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Antecedentes
La fi bri la ción au ri cu lar (FA) es la arrit mia sos te ni-
da más fre cuen te en clí ni ca y su pre va len cia se ha
in cre men ta do con el au men to de las ex pec ta ti vas de
so bre vi da(1). Por sus con se cuen cias he mo di ná mi-
cas, co mo pér di da de la con trac ción au ri cu lar y au-
men to de la es ta sia san guí nea, la FA pre dis po ne a
un ries go ele va do de trom boem bo lis mo sis té mi co.
Este ries go era muy co no ci do en la épo ca en que la
FA era par te de la evo lu ción na tu ral de la es te no sis
mi tral reu má ti ca. Con el me jor tra ta mien to de las
in fec cio nes es trep to có ci cas y dis mi nu ción de la en-
fer me dad reu má ti ca es ta aso cia ción ha si do ca da
vez me nos fre cuen te. El co no ci mien to de que la FA
no val vu lar tam bién con lle va un ries go ele va do de
trom boem bo lis mo es de fe cha más re cien te. En los
es tu dios Fra ming ham(2) y en el Ce re bral Embo lism
Task For ce(3) se des cri be por pri me ra vez que la FA
se aso cia a un al to ries go de ac ci den te ce re bro vas-
cu lar (ACV) is qué mi co, lo que fue co rro bo ra do po co
tiem po des pués por el se gui mien to en el mis mo es-
tu dio Fra ming ham(4). Da tos de es te es tu dio mues-
tran que el ries go de ACV li ga do a FA au men ta des-
de 1,5% en tre las eda des de 50 a 59 años has ta 23,5%
en eda des en tre 80 y 89 años. Se ha de mos tra do
tam bién que los ACV aso cia dos a FA com pro me ten
áreas más ex ten sas del ce re bro y de jan se cue las ma-
yo res en la eta pa de re cu pe ra ción(5). Más aún, los
pacientes que han sufrido un ACV asociado a FA
tienen un alto riesgo de recurrencia(6).

La ma yor pre va len cia de FA y es tos re por tes
con tri bu ye ron a la im ple men ta ción de seis gran des
es tu dios mul ti cén tri cos du ran te la dé ca da de 1990,
en los que se eva luó el efec to de la war fa ri na, an ta-

go nis ta de la vi ta mi na K (AVK), ver sus pla ce bo y
ver sus as pi ri na(7) (fi gu ra 1). A tra vés de es tos en sa-
yos clí ni cos se lo gró de mos trar que el tra ta mien to
an ti coa gu lan te oral bien lle va do se aso cia ba a una
re duc ción sig ni fi ca ti va del ries go de ACV en 64%. Al
mis mo tiem po se re por tó que la as pi ri na se aso cia ba
a una re duc ción de ries go me nor, 19%. En es tos en-
sa yos se en con tró que el tra ta mien to an ti coa gu lan-
te en sujetos de alto riesgo se asociaba también a un
riesgo importante de hemorragias mayores y me no-
res.

Formas de presentación clínica de
fibrilación auricular y riesgo de accidente
cerebro vascular
Des de el pun to de vis ta clí ni co se ha cla si fi ca do la
FA co mo pa ro xís ti ca cuan do con vier te a rit mo si nu-
sal en for ma es pon tá nea o por efec to de fár ma cos
den tro de las pri me ras 48 ho ras; co mo FA per sis ten-
te cuan do du ra más de sie te días y con vier te a rit mo
si nu sal por efec to de fár ma cos o por car dio ver sión
eléc tri ca y, por úl ti mo, la FA per ma nen te cuan do la
arrit mia que da co mo el rit mo de fi ni ti vo y su ma ne jo
se orien ta a con tro lar la fre cuen cia car día ca y a pre-
ve nir em bo lias sis té mi cas(8) (figura 2).

Cuan do apa re ce o se de tec ta una nue va FA no se
sa be con cer te za a cuál de las for mas clí ni cas con si-
de ra das en es ta cla si fi ca ción va a evo lu cio nar. Los
sín to mas de una FA re cien te pue den ser muy va ria-
dos y pue den con sis tir en pal pi ta cio nes irre gu la res
o rá pi das, sen sa ción de ma les tar o fa ti ga, sín co pe,
do lor en el pe cho, o bien pue de de bu tar con in su fi-
cien cia car día ca o em bo lia ce re bral(9). Algu nos pa-
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cien tes con FA, es pe cial men te adul tos ma yo res,
pue den ser asin to má ti cos y la arrit mia cons ti tuir
un ha llaz go(10), o bien de tec tar se por mo ni to ri za-
ción elec tro car dio grá fi ca pro lon ga da, co mo se ha
de mos tra do en pa cien tes que ini cial men te eran cla-
si fi ca dos co mo ACV crip to gé ni cos y en los que se en-
con tró FA pa ro xís ti ca hasta en un 30% en el se gui-
mien to alejado(11).

Inde pen dien te men te de su for ma de pre sen ta-
ción clí ni ca la FA pue de de sen ca de nar una em bo lia
ce re bral y es to de pen de en gran par te de fac to res de
ries go pree xis ten tes. La FA se aso cia a pér di da de la
con trac ción au ri cu lar y a una fre cuen cia car día ca
rá pi da, lo que pue de pre ci pi tar in su fi cien cia car día-
ca(12). Otra com pli ca ción, y la más te mi da, es que por
es ta sia de la cir cu la ción san guí nea y ac ti va ción de la
coa gu la ción se pue dan for mar trom bos, es pe cial-
men te en la ore jue la, y dar lu gar a em bo lias sis té mi-
cas. Nue ve de ca da diez em bo lias sis té mi cas com-
pro me ten la cir cu la ción ce re bral. Se ha de mos tra do
que la FA es un fac tor de ries go in de pen dien te de
ACV y se en cuen tra en el 15% de los ACV is qué mi-
cos(13).

La FA se aso cia a un es ta do de hi per coa gu la bi li-
dad, con fir ma do por la de ter mi na ción de dis tin tos
mar ca do res san guí neos co mo el com ple jo trom bi-
na-an ti trom bi na, p se lec ti na, fac tor von Wi lle brand
y otros(14,15). Sin em bar go, es tos mar ca do res no son
fac to res in de pen dien tes de ries go de un ACV, y si
bien se en cuen tran ele va dos en una FA re cien te,
tienden a su normalización con el ritmo sinusal.

A tra vés de da tos ob te ni dos de dos gran des re-
gis tros clí ni cos, co mo el nor tea me ri ca no ATRIA, a
co mien zos del 2000, y el Eu ro Heart Sur vey con du-
ci do diez años más tar de en Eu ro pa, se han cons-
trui do dos pun ta jes de ries go pa ra pa cien tes con FA
y pro ba ble ACV, que son ac tual men te los más uti li-
za dos por su sim pli ci dad y va lor pre dic ti vo(16,17). El
pri me ro de ellos es el sco re de CHADS2, que in clu-
ye la his to ria de ACV pre vio (2 pun tos), hi per ten-
sión ar te rial, in su fi cien cia car día ca, dia be tes me-
lli tus y edad ma yor a 75 años(1 pun to ca da uno),
lle gan do a un pun ta je má xi mo de 6. El se gun do es
el CHADS2-Vasc que man tie ne los ele men tos an te-
rio res otor gan do 2 pun tos a la edad ma yor a 75 años
y agre ga se xo fe me ni no, an te ce den te de en fer me-
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dad vas cu lar aso cia da y edad ma yor a 65 años (1
pun to ca da uno), lle gan do de es ta ma ne ra a un pun-
ta je má xi mo de 9. Con am bos pun ta jes de ries go se
ob ser va un au men to pro gre si vo del ries go de su frir
un ACV y de la ne ce si dad, re co no ci da en guías ame-
ri ca nas y eu ro peas, de ad mi nis trar an ti coa gu lan tes
ora les con pun ta jes igua les o ma yo res a 1 (ta bla 1).
La ven ta ja del CHADS2-Vasc es que per mi te una
me jor dis cri mi na ción de aque llos pa cien tes con
pun ta je de ries go ba jo, au men tan do de es ta ma ne ra
el por cen ta je de pa cien tes con in di ca ción de re ci bir
an ti coa gu lan tes. Las li mi ta cio nes de am bos pun ta-
jes de ries go con sis ten en que la gran ma yo ría de los
pa cien tes con FA se agru pan en los pun ta jes de ries-
go in ter me dio y sus cur vas ROC ape nas so bre pa san
el 60%(18). Aun con sus li mi ta cio nes es tos pun ta jes
de ries go son los más uti li za dos en clí ni ca pa ra la in-
di ca ción de an ti coa gu la ción oral. La in for ma ción
ob te ni da de gran des re gis tros de pa cien tes con FA,
co mo fue ron el Eu ro Heart Sur vey y el más re cien te
GARFIELD FA, ha con fir ma do que so lo 50% a 60%
de los pa cien tes con in di ca ción de an ti coa gu la ción
oral re ci ben es ta te ra pia(19,20). Esto se de be en gran
par te al te mor de los mé di cos tra tan tes de que los
pa cien tes pre sen ten com pli ca cio nes he mo rrá gi cas o
a las di fi cul ta des in he ren tes al tra ta mien to an ti coa-
gu lan te oral por par te de los mis mos pa cien tes. Por
es tas mis mas ra zo nes se han de sa rro lla do tam bién
pun ta jes de ries go pa ra san gra do, cu yos com po nen-
tes son muy si mi la res a los de in di ca ción de an ti coa-

gu la ción oral. El más uti li za do de es tos pun ta jes es
el lla ma do sco re HAS BLED(21), el que in clu ye edad
avan za da (> 65 años), hi per ten sión, fa lla re nal o
he pá ti ca, INR de di fí cil con trol, con su mo de al cohol
o dro gas, his to ria de san gra do o de ACV pre vio, con
un pun ta je to tal de 9 (fi gu ra 3). Es pru den te eva luar
por un la do el pun ta je de ries go pa ra ACV co mo
tam bién el de san gra do pa ra la to ma de de ci sión res-
pec to a la an ti coa gu la ción oral, es pe cial men te en
pa cien tes ma yo res.

Antagonistas de la vitamina K
Los AVK, co mo war fa ri na y ace no cu ma rol, han
cons ti tui do por mu chos años el prin ci pal re cur so
uti li za do pa ra el tra ta mien to an ti coa gu lan te oral en
pa cien tes con FA. La do si fi ca ción de los AVK se eva-
lúa de ter mi nan do el tiem po de pro trom bi na y a tra-
vés de es te cal cu lan do el INR (in ter na tio nal nor ma-
li zed ra tio). Así se ha de mos tra do que la an ti coa gu-
la ción oral óp ti ma se ob tie ne al can zan do un INR
en tre 2 y 3. Estu dios mul ti cén tri cos efec tua dos en la
dé ca da de 1990 con fir ma ron que los AVK, com pa ra-
dos con pla ce bo y des pués con as pi ri na en pa cien tes
con FA, po dían re du cir el ries go de ACV en más del
60% de los ca sos(7) (fi gu ra 1). Des de en ton ces y has ta
aho ra han cons ti tui do el tra ta mien to es tán dar pa ra
la pre ven ción de ACV. A tra vés de es tu dios mul ti-
cén tri cos en que más ade lan te se com pa ró la com bi-
na ción de as pi ri na con otro an tia gre gan te pla que ta-
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Tabla 1. Score CHADS

Sco re CHADS2- VASc y ries go de ac ci den te ce re bro
vas cu lar en pa cien tes con fi bri la ción auricular

Tabla 2. Antagonistas de la vitamina K

Ventajas

 INR evalúa el grado de anticoagulación.

 Antídotos disponibles.

 Omitir una o dos dosis habitualmente no es
clínicamente relevante.

 Introducida en 1954, los médicos están
familiarizados con su empleo. Sin toxicidad
hepática.

 Capacidades para mantener un INR aceptable
(>60%) ¿han mejorado?

Limitaciones

 Ventana terapéutica estrecha.

 Interacciones con alimentos y drogas.

 Necesidad de monitoreo constante de INR y de
ajustes periódicos de dosis.

 Comienzo de acción y eliminación lentas.

 Riesgo de hemorragias.



rio, clo pi do grel ver sus war fa ri na en pa cien tes con
FA, se de mos tró que ade más de la su pe rio ri dad de la
war fa ri na era ne ce sa rio que el ni vel óp ti mo de INR
(en tre 2 y 3) de bía al can zar se en pro me dio por so bre
el 60% de las de ter mi na cio nes pa ra lo grar una pro-
tec ción efec ti va de em bo lias sis té mi cas (TRT) y con
ello su pe rar el efec to de los an ti pla que ta rios(22).
Este con cep to se ha bía ya plan tea do en gran des re-
gis tros de pa cien tes con FA, en los que se de mos tró
que cuan do el INR al can za do era in fe rior a 2 per sis-
tía un ries go ele va do de ACV y cuan do el INR so bre-
pa sa ba el va lor de 3 au men ta ban los ries gos de he-
mo rra gias(23). Por es tos mo ti vos en la gran mayoría
de los centros hospitalarios en el mundo se or ga ni-
za ron policlínicos especiales para el control de la an-
ti coa gu la ción oral y asegurar de esta forma una
protección efectiva y disminuir los riesgos de san-
gra do.

Los AVK tie nen li mi ta cio nes im por tan tes de ri-
va das de su in te rac ción con la die ta y con di ver sos
me di ca men tos que se ad mi nis tran a los pa cien tes
con FA. Estos que dan ex pues tos a pér di da de efi ca-
cia o a ries gos de san gra do me nor o ma yor y re quie-
ren cons tan tes ajus tes de do si fi ca ción y con ello de
con tro les más fre cuen tes de INR. Al mis mo tiem po
las co mor bi li da des aso cia das que tie nen los pa cien-
tes con FA tam bién cons pi ran pa ra man te ner un
TRT óp ti mo. Entre es tas des ta can la in su fi cien cia
car día ca y la dia be tes co mo fac to res que con tri bu-
yen a un TRT sub óp ti mo y fluc tuan te(24). Las ven ta-
jas y des ven ta jas de los AVK se mues tran en la ta bla
2. Nue va men te, a tra vés de di ver sos re gis tros na cio-
na les e in ter na cio na les de pa cien tes con FA, se ha
de mos tra do que apro xi ma da men te la mi tad de los
pa cien tes que de bie ran ser tra ta dos con an ti coa gu-
la ción oral re ci ben es te ti po de te ra pia y que en ellos
el tiem po pro me dio óp ti mo de INR no so bre pa sa el

40% en la ma yo ría de los ca sos. Los ries gos del tra ta-
mien to con AVK se co rro bo ran tam bién con un re-
por te so bre cau sas de hos pi ta li za ción por reac cio-
nes ad ver sas a me di ca men tos en ser vi cios de ur gen-
cia nor tea me ri ca nos en los cua les los AVK cons ti tu-
yen la prin ci pal cau sa(25). En el re gis tro GARFIELD
FA se ha com pro ba do que los pa cien tes con TRT óp-
ti mo tie nen me nor in ci den cia de ACV y de san gra do
com pa ra do con aque llos en los cua les el TRT bor dea
el 40%(26). Por es tas ra zo nes es que exis te la ne ce si-
dad de contar con anticoagulantes orales más
seguros y eficaces que puedan disminuir los riesgos
inherentes a este tipo de tratamiento y que hagan
posible que se trate con éxito a un mayor porcentaje
de pacientes con FA.

Anticoagulantes orales directos
Los nue vos an ti coa gu lan tes di rec tos (NOAC) ofre-
cen ven ta jas com pa ra ti vas res pec to a los AVK: se
pue den ad mi nis trar en una do sis fi ja, no re quie ren
mo ni to ría del INR, tie nen me nos in te rac ción con la
die ta y me di ca men tos, y al can zan un efec to te ra-
péu ti co muy rá pi do, en tre dos a cua tro ho ras des-
pués de su in ges ta. Al mis mo tiem po tie nen un me-
jor per fil de se gu ri dad en cuan to a ries go de he mo-
rra gia in tra cra nea na (HIC). Su ma yor li mi ta ción
es ta ba da da por la au sen cia de un an tí do to co no ci-
do, pe ro se aca ba de apro bar por la Food and Drug
Admi nis tra tion (FDA) un an tí do to pa ra da bi ga trán
de ac ción muy rá pi da por vía en do ve no sa, el ide ro ci-
zu mab, y se en cuen tra en fa se 3 un an tí do to pa ra los
in hi bi do res del fac tor Xa, el an de xa net. La in cor po-
ra ción de estos nuevos fármacos permitirá ofrecer
un mejor margen de seguridad en la práctica clínica.

Por su si tio de ac ción se dis tin guen dos ti pos de
NOAC, los que in hi ben di rec ta men te la trom bi na o
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Fi gu ra 3. Ries go de san gra do. Sco re HAS-BLED.



fac tor II, co mo da bi ga trán, y los que in hi ben el fac-
tor Xa, co mo ri va ro xa bán, api xa bán y edo xa bán (fi-
gu ra 4). Estos fár ma cos han si do eva lua dos en gran-
des es tu dios mul ti cén tri cos en los que se han com-
pa ra do con los AVK y en to tal su man más de 71 mil
pa cien tes(27-30). Las ca rac te rís ti cas far ma co ló gi cas
se mues tran en la ta bla 3. En bre ve, los NAOC al-
can zan una con cen tra ción plas má ti ca má xi ma en-
tre las dos y cua tro ho ras, se trans por tan uni dos a
gli co pro teí nas, y tie nen una vi da me dia de do ce a ca-
tor ce ho ras. La ma yor di fe ren cia en tre ellos es su
vía de eli mi na ción, ya que da bi ga trán se eli mi na en
un 80% por el ri ñón, en tan to que los otros tie nen
una eli mi na ción mix ta por el hí ga do y en me nor pro-
por ción por el ri ñón. La unión a pro teí nas plas má ti-
cas va ría en tre ellos. Pa ra los efec tos de pre ven ción
de trom boem bo lis mo sis té mi co, da bi ga trán ha si do
en sa ya do en do sis de 110 y 150 mg ca da do ce ho ras,
ri va ro xa bán y edo xa bán en do sis úni cas de 15 a 20 y
30 a 60 mg, res pec ti va men te; por úl ti mo, api xa bán
en do sis de 2,5 y 5 mg ca da do ce ho ras. Los es tu dios
efec tua dos con es tas dro gas di fie ren en tre sí en

cuan to al per fil de ries go de los pacientes y en
cuanto a metodología de investigación (abierto o
doble ciego), pero coinciden en cuanto a que han
demostrado superioridad o no inferioridad respecto
a los AVK.

La uti li za ción de NOAC en pa cien tes con FA ha
ido en pro gre si vo au men to des de su in tro duc ción
clí ni ca ha ce seis años, es pe cial men te en paí ses de
me jo res in gre sos y con ma yor co ber tu ra de sus ser-
vi cios de sa lud(31). En un me taa ná li sis re cien te se ha
con fir ma do que los NOAC dis mi nu yen el ACV en
19%, a ex pen sas de una dis mi nu ción de HIC de 51%
y dis mi nu yen la mor ta li dad glo bal en 10%. Por otra
par te, es tos fár ma cos au men tan el ries go de san gra-
do gas troin tes ti nal en 21% en com pa ra ción con
war fa ri na(32) (figuras 5 y 6).

En los pa cien tes de al to ries go de em bo lias o san-
gra do, co mo es el ca so de adul tos ma yo res, fa lla re-
nal, an te ce den tes de ACV pre vio o re cien te, tam-
bién se ha de mos tra do que los NOAC ofre cen un
per fil de se gu ri dad igual o su pe rior al tra ta mien to
óp ti mo con war fa ri na(33).
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Fi gu ra 4. Efec tos de nue vos an ti coa gu lan tes ora les.

Fi gu ra 5. To dos los NOAC: ACV o ES. Fi gu ra 6. NOAC: ob je ti vos se cun da rios de efi ca cia.



La pres crip ción de NOAC se ha in cre men ta do
en el mun do y en la me di da en que ba jen su pre cio y
la dis po ni bi li dad de nue vos an tí do tos con ti nua rá
au men tan do. Ambas me di das per mi ti rán que el
cuer po mé di co se sien ta más se gu ro y con fia do en su
pres crip ción. Por aho ra, en aque llos pa cien tes que
man tie nen un TRT ade cua do y es ta ble no se re quie-
re un cam bio en su te ra péu ti ca. Por el con tra rio, en
pa cien tes en que exis ten di fi cul ta des pa ra con tro lar
el INR en for ma ade cua da por su cons tan te fluc tua-
ción o di fi cul ta des de ac ce so, el cam bio a NOAC pue-
de cons ti tuir la me jor op ción y el cam bio es sen ci llo
de efectuar(34).
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