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En algunos paises de Latinoamérica se prefiere el término "enfermedad
cerebrovascular" pero la opinién predominante entre los autores es favorable al
uso de la expresién "accidente cerebrovascular”.
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Aprobaciones

Las organizaciones que aparecen a continuacion aprueban las recomendaciones contenidas

en este informe.

Academia Brasileira de Neurologia (Brazil Academy of
Neurology) — www.abneuro.org

Academia Nacional de Medicina Uruguay (National
Academy of Medicine Uruguay) — www.anm.org.uy

ADKA (The German Society of Hospital Pharmacists) —
www.adka.de

Anticoagulation Europe — www.anticoagulationeurope.org
Arrhythmia Alliance — www.heartrhythmcharity.org.uk
Arrhythmia Alliance International — www.aa-international.org
Arrhythmia Alliance Argentina — www.arritmias.org.ar
Arrhythmia Alliance Chile — proximo lanzamiento de sitio web
Arrhythmia Alliance Uruguay — www.aa-international.org/uy

Asociacion Médica Argentina (Argentina Medical
Association) — www.ama-med.org.ar

Asociacion Mexicana de Enfermedad Vascular Cerebral, A.C.
(Mexican Stroke Association) — www.amevasc.org

Atrial Fibrillation Association — www.atrialfibrillation.org.uk

Atrial Fibrillation Association International —
www.afa-international.org

Atrial Fibrillation Association Argentina — proximo
lanzamiento de sitio web

Atrial Fibrillation Association Brazil — préximo lanzamiento de
sitio web

Atrial Fibrillation Association Canada — préximo lanzamiento
de sitio web

Atrial Fibrillation Association Mexico — préximo lanzamiento
de sitio web

Atrial Fibrillation Association Peru — proximo lanzamiento de
sitio web

Atrial Fibrillation Association US — proximo lanzamiento de
sitio web

Atrial Fibrillation Association Venezuela — préximo
lanzamiento de sitio web

Comision Honoraria para la Salud Cardiovascular (Honorary
Commission for Cardiovascular Health) —
www.cardiosalud.org

European Heart Rhythm Association —
www.escardio.org/EHRA

European Primary Care Cardiovascular Society —
WWW.epCcs.eu

European Stroke Conference — www.eurostroke.eu
European Stroke Organisation — www.eso-stroke.org

Federacion Argentina de Cardiologia (Argentina Federation
of Cardiology) —www.fac.org.ar

German Competence Network on Atrial Fibrillation (AFNET)
— www.kompetenznetz-vorhofflimmern.de

InterAmerican Heart Foundation (Fundacion InterAmericana
del Corazon; Funacéo InterAmericana do Coracao) —
www.interamericanheart.org

Sociedade Brasileira de Cardiologia (Brazilian Society of
Cardiology) — www.cardiol.br

Sociedade de Cardiologia do Estado de Sao Paulo
(Sdo Paulo Cardiology Society) —www.socesp.org.br

Sociedad Chilena de Neurologia, Psiquiatria y Neurocirugia
(Chilean Society of Neurology, Psychiatry and
Neurosurgery) — WWw.sonepsyn.c|

Sociedad Iberoamericana de Enfermedad Cerebrovascular
(Iberoamerican Society of Cerebrovascular Disease) —
WWW.Siecv.net

Sociedad Neuroldgica Argentina (Argentina Neurological
Society) —www.sna.org.ar

Sociedad Peruana de Neurologia (Peruvian Neurological
Society) — www.spneurologia.org.pe

Sociedad Uruguaya de Cardiologia (Uruguayan Society of
Cardiology) — www.suc.org.uy

Sociedad Uruguaya de Medicina Intensiva (Uruguayan
Society of Intensive Care Medicine) — www.sumi.org.uy

StopAfib.org — www.stopafib.org

World Stroke Organization — www.world-stroke.org
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Prélogo

Los accidentes cerebrovasculares afectan a millones
de personas en la region latinoamericana. Sélo en
2004, 437.000 personas en Latinoamérica tuvieron
un accidente cerebrovascular por primera vez, y mas
de un cuarto de millén de individuos fallecieron por
un accidente cerebrovascular. Para un nimero
significativo de victimas la muerte es la consecuencia
del accidente cerebrovascular. Para quienes
sobreviven a un accidente cerebrovascular, el impacto
puede ser catastrofico, con una grave discapacidad
gue tiene un impacto drastico sobre su salud y
bienestar. El accidente cerebrovascular también
impone una carga sustancial, tanto emocional como
fisica en los familiares cercanos de quienes sobreviven
a un accidente cerebrovascular. No sorprende que la
carga econémica del accidente cerebrovascular sea
enorme. Por ejemplo, se ha calculado que la cantidad
total del gasto nacional en atencién médica de la
hospitalizacion inicial por un accidente
cerebrovascular sélo en Brasil y Argentina es de

900 millones USD. Es probable que el costo
socioeconémico del accidente cerebrovascular en la
region latinoamericana aumente draméaticamente en
los proximos afnos, ya que la poblaciéon envejece y
muchas mas personas sufren las consecuencias de un
accidente cerebrovascular. Esta es una epidemia que
ya comienza a aparecer, y se requieren medidas
inmediatas para evitar una crisis.

Existen medidas simples que, si se toman ahora,
podrian prevenir una cantidad sustancial de muertes,
discapacidades y costos que provoca el accidente
cerebrovascular. De lo contrario, la regién
latinoamericana enfrentara una crisis de accidentes
cerebrovasculares. Las recomendaciones contenidas
en este informe son de especial importancia para
pacientes con fibrilacion auricular (FA), la arritmia
sostenida mas frecuente. La FA aumenta el riesgo de
accidente cerebrovascular cinco veces y es
responsable de entre el 15y el 20% de todos los
accidentes cerebrovasculares. Las consecuencias del
accidente cerebrovascular relacionado con la FA son
devastadoras y los pacientes con FA tienen
significativamente mas probabilidades de tener un
accidente cerebrovascular grave que aquéllos que no

Prélogo

tienen FA. Mas aun, la FA aumenta el riesgo de
quedar discapacitado después de un accidente
cerebrovascular en casi el 50%, y los pacientes con la
FA que sufren un accidente cerebrovascular tienen un
riesgo de muerte del 50% en el término de 1 afo.
Por lo tanto, los pacientes con FA son una poblacién
particularmente importante para reducir la carga
general del accidente cerebrovascular.

A pesar de ser una afeccién comun, la FA muchas
veces no es adecuadamente diagnosticada y, en
consecuencia, no es debidamente tratada, lo que
resulta en una prevencion insuficiente del accidente
cerebrovascular. En la region latinoamericana, hay
una falta clara de informacion acerca de la FA que
debe enfrentarse con urgencia. Las recomendaciones
contenidas en este informe pretenden contribuir con
los legisladores y los profesionales de la salud para
generar una mayor comprension de la FA, incluidas
SUs causas y su tratamiento. Este informe constituye
un paso positivo hacia la generaciéon de una toma de
conciencia en relacién con la necesidad de mayores
inversiones en la prevencion del accidente
cerebrovascular relacionado con la FA en todos los
paises latinoamericanos. Contiene un claro “Llamado
ala accion”, e instamos a que se le preste la mayor
atencion.

¢ Como evitar una crisis de accidentes
cerebrovasculares en Latinoamérica? La prevencion
de accidentes cerebrovasculares en pacientes con FA
requiere la 6ptima selecciéon de las terapias existentes,
asi como nuevas estrategias para diagnosticar y tratar
la FA, y medidas efectivas para prevenir accidentes
cerebrovasculares. Ademas, es primordial una mejora
en la educacion del paciente acerca del riesgo de
accidentes cerebrovasculares relacionados con la FA,
y también el acceso igualitario al tratamiento para
todos los pacientes en la region. Los paises de
Latinoamérica necesitan una estrategia clara para
ayudar a coordinar el desarrollo que incluyen
acciones politicas, generacion de conciencia,
investigacion y actividades educativas enfocadas a un
mejor tratamiento de la FA'y a la prevencién efectiva
del accidente cerebrovascular.
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Como cardiélogos con un interés que excede
nuestras fronteras en la prevencion y el tratamiento
del accidente cerebrovascular relacionado con la FA,
nos sentimos honrados al participar activamente en
una iniciativa que ayudara en la resolucion de este
importante problema en la regién latinoamericana.
Creemos firmemente que sélo se puede evitar la
mayor cantidad de accidentes cerebrovasculares y
mejorar significativamente la calidad de vida de los
pacientes a través de medidas coordinadas de todos
los participantes, tanto a nivel regional como en cada
pais. En el futuro, nos gustaria ver que las mejores
estrategias y las mas efectivas opciones terapéuticas
para la prevencion del accidente cerebrovascular
relacionado con la FA se encuentran disponibles para
todos los pacientes en todos los paises de la region
latinoamericana, independientemente de su nivel

socioeconémico. Esperamos que las medidas
propuestas en este informe nos ubiquen en el camino
hacia este objetivo. Para concluir, esperamos el
respaldo de todos los legisladores, los profesionales
de la salud y las sociedades médicas de toda la region
para llevar a cabo esta iniciativa vital.

A. John Camm, M.D.
British Heart Foundation
Profesor de Cardiologia
Clinica

St George's University of
London

Londres, Reino Unido

Agosto de 2011

Albert L. Waldo, M.D.
Profesor de Cardiologia y
Profesor de Medicina
“Walter H. Pritchard”
Case Western Reserve
University Cleveland, OH,
Estados Unidos



Resumen ejecutivo

Cada afo, 15 millones de personas en
todo el mundo sufren o pedecen un
accidente cerebrovascular.” En 2004, el
accidente cerebrovascular causé

5,7 millones de muertes en todo el
mundo (9,7% de la mortalidad total).?

Entre los paises de Latinoamérica, Brasil y

Meéxico tienen las poblaciones mas
numerosas y la mayor cantidad de
muertes por accidente cerebrovascular,
con 129.200 y 33.000 casos anuales,
respectivamente.® Se prevé que la

cantidad de accidentes cerebrovasculares

por ano aumente dramaticamente a
medida que la poblacién envejece?, y se
ha estimado que las muertes debidas a
enfermedad cardiaca isquémica y
accidente cerebrovascular en
Latinoameérica casi se triplicaran para el

ano 2024.# Se trata de una epidemia que

ya comienza a aparecer, por lo que se

requieren medidas inmediatas para evitar

una crisis.

A menudo, la sobrevida luego de un
accidente cerebrovascular puede ser
peor que la muerte misma. Los
pacientes pueden guedar inmoviles,
con incontinencia e incapaces de
comunicarse.® Las consecuencias de un
accidente cerebrovascular pueden
devastar no sélo la calidad de vida del
paciente,® sino también las vidas de sus
familiares que, por lo general, son sus
cuidadores.” En Latinoamérica,
437.000 personas tuvieron un
accidente cerebrovascular por primera
vez en 2004.2 La carga econémica del
accidente cerebrovascular es enorme.
Se ha calculado que el gasto nacional
de atenciéon médica por la
hospitalizacion inicial de un accidente
cerebrovascular en Brasil y Argentina es

de 449,3 millones USD y 434,1 millones

USD, respectivamente.®'0

La fibrilacion auricular (FA) es la arritmia

cardiaca sostenida mas frecuente. En
comparacion con la poblacion general,
los individuos con FA tienen un riesgo
cinco veces mayor de sufrir un
accidente cerebrovascular.’™'? La FA,
un factor de riesgo importante de
accidente cerebrovascular, es
responsable del 20% de los accidentes
cerebrovasculares isquémicos
(accidentes cerebrovasculares causados
por un coagulo que bloquea un vaso
sanguineo en el cerebro).”> También es
posible gue muchos accidentes

cerebrovasculares de origen desconocido

(denominados accidentes
cerebrovasculares “criptogénicos”)
sean causados por una FA no
diagnosticada. El riesgo de accidente
cerebrovascular en pacientes con FA
aumenta con la edad y con la adicién
de otros factores de riesgo (p. €j.,
hipertension arterial, accidente
cerebrovascular previo y diabetes).™

Entre los factores que ubican a un
paciente con FA en el grupo de mayor
riesgo de padecer un accidente
cerebrovascular se encuentran:
insuficiencia cardiaca congestiva,
hipertension arterial, edad mayor

de 75 afos, diabetes y accidente
cerebrovascular o ataque isquémico
transitorio previos. Recientemente, se
han incluido otros factores de riesgo
como presencia de la enfermedad
vascular, la edad entre 65y 74 afios y
el sexo femenino.™

Por otra parte, los accidentes
cerebrovasculares relacionados con la
FA son mas graves, provocan mayor
discapacidad y tienen una peor
evolucion que los accidentes
cerebrovasculares en pacientes sin

la FA."316-18 En un estudio mexicano,
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En 2004, el
accidente
cerebrovascular
represento
5,7 millones de
muertes en todo el
mundo (9,7% de la
mortalidad total)

El riesgo de
accidente
cerebrovascular
aumenta cinco
veces en pacientes
con FA

Los accidentes
cerebrovasculares
en pacientes con FA
son mas graves,
causan mayor
discapacidad y
tienen peor
evolucién que los
accidentes
cerebrovasculares
en ausencia
de FA
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La FA relacionada
con el accidente
cerebrovascular

puede prevenirse,
pero las terapias

actuales a menudo
no tienen buenos
resultados

La deteccion
tempranay el
tratamiento 6ptimo
de la FA pueden
ayudar a prevenir el
accidente
cerebrovascular

Se desconocen la
incidencia y la
prevalencia de la
FA y del accidente
cerebrovascular
relacionado con la
FA en muchos
paises de
Latinoamérica,
y se requiere
investigacion
adicional
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la mortalidad a 30 dias luego de un
accidente cerebrovascular fue del
22% en pacientes con historia de FA,
en comparacion con el 13,7% en
ausencia de la arritmia.’™ Mas aun, la
tasa de incapacidad grave entre los
sobrevivientes fue significativamente
mayor en la cohorte de pacientes con
FA (69% vs. 52% en la cohorte de
pacientes sin la FA).

Aungue los datos respecto de la
prevalencia de la FA en Latinoamérica
SON escasos, se cree que una gran
cantidad de pacientes en la regién vive
con esta afeccion. En Brasil, se ha
estimado que existen alrededor de

1,5 millones de pacientes con FA;?° en
Venezuela se cree que hay

230.000 individuos con FA, y se prevé
que esta cifra aumente a 1 millén para
el afo 2050.%

Es evidente que los pacientes con la FA
representan una vasta poblaciéon con
elevado riesgo de accidente
cerebrovascular y, en especial, de
graves consecuencias. Por lo tanto, los
pacientes con FA constituyen un
objetivo prioritario para reducir la carga
general del accidente cerebrovascular.

Para prevenir un accidente
cerebrovascular relacionado con la FA,
lo ideal serfa prevenir o interrumpir la
FA misma; sin embargo, las técnicas
actuales solo pueden prevenir la FA en
algunos pacientes. Por lo tanto, hay
una clara necesidad de mejorar no sélo
la deteccién sino también la terapia de
la FA en los paises latinoamericanos.

La terapia con anticoagulantes reduce el
riesgo de accidente cerebrovascular en
pacientes con FA. Cuando se usa en
forma adecuada y se monitorea
cuidadosamente, reduce el riesgo de
accidente cerebrovascular en alrededor
de dos tercios.?? A pesar de la
existencia de guias para su utilizacion,
dicha terapia se subindica y se maneja
incorrectamente en la practica clinica, en
gran medida debido a las desventajas

significativas'®?324 asociadas a los
antagonistas de la vitamina K?>26
y a la aspirina.?’-3

Por lo tanto, en los pacientes con FA se
requiere la administracion optimizada
de las terapias existentes, asi como
nuevas estrategias para diagnosticar y
tratar la FA 'y mejores terapias para
prevenir los accidentes cerebrovasculares.

Mas aun, los sintomas de la FA pueden
ser poco claros o poco especificos, por
lo que muchas veces no se detecta a
tiempo y no se administra el
tratamiento que podria prevenir un
accidente cerebrovascular.3'32 Muchos
accidentes cerebrovasculares
potencialmente prevenibles ocurren
cada afio, lo que ocasiona miles de
muertes tempranas y un devastador
impacto para los pacientes, sus familias
y la sociedad, en términos de
discapacidad y costos de atencién
médica y social. Es probable que la
carga financiera del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA
sea auin mayor para los pacientes en los
paises latinoamericanos, donde hay un
nivel elevada de gastos que los mismos
pacientes deben pagar en atencion
médica.??

Actualmente, se desconocen la
incidencia y la prevalencia de la FA 'y del
accidente cerebrovascular relacionado
con la FA en muchos paises de
Latinoameérica. Se necesitan con
urgencia estudios adicionales para
proporcionar datos acerca del impacto
actual y futuro de la FA 'y del accidente
cerebrovascular relacionado con FA en
la region. También se recomienda
mejorar la prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA.
Ademas, se requiere una mejor
educacion de los pacientes acerca del
riesgo de un accidente cerebrovascular
relacionado con la FA y de la deteccién
temprana de la arritmia.

En conclusion, hay una necesidad
apremiante de que los paises



latinoamericanos promuevan la * Administracion adecuada e

recomendacion del diagndstico igualitaria de las terapias requeridas

temprano y de un mejor tratamiento de en los pacientes con FA

la FA, para reducir el riesgo de * Desarrollo y mayor implementacién

accidente cerebrovascular en quienes de recomendaciones y cumplimiento

padecen la arritmia. Estas de las gufas para el tratamiento de

recomendaciones deben incluir: la FA

* Iniciativas educativas y de ¢ Investigacion continua de los aspectos
concientizacion en cada pals para epidemiolégicos, las causas, la
mejorar la deteccion temprana de prevencion y el tratamiento de la FA
la FA

* Mejor uso de intervenciones para el
tratamiento de la FA y de las
estrategias para prevenir el accidente
cerebrovascular en pacientes con FA

En algunos paises de Latinoamérica se prefiere el término
"enfermedad cerebrovascular" pero la opinién predominante
entre los autores es favorable al uso de la expresion "accidente
cerebrovascular”.

Resumen ejecutivo

1
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Llamado a la acciéon

Los autores de este informe y todas aquellas personas y sociedades que
aprueban estas recomendaciones, solicitan que los gobiernos nacionales
de Latinoamérica garanticen una mejor detecciéon y un tratamiento mas
adecuado de la fibrilacién auricular (FA) con medidas mas efectivas para
prevenir el accidente cerebrovascular relacionado con la FA. Asi,
podremos reducir la carga social y econémica de una afeccién prevenible
en gran medida: el accidente cerebrovascular relacionado con la FA.

Latinoamérica necesita una
politica clara sobre prevencion

del accidente cerebrovascular en
pacientes con fibrilacion auricular

Latinoamérica es vasta y diversa, y abarca
paises pequefios y grandes. Desde una
perspectiva socioeconémica, también
existen amplias variaciones en la region.
En 2006, el 38,5% de la poblacion de
Latinoameérica y del Caribe vivia en
estado de pobreza, y la region tiene la
desigualdad mas importante en la
distribucién de los ingresos en el mundo,
con excepcion del Africa Subsahariana.3
En general, la brecha entre los ricos y los
pobres en Latinoamérica se amplia, y la
pobreza mas extrema se encuentra en
Paraguay y Bolivia.

Si bien cada pais enfrenta desafios
Unicos en relacién con la salud, todos
comparten una necesidad comun de
detener el constante aumento de las
enfermedades cardiovasculares. Junto
con el cancer y las enfermedades
respiratorias crénicas, las enfermedades
cardiovasculares completan el grupo
principal de enfermedades no
transmisibles que causan el 60% de las
muertes a nivel mundial.® En respuesta
a la carga de las enfermedades cronicas
en la region y en reconocimiento de la
necesidad de una estrategia para
resolver este problema, la Organizacién
Panamericana de la Salud (OPS)
desarrollé una estrategia y un plan de

accion regionales.*® El informe destaco
cuatro acciones principales:

(i) reconocer que las enfermedades
cronicas deben priorizarse en las
agendas de salud politicas y publicas,
(i) identificar a la vigilancia como un
componente clave, (iii) reconocer que
los sistemas de salud deben volver a
orientarse para responder a las
necesidades de los pacientes con
afecciones cronicas, y (iv) tener en
cuenta la funcion esencial de la
promocién de la salud y la prevencion
de las enfermedades.

Los ministros y los secretarios de salud
de América también destacaron la
necesidad de resolver este problema en
el informe de 2007 Agenda de Salud
para las Américas 2008-2017.%

La OPS, en colaboracion con la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
también ha elaborado el Método Paso a
Paso Para la Vigilancia de Factores de
Riesgo (Stepwise Approach to Risk-Factor
Surveillance, STEPS) para ayudar a la
recopilacién de datos acerca de factores
de riesgo de enfermedades crénicas no
transmisibles.®® Este método es una
adaptacion de la metodologia STEPS
original y ofrece una herramienta simple y
estandarizada para la recopilacion, el
analisis y la difusion de datos en los paises
miembro. Con este enfoque, todos los
paises de la region pueden usar la
informacion de STEPS, no sélo para




monitorear las tendencias especificas de
ese pals sino también para realizar
comparaciones cruzadas entre paises.

Las enfermedades cardiovasculares
constituyen la proporcidon mas grande
de todas las muertes por enfermedades
no transmisibles y son la causa principal
de muerte a nivel mundial.%3® Mas aun,
estas afecciones estan en aumento y se
prevé que causen 23,6 millones de
muertes en el afio 2030.4° No tienen
limites geograficos, de sexo ni
socioeconomicos y representan,
aproximadamente, un tercio de todas
las muertes en el mundo; de éstas, el
80% de las muertes ocurren en paises
con ingresos bajos o medios.*!

En 2004, 896.000 pacientes en
Latinoamérica murieron como resultado
de enfermedades cardiovasculares.® La
tasa de mortalidad cardiovascular en
Latinoamérica varia en toda la regién. En
2004, las tasas de muerte por
enfermedades cardiovasculares, como
una proporcién de las muertes por todas
las causas, fueron, aproximadamente,
del 30% en México, Chile y Venezuela,
del 30 al 35% en Brasil y Argentina, y
>35% en Uruguay.® Se prevé que la tasa
de mortalidad cardiovascular en toda la
region latinoamericana aumente del
28,4% en 2004 al 32,2% en 2030,

con 1.476.000 muertes proyectadas en
2030.3%4? | os paises de Latinoamérica
estan sufriendo algunos cambios
ambientales rapidos, siendo la tasa de
urbanizacién en Latinoamérica y el
Caribe (donde el 77% de la poblacion
vive en ciudades), la mas alta en el
mundo en vias de desarrollo.** Es
importante monitorear el impacto de
estos cambios sobre los factores de
riesgo cardiovascular.

Se ha estimado que el futuro aumento
en la mortalidad cardiovascular de
Latinoamérica superara al de los paises
desarrollados. En Latinoamérica se
prevé que las tasas de muerte por
enfermedades cardiovasculares, como
una proporcién de las muertes totales

por todas las causas, aumenten un
13,4% desde 2004 hasta 2030, en
comparacion con un aumento del
1% durante el mismo periodo en los
paises desarrollados.34

Las enfermedades cardiovasculares
tienen un enorme impacto en la
economfa de un pals. Por ejemplo,

se estima que Brasil perdera 49 mil
millones USD en ingreso nacional entre
los afos 2005 y 2015 debido a los
efectos combinados de las
enfermedades cardiacas, los accidentes
cerebrovasculares y la diabetes.*?

Las enfermedades cardiovasculares mas
prevalentes son las cardiopatias
coronarias y los accidentes
cerebrovasculares.* En 2004, Brasil y
Meéxico tuvieron las poblaciones mas
grandes y las mayores cantidades de
muertes por accidente cerebrovascular en
la region, con 129.200 y 33.000 casos,
respectivamente.? Se ha previsto que las
muertes por enfermedad cardiaca
isquémica y accidente cerebrovascular en
la region latinoamericana casi se
triplicaran para el aflo 2024.4

La FA, el trastorno del ritmo sostenido
mas frecuente, es una causa
significativa de accidente
cerebrovascular, en especial, de los
accidentes cerebrovasculares graves e
incapacitantes, la mayoria de los cuales
pueden prevenirse. Por lo tanto, la
deteccion y el tratamiento tempranos
de la FA y la prevencién més efectiva
del accidente cerebrovascular
relacionado con la FA ayudarian a
reducir en forma sustancial la carga del
accidente cerebrovascular. Esto coincide
con los objetivos de la OPS, que ha
adaptado proactivamente el método
“paso a paso” de la OMS (STEPwise
Method to Stroke Surveillance, STEPS
Stroke) como una herramienta Util para
mejorar la recopilacion de datos, la
prevencion y el tratamiento de
accidentes cerebrovasculares en los
paises latinoamericanos.*

Llamado a la accién

Se ha previsto que
las muertes por
enfermedad

cardiaca isquémica

y accidente
cerebrovascular
en la region
latinoamericana
casi se triplicaran
para el aio 2024

La FA es una causa
significativa de
accidentes
cerebrovasculares
graves e
incapacitantes
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Muchos accidentes
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prevenibles ocurren
diagnéstico tardio

subindicacion del

potencialmente

debido al

delaFAyala

anticoagulante

14

Cuando se utiliza en forma adecuada, la
terapia que ayuda a prevenir la
formacién de codgulos ha demostrado
reducir el riesgo de accidente
cerebrovascular en pacientes con FA en
mas del 60% .45 Sin embargo, algunos
de los farmacos que ayudan a prevenir
la coagulacién no deseada, como los
antagonistas de vitamina K (AVK), se
usan poco o de manera suboptima en la
practica clinica. Esto puede deberse a
varios motivos, incluida la complejidad
en el tratamiento de dichas terapias y la
creencia ampliamente difundida segin
la cual los riesgos de sangrado por la
terapia pueden sobrepasar los
beneficios.'6:23:24

Mas aun, a menudo la FA no se
diagnostica hasta que el paciente sufre
un primer accidente cerebrovascular.
Esto aumenta el problema, ya que
muchos accidentes cerebrovasculares
potencialmente prevenibles ocurren
cada ano debido al diagnéstico tardio
de la FAy a la subindicacion del
tratamiento anticoagulante. El
resultado es un impacto devastador
sobre la salud y el bienestar de las
personas y un aumento de la carga
econémica y social para la comunidad.

A medida que aumentan la edad y la
sobrevida de la poblacién a las
afecciones que predisponen a la FA,
también lo hacen la prevalencia y la
incidencia de esta arritmia.*® Por lo
tanto, una politica clara de prevencion
de accidentes cerebrovasculares en
pacientes con FA le dard una mayor
relevancia al tratamiento de la FA
durante las décadas futuras.

Las iniciativas para la prevencién de

accidentes cerebrovasculares y trastornos

cardiovasculares en Latinoamérica

deberian incluir acciones a nivel de cada

pais, que impliquen iniciativas de los

gobiernos nacionales para:

+ El diagndstico adecuado de la FA antes
del primer accidente cerebrovascular

* El tratamiento adecuado y efectivo
de la FA

¢ La prevencion efectiva del accidente
cerebrovascular en pacientes que ya
han desarrollado FA

* Lainvestigacion continuada de las
causas de la FA

Dichas acciones estarian de acuerdo
con uno de los objetivos de la OPS:
prevenir y reducir la carga de las
enfermedades crénicas y de sus
factores de riesgo en las Américas.3®

Recomendaciones principales

1. Crear y generar conciencia entre
los gobiernos nacionales y el publico
general acerca del impacto de la FA
y del accidente cerebrovascular
relacionado con la FA

Una vez que un individuo padece FA, su
riesgo de un accidente cerebrovascular
aumenta cinco veces o0 mas en
comparacion con el riesgo en personas
sin la afeccion.' "2 Hay una falta de
informacién respecto de la incidencia,
la prevalencia y el impacto econémico
de la FA en muchos paises latino-
americanos. Se ha estimado que en
Brasil en 2005 hubo 275.000 casos de
FA en pacientes de 70 a 80 afios, y
200.000 casos entre los mayores de
80 afnos.>® En general, se ha estimado
que 1,5 millones de personas en Brasil y
230.000 en Venezuela tienen FA 2021
Los resultados de un estudio en Brasil
han demostrado que la prevalencia de
la FA aumenta con la edad, desde el
0,8% en las personas de 65 a 69 afios
hasta el 7% en el grupo de edad

>80 afos.®! Los gastos nacionales
totales de la hospitalizacién inicial por
accidente cerebrovascular en Brasil y
Argentina se han calculado en

449,3 millones USD y 434,1 millones
USD, respectivamente.®' Esto sugiere
gue es probable que el impacto
econémico de la FA y del accidente
cerebrovascular relacionado con la FA
sea considerable en toda la region.

A pesar de la gran carga del accidente
cerebrovascular, el tratamiento
adecuado puede reducir en forma



Recomendaciones principales

de la FA

accidente cerebrovascular

promover su cumplimiento

la epidemiologia

¢ Generar conciencia acerca del impacto de la FA y del accidente
cerebrovascular relacionado con la FA

* Desarrollar estrategias coordinadas para el diagnéstico temprano

Mejorar la educacién de pacientes y cuidadores en relacién con la FA

Fomentar los nuevos enfoques para el tratamiento de laFAy la
prevencion del accidente cerebrovascular relacionado con la FA

¢ Promover entre los médicos la toma de conciencia acerca del
tratamiento de la FA y de los beneficios de la prevencion del

¢ Promover la igualdad de acceso a los servicios y a la informacién
para los pacientes en todos los paises de la regiéon latinoamericana

+ Implementar y recomendar las guias para el tratamiento de la FA 'y

Intercambiar las mejores practicas entre los paises de Latinoamérica

Estimular la investigacion de las causas, la prevencién y el
tratamiento de la FA, y abordar la escasez de informacién acerca de

sustancial el riesgo de un accidente
cerebrovascular en pacientes con FA.
Hay una necesidad critica en toda
Latinoamérica de incrementar la
conciencia entre los gobiernos
nacionales y la poblacion general
acerca del impacto econémico y social
del accidente cerebrovascular
relacionado con la FA, para comprender
mejor la FA y su diagnoéstico/deteccion,
y mejorar las estrategias para el
tratamiento de la FA. Solicitamos a los
gobiernos nacionales que adopten
iniciativas politicas para promover la
comprension, la deteccién temprana y
el tratamiento optimizado de la FA 'y
para mejorar la prevencion del
accidente cerebrovascular.

2. Desarrollar estrategias
coordinadas para el diagnoéstico
temprano y adecuado de la FA

A menudo, la FA solo se detecta después
de un accidente cerebrovascular, debido
a que muchos pacientes ignoran su
afeccion. Sin embargo, un simple
procedimiento como el registro del pulso
arterial (que no siempre se realiza en
forma rutinaria) sequido del monitoreo
electrocardiografico, si es necesario,
puede cumplir una funcién crucial para
aumentar la detecciéon de la FA en

pacientes en riesgo. Esto también debe
realizarse durante las visitas de
seguimiento cuando no se detectaron
arritmias durante la primera visita. La
concientizacion acerca de los signos
tempranos de otras afecciones que se
observan cominmente en pacientes con
FA puede mejorar el diagndstico de la FA
en pacientes sin sintomas. La evaluacion
oportuna de la FA en el entorno de la
atencion primaria también resulta
atinada, especialmente entre pacientes
con otros factores de riesgo de accidente
cerebrovascular. Entre los factores que
ubican a un paciente con FA en el riesgo
mas elevado de accidente
cerebrovascular se encuentran:
insuficiencia cardiaca congestiva,
hipertension arterial, edad mayor de

75 afos, diabetes y accidente
cerebrovascular o ataque isquémico
transitorio (AIT) previos. Las campafnas
gue generan conciencia acerca de la
importancia del pulso irregular como un
signo de FA y de la importancia de
detectar el ritmo cardiaco anormal,
permitiran la iniciacion a tiempo de la
terapia para la FA e, inclusive, pueden
ayudar a reducir la necesidad de un
tratamiento especifico para la prevencion
del accidente cerebrovascular.

Llamado a la accién

Solicitamos a los
gobiernos
latinoamericanos
que adopten
iniciativas politicas
para mejorar la
detecciéon temprana
y el tratamiento de
la FAy para
prevenir el
accidente
cerebrovascular en
pacientes con FA

Recomendamos una
campana de
registro de rutina
del pulso arterial
para promover la
deteccion temprana
de la FA en toda
Latinoamérica
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latinoamericanos

gobiernos

que adopten
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latinoamericanos

mejores practicas
para el tratamiento
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3. Promover la toma de conciencia
en pacientes y cuidadores acerca de
la FA y su deteccién

A menudo, la comprension deficiente
de la FA y de los farmacos indicados
para prevenir el accidente
cerebrovascular relacionado con la FA
es una barrera para mantener la terapia
con anticoagulantes dentro del rango
efectivo. Hay una necesidad urgente de
proporcionar al publico mejor
informacién acerca del riesgo del
accidente cerebrovascular relacionado
con la FA 'y de la metodologia para su
prevencién. Mas aun, los desarrollos
farmacéuticos y tecnoldgicos, como los
nuevos farmacos anticoagulantes y las
técnicas de monitoreo operadas por el
paciente para los farmacos existentes,
pueden facilitar en el futuro la
administracion de un tratamiento
adecuado para proteger a los pacientes
con FA de un accidente cerebrovascular.
Se necesita una mejor educacion de los
pacientes para que dichas innovaciones
sean ampliamente conocidas.
Solicitamos a los gobiernos nacionales
que financien, dirijan y fomenten la
participacion en dichas iniciativas
educativas para generar conciencia
acerca de la FA, ya que esto puede
cumplir una funcion significativa para
un mejor cumplimiento de la terapia.

Mas aun, la colaboracion entre las
organizaciones de pacientes existentes
y recién establecidas en la regién
latinoamericana, junto con la creacion
de una plataforma comun de pacientes
con FA (para intercambiar y difundir
informacién acerca del diagnéstico y
tratamiento de la FA y acerca de la
prevencion del accidente
cerebrovascular), permitiria combinar y
comparar los datos entre distintos
paises de Latinoamérica. Dirigida por
los gobiernos nacionales, dicha
iniciativa harfa posible identificar las
mejores practicas para el tratamiento
exitoso de la FA en toda la region.

4. Fomentar el desarrollo y el uso
de nuevos enfoques para el
tratamientode laFA y la
prevencion del accidente
cerebrovascular relacionado

con la FA

Idealmente, minimizar los factores de
riesgo como la hipertension arterial, la
enfermedad cardiaca estructural y la
diabetes reduciran la probabilidad de
desarrollar FA. Sin embargo, algunos
factores que contribuyen a la aparicién de
la FA (como los factores genéticos y el
proceso natural de envejecimiento) no
pueden modificarse, de manera que no
sera posible eliminar la FA por completo.>

Por lo tanto, otras areas importantes de
atencion son el diagnostico temprano
de la FA (antes del primer accidente
cerebrovascular) y el tratamiento de los
sintomas de la FA. El uso efectivo de la
terapia con anticoagulantes es esencial
en la mayorfa de los pacientes que ya
han desarrollado una FA para prevenir
un accidente cerebrovascular.

El fa&rmaco anticoagulante ideal deberia
ser efectivo, tener un perfil de
seguridad favorable en un amplio
rango de pacientes (incluidos los
ancianos), tener un riesgo bajo de
interacciones con alimentos y con otros
farmacos y un régimen de dosificacion
simple que no requiera de monitoreos
de rutina ni ajustes de dosis. Dicho
agente podria aumentar finalmente el
cumplimiento con la terapia y mejorar
potencialmente los resultados en
pacientes con FA.

5. Promover la toma de conciencia
entre los médicos que participan del
tratamiento de la FA

Los médicos pueden estar tan
preocupados acerca de los riesgos de
hemorragia asociados con la terapia
anticoagulante que subestiman sus
beneficios en la reduccion del riesgo de
accidente cerebrovascular.>*->* Por lo
tanto, es importante incrementar la
conciencia acerca del riesgo
sustancialmente mayor de accidente



cerebrovascular en pacientes con la FA
en comparacion con aquéllos sin FA. Se
necesita de la educacién médica para
ayudar a reconocer la FA asintomatica
(“silenciosa”) antes de que ocurran las
complicaciones. Los médicos también
deben comprender por completo las
opciones de tratamiento para los
pacientes con FA y reconocer que, al
implementarlos en forma adecuada de
acuerdo con las guias establecidas, por
lo general los beneficios de la terapia
compensan los riesgos.

6. Promover la igualdad de acceso a
la terapia, a los servicios de
monitoreo y a la informacién para
todos los pacientes en
Latinoamérica

Todos los pacientes tienen un derecho
basico de acceso igualitario al
tratamiento médico de calidad para
todas sus necesidades de salud,
independientemente de dénde viven,
de su posicién social o su ingreso.
Deben consolidarse esfuerzos para
garantizar que todos los pacientes
tengan acceso equitativo y oportuno al
diagndstico de la FA, a una terapia
adecuada de la arritmia y de las
enfermedades asociadas, a una terapia
anticoagulante para la prevencion de
un accidente cerebrovascular y a una
mejor informacion acerca de la FA y sus
consecuencias. Se necesitan recursos en
todos los paises latinoamericanos para
garantizar una comunicacién clara con
los pacientes, de manera que sean
participes activos en su propio cuidado.

7. Implementar y recomendar
firmemente el cumplimiento de las
guias para el tratamiento de los
pacientes con FA

Existen varias gufas para el tratamiento
de la FA. Sus recomendaciones en gran
medida se superponen, pero varia el
grado en el que se implementan en
forma adecuada. Esto se puede
demostrar cuando se analiza el uso de la
terapia con anticoagulantes en cohortes
grandes de pacientes con FA. En Brasil se
ha demostrado que la proporcion de

pacientes con FA en riesgo de accidente
cerebrovascular que recibieron
anticoagulacion por via oral oscila entre
el 24% vy el 61,7%.%57 Mas aun, en un
estudio de México, sélo recibia terapia
con anticoagulantes por via oral (AVK) el
35,9% de los pacientes con
antecedentes de FA y un AlT/accidente
cerebrovascular isquémico recurrente y el
24% de los pacientes con antecedentes
de FA y AlT/accidente cerebrovascular
isquémico que ocurria por primera vez.>
Mas aun, varia la proporcion de pacientes
gue reciben terapia con anticoagulantes
gue cumplen con las guias establecidas.
En un estudio brasilefio, sélo el 15,6% de
los pacientes con FA que recibian
warfarina se encontraban dentro de la
razon internacional normalizada (RIN)
optima de 2,0-3,0,%° y en otro estudio
solo el 55% de los pacientes con la FA
recibian warfarina a la dosis
correctamente indicada de acuerdo con
las gufas de la Sociedad Brasilena de
Cardiologia, del Colegio Americano de
Cardiologia, de la Asociacion Americana
del Corazén y de la Sociedad Europea de
Cardiologia (ACC/AHA/ESC).*® Se ha
demostrado que la falta de cumplimiento
de las guias establecidas esta asociado
con resultados deficientes.®° Por lo tanto,
existe una necesidad en gran parte de
Latinoamérica de mejorar la
implementacion y el cumplimiento de las
guias para la prevencién del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA. Se
han llevado a cabo iniciativas que
apuntan a mejorar la implementacion de
las guias existentes para la prevencion del
accidente cerebrovascular en la practica
clinica.®” Deben explorarse mecanismos
para implementar un programa similar en
los paises latinoamericanos.

Todos los gobiernos de Latinoamérica
pueden fomentar el cumplimiento de
las gufas existentes (ACC/AHA/ESC de
2006,3" ESC de 2010,%? y Fundacion
ACC(ACCF)/AHA/HRS de 2011).83 Junto
con estas guias, se encuentran
disponibles guias establecidas
especificas de cada pafs, como las
brasilefas, mexicanas y argentinas.2%:646>

Llamado a la accién

Solicitamos un
esfuerzo
latinoamericano
coordinado para
iniciar estrategias
de educacion y
concientizacion
médica adecuadas,
respaldadas por los
recursos apropiados

Solicitamos a los
gobiernos
latinoamericanos
que promuevan el
acceso equitativo a
todos los servicios
de diagnéstico,
tratamiento y
monitoreo de la FA,
respaldados por
informacion clara
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Solicitamos a los
gobiernos
latinoamericanos
que respalden
iniciativas para
generar conciencia
acerca de las guias
existentes para
el tratamiento
de la FA

Recomendamos una
iniciativa
latinoamericana
para desarrollar un
conjunto regional
unificado de guias
para el tratamiento
de la FA y para
compartir y
promover las
mejores practicas
entre todos los
paises de la regién

Solicitamos a los
gobiernos
latinoamericanos
que respalden una
iniciativa de
investigacion
coordinada para
aumentar la
comprension de la
FA y para mejorar
la prevencién
del accidente
cerebrovascular
relacionado
con la FA
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Solicitamos que los gobiernos
nacionales en Latinoamérica generen
conciencia acerca de las gufas
existentes: una mejor implementacion y
cumplimiento ayudaran a aumentar la
cantidad de pacientes tratados
adecuadamente con anticoagulantes y
a garantizar que dicha terapia sea
administrada en forma éptima. Esto, a
su vez, ayudara a reducir la cantidad de
casos nuevos de accidente
cerebrovascular relacionado con la FA.
La mejor implementacion y
cumplimiento de las guias establecidas
y su actualizacién oportuna también
aumentara la seguridad de los pacientes.

8. Facilitar el intercambio de las
mejores practicas clinicas entre los
paises latinoamericanos

Una iniciativa latinoamericana para
armonizar y unificar las guias
nacionales existentes ayudaria a
promover la prevencién del accidente
cerebrovascular. Como una segunda
etapa, se necesitaria coordinacion entre
las sociedades cientificas que
supervisan las gufas. Este enfoque
contribuiria a desarrollar una politica
enfocada en la prevencion del
accidente cerebrovascular en pacientes
con FA, que se extenderia a todos los
paises de la region. También
garantizaria la implementacion del
principio de equidad en la atencién
médica en todos los paises
latinoamericanos y a que cada paciente
reciba atencion similar. También serfa
beneficioso si se produjera una mejor
alineacién entre los paises de la regién
para identificar las areas clave en las
que no se cumplen las gufas o donde se
requiere un acuerdo acerca de
opiniones divergentes.

9. Estimular la investigaciéon acerca
de la epidemiologia, la prevencion y
el tratamiento de la FA

Lo ideal seria prevenir los accidentes
cerebrovasculares relacionados con la
FA, previniendo la FA en si misma, lo
cual requiere una mejor comprension
de las causas de la FA y la investigacion

gue permita el desarrollo de estrategias
para su prevencion y tratamiento.

Los paises latinoamericanos podrian
proporcionar financiaciéon para
estimular la investigacién en estas areas
a través de una estrategia de
investigacion coordinada. Los temas de
investigacion que los paises
latinoamericanos podrian estimular y
ayudar a coordinar incluyen:

* Analisis sistematico de la
epidemiologia de la FA (es decir, los
factores que determinan la
frecuencia y distribucion de la FA,
incluida la FA “silenciosa”) y su
relacion con el accidente
cerebrovascular

* Evaluacion de la carga y la gravedad
de la enfermedad para todos los
pacientes con accidente
cerebrovascular, segun la evolucion
de los pacientes en la region y los
afnos de vida ajustados en funcion de
la calidad (QALY)

* |dentificacion de los pacientes en
riesgo de FA y accidente
cerebrovascular relacionado con la
FA, y nuevos enfoques terapéuticos
para el tratamiento de la FA

* Estudios latinoamericanos para
monitorear el efecto de las
intervenciones destinadas al
tratamiento de la FA y a la prevencién
del accidente cerebrovascular
relacionado con la FA

La OPS ya reconoce la importancia de
estimular las actividades de investigacion
de las enfermedades cardiovasculares a
nivel regional, por ejemplo, a través del
desarrollo y la aplicacion de los
instrumentos STEPS Panamericano y
STEPS Stroke.3®4> Para potenciar y
complementar estos esfuerzos, se
necesita con urgencia una iniciativa de
investigacion coordinada que abarque a
todos los paises latinoamericanos, con el
objetivo de mejorar el tratamiento de la
FA, comprender en forma méas completa
sus causas y su epidemiologia y prevenir
el accidente cerebrovascular relacionado
con la FA.
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Accidente cerebrovascular: una causa
significativa de enfermedad y muerte

Puntos clave

¢ Entodo el mundo, 15 millones de individuos sufren un accidente
cerebrovascular cada afio. De ellos, mas de 5 millones mueren y
otros 5 millones quedan discapacitados en forma permanente

¢ En 2004, aproximadamente 1,9 millones de personas en
Latinoamérica habian sobrevivido a un episodio de accidente
cerebrovascular en algiin momento de sus vidas

¢ En 2004, 437.000 personas en Latinoamérica tuvieron un accidente
cerebrovascular por primera vez, y se prevé que la cantidad de
accidentes cerebrovasculares por aflo aumente dramaticamente a
medida que la poblacién envejece

+ El accidente cerebrovascular tiene un impacto sobre la salud y el
bienestar de las personas y constituye una carga econémica y social
para la sociedad

¢ Se ha calculado que el gasto nacional de atencién médica por la
hospitalizacion inicial del accidente cerebrovascular en Brasil y

respectivamente

Argentina es de 449,3 millones USD y 434,1 millones USD,

¢Qué es un accidente

cerebrovascular?

El accidente cerebrovascular se produce
cuando la interrupcion del suministro
sanguineo o un derrame de sangre de
un vaso sanguineo provocan dafio al
cerebro. Existen dos tipos principales de
accidente cerebrovascular: hemorragico
e isquémico. Un accidente
cerebrovascular hemorragico se produce
por sangrado de un vaso sanguineo en el
cerebro. Los accidentes cerebrovasculares
ISQUEMICOS SON Mas comunes
(representan, aproximadamente el 85%
de todos los accidentes
cerebrovasculares)® y se producen por un
coagulo en el cerebro. Dicho coagulo
puede haberse formado en el cerebro o
en otro sitio y haberse desplazado hacia
el cerebro (en cuyo caso, se trata de un
cuadro “embdlico”). Un accidente
cerebrovascular isquémico causado por
un coagulo originado en las cavidades
cardiacas se conoce como accidente
cerebrovascular cardioembalico.

El AIT se produce cuando se interrumpe
en forma breve el suministro de sangre
al cerebro. Los sintomas de un AlIT son
muy similares a los de un accidente
cerebrovascular completo, pero duran
menos de 24 horas. Los pacientes que
han tenido un AIT tienen un mayor
riesgo de accidente cerebrovascular en
comparacion con la poblacion general,
especialmente en el término de las
primeras 24 horas, cuando el riesgo es
de alrededor del 4-5%.56%7 Estudios
han demostrado que en los 90 dias
posteriores a un AlT, el riesgo de
accidente cerebrovascular supera el 10%.%

Prevalencia e incidencia del

accidente cerebrovascular
en Latinoamérica

Cada ano, 15 millones de personas en
todo el mundo experimentan un
accidente cerebrovascular. Aproximada-
mente, 5 millones de ellas tienen
discapacidades permanentes y otros

5 millones mueren.®® En 2004, el

El 85% de todos los
accidentes
cerebrovasculares
son isquémicos,
causados por un
coagulo en
el cerebro
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Latinoamérica eran
sobrevivientes a un

437.000 sufrieron
por primera vez un

En 2004,
1,9 millones de
personas en

accidente
cerebrovascular,
y alrededor de

accidente
cerebrovascular
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accidente cerebrovascular represent6 el
9,7% de todas las muertes en todo el
mundo.?

En 2004, la OMS estimo que la prevalencia
(es decir, la cantidad total de casos) de
los pacientes que habian sobrevivido a
un accidente cerebrovascular en
Latinoamérica era de 1,9 millones.®

En el mismo ano, la incidencia (es decir,
la cantidad de nuevos casos) de un
primer accidente cerebrovascular fue de
437.000 en Latinoamérica.®

No hay datos de la OMS sobre la
incidencia y la prevalencia del accidente
cerebrovascular por pais. Sin embargo,
los estudios de prevalencia del
accidente cerebrovascular en las
poblaciones latinoamericanas que se
han llevado a cabo tanto en entornos
rurales como urbanos (Tabla 1)
muestran tasas crudas de prevalencia
que oscilan entre 1,7 cada 1000 en el
area rural de Boliviay 7,7 cada 1000 en
México. En mayores de 60 afios, el
rango aumenté de 18,2 cada 1000 en
Meéxico a 46,7 cada 1000 en Colombia.®

También se ha estimado la incidencia
del accidente cerebrovascular en paises
individuales de Latinoamérica

(Figura 1).7972 La cantidad de varones y
mujeres que tienen un accidente
cerebrovascular aumenta sustancialmente
con la edad. En Chile, por ejemplo, la
incidencia del accidente cerebrovascular
en hombres con edad >75 afos es

10 veces mayor que la observada en
varones de 45-54 afios; en mujeres con
edad >75 afos, es casi 13 veces la
observada entre las mujeres de

45-54 anos.”' Mas aun, estos datos
muestran que la incidencia del
accidente cerebrovascular es mayor en
hombres que en mujeres
independientemente de la edad.”®72

La poblacion mundial envejece
rapidamente y, como resultado, se ha
previsto que la incidencia del accidente
cerebrovascular aumente en el futuro.?
En Brasil, se prevé que la proporcién de
personas con edad >60 afos aumente
del 7,8% en 2000 al 23,6% en 2050.73
El aumento de la proporcion de
personas afosas (=60 afios) a nivel
mundial esta acompafado por una

Tabla 1. Estudios de prevalencia del accidente cerebrovascular en Latinoamérica. Adaptacion

de Cantu-Brito et al. 2011 con autorizacién.®®

Estudio Poblacion analizada Cantidad de Prevalencia Prevalencia )
accidentes del accidente del accidente
cerebro- cerebro- cerebro-
vasculares vascular vascular en
cada 1000 ancianos

(>60 aios)
cada 1000

Perd, 1995 3246 individuos >15 afos en 21 6,2 NR

(Cuzco) una poblacion urbana de 210.000

Colombia, 1997 13.588 individuos (todas las edades) 76 5,6 46,7

(Sabaneta) de una poblacién urbana de 17.670

Bolivia, 2000 9995 individuos (todas las edades) 16 1,7 19,3

(Cordillera) de una poblacion rural de 55.675

Honduras, 2003 1553 personas (todas las edades) 9 5,7 NR

(Tegucigalpa) de una poblacién urbana de 1.180.676

Ecuador, 2004 1568 individuos >15 afos 10 6,4 36,1

(Atahualpa) de una poblacién rural de 1671

Honduras, 2007 5608 individuos (todas las edades) 20 3,6 32,7

(Salama) de una poblacién rural de 6289

México, 2010 2437 individuos >35 afos de una 20 7,7 18,2

(Durango) poblacion urbana y rural de 168.859

.
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Figura 1. Calculo aproximado de la incidencia del accidente cerebrovascular (a) cada
100.000 mujeres y (b) cada 100.000 hombres, en edades seleccionadas en estudios de
Brasil, Chile y México. La cantidad de victimas de un accidente cerebrovascular aumenta
sustancialmente con la edad. Datos obtenidos de Cantu-Brito et al. 2010,7° Lavados et al.
20057" y Minelli et al. 2007.7
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*Para México, se presentan los datos de la tasa anual de hospitalizacion del primer accidente cerebrovascular.
disminucion en la proporcién de cerebrovascular, que reflejan las
jovenes (<15 afos).”* Se espera que diferencias en la predisposicién a
para el afo 2050, la cantidad de algunos de los factores de riesgo
personas mayores en el mundo supere asociados con el accidente
a la cantidad de jévenes por primera cerebrovascular. Una comparacién de
vez en la historia.” El envejecimiento estudios analogos sugiere que la
esperado en la poblacion de prevalencia de la hemorragia
Latinoamérica incrementara auin mas la intracerebral es consistentemente
incidencia y la carga socioeconémica mayor en la poblacion autdctona de
del accidente cerebrovascular, y limitara Latinoamérica en comparacién con la
los recursos médicos disponibles para raza caucasica, pero es similar a la de
sustentar las necesidades de las los asiaticos.”” El estudio de vigilancia
victimas de un accidente del ataque cerebral en Corpus Christi
cerebrovascular y de sus familias. (The Brain Attack Surveillance in Corpus
Christi, BASIC) claramente demostré
Si bien los accidentes cerebrovasculares una mayor incidencia de accidente
en adultos jévenes son relativamente cerebrovascular entre los mexicano-
poco comunes, alrededor del 25% de estadounidenses en comparacion con
los accidentes cerebrovasculares los individuos de raza blanca no hispana
ocurren en menores de 65 afios,”® y en una comunidad representativa del
una encuesta nacional acerca del sudeste de Texas donde,
accidente cerebrovascular en los EE. aproximadamente, la mitad de la
UU. estimé que el 3,7% de los poblacién es mexicano-estadounidense.
accidentes cerebrovasculares se La incidencia acumulativa cruda de los
producen en pacientes de 15-45 afios.”® eventos cerebrovasculares totales fue de
La disponibilidad de datos acerca de la 168 cada 10.000 en mexicano-
prevalencia del accidente cerebrovascular estadounidenses y de 136 cada 10.000
en una cantidad mayor de paises en la raza blanca no hispana.
ayudaria a identificar la mejor politica Especificamente, los mexicano-
para la prevencion del accidente estadounidenses tuvieron una
cerebrovascular en todos los paises incidencia acumulativa mayor de
latinoamericanos. accidente cerebrovascular isquémico
(tanto “de novo” como recurrente) y de
Puede haber diferencias étnicas en la hemorragia subaracnoidea (sangrado
epidemiologia del accidente entre la superficie del cerebro y el
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Cada afo,

5 millones de
personas con
accidente
cerebrovascular en
todo el mundo
quedan
discapacitadas en
forma permanente
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créneo) en comparacion con la raza
blanca no hispana.”® También se ha
demostrado recientemente que este
aumento del riesgo de accidente
cerebrovascular en los mexicano-
estadounidenses se extiende a los
pacientes con FA. En un seguimiento
del estudio BASIC, se evalud a los
pacientes con accidente
cerebrovascular isquémico o AlT en
quienes habia historia de FA o
diagnostico de la arritmia en el
electrocardiograma (ECG) de ingreso.
En total, se incluyeron en el estudio
236 pacientes (88 mexicano-
estadounidenses y 148 de raza blanca
no hispana) con accidente
cerebrovascular isquémico/AlT y FA. El
riesgo de recurrencia de accidente
cerebrovascular fue significativamente
mayor en los mexicano-estadounidenses
en comparacion con los pacientes de
raza blanca no hispana. La gravedad del
accidente cerebrovascular recurrente
también fue significativamente mas
elevada en mexicano-estadounidenses
gue en las personas de raza blanca no
hispana, aunque no hubo diferencia
entre ambas poblaciones en la
sobrevida luego de un accidente
cerebrovascular.”®

Muerte y deterioro de la

salud en pacientes con
accidente cerebrovascular

El accidente cerebrovascular representa
casi el 10% de todas las muertes en el
mundo.2> Si bien por lo general se
considera un problema limitado a los
individuos afosos, no debe
subestimarse su impacto en la
poblacion joven. En 2004, se calculo en
11,3 cada 100.000 la tasa de muerte
por accidente cerebrovascular en
menores de 60 afos para
Latinoamérica.>® Esta cifra aumenta en
forma sustancial a partir de los 60 afos:
asf, la tasa de muerte por accidente
cerebrovascular en Latinoamérica en
pacientes de 60-79 afos fue de

301,3 cada 100.000.*

Las tasas de muerte por accidente
cerebrovascular varian entre los paises
de la region latinoamericana. Por
ejemplo, en 2004, las tasas de muerte
por accidente cerebrovascular oscilaron
entre 31,6 cada 100.000 en Venezuela
y 115,3 cada 100.000 en Uruguay.® Los
estudios basados en la poblacién
también han demostrado que los casos
de muerte por accidente
cerebrovascular dentro de los 30 dias
varian entre los paises de
Latinoamérica, con tasas del 19,1% en
Brasil 2 23,3% en Chile’'y 39% en
México.”® Las tasas de muerte también
variaron segun el tipo de accidente
cerebrovascular que, para la
hemorragia subaracnoidea, excedieron
el 50% en México (Figura 2).

Por otra parte, el accidente
cerebrovascular es la causa principal de
discapacidad a largo plazo en todo el
mundo; cada afio 5 millones de
personas con accidente cerebrovascular
guedan discapacitadas en forma
permanente.®> Los jévenes no estan
exentos de los efectos devastadores de
un accidente cerebrovascular. Un
estudio a largo plazo que analizé los
resultados después de un accidente
cerebrovascular entre adultos jévenes
de 15-45 afos descubrié que después
de 6 afos, solo el 49% aun vivia, no
tenia discapacidad, no habia sufrido
eventos vasculares recurrentes y no
habia sido sometido a una cirugia
vascular mayor; la mayoria de los
sobrevivientes informaron efectos
emocionales, sociales o fisicos que
reducian su calidad de vida.?

El accidente cerebrovascular puede
afectar virtualmente todas las funciones
del ser humano, haciendo que para
muchos pacientes sea dificil aun salir de
la cama, caminar distancias cortas y
realizar actividades basicas de la vida
diaria. Ademas de alterar el habla y el
funcionamiento fisico,® el accidente
cerebrovascular también puede afectar
en forma adversa la salud mental.®
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Figura 2. Tasa de muerte a 30 dias segun el tipo de accidente cerebrovascular que ocurre
“de novo” en Latinoamérica (IS, accidente cerebrovascular isquémico [ischemic stroke];
ICH, hemorragia intracerebral [intracerebral hemorrhage]; SAH, hemorragia subaracnoidea
[subarachnoid hemorrhage]). Datos obtenidos de Cabral et al. 2009,%° Cantu-Brito et al.

2010,7° y Lavados et al. 2005.7
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*Para México, se presentan datos de la tasa de casos de mortalidad en el hospital.

Debido a su apariciéon repentina, los
pacientes afectados y sus familiares con
frecuencia no estan preparados para
lidiar con las consecuencias de un
accidente cerebrovascular.® El
desarrollo de discapacidad croénica
puede afectar gravemente la calidad de
vida, tanto del paciente como de sus
familiares que, con frecuencia, son sus
cuidadores.®’ También es importante
considerar la funcion de los cuidadores
y el impacto posterior que el accidente
cerebrovascular puede tener en ellos y
en la vida de sus familias. Ademas, es
sustancial el impacto del accidente
cerebrovascular en la sociedad, en
términos de morbilidad (enfermedad) y
de carga para la salud.

Costo financiero del accidente

cerebrovascular en Latinoamérica

Aungue no hay datos disponibles
acerca del costo financiero del
accidente cerebrovascular para toda
Latinoamérica, existe informacion de
paises individuales. En dos estudios
separados, se calculé que la cantidad
total del gasto nacional por atencion
médica de la hospitalizacion inicial de
un accidente cerebrovascular en Brasil y
Argentina es de 449,3 millones USD y
434,1 millones USD,

respectivamente.®'® Se comprob6 que
la cantidad total del gasto nacional por
atencion médica era mayor para el
accidente cerebrovascular isquémico
que para la hemorragia intracerebral
(Brasil, 326,9 millones USD vs.

122,4 millones USD; Argentina,

239,9 millones USD vs.194,2 millones
UsD). Sin embargo, los costos
promedios totales de la hospitalizacion
inicial fueron mayores para la
hemorragia intracerebral que para el
accidente cerebrovascular isquémico
(Brasil, 4.101 USD vs. 1.902 USD;
Argentina, 12.285 USD vs.

3.888 USD).>10 La duraciéon media de la
internacion en el hospital para el
accidente cerebrovascular isquémico
fue similar en ambos estudios (Brasil,
13,3 dias vs. Argentina, 13 dias).>' En
contraste, la duracion media de la
internacion en el hospital para la
hemorragia intracraneal fue de 12 dias
en Brasil y de 35,4 dias en
Argentina.®'® En un estudio de Chile, se
evaluaron 530 pacientes que habian
tenido un accidente cerebrovascular
(isquémico en el 84% de la poblacion)
y que ingresaron en un hospital general
0 en una unidad de accidente
cerebrovascular.® Los costos promedios
de hospitalizacion por paciente en la
unidad de accidente cerebrovascular y
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Estudio de caso: el impacto del accidente cerebrovascular

José Luis, de 62 afios, vive en la ciudad de México y tiene 8 hijosy

16 nietos. Anteriormente, habia trabajado en forma independiente
vendiendo artefactos electrodomésticos. Durante los ultimos 20 afios,
José Luis ha vivido con diabetes mellitus e hipertensién, y hace 5 afios le
diagnosticaron FA no valvular. Si bien se le aconsejé realizar una terapia
con anticoagulantes por via oral (warfarina), le resultaba dificil cumplir
con el tratamiento, principalmente debido al monitoreo requerido para
controlar en forma adecuada sus niveles de anticoagulacién. En junio de
2010, José Luis sufrié un accidente cerebrovascular isquémico
importante y repentino que le provocé debilidad en la parte izquierda
del cuerpo, incapacidad para hablar y problemas de comunicacién
graves. Como resultado del accidente cerebrovascular, actualmente José
Luis esta confinado a una silla de ruedas. Depende por completo de que
su familia se haga cargo de sus necesidades, a las que responde
principalmente su esposa, que casi siempre estd a su lado. Debido a que
José Luis no tiene seguro social, debe pagar sus propios medicamentos,
panales, los analisis de laboratorio necesarios, las consultas médicas y los
tratamientos de cualquier eventual complicaciéon. Uno de sus hijos
trabaja actualmente en una empresa de electrodomésticos Unicamente
para pagar las necesidades de su padre. La mayor parte del ingreso de la

impone una carga
sobre los pacientes,

amigos, y sobre la

El accidente
cerebrovascular

sus familiares,
cuidadores y

sociedad
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familia se utiliza para la atencién médica de José Luis.
Desafortunadamente, José Luis tuvo recientemente varias crisis
convulsivas generalizadas que requirieron hospitalizacién, lo que ha
complicado su tratamiento médico ya que actualmente recibe farmacos
antiepilépticos que interactian con la warfarina que debe tomar para
L prevenir la recurrencia de su accidente cerebrovascular.

en el hospital fueron de 5.550 USD
(duraciéon media de la internacién,

6,6 dias) y de 4.815 USD (duracion
media de la internacién, 9,9 dias),
respectivamente.®® El costo estimado de
atencién del accidente cerebrovascular
agudo en México en 1994 fue de
7.700 USD por paciente en hospitales
privados y de 6.600 USD en
instituciones del sector de salud.8

Por lo tanto, es evidente que el
accidente cerebrovascular constituye
un problema de salud costoso en los
paises latinoamericanos, aunque se
requiere mas investigacion para
proporcionar un panorama mas
integral de la carga de los costos del
accidente cerebrovascular en un
numero mas elevado de paises. El
accidente cerebrovascular impone una

carga sobre los pacientes, sus
familiares, cuidadores y amigos, y
sobre la sociedad. El diagndstico
temprano y el tratamiento efectivo de
la FA ayudaria a reducir la carga del
accidente cerebrovascular en
Latinoamérica. Mas aun, la prevencién
del accidente cerebrovascular con
terapias farmacolégicas y no
farmacolégicas en pacientes con
elevado riesgo tiene el potencial de
reducir esta carga econdmica en
forma significativa.®® La eficacia desde
el punto de vista del costo de los
tratamientos con anticoagulantes en
pacientes con FA se analiza en mas
detalle en la Seccion “Costo de la
terapia con antagonistas de la
vitamina K en la prevencién del
accidente cerebrovascular en la
fibrilacién auricular” (Pagina 50).
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Fibrilacion auricular: un factor de riesgo
importante para el accidente

cerebrovascular

Puntos clave

accidentes cerebrovasculares

FA en Latinoamérica

latinoamericanas

¢ La FA es el trastorno sostenido mas comun del ritmo cardiaco

¢ La FA aumenta cinco veces el riesgo del accidente cerebrovascular y
es responsable, aproximadamente, del 15-20% de todos los

¢ Actualmente se desconoce la cantidad de personas afectadas por la

* Los cinco factores de riesgo modificables del accidente
cerebrovascular mas importantes son la hipertension arterial, el
habito de fumar, la falta de ejercicio fisico, la diabetes y la FA

# Las causas subyacentes comunes de la FA incluyen hipertension
arterial, defectos valvulares cardiacos, cardiopatia reumatica,
enfermedad cardiaca isquémica y diabetes

¢ La probabilidad de sufrir FA aumenta con la edad

¢ Datos de los EE. UU. muestran que los mayores de 40 aios tienen un
riesgo de 1 en 4 de padecer FA durante el tiempo de vida restante.
No se encuentran disponibles datos similares para las poblaciones

¢ Actualmente, se desconoce el impacto presente y futuro de la FA en
las poblaciones de Latinoamérica; se necesitan con urgencia estudios
adicionales que proporcionen estos datos

La FA es la arritmia sostenida mas
comun® y constituye un factor de
riesgo importante para accidente
cerebrovascular isquémico y muerte en
la poblacion general.’*# Otros factores
de riesgo establecidos para el accidente
cerebrovascular incluyen: hipertension
arterial, diabetes, enfermedad cardiaca
y habitos de vida (tabaquismo,
consumo de alcohol, dieta deficiente y
actividad fisica insuficiente).®’” Se ha
establecido que los cinco factores de
riesgo importantes modificables (los
“cinco importantes”) que deben
abordarse en la prevencion del
accidente cerebrovascular son:88

* Hipertension arterial

* Habito de fumar

* Falta de ejercicio fisico

¢ Diabetes

* FA

Debido a su alta prevalencia, la
hipertension arterial es el factor de
riesgo modificable méas importante para el
accidente cerebrovascular,®® y se asocia,
aproximadamente, al 40% de todos los
accidentes cerebrovasculares.>58 Se
estima que la FA, en comparacion, es
responsable de aproximadamente
15-20% de todos los accidentes
cerebrovasculares,®® y los pacientes con
FA tienen un riesgo anual de 3-4% de
sufrir un accidente cerebrovascular.®!
Por lo tanto, la hipertensién arterial es
responsable de una mayor proporcién
de la carga mundial del accidente
cerebrovascular que la FA, pero el riesgo
de tener un accidente cerebrovascular
es mayor en un paciente con FA (tanto
aislada como paroxistica, persistente o
permanente) que en un hipertenso: la
FA aumenta cinco veces el riesgo de
accidente cerebrovascular, en

Se ha demostrado
que la FA es
responsable,

aproximadamente,

de 15-20% de los
casos de accidente
cerebrovascular
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El riesgo de
accidente
cerebrovascular es
mayor en un
paciente con FA
que en un individuo
hipertenso

La hipertension
arterial y la
diabetes se

encuentran entre
las causas
comunes de la FA
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comparaciéon con un aumento de tres
veces en presencia de hipertension
arterial (Figura 3)."? Por otra parte,
muchos pacientes con FA también tienen
hipertension arterial, por lo que se
requiere un enfoque multidisciplinario
(consultese la Seccién “Tratamiento de
otras afecciones que aumentan el
riesgo de accidente cerebrovascular: un
enfogue multidisciplinario”, Pagina 52).
En un estudio de 215 pacientes con
accidente cerebrovascular isquémico
ingresados en un hospital en San Pablo,
Brasil, se diagnostico FA en el 16,3%
de los casos. La prevalencia de la FA fue
significativamente mayor en los
pacientes mayores de 80 afos (26%).%?

Desarrollo de la fibrilacion auricular:

causas y factores que contribuyen

La FA se produce cuando las cavidades
superiores del corazén (conocidas como
auriculas) se contraen en forma cadtica en
lugar de hacerlo en forma regulary
efectiva. La unién auriculo-ventricular
recibe mas impulsos eléctricos de los que
puede transmitir, lo que produce la
contraccion irregular de las cavidades
inferiores (ventriculos) y una frecuencia de
pulso irregular. Debido a que las auriculas
no se vacian por completo durante la FA,
la sangre no fluye en forma adecuada, lo
que favorece la formacion de coagulos

gue pueden desplazarse hacia los vasos
cerebrales y provocar un accidente
cerebrovascular isquémico.*

Entre las causas subyacentes mas
comunes de la FA se encuentran la
hipertension arterial, el estrechamiento
(estenosis) de la valvula mitral, la
cardiopatia reumatica y, en menor
medida, la enfermedad cardiaca
coronaria y la diabetes.'”%4 El término
“FA no valvular” se utiliza para
describir casos en los que la alteracién
del ritmo no se asocia a una
enfermedad de la valvula mitral;" la
mayorfa de los estudios analizados en
las secciones siguientes comprenden
pacientes con FA no valvular, en lugar
de la FA valvular. En un estudio de 840
pacientes con FA crénica en Argentina,
se detect6 enfermedad cardiaca
subyacente en el 84,7% de los
pacientes. Mas aun, el 30,2% de los
pacientes tenia antecedentes de
insuficiencia cardiaca, 59% eran
hipertensos y 12,3% eran diabéticos.®

La probabilidad de padecer FA aumenta
con la edad. En el estudio descrito
anteriormente, que incluyé a

840 pacientes con FA de Argentina,

la edad promedio era de 71 afnos.?

Sin embargo, algunos pacientes parecen
tener anomalias genéticas que

Figura 3. Incidencia ajustada a dos afios del accidente cerebrovascular en funcién de la edad
en presencia y ausencia de afecciones cardiovasculares (CV). La FA confiere un aumento de

cinco veces del riesgo de accidente cerebrovascular; en pacientes con hipertensién arterial, el
riesgo de accidente cerebrovascular aumenta tres veces. *p<0,001. Adaptacion de Wolf et al.

1991 con autorizacion.'?
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predisponen a la FA, lo que se observa
con mayor frecuencia en pacientes
jovenes con FA.5%% Ademas, hay datos
limitados que sugieren que la incidencia
de la FA es mayor que lo normal en
atletas.””%® Inclusive, se ha asociado una
mayor frecuencia en la realizacién de
ejercicios vigorosos (es decir, superiores a
los niveles promedio durante 5-7 dias
por semana) con un aumento en el
riesgo de desarrollar FA en varones
menores de 50 afios que practican
trote.” Todo esto prueba que la FA no es
sélo una afeccion de los ancianos.

Signos y sintomas de la fibrilaciéon

auricular

Un signo accesible para identificar la FA es
la presencia de pulso irregular, y los
sintomas pueden incluir palpitaciones,
molestia o dolor tordcicos, falta de aire,
mareos y pérdida del conocimiento.®® Sin
embargo, muchas personas con FA no
tienen sintomas, o solo refieren sintomas
vagos e inespecificos.?' Los médicos
pueden encontrar FA en la consulta de
pacientes con otras afecciones, cardiacas
o extracardiacas. Con frecuencia, la FA no
es evidente hasta que se recurre a la
asistencia médica debido a una
complicaciéon como un accidente
cerebrovascular isquémico, una embolia
arterial en los miembros inferiores o
insuficiencia cardiaca. En las consultas
relacionados con FA en Salas de
Emergencias, con frecuencia se encuentra
dificultad para respirar, dolor torécico y
palpitaciones.'® Los pacientes que tienen
sintomas de la FA no siempre tienen un
diagnostico en forma inmediata. En una
encuesta internacional reciente, hubo un
retardo promedio de 2,6 afios entre la
aparicion de los sintomas y el diagnostico
de la FA.™" Esto indica que muchos
pacientes con FA no reciben un
tratamiento efectivo y estan en riesgo de
tener consecuencias serias a largo plazo,
como un accidente cerebrovascular.

Con frecuencia, las guias establecidas
brindan consejos Utiles para la evaluacion
y el tratamiento de las afecciones. Hay

FA: un factor de riesgo importante para el accidente cerebrovascular

guias establecidas enfocadas a la
terapia farmacolégica de la FA que se
encuentran disponibles en Brasil,
Argentina y México.2%6465 | a Sociedad
Brasilefia de Cardiologia ha publicado
recientemente gufas establecidas
actualizadas acerca del tratamiento de
la FA. En pacientes con FA
documentada, un examen inicial
incluiria la evaluacién del patron de
ocurrencia de la arritmia, la tolerancia
de los episodios, la determinacién de la
causa Yy la evaluacién de cualquier
factor asociado. Se requeriria un ECG
para confirmar el diagndstico de la
FA.20 En las gufas establecidas de la
Sociedad Argentina de Cardiologia, una
evaluacion clinica de los pacientes con
FA deberia incluir en todos los casos:
(1) la historia clinica, (2) el examen
fisico y (3) pruebas complementarias
(ECG, radiografia de térax, monitoreo
Holter, ecocardiograma y analisis de
laboratorio).®® El Ministerio de Salud
Mexicano recomienda realizar ECG,
radiografia de térax y pruebas de
laboratorio en adultos con sospecha
clinica de la FA, a lo que se agrega un
ecocardiograma si se confirma la
existencia de la FA.54 E| tratamiento de
la FA se analiza con mas detalle en el
capitulo “Prevencién de accidentes
cerebrovasculares en pacientes con
fibrilaciéon auricular”, Pagina 44.

Hay un retardo
promedio de
2,6 afos entre la
aparicion de los
sintomas y el
diagnostico
dela FA

Cabe destacar que la FA puede
producirse en forma aislada o en
asociacion con otras arritmias, mas
comunmente el aleteo (o flutter)
auricular. Aunque el aleteo auricular
puede preceder a la FA o coexistir con
ella, hay diferencias en los mecanismos
de ambas alteraciones del ritmo.3" El
aleteo auricular no se analizard con mas
detalle en este informe.

Prevalencia e incidencia de la

fibrilacion auricular

Aungue los datos respecto de la
prevalencia de la FA en Latinoamérica
son escasos, se ha estimado que afecta

a una gran cantidad de individuos en la
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Actualmente se

desconocen la

prevalenciay la
incidencia de la FA
en muchos paises
latinoamericanos
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region. En Brasil habria alrededor de
1,5 millones de pacientes que viven con
FA.2° En un estudio poblacional que
evalud los hallazgos electro-
cardiograficos en 1.524 participantes
con edad >65 afos en San Pablo,
Brasil, la prevalencia de la FA ajustada
en funcion de la edad fue del 2,4% .
Con los datos extrapolados de los EE.
UU., se estim6 que 230.000 personas
en Venezuela tienen FA, y se prevé que
esta cifra aumentarad a 1 millén de
casos en el aflo 2050.2" Actualmente se
desconoce la incidencia real de la FA en
los paises latinoamericanos; sin
embargo, se ha estimado que hubo
275.000 casos de FA en personas de
70-80 afios en Brasil en 2005 y
200.000 en mayores de 80 afios.”® Se
necesita con urgencia investigacion
adicional con el fin de evaluar la
prevalencia y la incidencia de la FA en
muchos paises latinoamericanos.

Aumento con el tiempo

La prevalencia de la FA en todo el
mundo parece aumentar con el tiempo.
En un estudio transversal de casi
18.000 adultos con FA, diagnosticados

entre julio de 1996 y diciembre de
1997 en California, EE. UU., se estimo
que aproximadamente 2,1 millones de
estadounidenses tenfan FA.'% En el afio
2001 se considerd que esta cifra habia
aumentado a 2,3 millones y se proyecta
que se multiplique 2,5 veces —a mas de
5,6 millones— para el afio 2050

(Figura 4).1%? Se cree que la prevalencia
y la incidencia de la FA aumentan
debido al envejecimiento de la
poblacién y a la mayor sobrevida frente
a afecciones que predisponen a la FA
(como el infarto de miocardio).*

Aumento con la edad

También se ha demostrado que la
prevalencia de la FA aumenta con la
edad. En el estudio poblacional de San
Pablo, Brasil, citado anteriormente, la
prevalencia de la FA aumenté de un
0,8% a los 65-69 afios al 7% en
individuos con edad >80 afnos.""
Aunqgue en la actualidad es escasa la
informacion respecto de la incidencia de
la FA en los paises latinoamericanos, los
datos de estudios europeos muestran
un aumento en la incidencia de la FA
con la edad avanzada. En un estudio

Figura 4. La cantidad proyectada de adultos con la afecciéon en los EE. UU. entre 1995y
2050 refleja las previsiones acerca del aumento en el nimero de pacientes con FA. Las
curvas superior, media e inferior representan los limites superior, medio e inferior del
calculo aproximado. Adaptacion de Go et al. 2001, con autorizaciéon de la American

Medical Association.’0?
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poblacional en Rotterdam, Holanda, se
evaluo la incidencia de la FA durante un
seguimiento promedio de casi 7 afios
en 6432 personas. Esto revel6 una
incidencia de 1,1 cada 1000 afos-
persona en los individuos de

55-59 afios, lo que aumentd a

20,7 cada 1000 anos-persona entre
80y 84 anos.’® La incidencia fue mayor
en los varones.

Riesgo de la fibrilaciéon auricular

a lo largo de la vida

El Estudio Framingham Heart, una gran
investigacion de largo plazo llevada a
cabo en los EE.UU., investigd el riesgo
de desarrollar FA a lo largo de la vida en
las personas que no tenian la afeccion
en el primer examen. La muestra del
estudio incluy6é 3999 varones y

4726 mujeres, a quienes se realizé un
seguimiento desde 1968 hasta 1999.104
En aquellos con edad >40 anos, el
riesgo en toda la vida restante de
padecer una FA era de 1 en 4.
Desafortunadamente, aiin no hay datos
similares disponibles para las
poblaciones latinoamericanas.

FA: un factor de riesgo importante para el accidente cerebrovascular

Esto subraya la carga importante para la
salud publica que implica esta afeccion,
en especial al compararlo con el riesgo
en la vida util de otras patologias de
importancia. Por ejemplo, en el estudio
Framingham de los EE. UU., el riesgo de
demencia en la vida Util restante en
personas de edad media fue
aproximadamente de 1 en 6;'% para el
cancer de mama, el riesgo fue de 1 en 8
para las mujeres de 40 afos.'%

Este capitulo ha presentado el
escenario para comprender algunas de
las causas de la FA, sus signos y
sintomas y quién esta en mayor riesgo
de desarrollar la afeccion. También
destaca la magnitud del problema de la
FA en crecimiento y la carga que
implica para la salud publica. Se
necesitan investigaciones en los
diferentes paises latinoamericanos para
comprender mejor los patrones de
incidencia y prevalencia de la FA en
toda la regién. Los siguientes capitulos
analizaran la FA como un factor de
riesgo para el accidente
cerebrovascular.

La prevalencia y la
incidencia de la FA
aumentan a
medida que es mas
avanzada la edad
de la poblacién

Las personas
de >40 anos tienen
un riesgo de
padecer una FA
en el resto de sus
vidas de 1 en 4
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Se necesitan una
oportuna deteccion

tratamiento de la
FA para prevenir

y un mejor

el accidente
cerebrovascular
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Deteccion de la fibrilacion auricular y
estratificacion del riesgo del accidente

cerebrovascular

Puntos clave

¢ A menudo, la FA no se detecta hasta que ocurre una complicacion
seria como el accidente cerebrovascular o la insuficiencia cardiaca

¢ El registro de rutina del pulso arterial cumple una funcién
importante en la detecciéon de la FA en poblaciones en riesgo

¢ El antecedente de enfermedad cerebrovascular en pacientes con FA
aumenta tres veces la probabilidad de otro accidente cerebrovascular

* El sexo femenino, la edad avanzada, la hipertension arterial, la
insuficiencia cardiaca, la diabetes y la enfermedad vascular también
aumentan el riesgo de accidente cerebrovascular en pacientes con FA

¢ Es posible que los pacientes en los paises latinoamericanos reciban
actualmente consejos y terapias inconsistentes debido a la falta de
consenso acerca de la estratificacion del riesgo de la FA

A menudo, la fibrilacion

auricular se presenta sin sintomas

Si bien la FA puede reconocerse a través
de la sensacién de palpitaciones o de otros
sintomas (consultese la seccién “Signos y
sintomas de la fibrilacion auricular”,
Pagina 27), frecuentemente no se asocia a
sintomas y puede haber estado presente
por un periodo desconocido.3' Los
registros ambulatorios de ECG (monitoreo
Holter) muestran que un individuo puede
tener periodos de FA sintomatica 'y
asintomatica.?' Sin embargo, con
frecuencia la FA no se detecta hasta que
ocurre una complicacion seria como el
accidente cerebrovascular o la insuficiencia
cardiaca.'®

Deteccion de la fibrilacion

auricular

La deteccion de la FA asintomatica
(“silente”) resulta imperiosa para un
inicio oportuno del tratamiento efectivo,
lo que previene muchas de las
complicaciones relacionadas con la FA,
incluido el accidente cerebrovascular. De
hecho, las guias argentinas, brasilefias y
mexicanas recomiendan la realizacion de
un ECG en todos los pacientes en

quienes se sospecha la presencia de la

FA 206465 Debido a que algunos pacientes
con otros factores de riesgo de accidente
cerebrovascular, como hipertension
arterial, diabetes y enfermedad cardiaca
isquémica, con frecuencia se someten a
revisiones en el entorno de atencién
primaria, una evaluacion oportuna puede
ser beneficiosa.

Deteccion sistematica vs. deteccion
oportuna
El estudio de atencion primaria
“Deteccién de la FA en Ancianos”
(Screening for Atrial Fibrillation in the
Elderly, SAFE), del Reino Unido, tuvo
como objetivo la determinacién de la
tasa de deteccion de nuevos casos de la
FA en la poblacion >65 afos.'% Se
analizaron casi 15.000 pacientes
seleccionados en forma aleatorizada en
listas computarizadas de pacientes, de
los cuales 5.000 fueron asignados al
grupo control (que recibieron atencion
clinica de rutina) y 10.000 a deteccién
sistematica o deteccién oportuna a lo
largo de 12 meses:
¢ En el brazo de deteccién sistematica,
se invitd mediante una carta a todos
los pacientes a asistir a una clinica de
deteccién




¢ Enla rama "“deteccién oportunista”
se instruyd al personal para que
registrase el pulso arterial en la
consulta de rutina. Aquéllos con
pulso irregular recibieron una hoja de
informacion y se les asignd un turno
para una nueva cita, en la que se
registraron la frecuencia cardiaca y
un ECG de 12 derivaciones

Tanto la deteccién sistematica como la
oportuna identificaron sustancialmente
mas casos de FA que la atencién de
rutina (incidencia media: 1,52% vy
1,71% en comparaciéon con 0,99%,
respectivamente). El costo por caso
detectado mediante deteccion
sistematica fue 2.936 USD en
comparacion con 597 USD por paciente
identificado en forma oportuna. La
deteccién previa mediante el registro del
pulso arterial reduce la cantidad de ECG
gue deben realizarse, por lo cual la
deteccién oportuna resultd mas costo-
efectiva que la deteccion sistematica.’®®

En los paises en vias de desarrollo y
sobre todo en las comunidades rurales
de Latinoameérica es poco probable que
se realice la deteccion sistematica, por
lo que la deteccion oportuna seria mas
adecuada y rentable.

El Estudio SAFE destaca la funcion
importante de un procedimiento simple,
como el registro de rutina del pulso
arterial, para mejorar la detecciéon de la FA
en pacientes en riesgo. Las implicancias en
materia de politica de salud que surgen de
este estudio llevan a priorizar un enfoque
basado en el registro del pulso arterial
seguido por un ECG, como una opcién
rentable en el ambito de la atencion
primaria.'® Diversas dreas para futuras
investigaciones podrfan ayudar a definir
mejor la conducta a seguir (Tabla 2).

Factores de riesgo adicionales de

accidente cerebrovascular en
pacientes con fibrilacion auricular

Los factores reportados que
incrementan mas el riesgo de accidente

Deteccion de la FA y estratificacion del riesgo del accidente cerebrovascular

cerebrovascular en pacientes con FA
incluyen:3149.107

* Sexo femenino

* Edad avanzada

* Accidente cerebrovascular o AIT
previos

Hipertension arterial

Enfermedad cardiaca (por ejemplo,
insuficiencia cardfaca y enfermedad
valvular)

Diabetes

Enfermedad vascular

* o

* o

Si bien el accidente cerebrovascular y la
FA son mas prevalentes en hombres
gue en mujeres, %8110 |3 literatura
muestra que la tasa de muerte por
accidente cerebrovascular aumenta
cuatro veces en mujeres con la FA, en
comparacion con un aumento de dos
veces en hombres con FA,""" aunque no
todos los estudios han demostrado una
diferencia tan significativa.'®'"

El antecedente de accidente
cerebrovascular o AIT son los
predictores independientes mas
potentes de accidente cerebrovascular
en pacientes con FA, ya que triplica,
aproximadamente, el riesgo de un
nuevo accidente cerebrovascular.’ El
aumento de la edad también tiene un
efecto marcado: la incidencia de

Tabla 2. Areas de investigacion adicional
a la luz de los hallazgos del estudio
“Deteccion de FA en Ancianos”.'%

. . )
¢ ;De qué manera la implementacion de

un programa de deteccién de FA
influencia la respuesta y el mantenimiento
de la terapia con anticoagulantes en
pacientes con edad >65 afios?

¢ Funcion del analisis computarizado del
ECG en el diagndstico de arritmias
cardiacas

# Cudl es la mejor manera de mejorar el
rendimiento de los profesionales de
atencion médica en la interpretacion de
electrocardiogramas

o Desarrollo de un modelo econémico sélido
para incorporar datos acerca de farmacos
nuevos, con el fin de prevenir accidentes
cerebrovasculares isquémicos en pacientes
con FA

La deteccién a

través del registro
del pulso arterial
puede identificar
mas casos NUevos

de la FA que la
atencion clinica
de rutina
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Los accidentes
cerebrovasculares o
los AIT previos
aumentan tres
veces el riesgo de
otro accidente
cerebrovascular en
pacientes con FA

Varios modelos han
clasificado la
probabilidad del
accidente
cerebrovascular
de acuerdo con
factores de riesgo
ampliamente
aceptados
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accidente cerebrovascular es siete veces
mayor en pacientes de 80-89 afos, en
comparacion con aquéllos de 40—

49 afnos.'"? La hipertension arterial
triplica, aproximadamente, el riesgo de
accidente cerebrovascular en pacientes
con FA.™? Sin embargo, debe tenerse en
cuenta que ninguno de estos estudios
informan datos de pafses en particular
dentro de la region latinoamericana.

Se han desarrollado y se analizan con
mas detalle en la siguiente seccion los
esquemas de estratificacion del riesgo
en pacientes con FA, sobre la base de
las evidencias disponibles.

Estratificacion del riesgo

Con el propésito de guiar la eleccion de
la terapia preventiva mas adecuada, se
necesita alguna herramienta para
clasificar el nivel de riesgo de accidente
cerebrovascular. Varios modelos lo han
intentado en pacientes con FA no
valvular, de acuerdo con la presencia de
patologfas asociadas (p. e]., accidente
cerebrovascular o AlT previos, deterioro
de la funcién ventricular izquierda,
hipertension arterial y diabetes) y otros
factores, como la edad y el sexo." Los
sistemas de estratificacion de riesgo
actualmente utilizados se resumen en la
Tabla 3.

Entre los pacientes que no reciben
terapia con anticoagulantes se ha
establecido que el esquema CHADS, es
un predictor mas preciso del accidente
cerebrovascular que AFI"4y SPAFT>—
dos esquemas preexistentes.’ En
pacientes que reciben terapia, tres
esquemas han previsto el accidente
cerebrovascular significativamente
mejor que el azar: Framingham,
CHADS, y SPAF.""® Sin embargo, varios
pacientes considerados de riesgo
moderado de acuerdo con CHADS,
tenian riesgo elevado de acuerdo con
otros esquemas (Figura 5) y riesgo bajo
segun Framingham y SPAF.''6117 Pocos
modelos han tenido en cuenta la
naturaleza acumulativa de los factores
de riesgo, segun la cual una
combinacién de factores conferiria un
riesgo mayor que cualquier factor
aislado.™

En la practica clinica real con pacientes
gue tienen riesgo elevado de embolia y
a quienes puede no habérseles indicado
terapia anticoagulante, el puntaje
CHADS, puede predecir no solo el
riesgo de accidente cerebrovascular no
mortal, sino también otros eventos
cardiovasculares como muerte
cardiovascular y eventos combinados
(Figura 6).118

Figura 5. Porcentaje de pacientes con FA (incluidos en los ensayos SPORTIF Il y V) que fueron
considerados riesgo bajo, moderado y elevado de accidente cerebrovascular segun diversos
esquemas de estratificacion de riesgo. Los resultados muestran que los distintos modelos
predicen el riesgo de accidente cerebrovascular de manera diferente. Adaptacién de Baruch

et al. 2007, con autorizacién.'®
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Deteccion de la FA y estratificacion del riesgo del accidente cerebrovascular

Tabla 3. Esquemas de estratificacion de riesgo utilizados para predecir embolias en la
fibrilacién auricular. Adaptado de Lip et al. 2010b, con autorizacién.''?

Referencia Estratos de riesgo del accidente cerebrovascular
Elevado Intermedio Bajo

CHADS,-Clasico*™  Puntaje 3-6 Puntaje 1-2 Puntaje 0

CHADS,-Revisado™ Puntaje 2-6 Puntaje 1 Puntaje 0

ACC/AHA/ESC®

Accidente cerebrovascular,
AIT o embolia previos;

0 >2 factores de riesgo
moderado (edad =75 afios,
hipertension, insuficiencia
cardiaca, FEVI <35%

o diabetes)

Edad =75 afios,
hipertension,
insuficiencia cardiaca,
FEVI <35% o diabetes

FA (sin otros factores
de riesgo)

CHA,DS,-VASC'S

Un factor de riesgo
“importante” (accidente
cerebrovascular, AlT o
embolia previos o

edad >75 afios)

o0 >2 factores de riesgo
“clinicamente relevantes
no mayores” (insuficiencia
cardiaca/FEVI <40,
hipertension, diabetes,
enfermedad vascular
[infarto de miocardio,
enfermedad arterial
periférica o placa adrtica],
sexo femenino,

edad 65-74 afos)

Un factor de riesgo
“clinicamente relevante
no mayor”: insuficiencia
cardiaca/FEVI <40,
hipertension, diabetes,
enfermedad vascular
(infarto de miocardio,
enfermedad arterial
periférica o placa adrtica),

Sin factores de riesgo

sexo femenino, edad 65-74 afos

ACCF/AHA/HRS®

Accidente cerebrovascular,
AIT 0 embolia previos;

0 =2 factores de

riesgo moderado (edad
>75 afos, hipertension,
insuficiencia cardiaca,
FEVI <35% o diabetes)

Edad =75 afios,
hipertension,
insuficiencia cardiaca,
FEVI <35% o diabetes

FA (sin otros factores
de riesgo)

*Estudio de prevencion secundario. EI puntaje CHADS, es la suma de los puntajes numéricos asignados a cinco factores de
riesgo: Insuficiencia cardiaca congestiva (1 punto), Hipertension (1 punto), Edad =75 afios (1 punto), Diabetes
(1 punto) y Accidente cerebrovascular o ataque isquémico transitorio (2 puntos). Para obtener la definicion de
CHA,DS,-VASc, conslltese a continuacion.
ACCF, Fundacion del Colegio Americano de Cardiologia; FA, fibrilacion auricular; AHA, Asociacion Americana del Corazon;
ESC, Sociedad Europea de Cardiologia; HRS, Sociedad del Ritmo Cardiaco; FEVI, fraccion de eyeccion del ventriculo
kizquierdo; AT, ataque isquémico transitorio.

A la luz de los resultados, se ha
expandido la utilizacion del esquema
CHADS,.™ A su vez, este puntaje se ha
redefinido incluyendo factores de
riesgo adicionales, como enfermedad
vascular, sexo femenino y edad 65-74

anos, lo que se conoce como CHA DS -

VASc, y ha sido validado en un andlisis
de la Encuesta Europea del Corazén

(Euro Heart Survey)'™ y en varios otros
estudios.''3119120 E| puntaje CHA,DS,-

VASc incluye:

* Insuficiencia cardiaca congestiva o

disfuncién del ventriculo izquierdo:

1 punto

* 6 o o

*

Hipertension arterial: 1 punto
Edad >75 afos: 2 puntos
Diabetes: 1 punto

Accidente cerebrovascular, AT o
embolia previos:
Enfermedad vascular: 1 punto

2 puntos

* Edad 65-74 afos: 1 punto
* Sexo femenino: 1 punto
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Al ser evaluadas las categorias de riesgo
segun el puntaje (0 = riesgo bajo,

1 =riesgo intermedio y >2 = riesgo
elevado), CHA,DS,-VASc proporciond
algunas mejoras en el valor predictivo
para embolias respecto del puntaje de
CHADS,, con tasas de eventos bajas en
el grupo “riesgo bajo” y la inclusién
sélo de un escaso numero de sujetos en
el grupo de “riesgo intermedio”."

En pacientes con un puntaje CHADS,
de riesgo bajo (0 6 1), o cuando se

necesita una evaluaciéon de riesgo mas
integral, CHA,DS,-VASc puede ser Util y
complementar el uso del puntaje
CHADS, (Figura 7).%

Con los datos acerca de los factores de
riesgo para el sangrado mayor de la
Encuesta Europea del Corazén y con los
encontrados en la bibliografia luego de
revisiones sistematicas, se ha derivado
un nuevo puntaje de riesgo de
sangrado simple —-HAS-BLED- para
pacientes con FA:™?

Figura 6. Riesgo anual de eventos cardiovasculares (CV) en pacientes con FA con diversos
puntajes segun el score (puntaje) CHADS,. La tasa anual de eventos -muerte CV, accidente
cerebrovascular no mortal y eventos cardiovasculares combinados (muerte CV/infarto agudo
de miocardio-IAM- no mortal/accidente cerebrovascular no mortal) aumenta para los
pacientes con un mayor score (puntaje) CHADS,, en tanto el puntaje del score (puntaje)
CHADS, no influenci¢ la tasa de IAM no mortal. Reimpresion de Goto et al. 2008, con
autorizacion de Elsevier.®

15 1 Muerte CV
IAM no mortal
m Accidente cerebrovascular no mortal
B Muerte CV/IAM/accidente cerebrovascular

L Score (Puntaje) CHADS,

Tasa anual de eventos (%)

Figura 7. Algoritmo clinico para el uso de anticoagulantes orales en la prevencion del
accidente cerebrovascular en la FA. Adaptacion de Camm et al. 2010, con autorizacién de

Oxford University Press.5?
Puntaje CHADS, >2*

Tener en cuenta otros m

factores de riesgo® M

Edad >75 afos
v v

v

>2 otros factores de riesgo’

v v
e e
v
1
[ no

ACO, anticoagulantes orales; AIT, ataque isquémico transitorio.

*Insuficiencia cardiaca congestiva,
hipertensién, edad >75 afios,
diabetes/AlT/embolia (duplicados)

"Otros factores de riesgo
clinicamente relevantes no
mayores: edad 65-74 afos,
sexo femenino, enfermedad
vascular

Nada (o aspirina)
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Hipertension (no controlada,

>160 mmHg sistolica): 1 punto
Funcion renal/hepatica anormal:

1 punto cada uno, maximo 2 puntos
Accidente cerebrovascular
(antecedentes previos, especialmente
el lacunar): 1 punto

Antecedentes de sangrado o
predisposicion (p. e]., anemia):

1 punto

RIN 1&bil (RIN inestables/elevadas o en
el rango terapéutico <60% del
tiempo): 1 punto

Ancianos (>65 afos): 1 punto
Farmacos/alcohol (uso concomitante

Deteccion de la FA y estratificacion del riesgo del accidente cerebrovascular

implementarse ampliamente en la

practica diaria,?" las guias recientes de

la ESC establecieron que pareceria
razonable utilizar el puntaje de
HAS-BLED para evaluar el riesgo de
sangrado en pacientes con FA sobre la
base de que un puntaje >3 indica
“riesgo elevado”.®? Ademas, se
necesitarfan algunas precauciones y
revisiones regulares del paciente
después de iniciar la terapia con
anticoagulantes.®?

Por lo tanto, parece que los distintos
esquemas de estratificacion de riesgo

Las predicciones a
partir de los
modelos de

estratificacion de

riesgo pueden ser

inconsistentes, lo
que podria dar
como resultado

de farmacos como agentes
antiplaquetarios y farmacos
antiinflamatorios no esteroideos o
alcohol): 1 punto para farmacos mas
1 punto para exceso de alcohol,
maximo 2 puntos

Si bien el puntaje HAS-BLED aun debe
validarse en, al menos, otra cohorte
contemporanea grande de pacientes
con FA antes de que pueda

predicen las chances de accidente
cerebrovascular en pacientes con FA de
manera diferente, lo que significa que
la seleccién de pacientes para la terapia
puede depender del esquema elegido
para evaluar el riesgo. Como resultado,
los pacientes en Latinoamérica pueden
recibir consejos y terapias
inconsistentes, segun las elecciones
locales.

una falta de
homogeneidad en
los tratamientos
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Caracteristicas del accidente cerebrovascular
en pacientes con fibrilaciéon auricular

Puntos clave

en ausencia de FA

cerebrovasculares
en pacientes con FA
son mas graves que

ocurren en ausencia

Los accidentes

aquellos que

de FA
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* Los accidentes cerebrovasculares en individuos con FA son mas graves
y tienen peor evolucién clinica que los accidentes cerebrovasculares

¢ La FA casi duplica la tasa de muerte por accidente cerebrovascular

¢ La FA aumenta en casi el 50% el riesgo de quedar discapacitado o
invalido después de un accidente cerebrovascular

Mayor gravedad del

accidente cerebrovascular en
pacientes con fibrilacion auricular

Ademads de un mayor riesgo, los
pacientes con FA tienen accidentes
cerebrovasculares mas graves y un peor
pronéstico después del evento que los
pacientes sin FA.'® Se cree que esto se
deberia a que dichos accidentes son, en
su mayoria, cardioembdlicos (es decir,
originados en las cavidades cardiacas)'®
y debidos a codgulos de mayor tamafio
que, al obstruir arterias cerebrales mas
grandes se asocian a mayor dano y, por
lo tanto, a un accidente cerebrovascular
mas grave. La mitad de todos los
accidentes cerebrovasculares
cardioembolicos son causados por la FA
(Figura 8).122

En un estudio chileno de 239 pacientes
con accidente cerebrovascular
isquémico, la FA fue la causa mas
comun de accidente cerebrovascular
cardioembolico (46%).'%3 La tasa de
mortalidad a los 30 dias fue la mas alta
en accidentes cerebrovasculares
cardioembodlicos (28%) y la mas baja en
infarto de pequefios vasos (0%), y la
incapacidad o la muerte a los 6 meses
también fue la mas alta en accidentes
cerebrovasculares cardioembalicos
(62%) y la mas baja en infarto de vasos
pequefnos (21%).'?3

En el estudio mexicano PREMIER, que
realizd6 un registro multicéntrico sobre
1.040 pacientes con accidente
cerebrovascular isquémico que ocurria
por primera vez, 188 pacientes tuvieron
accidente cerebrovascular
cardioembolico.'?* Los accidentes
cerebrovasculares cardioembolicos
estuvieron asociados con mayores
puntajes de gravedad (Puntaje de la
Escala de Accidente Cerebrovascular de
los Institutos Nacionales de Salud

Figura 8. La causa principal de accidente
cerebrovascular cardioembalico es la FA no
valvular.'?? Imagen reimpresa con
autorizacion de e.Medicine.com, 2011.
Disponible en: http://emedicine.
medscape.com/article/1160370-overview.
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[National Institutes of Health Stroke
Scale, NIHSS] >18 puntos en 31,5% de
los pacientes) y con una peor evolucién
a corto plazo, segun lo medido por la
escala de Rankin modificada (modified
Rankin scale, mRs) al dia 30: mRs de 2—
3 en el 27,7% de los pacientes, mRs
4-5 en el 29,3% de los pacientes y
muerte en el 23,4% de los pacientes.
La escala de Rankin modificada es una
escala comunmente utilizada para
medir el grado de discapacidad o
dependencia en las actividades diarias
de las victimas de un accidente
cerebrovascular. La escala original fue
presentada por J. Rankin en 1957 y fue
transformada en su variante
actualmente aceptada por el

Profesor Warlow a fines de la década
de 1980. En el seguimiento a 1 afio,
murieron aproximadamente el 40%

de los pacientes con accidente
cerebrovascular cardioembdlico.

Si bien son escasos los datos sobre
costos medios para el accidente
cerebrovascular cardioembdlico en
pacientes de Latinoamérica, los datos
sobre costos de Europa pueden ofrecer
una indicacién del margen de costos en
todos los paises de la region
latinoamericana. En un estudio sobre
mas de 500 pacientes en Alemania se
demostré que los costos medios de la
atencion aguda hospitalaria fueron
mayores para el accidente
cerebrovascular cardioembdlico

(4890 EUR por paciente; 6948 USD)
que para el accidente cerebrovascular
no cardioembdlico (3550 EUR;

5044 USD).'» Ademas de ser mas mas
graves, los accidentes cerebrovasculares
cardioembdlicos estan asociados con
un mayor riesgo de recurrencias que
otros tipos de accidente
cerebrovascular.'2¢

El aumento en la gravedad de los
accidentes cerebrovasculares en
pacientes con FA en comparacion con
otros accidentes cerebrovasculares
sugiere que estos pacientes
experimentaran un deterioro mayor en

Caracteristicas del accidente cerebrovascular en FA

la calidad de vida que los pacientes sin
FA. En este sentido, una revision
sistematica ha mostrado que la calidad
de vida después de un accidente
cerebrovascular es significativamente
peor en pacientes con FA en
comparacion con controles sanos, con
la poblacion general y con otros
pacientes con cardiopatia coronaria.'?’
Por lo tanto, los pacientes con FA
constituyen una poblacién clave para
reducir la carga general del accidente
cerebrovascular en la sociedad.

Aumento de la tasa de muerte

La tasa de muerte por un accidente
cerebrovascular es significativamente
mayor en pacientes con FA que en
aquéllos sin FA. En el Registro Nacional
Argentino de Accidentes
Cerebrovasculares (ReNACer), un
registro de accidentes cerebrovasculares
con base en los hospitales de todo el
pais en Argentina, 1.991 pacientes con
accidente cerebrovascular isquémico
agudo fueron ingresados en las

74 instituciones participantes entre
noviembre de 2004 y octubre de
2006."?8 Los datos demogréficos de los
pacientes del estudio mostraron que los
antecedentes de FA en pacientes con
accidente cerebrovascular estuvieron
significativamente asociados con la
mortalidad en el hospital.’?® En un
analisis de sujetos de 55 a 94 afos que
desarrollaron FA durante 40 afos del
seguimiento del estudio Framingham
original de los EE. UU., la FA estuvo
asociada con una duplicacién en la
mortalidad en hombres y mujeres.?® En
un estudio italiano a gran escala de
pacientes que habian tenido el primer
accidente cerebrovascular, se descubrid
que la FA aumentaba la tasa de muerte
a 5 afnos por accidente cerebrovascular
en casi dos veces (Tabla 4) y que es un
predictor independiente de la tasa de
muerte incluso después de ajustarla a
otras variables que predicen la
evolucion, como la edad, el sexo y los
factores de riesgo vasculares.'?

Los pacientes con
FA constituyen una
poblacion clave
para reducir la
carga general del
accidente
cerebrovascular

La tasa de muerte
por un accidente
cerebrovascular es
mayor en pacientes
con FA que en
aquéllos sin FA
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Tabla 4. Tasas anuales de muerte del primer
accidente cerebrovascular (redondeadas al
numero entero mas proximo) en pacientes con
y sin fibrilacién auricular (FA). Adaptacion de
Marini et al. 2005, con autorizacion.'?
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Se ha informado una tendencia hacia el
aumento en la tasa global de muerte
temprana en pacientes con FA durante
los ultimos 20 afios,’ lo que puede
reflejar la edad en aumento de la
poblacion. Con su prevalencia'®@y la
tasa de muerte asociada en aumento,
hay una necesidad urgente de mejorar
el tratamiento de la FA, en particular
para prevenir la mayoria de las
consecuencias mortales mas comunes,
como el accidente cerebrovascular.

Los datos del registro de “Reduccién de
aterotrombosis para mantener la salud”
(Reduction of Atherothrombosis for
Continued Health, REACH) mostraron
que la presencia de FA en pacientes con
aterotrombosis estuvo asociada con
una tasa mayor de mortalidad por
todas las causas (4,3%) que en aquellos
pacientes sin FA (2,3%). Esta mayor
mortalidad en pacientes con FA se
observo en todos los subgrupos con
aterotrombosis establecida o en riesgo
de aterotrombosis.™®

Aumento de la discapacidad y

salud deficiente

Un accidente cerebrovascular
relacionado con la FA es mds grave y
esta asociado con una peor salud que
el accidente cerebrovascular no
relacionado con FA.'3:16-18

Los datos del estudio PREMIER descrito
anteriormente se utilizaron para evaluar
la gravedad del accidente cerebrovascular
en pacientes con y sin antecedentes

de FA. En total, se incluyeron

1.246 pacientes con accidente
cerebrovascular isquémico en el
registro; 159 pacientes tuvieron
antecedentes de FA y en otros 64 se
hizo el diagnostico durante el accidente
cerebrovascular agudo. La tasa de
muerte a 30 dias fue del 22% en
pacientes con la FA en comparacion
con 13,7% en aquéllos sin FA. En
pacientes que sobrevivieron, la tasa de
discapacidad grave (en un puntaje de
3-5 en la escala de Rankin) fue
significativamente mayor en la cohorte
de pacientes con FA en comparacion
con la cohorte de pacientes sin FA
(69% vs. 52%, Figura 9) (Dr. Cantu-
Brito, comunicacion personal).

Los datos de los EE. UU. han
demostrado que las tasos de
hospitalizacién, visitas a la sala de
emgergencias y consultas médicas
ambulatorias son mayores para los
pacientes con FA en comparacion con
pacientes sin la afeccion.’™' En general,
se ha demostrado que los costos
médicos por paciente son cinco veces

Figura 9. Evolucion clinica después de un
accidente cerebrovascular agudo en
pacientes con y sin antecedentes de FA
(Dr. Cantu-Brito, comunicacién personal).
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mayores en las poblaciones de
pacientes con FA vs. pacientes sin FA.'3!
En total, los costos atribuibles a la FA se
han estimado en 6,65 mil millones
USD.™*? Esto se dividio entre los costos
de pacientes directos de 2,93 mil
millones USD (44 %), los costos de
pacientes indirectos de 1,95 mil
millones USD (29%), los costos de
pacientes ambulatorios de 1,53 mil
millones USD (23%) y los costos de
tratamiento con farmacos de 235
millones USD (4%).

Los datos del Estudio de Accidente
Cerebrovascular en Copenhague
(Copenhagen Stroke) se utilizaron para
investigar el impacto del accidente
cerebrovascular sobre la morbilidad. La
falta de habilidad para llevar a cabo
actividades diarias normales después de
un accidente cerebrovascular y la
reduccién en la funcién neurolégica —
incluido el nivel de conciencia, la
paralisis parcial del brazo, la mano y/o
la pierna, y la dificultad para tragar—
fueron significativamente mayores en
pacientes con FA que en aquéllos sin
FA, tanto inmediatamente después de
un accidente cerebrovascular como
después de la rehabilitacion.’ Ademas,
la FA estuvo asociada con un aumento
del 20% en la duracion de la
internacion en el hospital y una
reduccién del 40% en la probabilidad
de recibir el alta al domicilio.

Caracteristicas del accidente cerebrovascular en FA

En la actualidad, no hay datos para
toda la regién latinoamericana que
indiquen el aumento del riesgo de
discapacidad que la presencia de FA
confiere a los pacientes con accidente
cerebrovascular; sin embargo, los datos
de un estudio en toda Europa son
indicativos del aumento del riesgo y de
los niveles de discapacidad asociados
con el accidente cerebrovascular
relacionado con la FA.

En un estudio europeo que abarco siete
paises y 4.462 pacientes hospitalizados
por un accidente cerebrovascular que
ocurria por primera vez, la presencia de
FA aumento el riesgo de quedar
discapacitado o invalido después de un
accidente cerebrovascular en casi un
50%.'°

Si bien los datos respecto del impacto
del accidente cerebrovascular
relacionado con la FA existen en una
cantidad limitada de paises
latinoamericanos, se requieren mas
estudios en el resto de la regién para
proporcionar una perspectiva completa
del efecto del accidente cerebrovascular
relacionado con la FA en Latinoamérica.

La FA aumenta el
riesgo de quedar
discapacitado o
invalido después
de un accidente
cerebrovascular en
casi un 50%
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El accidente
cerebrovascular
relacionado con

la FA tiene un
impacto mas
negativo en la
calidad de vida
que un accidente
cerebrovascular
no relacionado
con la FA

La FA aumenta el
riesgo de
complicaciones
médicas después de
un accidente
cerebrovascular

40

Costo elevado del accidente cerebrovascular
en la fibrilaciéon auricular para las personas

y para la sociedad

Puntos clave

no relacionado con la FA

¢ El| accidente cerebrovascular relacionado con la FA deteriora més la
calidad de vida de los sobrevivientes que el accidente cerebrovascular

¢ La discapacidad permanente y otras consecuencias del accidente
cerebrovascular relacionado con la FA imponen una pesada carga
sobre los cuidadores, los familiares y los servicios sociales y de salud

¢ Estudios en las poblaciones europeas han demostrado que los costos
de atencion médica asociados con el accidente cerebrovascular son
mayores para los pacientes con FA que para los pacientes sin FA. Se
requieren estudios similares en las poblaciones latinoamericanas

Impacto significativo en la calidad

de vida

El impacto de un accidente
cerebrovascular en la salud de una
persona puede expresarse COmMo un
puntaje de utilidad. Estos puntajes se
utilizan para expresar el impacto de un
estado de salud sobre la calidad de vida
relacionada con la salud en una escala de
0 a 10, donde 10 representa la salud
perfecta y O representa la muerte.
Murphy et al. descubrieron que el
accidente cerebrovascular leve produjo
un puntaje de utilidad més elevado
(9/10) que el accidente cerebrovascular
grave (4/10).'* Esto indica que los
accidentes cerebrovasculares
relacionados con la FA, gue son mas
graves que los accidentes
cerebrovasculares en pacientes sin FA,
tienen como resultado puntajes de
utilidad menores (es decir, calidad de
vida relacionada con la mala salud) que
otros tipos de accidente cerebrovascular.
En un estudio acerca del impacto del
accidente cerebrovascular en la calidad
de vida en pacientes con FA, el puntaje
de utilidad promedio fue 9/10 para un
accidente cerebrovascular leve, 1/10 para
un accidente cerebrovascular moderado
y 0/10 para un accidente cerebrovascular

grave; el 83% de los pacientes
clasificaron su calidad de vida después de
un accidente cerebrovascular grave como
igual o peor que la muerte.'*

Ademas de los puntajes de utilidad
generales, otros puntajes evaltan el
impacto de un estado de salud en un
aspecto especifico de la calidad de vida
(como la funciéon neuroldgica). Algunos
puntajes de calidad de vida para
pacientes con y sin FA que
experimentan un accidente
cerebrovascular se muestran en la
Tabla 5. Al igual que los puntajes de
utilidad analizados anteriormente, los
puntajes asignados en la tabla indican
que el accidente cerebrovascular
relacionado con la FA tiene un impacto
mas negativo en la calidad de vida que
un accidente cerebrovascular no
relacionado con la FA.

La FA también aumenta el riesgo de
complicaciones médicas después de un
accidente cerebrovascular. Los
pacientes con FA tienen neumonia,
edema pulmonar (acumulacién de
liquido en los pulmones) y sangrado en
el cerebro con mas frecuencia después
de un accidente cerebrovascular que
aquéllos sin la FA.13°
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Tabla 5. Evolucion del accidente cerebrovascular en pacientes con y sin FA. Adaptacion de
Jgrgensen et al.1996, con autorizacion.'®

N
Pacientes Pacientes
con FA sin FA

Gravedad inicial del accidente cerebrovascular (puntaje de SSS*; 30 38
puntaje mas bajo = mayor deterioro neurol6gico)
Evolucion neurolégica (puntaje de SSS al momento del alta) 46 50
Discapacidad inicial (puntaje de IB"; puntaje mas bajo = reduccién de la 35 52
capacidad para realizar actividades diarias normales)
Evolucién funcional (puntaje de IB' al momento del alta) 67 78
Duracién de la internacion en el hospital (dias) 50 40
Muerte en el hospital, n (%) 72 (33) 171 (17)
Dados de alta a una institucion de cuidados especiales, n (%) 41 (19) 135 (14)
Dados de alta a su domicilio, n (%) 104 (48) 662 (69)
Los datos se presentan como medios, redondeados al lugar decimal mas cercano.
*Escala escandinava de accidente cerebrovascular (Scandinavian Stroke Scale, SSS).'

k‘indice Barthel.'6

Carga para los cuidadores, las

familias y la sociedad

Mas de un tercio de los pacientes que
experimentan un accidente
cerebrovascular regresa a sus hogares
con algun nivel de discapacidad
permanente.® Por lo tanto, dependen
de los cuidadores informales,
generalmente los familiares, para que
los ayuden con sus actividades diarias
normales y para organizar la asistencia
adicional requerida por parte de los
servicios de atencion médica. Ademas
de proporcionar ayuda practica, los
cuidadores deben manejar los cambios
significativos cognitivos, emocionales y
en el comportamiento del paciente.
Estos cambios incluyen alteraciones del
estado de animo o de la personalidad,
irritabilidad, ansiedad, pérdida de la
memoria y depresion.>'3¢ Por lo tanto,
los cuidadores pueden experimentar
una pérdida de identidad, menor
independencia, falta de vida social,
cansancio extremo y depresion.
También informan miedos respecto de
la seguridad del paciente y angustia por
no tener el tiempo suficiente para
responder a todas las necesidades del
paciente.>'3 En un estudio transversal
brasilefio se evalud la carga y el estado
de salud percibido entre 200 cuidadores
de sobrevivientes a un accidente

cerebrovascular. Todos los cuidadores
en el estudio eran familiares cercanos
de los pacientes con accidente
cerebrovascular, y casi tres cuartos de
los cuidadores eran mujeres. En
general, mas de un cuarto de los
cuidadores consideraron su funcién
agotadora desde el punto de vista
emocional. Las cuidadoras mujeres
informaron puntajes de pruebas

Mas de un tercio de
los pacientes que
experimentan un

accidente
cerebrovascular
regresa al hogar
con algun nivel de
discapacidad
permanente

significativamente mas elevados para la
ansiedad y tuvieron puntajes de carga
para los cuidadores significativamente
peores que sus homoélogos hombres. La
carga para los cuidadores empeord
significativamente a medida que
aumenté la gravedad del accidente
cerebrovascular. La discapacidad de los
pacientes y los factores de los
cuidadores (sexo femenino y niveles de
depresion) fueron predictores
independientes significativos de la
carga para los cuidadores.”

El accidente cerebrovascular puede
tener un impacto devastador no soélo en
la persona y sus cuidadores, sino
también en toda la familia,
especialmente en los nifios.

La rehabilitacion y la atencién a largo
plazo de los sobrevivientes al accidente
cerebrovascular también demandan de
manera significativa los servicios
a1
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sociales y de salud, y por lo general
requieren de enfermeras, atencién social,
y terapia del habla, ocupacional 'y
fisica.>"*” Junto con la pérdida de tiempo
en empleo y contribucién a la comunidad
por parte del paciente, y muy
probablemente también por parte del
cuidador, esto representa una carga
general significativa para la sociedad.

Costo economico elevado

Se desconoce el costo total del accidente
cerebrovascular para toda la region
latinoamericana. Sin embargo, los datos
de paises individuales confirman los
elevados costos del accidente
cerebrovascular en la region. En Brasil y
Argentina, se ha calculado que la
cantidad total del gasto nacional de
atencion médica de la hospitalizacion
inicial por accidente cerebrovascular para
el tratamiento agudo de un accidente
cerebrovascular (accidente
cerebrovascular isquémico y hemorragia
intracerebral) fue 449,3 millones USD y
434,1 millones USD, respectivamente.®'0

Ejemplo ilustrativo: la
perspectiva de un cuidador

“Han pasado tres afios desde que
mi padre tuvo un accidente
cerebrovascular. Le resulté muy
dificil sobrellevar la situacion al
principio. Justo después del
accidente cerebrovascular, su
capacidad de hablar y comprender
se vio terriblemente afectada y
estaba muy frustrado. También
tuvo deterioro visual, pérdida del
equilibrio y problemas emocionales,
y requeria de cuidado de tiempo
completo. Yo queria lo mejor para
él y me entristecia verlo asi. Me
sentia completamente agotado; sin
embargo, no podia descansar
porque estaba de aqui para alla
constantemente cuidandolo. Hoy
en dia, se siente mejor consigo
mismo, pero a veces se tambalea al
caminar y su coordinacién y habla
son malos, especialmente cuando
estd cansado. Dice que tiendo a
sobreprotegerlo, pero me preocupo
por ély por que pudiera sucederle
\de nuevo”.

Los datos de los paises occidentales
también sirven para indicar el costo
elevado del accidente cerebrovascular.
Segun una revision de datos de ocho
paises occidentales, el accidente
cerebrovascular representa,
aproximadamente, el 3% del gasto
nacional de atencién médicay el 0,3%
del producto bruto interno.® El costo
econémico total del accidente
cerebrovascular probablemente sea aun
mayor, ya que estos calculos omiten, en
gran parte, los costos en los que incurren
el paciente y los cuidadores, ya que
pueden ser dificiles de recopilar. En
2006, se calculd que el costo total del
accidente cerebrovascular en toda
Europa, incluidos los costos de atencién
médica, los costos de productividad y los
costos informales, era de mas de 38 mil
millones EUR (54 mil millones USD).'*®

El gasto de atencién médica
gubernamental en los paises
latinoamericanos puede tener un
impacto en la carga financiera del
accidente cerebrovascular impuesta sobre
los pacientes y sus familiares. Las
desigualdades de acceso a los servicios y
recursos de salud han estado presentes
en forma constante en la regiéon
latinoamericana. El porcentaje de gastos
en salud como una proporcion del
producto bruto interno se divide en
forma desigual entre los quintiles de
ingreso de la poblacion. Por ejemplo, en

\volviera a casa con nosotros”.

N
Ejemplo ilustrativo: la

perspectiva de un niho

“Cuando mi madre tuvo un
accidente cerebrovascular, estaba
ansioso por ir a verla al hospital.
Cuando entré en la habitacién,
noté de inmediato que algo
estaba mal. Ella no podia mover
el brazo y la pierna izquierdos y
hablaba de manera extrafia. Me
atemorizé un poco, pero luego
me abrazo, y mi padre dijo que
se pondria bien. De todas
maneras, no pude entender lo
que me dijo. La mantuvieron en
el hospital durante ocho dias
hasta que fue seguro que




Paraguay, los costos de atencién médica
representaron el 14% del gasto para el
quintil mas pobre frente al 8,8% para el
quintil mas rico.?® Las personas con mas
desventajas socioecondmicas son
aquellas con riesgos de salud
desproporcionadamente mas elevados. '

El gasto de salud nacional como una
proporcién del producto bruto interno
también influye sobre la atencién médica
en las poblaciones de Latinoamérica. La
participacion del gasto en salud publica
como un porcentaje del producto bruto
interno, que sirve como indicador de las
prestaciones de salud proporcionadas
por los gobiernos, es menor para
Latinoamérica (3,3%) en comparacion
con un pais de ingresos elevados como
EE. UU. (7,2%).% En general, los gastos
de salud nacionales para todos los paises
de Latinoamérica y el Caribe fueron el
6,8% del producto bruto interno de la
region.® Este porcentaje varié para cada
pais de la region; p. ej., 5,5% en México,
7% en Brasil y 8,6% en Argentina.*

En Latinoamérica y el Caribe, el 48% del
gasto nacional en atencion médica se
destina a la salud publicay el 52% a la
atencion privada (incluido el gasto de
bolsillo directo para los bienes y servicios
de salud y para cubrir servicios de salud a
través de seguros de salud privados).*
Las personas con ingresos mas elevados
tienen mas probabilidades de estar
cubiertas por un seguro de salud privado,
lo que reduce los niveles de gasto de
bolsillo en atencion médica.> En paises
pobres, donde el gasto en el sector de
salud publica es bajo, las personas més
afectadas son las mas pobres.'0

Debido a que el accidente
cerebrovascular en pacientes con FA es
mas grave que cuando ocurre en
ausencia de la arritmia,'® es probable
gue ocasione costos mayores. En
Latinoamérica no hay datos
comparativos del costo del accidente
cerebrovascular relacionado con la FA
vs. el accidente cerebrovascular no
vinculado con la arritmia, en tanto se

Costo elevado del accidente cerebrovascular en FA

encuentran disponibles en Europa. Asi,
en el "Estudio de accidente
cerebrovascular agudo en Berlin”
(Berlin Acute Stroke Study), los costos
directos promedio por paciente del
accidente cerebrovascular fueron
significativamente mayores en
pacientes con FA (11.799 EUR [16.770
USD]) que en ausencia de FA (8.817
EUR [12.532 USD])."™" También se
analizd en Suecia el efecto de FA sobre
los costos de pacientes hospitalizados
por causas relacionadas con un
accidente cerebrovascular durante un
periodo de 3 afos.’? Entre los
sobrevivientes al accidente
cerebrovascular, los costos en pacientes
hospitalizados durante dicho periodo
fueron, en promedio, 818 EUR

(1163 USD) mas elevados en pacientes
con FA en comparacién con aquellos
sin FA (10.192 EUR [14.487 USD]

vs. 9.374 EUR [13.325 USD]) después
de controlar los factores de riesgo
adicionales y las tasas de muerte. Se
requieren estudios en los paises
latinoamericanos para confirmar el
costo econémico presumiblemente
elevado del accidente cerebrovascular
en pacientes con FA en toda la region.

Los costos de
atencion médica
asociados con el

accidente
cerebrovascular son
mayores para los
pacientes con FA
que para aquellos
sin la arritmia

Fundamentos sélidos para la
prevencion de accidentes

cerebrovasculares en pacientes
con fibrilacion auricular

En conclusion, los pacientes con FA
tienen un riesgo mayor de accidente
cerebrovascular y sufren accidentes
cerebrovasculares mas graves que
aquellos sin FA. Por ende, el accidente
cerebrovascular relacionado con la FA
impone una carga incluso mayor en las
personas, los cuidadores, las familias, la
sociedad y los recursos de atencion
médica que cuando se presenta en
ausencia de la arritmia, lo que
proporciona fundamentos soélidos para
priorizar el tratamiento efectivo de la FA
y la prevencién del accidente
cerebrovascular en esta poblacion de
elevado riesgo.
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Prevencion de accidentes
cerebrovasculares en pacientes con

fibrilacion auricular

Puntos clave

formacién de posgrado)

El objetivo del
tratamiento de la
FA es reducir el
riesgo de
consecuencias a
largo plazo, como
el accidente
cerebrovascular

La FA se trata
comunmente
mediante
estrategias de
“control del ritmo”
o “control de la
frecuencia”
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¢ El tratamiento de la FA puede ayudar a prevenir accidentes
cerebrovasculares. Existen farmacos y métodos no farmacolégicos para
controlar la frecuencia cardiaca y preservar el ritmo normal

¢ Se recomienda que los pacientes que reciben tratamiento para la FA
también reciban terapia para reducir el riesgo de codgulos sanguineos

¢ El mantenimiento de la RIN dentro de los valores deseados en los
pacientes tratados con AVK es un problema universal que se complica
en los paises latinoamericanos por una serie de razones: falta de
acceso a centros de monitoreo de la RIN, costos elevados de la
asistencia médica, dificultad de acceso a la determinacion de la RIN en
areas remotas/rurales, y falta de conocimiento de los médicos
(principalmente, en zonas alejadas de los ambitos universitarios y de

* Las terapias con anticoagulantes actualmente disponibles (como los
AVK y la aspirina) son efectivas en la prevencién del accidente
cerebrovascular relacionado con la FA, pero tienen desventajas

* La hipertensién arterial y la diabetes, que frecuentemente afectan a los
pacientes con FA, también requieren de un tratamiento especifico como
manera de reducir el riesgo de accidente cerebrovascular

El objetivo fundamental en el
tratamiento de la FA es la reduccion del
riesgo de consecuencias serias a largo
plazo, en particular el accidente
cerebrovascular. Esto puede lograrse
mediante el tratamiento de la FA a
través del control de la frecuencia
cardiaca o del ritmo cardiaco, y
mediante el uso de farmacos para
reducir el riesgo de coagulos
sanguineos y, por ende, de accidente
cerebrovascular. Ambas estrategias se
analizan en este capitulo.

Estrategias para estabilizar el

ritmo cardiaco

El tratamiento efectivo de la FA previene
“per se” el accidente cerebrovascular.
La FA se trata habitualmente mediante
estrategias de “control del ritmo” o
“control de la frecuencia”.’ En el
control del ritmo, los farmacos
antiarritmicos se utilizan para mantener

el ritmo cardfaco normal, en tanto con
el control de la frecuencia se busca
mantener una frecuencia cardiaca
estable."” Los farmacos que se utilizan
para el control del ritmo incluyen a la
amiodarona, el sotalol, la propafenona,
la dronedarona y la flecainida, en tanto
la digoxina, los bloqueantes beta-
adrenérgicos y los antagonistas del
calcio se indican para controlar la
frecuencia cardfaca. Los métodos no
farmacologicos que se utilizan para
eliminar la FA incluyen la cardioversion
eléctrica (la administracién de una dosis
terapéutica de corriente eléctrica al
corazon), la ablacion por catéter (un
procedimiento invasivo que busca aislar
eléctricamente dreas criticas en la
generacion y/o el mantenimiento de la
FA) y los procedimientos quirdrgicos tipo
Maze (que se indican
fundamentalmente cuando el paciente
requiere una cirugfa concomitante por
una enfermedad coronaria o valvular).




Terapia anticoagulante para

prevenir el accidente
cerebrovascular

La FA predispone a la formacion de un
coagulo sanguineo (trombo) en las
cavidades cardiacas. Una parte del
coagulo puede desprenderse (es decir,
transformarse en un émbolo), quedar
atrapado en los vasos sanguineos del
cerebro y asf causar un accidente
cerebrovascular. Por ende, las estrategias
para la prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA
implican el uso de terapia con farmacos
anticoagulantes. Se recomienda que los
pacientes que reciben tratamiento para
la FA para estabilizar el ritmo cardiaco
también reciban alguna forma de terapia
anticoagulante (consultense las “Guias
para la prevencion de accidentes
cerebrovasculares en pacientes con FA”,
en la pagina 54).%"

Prevencion de accidentes cerebrovasculares en FA

Existen tres clases principales de
farmacos “diluyentes sanguineos” que
se utilizan actualmente en la prevencion
del accidente cerebrovascular en
pacientes con FA:

Los pacientes que
reciben tratamiento

ol i lant parala FA
os anticoagulantes, que .,
. 9 ) 9 ) también deben
interrumpen la serie de reacciones
frecuentemente

guimicas que dan como resultado la
formacién de un codgulo sanguineo
(la via de coagulacion, Figura 10)

¢ Los farmacos antiplaquetarios, que
limitan la agregacion (formacion de
grupos) de plaquetas (que forman
una parte significativa del coagulo
sanguineo, especialmente en las
arterias)

* Tromboliticos (en la situacién aguda),
que disuelven los coagulos
sanguineos ya formados

recibir terapia con
anticoagulantes

Los AVK, que son anticoagulantes
orales, y el 4cido acetilsalicilico (o
aspirina), un agente antiplaquetario,

Figura 10. Diagrama simplificado de la via de coagulacion, que muestra una serie de
reacciones enzimaticas que participan en la formacién de coagulos sanguineos.
El producto final de la via es la fibrina, una proteina insoluble que se combina con las

plaquetas para formar un coagulo.
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Los AVK y la
aspirina son
actualmente los
farmacos mas
ampliamente
utilizados para la
prevencion del
accidente
cerebrovascular en
pacientes con FA

Los pacientes que
reciben AVK
necesitan
monitoreo y ajustes
de dosis frecuentes
para mantener la
RIN dentro del
rango adecuado
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son actualmente los farmacos mas
ampliamente utilizados en la
prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA.

Antagonistas de la vitamina K

Los AVK, que incluyen warfarina,
fenprocumon y acenocumarol, se
utilizan ampliamente como agentes
anticoagulantes y han estado
disponibles durante muchos afos. El
acenocumarol y el fenprocumon se
utilizan ampliamente en Latinoamérica
y en Europa continental, en tanto la
warfarina se emplea mas cominmente
en los EE. UU., el Reino Unido y los
paises escandinavos. '

Los AVK ejercen sus efectos
anticoagulantes inhibiendo la
produccién de cuatro factores
dependientes de la vitamina K que
cumplen funciones clave en la via de
coagulacion.'25 Al inhibir la enzima
reductasa epodxido de vitamina K, los
AVK previenen la regeneracion de la
forma reducida de vitamina K, un
cofactor esencial en la sintesis de
diversos factores en la cascada de
coagulacion, incluido el Factor Il
(protrombina), el Factor VII, el Factor IX'y
el Factor XI. La disminucién de la forma
reducida de vitamina K, en ultima
instancia, altera la capacidad de formar
trombina que, posteriormente, inhibe la
conversion de fibrindgeno a fibrina.

Si bien son efectivos en la prevencién
del accidente cerebrovascular en
pacientes con FA, los AVK orales tienen
varias limitaciones que hacen que la
atencion médica de rutina y aguda de
pacientes que reciben terapia con AVK
a largo plazo sea relativamente
complicada. Los efectos de los AVK
pueden verse modificados de manera
significativa por factores genéticos'**y
por interacciones con otros alimentos y
farmacos, incluida la amiodarona, un
farmaco antiarritmico utilizado en el
tratamiento de la FA.264> Mas aun, hay
una ventana estrecha entre las dosis de
AVK que alcanzan eficacia terapéutica y

las dosis que aumentan el riesgo de
hemorragia (es decir, el rango
terapéutico del farmaco es estrecho).

El tratamiento de los pacientes que
reciben AVK puede constituir un
desafio y requiere monitoreo. Para ello,
el tiempo de protrombina del paciente
(una medida del tiempo de
coagulacion) se divide por un tiempo
de protrombina de referencia y el valor
resultante luego se convierte a una RIN.
El uso de la RIN estandariza resultados
eliminando diferencias entre los
laboratorios. Generalmente, se
recomienda un rango de RIN de
2,0-3,0 para pacientes que reciben
terapia con AVK.2"#7 Si la RIN es
demasiado alta, el paciente tiene mayor
riesgo de sangrado; si es demasiado
baja, aumenta el riesgo de formacion
de un coagulo. Si se descubre que la
RIN de un paciente esta fuera del rango
adecuado, la dosis del AVK debe
ajustarse en consecuencia.

El mantenimiento de la RIN dentro de
un rango adecuado no solo requiere
monitoreo frecuente sino también
ajustes de dosis, lo que constituye una
barrera significativa para la
anticoagulacion efectiva en la practica
diaria. Esto es especialmente
significativo en algunos pafses
latinoamericanos donde algunos
pacientes tienen acceso limitado a los
recursos de atencidon médica, incluidos
los centros de monitoreo de la
anticoagulacion. El costo de asistir a
clinicas que monitorean la RIN puede
ser prohibitivo para algunos pacientes y
la regularidad en el monitoreo de la RIN
puede ser subdptima en areas
remotas/rurales, debido a dificultades
en el transporte y limitaciones en la
cadena de frio requerida para la
determinacion de la RIN. El problema
del control de la RIN también se asocia
fuertemente al conocimiento del tema
por parte de los médicos. En un estudio
que evaluo el uso de la terapia con
anticoagulantes entre los pacientes con
FA en un hospital de Brasil, los



pacientes que recibian terapia con
anticoagulantes orales (warfarina)
dentro del rango 6ptimo de RIN de
2,0-3,0 soélo alcanzaron al 15,6%.%°

Eficacia de los antagonistas de la
vitamina K en ensayos clinicos

Las revisiones sistematicas de ensayos
clinicos en pacientes con FA han
demostrado que, en comparacion con la
ausencia de terapia, la warfarina (con
monitoreo estrecho y ajustes de la dosis,
de ser necesario) proporciona 62-68%
de reduccion en el riesgo de accidente
cerebrovascular (Figura 11) y 26-33% de
reduccion en la tasa de muerte*-48114 sin
aumentar significativamente el riesgo de
sangrado mayor. Esto implica que se
previenen 31 accidentes
cerebrovasculares isquémicos por afio
cada 1000 pacientes tratados con
warfarina.*® Existen pocos estudios
acerca del efecto de la terapia con AVK
en poblaciones hispanas, lo que podria
subsanarse parcialmente con el analisis
de subgrupos en estudios existentes que
abarguen las poblaciones hispanas a las
que se ha administrado terapia con AVK.

Prevencion de accidentes cerebrovasculares en FA

Se ha demostrado que, cuando se
monitorea la RIN en forma correcta y se
ajustan las dosis de ser necesario, los
AVK son efectivos en la prevencién de
accidentes cerebrovasculares, tanto leves
como graves, lo que es muy importante
para los pacientes con FA.™"152

Uso clinico de los antagonistas de
vitamina K

Los AVK se recomiendan actualmente
como terapia de primera linea en
pacientes con FA y un riesgo moderado
o elevado de sufrir un accidente
cerebrovascular.3'®7 Esto es asi a pesar
de las desventajas que se asocian con la
terapia con AVK, incluidas las
interacciones con alimentos y otros
farmacos (que, con frecuencia,
requieren de cambios significativos en
el estilo de vida), la inconveniencia y la
carga del monitoreo de la RIN, la
necesidad de ajustes de dosis que
muchas veces no se llevan a cabo, y el
riesgo de sangrado (especialmente en los
ancianos). Como consecuencia de estas
limitaciones, que pueden llevar a que
los pacientes interrumpan la ingesta de
los AVK, no siempre se cumplen las

Figura 11. Metaandlisis de seis estudios aleatorizados que muestran que la warfarina

proporciona una mayor reduccién del riesgo
FA que el placebo. Adaptaciéon de Hart et al.
Physicians.#’

de accidente cerebrovascular en pacientes con la
2007, con autorizacion del American College of

N
Reduccion del riesgo relativo
(IC del 95%)

SPAF I, estudio de prevencion del accidente cerebrovascular

cerebrovascular en la FA no reumatica (Stroke Prevention in
dEuropean Atrial Fribrillation Trial).’*°

Warfarina a dosis ajustadas en ! !
comparacién con placebo o control i i
AFASAK |, 1989 f -3 | 3
SPAF I, 1991 I o | 1
BAATAF, 1990 —e : | 3
CAFA, 1991 ; R |
SPINAF, 1992 e ‘
EAFT, 1993 . !
Todos los estudios (n=6) —o—i 3
M T T 1
100% 50% 0 -50% -100%
Favorece la warfarina Favorece el placebo

o el control

AFASAK |, estudio de la fibrilacion auricular, aspirina y anticoagulacion (Atrial Fibrillation, Aspirin, and Anticoagulation);#®

en la FA (Stroke Prevention in Atrial Fibrillation);''> BAATAF, ensayo

de anticoagulacion en el area de Boston para la FA (Boston Area Anticoagulation Trial for Atrial Fibrillation);'#” CAFA, estudio
canadiense de anticoagulacion en la FA (Canadian Atrial Fibrillation Anticoagulation);'#® SPINAF, prevencion del accidente

Nonrheumatic Atrial Fribrillation);'*® EAFT, ensayo europeo de FA
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Los AVK
actualmente se
recomiendan como
terapia de primera
linea en pacientes
con FA y riesgo
moderado o
elevado de
accidente
cerebrovascular

Es posible que las
poblaciones de
pacientes incluidas
en los ensayos
clinicos no reflejen
la practica clinica
habitual

Los estudios
respaldan el uso de
anticoagulantes en

pacientes con FA
con riesgo

moderado a

elevado de

accidente
cerebrovascular
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guifas, a pesar de que la conducta
acorde con las guifas se asocia a un
mejor resultado.'?> Por ende, muchos
pacientes con la FA y riesgo moderado
o elevado de accidente cerebrovascular
no reciben terapia anticoagulante y, por
lo tanto, quedan desprotegidos.®9153
Las gufas actuales y su cumplimiento se
analizan con mas detalle en el capitulo
“Guias para la prevenciéon de
accidentes cerebrovasculares en
pacientes con fibrilacion auricular”
(Pagina 54).

Antagonistas de la vitamina K:

la practica clinica frente a los
ensayos clinicos controlados

Debido a las dificultades préacticas
considerables en el mantenimiento de
la RIN dentro del rango terapéutico, a
menudo existe la preocupaciéon de que
la eficacia y el riesgo bajo de sangrado
observados con AVK en el entorno de
ensayos clinicos controlados no se
reflejan —ni pueden lograrse—en la
practica clinica.” En los ensayos
clinicos no sélo se monitorea
estrechamente a pacientes altamente
motivados sino que se reclutan
relativamente pocos pacientes ancianos
y, por lo general, se excluye a los
pacientes con elevado riesgo de
sangrado. 154

Los estudios retrospectivos de cohorte
con un disefio observacional han
proporcionado alguna evidencia sobre
este tema. En una cohorte a gran
escala de mas de 11.500 pacientes con
FA no valvular tratada en un entorno
de practica clinica, la warfarina redujo
en 51% el riesgo de embolia
(migracion de parte de un coagulo en
el torrente sanguineo) y en 31% el
riesgo de muerte en comparacién con
la ausencia de terapia o la aspirina,
luego de ajustes por posibles factores
de confusion.'™> En general, hubo

148 eventos de accidente cerebrovascular
isquémico u otros eventos embolicos
entre pacientes que recibfan warfarina
(1,17 cada 100 afos-persona) y

249 eventos en pacientes que no la
recibian (2,03 cada 100 anos-persona).
La incidencia de sangrado cerebral casi
se duplico con warfarina, aunque
permanecié baja. Los autores
concluyeron que el estudio agrega
respaldo adicional para el uso rutinario
de anticoagulantes en pacientes
elegibles con FA que tienen riesgo
moderado o elevado de accidente
cerebrovascular.

Una investigacion en el entorno de
practica clinica en Argentina demostré
una reduccion del 44% en el riesgo de
accidente cerebrovascular en pacientes
con FA que recibian terapia con AVK en
comparacion con aquéllos que no eran
tratados con AVK. La tasa de
mortalidad y los eventos combinados
de muerte y/o accidente
cerebrovascular también fueron
significativamente menores en la
terapia con AVK en comparacion con el
grupo de pacientes sin AVK (mortalidad
17,6% vs. 29,4%; eventos combinados
21,2% vs. 34,0%, respectivamente).’>®
Sin embargo, la reduccion en el riesgo
de accidente cerebrovascular en este
estudio fue menor que la observada en
los ensayos clinicos que evaluaron la
terapia con AVK.#%¢ Un anélisis del
proceso Yy la calidad del uso de
anticoagulantes orales en la practica
clinica ha destacado las principales
diferencias de tratamiento entre la
atencion en clinicas de anticoagulacion
y la atencion médica de rutina, con
menos tiempo de RIN dentro del rango
terapéutico en la atenciéon médica de
rutina.’™” 158 Dos estudios llevados a
cabo en Brasil indican que existe un
elevado porcentaje de pacientes que no
cumplen con el tratamiento con AVK.
En el primer estudio, los pacientes que
recibian warfarina y fenprocumon
tenian una RIN dentro del rango
terapéutico sélo en 45,6% y 60,7 % de
los controles, respectivamente.’® En el
segundo estudio, solamente 38% y
62 % de los pacientes que recibieron
nuevamente warfarina y fenprocumon,
respectivamente, tenian una RIN



adecuada. Mas aun, el 50,6% de los
pacientes a quienes se indicaron
anticoagulantes orales por la presencia
de FA tuvieron una RIN fuera del rango
terapéutico.’® Por ende, los resultados
de la terapia con AVK parecen ser
menos favorables en la practica diaria
gue en los ensayos clinicos. Sin
embargo, los beneficios atn
compensan los riesgos en la mayoria de
los pacientes con FA.

Acido acetilsalicilico (aspirina)

La aspirina reduce la agregacion
plaquetaria y la constriccion de los
vasos sanguineos lo que a su vez,
disminuye el riesgo de formacion de un
coagulo sanguineo y ayuda a prevenir
un accidente cerebrovascular.’®" Es mas
efectiva en la prevenciéon de coagulos
ricos en plaquetas, como los que se
forman en las arterias.

En pacientes con FA, la aspirina reduce
el riesgo de todos los accidentes
cerebrovasculares en,
aproximadamente, el 22% en
comparacion con placebo; para los
accidentes cerebrovasculares
discapacitantes graves, es menor la
reduccion en el riesgo con aspirina en
comparacion con placebo (13%).4” Los
ensayos clinicos que comparan
directamente el tratamiento con
aspirina vs. la terapia con AvVK en la
prevencion del accidente
cerebrovascular en la FA han mostrado
gue los AVK son significativamente
superiores ya que reducen el riesgo en,
aproximadamente, el 50% en
comparacion con la aspirina.'62.163 A
pesar de la percepcion de que puede
ser mas segura que la warfarina, una
desventaja importante de la aspirina es
gue aumenta el riesgo de sangrado,
especialmente en el tracto
gastrointestinal .27-3°

Las guias actuales de la ESC
recomiendan que los pacientes con un
factor de riesgo clinicamente relevante
no mayor, incluidos la hipertensién, la
edad de 65-74 anos y el sexo

Prevencion de accidentes cerebrovasculares en FA

femenino, deben recibir un
anticoagulante oral en lugar de
aspirina.®? Por otra parte, no debe
preferirse la terapia con
anticoagulantes por sobre la aspirina en
pacientes sin ningun factor de riesgo de
accidente cerebrovascular.5? Cabe
destacar que existen algunas dudas
acerca del beneficio real de la aspirina
en pacientes con riesgo bajo de
accidente cerebrovascular.'64165 Se
brindan recomendaciones similares en
las guias locales latinoamericanas
(argentinas, brasilefas y
mexicanas).?%%465 En el Apéndice 1 se
resumen dichas gufas.

Los resultados de la
terapia con AVK
parecen ser menos
favorables en la
practica diaria que
en los ensayos
clinicos

Estudios recientes destacan el uso de
estrategias alternativas a la aspirina en
algunos pacientes con FA. En un
estudio actual en pacientes con FA, el
anticoagulante oral apixaban demostré
ser superior a la aspirina para la
prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA en
quienes la terapia con AVK no era
adecuada y habfa sido interrumpida, o
en pacientes a quienes no se habia
indicado previamente AVK pero se
preveia que no serian adecuados. 617
La terapia con AVK se considerd que no
era adecuada si el paciente no tenia
probabilidades de cumplir con los
requisitos de dosificacion o monitoreo,
si habia necesidad de otros
tratamientos que pudieran interactuar
con el AVK, si el paciente no tenia
probabilidades de cumplir con las
restricciones de alcohol, dieta y
medicamentos no indicados por su
médico, si se consideraba que el riesgo
de los AVK compensaba el riesgo de
accidente cerebrovascular o embolia
sistémica, o si el paciente no estaba
dispuesto a recibir AVK. Los motivos
para suspender la terapia con AVK
incluyeron: control deficiente de los
anticoagulantes, eventos adversos,
necesidad de otros tratamientos que
pudieran interactuar con los AVK, e
incapacidad o falta de disposicién para
cumplir con las instrucciones de dosis o
monitoreo de la RIN.
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Ensayos clinicos
han demostrado
que los AVK son
mas eficaces que la
aspirina desde el
punto de vista del
costo para la
prevencion del
accidente
cerebrovascular
en la FA
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Estudio de caso: una mujer anciana que recibe warfarina

A la Sra. M., una mujer mexicana de 76 afios con antecedentes de
tabaquismo e hipertensién arterial, se le diagnosticé FA en 1998 luego
de un episodio de disnea aguda (respiracion dificil) y palpitaciones. Se
le administré aspirina hasta diciembre de 2004, cuando sintié debilidad
en el lado izquierdo del cuerpo. Una tomografia computada (TC)
mostré un infarto frontal derecho (Figura 12A) y comenzé a recibir
anticoagulantes orales (warfarina). Durante el monitoreo de la
warfarina en octubre de 2006, su RIN se elevé a 5,2 y debido al riesgo
de sangrado, se suspendio la warfarina. Al cuarto dia de la suspension
de la warfarina, la Sra. M. tuvo afasia aguda (alteracion del habla y de
la escritura) y debilidad del lado derecho del cuerpo. Una TC revel6 un
infarto cerebral recurrente, esta vez en la region frontal izquierda
(Figura 12B). Su RIN era de 1,3. La paciente se recuperé del segundo
infarto y sélo tuvo una discapacidad leve, tras lo cual se reanudé la
administracion de warfarina. Nuevamente, durante el monitoreo de
warfarina en septiembre de 2007, su RIN se elevo a 3,9 por lo que se
suspendid la warfarina. Al tercer dia de la interrupcién de la warfarina,
tuvo un nuevo episodio de afasia aguda y debilidad en el lado derecho
del cuerpo. Una TC mostré un infarto cerebral, esta vez en la regién
parietal izquierda (Figura 12C). Su RIN era de 1,2.

Desafortunadamente, los problemas para mantener la RIN de la Sra. M.
dentro del rango correcto causaron problemas que representaron un
riesgo para su vida. Después del tercer infarto cerebral recurrente, la
Sra. M. quedé gravemente discapacitada, incapaz de caminar, y murio
2 meses después a causa de una neumonia.

Figura 12. Diversas imagenes de las TC de una paciente (Sra. M.) obtenidas en
distintos momentos de su evolucién muestran la presencia de infarto cerebral en
distintas ubicaciones. Autorizacion de uso otorgada por el Dr. Cantu-Brito.

\.

Costo de la terapia con antagonistas
de la vitamina K en la prevencién
del accidente cerebrovascular en la
fibrilacion auricular

En Latinoamérica no hay datos
disponibles que comparen el costo de la
prevencion del accidente cerebrovascular
relacionado con la FA mediante AVK vs.
el costo del tratamiento del accidente
cerebrovascular. Sin embargo, los datos
europeos sugieren que el costo de la

prevencion del accidente cerebrovascular
parece ser favorable en comparacion
con el costo promedio directo per capita
para el tratamiento después de ocurrido
un accidente cerebrovascular. En un
estudio en el Reino Unido, se estimo
gue el costo anual de la prevencion con
AVK de un accidente cerebrovascular
relacionado con la FA era de 5.260 GBP
(8.642 USD), siendo los principales
responsables de los aumentos del costo



el monitoreo regular de RIN y los
ingresos al hospital para complicaciones
del sangrado.® El costo de la
prevencion, por lo tanto, parece ser
favorable en comparacién con un costo
promedio directo per capita de 11.799
EUR (19.386 USD) del tratamiento del
accidente cerebrovascular en la Unién
Europea.’ Si bien la terapia con AVK
impone una carga econémica adicional
en los recursos de atencion médica, el
costo permanece considerablemente
menor que el costo de manejar las
consecuencias de la embolizacion de
coagulos sanguineos, como el accidente
cerebrovascular. En otro estudio de
pacientes con FA en el Reino Unido, se
estimo que el costo del tratamiento de
un accidente cerebrovascular durante un
periodo de 10 afios fue casi cuatro veces
mayor que los costos directos estimados
durante 10 afnos de anticoagulacion,'®®
lo que indica que la prevencién de un
accidente cerebrovascular es
sustancialmente mas eficaz desde el
punto de vista del costo que su
tratamiento.

Otros estudios han proporcionado
evidencia adicional en el sentido de que
la anticoagulacién con AVK es méas
eficaz desde el punto de vista del costo
en pacientes con FA con un riesgo
moderado o elevado de accidente
cerebrovascular, en comparacién con
ninguna terapia o con aspirina.'""17% E|
tratamiento de complicaciones debidas
a una anticoagulacion subdptima es el
causante principal del costo.'”°

La relevancia de evaluar el costo-
beneficio de AVK es menos clara en
Latinoamérica debido a la distribucion
desigual de la atencién médica.>* A
pesar de esto, se necesitan estudios
similares especificos de cada pais,
especialmente debido a la carga en
aumento del accidente cerebrovascular
en la region latinoamericana.

La eficacia desde el punto de vista del
costo de la terapia con AVK depende
del logro de una reduccion significativa

Prevencion de accidentes cerebrovasculares en FA

en el riesgo de embolias. Las
dificultades précticas para el
mantenimiento de los valores de RIN
dentro del rango terapéutico pueden
dar como resultado que el costo-
beneficio de la terapia con AVK sea
menor en la practica clinica que en los
ensayos clinicos controlados. El
monitoreo de la RIN en la practica
clinica también puede crear costos
adicionales para el paciente, su
cuidador y la sociedad, los cuales no
son recopilados en los estudios sobre
costo-beneficio. No se dispone de datos
acerca de los costos de asistencia a las
clinicas de anticoagulaciéon en los paises
latinoamericanos. Sin embargo, hay
estudios europeos al respecto. Una
investigacion del costo asociado con el
acompafamiento de los pacientes a las
consultas en la clinica de
anticoagulacién ha demostrado que los
cuidadores enfrentan un costo de

17 EUR (24 USD) por cada visita en
Portugal y de 10 EUR (14 USD) por
visita en el Reino Unido."" En el Reino
Unido — donde la cantidad de visitas a
la clinica es de 8-12 por afio — esta
cifra representa un costo anual para el
cuidador de aproximadamente 120 EUR
(171 USD). Como se menciond
previamente, el acceso a los centros de
monitoreo de la RIN es desigual en
Latinoamérica, lo que debe
considerarse al analizar la relevancia de
evaluar la eficacia desde el punto de
vista del costo de la asistencia a las
clinicas de anticoagulacion para toda la
region latinoamericana.

Por ende, es importante mejorar la
prevencion del accidente
cerebrovascular en la practica clinica,
de manera que sea tan rentable como
en los ensayos clinicos. Las maneras en
gue esto puede lograrse incluyen la
optimizacién en el tratamiento de los
pacientes que reciben AVK y el
desarrollo de terapias u otras
estrategias nuevas que sean faciles de
emplear y que ofrezcan eficacia y
perfiles de seguridad favorables.

Se necesitan
estudios que
evallen la eficacia
desde el punto de
vista del costo de la
terapia con AVK en
los paises
latinoamericanos

Se necesitan datos
adicionales
respecto del costo
de asistir a las
clinicas de
anticoagulacién en
los paises
latinoamericanos
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arterial y la
diabetes en

el riesgo de
accidente
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tratamiento

de los pacientes

52

Tratamiento de otras afecciones
que aumentan el riesgo de

accidente cerebrovascular: un
enfoque multidisciplinario

La FA comUnmente coexiste con otras
afecciones, como la hipertension
arterial y la diabetes, que por si solas
pueden predisponer a la formacién de
coagulos sanguineos y accidente
cerebrovascular. El riesgo en pacientes
con varias de estas patologias es
acumulativo, es decir, cuantas mas
afecciones predisponen al accidente
cerebrovascular, mayor es el riesgo.
Incluso en pacientes que reciben
terapia con antiarritmicos y
anticoagulantes, estas patologias
asociadas pueden requerir una
conducta terapéutica proactiva para
reducir el riesgo de accidente
cerebrovascular.

El control de la presion arterial es
particularmente importante en los
pacientes con FA ya que la hipertensién
no controlada aumenta

2-3 veces el riesgo de accidente
cerebrovascular.’72 La FA en pacientes
con diabetes también esta asociada
con un riesgo significativamente
elevado de accidente cerebrovascular.
Un estudio en pacientes diabéticos
mostrdé que en quienes también tenfan
FA, habia un riesgo mayor del 60% de
muerte por todas las causas que en los
pacientes sin FA, y también existia un
mayor numero de muertes por
accidente cerebrovascular e
insuficiencia cardiaca.'”

Por lo tanto, es claro que las afecciones
que aumentan el riesgo de accidente
cerebrovascular y que coexisten con la
FA deben tratarse con cuidado. Este
enfoque constituye lo que se conoce
como “tratamiento multidisciplinario”
de los pacientes.

Las perspectivas para la
prevencion de accidentes

cerebrovasculares en pacientes
con fibrilacién auricular

Para resumir, se debe actuar frente a los
pacientes con FA con un enfoque
multidisciplinario y se los debe tratar
con farmacos u otras estrategias que
controlan el ritmo cardfaco anormal en
si mismo, asi como también con terapia
anticoagulante para reducir el riesgo de
coagulos y por ende, de un accidente
cerebrovascular. Se ha demostrado que
los AVK reducen el riesgo de accidente
cerebrovascular en pacientes con FA,
tanto en los ensayos clinicos como en la
practica diaria. Lo que es muy
importante, los AVK tienen eficacia
comprobada para reducir el riesgo de
accidentes cerebrovasculares graves,
mortales o incapacitantes. Ademas, se
ha demostrado que estos agentes son
mas eficaces desde el punto de vista del
costo en pacientes con FA y con un
riesgo moderado o elevado de
accidente cerebrovascular. Se requieren
estudios para calcular la eficacia desde
el punto de vista del costo de los AVK
en las poblaciones latinoamericanas.
Aunque los AVK estan asociados con
desventajas importantes bien
reconocidas, contintan siendo la
terapia de primera linea en esta
indicacion. En el corto plazo, son
importantes la deteccién mejorada de
la FA asintomaética y el aumento en el
uso y la optimizacién de la terapia con
AVK, con el fin de reducir la incidencia
del accidente cerebrovascular grave en
pacientes con FA.

En el mediano o largo plazo, las terapias
gue combinan la conveniencia con un
perfil costo-beneficio favorable podrian
ayudar a mejorar aun mas la prevencion
del accidente cerebrovascular en los
pacientes con FA.



Probablemente, el desarrollo de
terapias efectivas con dosis fijas y un
buen perfil de seguridad traigan como
consecuencia mejoras considerables en
el tratamiento de los pacientes con la
FA. Se encuentran en curso diversos
estudios clinicos, y los anticoagulantes
nuevos prometen contribuir a una
mejor prevencion del accidente

cerebrovascular en el futuro inmediato.

Prevencion de accidentes cerebrovasculares en FA

Los agentes anticoagulantes nuevos y
emergentes y los resultados de los
ensayos clinicos recientemente
publicados se analizan en mas detalle
en el capitulo “Avances recientes para
la prevencion de accidentes
cerebrovasculares en pacientes con
fibrilacién auricular” (Pagina 71).

Se necesitan nuevas

terapias o

estrategias para la

prevencion del
accidente

cerebrovascular en

pacientes con FA

53



¢Como reducir los accidentes cerebrovasculares en Latinoamérica?

Guias para la prevencidén de accidentes
cerebrovasculares en los pacientes con

Existen guias
aprobadas por las
sociedades
cientificas mas
importantes para
la prevencién del
accidente
cerebrovascular en
pacientes con FA, y
son utilizadas en
los paises
latinoamericanos

Las guias
recomiendan AVK
para los pacientes

con riesgo
moderado o
elevado
de accidente
cerebrovascular
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fibrilacion auricular

Puntos clave

aplican de manera universal

contribuir a este problema

¢ Los pacientes con riesgo aumentado de accidente cerebrovascular
deben recibir terapia con anticoagulantes, como un AVK

¢ La aspirina sélo se recomienda en las guias para los pacientes con
riesgo bajo o moderado de accidente cerebrovascular

+ Si bien existen varios conjuntos de guias para prevenir el accidente
cerebrovascular en pacientes con FA, las recomendaciones no se

¢ Estudios en Latinoamérica han mostrado que existe gran variabilidad
en el porcentaje de pacientes con FA que reciben terapia adecuada
que cumple con las guias para prevenir la formacion de coagulos

¢ Las desventajas de las terapias actuales y la falta de educacién de
médicos y pacientes respecto de los beneficios de la terapia, pueden

Resumen de las guias

No se encuentran disponibles guias
latinoamericanas para la prevencion del
accidente cerebrovascular en pacientes
con FA para la region en su conjunto.
Sin embargo, en paises latino-
americanos como Argentina, Brasil,
Venezuela y Uruguay, se siguen las
guias aprobadas internacionalmente,
como las normas de consenso de
ACC/AHA/ESC de 2006, las guias de
la ESC de 2010y las gufas de
ACCF/AHA/HRS de 2011 actualizadas
recientemente.® Todas ellas (Tabla 6) se
basan en consensos de expertos de
diferentes paises, y tienen el aval de las
sociedades cientificas mas importantes
de Europa y América del Norte.

Por otra parte, hay gufas especificas
para el tratamiento de la FA en algunos
paises latinoamericanos como
Argentina, Brasil y México,?96465 que se
resumen en el Apéndice 1.

Un acuerdo total acerca de las
recomendaciones especificas de las
distintas guias acerca de la prevencién

del accidente cerebrovascular en
pacientes con FA es dificil de lograr,
debido a que las categorias de riesgo
utilizadas son distintas en cada
conjunto de guias. Sin embargo, la
mayoria recomienda que los pacientes
con riesgo bajo de accidente
cerebrovascular reciban terapia con
aspirina y que aquéllos con riesgo
elevado sean tratados con
anticoagulantes orales. La mayoria de
las guias también coincide en que los
pacientes con FA y riesgo moderado de
accidente cerebrovascular deben recibir
terapia con aspirina o anticoagulantes
orales. Sin embargo, las guias de la ESC
de 2010 favorecen el uso de los
anticoagulantes orales en lugar de la
aspirina en este grupo de pacientes.®?

Guias: la teoria frente a la practica

A pesar de la existencia de las guias
internacionales y especificas de cada
pais para la prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA, su
aplicacién varia en gran medida y
generalmente, la terapia con AVK se
usa poco.4 En algunos casos, los
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Tabla 6. Resumen de las guias de 2006 del Colegio Americano de Cardiologia/Asociacién Americana del
Corazon/Sociedad Europea de Cardiologia (ACC/AHA/ESC), de 2011 de la Fundacion del Colegio Americano de
Cardiologia’Asociacion Americana del Corazén/Sociedad del Ritmo Cardfaco (ACCF/AHA/HRS) para la prevencién del
accidente cerebrovascular en pacientes con la FA y de 2010 de la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) para el
tratamiento de FA.

“mayor” o >2 factores de
riesgo “clinicamente
relevantes no mayores”
Puntaje de CHA,DS,-VASc =2

Un factor de riesgo
“clinicamente relevante

no mayor”

Puntaje de CHA,DS,-VASc = 1

Sin factores de riesgo
Puntaje de CHA,DS -VASc =0

AVK (RIN 2,0-3,0, objetivo 2,5)

Anticoagulantes orales

0 aspirina 75-325 mg/dia

Se prefieren los anticoagulantes
orales a la aspirina

Aspirina 75-325 mg/dia o sin
terapia antitrombatica

Se prefiere: sin terapia
antitrombotica a la aspirina

Guia Categoria de riesgo Recomendacion Definicion de factores de riesgo
ACC/AHA/ESC  Sin factores de riesgo ni Aspirina, 81-325 mg/dia Factores de riesgo menos validados/mas débiles:
20063 contraindicaciones para AVK e Sexo femenino
e Edad 65-74 afios
¢ Enfermedad coronaria
Un factor de riesgo Aspirina, 81-325 mg/dia Factores de riesgo moderado:
moderado o warfarina (RIN 2,0-3,0, e Edad >75 afos
objetivo 2,5) ¢ Hipertension
e Insuficiencia cardiaca
e Diabetes
e Disfuncion del VI
Cualquier factor de riesgo Warfarina (RIN 2,0-3,0, Factores de riesgo elevado:
elevado o >1 factor de riesgo  objetivo 2,5) e Accidente cerebrovascular,
moderado AIT o embolia previos
e Estenosis mitral
e Valvula cardiaca protésica
ACC/AHA/HRS  Sin factores de riesgo ni Aspirina, 81-325 mg/dia Factores de riesgo menos validados/mas débiles:
2011 contraindicaciones para AVK ¢ Sexo femenino
¢ Edad 65-74 afios
e Enfermedad coronaria
Un factor de riesgo moderado  Aspirina, 81-325 mg/dia Factores de riesgo moderado:
o warfarina (RIN 2,0-3,0, e Edad =75 afios
objetivo 2,5) e Hipertension
e Insuficiencia cardiaca
e Diabetes
e Disfuncion del VI
Cualquier factor de riesgo Warfarina (RIN 2,0-3,0, Factores de riesgo elevado:
elevado o >1 factor de riesgo  objetivo 2,5) o Accidente cerebrovascular,
moderado AIT o embolia previos
e Estenosis mitral
e Valvula cardiaca protésica
ESC 2010 Un factor de riesgo Anticoagulante oral, p. €j., Factores de riesgo para accidente

cerebrovascular y embolia

Factores de riesgo “mayores”:

e Accidente cerebrovascular, AIT o embolia
sistémica previos

e Edad >75 afos

Factores de riesgo “clinicamente relevantes

no mayores”:

e |nsuficiencia cardiaca o disfuncion sistolica
de VI de moderada a grave (p. €j. fraccion
de eyeccion del VI <40%), hipertension,
diabetes mellitus, sexo femenino, edad
65—74 afos, enfermedad vascular

Enfoque en funcion del factor de riesgo

expresado como un sistema de calificacién

basado en puntos (CHA,DS -VASc)

¢ 2 puntos asignados a antecedentes
de accidente cerebrovascular, AT o
edad >75 anos

¢ 1 punto asignado para edad 65-74 afos,
antecedentes de hipertension, diabetes,
insuficiencia cardiaca reciente, insuficiencia
cardiaca congestiva, disfuncion de VI,
enfermedad vascular (infarto de miocardio,
placa adrtica compleja y enfermedad
arterial periférica), y sexo femenino

\_ AlT, ataque isquémico transitorio; AVK, antagonista de vitamina K; RIN, razon internacional normalizada; VI, ventriculo izquierdo.
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pacientes elegibles para la terapia con
AVK reciben terapia con aspirina, o la
dosis de AVK se encuentra fuera del
rango recomendado (Figura 13).%8

En un estudio de 53 pacientes con FA
en una clinica privada de Brasil, entre
los pacientes con indicacién de terapia
con anticoagulantes de acuerdo con las
guias brasilefias, sélo los recibia el
61,7%. Mas aun, solo el 65,9% de los
pacientes a los que se indicaron
anticoagulantes orales de acuerdo con
las guias americanas/europeas,
efectivamente los recibia.>®

En una evaluacién de 301 pacientes
con FA en un hospital universitario de
Brasil, sélo recibfa AVK el 46,5% de los
pacientes que eran elegibles para dicha
medicaciéon.>® En otro estudio de

136 pacientes con FA en una clinica
terciaria brasilefia de pacientes
ambulatorios, solamente el 55% de los
pacientes con riesgo moderado o
elevado de embolia recibieron terapia
con AVK con dosificacion ajustada en

Figura 13. Terapias con anticoagulantes

recibidos antes del ingreso al hospital por
pacientes de México con FA conocida que
experimentaron un accidente cerebrovascular
isquémico o un ataque isquémico transitorio

por primera vez. Solo el 4% de los pacientes
recibfan anticoagulantes orales (antagonistas
de vitamina K [AVK]) a la dosis terapéutica.>®
Imagen proporcionada por el Dr. Cantu-Brito.
\

3%

4%

B Agente antiplaquetario Unico
Terapia antiplaquetaria dual
Dosis terapéutica de anticoagulante
oral (AVK)

Dosis subterapéutica de anticoagulante
oral (AVK)

= Sin antitrombdticos

funcion de la RIN. De los 37 pacientes
gue no recibieron warfarina, en soélo

7 pacientes el farmaco estaba
contraindicado.’”® Finalmente, en un
estudio en un hospital universitario
brasilefio, de 279 pacientes con FA 'y
otros factores de riesgo embdlico
(49,1% de los pacientes tenia

>3 factores de riesgo), solo en el 24%
se prescribié tratamiento con
anticoagulantes orales. Ademas, casi la
mitad de los pacientes a quienes se les
indicaron no los recibia en forma
regular.>” Todos estos estudios
destacan la discrepancia entre las
recomendaciones de las guias y lo que
sucede en la practica clinica.

La magnitud de este problema se
confirmd recientemente en un estudio
de registro de accidentes
cerebrovasculares amplio y prospectivo
en México que abarcd 2.837 pacientes
con accidente cerebrovascular isquémico
y 357 con AIT.>® De ellos, 385 tuvieron
antecedentes conocidos de FA con una
prevalencia del 12,5% entre los
pacientes con accidente cerebrovascular
isquémico y del 8,1% en pacientes con
AIT. En pacientes con antecedentes de
FA y un AlT/accidente cerebrovascular
isquémico recurrente (n=145), sélo el
13,1% tomaba AVK con una RIN
terapéutica al momento de la aparicion
del accidente cerebrovascular, el 22,8%
recibia AVK con una RIN subterapéutica
(<2), el 32,4% recibia antiplaquetarios y
el 31,7% no recibia ningun agente
anticoagulante. En la Figura 13 se
muestran los farmacos anticoagulantes
gue recibian los pacientes con FA
conocida y un accidente cerebrovascular
isquémico o AIT por primera vez (n=240)
antes de su ingreso al hospital. En
sintesis, en esta poblacion hispana la
mayoria de los pacientes con FA que
ingresaron con un accidente
cerebrovascular y que eran candidatos
para recibir anticoagulantes, no los
recibian, recibian niveles subterapéuticos
o no ingerfan los anticoagulantes orales
indicados por su médico.>®



Cabe destacar que no todos los
estudios acerca del uso de AVK en
pacientes con FA coinciden en su
escasa utilizacion.7¢-179 De hecho, el
grado de cumplimiento de las guias
informado en distintos estudios varia:
una revision de la bibliografia desde el
ano 2000 indicé que, generalmente,
solo 15-44% de los pacientes elegibles
con FA recibian warfarina.”

La subutilizacién de la terapia
anticoagulante en pacientes con FA que
tienen riesgo elevado de accidente
cerebrovascular se asocia con un riesgo
significativamente mayor de embolia y
de la combinacion de muerte
cardiovascular, embolia y sangrado
mayor.®° Esto se confirmé en un estudio
en Argentina que mostrd que el riesgo
de muerte aumentaba
significativamente en pacientes con FA
gue no recibian terapia con
anticoagulantes. En este estudio de
615 pacientes con FA crénica, sélo el
51,4% de los pacientes recibian
anticoagulantes en el momento del
ingreso en el estudio.’® El analisis
comparativo entre los pacientes
anticoagulados y los que no estaban
anticoagulados mostré una mortalidad
del 17,6% y 29,4%, respectivamente.

Motivos del cumplimiento

deficiente de las guias

El escaso cumplimiento de las guias para
la prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con la FA
puede tener varios motivos, que incluyen
dificultades para mantener la RIN dentro
del rango terapéutico? y la preocupacion
de los médicos acerca del riesgo de
sangrado (en especial en los ancianos).>

Dificultades en el mantenimiento
de la dosis de los antagonistas de la
vitamina K dentro del rango
terapéutico

En un estudio peruano prospectivo en
pacientes con enfermedad cardiaca que
recibian warfarina (FA en el 38,4%,
protesis valvulares mecanicas en el

Guias para la prevencion de accidentes cerebrovasculares en FA

58,8%), en un dia elegido al azar, sélo
el 48,2% de los pacientes tenia valores
adecuados de RIN con anticoagulantes
orales.”™ La cantidad de pacientes que
tuvieron niveles de RIN por debajo y por
encima del rango fue de 37,9% y
13,9%, respectivamente.

Los problemas asociados con la
utilizacion de AVK son universales.
Muchos pacientes, tanto jévenes como
ancianos, encuentran gque el monitoreo
frecuente y los ajustes de dosis
asociados con los AVK son
inconvenientes y consumen tiempo, por
lo que suelen faltar a sus citas. Los
pacientes ancianos en especial pueden
no sentirse bien, confundirse u
olvidarse, o tener dificultades con el
transporte, lo que puede ser relevante
para los pacientes que viven en areas
mas remotas de Latinoamérica. Mas
aun, en algunos paises hay varias
formulaciones de warfarina y control de
calidad irregular de los farmacos, con
pacientes que pasan de una a otra
formulacion. Otras dificultades
asociadas con la terapia con AVK
incluyen las interacciones
farmacoldgicas, las restricciones
impuestas al estilo de vida, la necesidad
de suspender la terapia para diversos
procedimientos, las respuestas variables
a las dosis, la falta de laboratorios aptos
para permitir un monitoreo adecuado
de la anticoagulaciénen en zonas
rurales y el temor de los pacientes de
sangrar mas durante actividades diarias,
accidentes y actividades deportivas.

En un estudio brasilefio que evalud el
uso de anticoagulantes orales en la
practica clinica, se pregunté a los
pacientes acerca de su percepcion sobre
el uso de anticoagulantes orales
(fenprocumon en el 58% y warfarina en
el 42% de los pacientes). En general, el
95% de los pacientes consultados
estaba preocupado acerca del uso diario
del medicamento. Mas aun, los
pacientes consideraron que la necesidad
de andlisis sanguineos periddicos
(21,4%) y las limitaciones diarias
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causadas por el uso de anticoagulantes
orales (12,8%) constitufan desventajas
del tratamiento.'® Una revision integral
reciente de la bibliografia ha
demostrado que los pacientes con FA
que recibfan warfarina y que eran
monitoreados con poca frecuencia
(definidos como representativos de la
practica clinica de rutina) se
encontraban dentro de la RIN adecuada
durante menor tiempo que aquellos que
eran monitoreados con frecuencia seguiin
protocolos estrictos.'®" Cuanto mas
tiempo se encuentre la RIN de un
paciente dentro del rango adecuado,
menor es el riesgo de formar un codgulo
o de sufrir un sangrado no controlado.

Preocupaciones de los médicos
acerca del riesgo de sangrado
Algunos médicos pueden sobrestimar el
riesgo de sangrado asociado con el uso
de AVK y subestimar sus beneficios en
la prevencion de embolias y accidente
cerebrovascular; por el contrario,
pueden subestimar el riesgo de
sangrado de la terapia con aspirina y
sobrestimar sus beneficios.>3>*18 Como
resultado, algunos pacientes elegibles
no reciben terapia dptima que podria
prevenir accidentes cerebrovasculares.?*
Para muchos médicos, el riesgo de
sangrado es una preocupacion
particular en los ancianos, que pueden
confundirse y tomar mas de la dosis
diaria recomendada de warfarina. Un
estudio chileno cuyo objetivo era
determinar el efecto de la edad del
paciente sobre la calidad de la
anticoagulacion oral informé que los
pacientes mayores de 80 afios tuvieron
mas probabilidades de tener RIN
ocasionales >5 que sus homoélogos mas
jovenes (<60 anos)."®* Inclusive, debido
a que los pacientes ancianos son
especialmente propensos a las caidas,
los médicos temen que puedan sufrir
una hemorragia grave si reciben terapia
con AVK.'8-18 Sin embargo, la
evidencia ha mostrado que, en
pacientes con FA que reciben agentes
anticoagulantes, el riesgo de un
sangrado cerebral como consecuencia

de una caida es tan pequefno que los
beneficios del tratamiento compensan
el riesgo.™ Mas aun, la incidencia del
accidente cerebrovascular entre los
pacientes de 75 aflos 0 mas con FA es
menor en aquéllos que reciben terapia
con AVK que en quienes reciben
aspirina, sin aumentar el riesgo de
hemorragia.'®?

El riesgo de sangrado durante la terapia
con AVK en pacientes con FA no es
homogéneo y se han identificado una
serie de factores clinicos (incluidos
hipertension, edad avanzada y
antecedentes de sangrado) asociados a
un incremento del riesgo de
hemorragia.'® Existen una serie de
esquemas de estratificacion del riesgo,
incluido un nuevo y sencillo puntaje de
riesgo de sangrado mayor conocido
como HAS-BLED, " que se incluye en
las guias de la ESC.®? El puntaje
HAS-BLED se describe con mas detalle
en la seccién sobre la deteccion de la
FA'y la estratificacion del riesgo del
accidente cerebrovascular (Pagina 34).

Los eventos de sangrado mayor
asociados con la terapia con AVK
pueden influenciar notablemente sobre
la actitud de los médicos respecto de su
indicacion, incluso cuando hay
evidencias de un riesgo bajo de
sangrado mayor. Choudhry et al.
estudiaron a 530 médicos que trataban
pacientes con FA, de los cuales algunos
sufrieron eventos de sangrado mientras
recibfan AVK. En los 90 dias posteriores
al diagnéstico de un evento de
sangrado se redujo significativamente
la probabilidad para el paciente de
recibir una indicacion de AVK en
comparacion con lo que ocurria antes
del evento.™ Por el contrario, los
pacientes que tuvieron un accidente
cerebrovascular isquémico mientras no
recibfan terapia con AVK no
influenciaron la actitud posterior del
médico respecto de la terapéutica.'® En
otras palabras, en tanto un evento de
sangrado puede reducir las
probabilidades de que un médico



indique AVK, un accidente
cerebrovascular no aumenta la chance
de que un médico indique
anticoagulacién por via oral.

Se ha postulado que los motivos de este
fendmeno tienen dos aspectos. En primer
lugar, la “heuristica de disponibilidad” de
Tversky y Kahneman sugiere que las
evaluaciones de la probabilidad de un
evento estan influenciadas por la facilidad
con que pueden recordarse las instancias
del evento.'® Los eventos de hemorragia
mayor relacionados con la
anticoagulacion son dramaticos y, por lo
tanto, se recuerdan con la facilidad y
pueden provocar menor indicaciéon de
AVK. En segundo lugar, el “factor de
disgusto” postula que, al elegir entre
alternativas, los médicos evitan aquellas
acciones que les provocan un
arrepentimiento profundo.™' En el caso
de la anticoagulacion, los médicos
pueden arrepentirse de actos de comision
(es decir, eventos de sangrado asociados
con la administracién de anticoagulantes)
mas de lo que se arrepienten de actos de
omision (es decir, accidente
cerebrovascular asociado con la no
indicacion de anticoagulantes). Esto
puede tener sus raices en uno de los
principios del juramento hipocratico:
“primum non nocere” (primero, no
dafar).'®

Guias para la prevencion de accidentes cerebrovasculares en FA

Discrepancias entre las
percepciones de los pacientes y de
los médicos acerca del accidente
cerebrovascular y el riesgo de
sangrado

Devereaux et al. llevaron a cabo un
estudio acerca de las percepciones de
riesgo entre los pacientes con FA'y
riesgo elevado de accidente
cerebrovascular frente a lo que ocurria
entre los médicos. Para ambos grupos,
el objetivo fue identificar qué magnitud
en la reduccion del riesgo de accidente
cerebrovascular justifica la terapia con
AVK o aspirina para reducir el riesgo de
coagulos y en qué medida era
aceptable el riesgo de sangrado en
exceso producido por la
anticoagulacion.’? Para justificar la
terapia con AVK, los médicos
consideraron que debia prevenir una
cantidad significativamente mas alta de
accidentes cerebrovasculares en
comparacion con lo que los pacientes
consideraban aceptable (Tabla 7). La
cantidad de accidentes cerebrovasculares
gue deben prevenirse para justificar la
terapia con aspirina no difirié
significativamente entre pacientes y
médicos.

Cuando se evaluaron las percepciones
del riesgo de sangrado, la cantidad
maxima de eventos de sangrado
asociados con warfarina o aspirina que

Tabla 7. Umbrales hipotéticos entre pacientes con FA y riesgo elevado de accidente cerebro-
vascular frente a lo que se observa entre los médicos en cuanto a la reduccién necesaria en
el riesgo de accidente cerebrovascular y el riesgo de sangrado en exceso aceptable durante
2 anos de tratamiento con anticoagulantes. Los pacientes otorgan mas valor que los médicos
a la reduccién del accidente cerebrovascular y menos valor a la prevencion del sangrado.'®?

Escenario  Umbral de los pacientes
(Media = DS)

Umbral de los médicos Significacion
(Media = DS) estadistica de
la diferencia

en los umbrales

Cantidad minima de accidentes cerebrovasculares que deben prevenirse en 100 pacientes

Warfarina 18+19 25+1,6 p=0.009
Aspirina 13+13 16+15 NS
Cantidad maxima de sangrado en exceso aceptable

Warfarina 17471 103 +6,1 p<0.001
Aspirina 14,7+85 6,7+6,2 p<0.001

DS, desvid estandar; NS, no significativa.
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los pacientes consideraban aceptable
fue significativamente mayor que entre
los médicos (Tabla 7). Mas aun, los
resultados sugieren que los médicos
perciben el riesgo de sangrado como
mas elevado con los AVK que con la
aspirina. Esta percepcién discrepa con
los hallazgos de Mant et al. quienes
mostraron que, en comparacion con la
aspirina, la warfarina disminuye el
riesgo de accidente cerebrovascular sin
aumentar el riesgo hemorragico.'®?

Estos resultados indican que los
pacientes otorgan mas valor que los
médicos a evitar el accidente
cerebrovascular y menos valor a evitar
el sangrado.™? Es importante tener en
cuenta las opiniones de los pacientes

en forma individual al momento de
evaluar la indicacion de terapia
anticoagulante, incluso si el médico es
reacio a los riesgos.

En sintesis, el cumplimiento de las guias
para la prevencién del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA
por lo general es subéptimo, en gran
medida debido a las desventajas
asociadas con la terapia con AVK y a la
falta de educacion de los médicos y los
pacientes respecto de la relacion riesgo-
beneficio de la terapia. Hay una clara
necesidad de mejorar la
implementacién de las guias y su
cumplimiento para reducir la carga en
aumento del accidente cerebrovascular
en Latinoamérica.



Desafios actuales para la prevencion de accidentes cerebrovasculares en FA

Desafios actuales para la prevencion de
accidentes cerebrovasculares en pacientes
con fibrilacion auricular

Puntos clave

Se necesita un compromiso de todos los gobiernos de Latinoamérica para
reducir el accidente cerebrovascular relacionado con la FA. Esto podria

lograrse mediante:

¢ La coordinacion de estrategias para el diagnéstico temprano y
adecuado de la FA y la promocion del desarrollo de programas de

investigacion relevantes

¢ Lageneracion de una mayor toma de conciencia acerca de la FA y del
accidente cerebrovascular relacionado con la FA entre los pacientes y

sus familiares

¢ El otorgamiento de un mayor poder a los pacientes y sus familiares
para que tenga un rol mas activo en su atencién

* Lacreacion de una mayor flexibilidad frente a nuevos recursos

terapéuticos

¢ Un mejor conocimiento y concientizacién entre los médicos
involucrados en el tratamiento de la FA

¢ La optimizacion de la atencidn continua para todos los pacientes

con la FA

¢ El acceso igualitario a la terapia de la FA y a la informacion para
todos los pacientes en Latinoamérica

¢ El mejor cumplimiento de las guias para el tratamiento de la FAy un
enfoque conjunto en el desarrollo de nuevas guias

Resulta claro que se requieren mejoras
significativas en la deteccién y el
tratamiento de la FA, en la
implementacion de las guias acerca del
uso de las terapias anticoagulantes
existentes y en el desarrollo de
estrategias mejores y mas efectivas para
reducir el riesgo de accidente
cerebrovascular. Los desafios actuales en
la prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA se

analizan con mas detalle a continuacion.

Mejor deteccion y diagnostico de

la fibrilaciéon auricular

Se requiere una deteccién de los signos
tempranos de la FA 'y de las afecciones
coexistentes mas comunes para

optimizar la prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes en riesgo.
Las estrategias efectivas llevaran a un
mejor diagnostico de la FA. Parte de esto
implica la difusion y la mayor toma de
conciencia entre el publico general
acerca de que los signos, como el pulso
irregular y el ritmo cardiaco anormal,
deben investigarse. Una iniciativa en este
sentido, la campana “Conozca su pulso”
("Know Your Pulse”), ya ha sido lanzada
por Arrhythmia Alliance en Argentina'y
pronto se extendera a Uruguay y a otros
paises de Latinoamérica.®3194

Puede haber oportunidades de introducir
programas mas amplios de deteccion de la
FA después de los resultados positivos del
estudio SAFE.'% Algunas de las
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recomendaciones para investigacion
adicional propuestas por los investigadores
de dicha investigacion se centran
especificamente en la deteccién, como la
funcion del software computarizado para
asistir en el diagndstico, y cémo mejorar el
desempefio de los profesionales de
atencion médica en la interpretacion de
los resultados de los ECG.'% Se necesita
hacer un seguimiento de estas
recomendaciones y actuar de ser
necesario.

Aumento de la conciencia entre

los pacientes

Acceso mas amplio a la informacion
Muchos pacientes con FA no tienen
acceso suficiente a la informacion acerca
de su afeccion y su tratamiento. Se llevé a
cabo una encuesta cuantitativa
internacional en 11 paises, incluidos
Meéxico y Brasil, para analizar la
comprension, la percepcion y las actitudes
en torno a la FA entre los médicos
(cardidlogos/electrofisiélogos) y los
pacientes con FA.' En general, el 46%
de los médicos creia que la capacidad del
paciente para describir su afeccion era
deficiente, y uno de cada cuatro pacientes
encuestados sintié que no era capaz de
describir su afeccién a otra persona. Los
médicos crefan que mas del 50% de sus
pacientes con FA tenian una necesidad
importante de obtener méas y mejor
informacion acerca de su arritmia. En
términos de calidad y nivel de informacién
proporcionada a los pacientes respecto de
la FA, solo el 35% de los médicos la
considerd facil de comprender, y solo el
20% creyd que era suficiente. Desde la
perspectiva del paciente, casi un cuarto
(23%) no sabia donde encontrar ni con
quién comunicarse para obtener
informacién adicional acerca de la FA.
Otra encuesta reciente sobre la FA en la
que participaron 3.700 pacientes con FA'y
médicos en 12 paises en todo el mundo
(también incluidos México y Brasil) mostrd
que era probable que las personas con FA
acudieran a sus familiares y amigos
(29%), a los farmacéuticos (26%) y a los
sitios web (18%) para obtener

informacion.'®® Con el tiempo, y en la
medida en que se informaban mas, una
menor cantidad de pacientes con FA
seguian preocupados. De manera similar,
en un estudio de 119 pacientes con FA en
el Reino Unido, el 37% no era consciente
de su afeccion especifica y el 48% no
conocia los motivos para comenzar la
terapia con AVK."®” Aproximadamente
dos tercios de los pacientes ignoraban
que los AVK cumplian un rol en la
prevencion de la formacion de codgulos y
del accidente cerebrovascular, y mas del
60% considerd que la FA no era
trascendente.

Varias organizaciones trabajan para
mejorar el acceso a la informacion acerca
de la FA en Latinoamérica. Arrhythmia
Alliance, una organizacion benéfica
creada en el Reino Unido para promover
una mayor comprension, diagnéstico,
tratamiento y calidad de vida para las
personas con arritmias cardiacas, ahora
se ha establecido en Argentina y pronto
se extendera a Bolivia, Brasil, Chile,
Ecuador, México y Uruguay.'* Las tareas
principales de la organizacion benéfica
son crear conciencia acerca de las
arritmias y la muerte subita, y promover
la creacién de un marco legal para una
mejor “cadena de supervivencia”. Se
han llevado a cabo diversas actividades
en Argentina incluidas la “Semana
Mundial del Ritmo Cardiaco”, la
campanfa “Conozca su pulso” y la
“Campana de Prevencion de la Muerte
Subita”. La “Semana Mundial del Ritmo
Cardiaco” es un evento internacional
anual que tiene como objetivo generar
conciencia acerca de las enfermedades
del ritmo cardiaco y la muerte subita
cardiaca.® Esta organizada por
Arrhythmia Alliance y se lleva a cabo en
colaboracién con la Sociedad
Internacional de Electroestimulacion
Cardiaca y Electrofisiologia (International
Cardiac Pacing and Electrophysiology
Society, ICPES).

La campafa “Conozca su pulso” genera
conciencia acerca del registro rutinario del
pulso arterial como una de las maneras



maés sencillas de detectar un ritmo
irregulary, por ende, prevenir arritmias
cardiacas severas.'®® La “Campafa de
Prevencion de la Muerte Subita” busca
responder a la necesidad de optimizar la
capacitacion en reanimacion
cardiopulmonar, promover la amplia
disponibilidad de desfibriladores externos
autométicos y fomentar la motivacion de
los testigos frente a la ocurrencia de un
paro cardiaco.'”

Arrhythmia Alliance — Argentina
también tiene el objetivo de interactuar
CON personas y grupos que participan
en el area, proporcionar materiales
educativos y promover el voluntariado
para contribuir a diseminar el
conocimiento de manera efectiva.?%
Ademas de Arrhythmia Alliance en
Argentina, Bolivia, Brasil, Chile,
Ecuador, México y Uruguay, pronto se
lanzara un esfuerzo en conjunto con la
Asociacion para el Tratamiento de la
Fibrilacion Auricular (AFA) en varios
paises latinoamericanos. Atrial
Fibrillation Association es una
organizacion benéfica del Reino Unido
orientada a generar conciencia acerca
de la FA a través de informacion y
material de apoyo a pacientes y
profesionales de la salud que participan
en la deteccion, el diagndstico y el
tratamiento de la FA.2%" La informacion
para pacientes acerca de las arritmias
cardiacas, preparada con la guia del
Comité del Consejo Médico
Internacional de Arrhythmia Alliance, se
ha traducido a diversos idiomas,
incluidos espafiol y portugués.2°?

StopAfib.org constituye un recurso a
nivel mundial para ayudar a los pacientes
a tratar la FA y manejar su enfermedad.
La mision de la organizacion es generar
conciencia acerca de la FA para
garantizar su diagnéstico y tratamiento,
mejorar la calidad de vida para quienes
viven con la FA, respaldar la relacion
paciente-proveedor de atencion médica
y disminuir los accidentes
cerebrovasculares relacionados con la FA.
Se puede acceder a la informacién para
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pacientes con FA y sus cuidadores desde
cualquier lugar en el mundo, y el sitio
proporciona contenido actualizado
acerca de qué es la FA, por qué es un
problema y como se la debe manejar y
tratar. También comparte historias de
pacientes y proporciona recursos
valiosos.?% La seccion de recursos para
pacientes y cuidadores del sitio
proporciona informacion general acerca
de la FA, asi como también informacion
acerca de los foros de debate para
pacientes, medios sociales, guias,
medicamentos y recursos para
médicos.?* StopAfib.org es el sitio de
arritmia mas visitado en todo el mundo,
con un volumen significativo en
Latinoamérica, y también tiene el
certificado HONcode de la Fundacion
Health on the Net.

Las campafias mundiales recientes de
StopAfib.org para generar conciencia
acerca de la FA han incluido la campana
“Resistase a la Fibrilacion Auricular”
(“Take A Stand Against Atrial
Fibrillation”) celebrada junto con el Mes
de Concientizacion sobre la Fibrilacion
Auricular en septiembre de 2010,2% vy la
publicacion simultadnea de la “Guia para
Comenzar a Aprender acerca de la
Fibrilacion Auricular” (“Get Started
Learning About Atrial Fibrillation Guide”)
con el objetivo de educar a los pacientes
y sus cuidadores acerca de esta
afeccion.?% Con el fin de brindar un
servicio a los pacientes y sus familiares en
Latinoamérica y en todo el mundo, el
sitio se encuentra disponible en varios
idiomas, incluido el espafiol y el
portugués, y ofrece un localizador
internacional de servicios para la FA,
cuyo fin es ayudar a los pacientes a
encontrar ayuda para su FA. La Junta del
Consejo Médico Mundial de
StopAfib.org garantiza que los
contenidos sean adecuados desde el
punto de vista cultural.

Mejor cumplimiento de la terapia
De acuerdo con AntiCoagulation
Europe, el cumplimiento de la terapia

depende de la comprension de los
63
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Sin informacién ni
guias claras, el
cumplimiento del
paciente puede ser
deficiente, lo que lo
deja en riesgo de
sangrado o
accidente
cerebrovascular

El “poder” del
paciente se asocia
con mejores
resultados clinicos
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pacientes acerca de su afeccion.
AntiCoagulation Europe es un comité
benéfico registrado para la prevencion
de la trombosis y para proporcionar
informacién y respaldo para personas
que ya reciben terapia con
anticoagulantes y antiplaquetarios.?®”
Si bien algunos pacientes comprenden
por completo la necesidad de
mantenerse dentro del rango
terapéutico, aunque no lo hacen por
motivos que no pueden controlar

(p. €j., factores genéticos o
metabdlicos), no todos los pacientes
tienen esta comprension. Sin
informacién ni guia adecuadas, el
cumplimiento puede ser deficiente, lo
que deja a los pacientes en riesgo de
sangrado o accidente cerebrovascular.
La necesidad de una mejor
comprension se demuestra mediante la
encuesta “VYa es hora”. Se descubrio
que, aunque poco menos de tres
cuartos de los pacientes conocia su
valor de RIN adecuado, méas de un
tercio de los pacientes creia que estar
fuera de rango no tenia efectos
significativos sobre su salud. Sélo el
30% de los pacientes habia estado en
su rango de RIN adecuado en las
ultimas 5-10 sesiones de monitoreo, y
el 7% no lo habia estado en ninguna
de las ultimas 5-10 sesiones.?% Si bien
no hay encuestas similares para los
paises latinoamericanos, los pacientes
en general comprenden la relevancia de
su RIN (Dres. Meschengieser, Reyes y
Avezum, comunicacion personal 2011).
Los pacientes que no lo comprenden
no son buenos candidatos para el
tratamiento con AVK'y, por
consiguiente, no pueden recibir estos
farmacos. La educacion ayuda a los
pacientes a alcanzar una mejor
anticoagulacion, como se demostré en
un estudio de 188 pacientes que
asistian a una clinica de anticoagulacién
en Chile. Después de la
implementacion de un programa de
educacion para pacientes, disminuyd
significativamente la cantidad de
pacientes con una RIN >5y <1,5en
todos los grupos etarios estudiados.'®3

Mayor “poder” al paciente

Educar a los pacientes y fomentar que
tomen una actitud mas activa en la
toma de decisiones, el establecimiento
de objetivos y la evaluacién de los
resultados, es decir, otorgar un mayor
“poder” al paciente, se asocia con
mejores resultados clinicos.?%® De
hecho, se ha demostrado que la
educacion y la participacion del
paciente en el tratamiento de la terapia
con AVK reducen el riesgo de sangrado
mayor.?'? Para ello es valiosa la
informacién para los pacientes,
disponible en formatos adecuados para
todos los afectados, incluidas las
personas con idiomas distintos y
diferentes niveles de educacion. Sin
embargo, las asimetrias en el nivel de
educacion y en los factores
socioecondmicos, asi como otros
factores, como la edad y los problemas
cognitivos, pueden generar
desigualdades en la respuesta a la
informacién para pacientes. En
Argentina, aunque no hay diferencias
en la reaccion frente a la informacion
entre varones y mujeres, entre los
pacientes de mayor edad el acceso a
Internet puede ser limitado o
inexistente, por lo que cobran mas
trascendencia los materiales impresos.
Mas aun, los pacientes de entornos
més pobres estan menos informados
acerca de su enfermedad y sus
opciones de atencion médica.

Provision de nuevas opciones

terapéuticas

Las nuevas estrategias para el
tratamiento de la FA también pueden
ser Utiles en la reduccién de la
prevalencia de la FA 'y, por ende, del
accidente cerebrovascular relacionado
con la FA. Mas aun, las desventajas -y,
como consecuencia, el uso deficiente—
de la terapia anticoagulante actual ha
generado la investigacion de nuevas
terapias y de otras estrategias que
pueden utilizarse en la prevencion del
accidente cerebrovascular en pacientes
con FA. Por ejemplo, comienzan a estar



disponibles nuevos farmacos
anticoagulantes que son faciles de usary
mas convenientes que los AVK. Estos
farmacos tienen efectos mas previsibles
y un mejor perfil de seguridad vy, por lo
tanto, tienen el potencial de aumentar el
cumplimiento de la terapia y mejorar los
resultados para los pacientes. Una gran
encuesta multinacional en colaboracién
con la organizacion para pacientes
AntiCoagulation Europe descubrié que
el 68% de los pacientes con la FA
crénica estaban interesados en nuevos
farmacos anticoagulantes para los que
no se necesitaba monitoreo de rutina.?'
Desafortunadamente, no existen datos
similares para las poblaciones
latinoamericanas.

Mejor conocimiento y toma de

conciencia entre los profesionales
de la salud

Beneficios de los tratamientos
actuales para prevenir el accidente
cerebrovascular

El cumplimiento deficiente de las guias
puede ser consecuencia de la
subestimacion de la eficacia y/o la
sobrestimacion de los riesgos de la
terapia con anticoagulantes. Esto
destaca la necesidad urgente de
difundir entre los médicos las
evidencias acerca de la eficacia de los
AVK en la prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA.
También es necesario comunicar los
resultados de investigaciones que
muestran que el riesgo de hemorragia
por lo general es menor que los
beneficios de la terapia anticoagulante.

Los profesionales de la salud deben
comunicar los beneficios y los riesgos
de la posible terapia a sus pacientes,
gue tienen necesidad de incorporar una
cantidad significativa de informacién en
su consulta con el médico. Esto hace
conveniente que se brinde informacién
por escrito y que se deban repetir los
consejos clave y asegurarse en sucesivas
consultas la plena comprensién por
parte del paciente. Por otra parte, debe
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mejorarse la comunicacion entre los
distintos profesionales de la salud que
interactan con el paciente para
garantizar coherencia en los consejos
gue se transmiten. Si el paciente esta
abrumado por una gran cantidad de
informacién y/o por opiniones
contrapuestas, es probable que no
acepte cumplir con la terapia.

Atencion de los pacientes que reciben
antagonistas de la vitamina K

Hay una clara necesidad de una
infraestructura adecuada para la
administracion y el monitoreo de los
AVK en todos los paises de la region
latinoamericana, asi como de una
mejor educacion y respaldo para los
médicos que estan a cargo de pacientes
tratados con AVK. Dichos pacientes
pueden ser asistidos por el mismo
médico que indica la terapia, por
profesionales a cargo de la atencion
primaria o por clinicas de
anticoagulacion.?'? Al ser encuestados,
los médicos han informado que si
tuvieran mayor capacitacion,
dispusieran de asesoramiento de
especialistas o gufas especificas para el
tratamiento con anticoagulantes,
estarfan mas predispuestos a indicar
AVK de acuerdo con las guias.?'® Hay
un acuerdo general entre los médicos
de atencién primaria y los especialistas
acerca de que la terapia con
anticoagulantes se maneja mejor en la
atencion primaria que en la atencion
secundaria para garantizar el acceso
6ptimo y la continuidad de la
atencion.?'3 Esto puede resultar dificil
en algunos paises latinoamericanos
debido a la irregularidad en cuanto al
acceso a los servicios de atencion
médica, lo que es notable en areas
rurales y pobres en las que escasean la
infraestructura, el personal y el
suministro de farmacos.?™

Clinicas de anticoagulaciéon: un
posible recurso educativo

Las clinicas de anticoagulacion pueden
estar en un hospital o estar anexas a un
consultorio de atencién primaria. A

Comienzan a estar
disponibles nuevos
farmacos
anticoagulantes
que pueden
aumentar el
cumplimiento de la
terapia y mejorar
los resultados
clinicos

Los profesionales

de la salud deben

comunicarse entre

si para
proporcionar a
los pacientes
informacion y
consejos coherentes

La mejor
capacitacion en el
tratamiento de
anticoagulantes
aumentaria la
predisposicion
de los médicos a
indicar AVK de
acuerdo con
las guias
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Es posible que los
profesionales de la
salud necesiten
educacién y
respaldo para
garantizar una
continuidad entre
las distintas
instancias en el
camino que debe
seguir el paciente
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veces, se han considerado el “estandar
de oro” del tratamiento con AVK,?"? ya
gue ayudan a aumentar el tiempo en
que la RIN se mantiene dentro del rango
terapéutico, mejoran la eficacia desde el
punto de vista del costo general de la
terapia, aumentan el cumplimiento del
paciente y proporcionan informacion
valiosa, tanto para los profesionales
como para los pacientes.'>2'> Las
clinicas de anticoagulaciéon son comunes
en Estados Unidos y Europa Occidental.
Si bien hay clinicas de anticoagulacion
en algunos paises latinoamericanos, el
acceso a ellas es variable. Las clinicas de
anticoagulacion en México se
encuentran principalmente en los
hospitales académicos de las grandes
ciudades. En Argentina, existen diversas
clinicas de anticoagulacion, privadas y
publicas. Al igual que en México, estas
clinicas también tienden a estar en las
grandes ciudades. El acceso a las pocas
clinicas de anticoagulacion de Brasil se
logra a través de algunas universidades.
Los pacientes en estas clinicas a menudo
reciben el mejor monitoreo de la RIN, y
el tiempo en que se encuentran dentro
del rango terapéutico puede rondar el
80%. En Uruguay, la mayorfa de los
hospitales publicos y privados tienen
clinicas de anticoagulacion.

Cuando no hay clinicas de
anticoagulacién disponibles, se han
creado alternativas para proporcionar
servicios de monitoreo de
anticoagulacién. Por ejemplo, a los
pacientes que no tienen acceso a las
clinicas de autocoagulacién en Brasil, su
médico les controla la RIN. En sitios de
México donde no hay clinicas de
anticoagulacién, con frecuencia es un
meédico calificado, generalmente un
cardiélogo, quien monitorea la RIN. Sin
embargo, en areas rurales de México, la
terapia con anticoagulantes tiende a
evitarse debido a la ausencia de
monitoreo disponible. En ciudades mas
pequenas de Argentina, los pacientes
gue se evaluaron inicialmente en una
clinica pueden realizarse el monitoreo
de la RIN cerca de su domicilio y

obtener por teléfono o fax sus
resultados y recomendaciones acerca
de la nueva dosis. En general, la falta
de disponibilidad de centros de
monitoreo de anticoagulacion para
algunos pacientes en Latinoamérica
lleva a que el monitoreo de la RIN
pueda ser suboptimo, lo que puede
generar una menor proporcion de
pacientes anticoagulados.

Si los pacientes son remitidos a una
clinica de anticoagulacioén, es crucial la
comunicacion entre todos los
profesionales de atencién médica
participantes: la delegaciéon de una
parte de la atencion integrada de un
paciente a una clinica externa puede
debilitar la relacion entre el médico a
cargo de la atencion primaria y el
paciente, y puede provocar una peor
atencion si se pierde la comunicacion.?'
Por lo tanto, los proveedores de
atencion médica pueden necesitar
educacion y respaldo para garantizar
una continuidad entre las distintas
instancias en el camino que debe seguir
el paciente. A medida que evolucione el
tratamiento de los pacientes que
reciben anticoagulantes, las clinicas de
anticoagulacion cambiaran y se
adaptaran.?'? El personal que integra
las clinicas puede tener una funcién
proactiva como educador y coordinador
de la terapia con anticoagulantes.

Conciencia acerca de las
innovaciones terapéuticas

Los nuevos anticoagulantes,
actualmente en etapas avanzadas de
desarrollo, pueden simplificar el
tratamiento de los pacientes con FA.
Sin embargo, al igual que en cualquier
intervencién crénica, son esenciales la
educacion de los médicos, los pacientes
y sus familiares. Los profesionales de la
salud deben identificar a los pacientes
elegibles y saber cémo enfrentar
situaciones de emergencia. El aumento
de los recursos para la educacion y una
rapida difusion de la informacion
permitirdn una respuesta mas frente a
las nuevas terapias.



Autoevaluacion y programas de
computacion para los pacientes

Se ha propuesto la autoevaluacion de
los pacientes para reducir la carga del
monitoreo regular de la RIN. El
aumento de la participacion del
paciente debe mejorar el cumplimiento,
y varios estudios han demostrado que
el automonitoreo es una alternativa
efectiva y aceptable.?'®2'7 Un andlisis de
Cochrane de 18 ensayos clinicos
destaco los beneficios del
automonitoreo de los pacientes con
una mejor calidad de su terapia con
anticoagulantes orales, en comparacion
con el monitoreo estandar.2'® Si bien no
existen esos datos para las poblaciones
latinoamericanas, un estudio en
Alemania también demostré que el
automonitoreo es rentable.?'® Sin
embargo, es posible que este enfoque
no sea adecuado para todos los
pacientes, tal como lo muestra el
analisis de Cochrane, en el que no
pudo utilizarse la autoevaluacién en la
mitad de los pacientes que requerfan
terapia con anticoagulantes orales.?'®
Por lo tanto, se necesitara respaldo de
médicos adecuadamente capacitados
para que el automonitoreo tenga
resultados positivos.??°

Se han desarrollado programas de
computadora que analizan diversas
variables y recomiendan el ajuste de la
dosis de AVK, de ser necesario. Se ha
demostrado que dichos programas de
computadora funcionan tan bien como
el personal en las clinicas de
anticoagulacién y por lo tanto, pueden
ser Utiles para optimizar la
atencion.??'222 También en este area,
los profesionales de la salud necesitan
capacitaciéon especifica que les permita
ajustarse a estos cambios en la practica
sin perder su esencial funciéon de
supervision.

Atencién centrada en el paciente

También es probable que se mejore el

tratamiento de los pacientes con FA en
gran medida a través de una atencién

mas centrada en el paciente. Existen
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diversas definiciones de este concepto,
pero los elementos comunes incluyen la
consideracion de las necesidades, las
preferencias y las preocupaciones de los
pacientes acerca de la salud en general,

El automonitoreo
de la RIN por parte
de los pacientes

en lugar de poner el acento sélo en su necesita del
afeccion especifica.?? Si bien el enfoque respaldo de
centrado en el paciente se recomienda médicos
ampliamente, no siempre se adecuadamente

implementa.?? Por el contrario,
generalmente la atencién médica se
centra en tratar el trastorno en lugar de
considerar las necesidades individuales
del paciente.??3224 Existe evidencia de que
la terapia con anticoagulantes a medida
de las preferencias del paciente es méas
rentable en términos de QALY que la
administracion de la terapia en forma
indiscriminada a todos los pacientes.??>
Por lo tanto, existe una necesidad de
proporcionar a los médicos educacion
adicional acerca de los beneficios de la
atencion centrada en el paciente, con
énfasis en la implementacion de este
enfoque a nivel local.

capacitados

Continuidad optimizada de la

atencion

La continuidad de la atencién, que
implica la comunicacién permanente
entre los responsables de la atencion
médica, es esencial para una Medicina de
excelencia. Dado que con frecuencia la
asistencia del paciente involucra a
distintos protagonistas, la continuidad de
la atencion se define como “la atencion
médica coherente con transicion perfecta
en el tiempo entre los distintos
proveedores en distintos entornos” .22

La educacion de los
médicos acerca de
los beneficios de la
atencién centrada
en el paciente
mejorara el
tratamiento de los
pacientes con FA

Biem et al. han descrito siete

caracteristicas (las siete C) de

continuidad éptima de la atencion:??°

1. Contacto regular entre los pacientes
y los proveedores de atencién
médica

2. Colaboracion entre los profesionales
de atencion médica y los pacientes
para educar y “otorgar poder” al
paciente

3. Comunicacion entre los proveedores

de atenciéon médica
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integral y oportuna

La informacion

antes del alta es

atencion primaria

esencial para el
seguimiento
adecuado en la

Una plataforma de
pacientes con FA

facilitaria la
recopilaciéon de
datos, la
identificacion
de resultados
positivos y la
implementacion
de mejoras
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4. Coordinacion de los equipos
multidisciplinarios que participan,
con identificacion clara de las
distintas funciones

5. Planes de contingencia en la forma
de acceso a los profesionales de
atencion médica fuera de las horas
de consulta para responder
preguntas y atender inquietudes

6. Conveniencia, por ej., considerando
el monitoreo en el domicilio

7. Consistencia de los consejos
proporcionados por distintos
profesionales, de la implementacion
de las gufas en la practica clinica y de
su cumplimiento

El monitoreo estrecho requerido en
pacientes que reciben terapia con AVK
puede ser problematico para asegurar
la continuidad de la atencion. Cuando
los pacientes son remitidos a otros
centros de atencién médica o a
distintos entornos, como puede ocurrir
al alta de la hospitalizacién, puede
perderse informacién critica. De hecho,
se ha informado que la transferencia de
pacientes durante la noche y los fines
de semana aumenta la tasa de
muerte.??7:228 Es esencial la informacion
integral, oportuna y apropiada antes
del alta —posiblemente en algun
formato portatil?°~ de manera que el
consultorio de atencion primaria tenga
todo lo necesario para el seguimiento
adecuado. La informacién insuficiente
en el momento del alta puede
contribuir al reingreso en el hospital.?°
La educacion de los cuidadores también
cumple una funcion clave en el éxito de
la terapia, y es probable que la
disponibilidad de personal para
responder preguntas y atender
inquietudes mejore la continuidad de la
atencion.

Las consecuencias de la interrupcion en
la continuidad de la atencion se ilustran
en el siguiente estudio de caso.

Igualdad de acceso a la atencion

médica y a la informacion

Intercambio de informaciéon: un
parametro para el tratamiento
terapéutico

Un ejemplo proveniente de otra area de
la Medicina ilustra de qué manera
pueden intercambiarse las mejores
practicas entre los paises de una
determinada region. Para los pacientes
con esclerosis multiple (EM), se ha
establecido la Plataforma Europea de
Esclerosis Mltiple (European Multiple
Sclerosis Platform, EMSP) con la mision
de intercambiar y difundir informacién
acerca de todos los temas relevantes a
las personas afectadas por la
enfermedad.?*' La manera en que se
maneja la EM varia en toda Europa; por
ende, la EMSP ha establecido un
“barémetro de EM" para registrar las
experiencias de los pacientes con EM
en relaciéon con la atencién médica y la
calidad de vida, a fin de permitir
comparaciones de estas experiencias en
toda Europa. El objetivo es identificar
gué aspectos de la enfermedad estan
bien manejados y en qué paises, asi
como también en qué areas los
proveedores de atencion médica deben
mejorar sus politicas y practicas.

Ademas de proporcionar informacion a
los pacientes, una organizacién
equivalente para la FA podria servir
para recopilar y comparar datos de
distintos paises en Latinoamérica,
identificar posibles resultados positivos
y pardmetros para el tratamiento y
ayudar a implementar mejoras donde
sea necesario. Se espera que el
establecimiento de Arrhythmia
Alliance/Asociacion para el Tratamiento
de la Fibrilacion Auricular en muchos
paises latinoamericanos permitira
compartir las mejores préacticas, asi
como también educar y otorgar poder
a los pacientes y los médicos.
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Estudio de caso: la importancia de la continuidad de la atencion

Un varon de 75 aios con antecedentes de diabetes, hipertension arterial y
osteoartritis se presenté con tos en un centro de atencion médica rural.
Posteriormente se diagnosticaron neumonia y FA. Recibié oxigenoterapia,
cefuroxima (para el tratamiento de la neumonia) y digoxina (para la FA), y
fue transferido a un hospital de atencién regional.

En el hospital, el paciente fue examinado por un residente en la sala de
emergencias y por un estudiante de medicina senior. Después de un dia,
fue transferido a una sala general. Su condicién mejoré pero la FA
persistio. Se inicio la terapia con warfarina, y un farmacéutico
proporcioné informacién acerca del farmaco. La esposa del paciente, que
manejaba todos sus medicamentos, no pudo viajar a visitar a su esposo a
este hospital. Luego, fue dado de alta con un valor de RIN de 2 con un
plan de una semana de cefuroxima, y se le indicé que continuara con
metformina (para la diabetes), enalapril (para la hipertensién arterial),
digoxina y warfarina. También se le indic6 que concertara una cita con un
médico para monitorear la RIN al dia siguiente.

Un médico suplente de fin de semana recibié el documento de alta que
enumeraba los diagnosticos y los medicamentos, pero no la medicion de
la RIN. La nueva RIN fue de 2,8, por lo que se aconsejo al paciente que
continuara con la misma dosis y que consultara al médico de cabecera el
lunes para repetir la determinacicon de la RIN.

En su domicilio, el paciente tomé ibuprofeno para la osteoartritis y
algunas pildoras a base de hierbas. El domingo a la noche, su esposa se
preocupd por el sangrado al realizar una puncién en el dedo para evaluar
la glucemia. El lunes, cuando el paciente consulté al médico de cabecera,
la RIN fue de 4,8. Se aconsejo al paciente que tomara acetaminofén en
lugar de ibuprofeno y que suspendiera las pildoras a base de hierbasy la
warfarina, y que se controlase la RIN al dia siguiente.

Al paciente le fue dificil viajar para evaluar la RIN debido a su artritis. Su
esposa creyo que estaba tomando demasiados medicamentos, por lo que
en la siguiente cita a la clinica, rechazé la warfarina pero acepté
comenzar a tomar aspirina.

Un afo después del diagnodstico inicial de la FA, el paciente tuvo un
accidente cerebrovascular que le provocé debilidad del lado derecho 'y

alteracion en el habla.

Estudio de caso adaptado de Biem et al. 2003.2%¢

Acceso equitativo para todos
Ademas de las posibles variaciones

respecto del alfabetismo, la educacién,

el salario y la atencién médica en los

paises de la regién latinoamericana, las
personas de distintos entornos pueden

tener un acceso distinto a la atencion
médica, o sus percepciones de la
atencion médica que reciben pueden
ser distintas. El acceso a la atencion
médica es un problema para muchos
paises en la region, y ciertos grupos
poblacionales tienen muchas

probabilidades de enfrentar
desigualdades al momento de acceder
a la atencién médica, incluidos la

poblacién pobre, aquéllos que viven en

areas rurales, las madres, los nifos, los
ancianos, los grupos con riesgo
epidemioldgico y aquellas poblaciones
autéctonas, como ocurre en paises
como Brasil, Costa Rica, Honduras,
Panama y Bolivia, entre otros.®> En un
estudio brasilefio que buscaba
determinar si la atencion médica para
los residentes mayores de 60 afos se
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basaba en los criterios relacionados con
la salud o en otras caracteristicas del
paciente, los investigadores informaron
que el uso de servicios de atencién
médica no variaba segun la etnia o la
religion, pero que el seguro de atencién
médica privado facilitaba el acceso a la
atencion ambulatoria, y que el
aumento de la educacion facilitaba el
accesso a los servicios hospitalarios.?3?
También se encontraron diferencias en
funcion de la edad, el sexo y el estado
de empleo. En cualquier sistema de
salud basado en el reconocimiento
personal de un problema de salud,
aquéllos con educacién, un ingreso
mayor y un mejor seguro de salud
tienen mas probabilidades de acceder a
la atencion médica.

Todos los pacientes tienen un derecho
basico de acceso equitativo al
tratamiento médico de calidad,
independientemente de dénde viven,
de su posicién social o su salario.

Enfoque conjunto para el

desarrollo de guias

La eficacia y la tolerabilidad de los AVK
en la prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA
estan bien establecidas,®' pero diversas
desventajas pueden provocar
cumplimiento deficiente de las gufas,
tal como se analizé anteriormente.

Las revisiones, actualizaciones y
aprobaciones regulares de las guias
garantizara que éstas sean relevantes
para la practica clinica actual y pueden,
por ende, aumentar su
cumplimiento.*?33 Los programas
centrados en mejorar la
implementacion de las guias existentes
en la practica clinica también serian
beneficiosos para los paises
latinoamericanos. La iniciativa ”Get
With The Guidelines-Stroke”, llevada a
cabo por la Asociacion Americana del
Corazén/Accidente Cerebrovascular, es
un ejemplo de una iniciativa que
apunta a mejorar el cumplimiento de

las Ultimas guias cientificas.®’ Deben
explorarse los mecanismos para
implementar un programa similar para
las guias en la FA. Mas aun, se justifica
proponer gufas estandarizadas para
toda Latinoamérica, ya que un exceso
de guias puede provocar confusion y
reducir su cumplimiento. Las gufas
también debe ser faciles de sequir y
estar disponibles de inmediato para
todos los profesionales de atencion
médica.

Resumen de los desafios actuales

En resumen, diversos desafios quedan
pendientes en relacién con la
prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA en
Latinoamérica. Deben mejorarse el nivel
y la calidad de la informacién que es
proporcionada a los médicos y los
pacientes acerca de la FA. El aumento
de la deteccion de la FA por parte de
los médicos es vital, y se necesita una
mejor educacion a pacientes y
profesionales de atencién médica
acerca del perfil riesgo-beneficio de la
aspirina y los AVK, y acerca del
tratamiento 6ptimo de los pacientes
gue reciben AVK. Los profesionales de
la salud deben ser conscientes acerca
de los nuevos anticoagulantes y de
otras estrategias terapéuticas que
surjan, asi como también en relacién
con los avances en el tratamiento de la
FA. También es importante fomentar el
poder del paciente y la atencion
centrada en el paciente, y garantizar la
igualdad de acceso a la atencién
médica para todos.

Por ultimo, la mejor implementacion y
cumplimiento de las guias, el desarrollo
de nuevas gufas y la implementacion de
estrategias para garantizar la
comunicacion efectiva entre los
profesionales de la salud mejoraran el
cuidado de los pacientes al igual que
optimizaran una atencion continua.
Todos estos factores contribuiran a la
prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA.
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Avances recientes para la prevencion de
accidentes cerebrovasculares en pacientes
con fibrilacién auricular

Puntos clave

dosis frecuentes

ya se han aprobado

¢ Los nuevos anticoagulantes en desarrollo se enfocan en brindar
eficacia y tolerabilidad confiables, con el beneficio de una
dosificacion simplificada sin necesidad de monitoreos o ajustes de

* Varios anticoagulantes orales nuevos apuntan directamente a las
instancias criticas en el proceso de coagulacién

¢ Cuatro anticoagulantes orales se encuentran en la Fase lll de
desarrollo, o recientemente se ha autorizado su uso en la prevencién
del accidente cerebrovascular en la FA

* Nuevos agentes antiplaquetarios y farmacos para estabilizar el ritmo
cardiaco también se encuentran en etapas avanzadas de desarrollo o

¢ Existen métodos no farmacoldgicos para manejar el ritmo cardiaco
anormal, y se estan llevando a cabo investigaciones en esta area

¢ Se encuentran en desarrollo procedimientos quirdrgicos para reducir
el riesgo de embolizacién de coagulos hacia el cerebro

Las limitaciones de los AVK y la aspirina
restringen su uso y efectividad en la
prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con la FA
(consultese el Capitulo “Prevencién de
accidentes cerebrovasculares en
pacientes con fibrilacion auricular”,
Pagina 44). Estas limitaciones han
generado una busqueda continua de
otras terapias efectivas y convenientes.
Ademads, se han desarrollado nuevos
farmacos antiarritmicos para tratar la
FA. Estos avances se describen con mas
detalle en este capitulo.

Agentes anticoagulantes

Las caracteristicas de un anticoagulante

ideal para su utilizacion a largo plazo

en una afeccién cronica como la FA,

incluyen:23*

* Efectividad

* Buen perfil de seguridad en un rango
amplio de pacientes, incluidos los
ancianos

¢ Escasa tendencia a interactuar con
alimentos y otros farmacos

+ Ningun requisito de monitoreo
regular

* Administracién oral

* Administracion de dosis fijas sin
necesidad de ajustes de dosis

Los AVK se administran por via oral,
pero interactlian con varios alimentos y
farmacos, tienen una ventana
terapéutica estrecha y requieren ajustes
de dosis y monitoreos frecuentes que,
por lo general, no se llevan a cabo en la
practica. Por lo tanto, sélo cumplen con
algunos de los criterios de una terapia
ideal para la prevencién del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA.

Por lo tanto, la busqueda de nuevos
anticoagulantes se ha enfocado en los
compuestos que cumplen con mas
criterios para un anticoagulante ideal.
Hay varios anticoagulantes orales
nuevos en desarrollo: los ensayos
relevantes de Fase Il (estudios grandes
en etapas avanzadas) de estos farmacos
—ya sea publicados o enumerados en el
registro de ensayos clinicos mundiales,

Se necesitan
nuevos
anticoagulantes
que ofrezcan
eficaciay
tolerabilidad
confiables, con una
dosificacion
simplificada y sin
necesidad de
monitoreos o
ajustes de dosis
frecuentes
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www.clinicaltrials.gov— aparecen en el
Apéndice 2 (Pagina 92). En la via de
coagulacion (Figura 10, Pagina 45)
existen varios objetivos posibles para los
nuevos agentes anticoagulantes. Los
agentes que actualmente se
encuentran mas avanzados en su
desarrollo, tienen como objetivo
proteinas Unicas en la via de
coagulacion (Factor Xa y trombina).?34
Dichos agentes, que se encuentran en
la Fase Ill de desarrollo o que han sido
autorizados recientemente, se
describen en este capitulo.

Inhibidores directos orales del
Factor Xa

El Factor Xa es el eje principal de
amplificacion en la via de
coagulacion.?® La inhibicion del

Factor Xa logra la anticoagulacion
efectiva inhibiendo la generacién de
trombina, al mismo tiempo que permite
gue las funciones vitales de la trombina
existente continden y asi se mantiene la
hemostasia en los sitios de “desafio”
hemostatico.?* Los inhibidores directos
orales del Factor Xa son el rivaroxaban,
el apixaban y el edoxaban. El
rivaroxaban y el apixaban estan
autorizados para la prevencion del
tromboembolismo venoso (TEV) en
pacientes adultos que se someten a
una cirugia electiva de reemplazo de
cadera o rodilla. El rivaroxaban esta
aprobado para esta indicacién en mas
de 100 paises en todo el mundo. El
edoxaban esta aprobado en Japén para
la prevencion de TEV en pacientes que
se someten a artroplastia total de
rodilla, artroplastia total de caderay
cirugia de fractura de cadera. Un
comunicado de prensa publicé que fue
presentada la solicitud de autorizacion
para la comercializacion del rivaroxaban
en la Unién Europea para la prevencion
del accidente cerebrovascular en
pacientes con la FA, asi como para el
tratamiento de la trombosis venosa
profunda, y la prevencion de la
trombosis venosa recurrente y de la
embolia pulmonar.?*® A diferencia de
los AVK, el rivaroxaban no requiere

monitoreo de la coagulacién de rutina.
Estudios de otros inhibidores directos
orales del Factor Xa estan en proceso
en distintas indicaciones, incluida la
prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con la FA.

Rivaroxaban

EI ROCKET AF fue un estudio de Fase lll,
aleatorizado, doble ciego, que compard
la eficacia y la seguridad del
rivaroxaban una vez al dfa (20 mg, o
15 mg en pacientes con alteracién
renal moderada) con warfarina con
ajuste de dosis para la prevencion del
accidente cerebrovascular en

14.264 pacientes con FA. Los resultados
de este ensayo se presentaron
recientemente en la reunion de la AHA %7

El rivaroxaban fue superior a la
warfarina para el criterio de valoracion
de eficacia principal, mostrando una
reduccion del 21% en el riesgo relativo
(RRR) para enfermedad cerebrovascular
y embolia sistémica mientras la
poblaciéon en estudio se mantuvo en
tratamiento (1,7% vs. 2,2%,
respectivamente, p=0,015). Ademas,
en el andlisis por intencion de
tratamiento que siguié a todos los
pacientes aleatorizados hasta la
finalizacién del ensayo,
independientemente de que hubieran
completado el seguimiento en la rama
inicial o que hubieran cruzado a otras
opciones, el rivaroxaban mostré
beneficios comparables con la
warfarina (2,1% vs. 2,4%, p<0,001
para no inferioridad). Este resultado
indica que los beneficios del
tratamiento en comparacion con la
warfarina fueron sostenidos entre los
pacientes que recibian rivaroxaban.

Para la medicion principal de seguridad,
el rivaroxaban mostré tasas similares de
eventos de sangrado clinicamente
relevantes mayores y no mayores, en
comparacion con la warfarina

(14,9% vs. 14,5%, p=0,442). Las tasas
de sangrado mayor también fueron
comparables entre el rivaroxaban y la



warfarina (3,6% vs. 3,5%, p=0,576).
Los pacientes tratados con rivaroxaban
tuvieron menos hemorragias
intracraneales (0,5% vs. 0,7 %,
p=0,019), eventos hemorragicos en un
organo critico (0,8% vs. 1,2%,
p=0,007) y muertes relacionadas con el
sangrado (0,2% vs. 0,5%, p=0,003) en
comparacion con aquéllos tratados con
warfarina, pero mostraron mayores
tasas de descenso de hemoglobina/
hematocrito (2,8% vs. 2,3%, p=0,019)
y de necesidad de transfusiones

(1,7% vs. 1,3%, p=0,044) en
comparacién con la warfarina.

Los pacientes tratados con rivaroxaban
también tuvieron menor nimero de
infartos de miocardio (0,9% vs. 1,1%,
p=0,121) y de muertes por todas las
causas en comparacion con la
warfarina (1,9% vs. 2,2%, p=0,073),
aungue estos resultados no fueron
estadisticamente significativos.

Apixaban

Se han completado estudios de Fase |l
de apixaban para la prevencion del TEV
y para el tratamiento de la trombosis
venosa profunda sintomatica,?3823 lo
gue sirve de base para estudios de
hallazgo de dosis de Fase Ill en
prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA. El
ARISTOTLE, un estudio de Fase |ll,
aleatorizado, doble ciego, evalla la
eficacia y la seguridad del apixaban en
dosis de 5 mg dos veces por dia en
comparacion con la warfarina para la
prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA 24
Los resultados de dicho estudio se
presentan en el congreso de la

ESC 2011. Otro estudio de Fase |ll
(AVERROES) investigo si el apixaban era
mas efectivo que la aspirina en la
prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA
gue tuvieron falla durante la terapia
con AVK o que no eran candidatos
adecuados para recibir esta terapia
(Apéndice 2, Pagina 92).'%7 Se
demostré que el apixaban reduce el

Avances recientes para la prevencion de accidentes cerebrovasculares en FA

riesgo de accidente cerebrovascular o
embolia sistémica en comparacion con
la aspirina, sin un aumento significativo
del riesgo de hemorragia mayor.'6¢

Edoxaban (DU-176b)

Los estudios de Fase Il han comparado
el inhibidor del Factor Xa, edoxaban,
con la warfarina en pacientes con FA;
los primeros resultados indican que los
pacientes que reciben dosis de
edoxaban de 30 mg o de 60 mg una
vez por dia tuvieron una incidencia
similar de sangrado que aquéllos
asignados a recibir warfarina.?*!
También se ha iniciado un estudio de
Fase lll (ENGAGE-AF TIMI 48) para
demostrar el perfil de eficacia 'y
seguridad de dos dosis de edoxaban vs.
warfarina,?*? cuyos resultados se
esperan para marzo de 2012.243

Inhibidores indirectos del Factor Xa
El idraparinux biotinilado es un
inhibidor indirecto del Factor Xa que
actla a través de la antitrombina. A
diferencia de los inhibidores directos
del Factor Xa en desarrollo, el
idraparinux biotinilado debe
administrarse a través de una inyeccion
subcuténea.?* Un estudio de Fase |ll
(BOREALIS-AF) evaluaba si el
idraparinux biotinilado, administrado
por via subcutanea una vez a la
semana, era al menos tan efectivo
como la warfarina para la prevencién
del accidente cerebrovascular y los
eventos tromboembolicos sistémicos en
pacientes con FA; sin embargo, el
ensayo se suspendié en forma
anticipada debido a una decisién
estratégica del patrocinador en lugar de
una preocupacién sobre la seguridad.?#

Inhibidores orales directos de la
trombina
El etexilato de dabigatran es un
inhibidor oral directo de la trombina.
Esta clase de farmaco bloquea la
conversion de fibrindgeno a fibrina en
la via de coagulacion. El dabigatran ha
sido aprobado en 83 paises para la
prevencion primaria de los TEV en
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adultos sometidos a cirugia de
reemplazo total de cadera o de
reemplazo electivo total de rodilla. El
dabigatran estad aprobado en al menos
14 paises, incluidos los EE. UU., Canada
y Japon, para la reduccion del riesgo de
accidente cerebrovascular en pacientes
con FA. La aprobacion se basé en el
estudio RE-LY, un ensayo de Fase lll,
aleatorizado de no inferioridad, que
comparé la eficacia y la seguridad del
dabigatran en dosis de 110 mg o

150 mg dos veces al dia con warfarina
con dosis ajustada (RIN de 2,0-3,0)
para la prevencién de accidente
cerebrovascular en pacientes con FA. El
RE-LY fue un estudio ciego respecto de
la dosis de dabigatran, y fue a etiqueta
abierta respecto de la warfarina.
Aproximadamente, se incluyeron
18.000 pacientes con FA y en riesgo de
accidente cerebrovascular y se realizé
un seguimiento durante una mediana
de 2 afos.

Con una dosis de 110 mg dos veces
por dia, el dabigatran se asocié a una
tasa similar de accidente
cerebrovascular y embolia sistémica con
respecto a la warfarina (1,53% vs.
1,69%, respectivamente) y una tasa
significativamente menor de sangrado
mayor que la warfarina (2,71% vs.
3,36%, respectivamente, p=0,003).24°
Con una dosis mas elevada de
dabigatran (150 mg dos veces por dia),
la tasa de accidente cerebrovascular y
embolia sistémica fue significativamente
menor que con warfarina (1,11% vs.
1,69%, respectivamente, p<0,001),
pero la tasa de sangrado mayor fue
similar al observado con warfarina
(3,11% vs. 3,36%, respectivamente,
p=0,31). La tasa de sangrado
intracraneal fue significativamente
menor con ambas dosis de dabigatran
(110 mg, 0,23%; 150 mg, 0,30%) en
comparacion con la warfarina (0,74 %,
p<0,001 para ambas comparaciones).

Hubo tasas mayores de infarto de
miocardio con dabigatran (110 mg,
0,72% [p=0,07 vs. warfarina]; 150 mg,

0,74% [p=0,048 vs. warfarinal) que
con warfarina (0,53%).24> Después de
la identificacion de varios eventos
adicionales de eficacia primaria y
resultados de seguridad durante las
visitas de cierre de rutina a los centros
clinicos, se llevd a cabo un anélisis post-
hoc del estudio RE-LY.?% Esto implicé la
revision de todos los datos de eficacia y
seguridad primarios y secundarios para
determinar la consistencia y volver a
evaluar la base de datos del estudio con
el fin de detectar posibles eventos no
registrados. Este analisis generd la
identificacion de 32 eventos nuevos de
infarto de miocardio (4 infartos de
miocardio clinicos y 28 silenciosos). Si
bien las tasas de infarto de miocardio
observadas fueron mayores con ambas
dosis de dabigatran, la significacion
estadistica observada previamente con
la dosis mas elevada ya no fue evidente.

Las tasas de dispepsia fueron
significativamente mas elevadas con
ambas dosis de dabigatran (110 mg,
11,8%; 150 mg, 11,3%) en
comparacion con warfarina (5,8%,
p<0,001 para ambas comparaciones).4>
Estan en curso estudios adicionales de
dabigatran y otros inhibidores directos
de trombina.?47.248

Otros anticoagulantes

Existen otros anticoagulantes orales en
etapas iniciales de desarrollo para la
prevencion del accidente
cerebrovascular en la FA. Los agentes
que se han estudiado en los ensayos de
Fase Il incluyen el inhibidor directo de
trombina AZD0837, el inhibidor
indirecto de trombina odiparcil y los
inhibidores directos del Factor Xa
YM150 y betrixaban.?4-2>2

Agentes antiplaquetarios

El clopidogrel es un inhibidor de la
agregacion plaquetaria. La agregacion
plaquetaria reducida disminuye el riesgo
de que se forme un coagulo sanguineo y
ayuda a prevenir el infarto de miocardio
o el accidente cerebrovascular.



Actualmente, el clopidogrel se indica
para la prevencion de eventos
aterotrombdéticos en pacientes con
infarto, accidente cerebrovascular
isquémico, enfermedad arterial periférica
establecida y sindrome coronario agudo.
Se han realizado estudios de eficacia y
seguridad del clopidogrel para la
prevencion del accidente cerebrovascular
en pacientes con FA. El ensayo ACTIVE-A
investigo los efectos del clopidogrel en
combinaciéon con aspirina para la
prevencion del accidente cerebrovascular
en pacientes que tenian un aumento en
el riesgo de accidente cerebrovascular y
para quienes la terapia con AVK no era
adecuada.?? Este estudio mostrd que, en
comparacién con la aspirina y el placebo,
el clopidogrel en combinacion con
aspirina redujo significativamente el
riesgo de accidente cerebrovascular en
pacientes con FA, pero también estuvo
asociado con una tasa significativamente
mas elevada de sangrado mayor.

Otros agentes antiplaquetarios se
encuentran en ensayos clinicos de

Fase lll (ticagrelor) o se han aprobado
recientemente para el uso clinico
(prasugrel).?>* Sin embargo, no hay
datos acerca del uso de estos farmacos
para la prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con la FA.

Otros farmacos

En ensayos de Fase |y Il se estan
evaluando la eficacia y la seguridad de
los agentes de otras clases, como los
antagonistas del receptor de
tromboxano (p. ej., NCX-4016y
$18886), los antagonistas de la
adhesion de plaquetas y los
antagonistas del receptor de trombina
(p. €j., vorapraxar).?>

Estrategias alternativas en el

desarrollo

Las estrategias actuales se centran en la
reduccién del riesgo embdlico con
farmacos enfocados al proceso de
formacion de codgulos. Sin embargo,
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emergen otras estrategias para la
prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA.
Estas incluyen: tratamiento de la FA
misma mediante farmacos para
mantener el ritmo normal, métodos no
farmacolégicos que controlan el ritmo
cardiaco o que impiden que los
coagulos sanguineos lleguen al cerebro
e intervenciones quirdrgicas para
reducir el riesgo embolico."

Nuevos farmacos para mantener el
ritmo cardiaco normal

La FA en si puede manejarse utilizando
estrategias de “control del ritmo” o
“control de la frecuencia”. En el control
del ritmo, los farmacos se utilizan para
mantener el ritmo sinusal; en el control
de la frecuencia, se indican para
mantener una frecuencia cardiaca
estable. Ejemplos de farmacos que se
utilizan para controlar el ritmo incluyen
a la amiodarona, el sotalol, la
propafenonay la flecainida, y entre los
gue se emplean para el control de la
frecuencia cardiaca puede mencionarse
a la digoxina, los antagonistas del calcio
y los blogueantes beta-adrenérgicos.

La dronedarona es un nuevo farmaco
antiarritmico autorizado para mantener
el ritmo sinusal en pacientes con
antecedentes de FA o aleteo auricular en
los EE. UU. y para el uso en pacientes
adultos clinicamente estables con
antecedente de FA, o que tienen
actualmente FA no permanente, para
prevenir la recurrencia de FA o para
reducir la frecuencia ventricular en el
Reino Unido. En un estudio de Fase Ill de
4.628 pacientes con FA (Estudio
ATHENA), se demostré que la
dronedarona reduce la incidencia de
muerte u hospitalizacién debidas a
eventos cardiovasculares en comparacion
con el placebo.?>®> En un analisis post-hoc
de los datos de ATHENA, la dronedarona
administrada durante un periodo de
seguimiento promedio de 21 meses
también se asocié con un riesgo
reducido de accidente cerebrovascular
en comparacion con el placebo,

Los agentes
antiplaquetarios
reducen el riesgo
de formacién de

coagulos
sanguineos
inhibiendo la
agregacion de
plaquetas

Hay nuevos
farmacos en etapas
avanzadas de
desarrollo para
tratarlaFAy
estabilizar el ritmo
cardiaco

75



¢Como reducir los accidentes cerebrovasculares en Latinoamérica?

desarrollo métodos
no farmacolégicos
para mantener el

También se
encuentran en

ritmo sinusal

quirdrgicos para
reducir el riesgo de

embolizacién de

coagulos hacia el

Se estan
desarrollando
procedimientos

cerebro

76

especialmente en pacientes con
multiples factores de riesgo de accidente
cerebrovascular.?® Se han informado
casos poco frecuentes, pero graves, de
lesion hepatica con el uso de
dronedarona.?”’

Métodos no farmacolégicos

Las intervenciones no farmacolégicas
para la prevencion del accidente
cerebrovascular en la FA se centran en
eliminar la FA misma o en impedir que
los codgulos sanguineos potencialmente
dafiinos lleguen al cerebro.

Tratamiento no farmacologico del ritmo

cardiaco

Existen numerosos métodos no

farmacolégicos para el tratamiento del

ritmo cardiaco anormal." Estos incluyen:

* Cardioversién eléctrica (proceso que
interrumpe la FA a través de la
descarga de corriente eléctrica al
corazén en un momento especifico
del ciclo cardiaco)

* Ablacion por catéter (procedimiento
invasivo que se utiliza para aislar
eléctricamente las areas responsables
de la iniciacion y/o el mantenimiento
de la FA)

* Procedimientos quirdrgicos (cirugia
“a cielo abierto” o procedimientos
minimamente invasivos que también
afslan eléctricamente las areas
responsables de la iniciacién y/o el
mantenimiento de la FA)

* Colocacién de un dispositivo que
ocluye el apéndice auricular izquierdo
(u orejuela izquierda)

Aunque los datos existentes sugieren que
la ablacion por catéter es mas efectiva
que la terapia con farmacos antiarritmicos
para mantener el ritmo cardiaco
normal,® se requieren ensayos clinicos
para determinar si esta intervencion tiene
como resultado menos accidentes
cerebrovasculares relacionados con la FA.
AUn debe evaluarse en ensayos clinicos la
eficacia de la cirugia frente a la terapia
con farmacos antiarritmicos.

Intervenciones quirdrgicas para reducir
el riesgo embolico

En pacientes con FA no valvular, mas del
90% de los codgulos sanguineos se
forman en la orejuela auricular izquierda
(parte de la auricula izquierda)."” Cerrar
la orejuela auricular izquierda puede,
por lo tanto, ser una manera efectiva de
reducir el riesgo de coagulos y accidente
cerebrovascular. Se han desarrollado
varios dispositivos de oclusion que
permiten ocluir la orejuela auricular
izquierda. Dichos dispositivos estan
disefiados para ser colocados en forma
permanente para impedir que los
coagulos ingresen al torrente sanguineo
para provocar un accidente
cerebrovascular.?>%2%0 En Latinoameérica,
se usan dispositivos de oclusién en
Argentina, Brasil, Chile y Venezuela. Los
resultados de un ensayo recientemente
publicado mostraron que la eficacia del
cierre percutaneo de la orejuela auricular
izquierda con un dispositivo de oclusion
no fue inferior que la observada con
warfarina. Si bien hubo una tasa mayor
de eventos adversos entre los pacientes
sometidos a esta intervencion en
comparacion con la warfarina, los
autores concluyeron que el cierre de la
orejuela auricular izquierda podria
constituir una alternativa a la terapia
crénica con warfarina para la profilaxis
de accidente cerebrovascular en
pacientes con FA.%¢

Pasos siguientes

En sintesis, se han desarrollado diversos
farmacos para los pacientes con FA,
incluidos los nuevos anticoagulantes
orales rivaroxaban, dabigatran,
apixaban y edoxaban. También se estan
desarrollando opciones no
farmacoldégicas para el tratamiento de
la arritmia e intervenciones quirurgicas
para reducir el riesgo embodlico.

Puede obtenerse informacion valiosa
acerca del impacto de estas nuevas
terapias para la prevencion del
accidente cerebrovascular en pacientes
con FA a partir de los registros que



existen en Latinoamérica, algunos de
los cuales son especificos de cada pafs.

El Consejo de Electrofisiologia y
Arritmias de la Sociedad Sudamericana
de Cardiologia actualmente coordina
un registro de la prevalencia de la FA en
la consulta cardiolégica en Sudamérica
(REFASUD).?%? Se trata de un registro
“on line” que consta de un
cuestionario que los médicos
completan durante un periodo de

2-4 semanas para cada paciente con
FA al que asisten. El cuestionario consta
de datos demogréaficos, tipo de la FA,
cardiopatia subyacente y estrategias de
tratamiento utilizadas.?? El estudio
brindara informacion valiosa acerca de
la epidemiologia de la FA en América
del Sur para asi mejorar las estrategias
de tratamiento.

El Primer registro nacional de fibrilacién
auricular crénica de Argentina incluyé
945 pacientes consecutivos con FA
croénica; de estos, 615 tuvieron un
seguimiento durante 2 anos.'® La tasa
de mortalidad fue alta, y la tasa de
supervivencia mas baja estuvo asociada
con la edad avanzada, la disfuncién del
ventriculo izquierdo vy la falta de
anticoagulacion al momento del ingreso.

En la actualidad, se ha establecido un
nuevo registro mundial de gran
magnitud con un alcance
verdaderamente internacional. El
Registro Mundial de Anticoagulantes en
el Campo (Global Anticoagulant Registry
in the FIELD, GARFIELD) realiza un
seguimiento de manera prospectiva de
50.000 pacientes recientemente
diagnosticados con FA y de

Avances recientes para la prevencion de accidentes cerebrovasculares en FA

5.000 pacientes con FA previamente
diagnosticada —todos elegibles para la
terapia con anticoagulantes a largo
plazo— durante 6 afios.?%3 Los pacientes
se incluyen y se les realiza el
seguimiento, independientemente de si
reciben la terapia adecuada, o no. El
registro GARFIELD documenta detalles
como los factores de riesgo, los patrones
de tratamiento y los eventos clinicos
asociados con la FA, y proporciona un
panorama de la carga mundial real de la
afeccion. Ademas, evalta como los
nuevos avances en la terapia,
especialmente los nuevos
anticoagulantes, pueden contribuir a la
prevencion del accidente cerebrovascular
en pacientes con FA .64

Existen registros del accidente
cerebrovascular con base en
hospitales.?®® El registro de accidente
cerebrovascular del hospital Luis
Vernaza de Ecuador incluyé

500 pacientes hispanicos con accidente
cerebrovascular por primera vez. Los
resultados sugieren que el accidente
cerebrovascular es distinto en los
hispanos en comparacién con otros
grupos étnicos: la prevalencia de
hemorragia cerebral es 2-3 veces
mayor en los hispanos que en los
caucasicos y es similar a la observada
en los chinos.?6¢

Se espera que la disponibilidad de
nuevas opciones terapéuticas, junto
con una mejor comprension de su
impacto en la carga del accidente
cerebrovascular, faciliten el camino
hacia un mejor tratamiento de los
pacientes con FA.
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Apéndice 1

Resumen de las guias para la prevencion de accidentes cerebrovasculares en pacientes
con fibrilaciéon auricular

’ . - )
Categoria de riesgo Recomendacion
Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) — Guias para el tratamiento de la FA, 2010¢?
Todos los pacientes con FA e La administracion de la terapia antitrombética debe basarse en
la presencia (o ausencia) de factores de riesgo de accidente
cerebrovascular y embolia
Pacientes con FA y un factor de riesgo mayor* e Administrar un anticoagulante oral, como un AVK (RIN objetivo 2,5;
0 >2 factores de riesgo clinicamente relevantes rango 2,0-3,0)
no mayores®
Pacientes con FA y un factor de riesgo e Administrar un anticoagulante oral, como un AVK (RIN objetivo 2,5;
clinicamente relevante no mayor® rango 2,0-3,0) o aspirina (75-325 mg/dia).
Sin embargo, se prefiere un anticoagulante oral a la aspirina
Pacientes con FA y sin factores de riesgo e Administrar aspirina (75-325 mg/dia) o ninguna terapia antitrombética.
Sin embargo, se prefiere ninguna terapia antitrombotica a la aspirina
Pacientes con FA para quienes los e El dabigatran puede considerarse como una alternativa a la terapia
anticoagulantes orales son una terapia adecuada: ~ con AVK con dosis ajustadas en funcion de la RIN:
e Pacientes con riesgo bajo de sangrado — Dabigatran 150 mg dos veces al dia
(puntaje HAS-BLED 0-2)
e Pacientes con un riesgo medible de sangrado — Dabigatran 110 mg dos veces al dia
(puntaje HAS-BLED =>3)
e Pacientes con un factor de riesgo — Dabigatran 110 mg dos veces al dia
clinicamente relevante no mayor’
Fundacion del Colegio Americano de Cardiologia, Asociacion Americana del Corazén y Sociedad del Ritmo
Cardiaco (ACCF/AHA/HRS) - Actualizacion enfocada en el tratamiento de pacientes con FA (actualizacion de las
guias de 2006), 20115
Todos los pacientes con FA o aleteo auricular, ® Se recomienda la terapia antitrombdtica para prevenir
excepto aquéllos con FA aislada o la tromboembolia
contraindicaciones * Laseleccion del agente antitrombético debe basarse en los riesgos
absolutos de accidente cerebrovascular y sangrado, y el riesgo
y el beneficio relativos para un paciente determinado
Pacientes sin valvulas cardiacas mecanicas con e Terapia cronica con anticoagulantes orales con un AVK con dosis
riesgo elevado de accidente cerebrovascular ajustadas (RIN 2,0-3,0), a menos que esté contraindicada.
(es decir, tromboembolia previa [accidente La RIN debe determinarse, al menos, en forma semanal durante
cerebrovascular, AIT o embolia sistémica] y el inicio de la terapia y en forma mensual cuando la coagulacion
estenosis mitral reumatica) esta estable
Pacientes con >1 factor de riesgo moderado e Serecomienda AVK
(edad >75 afios, hipertension, insuficiencia
cardiaca, funcion sistélica ventricular izquierda
alterada [fraccion de eyeccion <35% o fraccion
de acortamiento <25%] o diabetes mellitus)
Pacientes con riesgo bajo o contraindicaciones ¢ Se recomienda aspirina 81-325 mg/dia como una alternativa a los AVK
a los anticoagulantes orales
Pacientes con FA que tienen valvulas e Llaintensidad de la anticoagulacion debe basarse en el tipo de
cardiacas mecanicas prétesis y mantener una RNI >2,5
Para la prevencion primaria de la tromboembolia ¢ La terapia antitrombética con aspirina o un AVK es razonable,
en pacientes con FA no valvular que tienen en funcion de una evaluacion del riesgo de complicaciones de
sélo un factor de riesgo validado (edad >75 afios  sangrado, la capacidad de sostener de manera segura la
[especialmente en mujeres], hipertension, anticoagulacion crénica ajustada y las preferencias del paciente
insuficiencia cardiaca, funcién ventricular
izquierda alterada o diabetes mellitus)
L continuado
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Categoria de riesgo Recomendacion
Pacientes con FA no valvular que tienen * La terapia antitrombotica con aspirina o un AVK es razonable.
>1 factor de riesgo no tan bien validado La eleccion de agentes debe realizarse en funcion del riesgo de
(edad 65-74 aiios, sexo femenino o enfermedad las complicaciones de sangrado, la capacidad de sostener de manera
de las arterias coronarias) segura la anticoagulacion crénica ajustada y las preferencias

del paciente

Guias sobre FA especificas de los paises latinoamericanos
Sociedad Argentina de Cardiologia (SAC) — consenso sobre fibrilacién auricular, 2005%

Todos los pacientes con FA e La administracion de agentes antitrombéticos debe basarse en los
riesgos absolutos de accidente cerebrovascular o hemorragia y en
el riesgo y beneficio relativos para cada paciente

Pacientes con FA no valvular de <60 afios e Administrar anticoagulantes orales o aspirina

(excepto para FA aislada)

Pacientes con riesgo elevado de accidente e Administrar warfarina en dosis ajustadas (RIN 2,0-3,0),
cerebrovascular a menos que estén contraindicados. Evaluar la necesidad de

anticoagulantes orales en forma regular

Pacientes con un riesgo bajo de accidente e Aspirina 325 mg/dia sugerida como una alternativa
cerebrovascular o contraindicaciones claras
para los anticoagulantes orales

Pacientes con FA y enfermedad de la valvula e Administrar anticoagulantes orales (RNI 2,0-3,0)
mitral o protesis valvular mecanica o bioldgica

Pacientes con FA persistente, permanente, e Administrar terapia antitrombdtica con los mismos criterios
o paroxistica para cada tipo de FA
Pacientes con aleteo auricular e Administrar la misma terapia con anticoagulantes que para los

pacientes con FA con factores de riesgo similares

Pacientes con FA de >75 afios con un riesgo e Mantener la RIN cerca de 2,0 para la prevencion de tromboembolia
elevado de hemorragia y sin una contraindicacion
clara de anticoagulantes orales

Pacientes con FA y sin una valvula cardiaca e Interrumpir los anticoagulantes orales por una semana para una
protésica cirugia o procedimientos diagndsticos, debido al riesgo de sangrado,
sin sustitucion con heparina

e En pacientes con riesgo elevado en procedimientos electivos
en quienes deben suspenderse los anticoagulantes orales o en
quienes se han suspendido durante més de 1 semana, administrar
heparina no fraccionada o heparina de bajo peso molecular

Pacientes con FA de <60 aios sin enfermedad ¢ La administracion de aspirina es opcional
cardiaca ni de riesgo embolicos

Pacientes con duracion de la FA >48 horas o
desconocida
Antes de la cardioversion e Mantener una anticoagulacion oral durante 3 semanas
Después de la cardioversion exitosa * Mantener una anticoagulacion oral (RIN >2,0) durante 4 semanas

Sociedad Brasileia de Cardiologia (Sociedade Brasileira de Cardiologia [SBC]) — Guias Brasilenas sobre la
fibrilacion auricular, 20092

Pacientes con FA, pero sin contraindicaciones e Terapia antitrombética (RIN 2,0-3,0) durante un periodo no
especificado

Pacientes que requieren prevencion secundaria ¢ Administraciéon de AVK (RIN >2,5)
de enfermedad cerebrovascular para accidente
cerebrovascular, AIT, embolizacion sistémica previa

Pacientes con estenosis mitral reumatica o e Administracion de AVK (RIN >2,5)
valvula protésica metalica

continuado
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Categoria de riesgo Recomendacion B
Pacientes con FA y >2 factores de riesgo e Administrar AVK o aspirina (81-325 mg/dia) cuando los AVK estén
(edad >75 afios, hipertension, insuficiencia contraindicados

cardioldgica, FEVI <35% o diabetes mellitus)

Pacientes con FA que deben interrumpir e Administrar heparina, preferentemente de bajo peso molecular
la anticoagulacion debido, por ejemplo,

a procedimientos quirurgicos con un riesgo

elevado de hemorragia

Pacientes con FA, sin valvulopatia y con sélo e Administrar AVK o aspirina (81-325 mg/dia)
un factor de riesgo (edad >75 afios, hipertension,

insuficiencia cardiaca, FEVI <35% o diabetes

mellitus)

Pacientes con FA, sin valvulopatia y >1 factor ¢ Administrar AVK o aspirina (81-325 mg/dia)
de riesgo (edad 60-74 aiios, sexo femenino o
enfermedad de las arterias coronarias)

Pacientes con FA <60 afios y sin enfermedad e Administrar aspirina (81-325 mg/dia)
cardiaca ni riesgo de eventos tromboembodlicos

Pacientes con duracion de la FA >48 horas o
desconocida

Antes de la cardioversion * Mantener una anticoagulacion oral (RIN 2,0-3,0) durante 3 semanas
Después de la cardioversion exitosa ® Mantener una anticoagulacion oral (RIN 2,0-3,0) durante 4 semanas
Pacientes con FA con protesis valvular ® Los pacientes deben mantener una RIN >2,5

metalica

Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud (CENETEC) de México— diagnédstico y tratamiento de la
fibrilacion auricular, 2009

Pacientes con FA y riesgo bajo de accidente e Administrar aspirina

cerebrovascular (puntaje de CHADS, 0) o con

la FA aislada

Pacientes con FA <75 afios con riesgo e Administrar aspirina o agentes derivados de la cumarina

moderado de accidente cerebrovascular como anticoagulantes (RIN 2,0-3,0)

(puntaje de CHADS, de 1)

Pacientes con FA >75 afios con riesgo e Administrar aspirina o agentes derivados de la cumarina

moderado de accidente cerebrovascular como anticoagulantes (RIN 1,6-2,5)

(puntaje CHADS, de 1)

Pacientes con FA <75 afios con un riesgo e Administrar agentes derivados de la cumarina como anticoagulantes
moderado de accidente cerebrovascular (RIN 2,0-3,0)

(puntaje CHADS, de 2)

Pacientes con FA >75 afios con un riesgo e Administrar agentes derivados de la cumarina como anticoagulantes
moderado de accidente cerebrovascular (RIN 1,6-2,5)

(puntaje CHADS, de 2)

Pacientes con FA con riesgo elevado de e Administrar agentes derivados de la cumarina como anticoagulantes

accidente cerebrovascular (puntaje CHADS, >2), (RIN 2,5-3,5)
pacientes con enfermedad cardiaca valvular y
pacientes con miocardiopatia hipertréfica

Pacientes con FA que deben someterse a un e Tratar con heparina no fraccionada intravenosa o heparina de bajo
procedimiento de cateterismo o a una peso molecular, antes y después de la cirugia

intervencion quirurgica

2Accidente cerebrovascular, AIT o tromboembolia previos, edad avanzada (=75 afios) y enfermedad cardiaca valvular, incluida estenosis mitral.

PInsuficiencia cardiaca (FEVI <40%), hipertension, diabetes, sexo femenino, edad 65-74 afios y enfermedad vascular (especificamente infarto de miocardio, placa
aortica compleja y enfermedad arterial periférica).

AlIT, ataque isquémico transitorio; AVK, antagonista de vitamina K; FA, fibrilacion auricular; FEVI, fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo;
RIN, razon internacional normalizada.
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Apéndice 2

Estudios de Fase Il de nuevos farmacos para la prevencion del accidente cerebrovascular
en fibrilacion auricular

Datos obtenidos de la busqueda en www.clinicaltrials.gov con el término “stroke prevention atrial fibrillation’

i

(prevencion del accidente cerebrovascular fibrilacion auricular) (Ultimo acceso en junio de 2011). En total, se
obtuvieron 72 estudios con este término de busqueda; 26 de ellos son estudios de Fase lll, y se enumeran
aquéllos que estan relacionados con agentes o métodos nuevos para la prevencion del accidente
cerebrovascular en pacientes con FA.

Farmacoo  Sigla del
intervencion estudio

Etexilato de RE-LY

dabigatran

Titulo del estudio
(identificador de ClinicalTrials.gov)

Inhibidor oral directo de la trombina

Evaluacién aleatorizada para la terapia con anticoagulantes a largo plazo
(Randomized Evaluation of Long-term anticoagulant therapY, RE-LY) que
compara la eficacia y la seguridad de dos dosis ciegas de etexilato de
dabigatran con warfarina de etiqueta abierta para la prevencion del
accidente cerebrovascular y la embolia sistémica en pacientes con

FA no valvular: ensayo prospectivo, multicéntrico, con grupos

paralelos y de no inferioridad (NCT00262600)

Fecha estimada )

de finalizacion

Completado y publicado:
Connolly SJ et al. N Engl
J Med 2009;361:1139-51
Actualizacion publicada:
Connolly SJ et al. N Engl
J Med 2010;363:1875-6

Apixaban ARISTOTLE
AVERROES

Rivaroxaban ~ ROCKET AF

Edoxaban ENGAGE-AF
TIMI-48

Inhibidores directos del Factor Xa

Estudio de Fase Ill, con control activo (warfarina), aleatorizado, de doble
ciego, con brazos paralelos para evaluar la eficacia y la sequridad del
apixaban en la prevencion del accidente cerebrovascular y la embolia
sistémica en sujetos con FA no valvular (NCT00412984)

El apixaban frente al acido acetilsalicilico para prevenir el accidente
cerebrovascular en pacientes con FA en quienes el tratamiento

con AVK ha fracasado o que no son adecuados: ensayo doble
ciego, aleatorizado (NCT00496769)

Estudio prospectivo, aleatorizado, doble ciego, de doble simulacién,

con grupos paralelos, multicéntrico, dirigido a eventos, de no inferioridad
que compara la eficacia y la seguridad del rivaroxaban oral una vez al dia con
warfarina ajustada en funcién de la dosis para la prevencion del accidente
cerebrovascular y la embolia sistémica que no afecta al sistema nervioso
central en sujetos con FA no valvular (NCT00403767)

Estudio de Fase Ill, aleatorizado, doble ciego, de doble simulacién,

con grupos paralelos, multicéntrico, multinacional para la evaluacion de la
eficacia y la seguridad del edoxaban frente a la warfarina en sujetos con
la FA — anticoagulacion efectiva con Factor Xa de préxima generacion

en la FA (ENGAGE-AF TIMI-48) (NCT00781391)

Abril de 2011
http://www.clinicaltrials.
gov/ct2/show/NCT00412984

Publicado:
Connolly SJ et al. N Engl
J Med 2011;364:806-17

Completado:

Resultados presentados en
las sesiones cientificas de
la AHA: 12—-16 noviembre
de 2010

Marzo de 2012
http://www.clinicaltrials.
gov/ct2/show/NCT00781391

Agentes antiplaquetarios
Clopidogrel ACTIVE A

ACTIVE |

ACTIVEW

Evaluacion controlada aleatorizada en paralelo de clopidogrel més aspirina,
con evaluacion factorial de irbesartan, para la prevencion de eventos
vasculares, en pacientes con FA (NCT00249873)

Evaluacion controlada aleatorizada en paralelo de clopidogrel més aspirina,
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Glosario

1 mil millones

Accidente cerebrovascular
(enfermedad cerebrovascular)

Accidente cerebrovascular cardioembdlico

Accidente cerebrovascular hemorragico

Accidente cerebrovascular isquémico

Agente antiplaquetario

Antagonista de la vitamina K

Anticoagulante

Asintomatico
Ataque isquémico transitorio

Cardioversion

Coagulacion

Embolizar

Embolo/embolia

Epidemiologia

Evento aterotromboético

Fibrilacion auricular

Fibrinégeno

Hemorragia subaracnoidea

Incidencia

Infarto de miocardio

Glosario

1000 millones

Afeccion provocada por la alteraciéon del suministro

sanguineo a parte del cerebro o pérdida de un vaso sanguineo en el
cerebro, lo que puede dar como resultado el dafo o la muerte de
células cerebrales

Accidente cerebrovascular provocado por un coagulo sanguineo
originado en el corazéon

Accidente cerebrovascular producido por sangrado de un vaso
sanguineo en el cerebro

Accidente cerebrovascular producido por un coagulo sanguineo o
émbolo que bloguea un vaso sanguineo en el cerebro

Tipo de farmaco que previene la formacion de codgulos sanguineos
inhibiendo la activacién de plaquetas sanguineas

Clase de compuestos que inhiben la formacion de coagulos
dependiente de la vitamina K

Tipo de farmaco que reduce la capacidad de coagulacion de la sangre
inhibiendo los pasos en la via de coagulacién

Que no muestra ni provoca sintomas
Alteracién breve del suministro sanguineo a parte del cerebro

Proceso mediante el cual se detiene el ritmo cardiaco anormalmente
rapido o la alteracion en el ritmo cardiaco a través de la descarga de
corriente eléctrica al corazéon en un momento especifico del ciclo
cardiaco (cardioversion eléctrica) o de la administracion de agentes
antiarritmicos (cardioversion farmacolégica)

Proceso mediante el cual se forma un coagulo sanguineo; esencial
para detener el sangrado

Proceso de formacién de un émbolo

Coéagulo sanguineo, burbuja de aire, parte de un depdsito de grasa u
otro objeto que se ha transportado en el torrente sanguineo, se
deposita en un vaso e impide la circulacion

Estudio de la aparicién y la distribucion de una enfermedad

Evento isquémico desencadenado por la activaciéon plaquetaria
después del desprendimiento de placas o depositos de grasa en las
arterias

Anomalia del ritmo cardiaco caracterizada por actividad eléctrica
rapida y desorganizada que hace que las auriculas se contraigan en
forma répida, irregular e ineficiente

Proteina plasmatica soluble. En la fase final del proceso de
coagulacion, la trombina convierte el fibrinégeno en fibrina insoluble,
lo que polimeriza y forma la base de la red fibrosa de un coagulo

Sangrado entre la superficie del cerebro y el craneo

Cantidad de casos nuevos de una enfermedad o afeccién en una
poblacién durante un periodo determinado

Evento isquémico en un &rea del corazén debido a la interrupcion en
el suministro sanguineo
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¢Como reducir los accidentes cerebrovasculares en Latinoamérica?

Inhibidor del Factor Xa

Inhibidor directo de la trombina

Morbilidad

Plaqueta

Prevalencia

QALY (Anos de vida ajustados en funciéon
de la calidad)

Rango terapéutico

Razon internacional normalizada (RIN)

Terapia antitrombotica

Tiempo de protrombina

Trombina

Trombo

Tromboembolia

Trombolitico

Via de coagulacion

Warfarina
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Clase de anticoagulantes que inhibe el Factor Xa en la cascada de
coagulacion, ya sea mediante la unién directa al Factor Xa o en forma
indirecta a través de la antitrombina. La inhibicién del Factor Xa
reduce la producciéon de trombina

Clase de anticoagulantes que actta uniéndose directamente a la
trombina y bloqueando la interacciéon con su fibrindgeno sustrato, y
que inhibe la generacion de fibrina y la formacion de codgulos

El estado de tener una enfermedad; mala salud

Componente de la sangre muy pequefo, con forma de disco que
forma una parte significativa de un codgulo sanguineo, especialmente
en las arterias

Cantidad total de casos de una enfermedad o afeccién en una
poblacién en un momento determinado

Medicién que representa el compuesto de varios resultados que
afectan la calidad de vida; 1 afio con salud perfecta se considera igual
a 1,0 QALY; 1 con salud menos que perfecta seria un QALY <1

Intervalo entre la dosis mas baja de un farmaco que es suficiente para
la efectividad clinica y la dosis mas alta en la que los eventos adversos
o la toxicidad se vuelven inaceptables

Los resultados de las pruebas del tiempo de protrombina varfan de
acuerdo con la actividad de la tromboplastina utilizada. La conversion
de RIN normaliza resultados para cualquier preparaciéon de
tromboplastina, pero es valida sélo con antagonistas de la vitamina K

Cualquier terapia que interfiere en la formaciéon de coagulos
sanguineos (trombos)

El tiempo de protrombina mide el tiempo de coagulacion en
presencia del factor tisular (tromboplastina). Se usa para evaluar el
funcionamiento general de las vias extrinsecas y comunes

Trombina (Factor lla) es la enzima terminal de la cascada de
coagulacion y convierte el fibrindgeno en fibrina, lo que forma fibras
del codgulo. La trombina también activa otros factores de
coagulacion, ademas de la proteina C

Coégulo sanguineo

Proceso mediante el cual un codgulo sanguineo se desprende de su
lugar de formacién y circula en la sangre

Que tiene la capacidad de romper un coagulo sanguineo

Via de reacciones quimicas que da como resultado la formacién de un
coagulo sanguineo

Antagonista de la vitamina K que actualmente es el anticoagulante
oral mas comunmente utilizado



Abreviaturas

Abreviaturas

ACC
ACCF
AHA
AIT
AVK
CHADS,

CHA,DS,-VASc

cv

ECG

EM

EMSP

ESC

FA

FEVI
HAS-BLED

HRS
oMS
OPS
QALY
RIN
STEPS

TC
TEV
Vi

Colegio Americano de Cardiologia (American College of Cardiology)

Fundacién del Colegio Americano de Cardiologia (American College of Cardiology Foundation)
Asociaciéon Americana del Corazén (American Heart Association)

Ataque isquémico transitorio

Antagonista de la vitamina K

Insuficiencia cardiaca congestiva; hipertension; edad >75 afos; diabetes; accidente cerebrovascular o
ataque isquémico transitorio (Congestive heart failure; Hypertension; Age >75 years; Diabetes; Stroke or
transient ischemic attack) (sistema de asignacion de puntaje a los factores de riesgo para el accidente
cerebrovascular, que asigna 1 punto a cada C, H, Ay Dy 2 puntos a S)

Insuficiencia cardiaca congestiva o disfuncién del ventriculo izquierdo; hipertension; edad >75 afos,
diabetes; accidente cerebrovascular, AIT o tromboembolia; enfermedad vascular; edad 65-74 anos; sexo
femenino (Congestive heart failure or left ventricular dysfunction; Hypertension; Age >75 years;
Diabetes; Stroke, TIA, or thromboembolism; Vascular disease; Age 65-74 years; Sex category female)
(sistema de asignacion de puntaje a los factores de riesgo para el accidente cerebrovascular, que asigna
1 puntoacadaC, H,D,V,A Scy2puntosaA,S)

Cardiovascular

Electrocardiograma

Esclerosis multiple

Plataforma Europea de Esclerosis Mdltiple (European Multiple Sclerosis Platform)
Sociedad Europea de Cardiologia (European Society of Cardiology)

Fibrilacion auricular

Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo

Hipertension (>160 mmHg sistélica no controlada); funcién renal/hepética anormal; accidente
cerebrovascular (antecedentes previos, especialmente el lacunar); antecedentes de sangrado o
predisposicion (p. ej., anemia); RIN Iabil (RIN inestables/elevados o en rango terapéutico <60% del
tiempo); ancianos (>65 anos); farmacos/alcohol (uso concomitante de fa&rmacos como un agente
antiplaguetario y farmacos antiinflamatorios no esteroideos o alcohol) (Hypertension [uncontrolled,
>160 mmHg systolic]; Abnormal renal/liver function; Stroke [previous history, particularly lacunar];
Bleeding history or predisposition [e.g. anemia]; Labile INR [unstable/high INRs or in therapeutic range
<60% of time]; Elderly [>65 years]; Drugs/alcohol [concomitant use of drugs such as antiplatelet agents
and non-steroidal anti-inflammatory drugs or alcohol]) (sistema de asignacién de puntaje a los factores
de riesgo para el sangrado, que asigna 1 punto a cada uno)

Sociedad del Ritmo Cardiaco (Heart Rhythm Society)

Organizacion Mundial de la Salud

Organizacion Panamericana de la Salud

Afos de vida ajustados en funcién de la calidad (Quality-adjusted life-year)
Razén internacional normalizada

Método paso a paso para la vigilancia de factores de riesgo (Stepwise Approach to Risk-Factor [RF]
Surveillance)

Tomografia computada
Tromboembolismo venoso

Ventriculo izquierdo
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Cada ano, cientos de miles de personas en Latinoamérica
sufren un accidente cerebrovascular, y se prevé que la cantidad
de accidentes cerebrovasculares por ano aumente
dramaticamente a medida que la poblacién envejece. Esta es
una epidemia que ya comienza a aparecer, y se requieren
medidas inmediatas para evitar una crisis.

Muchos de estos pacientes mueren a causa de un accidente
cerebrovascular; otros quedan con discapacidades graves, lo
que es devastador no sélo para sus vidas, sino también para
sus familiares y cuidadores. No sorprende que las
consecuencias economicas del accidente cerebrovascular sean
enormes, tanto para las personas como para los sistemas de
atencion médica.

La fibrilacion auricular (FA) —la anomalia sostenida mas comun del ritmo
cardiaco— afecta a millones de personas en Latinoamérica. Por ejemplo, en Brasil,
se ha estimado que, aproximadamente, 1,5 millones de pacientes viven con FA.
Las personas con FA tienen un riesgo cinco veces mayor de accidente
cerebrovascular en comparacién con la poblacion general. Mas adn, los
accidentes cerebrovasculares relacionados con la FA son mas graves, tienen peor
evolucion y son mas costosos que los accidentes cerebrovasculares en pacientes
sin FA. Por lo tanto, los pacientes con FA constituyen una poblacion importante
para reducir la carga general del accidente cerebrovascular.

Este informe tiene como objetivo generar conciencia entre los profesionales de la
salud y quienes tienen poder de decision sobre la salud acerca de que la mejor
comprension y tratamiento de la FA 'y una mejor prevencion del accidente
cerebrovascular son posibles. Sin embargo, se necesita una mayor inversion en la
prevencion del accidente cerebrovascular, especialmente en pacientes con la FA.
Se requiere con urgencia la accion coordinada de los gobiernos de los paises
latinoamericanos, a fin de lograr el diagnéstico mas temprano y el mejor
tratamiento de la FA, y para reducir el riesgo de accidente cerebrovascular en
pacientes con FA. La implementacién de las recomendaciones detalladas en este
informe, a nivel regional y nacional, sera crucial.

En algunos paises de Latinoamérica se prefiere el término "enfermedad
cerebrovascular" pero la opiniéon predominante entre los autores es favorable al
uso de la expresién "accidente cerebrovascular”.






