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Caso clínico

 Varón de 67 años con antecedentes de HTA, Dislipemia, DM tipo2.

 Historia cardiológica: Cardiopatía isquémica con triple pontaje coronario en 1997.
Actualmente en fase de cardiopatia dilatada con FE 23% y episodios de ICC con FE
deprimida. Fibrilación auricular permanente.

 Enfermedad renal crónica estadío 3b con FGE de 40ml/min.

 2015 sufrió una hemorragia intracraneal en forma de hematoma subdural tras TCE
estando en tratamiento con acenocumarol, que requirió drenaje quirúrgico.

 CHA2DS2-VASc 4 y HAS-BLED 4.



Preguntas

1. ¿Debemos administrar 
tratamiento
anticoagulante a 
nuestro paciente?

2. ¿Cuál sería la mejor
opción terapéutica?
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Prevalencia de FA en España de acuerdo con la edad.
Estudio Val-FAAP

Barrios V. Rev Esp Cardiol 2012
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La prevalencia de FA fue mayor en varones que en mujeres (7,3% frente a 5,2%; P<0,01).

Moderador
Notas de la presentación
En el estudio VAL-FAAP (caracterización y eVALuación de los pacientes con Fibrilación Auricular atendidos en consultas de Atención Primaria) se incluyeron de manera consecutiva a pacientes que fueron atendidos en las consultas de atención primaria. La edad media de los pacientes incluidos fue de 52,9 años, y la prevalencia global del 6,1%. Al igual que se observó en estudios previos como el ATRIA o el Rotterdam, la prevalencia de FA también aumentó con la edad. La prevalencia fue también mayor en varones que en mujeres (7,3% frente a 5,2%).

Referencia bibliográfica.
Barrios V, Calderon A, Escobar C, et al. Pacientes con fibrilación auricular asistidos en consultas de atención primaria. Estudio Val-FAAP. Rev Esp Cardiol 2012; 65: 47-53.




CHADS-Vasc HAS-BLED

¿Tenemos que anticoagular?



Escalas de riesgo



Incidencia de ictus / ES, hemorragia mayor y muerte por
cualquier causa, según CHA2DS2-VASc (XANTUS)

Moderador
Notas de la presentación
XANTUS: Primer estudio prospectivo, internacional y observacional publicado, en pacientes con FANV tratados con rivaroxaban.
Estudio prospectivo internacional observacional, con un solo brazo de tratamiento, no intervencionista para evaluar la seguridad y la efectividad de rivaroxaban en práctica clínica real. Pacientes reclutados desde Junio 2012 a Diciembre 2013.

Objetivo: evaluar la hemorragia mayor, ictus o embolia sistémica, así como otras variables de seguridad y efectividad en pacientes con FANV en práctica clínica real.
El 37% de los pacientes fueron mayores de 75 años, el 45,5% de los pacientes incluidos habían recibido previamente AVK, la hipertensión fue la comorbilidad más frecuente afectando un 74,7% de los pacientes, el 19% de los pacientes habían sufrido previamente ictus, ES o AIT. La media de los valores CHADS2 y CHA2DS2-VASc fue de 2,0 y 3,4 respectivamente.

La tasa de incidencia de ictus o ES fue de 0,8% anual, IC95% (0,6-1,1).
• El ictus isquémico fue el más frecuente y afectó al 0,5% de los pacientes.
• La tasa de tromboembolismos sistémicos fue de 0,1% anual
Bajas tasas de hemorragia mayor, (2,1% anual) incluyendo hemorragia en órgano crítico, HIC (0,4% anual) y hemorragia mortal (0,2% anual) en la práctica clínica real.




ESC 2012

Indicación de anticoagulación

Men 0 1 2 3 4

Women 1 2 3 4

ESC 2016

Consider for 
anticoagulation

Recommend for
anticoagulation

1. Camm AJ. Eur Heart J. 2012;33:2719-47. 

2. Kirchhof P et al, Eur Heart J 2016;  doi:10.1093/eurheartj/ehw210



Beneficio clínico neto de la anticoagulación en FA

Supervivencia libre de eventos: muerte, ictus isquémico o hemorragia intracraneal
Friberg L. Circulation 2012



Tratamiento tradicional de la FA con AVK

 2/3 de los ictus por FA se pueden prevenir con un uso de AVK adecuado (INR 2-3)

 Un metaanálisis de 29 estudios en 28.044 pacientes demostró que una dosis ajustada
de warfarina reduce el ictus isquémico y la mortalidad por todas la causas

Ictus Muerte

67% 26%

Hart RG. Ann Intern Med 2007



Riesgo de ictus y supervivencia según TRT



Initiation of Stroke Prevention Therapy 
in AF

Kirchhof P et al, Eur Heart J 2016

Moderador
Notas de la presentación
Abbreviations
AF, atrial fibrillation; LAA, left atrial appendage; NOAC, non-vitamin K antagonist oral anticoagulant; OAC, oral anticoagulant; VKA, vitamin K antagonist




NOACs are the New Standard of Care for 
Stroke Prevention in Eligible Patients with AF*

Recommendations Class Level

When oral anticoagulation is initiated in a patient with AF who is eligible for 
a NOAC (apixaban, dabigatran, edoxaban, or rivaroxaban), a NOAC is 
recommended in preference to a Vitamin K antagonist.

I A

AF patients already on treatment with a vitamin K antagonist may be 
considered for NOAC treatment if TTR is not well controlled despite 
good adherence, or if patient preference without contra-indications to 
NOAC (e.g. prosthetic valve).

IIb A

Antiplatelet monotherapy is not recommended for stroke prevention in 
AF patients, regardless of stroke risk.

III
(harm) A

Kirchhof P et al, Eur Heart J 2016

*Those without mechanical heart valves or moderate or severe mitral stenosis

Moderador
Notas de la presentación
Abbreviations
AF, atrial fibrillation; NOAC, non-vitamin K antagonist oral anticoagulant; NVAF, non-valvular atrial fibrillation; VKA, vitamin K antagonist



Fibrilación auricular
Resultados de eficacia
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Objetivo primario: Ictus o embolismo sistémico 
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Resultados de seguridad
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Objetivo: sangrado grave
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Fibrilación auricular
Resultados de seguridad
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Dabigatran Dabigatran Rivaroxaban Apixaban Edoxaban

% por año

ACO Warfarina

Objetivo: hemorragia intracraneal

p<0,001

RE-LY Rocket ENGAGE AFAristotle

p<0,001 p=0,02 p<0,001 p<0,001



Non-vitamin K antagonist oral anticoagulants compared withwarfarin at 
different levels of INR control in atrial fibrillation: A meta-analysis of 
randomized trials

Ictus o embolismo sistémico

Carmo J. Intern J Cardiol 2017



Adherencia de los NACOS 

McHorney CA. JMCP 2017



Noseworthy PA. Chest 2016



Real-World Setting Comparison of Nonvitamin-K Antagonist Oral Anticoagulants 
Versus Vitamin-K Antagonists for Stroke Prevention in Atrial Fibrillation: A 
Systematic Review and Meta-Analysis

HR IC 95%
Ictus isquémico 0,96 0,8-1,16

Ictus isquémico y 
embolismo
sistémico

1,17 0,92-1,5

Cualquier ictus y 
embolismo
sistémico

0,93 0,77-1,14

Infarto de 
miocardio

0,96 0,77-1,21

HR IC 95%
Hemorragia
intracraneal

0,42 0,37-0,49

Hemorragia
gastrointestinal

1,20 1,06-1,36

Hemorragia grave 0,83 0,65-1,05

Muerte 0,63 0,52-0,76

Dabigatran vs Warfarina

Ntaios G. Stroke 2017



Real-World Setting Comparison of Nonvitamin-K Antagonist Oral Anticoagulants 
Versus Vitamin-K Antagonists for Stroke Prevention in Atrial Fibrillation: A 
Systematic Review and Meta-Analysis

HR IC 95%
Ictus isquémico 0,89 0,76-1,04

Ictus isquémico y 
embolismo
sistémico

0,73 0,52-1,04

Cualquier ictus y 
embolismo
sistémico

0,87 0,71-1,07

Infarto de 
miocardio

1,02 0,54-1,89

HR IC 95%
Hemorragia
intracraneal

0,64 0,47-0,86

Hemorragia
gastrointestinal

1,24 1,08-1,41

Hemorragia grave 1 0,92-1,08

Muerte 0,67 0,35-1,3

Rivaroxaban vs Warfarina

Ntaios G. Stroke 2017



Real-World Setting Comparison of Nonvitamin-K Antagonist Oral Anticoagulants 
Versus Vitamin-K Antagonists for Stroke Prevention in Atrial Fibrillation: A 
Systematic Review and Meta-Analysis

HR IC 95%
Ictus isquémico 0,95 0,75-1,19

Ictus isquémico y 
embolismo
sistémico

1,07 0,87-1,31

Cualquier ictus y 
embolismo
sistémico

0,67 0,46-0,98

Infarto de 
miocardio

ND ND

HR IC 95%
Hemorragia
intracraneal

0,45 0,31-0,63

Hemorragia
gastrointestinal

0,63 0,42-0,95

Hemorragia grave 0,55 0,48-0,63
Muerte 0,65 0,56-0,75

Apixaban vs Warfarina

Ntaios G. Stroke 2017



Real-World Use of Apixaban for Stroke Prevention
in Atrial Fibrillation: A Systematic Review and Meta-Analysis

Proietti M. Stroke 2018



Real-World Use of Apixaban for Stroke Prevention
in Atrial Fibrillation: A Systematic Review and Meta-Analysis

Proietti M. Stroke 2018



Real-World Use of Apixaban for Stroke Prevention
in Atrial Fibrillation: A Systematic Review and Meta-Analysis

Proietti M. Stroke 2018



Rivaroxab
an RRR
17 %

Ictus isquémico
Rivaroxaban redujo 
significativamente el riesgo de 
ictus isquémico en 
comparación con warfarina (HR 
0.83, 95% CI 0.73–0.94). Este 
hallazgo resultó ser muy 
consistente entre estudios.

Escobar et al. (Rev Esp Cardiol 2018)Escobar et al. Rev Esp Cardiol 2018

Rivaroxaban 
RRR

17 %

Direct Oral Anticoagulants Versus Vitamin K Antagonists 
in Real-life Patients With Atrial Fibrillation. A Systematic 
Review and Meta-analysis 



Escobar et al. Rev Esp Cardiol 2018

Ictus isquémico/ES
Rivaroxaban redujo 
significativamente el riesgo de 
eventos isquémicos (ictus/ES) en 
comparación con warfarina (HR 0.80, 
95% CI 0.69–0.93), un hallazgo 
consistente entre estudios.

Rivaroxaban 
RRR

20 %

Direct Oral Anticoagulants Versus Vitamin K Antagonists 
in Real-life Patients With Atrial Fibrillation. A Systematic 
Review and Meta-analysis 



Escobar et al. Rev Esp Cardiol 2018

Hemorragia grave
Se observó una reducción del riesgo de 
Hemorragia Grave tanto con apixaban como 
con dabigatran en comparación con warfarina 
(HR 0.66, 95% CI 0.55–0.80; HR 0.81, 95% CI 
0.69 to –0.95, respectivamente), sin embargo 
la heterogeneidad estadística fue muy 
elevada entre los estudios.

Rivaroxaban no mostró una reducción del 
riesgo de Hemorragia Grave en comparación 
con warfarina (HR 1.02, 95% CI 0.95–1.10). 

Apixaban 
RRR
34%

Dabigatran
RRR
19%

Direct Oral Anticoagulants Versus Vitamin K Antagonists 
in Real-life Patients With Atrial Fibrillation. A Systematic 
Review and Meta-analysis 



Escobar et al. Rev Esp Cardiol 2018

Hemorragia Intracraneal
Tanto apixaban como dabigatran y 
rivaroxaban redujeron 
significativamente el riesgo de HIC en 
comparación con warfarina (HR 0.56, 
95% CI 0.42–0.73; HR 0.42, 95% CI 
0.37– 0.48; HR 0.66, 95% CI 0.49–0.88; 
respectivamente).

Apixaban 
RRR
44%

Dabigatran
RRR
58%

Rivaroxaban 
RRR
34 %



NACO: Farmacocinética
Dabigatran Rivaroxaban Apixaban Edoxaban

Administración Oral Oral Oral Oral

Biodisponibilidad 6,5% >80% >50% 60%

Tmax (h) 1,25-3 2-4 1-3 1-2

Vida media (h) 12-14 9-13 8-15 9-10

Metabolismo
hepático

No CYP3A4 CYP3A4 CYP3A4

Eliminación
renal

85% 66%
(1/3 activa)

25% 33%

Interferencia con 
alimentos

No No No No



Direct oral anticoagulants versus warfarin for preventing stroke and 
systemic embolic events among atrial fibrillation patients with 
chronic kidney disease (Review)

Kimachi M. Cochrane Database of Systematic Reviews 2017



Renal Outcomes in Anticoagulated
Patients With Atrial Fibrillation

The cumulative risk at the end of 2 years for
each outcome was 24.4%, 4.0%, 14.8%, and
1.7% for >30% decline in eGFR, doubling of
serum creatinine, AKI, and kidney failure,
respectively.

Yao X et al. J Am Coll Cardiol 2017



Yao X. J Am Coll Cardiol 2017



Yao X. J Am Coll Cardiol 2017



Lau YC et al. J Am Coll Cardiol 2016



Conclusiones

 Actualmente los NACOS son el tratamiento anticoagulante de 
elección en pacientes con fibrilación auricular no valvular.

 Todos los estudios en la práctica clínica habitual siguen demostrando
que son tan o más eficaces que los anti-vitamina K e igual o más
seguros.

 Entre ellos el perfil de eficacia parece similar.
 Todos reducen de forma significativa la hemorragia intracraneal, 

aunque Apixaban parece mostrar un mejor perfil de seguridad
respecto a las hemorragias graves.

 Se debe utilizar siempre la dosis adecuada de cualquier NACO de 
acuerdo con la función renal del paciente para evitar los efectos de 
la infra o sobredosificación.
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