
Uso de Digoxina y resultados clínicos en 
pacientes con FA con o sin IC del estudio 
ENGAGE AF-TIMI 48.



Introducción 

± Las guías para manejo de Fibrilación Auricular (FA) de AHA/ACC 2014 recomiendan el uso 
de digoxina para el control de la FC en pacientes con FEY disminuída, Clase I, nivel de 
evidencia C.  

± Las guías europeas 2016 recomiendan el uso de digoxina en el manejo de pacientes con FA y 
FEY menor o mayor a 40% clase I, B. 

± Existen datos controvertidos en cuanto a los resultados adversos que se asocian a la digoxina en 
pacientes con FA. 

± Esto podría ser atribuido a la naturaleza de los estudios observacionales y a las diferencias en la 
prescripción de la digoxina. 

± Permanece incierto si la asociación entre digoxina y peores resultados clínicos es causal o el 
resultado de confundidores, dominado por la presencia de IC.



Objetivo

± Examinar la asociación entre  el uso de digoxina y resultados clínicos( eventos fatales y no 
fatales) en una amplia cohorte contemporánea de pacientes con FA, con y sin IC.



Métodos

± Éste estudio representa un análisis del estudio ENGAGE AF-TIMI 48(Effective 
Anticoagulation With Factor Xa Next Generation in Atrial Fibrillation-Thrombolysis in 
Myocardial Infarction 48). 

± El ENGAGE AF TIMI 48, fue un estudio de 3 grupos, randomizado, doble ciego que 
comparó dos regímenes de dosis edoxaban vs warfarina en 21105 pacientes con FA.



Métodos

± Criterios de inclusión: 
° Pacientes mayores de 21 años con FA por ECG dentro de los 12 meses anteriores a la 

randomización. 
° CHADS2 score>2 en plan de anticoagulación. 

± Criterios de exclusión : 
° FA atribuible a una causa reversible, presencia de una válvula mecánica o EM moderada a severa, 

alto riesgo de sangrado, SCA o ACV recientes, IR severa(Clearence <30ml/min). 
° Expectativa de vida menor a 12 meses. 

➢ IC se definió como la presencia o antecedentes de ICC en estadio C o D.















Discusión

± En este análisis de una extensa cohorte de pacientes con FA, el tratamiento con digoxina 
resulta frecuente con mas de un tercio de los pacientes con FA e ICC en tratamiento con 
esta droga y, un quinto de los pacientes con FA sin ICC. 

± En el estudio en general, el uso de digoxina se asocia con un incremento en la mortalidad 
por todas las causas, muerte CV, MSC, muerte por ICC o shock cardiogénico y 
hospitalización por ICC. 

± Esta asociación fue mas evidente en pacientes con ICC, en los pacientes sin IC el uso de 
digoxina se asoció particularmente a la MSC.





Discusión

± Mientras que la asociación entre digoxina y los resultados encontrados podrían ser dados 
por confundidores por las diferentes comorbilidades y tratamiento en pacientes con IC, en 
pacientes sin IC es menos probable que esto suceda. 

± Como se demuestra en este y otros estudios, en los pacientes con IC la digoxina se prescribe 
a pacientes con CF avanzada, baja FEY y mayor carga de comorbilidades. Por ende, la 
asociación entre uso de digoxina y los resultados clínicos en pacientes con IC podrían ser  
sesgados por confundidores causados por la condición clinica de base y la medicación 
concomitante. 

± Debido a la probabilidad de sesgo los resultados de este estudio deben ser interpretados con 
precaución. 

± En contraste con esto, en los pacientes sin ICC en tratamiento con digoxina estos 
confundidores juegan un papel poco relevante.



Discusión 

± Con la intención de evitar diferencias por diagnósticos de ICC se analizó un subgrupo sin 
IC con FEY >50%. En estos pacientes no solo la asociación entre uso de digoxina y MSC 
permanece significativa sino que el HR ajustado resulta cualitativamente similar. 

± Estos resultados se refuerzan ante la falta de asociación entre uso de digoxina y muerte por 
IC o shock cardiogénico.





Discusión

± La MSC es la causa mas común de muerte entre los pacientes con FA, representando un 
tercio de todas las muertes.  

± La asociación entre digoxina y MSC parece ser mas frecuente en pacientes SIN ICC, sin 
embargo la causalidad no es clara y parece ser compleja. 

± La digoxina posee un estrecho margen terapéutico y es influenciado por interacciones, 
concentraciones electrolíticas y función renal.  

± En este estudio, los pacientes sin IC en tratamiento con digoxina eran mayores, con mayor 
carga de comorbilidades como DBT o IR. Estas características podrían predisponer a los 
pacientes concentraciones anormales, sin embargo, los resultados no muestran 
heterogeneidad para el riesgo de presesntar MSC por alguno de estos factores.



Discusión

± Sie la actividad inotrópica de la digoxina en pacientes sin IC puede ser perjudicial merece mayor 
investigación.  

± Revelar los mecanismos patogénicos adicionales de la asociación entre digoxina y MSC en 
pacientes con FA sin IC es de mayor interés.



Limitaciones 

± Este estudio es de carácter observacional y debería ser usado como generador de hipótesis. 
± La dosis y la concentración de digoxina en sangre no estuvieron disponibles. 
± Con respecto a la MSC, algunos aspectos importantes no estaban disponibles; 

documentación de la arritmia, historia familiar de MS. Sin embargo, todas las MSC fueron 
adjudicadas por comités independientes.



Conclusión

➢ En este estudio observacional de pacientes con FA, el uso de digoxina se asoció a peores 
resutlados clínicos.  

➢ En pacientes con IC, la digoxina se asoció con mayor mortalidad por todas las causas, 
muerte CV, MSC, muerte y hospitalización por IC. 

➢ En pacientes sin IC, la digoxina se asoció significativamente con MSC.  
➢ Mientras que los resultados en pacientes con IC pueden ser causados por confundidores, los 

resultados remarcan la necesidad de estudiar el uso de digoxina en este grupo en estudios 
randomizados. Hasta que se lleven a cabo mayores estudios, dada la disponibilidad de otros 
agentes para control de FC, el uso de digoxina en esta población debería ser usado con gran 
precaución. 


