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RESUMEN

Introduccién: Los hombres con CHA,DS,-Vasc > 1 o las mujeres con CHA,DS,-Vasc > 2 y fibrilacién/aleteo auricular tienen
indicacién de tratamiento antitrombético al alta.

Objetivos: Analizar la prevalencia del uso de anticoagulantes en esta poblacion; hallar predictores del uso de nuevos anticoa-
gulantes orales; y analizar la persistencia al ano del tratamiento con nuevos anticoagulantes orales.

Resultados: Pacientes consecutivos: 484. Los criterios de exclusién fueron la muerte intrahospitalaria (n: 12) y CHA,DS -Vasc
de 0 en ambos géneros y de 1 en mujeres (67 pacientes). Los pacientes analizados fueron 405. Edad mediana: 76 afnos, género
femenino: 46%, HTA: 76%, diabetes: 25%, accidente cerebrovascular previo: 10%, antecedentes de fibrilacién/aleteo auricular:
30%. Estrategia de control de ritmo: 66%. Fueron anticoagulados al alta 293 pacientes (72%). Entre los pacientes anticoagu-
lados, los nuevos anticoagulantes orales fueron los més utilizados: 63,5%, especialmente en los menos anosos (74 versus 79,5
afos, p: 0,001), con menos antecedentes de accidente cerebrovascular (5,8% versus 18%, p < 0,001), menor CHA,DS,-Vasc
mediana (3 versus 4, p < 0,01) y HAS-BLED mediana (1 versus 2, p < 0,01) y en més pacientes con ritmo sinusal al momento
del alta (73,8% versus 54,7%, p < 0,001). De los 165 pacientes externados con nuevos anticoagulantes orales y seguidos al
afo, el 55,7% mantuvieron el nuevo anticoagulante oral indicado, un 29,69% habian discontinuado la anticoagulacién y el
14,5% rot6 a acenocumarol.

Conclusiones: En nuestro trabajo, se anticoagula al alta solo al 70% de los pacientes. Se utilizaron nuevos anticoagulantes
orales en mas de la mitad de los casos, especialmente en los pacientes de menor riesgo clinico. Al afio de seguimiento, cada
10 pacientes medicados al alta con nuevos anticoagulantes orales, 6 persisten con ese tratamiento, 1 rota a acenocumarol y
3 dejan de estar anticoagulados.
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ABSTRACT

Background: Men with CHA, DS, -Vasc score >1 or women with CHA,DS,-Vasc score >2 and atrial fibrillation/flutter have high
indication of antithrombotic treatment.

Objective: The aim of this study was to analyze the prevalence of anticoagulant therapy in this population, to find predictors
for the use of new oral anticoagulants and to analyze the one-year adherence to treatment.

Methods: A total of 484 consecutive patients were included in the study. Exclusion criteria were in-hospital mortality (n=12) and
CHA2DS2-Vasc score of 0 in both genders and 1 in women (n=67). Finally, 405 patients were analyzed with median age of 76
years, 46% women, 76% hypertensive, 25% diabetic, 10% with previous stroke and 30% with history of atrial fibrillation/flutter.
Results: A rhythm control strategy was used in 66% of cases and 293 patients were anticoagulated at discharge (72%). Among
anticoagulated patients, 63.5% received new oral anticoagulants, especially those who were younger (74 vs. 79.5 years, p=0.001),
with lower history of stroke (5.8% vs.18%, p<0.001), lower median CHA,DS,-Vasc (3 vs.4, p<0.01) and HAS-BLED (1 vs. 2,
p<0.01) scores and with sinus rhythm at discharge (73.8% vs. 54.7%, p<0.001). Among 165 patients discharged with new oral
anticoagulants and followed up for one year, 55.7% adhered to the indicated new oral anticoagulant, 29.69% had discontinued
the anticoagulation treatment and 14.5% had switched to acenocoumarol.

Conclusions: The study shows that only 70 of patients are anticoagulated at discharge. New oral anticoagulants were used
in more than half of cases, especially in patients at lower clinical risk. At one-year follow-up, 6 out of every 10 patients with
indication of new oral anticoagulants at discharge continue this treatment, 1 switches to acenocoumarol and 3 abandon
anticoagulant therapy.
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Abreviaturas
FA/AA Fibrilacion/aleteo auricular

IH Muerte intrahospitalaria

INTRODUCCION

En los pacientes que se internan en unidad coronaria
por fibrilacién o aleteo auricular (FA/AA) y un tienen
un CHA,DS,-Vasc 1 > de 1 si son varones o > a 2 si
son mujeres, habitualmente se sugiere tratamiento
antitrombético al alta. (1) Los nuevos anticoagulantes
orales (NACO) han demostrado ser efectivos y seguros,
tienen menos riesgo de hemorragia cerebral, son faciles
de administrar y no requieren controles de laboratorio
ni visitas periddicas a los hemato6logos, por lo cual son
una buena opcién de tratamiento. Actualmente las
guias de practica clinica recomiendan su uso por sobre
los antagonistas de la vitamina K, siempre y cuando no
existan contraindicaciones para ello. (2) Sin embargo,
su uso en la practica clinica podria verse restringido
por su costo o el temor a la falta de antidotos.

OBJETIVOS

Analizar la prevalencia del uso de anticoagulacion al
alta de una internacion por FA/AA. También analizar
las caracteristicas clinicas de los pacientes que deter-
minan la eleccién de la terapéutica antitromboética oral
y la eleccion de NACO y evaluar la continuidad al afio
en el uso de NACO en nuestra poblacion.

MATERIAL Y METODOS

Se incluyeron los pacientes ingresados por FA/AA en forma
prospectiva y consecutiva a dos unidades coronarias en el
ambito privado. Se les calculé el score CHA,DS,-Vasc y se
seleccionaron para el analisis los pacientes varones que te-
nian CHA,DS-Vasc = 1y las mujeres con un puntaje mayor
oigual a 2.

Se calcul6 la frecuencia de indicacién del tratamiento
antitrombético al alta de la unidad coronaria. Entre los
pacientes anticoagulados, se analizaron los predictores para
la indicacién de NACO al alta. Se les realiz6 seguimiento
presencial o telefonico a fin de recabar informacién acerca
de la continuidad o no del uso de NACO al afio y, en el caso
de suspensién o cambio del tratamiento anticoagulante, los
motivos de dicha situacién.

Fueron excluidos los pacientes de ambos géneros con
CHA,DS,-Vasc de 0, las mujeres con CHA,DS,-Vasc de 1 y
los pacientes que fallecieron en la unidad coronaria. En el
analisis de la continuidad bajo tratamiento al afio con los
NACO, fueron excluidos también aquellos pacientes que
fallecieron en la evolucién.

Analisis estadistico

Las variables discretas se presentan como porcentaje, las
variables continuas como media *+ desviacion estandar si su
distribuciéon era normal o mediana y rango intercuartilo 25%-
75% sino lo eran. Se compararon las variables con las pruebas
de la t de Student, de Wilcoxon, de chi cuadrado o de Fisher,
segun correspondiera. Se realizé analisis de univariado para
determinar qué factores se asociaban al uso de anticoagulan-

NACO Nuevos anticoagulantes orales

tes primero y de NACO después y posteriormente analisis de
regresion logistica multiple para determinar los predictores
independientes de la indicacion de anticoagulaciéon y otro
para evaluar predictores de uso de nuevos anticoagulantes;
se introdujeron en el modelo las variables que en el anélisis
univariado se asociaron con los eventos con una p < 0,10. Se
consideré estadisticamente significativo un valor de p < 0,05
y para el analisis se utilizé el software Epilnfo 2000.

Consideraciones éticas ’
El estudio ha sido evaluado y aprobado por el Comité de Etica
Institucional.

RESULTADOS

Se incluyeron 484 pacientes internados en dos unidades
coronarias en el periodo enero 2015 - diciembre 2018.
Se excluyeron 53 pacientes por tener CHA,DS,-Vasc de
0, 14 mujeres por tener CHA,DS,-Vasc de 1 y 12 pa-
cientes porque fallecieron en la internacién. Quedaron
para el analisis 405 pacientes: Edad (mediana): 76 anos
(RIC 25-75% 69-83), 46% eran de género femenino,
76% padecian hipertension arterial, 25% diabetes, 10%
tenian antecedentes de accidente cerebrovascular, 3%
historia de haber tenido algiin sangrado y 30% de FA.
El CHA,DS,-Vasc (mediana) de la poblacién fue de 3
(2-4) y el HAS-Bled (mediana) fue de 2. (1, 2) Se utilizé
estrategia de control de ritmo en el 66% de los casos
y 68,4% se encontraba en ritmo sinusal al momento
del alta.

El 72% de los pacientes recibieron tratamiento
anticoagulante al alta y el 28% no. Las caracteristi-
cas de los pacientes que recibieron anticoagulacion,
comparadas con los pacientes que no la recibieron se
presentan en la Tabla 1.

Los pacientes que fueron anticoagulados al alta
eran menos anosos, tenian mas antecedentes de FA
previa (37% versus 16%, p < 0,001), diabetes (27,99
versus 16,96%, p: 0,01) y menor historia de sangrado
(0,68 versus 8,93%, p < 0,001). En el modelo clinico
para efectuar el analisis multivariado y determinar
los predictores independientes de la indicaciéon de
anticoagulacién al alta se incluyeron como variables
a la edad mayor de 75 anos, HTA, DBT, historia de
FA, y el antecedente de sangrado previo y las tltimas
tres variables resultaron serlo: DBT OR 2,12 (IC
95% 0,95- 3,27; p: 0,01), antecedentes de FA previa
OR 2,83 (IC 95% 1,25-4,41; p: 0,0004) y no tener
antecedentes de sangrado OR 20,97 (IC 95% 18,64-
23,16; p: 0,007).

Entre los pacientes anticoagulados al alta (293/405),
lo fueron con enoxaparina, el 2,3%; con NACO, el 63,5%
y con antagonistas de la vitamina K 34,2%. Las carac-
teristicas de aquellos anticoagulados en forma oral al
alta de acuerdo con el farmaco utilizado se observan
en la Tabla 2.
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Tabla 1. Caracteristicas de los
pacientes de acuerdo al uso o
no de anticoagulacion al alta.

Modelo univariado Edad mediana

Edad mayor de 75 afnos
Género femenino

HTA

DBT

ACV previo

Antec. fey < 30%

Antec. enf. cardiovascular
Antec. fibrilacion auricular
Insuf. renal crénica
CHA2DS2-Vasc (mediana)
Control ritmo

Alta en RS

HAS Bled (mediana)

Antec. sangrado

Tabla 2. Caracteristicas de los
pacientes de acuerdo al tipo de

anticoagulante oral utilizado i
Edad mediana

Edad mayor de 75 afnos
Género femenino

HTA

DBT

ACV previo

Antec. FA

Insuf. renal crénica
Antec. coronarios
CHA2DS2-Vasc (mediana)
Control ritmo

Alta en RS

HAS Bled (mediana)

Antec. sangrado

En cuanto al tipo de NACO utilizado, fue indicado
apixaban en el 78,5%; rivaroxaban, en el 16%; y dabi-
gatran, en el 5,4%.

Los pacientes medicados con NACO eran menos
anosos (74 versus 80 anos, p < 0,001), tenian menos
antecedentes de ACV (5,9% versus 20%, p < 0,01),
enfermedad coronaria (9,14 versus 22%, p: 0,002),
insuficiencia renal crénica (2,15% versus 14%, p
< 0,01), menor CHA,DS,-Vasc mediana (3 versus 4, p
< 0,01) y HAS-BLED mediana (1 versus 2, p < 0,01)

ACO No ACO p
N: 293 (%) N: 112 (%)
76 (68-82) 78 (69-88) 0,052
154 (52,56) 64 (57,4) 0,23
134 (45,73) 53 (47,32) 0,42
224 (76,45) 85 (75,89) 0,50
82 (27,99) 19 (16,96) 0,01
31(10,62) 8,93 (10) 0,38
13 (4,44) 1(0,89) 0,06
39(13,31) 14(12,5) 0,48
104 (35,49) 19 (16,96) < 0,001
18 (6,14) 9 (8,04) 0,31
3(2-4) 3 (2-4) 0,14
197(67,24) 71 (63,39) 0,26
197 (67,24) 79 (70,54) 0,30
2(1-2) 2(1-2) 0,68
2 (0,68) 10 (8,93) < 0,001

ACO: Anticoagulacion; HTA: Hipertension arterial; DBT: Diabetes; ACV previo: Antecedentes de accidente cerebro-
vascular; Antec.: Antecedentes de; Fey: Fraccion de eyeccidn; RS: Ritmo sinusal

NACO Antagonistas vitamina K p
N: 186 (%) N: 100(%)
74 (66-81) 80 (72-84) < 0,01
84 (45,16) 65 (65) < 0,01
86 (46,24) 43 (43) 0,34
136 (62,39) 82 (82) 0,06
49 (26,34) 30 (30) 0,29
11 (5,9) 20 (20) < 0,01
63 (33,87) 40 (40) 0,18
4(2,15) 14 (14) 0,0001
17 (9,14) 22 (22) 0,002
3(2-4) 4 (3-5) < 0,01
141(75,81) 53 (53) < 0,001
140 (75,27) 53 (53) < 0,001
1(1-2) 2 (2-3) <0,01
1(0,54) 1(1) 0,59

y mas pacientes se encontraban en ritmo sinusal al
momento del alta (75,28% versus 53%, p < 0,001).
En el analisis multivariado, incluido en el modelo a
la edad mayor de 75 anos, el antecedente de ACV, la
mediana de CHA DS,-Vasc y HAS-BLED, el no tener
insuficiencia renal crénica y el ritmo sinusal al alta
solo mantuvieron su capacidad predictiva indepen-
diente el tener un menor CHA,DS,-Vasc (OR 0,72,
IC 95% 0,56-0,94), el no tener insuficiencia renal
(OR 0,19, IC 95% 0,10-0,18, p < 0,01) y el hallarse
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en ritmo sinusal al alta (OR 2,17, IC 95% 0,95-3,39,
p < 0,001).

La mediana de seguimiento de los pacientes exter-
nados en tratamiento con NACO (186) fue de 14 meses.
(8-23) Fallecieron durante ese periodo 8 pacientes y no
pudo contactarse a 13. De los 165 pacientes seguidos,
el 55,75% persistian en tratamiento con ellos al afo,
un 29,69% lo habian discontinuado (mediana de tiem-
po a la discontinuacion: 2 meses (RIC 25%-75% 1-4,5
meses) y el 14,54% habian rotado a acenocumarol (en
una mediana de 3,5 meses (RIC 25%-75% 2-6) desde
el alta. E]l motivo de la discontinuacién fue por deci-
sion del médico tratante en el 87,75% de los casos, por
decision propia en el 8,16% y en un 6,12% por causas
varias. En el caso del cambio de NACO a acenocumarol,
se debid al costo (41% de los casos), decision del médico
tratante (41%) y causas varias (18%).

DISCUSION

La fibrilacién auricular es la arritmia sostenida mas
comin y se asocia con un riesgo 5 veces mayor de
accidente cerebrovascular (3) o embolia sistémica. El
tratamiento antitrombético reduce en dos terceras par-
tes este evento (4) y esta bien demostrada su utilidad,
especialmente en los pacientes que presentan mayor
riesgo embolico, por lo cual tanto las guias nacionales
(5) como las internacionales (2, 6, 7) los recomiendan
como indicacion I-A.

Desde el afio 2018 (8) se sum6 la posibilidad de utili-
zar los nuevos anticoagulantes orales (no dependientes
de la vitamina K) y dada la existencia de distintas op-
ciones terapéuticas para el tratamiento antitrombético
con sus respectivas ventajas/desventajas la eleccién
entre ellas es un desafio clinico. El Ginico registro
disponible de datos de nuestro pais fue realizado en el
2015, (9) donde se observo que el acenocumarol era el
anticoagulante mas indicado. En el mundo actual, hay
una tendencia al incremento de uso de los NACO debido
a que son faciles de administrar, no requieren controles
con hematdlogos y que los pacientes anticoagulados con
antagonistas de la vitamina K se encuentran fuera del
rango terapéutico en un porcentaje elevado del tiempo,
pese a recibir la medicacion adecuadamente. (10, 11)
La desventaja de los NACO es el costo elevado y, en
algunos casos, la sensaciéon de que ante una hemorra-
gia importante no se disponga de antidotos aunque,
actualmente, estd bien establecido coémo deben mane-
jarse estas potenciales complicaciones (12) y que en los
grandes trabajos clinicos donde compararon distintos
NACO con la terapéutica habitual de antagonistas de
la vitamina K no hubo aumento de la mortalidad rela-
cionada con sangrado en los pacientes que recibieron
NACO. (13-15)

Un hallazgo interesante de nuestro trabajo fue que,
pese a tener indicacion, un 30% de los pacientes no reci-
bieron tratamiento anticoagulante al alta hospitalaria.
En este sentido, esta observacién es similar a la hallada
en el registro CONAREC y en registros internacionales,

como el GARFIELD-AF (16), donde un 40% no recibi6
tratamiento anticoagulante, o el registro PINNACLE,
en el que este namero alcanzé el 60%. (17) Cabe desta-
car que, en los grandes registros internacionales que
mencionamos y que abarcan distintos paises y zonas
geograficas, se observa una gran heterogeneidad en la
indicacién de anticoagulacién con rangos que van desde
el 31% al 93% en el GARFIELD-AF (16) y del 66% al
100% en el ORBIT-AF. (18) Asimismo, los pacientes
analizados en los registros internacionales son, en
general, pacientes ambulatorios y no recientemente
externados por arritmia, por lo cual estrictamente no
deberian ser comparados con los nuestros. Sin embar-
go, reflejan la realidad de que no todos los pacientes
que tienen indicacién clara de estar anticoagulados, lo
estan y de que es fundamental contar con datos propios
que reflejen nuestra realidad.

En nuestro trabajo, los pacientes con menor pres-
cripcién de tratamiento anticoagulante fueron los que
no tenian antecedentes de FA previa. Actualmente, las
guias recomiendan el tratamiento anticoagulante desde
el primer episodio documentado, ya que se sabe que los
pacientes con FA de reciente diagnéstico también estan
expuestos a un considerable riesgo de ACV, hemorragia
e, incluso, muerte. En efecto, en el estudio GARFIELD
(19) se observé que, incluso entre los pacientes anticoa-
gulados, la incidencia de ACV fue de un 1,3%, la tasa de
hemorragia mayor del 0,8% y la mortalidad del 4,3% al
ano (de las cuales un 13% se produjeron en el primer
mes). Durante los primeros 30 dias pos-FA (en dicho
trabajo), los indices de ACV y hemorragia mayor por
cada 100 personas/ano fue del 2,3% (IC 95%: 1,9-2,8)
y 1,6% (IC 95% 1,2-1,9), respectivamente.

Los anticoagulantes maés utilizados al alta por
nuestra poblacién fueron los NACO. Dadas las mul-
tiples ventajas que presenta su uso, esta realidad no
sorprende e, incluso, se prevé que su empleo sera
aun mayor en los anos venideros. (20) En el registro,
GLORIA-AF (21) se utiliz6 NACO en el 47,6% de la
poblacién y antagonistas de la vitamina K en 32,3% de
los casos (20,1% no recibieron ACO). En los registros
americanos ORBIT-AF, se observo que la indicaciéon
de NACO pasé del 2% en el ORBIT-AF 1 (afio 2000)
al 71% en el ORBIT-AF 2 (afno 2016). Al igual que en
nuestro trabajo, en el ORBIT-AF 2 fueron predictores
de la indicacién de NACO la edad mas joven, menor
antecedente de ACV y de hemorragias, mejor funcién
renal y menor CHA DS, -Vasc. En su anélisis multiva-
riado, los factores asociados al uso de NACO fueron
la funcién renal conservada, el antecedente de ACV,
control de ritmo como estrategia, ser tratado por un
cardidlogo y mayor nivel educacional del paciente. (22)

Pese al beneficio indiscutido de la anticoagulacién
en la prevencién del tromboembolismo, es elevado el
porcentaje de pacientes que discontintian la medicacién
indicada al afno, lo que oscila entre un 40% al 60% para
el uso de antagonistas de la vitamina K en diferentes
registros. (23, 24) Los NACO, al no requerir controles
de laboratorio ni restricciones en la dieta, podrian
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tener ventajas en la continuidad del tratamiento, sin
embargo, su costo podria también ser una barrera para
el cumplimiento a largo plazo. La evidencia de perseve-
rancia en el uso de NACO en el mundo real es menor
que con los antagonistas de la vitamina K, fuera del
escenario de los trabajos clinicos que han demostrado
su utilidad y es nula en nuestro pais. Un subestudio
del GLORIA AF (44 paises, 5 regiones) describe una
continuidad en el uso de dabigatran a un ano del 76,6%;
a dos anos, del 69,2%; y al final del seguimiento, del
63,4%. En el XANTUS, con rivaroxabén, la continuidad
del tratamiento a un ano fue del 80% (25), pero en otras
experiencias estuvo en el 60,1%, (26), lo que refleja
bastante heterogeneidad segiin la poblacién analizada.

Quiza la mayor fortaleza de nuestro trabajo es brin-
dar datos propios y actuales, de dos centros de Buenos
Aires del ambito privado, con pacientes con cobertura
social por prepagas u obras sociales. En nuestra expe-
riencia, 3 de cada 10 pacientes con indicacién no son
anticoagulados, los anticoagulantes més usados son
los NACO, 6 de cada 10 pacientes mantienen el NACO
al ano, 1 cambia a acenocumarol y 3 discontintian la
terapéutica administrada. La causa mas frecuente de
discontinuacion de los NACO en nuestra poblacién fue la
indicaciéon médica, no asi los costos o los efectos adversos.
En efecto, resultados similares fueron observados en el
subestudio del GLORIA-FA, donde los porcentajes de
discontinuacién debido al costo también fueron bajos:
en Norteamérica: 1%; Europa: 3,1%; Asia: 4%; en La-
tinoamérica: 0%, (27) mientras que la suspension por
efectos adversos se produjo solo en 1 de cada 4 pacientes.

Limitaciones

Esta informacién proviene del anélisis de una poblaciéon
de pacientes externados de dos unidades coronarias
del &mbito privado de la Ciudad Auténoma de Buenos
Aires, por lo que la indicacién del tipo de anticoagulante
y la adherencia al ano pueden no ser iguales a otras
regiones o segmentos de la sociedad. No fue objetivo
primordial de nuestro estudio ahondar en las razones
por las cuales el médico tratante decidi6 suspender o
no indicar la anticoagulacién en la FA, pero dada la
relevante importancia clinica del tema, consideramos
que deberia ser motivo de atencién en futuros registros,
habida cuenta del enorme impacto clinico que tales
decisiones conllevan.

Las recomendaciones de anticoagulacion en FA
estan en continuo cambio en los tltimos 10 afos, por
lo cual nueva bibliografia puede repercutir en las con-
ductas médicas de forma dinamica.

CONCLUSIONES

En nuestro medio, 2 de cada 3 pacientes recibe tra-
tamiento anticoagulante al alta. La mayoria utiliza
NACO en la actualidad, especialmente los pacientes
menos ancianos, sin insuficiencia renal y con menor
riesgo embdlico y de sangrado. Cada 10 pacientes
medicados al alta con NACO, 6 persisten con ese tra-

tamiento al afno, 1 rota a acenocumarol y 3 dejan de
estar anticoagulados.
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