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Fibrilacion auricular una arritmia

y un sindrome

RAMON CORBALAN!

Atrial fibrillation, an arrhythmia and

a syndrome

Atrial Fibrillation (AF) is the most common sustained arrhythmia and is
highly prevalent in elderly patients. It confers a higher risk for ischemic stroke,
heart failure and death. The diagnosis and treatment of AF has been extensively
studied and remain under constant revision. This article reviews the recent
European guidelines and the advances observed with the introduction of direct
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oral anticoagulants in the last ten years. This new family of drugs has clear

benefits in terms of efficacy and safety compared with traditional vitamin K

antagonists. Treatment of most common comorbidities in patients with AF

such as advanced age, heart failure, diabetes, renal failure, and others are also

analyzed. New therapies for AF will be shortly available.

(Rev Med Chile 2023; 151: 222-228)
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la arritmia mas comun en los pacientes
mayores de 65 afios y es un factor de riesgo
importante e independiente de accidente cerebro-
vascular (ACV), insuficiencia cardiaca y muerte.
Se conoce que su prevalencia aumenta con la edad
llegando a cifras superiores a 10% a los 75 anos'.
La forma mas comun de FA, relacionada con

el envejecimiento, es un proceso de remodelado
estructural con deposito de tejido conectivo y fi-
brosis de la auricula izquierda (AI), que es seguida
por alteraciones de las propiedades eléctricas que
facilitan el origen y la perpetuacion de la arritmia®.
La FA suele ser precipitada por un fenémeno in-
flamatorio. En trabajos previos reportamos que
el biomarcador inflamatorio, proteina C reactiva
(PCR), junto con un marcador de disfuncion
endotelial, trombomodulina soluble, son marca-
dores de perpetuacion o remision de la arritmia
en pacientes con FA reciente®. Con posterioridad

La fibrilacion auricular no valvular (FA) es
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evaluamos predictores de FA postoperatoria de
cirugia cardiaca y encontramos que otro factor
de disfuncion endotelial, la proteina soluble de
adhesion celular vascular (sVCAM-1) es también
un predictor independiente de FA*.

Los pacientes con FA de inicio reciente pueden
evolucionar a una recuperacion de ritmo sinusal
en las primeras 48 horas (FA paroxistica) o bien a
una perpetuacion dela FA (FA persistente). Cuan-
do el médico tratante o el mismo paciente desisten
de nuevos intentos de conversion a ritmo sinusal
se considera que la FA es permanente. La duda de
dejar al paciente con FA o intentar mantencion de
ritmo sinusal se resolvio con el estudio Early Atrial
Fibrillation Trial (EAFT), el que demostr6 mejor
prondstico alejado en los pacientes en quienes se
privilegié mantencion de ritmo sinusal, siempre y
cuando se mantengan con tratamiento anticoagu-
lante oral (TACO)’. El riesgo de complicaciones de
la FA depende fundamentalmente de los factores
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de riesgo asociados.

Para decidir si es 0 no necesario mantener
tratamiento anticoagulante oral se utiliza de pre-
ferencia el puntaje CHAD2S2 Vasc, el que incor-
pora edad, hipertensidn arterial, diabetes mellitus,
insuficiencia cardiaca y género® (Figura 1). La
determinacién de biomarcadores de inflamacion
o dano miocardico, como también de nuevos
indices ecocardiograficos de la funcién auricular
y ventricular izquierda, se han incorporado como
eventuales marcadores de nueva FA, recurrencia

de la arritmia y de ACV”.
Puntaje CHADS Vasc: Otras comorbilidades
Edad Insuficiencia Renal
ACV previo Polifarmacia
Hipertension EPOC
Diabetes Fragilidad
Insuficiencia Cardiaca Demencia
Enfermedad Vascular Cancer
Genero
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Figura 1. Estratificacion de riesgo de ACV en pacientes con
FA (CHAD2S2 Vasc).

Cuando en la evaluacién inicial de una FA se
efectiian estudios con imdgenes cerebro vascula-
res, escaner o resonancia nuclear magnética, se
ha encontrado que entre 9 y 13% ha tenido un
ACYV silente®.

Tratamiento

Las gufas mas recientes de la Sociedad Europea
de Cardiologia establecen 3 pasos en el manejo
terapéutico de una FA reciente’ (Figura 2).

1) Evaluar el riesgo de ACV mediante el
puntaje CHAD2S2 Vasc para iniciar tratamiento
anticoagulante con heparina no fraccionada o de
bajo peso molecular al ingreso. Esto se aplica en
pacientes hombres con puntaje > de 2 y en mujeres
con puntaje > de 3. Segiin consideraciones clini-
cas se puede iniciar anticoagulacion en pacientes
varones > de 1 y en mujeres > de 2 puntos.

2) Control de sintomas tratando de regular la
frecuencia cardiaca, o los signos de insuficiencia
cardiaca silos hubiere. Junto con ello es necesario
ver la posibilidad de retorno a ritmo sinusal me-
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Figura 2. Guias de manejo de FA seglin Sociedad
Europea de Cardiologia, 2020.

diante tratamiento farmacoldgico o cardioversion.
Previo a esta ultima, es necesario efectuar una
ecocardiografia transesofagica para descartar la
presencia de trombos en la auricula izquierda.
Cuando los pacientes presentan recurrencias de
FA, o son muy sintomaticos, se puede considerar
una ablacion de venas pulmonares con radio-
frecuencia, la que tiene un éxito de 60 a 70%".
Cuando la ablacién es exitosa disminuye también
la posibilidad de desarrollar insuficiencia cardiaca.

3) El tercer paso del tratamiento de la FA es
evaluar y tratar simultdneamente las comorbili-
dades que se asocian en pacientes con FA, ya que
la prevalencia de esta arritmia aumenta con la
mayor edad"'.

Tratamiento anticoagulante oral

Este se ha convertido en el pilar del tratamiento
de la FA, ya que es una de las principales causas
de ACV isquémico. En la década de 1991-2000 se
demostro que el tratamiento anticoagulante con
antagonistas de vitamina K (aVK) disminuye la
incidencia de ACV en 60% y que es muy superior
a la aspirina'2. A partir de 2008, se introducen
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Figura 3. Diagramas de estudios clinicos con anticoagulantes orales.
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Figura 4. Metaanalisis de la eficacia de anticoagulantes directos versus warfarina.

los anticoagulantes directos (ACOs), ya sea por
inhibicién de la trombina o del Factor Xa, y se
llevan a cabo 4 grandes estudios con més de 70
mil pacientes, en los que se compara su seguridad
y eficacia respecto de la warfarina (Figura 3). Un
metanalisis demostrd que los ACOs son superiores
o no inferiores en eficacia respecto a la warfarina
y que tienen una mayor seguridad, especialmente
por reducciéon de hemorragias intracerebrales®
(Figura 4). Los 4 grandes estudios, Rely, Rocket,
Aristotle y Engage evaluaron dabigatran (inhibi-
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dor directo de la trombina), rivaroxaban, apixa-
ban y edoxaban. Todos ellos se efectuaron con
diferentes protocolos, perfiles de riesgo, abierto o
doble ciego y como criterio comtn se puso especial
énfasis en un buen control del INR en los pacientes
asignados a aVK". La gran cantidad de pacientes
reclutados en cada estudio permitié realizar nu-
merosos subestudios con los ACOs. Al comparar
la eficacia y seguridad de ACOs vs warfarina en
latinoamericanos en el estudio Engaje AF encon-
tramos que los pacientes latinoamericanos tienen

Rev Med Chile 2023; 151: 222-228
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Figura 5. Curvas de Kaplan Meier de sobrevida seglin tratamiento anticoagulante con Warfarina vs Edoxaban en Latinoamérica

comparado con el resto del mundo.

tienen mayor mortalidad cuando se les compara
con el resto del mundo. Atn mas, encontramos
que los pacientes tratados con aVK tenian una
mayor mortalidad y riesgos de sangrado que los
tratados con el mismo medicamento en el resto
del mundo' (Figura 5). Falta por clarificar si la
mayor mortalidad en nuestro continente se debe
a un manejo inadecuado de las comorbilidades o
aun mal control de los INRs. En un analisis de los
pacientes chilenos reclutados en GARFIELD FA
encontramos que solo 35% tenia un promedio de
INR satisfactorio®. Con respecto a comorbilidades
utilizamos un puntaje de riesgo modificado del
indice de Charlson y comprobamos que la mor-
bimortalidad aumentaba progresivamente en los
puntajes mas altos, pero se mantenian las ventajas
de los ACOs respecto de aVK?.

Se han llevado a cabo registros prospectivos
multicéntricos que han permitido evaluar los
cambios en el manejo de los anticoagulantes en
la FA en los ultimos afios. El Registro Garfield FA
incorpor6 més de 55 mil pacientes seguidos por 5
aflos consecutivos. Una de las muchas lecciones
aprendidas de este registro es la demostracion de
que los eventos adversos mds serios (mortalidad,
ACV, sangrados mayores) ocurren dentro de los
primeros 4 meses de diagnosticada una FA, para
estabilizarse mas adelante".
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Utilizando biomarcadores, edad y condicion
clinica, se ha disefiado un puntaje mas simple, el
ABC, que ha tenido buenos resultados en diversos
ensayos clinicos'®".

Comorbilidades

Edad: La edad avanzada es uno de los principa-
les problemas con el tratamiento anticoagulante.
La indicacion de TACO es progresivamente mas
baja en la medida que aumenta la edad, ya sea
por temor a sangrado, adhesion al tratamiento,
fragilidad u otras causas. Los estudios con ACOs
reportan una mayor eficacia en prevencion de
ACVs en pacientes afiosos junto a mayor segu-
ridad respecto a sangrado' (Figura 6). Por ello
los ACOs estan indicados en pacientes afosos,
poniendo especial atencién al indice de masa
corporal, funcién renal y la debida adherencia que
puedan tener los pacientes.

Insuficiencia Cardiaca: La FA yla insuficiencia
cardiaca (ICC) a menudo coexisten y puede ser
dificil establecer cual de ellas ocurre primero. Esto
se explica porque ambas patologias comparten
factores de riesgo comunes, mayor activacion del
sistema simpatico y de renina- angiotensina-al-
dosterona® (Figura 6). Cuando ambas entidades

225



ARTICULO DE REVISION

Fibrilacién auricular - R. Corbaléan

Figura 6. Interaccién entre FA e Insuficiencia Cardiaca.

coexisten, el prondstico es ominoso. De hecho, la
ICC esla principal causa de muerte CV en pacien-
tes con FA'S. Se estima que en los pacientes con
FA de inicio reciente, 20 a 30% debuta con ICC.
Por otra parte, los pacientes con ICC desarrollan
FA en 40% en su evolucién*. La mayoria de los
pacientes con FA e ICC tienen una funcién ventri-
cular preservada y un porcentaje mas bajo funcion
ventricular reducida (< 35%)%>%.

Es importante, ademas, evaluar si estos pacien-
tes tienen antecedentes de cardiopatia isquémica
o de cardiopatia dilatada. En el registro Garfield
FA encontramos que los pacientes con cardiopatia
isquémica tienen mayor mortalidad y una propor-
cién mas alta de funcidn ventricular disminuida®.

Diabetes Melitus (DM): Esta patologia esta
fuertemente ligada a FA y su tratamiento con
anticoagulantes directos tiene rangos de eficacia
y seguridad superiores a los aVKs. Por ser la DM
un proceso inflamatorio y proaterosclerdtico, los
pacientes con DM tienen alta incidencia de FA
(40%) y complicaciones®.

Insuficiencia renal: Los pacientes con insufi-
ciencia renal crénica, moderada o grave tienen
una mayor incidencia de FA y su asociacion tiene
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un mal pronostico®. Los ACOs son superiores en
eficacia y seguridad, teniendo la precaucién de no
prescribir ACOs directos de trombina, los que se
eliminan en 80% por el rifdn. Los anticoagulan-
tes de cualquier tipo estin contraindicados en
pacientes en didlisis o con clearance de creatinina
<a15% (Figura 7).

Polifarmacia y multiples patologias asociadas:
Estas condiciones son caracteristicas de los pacien-
tes afosos. En un subestudio del ensayo Engage
AF encontramos que este tipo de pacientes tenian
mayores eventos médicos y cardiovasculares
adversos, pero en todas las condiciones los anti-
coagulantes directos eran mas seguros y eficaces'.

Nuevas tendencias: La investigacion sobre
estrategias terapéuticas es permanente. Se ha desa-
rrollado un nuevo tipo de anticoagulantes directos
que influyen en el factor XI y XII, los que son
mas rapidos e igualmente seguros que los ACOs.
También existen alternativas no farmacoldgicas,
como la obliteracion del cuello de la orejuela
izquierda por via percutinea, estrategia que ha
demostrado resultados promisorios respecto a los
con anticoagulantes®?’.
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