I CONTROVERSIA

¢La edad avanzada es una limitante para la anticoagulacion
en pacientes con fibrilacion auricular?

Agonista
MARCELO TRIVIMTSAC

Que la edad avanzada es una limitante para la
anticoagulacion oral (ACO) es una verdad tan de
Perogrullo, que casi no amerita una controversia. Si
hablamos de pacientes con fibrilacion auricular (FA),
la discusion tiene gran trascendencia clinica, debido
al incremento en el nimero de casos de esta patolo-
gia, que esta fuertemente asociada tanto con la edad
como con la presencia de insuficiencia cardiaca.

Tanto la poblacién afiosa, de més de 75 afios (como
ha recomendado el Comité Editorial de la Revista
Argentina de Cardiologia para esta controversia) como
la que sufre de insuficiencia cardiaca esta aumentan-
do en todo el mundo, (1) de donde no es de extrafiar
gue, cada vez, los cardi6logos clinicos veamos mas y
mas casos de FA y debamos debatir en cada uno la
conveniencia o no de ACO.

La indicacion absoluta de ACO en la FA no lleva
tantos afios en cardiologia. Desde los primeros estu-
dios aleatorizados se sabe que la ACO con dicuma-
rinicos reduce la incidencia de embolia sistémica y de
su forma mas temida, el accidente cerebrovascular
(ACV) embodlico, cuando se compara tanto con placebo
como con dosis bajas de aspirina. Sin embargo, los
estudios clinicos han incluido una proporcion menor
de pacientes afosos. Mientras que la mitad de los pa-
cientes con FA cronica son mayores de 75 afos, s6lo
el 20% de los incluidos en cinco estudios clinicos su-
peraban esa edad. (2)

Debe tenerse siempre en mente que la ACO, como
todos los tratamientos antitrombéticos, indudable-
mente incrementa el riesgo de hemorragias. La indi-
cacion de anticoagulacion conlleva siempre el concep-
to de aumento del sangrado. Este exceso de sangrado
se contrapone con los beneficios antitrombdticos.

No todos los pacientes con FA tienen un riesgo
embdlico que justifique la ACO; por ejemplo, no pare-
ce necesario en pacientes jovenes sin cardiopatia or-
génica y sin factores de riesgo. Para recordar a qué
pacientes anticoagular, Giniger propuso en un articu-
lo publicado en esta Revista el uso de una util regla
nemotécnica: PIDAG5, por Presion, Insuficiencia car-
diaca, Diabetes, Accidente cerebrovascular previo y

Los afios no vienen solos.
iYa vas a llegar a viejo vos también!

Maria LEoNE DE TRIVI (mi abuela)

edad. (3) De la relacién riesgo-beneficio, en este caso
sangrado/embolia, surge la indicacién del tratamien-
to anticoagulante.

Es evidente que la edad interacciona fuertemente
con el tratamiento: en jovenes, la indicacion es menor
y en ancianos es mayor, aunque paralelamente con
los afios también se incrementa el riesgo de sangrado.

Més en una controversia que en otro tipo de acti-
vidad de discusion médica, el titulo es fundamental.
Cuando se habla de limitante, uno puede referirse a
dos cosas: a limite o a limitacion. Si uno se refiere a
limite, por ejemplo, “no hay que anticoagular por en-
cima de determinada edad”, no he encontrado en la
literatura una edad limite para no anticoagular. Aho-
ra, si uno se refiere a limitacion, evidentemente la
edad es una limitacién parala ACO en laFAy en cual-
quier patologia. Por eso los cirujanos prefieren usar
bioprétesis valvulares en los pacientes afiosos. El an-
ciano tiene mas riesgo de sangrado debido a multi-
ples razones: mayor fragilidad vascular, mecanismos
homeostéaticos més ineficientes y més patologia po-
tencialmente sangrante. Tiene, ademas, una frecuen-
cia mayor de caidas, trastornos de memoria que pue-
den afectar tanto la toma correcta de los medicamen-
tos como los controles de coagulacién y recibe multi-
ples farmacos, con una tasa de depuracién menor de-
bido a una reduccion de los procesos metabolicos, e
interacciones medicamentosas, que son frecuentes con
los dicumarinicos.

Si esta demostrado que los ancianos con FA tienen
mayor riesgo embdlico, ;por qué los clinicos se resis-
ten a la indicacion de anticoagulacion? El temor al
sangrado es, a mi juicio, la principal razén por la que
los médicos se resisten a anticoagular a ancianos con
FA a pesar del consabido incremento del riesgo
embodlico, pero no es la Unica. Existe también falta de
difusion de las recomendaciones y evidentemente se
necesita un tiempo de aprendizaje y aceptacion de la
comunidad médica de recomendaciones utiles. Pero,
ademas, hay una falta de convencimiento de la utili-
dad del tratamiento. Cuando un tratamiento es alta-
mente eficaz en su relacion costo-beneficio, los médi-

MTSAC Miembro Titular de la Sociedad Argentina de Cardiologia



CONTROVERSIA

51

cos lo adoptan aun antes de la demostracion por estu-
dios controlados o recomendaciones de las sociedades
médicas. Asi paso, por ejemplo, con el uso del clopi-
dogrel en el implante de stents coronarios o de esta-
tinas en los sindromes coronarios agudos.

La incidencia anual promedio de embolia cerebral
en la FA es del 4,3% en el grupo control y del 1,4% con
dicumarinicos. (2) EI nimero necesario de tratamiento
(NNT) es de 37 para prevencion primariay de 12 para
prevencion secundaria (pacientes que ya han sufrido
un evento embdlico). (4) Si se descuenta el 0,3% de
exceso de hemorragia cerebral, el beneficio neto de la
ACO es del 2,6% por afio. Se van a prevenir menos de
tres eventos anuales por cada 100 pacientes tratados
durante un afio o menos de diez eventos cada 100 pa-
cientes tratados durante 3 afos. Dicho de otra mane-
ra, de cada 100 pacientes no tratados con ACO, mas
de 90 no van a tener un evento embodlico cerebral du-
rante 3 afos. Si bien estos datos se refieren a la po-
blacién total y no a los mayores de 75 afios, en los
ancianos estos nimeros cobran mayor relevancia. Y
estos datos son sacados de los estudios aleatorizados,
donde solo se incluyen los candidatos para recibir
anticoagulacion oral, que, como ocurre siempre, no
reflejan el mundo real, con pacientes habitualmente
mas enfermos y con mas comorbilidades.

Por lo demés, la ACO con dicumarinicos dista de
ser un tratamiento perfecto. La recomendacién es
mantener una razon de 2 a 3, meta que se logra en
menos de la mitad del tiempo, aun en estudios con
seguimiento minucioso. (5) De ahi el ensayo de nue-
vas alternativas terapéuticas como el ximelagatran o
el clopidogrel, que no requieren monitorizacion del
nivel de anticoagulacion. No seria de extrafiar que en
los ancianos los niveles de anticoagulacion 6ptimos
sean aun mas dificiles de mantener.

¢ Cuénto se anticoagula a los ancianos con FA en el
mundo real? Recientemente se publicaron los resul-
tados de la primera encuesta de FA de la Sociedad
Europea de Cardiologia. (6) Este registro tiene mu-
cho valor para nosotros, porque es muy reciente, des-
cendemos en gran parte de poblacién europeay en el
Viejo Continente hay un nimero creciente de ancia-
nos, que plantean nuevos problemas de salud. De mas
de 5.000 pacientes enrolados entre 2003 y 2004 en 35
paises, el promedio de edad era de 65 afios en aquellos
con FA intermitente y de 71 afios en aquellos con FA
permanente. El 86% tenia al menos un factor de riesgo
para ACV (de acuerdo con las guias conjuntas america-
nasy europeas (7) y el 7% tenia contraindicaciones for-
males para ACO. Recibieron ACO el 67% de los candi-
datos (que debian recibir de acuerdo con las guias) y el
49% de los no candidatos (sin indicacion precisa). Esta
tasa de ACO, la mas alta observada hasta ahora en re-
gistros clinicos de FA, se explica porque muchos eran
centros universitarios y mas de la mitad tenian cen-
tros especializados de ACO con control de la RIN. Es
mas, parece que hubo un exceso de ACO por encima de
lo recomendado en pacientes sin indicacion clara.

Asi y todo, la edad avanzada fue la variable mas
importante de no anticoagulacion entre los candida-
tos: el porcentaje de candidatos anticoagulados se-
gun la edad se mantiene estable hasta los 75 afos,
cae al 55% entre los 75 y 85 afios y al 35% por enci-
ma de los 85 afios (Figura 1) (datos presentados en
el Congreso Europeo de Cardiologia, Viena 2005, alin
no publicados).

¢Existen datos nacionales? En un subanalisis del
Primer Estudio Nacional Multicéntrico y Prospectivo
de Fibrilacion Auricular Crénica en la Republica Ar-
gentina, (8) Liniado y colaboradores analizaron la re-
lacion de ACO, edad y sexo: observaron que si bien la
anticoagulacion se indicaba menos en mujeres por
debajo de los 75 afios (42% contra 52% en hombres),
se usaba alln mucho menos por encima de los 75 afios
(28% contra 45%, OR = 2,1; p = 0,001).

Es evidente que tanto en Europa como en nuestro
medio existe una clara limitacién para la indicacién de
ACO en ancianos, en especial de sexo femenino. Pero,
(existe un mayor riesgo real de sangrado o es una pre-
vencion excesiva, que priva a los ancianos del beneficio
de la ACO? Esta pregunta quisieron contestarla en una
clinica de anticoagulacién en Leiden, Holanda. (9) Di-
vidieron a sus pacientes anticoagulados en menores de
60 y mayores de 80 afios y los compararon. Los mayo-
res de 80 tuvieron el doble de embolias y cuatro veces
mas hemorragias, a pesar de que era una muestra se-
leccionada de pacientes en la que se habia aceptado la
indicacion de anticoagulacion, a pesar de la edad.

Puede argumentarse que un pequefio sangrado en
los ancianos puede ser banal. A priori parece lo con-
trario. Los ancianos tienen una capacidad homeos-
tatica menor y un pequefio desequilibrio puede lle-
varlos a situaciones clinicas de gravedad. Ademas, la
edad avanzada o muy avanzada parece ser un predictor
independiente del sangrado mas temido, la hemorra-
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Fig. 1. Anticoagulacién oral (ACO) en funcion de la edad en pa-
cientes con fibrilacion auricular. Notese la reduccion del uso de
ACO por encima de los 75 afios. Datos de la Encuesta Europea de
Fibrilacion Auricular presentados en el Congreso Europeo de
Cardiologia, Viena 2005.
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gia cerebral, en pacientes anticoagulados. En un es-
tudio caso-control, los mayores de 85 afios duplicaron
el riesgo de hemorragia cerebral en una serie contro-
lada por uso de aspirina y comorbilidad. (10) Lo mis-
mo observaron los investigadores del estudio SPAF 11
al analizar los predictores de sangrado en pacientes
anticoagulados: nuevamente la edad, la intensidad de
la ACO y en este caso ademés el nimero de medica-
mentos (jrecordar lo que toman los ancianos!) fueron
los Unicos predictores independientes de sangrado y
aquellos mayores de 75 afios tuvieron el triple de he-
morragias mayor y cerebral. (11)

Para finalizar, no quisiera dejar el mensaje erroneo
de que al paciente anciano no hay que anticoagularlo.
Esto no es motivo de controversia. Pero debe tenerse
presente que en el anciano la anticoagulacion es mas
riesgosa y, por lo tanto, debe evaluarse cuidadosamen-
te la relacion riesgo-beneficio antes de indicar el trata-
miento. Asi concluyen Claudio Militello y Marcelo
Elizari su discusion sobre el tema: (12) “... la edad avan-
zada es un factor de riesgo tanto para el ACV, en pa-
cientes con fibrilacién auricular, como para el sangra-
do en aquellos pacientes anticoagulados. Sin embargo,
el riesgo relativo del ACV excede el del sangrado y, siem-
pre que sea posible, pacientes afiosos con fibrilacion
auricular deben recibir anticoagulacion oral”.
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Antagonista
ELENO MARTINEZ AQUINO

La fibrilacion auricular (FA) es la arritmia cardiaca
mas frecuente en la poblacion afiosa y esta presente
en el 6,2% de los hombres y en el 4,8% de las mujeres
con més de 65 afios. Esta incidencia aumenta por cada
década hasta cerca del 17% en los pacientes de més de
90 afios. (1) La incidencia de fibrilacion auricular no
valvular (FANV) en los pacientes internados en insti-
tuciones geriatricas oscilaentre el 7,5%y el 17%, com-
parédndolo con el mismo grupo etario de la comuni-
dad. (2, 3) En el estudio de Framingham, (4) que ana-
liz6 la poblacidn con accidente cerebrovascular isqué-
mico (ACV), la FANV se hallé en el 20%. La FANV es
responsable cerca del 50% de los ACV isquémicos de
origen cardioembolico (TE). Comparado con otras cau-
sas de ACV, se observo que los ACV con FANV son de
mayor tamafio, mas discapacitantes y con mayor mor-

talidad. La incidencia de TE es similar en los pacien-
tes con FA crénicay FA paroxistica o recurrente. (4-6)

Varios ensayos aleatorizados permitieron identifi-
car variables clinicas y ecocardiograficas que pudie-
ron ayudar a estratificar el riesgo de TE. Los factores
de riesgo clinico son la edad mayor de 75 afios, el sexo
femenino, el antecedente de AIT o de ACV isquémico,
la hipertension arterial mayor de 160/90, la presencia
de insuficiencia cardiaca dentro de los ultimos 3 me-
ses, la enfermedad coronaria, la diabetes y la tiroto-
xicosis. (1, 5) Los factores de riesgo ecocardiograficos
son fraccién de acortamiento disminuido, agranda-
miento auricular izquierdo, disfuncidn sistolica del VI,
calcificacion anular del anillo mitral. (5, 6) Estos fac-
tores con riesgo relativo de TE lo multiplican por 1,4
a 2,5 veces. Al antecedente de TIA o de ACV se le
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asigna el puntaje mas elevado, de 2,5. Los autores
sugieren que los menores de 65 afios y sin factores de
riesgo son de bajo riesgo (< 1% TE/paciente/afio). Se
consideran de riesgo intermedio cuando tienen entre
65y 75 afios (mas de 2,5% TE/paciente/afio) y se aso-
cia con enfermedad coronaria, diabetes o tirotoxicosis.
Son de riesgo alto (igual o mas del 6% eventos/pacien-
te/afio) los pacientes con mas de 75 afios, antecedente
de AIT, ACV, historia de HTA, disfuncién ventricular
izquierda o mas de un factor de riesgo intermedio y
por cada década el riesgo se incrementa hasta el 12%.
(5-7) En un analisis de otro puntaje (score) de riesgo,
denominado CHADS 2 (acrénimo formado por Con-
gestive Heart Failure, Arterial Hypertension, Age,
Diabetes, Stroke-AlT), a todos estos factores de ries-
go se les asign6 un punto, menos al ACV-AIT, al que
le atorgaron 2 puntos. Es decir que el puntaje maxi-
mo era de 6. (6) Este puntaje se correlaciond muy bien
con los observados por los trabajos AFI y SPAF y se
concluy6 que los dos esquemas méas el CHADS son
Utiles para predecir los pacientes de riesgo bajo, in-
termedio y alto de TE con FANV y son adecuados para
la seleccion de la terapéutica en estos grupos. En el
estudio SPAF 111, un grupo fue asignado a la realiza-
cion de ecocardiograma transesofagico (ETE) y laETE
pudo dar informacion adicional para estratificar otros
factores de riesgo ecocardiogréaficos, como la presen-
cia de contraste espontdneo en la auricula o el hallaz-
go de trombo en la orejuela o en el cuerpo auricular,
caida en la velocidad pico del flujo de la orejuelay el
estado del arco adrtico, si hay presencia de placas
ateromatosas de grado IV o ateromas mdviles que
incrementan hasta un 20% el riesgo de TE. (9)

En un metaandlisis de cinco ensayos clinicos de
FANV (5) en prevencion primaria de ACV se demos-
tr6 que la anticoagulacion oral (ACO) previno el 68%
de ACV en la poblacion tratada con ACO en general y
el 51% en los mayores de 75 afos y la aspirina lo re-
ducia el 22%, sin incrementar en forma significativa
el sangrado. El estudio SPAF 111 compard el efecto de
una dosis fija de warfarina asociada con AAS (RIN de
entre 1,2 y 1,5) con warfarina en dosis ajustada para
mantener una RIN entre 2 y 3. Este estudio se dis-
continud al 1,1 afio por la tasa significativamente
menor de eventos en el grupo de dosis ajustada de
ACO: 7,9% eventos/paciente/afio en el grupo de war-
farina + AAS contra 1,9% eventos/paciente /afio en el
grupo ACO. Esta reduccidon de eventos se asocié con
una tasa similar de sangrado mayor (2,1% para dosis
ajustada de ACOy 2,4% en la terapia combinada). En
el grupo de terapéutica ajustada la RIN era > 3 en
siete de los doce eventos de sangrado mayor. (9)

En otro metaanalisis se incluyeron 18 ensayos, con
un total de 9.874 participantes evaluados (media de
seguimiento de 1,7 afio). El grupo de dosis ajustada
de warfarina (seis ensayos: 2.900 participantes) dis-
minuyo el 62% la incidencia de ACV (IC 95%; 48%-
72%), con una reduccidn de riesgo absoluto del 2,7% /
paciente/afio en prevencion primaria y del 8,4% / pa-

ciente/afio para prevencion secundaria. La presencia
de hemorragia mayor fue superior en el grupo war-
farina (incremento del riesgo absoluto: 0,3% / pacien-
te/afio). En el grupo aspirina (seis ensayos con 3.119
participantes), el ACV disminuy0 el 22% (1C 95%; 2%-
38%), la reduccion de riesgo absoluto fue del 1,5% /
paciente/afio para prevencion primaria y del 2,5% /
paciente/afio para prevencién secundaria. En un gru-
po de dosis ajustada de warfarina (5 ensayos: 2.837
participantes), ésta fue mas eficaz que la AAS [RRR
36% (IC 14%-52%)]. La warfarina en dosis ajustada y
la AAS reducen la tasa de ACV en pacientes con FANV,
pero la warfarina es sustancialmente mas eficaz que
la AAS. (10, 11) La warfarina reduce la incidencia de
ACV en todos los pacientes con FANV, pero la magni-
tud es pequefia en aquellos de bajo riesgo —incidencia
de 0,5% / paciente /afio (<65 afos)- sin patologia car-
diaca organica y/o HTA; son las denominadas FANV
solitarias. La tasa de TE se incrementa hasta 20 ve-
ces en aquellos con factores de riesgo, 12% para los
pacientes con TIA o ACV previos, motivo por el cual
los pacientes deben ser estratificados de acuerdo con
el riesgo para la toma de decision. (19) El estudio SPAF
Il dividio a la poblacion en estudio en dos grupos
etarios, < 75y = 75 afios; en estos Ultimos se observo
una tendencia, no significativa, de hemorragia mayor
(p = 0,05). (7) Este beneficio significativo no fue anu-
lado por el riesgo de hemorragia (véase Figura 2). Se
pueden apreciar el nivel de RIN y la incidencia de
hemorragia intracerebral (HIC) o subdural; la HIC se
incrementa a partir de una RIN > 3.

En un estudio (12) se investigd el riesgo de san-
grado y de tromboembolia asociado con la edad en
pacientes anticoagulados. Se calcularon las tasas de
riesgo de sangrado mayor y de TE por grupos etarios.
Habian recibido ACO por prétesis valvulares, FA o
infarto de miocardio. Del total de 4.202 pacientes, 842
tenian menos de 60 afios, 1.200 entre 60 y 70 afios,
1.464 entre 71 y 80 afios y 696 eran mayores de 80
afios. La tasa de sangrado mayor fue desde el 1,5% en
los menores de 60 afios al 4,2% entre los mayores de
80 afos. La tasa de TE fue del 1,5% en los menores de
60 afos al 2,4% en los pacientes mayores de 80 arios.
En conclusiodn, el riesgo de TE y de sangrado mayor
aumenta con la edad, con lo cual la decisién de ACO
en un paciente sigue siendo un problema que requie-
re una evaluacion cuidadosa y debe basarse en el cri-
terio médico. A pesar de que muchos pacientes afio-
sos tienen indicaciones absolutas para recibir ACO, el
aumento del riesgo de sangrado asociado con la edad
es un tema que preocupa a los médicos. (12-14) En la
FANV hay una paradoja terapéutica, pues los médi-
cos en general tienden a tratar con ACO a los pacien-
tes mas jovenes y tratan de evitar la ACO en los ma-
yores de 75 afios, que son los que tienen mayor riesgo
de ACV. Para minimizar los riesgos de hemorragia se
efectuaron ensayos de inicio de ACO con esquemas
con un régimen simple, con dosis bajas de anticoa-
gulantes en pacientes afiosos internados. La dosis dia-
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ria de mantenimiento se obtuvo mediante la RIN
medida el dia después de la tercera dosis diaria de 4
mg de warfarina. En un estudio prospectivo y
multicéntrico para evaluar eficacia y seguridad se es-
tudiaron 106 ancianos con mas de 70 afios, edad pro-
medio de 85 afios (% 6 afos, 71 a 79), con el objetivo
de una RIN entre 2 y 3. Se evalu6 la eficacia de prede-
cir la dosis de mantenimiento con el valor de la RIN
del tercer dia. La dosis diaria de mantenimiento de
warfarina predicha (3,1 & 1,6 mg/dia) se correlacion6
con la dosis de mantenimiento (3,2 + 1,7 mg/dia, R2
= 0,84). La dosis predicha fue igual a la dosis actual
en 77 pacientes (73%, 95% IC 64%-81%) y de 1 mg de
diferencia con la dosis actual en 101 pacientes (95%,
95% IC 91%-99%). El tiempo medio requerido para
alcanzar la RIN en rango terapéutico fue de 6,7 + 3,3
dias (mediana de 6,0 dias). El tiempo medio para al-
canzar la dosis de mantenimiento fue de 9,2 = 4,5
dias (mediana 7,0 dias). Ninguno de los pacientes tuvo
una RIN mayor de 4,0. Se produjo un solo caso de
hemorragia fatal en un paciente con una RIN en ran-
go terapéutico. (17, 20) El régimen de induccion con
warfarina estudiado fue simple, seguro y eficaz para
predecir la dosis diaria de mantenimiento en pacien-
tes mayores hospitalizados. Bellelly y colaboradores
(15) proponen la seleccidn de pacientes con FANV para
ACO con criterios de la evaluacion geriatrica integral,
de tal manera que los ancianos que presenten las si-
guientes caracteristicas no deberian recibir ACO por-
gue su adherencia y cumplimiento son muy bajos y
los riesgos de sangrado son elevados: edad mayor de
80 afios, vivir en una zona rural, susceptibilidad a cai-
das (mas de tres caidas en los 12 meses previos), alte-
racion cognitiva (Mini Mental Test menor de 24) y
alteraciones en las actividad de la vida diaria (indice
de Barthel menor de 70). Los pacientes con las carac-
teristicas mencionadas sélo recibieron aspirina. Los
gue no presentaban estas caracteristicas recibieron
ACO plenay la adherencia y el cumplimiento a la te-
rapia fueron adecuados (83%). Son muy importantes
el cumplimiento del tratamiento y el seguimiento del
paciente, dado que para que la ACO alcance un nivel
6ptimo de proteccion contra el ACV es necesario lo-
grar una RIN de entre 2 y 3. Otros tipos de terapéuti-
cas, como las denominadas dosis bajas de warfarina
con aspirina o sin ésta, no alcanzan la eficacia de la
ACO plena, pero conservan los riesgos de sangrado
implicitos en este tipo de terapia, como se observé en
el estudio SPAF I11. Gurwitz y colaboradores (13) eva-
luaron el uso de warfarina en clinicas geriatricas y
confirmaron la subutilizacion de la ACO en los pa-
cientes afosos y observaron que el 40% de los anti-
coagulados se encontraban en rangos subterapéuticos
(RIN entre 1,2 y 1,5). Sobre la seguridad de la
anticoagulacion en ancianos, Hutten y colaboradores
(14) publicaron un metaanalisis, con un total de 12
estudios y 4.678 pacientes de entre 61 y 73 afios con
un promedio de dos afios de ACO, en el que hallaron
gue la incidencia de complicaciones mayores fue del

2,1% / tratamiento/afo y, en general, hubo una ten-
dencia a un aumento de la incidencia de hemorragia
si la RIN era mayor de 3. De los ensayos se desprende
que la seguridad de la ACO se puede maximizar si
mantenemos una RIN entre 2 y 3, con el objetivo de
lograr una RIN entre 2 y 2,5. En otro estudio en pa-
cientes con terapia antitrombética y FANV se evalua-
ron los episodios de ACV: una RIN por debajo de 2 se
asocié con mayores eventos TE, que se multiplicaron
a 3,3 eventos en comparacién con una RIN por arriba
de 2 y que los ACV eran mas graves, con mayor mor-
talidad (20) (véase Figura 3). Si analizamos el gréafico
de la Figura 1 del ensayo SPAF 11, se observa que la
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Fig. 1. Relacion entre el nivel de anticoagulacion y proteccion de
ACV en pacientes con FA con un nivel de RIN entre 1,6 y 2,5. La
proteccion es del 90% si la RIN se mantiene entre 2y 3.
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Fig. 2. Incidencia de hemorragia cerebral y nivel de RIN. (Modifi-
cado de Ann Intern Med 2004;141:745-52.)
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Fig. 3. Curva de Kaplan-Meier. Estimacion de sobrevida en pa-
cientes con ACV y FANV a los 30 dias de admision de acuerdo con
el nivel de RIN y la medicacién antitromb@tica al ingreso.

proteccion de los eventos TE se logra con una RIN
por arriba de 1,6 hasta 3 en comparacion con los con-
troles. Al iniciar la ACO con dosis bajas (warfarina 2
mg o acenocumarol 1 mg), es conveniente realizar un
control de la RIN a los 3-4 dias, pues los pacientes
afiosos son mas susceptibles a la ACO y su requeri-
miento semanal es méas bajo que el de la poblacién
mas joven. Una vez conseguida una RIN de entre 2y
2,5 estable y deseada, se espaciaran los controles (cada
3-4 semanas). Si se requiere un ajuste de la dosis, esto
se haréa en funcion de la dosis total semanal aumen-
tando o disminuyendo entre el 5% y el 20%. Este cam-
bio no se reflejara en el tiempo de protrombina hasta
pasadas al menos 36 horas y el resultado de las modi-
ficaciones se evalta hacia los 5-7 dias. Sugerimos fuer-
temente que la indicacion de ACO en los pacientes
con riesgo intermedio o alto y afiosos se realice to-
mando estos recaudos con el objetivo de disminuir el
riesgo TE y de minimizar los riesgos de sangrado
mayor. Las recomendaciones de los consensos (1) su-
gieren que todo paciente con FA persistente o soste-
nida o paroxistica con factores de riesgo asociados,
como el antecedente de TIA o ACV previo, TE sis-
témica, edad > 75 afios, deterioro moderado a severo
de la funcidn sistolica del ventriculo izquierdo y/o in-
suficiencia cardiaca congestiva, historia de HTA o dia-
betes se recomienda ACO con una RIN promedio de
2,5, rango terapéutico entre 2 y 3. Esta es una reco-
mendacidn de grado 1A; es nuestra obligacion difun-
dir estas recomendaciones y cumplirlas.
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REPLICA DEL AGONISTA

En la excelente discusion del Dr. Martinez Aquino
sobre la ACO en pacientes afiosos con FA encuentro,
a priori, mucho mas acuerdo que divergencias con mi
postura de que la edad avanzada si es una limitacion
para la ACO en la FA. Su discusion podria dividirse
en tres partes. En la primera se fundamenta la indi-
cacion de ACO en la FA, hecho que estéa fuera de dis-
cusion. Pero ése no es el motivo de la controversia,
sino si la edad avanzada es una limitante para la ACO
en esta patologia. En la arena clinica, tal como sefialé
en mi discusion, la gran mayoria de los pacientes con
FA tienen factores de riesgo para emboliay en el caso
de los mayores de 65 afios, todos por definiciéon. El
punto es si con el incremento del riesgo de embolia
con la edad también aumenta el riesgo de sangrado,
cosa que intuitivamente uno cree, pero que también
demuestran los diferentes estudios, como ambos he-
mos citado y como se discute en la segunda parte. Que
el aumento del sangrado con la edad preocupe a los
médicos no es un tema menor: no son lo mismo las
complicaciones de una patologia (embolia en la FA)
gue las complicaciones de un tratamiento que busca
prevenir esa complicacion (sangrado con los ACO):
“primum non noscere”.

Por otro lado, para el argumento de los metaané-
lisis debe tenerse presente que incluyen una pobla-
cion seleccionada: aquellos con bajo riesgo de sangra-
do que fueron incluidos en los diferentes estudios.
Ademéas, mantener una RIN dentro de un margen es-
trecho como el propuesto no es tarea sencilla con los
ancianos.

Las recomendaciones son sugerencias y no obliga-
ciones. Nuestra obligacion como médicos es buscar el
mejor tratamiento para cada uno de nuestros pacien-
tes, sin limitaciones de edad, tal como hariamos con
nuestra familia o aun con nosotros mismos.

Dr. Marcelo Trivi

REPLICA DEL ANTAGONISTA

En pacientes con FANV cuyo riesgo excede el 4% even-
tos/pacientes/afio tratados con aspirina, la ACO mejo-
ra la supervivencia, adaptada por calidad de vida. El
problema clave es estratificar el riesgo de ACV y el
peligro de hemorragia. Pueden influir en la terapéu-
tica de los millones de personas con FANV. Los pa-
cientes con ACV previo o (TIA) y edad > 75 afios se
consideran de alto riesgo y deben anticoagularse, pero
existe una necesidad mayor de cuantificar el riesgo
de ACV en la poblacién de prevencion primaria con
FANV. Las tablas de estratificacion de riesgo de ACV
disponibles proporcionan la directiva confiable a los
clinicos en la seleccién antitrombética. “;La edad avan-
zada es una limitante para la anticoagulacién en pa-
cientes con fibrilacion auricular?” La respuesta cla-
ramente es no. Al contrario, hay una subutilizacion
de ACO en pacientes afiosos con FANV. El fracaso en
la prescripcion de ACO a menudo ocurre por la per-
cepcion erronea de que el riesgo de sangrado es
inaceptablemente alto. Los factores que se pretenden
como barreras a los ACO en personas afiosas proba-
blemente no deberian influir en la opcidn de la profi-
laxis de ACV, como los episodios previos de HDA, la
predisposicién a las caidas y la vejez en si misma. Otros
factores, como el alcoholismo, la participacion en ac-
tividades que predisponen a traumas, la presencia de
diatesis hemorragica o de trombocitopeniay el incum-
plimiento con la supervision, si deberian conside-
rarse de riesgo. Los miedos de los médicos al riesgo
de sangrado en relacion con la anticoagulacion a me-
nudo son exagerados e infundados. La cuestidn sa-
liente es seleccionar més pacientes afiosos con FANV
para ACO y estimar con exactitud el riesgo de TE. El
riesgo de sangrado durante la ACO pasa a ser una
cuestion menor, relevante en pacientes con una RIN
> 3y debe considerarse la medicacidn asociada.

Dr. Eleno Martinez Aquino



