidades Teodoro Maldonado Carbo durante el periodo del 2015 al 2017.
Metodologia: El estudio es tipo observacional, analitico, de corte transversal, que incluy6 a
118 pacientes con fibrilacion auricular del hospital captado desde el periodo del 1 de enero
del 2015 hasta el 31 de diciembre del 2017. La gestion de datos se realizd6 en hojas de
calculo de Microsoft Excel 2010, donde se realizo el procesamiento de datos y para el
analisis estadistico se empled el programa SPSS version 21. Resultados: En el grupo con
warfarina, se observa mayor frecuencia de riesgo cardioembolico alto en los pacientes con
FA no valvular (83,1%) vs los 78,7% del grupo con FA valvular. En el grupo con warfarina,
se observa mayor frecuencia de riesgo alto de hemorragia en los pacientes con FA no
valvular (43,7%) vs los 29,8% del grupo con FA valvular. Hubo 35 pacientes (29,7%) con
complicaciones cardioembdlicas y 29 pacientes con complicaciones hemorragicas (25%),
siendo la més frecuente la de tipo digestivo (15 casos). Conclusiones: Existe mayor riesgo
cardioembolico y de hemorragia con el uso de warfarina en los pacientes con FA no

valvular.

Palabras clave: fibrilacion auricular, complicaciones, hemorragia.

Vil



SUMMARY

Atrial fibrillation (AF) is the most common cardiac arrhythmia in daily clinical practice.
Patients receiving oral anticoagulants such as warfarin have an increased risk of bleeding
and cardioembolic events that requires an individualized risk assessment. A stratification of
the risk of personalized hemorrhage is important to plan preventive measures. Objective: To
determine the cardioembolic and hemorrhagic risk with warfarin in valvular and non-
valvular atrial fibrillation in patients of the Teodoro Maldonado Carbo specialty hospital
during the period from 2015 to 2017. Methodology: The study is an observational,
analytical, cross-sectional type that included to 118 patients with atrial fibrillation from the
hospital from the period of January 1, 2015 to December 31, 2017. Data management was
performed in Microsoft Excel 2010 spreadsheets, where data processing was performed and
for the statistical analysis was used the SPSS program version 21. Results: In the warfarin
group, a higher frequency of high cardioembolic risk was observed in patients with non-
valvular AF (83.1%) vs 78.7% in the group with valvular AF. In the group with warfarin, a
higher frequency of high risk of bleeding was observed in patients with non-valvular AF
(43.7%) vs 29.8% in the group with valvular AF. There were 35 patients (29.7%) with
cardioembolic complications and 29 patients with hemorrhagic complications (25%), the
most frequent being the digestive type (15 cases). Conclusions: There is an increased

cardioembolic and hemorrhagic risk with the use of warfarin in patients with non-valvular

AF.

Key words: atrial fibrillation, complications, hemorrhage.



INTRODUCCION

De las patologias en la practica clinica la fibrilacion auricular (FA) es una de las
arritmias cardiacas mas frecuente, que afecta del 1-2% de la poblacion general. La
incidencia va incrementando con la edad, por lo que en un futuro se estima un
incremento en la prevalencia debido a un envejecimiento progresivo de la poblacion
tanto mundial como en Ecuador. La FA se considera como arritmia de elevado riesgo
emboligeno. Siendo la FA no valvular una de las causas mas frecuente de evento
cerebrovascular (ECV) cardioembolico, siendo responsable del 25% de los ECV

isquémicos y de un 50% de los EVC cardioembolicos.

La terapia con anticoagulantes (ACO) es muy efectiva para reducir el riesgo de ECV
en pacientes con FA, pero el uso de estos medicamentos también aumentan el riesgo de
complicaciones tromboembolicas y hemorragicas. Por lo que diferentes guias de
practica clinica internacionales recomiendan el uso de escalas para estratificar el riesgo
de ECV en pacientes con FA para basar las decisiones de su tratamiento con ACO
segun las puntuaciones obtenidas. El esquema de evaluacioén para riesgo de ECV en
pacientes con FA es la escala CHA2DS2VASC, utilizada desde hace afios atrds hasta la
actualidad, permitiendo determinar la necesidad de iniciar el tratamiento con
anticoagulantes y/o antiplaquetarios dependiendo de si presenta factores de riesgo. Esta
escala estratifica a los pacientes que tienen bajo o intermedio en riesgo elevado,
haciéndolos o no candidatos a recibir tratamiento con anticoagulantes oral y a tratar de

disminuir la incidencia de ECV.

También es importante la evaluacion del posible riesgo de hemorragia en paciente
con FA antes de empezar la anticoagulacion. Para poder valorar el riesgo de hemorragia
en pacientes con FA existen escalas como HAS-BLED. En pacientes con riesgo elevado
de hemorragia se les debe realizar un control exhaustivo de su tratamiento para evitar la

aparicion de eventos hemorragicos.

El objetivo del estudio es evaluar el riesgo de ECV basado en escalas validadas
internacionalmente como la CHA2DS2-VASc en pacientes con fibrilacion auricular

valvular y no valvular del servicio de cardiologia del hospital de especialidades Teodoro



Maldonado Carbo y analizar si la puntuacion de riesgo repercute en la decision de
tratamiento antitrombdtico. Ademas, se valor6 el riesgo de hemorragia segun la escala

HAS-BLED.

Se trata de un estudio no experimental, unicéntrico, retrospectivo, longitudinal y
correlacional de pacientes diagnosticados de fibrilacion auricular, atendidos entre enero
de 2015 a diciembre de 2017 en hospitalizacion y la consulta externa del servicio de
cardiologia del hospital. Se analizaron pacientes con FA valvular y no valvular, se
incluyeron pacientes de ambos sexos, mayores de 18 afios, con diagnostico reciente de
FA documentado en algin informe médico o registro electrocardiografico, y de quienes
estuviese disponible toda su historia clinica y diagndsticos previos de enfermedad
cardiovascular. Como un criterio de exclusion se establecid que los antecedentes de

consumo de farmacos ilegales y las historias clinicas incompletas.



CAPITULO 1

1. PROBLEMA

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La fibrilacion auricular es la arritmia cardiaca mas frecuente, su manejo desde el
inicio debe centrarse en el alivio de los sintomas y valorar el riesgo asociado. El riesgo
de presentar un ECV en los pacientes con FA depende de la presencia o ausencia de
determinados factores (Kotecha D, 2016). Debido a que el grupo de pacientes con FA es
muy heterogéneo y con diversas comorbilidades, implica que cada paciente debe ser
valorado de manera individual para establecer el equilibrio riesgo-beneficio del inicio

del tratamiento profilactico con agentes antitromboticos.

Actualmente existe un déficit de investigaciones relacionadas con el tratamiento
anticoagulante oral de la fibrilacion auricular en pacientes del hospital de especialidades
Teodoro Maldonado Carbo, en los ultimos 10 afios, especialmente estudios que evaluen
el riesgo cardioembolico y hemorragico cuando se administra warfarina. En la busqueda
bibliografica sobre el tema, se encontraron solo dos estudios en el pais sobre el uso de
anticoagulantes orales en pacientes con FA: Montero M (2016), que analizd la
prevalencia ictus en pacientes con FA y profilaxis anticoagulante oral de acuerdo a la
escala CHA2DS2-VASC en un hospital de la ciudad de Quito y Rivera M (2017),
evaluo el riesgo de hemorragia e ictus segin escala CHA2DS2-VASC y HASBLED en
pacientes de un hospital de Loja (Montero M, 2016; Rivera M, 2017).

Este antecedente indica que se desconoce el impacto que producen los
anticoagulantes orales, especialmente la warfarina en pacientes con fibrilacion auricular
en el hospital de especialidades Teodoro Maldonado Carbo, lo cual motiva la
realizacion del estudio. Lo cual crea la necesidad estratificar el riesgo cardioembolico y
hemorréagico en pacientes con FA valvular y no valvular en tratamiento con warfarina
ya que no existen datos estadisticos previos en la institucion durante el periodo 2015-
2017 y asi poder determinar el riesgo de ictus y sangrado mayor en estos dos grupos de
pacientes y también correlacionar el riesgo segin sea de tipo valvular y no valvular,

determinando su nivel de rango terapéutico alcanzado.



1.2 PREGUNTAS DE LA INVESTIGACION

—

(Cudles son las caracteristicas basales, comorbilidades y factores de riesgo de la
poblaciéon de pacientes con fibrilacion auricular valvular y no valvular que toman
warfarina?

2. (Cual es el riesgo cardioembdlico y de hemorragia en pacientes con fibrilacion
auricular no valvular y valvular mediante la escala CHA2DS2VASC vy la puntuacion
HAS-BLED que toman warfarina?

3. ¢Cudl es la frecuencia de complicaciones isquémicas y hemorragicas de la poblacion
del estudio que toman warfarina?

4. (Cual es el rango terapéutico promedio alcanzado por los pacientes con FA valvular

y no valvular tratados con warfarina?

1.3 JUSTIFICACION

Este estudio determind el riesgo cardioembodlico y hemorragico de fibrilacion
auricular valvular y no valvular con warfarina. Ademads, se describid los factores de
riesgo asociados y se aplicaron dos escalas de evaluacion de riesgo que permitieron
categorizar a los pacientes. Es de interés del hospital de especialidades Teodoro
Maldonado Carbo obtener informacion actualizada sobre esta patologia y su manejo
terapéutico con un anticoagulante oral, de adquirir un base de datos actualizada y
resultados estadisticos que ayuden a analizar la efectividad de los tratamientos

proporcionados por la Unidad Técnica de Cardiologia.

Muchos estudios establecen la eficacia de los antitromboéticos en prevencion de ictus
en pacientes con FA, como agentes antiplaquetarios y anticoagulantes orales, e
identificando los factores de riesgo para clasificar a los pacientes segun el riesgo de
presentar un evento cerebrovascular e identificar a aquellos pacientes que pueden
beneficiar con el tratamiento anticoagulante, a pesar del riesgo de hemorragia
mayor. Por tal motivo, resultdé conveniente la realizacion de esta investigacion para
determinar los grupos de mayor riesgo de sangrado y de eventos cardioembdlicos, ya
que no se han realizado estudios similares con grupos de pacientes con fibrilacion

auricular valvular y no valvular, especialmente los que usan warfarina.



El problema que existe en esta investigacion es el déficit de estudios desarrollados en
el hospital de especialidades Teodoro Maldonado Carbo durante el periodo del 1 de
enero del 2015 hasta el 31 de diciembre del 2017 que evaluen la efectividad y seguridad
de anticoagulantes orales, especificamente de warfarina en pacientes con fibrilacion
auricular valvular y no valvular. Ademas, en el Ecuador no se han desarrollado estudios
referentes al riesgo cardioembdlico y de hemorragias de la warfarina que permitan

seleccionar un anticoagulante adecuado en pacientes con fibrilacion auricular.

Los antecedentes antes mencionados justifican la realizacion de esta investigacion
para el beneficio de los pacientes, ademas que actualizé informacion sobre el uso de
anticoagulantes orales y sirve de referencia para la toma de decisiones sobre el

tratamiento efectuado.

Los resultados de la investigacion permitirdn mejorar los resultados del tratamiento
anticoagulante con warfarina en pacientes con fibrilacion auricular, mediante el
desarrollo de estrategias de prevencion de complicaciones, también permiti6 identificar
los factores asociados con el ictus y hemorragias. La identificacién temprana de factores
que influyen en los resultados terapéuticos es el objetivo clave para brindar una mejor
atencion de salud y prevenir complicaciones. De la informacion generada se realizaran
otros estudios que permitan comparaciones con los nuevos anticoagulantes y asi unificar
los conocimientos sobre las respuestas de los medicamentos y orientar en la toma de

decisiones sobre el tratamiento farmacoldgico de la fibrilacion auricular.

1.4 VIABILIDAD

El presente estudio es viable porque el hospital de especialidades Teodoro
Maldonado Carbo tiene los recursos humanos, fisicos, administrativos y estadisticos
disponible para la recoleccion de los datos. Ademas cuenta con el apoyo institucional,
mediante solicitud de aprobaciéon del departamento de docencia e Investigacion
cientifica y de la Unidad Técnica de Cardiologia de la institucion. Al ser una institucion
de salud nivel III que presta atencion médica a pacientes con fibrilacion auricular, se
asegura contar con la cantidad suficiente de pacientes que constituyan una muestra
representativa, que su vez proporcionen resultados confiables que ayudard optimizar los

recursos disponibles en el hospital para el beneficio de la comunidad.



El hospital tiene el equipo de salud especializado que incluye médicos especialistas
en cardiologia, salas adecuadas para la aplicacion de los métodos terapéuticos, consulta
externa y salas de internacion. Existe el departamento de tecnologias de la informacion
y comunicacion (TICs) que serd el encargado de brindar el acceso de datos en el sistema
AS-400. En cuanto al uso de materiales e insumos utilizados para realizar este examen
complementario, se dispuso con el suficiente suministro que garantiz6 la investigacion.

Esta investigacion estudio no generard gastos para el investigador, ni para la institucion.

1.5 FORMULACION DE OBJETIVOS
1.5.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar el riesgo cardioembolico y hemorrdgico con warfarina en fibrilacion
auricular valvular y no valvular en pacientes del hospital de especialidades Teodoro

Maldonado Carbo durante el periodo del 2015 al 2017.

1.5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir las caracteristicas basales, comorbilidades y factores de riesgo de la
poblacion de pacientes con fibrilacion auricular valvular y no valvular que usan
warfarina.

2. Establecer el riesgo cardioembolico y de hemorragia en pacientes con fibrilacion
auricular no valvular y valvular que usan warfarina mediante la escala
CHA2DS2VASC y la puntuacion HAS-BLED.

3. Determinar la frecuencia de complicaciones isquémicas y hemorragicas de la
poblacioén del estudio

4. Analizar el rango terapéutico promedio alcanzado por los pacientes con FA

valvular y no valvular tratados con warfarina.

1.6 HIPOTESIS

A pesar de la utilizacion de Warfarina en pacientes con fibrilacion auricular valvular
y no valvular el riesgo cardioembolico y hemorrdgico es alto en los pacientes del
hospital de especialidades Teodoro Maldonado Carbo durante el periodo del 2015 al
2017.



1.7 VARIABLES
1.7.1 VARIABLE INDEPENDIENTE

-Fibrilacion auricular valvular y no valvular.

1.7.2 VARIABLES DEPENDIENTES

-Riesgo cardioembolico y hemorragico con el uso de warfarina.
-Escala CHA2DS2VASC.

-Puntuacion HAS-BLED.

1.7.3 VARIABLES INTERVINIENTES
- Edad.

- Sexo.

- Comorbilidades.

- INR.



1.8 CUADRO DE OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

VARIABLE |

DEFINICION

ocurrencia de accidente cerebrovascular
tromboembodlico.

Riesgo alto

ESCALA | INDICADOR | FUENTE
VARIABLE INDEPENDIENTE
o, . ] Arritmia cardiaca que se caracteriza por latidos Historia clinica: .
Fibrilacién auricular: valvular no . . . . Presencia ST
valvular aurlcl_llares desgoordlnados y desprgamzados, Ecocardiografia, Ausencia Historia clinica
produciendo un ritmo cardiaco rapido e irregular. Electrocardiografia
VARIABLE DEPENDIENTE
Reglas de prediccion clinica que permiten
estimar el riesgo de accidente cerebrovascular en
pacientes con fibrilacion auricular, Riesgo bajo
Riesgo cardioembolico una arritmia frecuente que predispone a la Escala CHA2DS2VASC Riesgo moderado | Historia clinica
g

Riesgo hemorragico

Sistema de puntuacion desarrollado para evaluar
el riesgo a 1 afio de hemorragia mayor en
pacientes con fibrilacion auricular

Puntuacion HAS-BLED

Alto riesgo
Bajo riesgo

Historia clinica

VARIABLES INTERVINIENTES

de la prueba de tiempo de protrombina.

INR

Edad cronoldgica desde el nacimiento hasta la 19-40 afos
Edad fecha de ingreso al hospital Historia clinica 41-60 afios Historia clinica
> 60 afios
Caracteristicas fisiologicas y sexuales con las .
. T Masculino T
Sexo que nacen mujeres y hombres. Historia clinica . Historia clinica
Femenino
Presencia de uno o mas trastornos (o
. enfermedades) ademas de la enfermedad o ST HTA ST
Comorbilidades o Historia clinica DM Historia clinica
trastorno primario.
ICC
fo . . Es un niimero estandarizado que se calcula en el Historia clinica
Indice internacional normalizado . , . >2 T
(INR) laboratorio que se calcula usando los resultados | Examenes de laboratorio < Historia clinica



https://es.wikipedia.org/wiki/Fibrilaci%C3%B3n_auricular
https://es.wikipedia.org/wiki/Fibrilaci%C3%B3n_auricular
https://es.wikipedia.org/wiki/Fibrilaci%C3%B3n_auricular

CAPITULO II

2. MARCO TEORICO

2.1 OBJETO DE ESTUDIO

FIBRILACION AURICULAR

La fibrilacién auricular (FA) tiene fuertes asociaciones con otras enfermedades
cardiovasculares, como insuficiencia cardiaca, enfermedad arterial coronaria,
enfermedad cardiaca valvular, diabetes mellitus e hipertension. Se caracteriza por un
ritmo cardiaco irregular ya menudo rapido. Los mecanismos exactos por los cuales los
factores de riesgo cardiovascular predisponen a la FA no se entienden completamente,
pero se encuentran bajo intensa investigacion (Lubitz et al, 2015). El exceso de
catecolamina, el estrés hemodinamico, la isquemia auricular, la inflamacion auricular, el
estrés metabodlico y la activacion de la cascada neurohumoral pretenden promover la

FA.

CLASIFICACION
En 2014, la American Heart Association/American College of Cardiology/Heart
Rhythm Society (AHA/ACC/HRS) publicé pautas actualizadas para el tratamiento de
pacientes con fibrilacién auricular. Estas directrices sustituyen a la guia de FA
publicada en 2006 y actualizada en 2011. La clasificacién de la fibrilacion auricular
comienza con la distincion de un primer episodio detectable, independientemente de si
es sintomatico o autolimitado. Las directrices proporcionan el siguiente esquema de
clasificacion revisado, basado en la duracion de los episodios (Lubitz et al, 2015):
- FA paroxistica: episodios de FA que terminan espontaneamente o con intervencion
dentro de los 7 dias; puede recurrir con frecuencia variable.
- FA persistente: episodios de FA continua que duran mas de 7 dias y no se terminan
por si mismos.
- AF persistente de larga duracion: episodios de FA continua que duran maés de 12
meses.
- AF permanente: se aplica cuando se ha tomado la decisiéon de un médico/paciente
conjunto de aceptar la presencia de FA y detener los intentos adicionales de

restaurar y/o mantener el ritmo sinusal que la aceptacion de la FA puede cambiar a



medida que evolucionen los sintomas, la eficacia de las intervenciones y las
preferencias del paciente/médico).
- FA no valvular: FA en ausencia de enfermedad reumatica de la valvula mitral, una

valvula cardiaca protésica o reparacion de la valvula mitral.

El término "FA solitaria" para identificar la FA en pacientes tipicamente mas jovenes
sin cardiopatia estructural, hipertension o diabetes mellitus se considera potencialmente
confuso y no debe usarse para guiar las decisiones de tratamiento (Mozaffarian et al,

2016). Cualquier forma de FA puede ser silenciosa o asintomatica.

Este esquema de clasificacion se refiere a casos que no estan relacionados con una
causa reversible de FA (p. Ej., Tirotoxicosis, anomalias de electrolitos, intoxicacion
aguda por etanol). En la practica clinica actual, la fibrilacién auricular secundaria a
infarto agudo de miocardio, cirugia cardiaca, pericarditis, sepsis, embolia pulmonar o
enfermedad pulmonar aguda se consideran por separado (Marcucci M, 2014). Esto se
debe a que, en estas situaciones, se piensa que la FA es menos probable que se repita

una vez que la condicidn precipitante se ha tratado adecuadamente y se ha resuelto.

Los datos del estudio del corazon de Framingham en 1948, sugieren que mas del
60% de los participantes con FA secundaria desarrollaron FA recurrente durante 15
afios de seguimiento (Kotecha D, 2016). Ademas, los riesgos a largo plazo de accidente
cerebrovascular y mortalidad por todas las causas fueron similares entre los
participantes sin un precipitante secundario y aquellos con precipitantes secundarios

(Jeremias A, 2016).

FISIOPATOLOGIA

Se han descrito tres formas de remodelacion auricular durante una progresion de la
fibrilacion auricular (FA): eléctrica, contractil y estructural. La remodelacion eléctrica
es una consecuencia de las altas tasas auriculares e incluye el acortamiento del periodo

refractario de los miocitos auriculares y la desaceleracion de la velocidad de conduccion

auricular (Roldan et al, 2015).
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La FA comparte fuertes asociaciones con otras enfermedades cardiovasculares, como
insuficiencia cardiaca, enfermedad coronaria (enfermedad coronaria), enfermedad
cardiaca valvular, diabetes mellitus e hipertension (Lubitz et al, 2015). Los mecanismos
exactos por los cuales los factores de riesgo cardiovascular predisponen a la FA no se
entienden completamente, pero se encuentran bajo intensa investigacion. El exceso de
catecolamina, el estrés hemodindmico, la isquemia auricular, la inflamacion auricular, el
estrés metabolico y la activacion de la cascada neurohumoral pretenden promover la
FA. Debido a que la diabetes mellitus y la obesidad estdin aumentando en prevalencia y
estan asociadas con un riesgo elevado de FA, Fontes et al examinaron si la resistencia a

la insulina es un paso intermedio para el desarrollo de la FA (Seet R, 2014).

ETIOLOGIA

La fibrilacion auricular (FA) esta fuertemente asociada con los siguientes factores de
riesgo: estrés hemodinamico, isquemia auricular, inflamacion, causas respiratorias no
cardiovasculares, uso de alcohol y drogas, desordenes endocrinos, trastornos
neuroldgicos, factores genéticos y edad avanzada. El aumento de la presion
intraauricular provoca una remodelacion eléctrica y estructural auricular y predispone a
la FA (Rozman C, 2016). Las causas mas comunes del aumento de la presion auricular
son la enfermedad de la valvula mitral o tricuspide y la disfuncion ventricular izquierda.
La hipertension sistémica o pulmonar también predispone comunmente a la sobrecarga

de presion auricular, y los tumores intracardiacos o trombos son causas poco frecuentes.

Los estimulantes, el alcohol y la cocaina pueden desencadenar la FA. El uso agudo o
cronico de alcohol (es decir, el corazon de vacaciones o los sabados por la noche,
también conocido como cardiomiopatia relacionada con el alcohol) y el uso de drogas
ilicitas (es decir, estimulantes, metanfetaminas, cocaina) se han relacionado con FA
(Mann D, 2016). Un estudio reciente basado en la comunidad encontré una asociacion
con el consumo de alcohol incluso moderado con un mayor riesgo de FA (Kasper D,

2016; Jeremias A, 2016).

El hipertiroidismo, la diabetes y el feocromocitoma se han asociado con la FA. Los
procesos intracraneales, como la hemorragia subaracnoidea o el accidente
cerebrovascular, pueden precipitar la FA (Jeremias A, 2016). Un historial de FA

parental parece conferir una mayor probabilidad de FA (y los pedigries familiares
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ocasionales de FA se asocian con anomalias definidas de los canales idnicos,
especialmente los canales de sodio). La FA es muy dependiente de la edad y afecta al
4% de las personas mayores de 60 afios y al 8% de las personas mayores de 80 afios
(Marcucci M, 2014).

EPIDEMIOLOGIA

La fibrilacion auricular (FA) es la arritmia cardiaca més frecuente. Afecta a mas de
2.7 a 6.1 millones de personas en los Estados Unidos. La FA es muy dependiente de la
edad y afecta al 4% de las personas mayores de 60 afios y al 8% de las personas
mayores de 80 afios (Mozaffarian et al, 2016). Aproximadamente el 25% de las
personas mayores de 40 afnos desarrollaran FA durante su vida. La prevalencia de FA es
del 0,1% en personas menores de 55 anos, del 3,8% en personas de 60 afios 0 mas, y del
10% en personas de 80 anos o mas (Rivera M, 2017; Sardana M, 2015). Con el aumento
proyectado de la poblacién anciana en los Estados Unidos, se espera que la prevalencia
de la FA se duplique en mas del doble para el afio 2050. La FA es poco comun en la

infancia, excepto después de una cirugia cardiaca.

La incidencia de FA es significativamente mayor en hombres que en mujeres en
todos los grupos de edad, aunque este efecto puede estar mediado por la diferencia en la
estatura promedio entre hombres y mujeres. La FA parece ser mas comin en los
individuos blancos que en los negros, mientras que los negros tienen menos de la mitad
del riesgo de desarrollar FA. En el 10-15% de los casos de FA, la enfermedad ocurre en
ausencia de comorbilidades (Mann D, 2016). La FA a menudo se asocia con otras
enfermedades cardiovasculares, incluida la hipertension; insuficiencia cardiaca
enfermedad cardiaca relacionada con la diabetes; enfermedad isquémica del corazon; y

cardiomiopatias valvulares, dilatadas, hipertroficas, restrictivas y congénitas.

La tasa de accidente cerebrovascular isquémico en pacientes con FA no reumatica
promedia el 5% por afio, que es entre 2 y 7 veces la tasa de accidente cerebrovascular en
pacientes sin FA. El riesgo de accidente cerebrovascular no se debe inicamente a la FA;
Aumenta sustancialmente en presencia de otras enfermedades cardiovasculares (Mann
D, 2016). La prevalencia de accidente cerebrovascular en pacientes menores de 60 afios
es inferior al 0,5%; sin embargo, en los mayores de 70 afos, la prevalencia se duplica

con cada década (Lubitz et al, 2015). El riesgo atribuible de accidente cerebrovascular
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por FA se estima en un 1,5% para las personas de 50 a 59 afios, y se acerca al 30% para
las personas de 80 a 89 anos (Lip GY S. F., 2015). Las mujeres tienen un mayor riesgo
de accidente cerebrovascular debido a la FA que los hombres y algunos han sugerido
que esto puede deberse a un tratamiento insuficiente con warfarina.

PRONOSTICO

La fibrilacion auricular se asocia con un riesgo de muerte de 1.5 a 1.9 veces mayor,
que se debe en parte a la fuerte asociacion entre la FA y los eventos tromboembolicos,
segin los datos del estudio del corazon de Framingham (Cappellari M, 2016). Las
terapias médicas dirigidas al control del ritmo no ofrecieron ninguna ventaja de
supervivencia sobre el control de la frecuencia y la anticoagulacion, segln el ensayo de
Investigacion de Seguimiento de la Fibrilacion Auricular (AFFIRM). El estudio abordd
si el control de la tasa y la anticoagulacion son objetivos suficientes para los pacientes

asintomaticos de edad avanzada.

El desarrollo de la FA predice la insuficiencia cardiaca y se asocia con una peor
clasificacion de la insuficiencia cardiaca de la New York Heart Association. La FA
también puede empeorar la insuficiencia cardiaca en individuos que dependen del
componente auricular del gasto cardiaco (Bonaca M, 2014). Las personas con
enfermedad cardiaca hipertensiva y las que tienen enfermedad cardiaca valvular tienen
un riesgo particularmente alto de desarrollar insuficiencia cardiaca cuando se produce
FA. Ademas, la FA puede causar cardiomiopatia mediada por taquicardia si no se

establece un control adecuado de la frecuencia.

El riesgo de accidente cerebrovascular por FA que dura mas de 24 horas es una
preocupacion importante y generalmente se aborda recetando un anticoagulante
(warfarina, dabigatran, rivaroxaban, apixaban o edoxaban) (Bonaca M, 2014). El
sistema de puntuacion prondstico CHADS?2 se derivd originalmente para estimar el
riesgo de accidente cerebrovascular isquémico en pacientes con FA. Un puntaje
CHADS2 mas alto implica un mayor riesgo de accidente cerebrovascular isquémico; en
guias anteriores, una puntuacion de CHADS?2 de 2 o mayor se consider6 una indicacion
para el uso de anticoagulantes (Culebras A, 2014). Sin embargo, el puntaje CHADS2
parece subestimar el riesgo de accidente cerebrovascular embolico en pacientes

mayores de 75 afios.
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2.2 CAMPO DE ACCION

TRATAMIENTO ANTICOAGULANTE

La consideracion mas importantes en el manejo agudo de la fibrilacion auricular es la
necesidad de anticoagulacion (Barra et al, 2018; Bonaca M, 2014). El riesgo de
tromboembolismo es similar en pacientes sometidos a cardioversion farmacologica o
eléctrica. El riesgo de eventos tromboembolicos es mayor cuando la FA ha estado
presente por mas de 48 horas. La ecocardiografia transesofagica (ETE) es un buen

predictor de riesgo agudo.

Si no se observa trombo en las camaras cardiacas, particularmente en el apéndice
auricular izquierdo, y no se observa un contraste de eco espontineo denso, la
cardioversion tiene un riesgo agudo de accidente cerebrovascular. La anticoagulacion
efectiva en pacientes con FA reduce el riesgo de accidente cerebrovascular tres veces

después de 4-6 semanas (Chao et al, 2014; Friberg L, 2015).

TRATAMIENTO A LARGO PLAZO

El tratamiento a largo plazo de la fibrilacion auricular (FA) se centra en reducir la
probabilidad de recurrencia de la FA, reducir los sintomas relacionados con la FA,
controlar la frecuencia ventricular y reducir el riesgo de accidente cerebrovascular
(Friberg L, 2015; Lip GY L. D., 2015). El manejo adecuado de estos factores de riesgo
reducird la probabilidad de futuros episodios de FA y de morbilidad y mortalidad
relacionadas con la FA (Nielsen et al, 2016). La anticoagulacion con aspirina o
warfarina se debe iniciar para todas las personas con FA, excepto en aquellos con
contraindicaciones. La seleccion del régimen antitrombotico apropiado para un paciente
determinado debe equilibrarse entre el riesgo de accidente cerebrovascular y el riesgo

de hemorragia.

Anticoagulacion

El objetivo de la anticoagulacion a largo plazo en la FA es reducir el riesgo de
tromboembolismo. Los pacientes en FA tienen un riesgo de accidente cerebrovascular o
embolia periférica que es aproximadamente 5 veces mayor que la de los individuos en
ritmo sinusal (Kasper D, 2016; Armitage A, 2015). Las recomendaciones para la

anticoagulacion para pacientes con FA no valvular se basan en las pautas de un equipo
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de trabajo del 2014 American College of Cardiology (ACC) /American Heart
Association (AHA) / Heart Rhythm Society (HRS) sobre el manejo de pacientes con
FA. Los anticoagulantes aprobados actualmente incluyen warfarina, dabigatran,

rivaroxaban, apixaban y edoxaban.

Warfarina

El tratamiento anticoagulante con warfarina es significativamente mas efectivo que
el tratamiento antiplaquetario (riesgo relativo del 40%) si se ajusta el indice
internacional normalizado (INR) (Crawford M, 2014). El objetivo de INR en la FA
suele ser entre 2 y 3, excepto en pacientes con un riesgo significativo de accidente
cerebrovascular (por ejemplo, pacientes con valvulas artificiales, pacientes con
enfermedad cardiaca reumdtica y pacientes con alto riesgo de FA con accidentes
cerebrovasculares recurrentes anteriores) , en quien el INR debe mantenerse entre 2.5 y
3.5. Se puede considerar una meta de INR mas baja (1.8-2) en pacientes ancianos que

tienen un alto riesgo de sufrir una caida (Friberg L, 2015; Mann D, 2016).

A medida que los pacientes con FA envejecen, la eficacia relativa de la
anticoagulacion oral parece no disminuir, mientras que la eficacia de la terapia
antiplaquetaria parece disminuir. Una mutacion en el factor IX de la coagulacion puede
causar sangrado espontaneo, incluso con un INR en el rango terapéutico. Sin embargo,
los efectos adversos de la terapia con warfarina no se limitan al sangrado (Heidbuchel et

al, 2015).

El principal efecto adverso de la terapia de anticoagulaciéon con warfarina es el
sangrado (Friberg L, 2015). Los factores que aumentan este riesgo incluyen los
siguientes: historial de sangrado (el factor de riesgo predictivo mas fuerte), edad mayor
de 75 afios, enfermedad hepatica o renal, malignidad, trombocitopenia o uso de aspirina,
hipertension, diabetes mellitus, anemia, golpe previo, riesgo de caida, predisposicion
genética e INR supraterapéutico.

Se han introducido varios modelos de riesgo. El modelo de riesgo llamado
HEMORR2HAGES asigna puntos a los factores de riesgo, de la siguiente manera
(Arrigo et al, 2018):

- Historial de sangrado (2 puntos)
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Enfermedad hepatica o renal (1 punto)
Abuso de alcohol (1 punto)
Malignidad (1 punto)

Existen varias ventajas de anticoagulantes orales mas nuevos sobre warfarina (Arrigo

et al, 2018):

Perfiles farmacologicos predecibles con menos interacciones farmaco-farmaco y
efectos dietéticos y menor riesgo de sangrado intracraneal.

Inicio rapido y desplazamiento de la accidn, sin necesidad de superar la terapia con
anticoagulantes parenterales durante el inicio o después de la interrupcion.

No hay necesidad de pruebas INR periddicas.

Superioridad a la warfarina para reducir el riesgo de eventos tromboembolicos con

dabigatran 150 mg BID y apixaban.

Las desventajas de los anticoagulantes orales mds nuevos incluyen lo siguiente

(Arrigo et al, 2018)

Requiere un estricto cumplimiento, omitir una sola dosis podria resultar en un
periodo sin anticoagulacion

No hay agentes de reversion aprobados por la FDA para rivaroxaban, apixaban y
edoxaban (actualmente en ensayos clinicos)

Datos de perfil de seguridad limitados para pacientes con insuficiencia renal grave
No hay datos para su uso en presencia de valvulas cardiacas mecénicas (el
dabigatran se asoci6 con un mayor riesgo de complicaciones tromboembdlicas en
pacientes con valvulas cardiacas mecéanicas en el ensayo RE-ALIGN) o FA
valvular, debido a una estenosis mitral hemodindmicamente significativa

No hay datos para su uso en mujeres embarazadas o en periodo de lactancia, en
niflos o0 en pacientes con un accidente cerebrovascular reciente (<7-14 dias), causas
reversibles de FA, aumento severo de la presion arterial y enfermedad hepatica
significativa

Falta de analisis de sangre fiables para determinar efecto terapéutico o toxicidad.
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Recomendaciones de la Academia Americana de Neurologia (AAN)

En 2014, la AAN publico las recomendaciones de nivel B y C sobre la prevencioén
del accidente cerebrovascular en pacientes con FA no valvular. Las recomendaciones de
nivel B incluian lo siguiente (Barra et al, 2018):

- Los pacientes con FA no valvular deben ser informados de que el beneficio
potencial del tratamiento antitromboético para reducir el riesgo de accidente
cerebrovascular debe sopesarse frente al mayor riesgo de hemorragia mayor de
dicha terapia.

- A los pacientes con FA no valvular y con antecedentes de ataque isquémico
transitorio (AIT) o accidente cerebrovascular se les debe ofrecer rutinariamente
terapia de anticoagulacion.

- Dabigatran, rivaroxaban o apixaban, que estdn asociados con un menor riesgo de
hemorragia intracraneal que la warfarina, deben administrarse a pacientes con un
mayor riesgo de hemorragia intracraneal.

- Dabigatran, rivaroxaban o apixaban también deben administrarse a pacientes que se
nieguen o no puedan someterse a pruebas periddicas frecuentes de su INR.

- Los anticoagulantes orales deben ofrecerse de forma rutinaria a pacientes ancianos
(mayores de 75 afios) con FA no valvular que no tienen antecedentes de hemorragia
no provocada reciente o hemorragia intracraneal.

- A los pacientes con FA no valvular que tienen demencia o que sufren caidas
ocasionales se les puede ofrecer anticoagulacion oral, pero los pacientes o sus
familiares / cuidadores deben ser informados de que la relacion riesgo-beneficio de
dicha terapia es incierta en pacientes con demencia moderada a severa o que sufren
Caidas muy frecuentes.

- En los paises en desarrollo, donde los anticoagulantes mas nuevos pueden no estar
disponibles o ser demasiado caros, las pautas establecen que en pacientes con un
riesgo moderado de accidente cerebrovascular, el uso del antiplaquetario triflusal
600 mg / dia en combinacion con anticoagulacion moderada (INR 1.25-2.0) con El
acenocumarol es probablemente mas eficaz para reducir el riesgo de accidente

cerebrovascular que el uso de acenocumarol solo en el INR mads alto (2.0-3.0).
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RIESGO CARDIOEMBOLICO Y DE SANGRADO MAYOR

Una de las principales decisiones de manejo en la fibrilacion auricular (y el aleteo
auricular) es determinar el riesgo de accidente cerebrovascular y el régimen de
anticoagulacion adecuado para pacientes de riesgo bajo, intermedio y alto. Para cada
anticoagulante, el beneficio en términos de reduccion del accidente cerebrovascular

debe sopesarse frente al riesgo de hemorragia clinicamente significativa (Nielsen et al,

2016).

Los factores de riesgo para el accidente cerebrovascular en pacientes con FA
incluyen la edad avanzada, el sexo femenino, la hipertension, la diabetes, la
insuficiencia cardiaca, la historia previa de accidente cerebrovascular/ataque isquémico
transitorio (AIT)/tromboembolismo, enfermedad arterial coronaria, enfermedad arterial
periférica y enfermedad cardiaca valvular ( enfermedad valvular reumatica) (Rozman C,
2016; Sardana M, 2015). Al menos cuatro ensayos clinicos grandes han demostrado
claramente que la anticoagulacion con warfarina reduce el riesgo de accidente

cerebrovascular en un 50-80%.

En ensayos relativamente recientes, los anticoagulantes orales mdas nuevos
(dabigatran, rivaroxaban, apixaban y edoxaban) han demostrado ser igualmente
efectivos (dabigatran 110 mg, rivaroxaban o edoxaban) o superior (dabigatran 150 mg o
apixaban) para warfarina para la prevencion del accidente cerebrovascular y
tromboembolismo (Mozaffarian et al, 2016) Sin embargo, aunque los anticoagulantes
reducen la mortalidad a los 30 dias por accidente cerebrovascular isquémico, estos
agentes aumentan la mortalidad relacionada con la hemorragia intracraneal (Lamberts
M, 2017). Si se elige warfarina para la anticoagulacion, en esta cohorte se usa
tradicionalmente un indice normalizado internacional normalizado (INR) de 2-3, ya que
esto limita el riesgo de hemorragia al tiempo que brinda proteccion contra la formacion

de trombos.

Se han desarrollado varios algoritmos de evaluacion de factores de riesgo para
ayudar al médico a tomar decisiones sobre la anticoagulacion en pacientes con FA. El
indice CHADS?2 y el CHA2DS2-Vasc en la prediccion del riesgo de tromboembolismo

en pacientes con FA.
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El puntaje CHA2DS2-Vasc utiliza un sistema de puntos para determinar el riesgo
tromboembdlico anual (Anexo 2). Se asignan dos puntos para un historial de accidente
cerebrovascular o AIT, tromboembolismo o edad de 75 afios o mads, y se otorga un
punto para los 65-74 anos o un historial de hipertension, diabetes, insuficiencia
cardiaca, enfermedad arterial (enfermedad de las arterias coronarias , enfermedad
arterial periférica o placa adrtica), o sexo femenino (Jeremias A, 2016; Montero M,
2016). El valor predictivo de este sistema de puntuacion se evalud en 90,490 pacientes
ancianos con FA no valvular que estaban tomando terapia con warfarina. Un aumento
en la puntuacion CHA2 DS2-VASc se asoci6é con un aumento en serie en el riesgo de

accidente cerebrovascular.

Las recomendaciones sobre la anticoagulacion para pacientes con FA no valvular se
han basado en las directrices del grupo de trabajo del 2014 del Colegio Americano de
Cardiologia (ACC) / Asociaciéon Americana del Corazén (AHA) / Sociedad del Ritmo

Cardiaco (HRS) sobre el manejo de pacientes con fibrilacion auricular (Anexo 3).

EVALUACION DE RIESGO DE ACCIDENTE CEREBROVASCULAR
Las siguientes organizaciones han emitido directrices para la prevencion del
accidente cerebrovascular en pacientes con fibrilacion auricular (Lamberts M, 2017):
- 2014 American Heart Association / American College of Cardiology / Heart
Rhythm Society (AHA / ACC / HRS)
- 2012 Sociedad Europea de Cardiologia (ESC)
- 2014 Academia Americana de Neurologia (AAN)
- 2012 Colegio Americano de Médicos de Pecho (ACCP)

Todos los lineamientos senalan que la principal decision de manejo en la FA es
determinar el riesgo de accidente cerebrovascular y el régimen de anticoagulacion
adecuado para pacientes de riesgo bajo, intermedio y alto (Jeremias A, 2016). Para cada
anticoagulante, el beneficio en términos de reduccién del accidente cerebrovascular
debe compararse con el riesgo de hemorragia grave, y la relacion riesgo-beneficio

generalmente no se considera ventajosa en pacientes con FA de bajo riesgo.
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El puntaje CHADS?2 (Insuficiencia cardiaca, Hipertension, Edad > 75 afios, Diabetes,
Apoplejia previa o TIA [ataque isquémico transitorio]) es el algoritmo mas utilizado
para determinar el riesgo tromboembolico anual. Se asignan dos puntos para un historial
de accidente cerebrovascular o TIA, y 1 punto para una edad mayor de 75 afios o un
historial de hipertension, diabetes o insuficiencia cardiaca. La ACCP basa sus
recomendaciones para el tratamiento antitrombdtico en pacientes con fibrilacion
auricular no valvular (NVAF) en la puntuacion CHADS2, como sigue (Friberg L,
2015):

- Puntuacion CHADS 2 = 0 (bajo riesgo): No hay terapia antitrombotica

- Puntuacion CHADS 2 > 1 (riesgo intermedio o alto): tratamiento antitrombotico oral

Sin embargo, las directrices de la AHA/ACC/HRS y la ESC actualizadas de 2012
recomiendan que la puntuacion CHADS2 se reemplace por la puntuacion CHA2DS2-
VASc mas completa. En este sistema de puntuacién, los puntos se asignan de la
siguiente manera (Friberg L, 2015):

- Insuficiencia cardiaca congestiva (ICC): 1 punto

- Hipertension: 1 punto

- Edad >75 afos: 2 puntos

- Diabetes: 1 punto

- Historial de ictus, TIA o tromboembolismo: 2 puntos

- Enfermedad vascular (infarto de miocardio [IM], enfermedad arterial periférica,
placa aortica): 1 punto

- Edad 65-74 afios: 1 punto.

- Categoria de sexo (sexo femenino): 1 punto

La AHA/ACC/HRS recomienda ademds que la terapia antitrombdtica debe basarse
en el riesgo de tromboembolismo independientemente de si el patréon de FA es
paroxistico, persistente o permanente. En 2014, la American Heart Association (AHA)
también emiti6 directrices conjuntas con la American Stroke Association (ASA) para la
prevencion primaria del ictus, que incluia recomendaciones especificas para la
prevencion del ictus en pacientes con FA (Heidbuchel et al, 2015; Armitage A, 2015).
La principal ventaja de la puntuacion CHA2DS2-VASc (rango, 0-9) es que proporciona

una prediccion de riesgo significativamente mejorada para las personas con riesgo bajo
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a moderado en comparacion con la CHADS2 (puntuaciones de 0 o 1), especialmente

para las mujeres de edad avanzada.

Las recomendaciones de AHA/ACC/HRS para el tratamiento antitromboético en
pacientes con FA, basadas en las puntuaciones de CHA2DS2-VASc, son las siguientes:
- Puntuacion NVAF y CHA 2DS 2-VASc = 0: no hay terapia antitrombotica
- Puntuaciéon NVAF y CHA 2DS 2-VASc = 1: no hay terapia antitrombdtica o terapia

antitrombotica oral
- Puntuacion anterior de ictus, TIA o CHA 2DS 2-VASc >2: tratamiento

antitrombotico oral

El ESC oftrece diversas recomendaciones para los pacientes con FA en funcion de las
puntuaciones de CHA2DS2-VASc, segtn se indica (Friberg L, 2015):
- Puntuacion CHA2DS2-VASc = 0: no hay terapia antitrombotica
- Puntuacion CHA2DS2-VASc = 1: anticoagulantes orales
- Puntaje CHA2DS2-VASc >2: anticoagulantes orales

El cambio de la puntuacion CHADS?2 a la puntuaciéon CHA2DS2-VASc no ha estado
exento de controversia. Un analisis realizado por O'Brien y sus colegas concluyo que el
uso de las recomendaciones de 2014 AHA/ACC/HRS para guiar el manejo de la FA
daria como resultado que el 98.5% de los pacientes de 65 anos de edad y mayores y el
97.7% de las mujeres con FA reciban una recomendacion definitiva para Terapia

anticoagulante oral (Heidbuchel et al, 2015).

Las directrices revisadas de la AAN de 2014 para la prevencion del accidente
cerebrovascular en el NVAF recomiendan la estratificacion del riesgo para ayudar en la
toma de decisiones clinicas, pero ninguna herramienta especifica. Ademads, las
directrices advierten contra el uso de umbrales estrictamente interpretados como
indicadores definitivos para los cuales los pacientes requieren terapia de
anticoagulacion. La seleccion de pacientes incluyen lo siguiente (Mann D, 2016):

- El tratamiento anticoagulante se debe ofrecer a todos los pacientes con FANV y

antecedentes de ataque isquémico o accidente cerebrovascular.
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- No se debe ofrecer terapia anticoagulante a pacientes con FANN que carecen de
factores de riesgo adicionales; A estos pacientes se les puede ofrecer terapia con

aspirina o no terapia antitrombotica.

2.3 REFERENTES EMPIiRICOS

Seet R, describio las complicaciones hemorragicas asociadas con el tratamiento con
warfarina en pacientes con accidente cerebrovascular isquémico con fibrilacion
auricular. Estudié a 100 pacientes (edad media, 79,3 afios, 68% mujeres). Los episodios
de hemorragia mayor ocurrieron en 41 pacientes a una mediana de 19 meses después
del inicio de warfarina. Los pacientes con antecedentes de hemorragia antes del
tratamiento con warfarina fueron mas propensos a desarrollar hemorragia mayor (15%
frente a 3%, p = 0,04). Los pacientes con un aumento en las puntuaciones de HAS-
BLED y HEMORR2HAGES durante el seguimiento tuvieron un mayor riesgo en la
vida restante de eventos hemorragicos importantes en comparaciéon con aquellos sin

cambios (Seet R, 2014).

Gallego P, analizo la relacion del puntaje de riesgo de sangrado HAS-BLED con
hemorragia mayor, eventos cardiovasculares y mortalidad en pacientes anticoagulados
con fibrilacion auricular. Se reclutaron 965 pacientes ambulatorios anticoagulados
consecutivos con FA permanente o paroxistica que se estabilizaron durante al menos 6
meses con anticoagulacion oral (indice internacional normalizado, 2,0-3,0). La mediana
de la puntuacion HAS-BLED fue 2 (rango, 0-6; 29% con una puntuacion >3 [es decir,
alto riesgo]). La mediana de seguimiento fue de 861 dias. Los factores predictivos
independientes de hemorragia mayor fueron edad >75 afios, sexo masculino,
insuficiencia renal, episodio hemorragico previo, consumo actual de alcohol, y

enfermedad maligna concomitante (Gallego et al, 2015).

Los factores predictivos independientes de eventos cardiovasculares adversos fueron
edad> 75 anos (HR, 2.20; IC 95%, 1.40-3.46; P = 0.001), insuficiencia cardiaca (HR,
1.78; IC 95%, 1.20-2.86; P = 0.001), y ictus anterior (HR, 1.85; IC 95%, 1.20-2.86; P
<0.001). La puntuacion HAS-BLED fue altamente predictiva para eventos
hemorragicos mayores (HR, 2.04; IC 95%, 1.68-2.49; P <0.001) y eventos
cardiovasculares adversos (HR, 1.51; IC 95%, 1.27-1.81; P <0.001) . La incidencia de
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hemorragia y eventos cardiovasculares adversos fue mayor a medida que aumento6 la
puntuacion HAS-BLED, y las tasas brutas de sangrado solo superaron los eventos
tromboticos con una puntuacion HAS-BLED> 3. La puntuaciéon HAS-BLED también
predijo la mortalidad por todas las causas (Gallego et al, 2015).

Lamberts M, analiz6 las complicaciones hemorragicas mayores y persistencia con la
anticoagulacion oral en la fibrilacion auricular no valvular. De 54,321 pacientes
(mediana de edad, 73 afos; 56% varones; promedio CHA2DS2-VASc score, 2.9),
6.715, 15.413 y 24.230 pacientes iniciaron apixaban, rivaroxaban, dabigatran y
warfarina, respectivamente. Los iniciadores de apixaban y rivaroxaban fueron mayores,
con menos frecuencia masculinos, con puntuaciones mas altas de HAS-BLED vy
CHA2DS2-VASc en comparacion con los iniciadores de dabigatran y warfarina. 2418
pacientes (4,5%) experimentaron un evento hemorragico en todo el seguimiento
disponible. En este periodo, rivaroxaban, dabigatran y warfarina fueron
significativamente mas propensos a sangrar que los usuarios de apixaban. (Lamberts M,

2017).

El sangrado gastrointestinal previo, un valor de hematocrito de menos del 30% y la
insuficiencia renal son factores predictivos independientes de eventos mayores. Todos
las puntuaciones de riesgo de sangrado muestran una calibracion satisfactoria para

eventos mayores.
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CAPITULO 111

3. MATERIALES Y METODOS

3.1 MATERIALES

3.1.1 LOCALIZACION
Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.

3.1.2 CARACTERIZACION DE LA ZONA DE TRABAJO
Departamento de Cardiologia del Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado
Carbo.

3.1.3 PERIODO DE INVESTIGACION

La presente investigacion comprende el periodo del 1 de enero del 2015 hasta 31 de

diciembre del 2017.

3.1.4 UNIVERSO Y MUESTRA
3.1.4.1 UNIVERSO
El universo estd formado por 950 pacientes con fibrilacion auricular atendidos en el

hospital de especialidades Teodoro Maldonado Carbo, captados desde el 1 de enero del
2015 hasta el 31 de diciembre del 2017.

3.1.4.2 MUESTRA
La muestra esta integrada por 118 pacientes atendidos en la Unidad Técnica de

Cardiologia que cumplieron los criterios de inclusion y exclusion.

3.1.5 CRITERIOS DE INCLUSION/ EXCLUSION

3.1.5.1 CRITERIOS DE INCLUSION

e Todos los pacientes adultos con diagnoéstico de fibrilacion auricular no valvular en
el hospital de especialidades Teodoro Maldonado Carbo en el periodo del 1 de
enero del 2015 al 31 de diciembre del 2017.

e Pacientes mayores de 18 afios.

e Pacientes que reciben warfarina.

e Al menos 6 meses en uso del anticoagulante.
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3.1.5.2 CRITERIOS DE EXCLUSION
e Antecedentes de consumo de farmacos ilegales.

e Pacientes con historia clinica incompleta.

3.2 METODOS

3.2.1 TIPO DE INVESTIGACION

e Observacional.

e Retrospectivo.

e Longitudinal, se realizo 3 mediciones de datos.

e Analitico.

3.2.2 DISENO DE INVESTIGACION

e No experimental.

3.2.3 NIVEL DE INVESTIGACION
Relacional, porque demostré la dependencia entre eventos y hacer asociaciones o

correlaciones de los resultados obtenidos.

3.2.4 RECURSOS HUMANOS

Los recursos humanos a utilizar son: 1) el meédico investigador, 2) el tutor
académico. Los recursos fisicos y materiales empleados fueron: 1) computador
hospitalario con expedientes clinicos digitalizados en la base on base.2) boligrafo 3)
formulario de recoleccion de datos (ver anexo 5). 4) procesador personal con word y

excel 2016, laptop e internet.

3.2.5 GESTION DE DATOS

Los instrumentos a utilizar son las historias clinicas de los pacientes atendidos en la
consulta externa del hospital, donde se detalla los antecedentes clinicos, diagnostico,
métodos diagndsticos, protocolo de anticoagulacion y complicaciones presentadas
durante el tratamiento. Los equipos a emplear son: libreta de apuntes, cuaderno, fichas
nemotécnicas, laptop, grabadora digital, utilitarios de Windows, guias de atencion

médica y formulario de recoleccion de datos.
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Se disefid una ficha de recoleccion de datos en Microsoft Word que tuvo como
fuente la historia clinica institucional y estara basada en los objetivos de la presente
investigaciéon y en la hipotesis formulada. Todos los datos obtenidos y de
importancia para la investigacionse consolidaron en una base de datos en Microsoft
Excel 2010 para posteriormente ser analizada por el método estadistico, obtener

frecuencias absolutas, relativas, y correlacion de variables.

Se utilizd la observacion indirecta, para la recoleccion de la informacion y se
procedio al andlisis documental de datos ttiles para este trabajo. Se evalud las historias
clinicas, las cuales fueron solicitadas en base al diagndstico de fibrilacion auricular,
ingresados con la denominacion de la Clasificacion internacional de enfermedades CIE-
10: (148) Fibrilacion auricular.

Se utilizo articulos de investigaciones descriptivas y analiticas internacionales y
realizados en Ecuador para realizar el andlisis y contraste empirico de los resultados
obtenidos. La busqueda de informacion se realizd en paginas web de sociedades de
medicina, de los ministerios de salud y locales, asi como en exploradores de internet
como google chrome, safari y mozzila para encontrar material bibliografica referente al
objeto y campo de investigacion. Se empled motores de investigacion de internet como
Scielo, Dialnet, Pubmed y Medline para recabar informacién cientifica relacionada al

tema de investigacion.

Para cada paciente se evalud el riesgo de ECV en base a la escala CHA2DS2-VASc,
y el riesgo de hemorragia fue evaluado mediante la escala HAS-BLED. Se calcul6 la
frecuencia de uso de medicacion antitrombotica (agentes antiplaquetarios o
anticoagulantes) dependiendo de la estratificacion del riesgo de ECV (bajo riesgo,

riesgo moderado y alto riesgo) obtenido por las escala CHA2DS2-VASc.

El puntaje CHA2DS2-VASc (Insuficiencia cardiaca, Hipertension, Edad> 75 afios,
Diabetes, Apoplejia previa o TIA [ataque isquémico transitorio]) determina el riesgo
tromboembodlico. La interpretacion se realizdé como sigue:

- Puntuacion CHA2DS 2 = 0 (bajo riesgo): No hay terapia antitrombotica
- Puntuacion CHA2DS 2 > 1 (riesgo intermedio o alto): tratamiento antitrombotico

oral
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Se empled la puntuacion HAS-BLED para evaluar el riesgo a 1 afio de hemorragia
mayor. La hemorragia mayor se define como hemorragias intracraneales,

hospitalizacion, disminucion de la hemoglobina > 2 g/dl, y/o transfusion.

3.2.6 ANALISIS DE LA INFORMACION

El andlisis de los datos se realiz6 utilizando el software estadistico SPSS-21. Se
considerd significancia estadistica un valor de p <0,05 para todos los parametros,
utilizando intervalos de confianza del 95%. Los resultados son presentados en
porcentaje mediante tablas y graficos de los resultados obtenidos. Se empled la prueba
estadistica de correlacion de Pearson para establecer la asociacion entre las variables
cuantitativas. La prueba de T-Student para muestras relacionadas se empled para

establecer las diferencias significativas de las variables cuantitativas del estudio.

3.2.7 ASPECTOS ETICOS Y LEGALES

De acuerdo a los criterios éticos, el presente estudio es considerado una investigacion
sin riesgo, ya que no existira manipulacidon ni contacto directo con pacientes, los datos
se guardardn en anonimato, se respetd la confidencialidad de los pacientes y los
resultados se utilizardn solo con finalidad académica para profundizar los
conocimientos sobre la anticoagulacion oral con warfarina entre el personal sanitario del
hospital. Se cumplird con criterios éticos de valor social y cientifico, porque la
investigacion estd sustentada en un problema de salud y sigue los pasos del método

cientifico para su realizacion.

Se siguieron las normas de investigacion de reconocimiento internacional de la
declaracion de Helsinki del afio 2011, ademas de no existir conflicto de intereses por el
caracter académico de la investigacion y por la aprobacion de esta por la escuela de
graduados de la Universidad de Guayaquil y el Departamento de Docencia del hospital.

(Anexo 8. Autorizacion).

El presente estudio esta realizado con la autonomia que tienen las universidades
para el fomento a la investigacion y apoyandose en los aspectos legales como lo estipula
la Constitucion Politica de la Republica del Ecuador segun el Art. 6, Art. 207 y Art.

208, que se exponen a continuacion:
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Art. 6: Es responsabilidad del Ministerio de Salud Publica: ... 32. Participar, en
coordinacion con el organismo nacional competente, en la investigacion y el desarrollo
de la ciencia y tecnologia en salud, salvaguardando la vigencia de los derechos

humanos, bajo principios bioéticos.

Art. 207: La investigacion cientifica en salud, asi como el uso y desarrollo de la
biotecnologia, se realizara orientada a las prioridades y necesidades nacionales, con
sujecion a principios bioético, con enfoques pluricultural, de derechos y de género,

incorporando las medicinas tradicionales y alternativas.

Art. 208: La investigacion cientifica y tecnologica en salud sera regulada y
controlada por la autoridad sanitaria nacional, en coordinacion con los organismos
competentes, con sujecion a principios bioéticos y de derechos, previo consentimiento

informado y por escrito, respetando la confidencialidad.
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4.1 RESULTADOS

OBJETIVO

1.

CAPITULO IV

ANALISIS DE LA INFORMACION

DESCRIBIR LAS

CARACTERISTICAS

BASALES,

COMORBILIDADES Y FACTORES DE RIESGO DE LA POBLACION DE
PACIENTES CON FIBRILACION AURICULAR VALVULAR Y NO

VALVULAR.

Tabla 1. Distribucion segun el grupo etario y sexo.

, TIPO DE FA
VARIABLES DEMOGRAFICAS [~ =~ o TOTAL
20-40 ANOS 6,2% 5,2% 5,;%
STRflfl(())SS 41-60 ANOS 271,;% 221,2% 242,2%
> 60 ANOS 663,5% 715,§% 69%?%
SEXO FEMENINO 442% 332%% 382%
MASCULINO 55,3% 66,2% 61,9%
TOTAL 103,70% 10(7),10% 10101,2%

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.
Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.

Interpretacion: Se analizaron un total de 118 pacientes con diagnostico de

fibrilacion auricular, de los cuales 47 pacientes fueron de tipo valvular y 71 pacientes de

tipo no valvular. Segun la distribucion por grupos de edades, se encontré predominio de

pacientes > 60 afos tanto en pacientes con fibrilacion auricular valvular (66,0%) y no

valvular (71,8%). La edad promedio del grupo total de pacientes fue del 65 afios +-

13,31 (DE). De acuerdo a la distribucidon por sexo, en el grupo de pacientes con FA

valvular se encontr6 un leve predominio hacia el sexo masculino (55,3%) y en el grupo

de no valvulares, el sexo masculino fue el mas frecuente con el 66,2%.
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Tabla 2. Clasificacion de la fibrilacion auricular.

TIPO DE FA
CLASIFICACION NO TOTAL
VALVULAR | . N9
FIBRILACION AURICULAR 41 56 97
CRONICA 87.2% 78.9% 82.2%
FIBRILACION AURICULAR 5 12 17
PAROXISTICA 10,6% 16,9% 14,4%
FIBRILACION AURICULAR 1 3 4
PERMANENTE 2.1% 42% 3.4%
47 7 118
TOTAL 100,0% 100,0% 100,0%

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.
Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.

Interpretacion: Del total de pacientes con fibrilacion auricular del estudio (118),
47 pacientes fueron de tipo valvular y 71 pacientes de tipo no valvular. Se observa que
la fibrilacion auricular cronica predomind tanto en el grupo de pacientes valvulares
(87,2%) y no valvulares (78,9%). Ademas se observd mayor frecuencia de pacientes
con FA paroxistica y permanente en el grupo de no valvulares con el 16,9% y 4,2%

respectivamente.

Tabla 3. Distribucion segun el tipo de valvulopatia.

TIPO DE VALVULOPATIA FRECUENCIA PORCENTAJE
MITRAL 29 62%
COMBINADA 10 21%
TRICUSPIDEA 6 13%
AORTICA 2 4%
TOTAL 47 100%

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.
Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.

Interpretacion: Del total de pacientes del estudio (118), se encontr6 un total de
47 pacientes con FA de tipo valvular, de los cuales més de la mitad de pacientes
correspondieron a valvulopatias de tipo mitral (62%). En segundo lugar, de acuerdo al

orden de frecuencia las valvulopatias combinadas representaron el 21%.
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Tabla 4. Caracteristicas basales.

TIPO DE FA
CARACTERISTICAS BASALES NO TOTAL
VALVULAR | 9
o 39 0 39
PROTESIS 83.0% 0.00% 33.1%
MECANICA o g o 131
17.0% 100,00% | 66.9%
28 33 61
Z 50% 0 0 0
FRACCION DE 59,96/0 461,i/o 512,3 7
EYECCION 41-49% ) )
1 0
VENTRICUALR 191’(1)4 1523”) 63’3/°
0
=40% 21,3% 38,0% 31,4%
I 8 10 18
17,0% 14,1% 15,3%
I 22 40 62
CLASIFICACION 46.8% 56.3% 52.5%
FUNCIONAL o 13 18 31
27.7% 25.4% 26.3%
4 3 7
v 8,5% 4,2% 5,9%
0 1 1
A 0,0% 1,4% ,8%
B 25 36 61
0 0 1 0
ESTADIO DE ICC 23.2% 20.7% 21,7%
c 19 31 50
40.4% 43.7% 42.4%
N 3 3 6
6,4% 4,2% 5,1%
47 71 170
TOTAL 100,00% 100,00% 100,00%

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.
Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.

Interpretacion: Las principales caracteristicas basales de los 118 pacientes con
fibrilacion auricular del estudio incluyen la presencia de protesis valvular de tipo
mecanica en el 33,1% (39) del total paciente analizados, de las cueles solo se colocaron
en el 83% del total de pacientes con FA valvular. Se encontr6 que el 51,7% de los
pacientes presentaban insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion ventricular
preservada > 50%, especialmente en el grupo de pacientes con FA valvulares (59,6%)
vs los no valvulares (46,5%). Mas de la mitad de los pacientes tenian clasificacion
funcional tipo II (52,5%), con mayor distribucidon en el grupo de no valvulares (56,3%)
respecto a los valvulares (46,8%), estos resultados se corresponden con el estadio

funcional de la IC, donde el 51,7% corresponde al estadio B.
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Tabla 5. Distribucion segiin las comorbilidades.

TIPO DE FA
TOTAL
COMORBILIDADES NO
VALVULAR | y A1 vULAR | n=118
n=47
n=71
INSUFICIENCIA CARDIACA 34 50 84
72.3% 70,4% 71,2%
42 64 106
HIPERTENSION ARTERIAL
89,4% 90,1% 89,8%
13 15 28
DIABETES MELLITUS
27,7% 21,1% 23,7%
6 16 22
INFARTO DE MIOCARDIO
12,8% 22.5% 18,6%
ENFERMEDAD ARTERIAL 3 9 12
PERIFERICA 6,4% 12,7% 10,2%
3 5 8
HEPATOPATIA
6,4% 7,0% 6,8%
2 8 10
INSUFICIENCIA RENAL
43% 11,3% 8,5%
2 7 9
EPOC
43% 9,9% 7,6%
8 12 20
HIPOTIROIDISMO
17,0% 16,9% 16,9%

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.

Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.

Interpretacion: La mayoria de los pacientes con fibrilacion auricular del estudio,
tenia comorbilidades como insuficiencia cardiaca (71,2%), hipertension arterial (89,8%)

y diabetes mellitus (23,7%) como las mas comunes. Segln el estudio de Framingham,

1/4 personas padecera FA a lo largo de su vida y 1/4 pacientes con FA sufrira

insuficiencia cardiaca en un periodo de 6 afios desde el diagnostico. La FA y la
insuficiencia cardiaca estan interrelacionadas de tal forma que la FA promueve la
aparicion de insuficiencia cardiaca y esta promueve la aparicion de FA. Ademas la

hipertension arterial y la diabetes mellitus elevan el riesgo de morbimortalidad

cardiovascular.
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Tabla 6. Distribucion segun los factores de riesgo.

TIPO DE FA
TOTAL
FACTORES DE RIESGO NO
VALVULAR | yALVULAR n=118
n=47
n=71
3 8 11
PLACA AORTICA

6,4% 11,3% 9,3%

CONSUMO DE 10 11 21
CIGARILLOS 21,3% 15,5% 17,8%

1 4 5

CONSUMO DE ALCOHOL

2,1% 5,6% 4,2%

OBESIDAD 18 o 3
38,3% 22.5% 28.8%

35 61 96

DISLIPIDEMIA

74,5% 85,9% 81,4%

19 27 46

HIPERURICEMIA

40,4% 38,0% 39,0%

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.

Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.

Interpretacion: El aumento de la prevalencia de la fibrilacion auricular es
multifactorial, especialmente cuando hay factores de riesgo cardiovascular presentes. En
esta investigacion, la obesidad (28,8%), dislipidemia (81,4% y la hiperuricemia (39,0%)

fueron los principales factores de riesgo asociados a la fibrilacion auricular, observado

una tendencia mayor de factores asociados en los pacientes con FA de tipo valvular.

De los 47 pacientes con FA valvular y 71 pacientes con FA no valvular, los
factores de riesgo predominantes fueron: la dislipidemia (74,5% vs 85,9%) y la
hiperuricemia (40,4% vs 38,0%). La relacion de la obesidad con comorbilidades como
la diabetes mellitus indica que la resistencia a la insulina puede tener un papel en la

predisposicion a la FA. La obesidad, dislipidemia y la presencia de placa adrtica eleva

considerablemente el riesgo de mortalidad cardiovascular.
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OBJETIVO 2. ESTABLECER EL RIESGO CARDIOEMBOLICO Y DE
HEMORRAGIA EN PACIENTES CON FA VALVULAR Y NO VALVULAR
QUE USAN WARFARINA MEDIANTE LA ESCALA CHA2DS2 VASC Y LA
PUNTUACION HAS-BLED

Tabla 7. Riesgo cardioembélico con la escala CHA2DS2-VASc en FA valvular y no
valvular con warfarina

RIESGO WARFARINA
CARDIEMBOLICO VALVULAR |NO VALVULAR| TOTAL
RIESGO BAJO ! 2 3
2.1% 2.8% 2.5%
RIESGO INTERMEDIO ? 10 19
19.1% 14,1% 16.1%
37 59 96
RIESGO ALTO 78.7% 83.1% 81.4%
47 7 118
TOTAL 100,0% 100,0% 100,0%

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.
Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.

Interpretacion: Se aplicé la escala CHA2DS2-VASc para determinar el riesgo
cardioembolico con el uso de warfarina, encontrando que el 81,4% del total analizado
presento riesgo elevado de eventos cardioembdlicos, con una mayor distribucion de
riesgo en el grupo de pacientes con FA no valvular (83,1%) respecto a los de tipo

valvular (78,7%).

Tabla 8. Riesgo de hemorragia con la escala HAS-BLED en FA valvular y no
valvular con warfarina

RIESGO DE WARFARINA TOTAL
HEMORRAGIA VALVULAR | NO VALVULAR
13 12 25
RIESGO BAJO 27.7% 16,9% 21,2%
20 28 48
RIESGO INTERMEDIO 142 6% 39 49, 40.7%
RIESGO ALTO 4 ¢ "
29,8% 43,7% 38,1%
47 71 118
TOTAL 100,0% 100,0% 100,0%

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.
Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.
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Interpretacion: Se aplico la escala HAS-BLED para determinar el riesgo de
hemorragia con el uso de warfarina, encontrando que el 40,7% del total analizado
presentd riesgo moderado de hemorragia, con una mayor distribucion de riesgo en el

grupo de pacientes con FA valvular (42,6%) respecto a los de tipo no valvular (39,4%).

Tabla 9. Analisis de los promedios de la escala CHA2DS2VASC en FA valvular y no
valvular con warfarina.

PROMEDIO PUNTUACION ESCALA CHAZDSZVASC
GRUPOS mepia | N | PESVIRCIONY e | sic.
GRUPO VALVULARES | 3,56 | 47 8,405 124 | 47
0,001
GRUPO NO VALVULARES | 4,01 | 71 12,368 181 | 71
* EVALUACION DESPUES DE 6 MESES DE TRATAMIENTO.

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.
Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.

Interpretacion: El andlisis del riesgo cardioembolico seguin la escala CHA2DS2VASC,
permitid demostrar que existe mayor riesgo de eventos cerebrovasculares en el grupo de
pacientes con FA, con un promedio de la puntuacion CHA2DS2VASC mas elevado en
el grupo de no valvulares (4,01) que indica riesgo elevado, a diferencia del grupo de

pacientes que valvulares (3,56) que también reporté resultados de riesgo elevado.

Se utilizé la prueba de T-student para establecer si el tratamiento anticoagulante con
warfarina tiene un impacto negativo sobre la formacion de coagulos y a su vez
determinar si se produjo un incremento significativo de la formacion de coagulos
evidenciado por la escala CHA2DS2VASC. Los resultados demuestran que el valor
promedio de la escala con el tratamiento de warfarina es de 4,01 puntos en los no
valvulares y de 3,56 en el grupo de valvulares, lo cual indica que existe una diferencia

entre ambos resultados después de administracion del anticoagulante.

El andlisis estadistico demostrd un p-valor inferior al nivel de significancia (0,05)
cuando se compararon ambos valores, lo cual demuestra que existen diferencias
significativas, porque se produjo un incremento significativo del riesgo en el grupo de
no valvulares con warfarina en relacion al grupo de valvulares, permitiendo establecer
que existe un mayor riesgo cardioembolico en los pacientes con FA no valvular. Por lo
tanto, se comprueba la hipdtesis de la investigacion que establece que “A pesar de la

utilizacion de Warfarina en pacientes con fibrilacion auricular valvular y no valvular el
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riesgo cardioembolico y hemorragico es alto en los pacientes del hospital de
especialidades Teodoro Maldonado Carbo durante el periodo del 2015 al 2017” ya que
la probabilidad obtenida del p-valor fue < a 0,05 cuando se compararon los resultados

ern ambos grupos de pacientes (p=0,001).

Tabla 10. Analisis de los promedios de la escala HAS-BLED en FA valvular y no
valvular con warfarina.

PROMEDIO PUNTUACION ESCALA HAS-BLED
GRUPOS MEDIA| N DESVTI{;CION T GL | SIG.
GRUPO VALVULARES 3,01 47 13,732 15,2 | 47
0,001
GRUPO NO VALVULARES | 4,38 71 11,044 21,5 | 71
* EVALUACION DESPUES DE 6 MESES DE TRATAMIENTO.

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.
Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.

Interpretacion: El analisis del riesgo hemorragico segun la escala HAS-BLED, permitio
demostrar que existe mayor riesgo de eventos hemorragicos en el grupo de pacientes
con FA, con un promedio de la puntuacion HAS-BLED mas elevado en el grupo de no
valvulares (4,38) que indica riesgo elevado, a diferencia del grupo de pacientes que

valvulares (3,01) que también reporto resultados de riesgo elevado.

Se utilizo la prueba de T-student para establecer si el tratamiento anticoagulante con
warfarina tiene un impacto negativo sobre el incremento del sangrado en los pacientes
con FA, evidenciado por la escala HAS-BLED. Los resultados demuestran que el valor
promedio de la escala con el tratamiento de warfarina es de 4,38 puntos en los no
valvulares y de 3,01 en el grupo de valvulares, lo cual indica que existe una diferencia

entre ambos resultados después de administracion del anticoagulante.

El analisis estadistico demostré un p-valor inferior al nivel de significancia (0,05)
cuando se compararon ambos valores, lo cual demuestra que existen diferencias
significativas, porque se produjo un incremento significativo del riesgo en el grupo de
no valvulares con warfarina en relacion al grupo de valvulares, permitiendo establecer
que existe un mayor riesgo cardioembolico en los pacientes con FA no valvular. Por lo

tanto, se comprueba la hipdtesis de la investigacion que establece que “A pesar de la
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utilizacion de Warfarina en pacientes con fibrilacion auricular valvular y no valvular el
riesgo cardioembolico y hemorragico es alto en los pacientes del hospital de
especialidades Teodoro Maldonado Carbo durante el periodo del 2015 al 2017 ya que
la probabilidad obtenida del p-valor fue < a 0,05 cuando se compararon los resultados

en ambos grupos de pacientes (p=0,001).

OBJETIVO 3. DETERMINAR LA FRECUENCIA DE COMPLICACIONES
ISQUEMICAS Y HEMORRAGICAS DE LA POBLACION DEL ESTUDIO.

Tabla 11. Complicaciones cardioembolicas.

ECV ISQUEMICO WAREARINA TOTAL
QU VALVULAR |NO VALVULAR
SI 11 24 35
23,4% 33,8% 29,7%
36 47 83
NO 76,6% 66,2% 70,3%
47 71 118
TOTAL 100,0% 100,0% 100,0%

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.
Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.

Interpretacion: Se incluyeron 118 pacientes con diagnostico de fibrilacion
auricular que recibieron warfarina durante el periodo del periodo del 1 de enero del
2015 hasta 31 de diciembre del 2017. Durante este periodo, 35 pacientes (29,7%)
presentaron  complicaciones cardioembolicas, representadas por el evento
cerebrovascular isquémico. En el grupo de pacientes que recibieron warfarina, el ECV
isquémico predominé en el grupo de pacientes con FA no valvulares en relacion a los
valvulares, con el 33,8% vs 23,4% del grupo con FA valvular.

Tabla 12. Complicaciones hemorragicas.

WARFARINA TOTAL
TIPO DE SANGRADO VALVULAR NO VALVULAR _
n=118
n=47 n=71
5 10 15
DIGESTIVO 10,6% 14,1% 12,7%
2 7 9
INTRACRANEAL 43% 9,9% 7,6%
1 2 3
UROLOGICO 2, 1% 2,8% 2,5%
0 1 !
PULMONAR 0,0% 1,4% 0,8%
0 1 1
GINECOLOGICO 0,0% 1,4% 0,8%

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.
Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.
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Interpretacion: Se incluyeron 118 pacientes con diagnodstico de fibrilacion
auricular que recibieron warfarina durante el periodo del periodo del 1 de enero del
2015 hasta 31 de diciembre del 2017. En este periodo, 29 pacientes (25%) presentaron
sangrado importante; De estos, el sangro digestivo fue el de mayor frecuencia con 15
casos. Ademas se reportaron 9 casos con sangrado intracraneal, 3 casos con sangrado
uroldgico, 1 caso con sangrado pulmonar y origen ginecologico respectivamente. Los
pacientes con FA no valvular presentan mayor frecuencia de sangrado de cualquier
origen respecto al grupo de pacientes valvulares: digestivo (14,1% vs 10,6%),
intracraneal (9,9% vs 4,3%), urologico (2,8% vs 2,1%), pulmonar (1,4% vs 0%) y
ginecoldgico (1,4% vs 0%).

OBJETIVO 4. ANALIZAR EL RANGO TERAPEUTICO PROMEDIO
ALCANZADO POR LOS PACIENTES CON FA VALVULAR Y NO
VALVULAR TRATADOS CON WARFARINA

Tabla 13. Rango terapéutico con Warfarina.

WARFARINA
INDICE NORMALIZADO
INTERNACIONAL VALVULAR NO VALVULAR
INICIO DEL TRATAMIENTO 2,82 3,41
CONTROL 6 MESES 3,90 5,07

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.
Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.

Interpretacién: Se analiz6 el promedio del indice Normalizado Internacional (INR)
para determinar el grado de “dilucion” de la sangre y establecer el riesgo de sangrado
con warfarina comparada en el grupo de pacientes con fibrilacién auricular valvular y

no valvular

Se observa que el grupo de pacientes con FA que recibieron warfarina presento
promedios elevados de INR, lo cual hace que sangre sea mas liquida, lo que aumenta la
probabilidad de hemorragia, especialmente en el grupo de pacientes con FA no valvular
(INR de 3,41 al inicio del tratamiento y de 5,07 después de 6 meses) con respecto a los
pacientes con FA valvular (INR de 2,82 al inicio del tratamiento y de 3,90 después de 6

meses).
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4.2 DISCUSION

La fibrilacion auricular (FA) es uno de los problemas de salud mas importantes en el
mundo por sus elevadas prevalencia y morbimortalidad, ademds es la principal
indicacion de anticoagulacion. Las escalas de riesgo de sangrado y eventos
cardioembolicos ayudan en la evaluacion del riesgo relacionado con el uso
anticoagulantes orales en pacientes con fibrilacion auricular. El objetivo de esta
investigacion fue determinar el riesgo cardioembolico y hemorragico con warfarina en
fibrilacion auricular valvular y no valvular en pacientes del hospital de especialidades
Teodoro Maldonado Carbo durante el periodo del 2015 al 2017. A continuacion se

exponen los resultados de la investigacion y su andlisis con los referentes empiricos:

Esta investigacion analiz6 un total de 118 pacientes con FA, con promedio de edad
de 65 +- 13,31 afos, con un claro predominio del sexo masculino (61,9%). Gallego et
al, coincide con los resultados antes expuesto, y reporta al sexo masculino (81%) como
el mas comun. Esto contrasta con los resultados de Seet R, quien analizé una cohorte
mas pequena de de 100 pacientes con FA, donde el sexo femenino fue el mas afectado
(68%). Otros autores como Lamberts M, coinciden que el grupo etario, reporta una

media de edad de 73,1 afios, recalcando que la FA es mas comun en adultos mayores.

Se observo que en el grupo con warfarina, hay mayor frecuencia de riesgo alto de
hemorragia en los pacientes con FA no valvular 43,7% vs los 29,8% del grupo con FA
valvular. Seet R, describio que los pacientes con warfarina fueron mas propensos a
desarrollar hemorragia mayor (15% frente a 3%, p = 0,04) con riesgo alto (promedio
CHA2DS2-VASc 4,32). Gallego P, analiz6 la relacion del puntaje de riesgo de sangrado
HAS-BLED con hemorragia mayor 965 pacientes ambulatorios anticoagulados
consecutivos con FA permanente o paroxistica, La mediana de la puntuacion HAS-

BLED fue 2 (rango, 0-6; 29% con una puntuacion >3 [es decir, alto riesgo]).

La FA cronica o paroxistica es responsable de una gran cantidad de eventos
tromboembdlicos cada afio. La principal area afectada (hasta el 80%) es el cerebro: 10 a
12% de los infartos cerebrales (IC) 4,11. La frecuencia aumenta a medida que avanza la
edad: el riesgo atribuido en individuos con 80 afos o mas alcanza el 25% 2,5,10,12. El
riesgo también es mayor en las mujeres (en todos los grupos de edad: HR 1.14 [IC 95%,

1.07-1.22]: 20.4% de IC en mujeres vs. 15.6% en hombres) 10,13,14. Estas dos
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variables, edad y género, se integran en los modelos predictivos actuales, como el
CHA2DS2-VASc. Se reporta en esta investigacion que el grupo con warfarina, tiene
mayor frecuencia de riesgo cardioembolico alto en los pacientes con FA no valvular

(83,1%) vs los 78,7% del grupo con FA valvular.

Lamberts M, analiz6 las complicaciones cardioembolicas y hemorrdgicas con la
anticoagulacion oral en la fibrilacion auricular no valvular. De 54,321 pacientes
(mediana de edad, 73 afios; 56% varones; promedio CHA2DS2-VASc score, 2.9),
reportd que existe mayor riesgo de eventos cardioembolicos en pacientes que reciben
warfarina (46% vs ACO 12%). Los resultados de este estudio reportan que el grupo con
warfarina presentd mayor frecuencia de pacientes con riesgo alto en relacion al grupo

con rivaroxaban: 37 valvulares y 59 no valvulares.
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CAPITULO V
CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
5.1 CONCLUSIONES

El riesgo cardioembdlico y de hemorragia en pacientes con fibrilacion auricular
mediante la escala CHA2DS2VASC y la puntuacion HAS-BLED es elevado

especialmente en los pacientes no valvulares.

Las complicaciones cardioembolicas fueron mayores en el grupo de pacientes con

fibrilacion auricular de tipo no valvular tratados con warfarina.

Las complicaciones hemorragicas fueron mayores en el grupo de pacientes con

fibrilacion auricular de tipo no valvular tratados con warfarina.

Los valores de INR en los pacientes con fibrilacion auricular no valvular estuvieron

por encima del rango terapéutico provocando mayor predisposicion a la hemorragia

5.2 RECOMENDACIONES

Aplicar en forma rutinaria escores de evaluacion de riesgo cardioembolico y de

hemorragia como la escala CHA2DS2VASC vy la puntuacion HAS-BLED.

Monitorizar estrictamente el rango terapéutico de la warfarina mediante el INR en

los pacientes con fibrilacion auricular valvular y no valvular.

Adoptar medidas preventivas de complicaciones isquémicas y de hemorragia en los

pacientes con fibrilacion auricular que reciben warfarina.

Realizar una correlacion de estos datos con otro estudio que incluya las
complicaciones cardioembolicas y de sangrado con los nuevos anticoagulantes orales

como el rivaroxaban, dabigatran y apixaban.
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SERVICIO DE CARDIOLOGIA DEL HOSPITAL DE ESPECIALIDADES

ANEXO 1. FORMULARIO DE RECOLECCION DE DATOS

UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA DE MEDICINA

TEODORO MALDONADO CARBO

II. CARACTERISTICAS BASALES

Tipo de anticoagulante oral:

Warfarina

(

Tipo fibrilacion auricular

Valvular

No valvular

Clasificacion
FA crénica
FA paroxistica

FA permanente

Tipo de valvulopatia
Mitral

Tricuspidea

Aortica

Combinada

Protesis valvular

Si
No

(
(

~ A~

)

)
)

~_~ e~~~

N’ N’

N N N N
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Tipo protesis:

Fraccion de eyeccion:
>50%

41-49%
<40%

Clasificacion funcional
Tipo |

Tipo II

Tipo III

Tipo IV

Estadio ICC
Estadio A
Estadio B
Estadio C
Estadio D

Comorbilidades
Insuficiencia cardiaca
HTA

DM

Infarto de miocardio

~ o~~~

~ o~~~

Enfermedad arterial periférica

Hepatopatia
Insuficiencia renal

EPOC

Factores de riesgo
Placa adrtica

Consumo de cigarrillos
Consumo de alcohol
Obesidad

Dislipidemia

N N N N

N N N N

NN A A A/
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Hiperuricemia

INR:

Inicio:

Final:

III. RIESGO CARDIOEMBOLICO Y DE HEMORRAGIA MAYOR
Puntaje CHA2DS2VASC: puntos

Puntaje HAS-BLED: puntos

Riesgo cardioembolico

Bajo ()
Moderado ()
Alto ()

Riesgo de hemorragia

Bajo ()
Moderado ()
Alto ()

IV. COMPLICACIONES

Evento cerebral isquémico: Si ( ) No ( )

Hemorragia:

Digestiva ()
Intracraneal ()
Urologica ()
Pulmonar ()
Ginecolbgica ()
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ANEXO 2. MATRIZ DE DATOS EN EXCEL.

NO

HC

EDAD

SEXO

TIPO
FIBRILACION
AURICULAR

TROMBO X
ECOTT

VALVULOPATIA

PROTESIS

ICC

FEY

CF

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.

Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.
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ANEXO 3. MATRIZ DE DATOS EN EXCEL.

NO

HC

ESTADIO

HTA

VALOR
(MMHG)

DIABETES
MELLITUS

ECV

TIPO

IAM

ENF ART
PERIFERICA

PLACA
AORTICA

HEPATOPATIA

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.

Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.
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ANEXO 4. MATRIZ DE DATOS EN EXCEL.

NO

HC

I RENAL
CRONICA

INR

SANGRADO
MAYOR

TABACO

ALCOHOL

ANTIPLAQUETARIO

WARFARINA

Fuente: Hospital de Especialidades’Teodoro Maldonado Carbo.
Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.
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ANEXO 5. MATRIZ DE DATOS EN EXCEL.

NO

HC

CHA2DS2
VASC

HAS-
BLED

EPOC

OBESIDAD
(IMC)

DISLIPIDEMIA

HIPOTIROIDISMO

HIPERURICEMIA

Fuente: Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.

Autora: Maria Fernanda Guerrero Alvarez.
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ANEXO 6. TASA DE ICTUS EN PACIENTES CON FIBRILACION
AURICULAR NO VALVULAR NO TRATADOS CON ANTICOAGULACION.

Tasa de accidente cerebrovascular no
ajustado (%)
0,2
0,6
2,2
32
4,8
7,2
9,7
11,2
10,8
12,2
Fuente: Cappellari M, Carletti M, Danese A, Bovi P. Early introduction of direct oral

CHA, DS,-VASc Score

O 0N N W — O

anticoagulants in cardioembolic stroke patients with non-valvular atrial fibrillation. J

Thromb Thrombolysis. 2016 Oct;42(3):393-8. doi: 10.1007/s11239-016-1393-9
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ANEXO 7. RECOMENDACIONES PARA EL TRATAMIENTO
ANTITROMBOTICO EN PACIENTES CON FIBRILACION AURICULAR NO

VALVULAR.
‘c;:ISAc 2512 3;; Tratamiento recomendado
0 Sin terapia
No hay terapia, o aspirina 81-325 mg al dia, o terapia de
anticoagulacion
! (p. €j., warfarina [objetivo internacional de proporcién normalizada
(INR) 2-3], dabigatran, rivaroxaban, apixaban, edoxaban)
Terapia de anticoagulacion (p. Ej., Warfarina [INR meta 2-3],
2 dabigatran, rivaroxaban, apixaban, edoxaban)

Fuente: Cappellari M, Carletti M, Danese A, Bovi P. Early introduction of direct oral
anticoagulants in cardioembolic stroke patients with non-valvular atrial fibrillation. J

Thromb Thrombolysis. 2016 Oct;42(3):393-8. doi: 10.1007/s11239-016-1393-9
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