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MarketScan and Thomson Reuters Medicare Databases, 2009

Datos del Condado de Olmsted, 2006
(asumiendo un incremento continuo en la incidencia de FA)

Datos del estudio ATRIA, 2000

Datos del Condado de Olmsted, 2006
(asumiendo que no hay más incremento en
la incidencia de FA)

Proyección del número de pacientes con 
fibrilación auricular (FA) hasta 2050

Año

Fuster V, et al. Circulation 2011;123:e269-367.
Go AS, et al. JAMA 2001;285(18):2370-5.
Miyasaka Y, et al. Circulation 2006;114:119-25. 
Naccarelli GV, et al. Am J Cardiol 2009;104(11):1534-9.

La FA es el trastorno más frecuente del ritmo cardíaco

Afecta al:

1,5%-2% de la población general

10% de personas > de 80 años

La prevalencia de FA aumenta con la edad

Prevalencia FA: 3.0% (3.4% in varones y 2.6% in mujeres).
16.8% en mayores de 75 años
21.9% en mayores de 85 años

Norberg J, et al. Clinical Epidemiology, 01/25/2014 



Rev Esp Cardiol. 2014;67(4):259–269



FA

Necesidad de 
anticoagulación

Control del ritmo y 
la frecuencia 

cardíaca

Tratamiento de la 
enfermedad 
subyacente

Tratamiento causal

Síntomas 
de tipo FA

• Control de la frecuencia
•±Control del ritmo
• Medicamentos 
antiarrítmicos
• Ablación

Considerar 
una 

derivación • IECA/ARA II
• Estatinas/AGP
• Otros

Evaluar el 
riesgo de 

TE • Anticoagulante 
oral
• ¿Aspirina?
• Ninguno

Registrar 
ECG de 12 

derivaciones
• Presentación
• Puntuación EHRA
• Enfermedad asociada
• Valoración inicial

Tomar el pulso a los >65 años

¿Cómo tratar al paciente con fibrilación auricular?



¿Cómo tratar al paciente con fibrilación auricular?

Prevención ictus

Farmacológico

• Anti Vit K
• Aspirina
• AAS + clopidogrel
• Dabigatran
• Ribaroxaban
• Apixaban
• Edoxaban

No farmacológico
• Cierre de la orejuela
izquierda 

a quien

con qué



Fibrilación aricular e ictus
� El ictus es la complicación más devastadora

de la FA: 

� Aumenta 4-5 veces el riesgo de ictus

� La incidencia de ictus en pacientes con FA 
es del 5%

� 15 - 20 % de todos los ictus están
causados por FA

� Los ictus isquémicos asociados con la FA
son con frecuencia más severos:

� Mortalidad al mes del 25%

� Incapacidad 60%

1. Fuster V, et al. Circulation 2006;114:e257-e354. 
2. Benjamin EJ, et al. Circulation 1998;98:946-52
3. Dulli DA, et al. Neuroepidemiology 2003;22:118-23

¿Por qué ?

� Dobla el riesgo de demencia

� Triplica el riesgo de insuficiencia

cardiaca

� Incrementa por 2 el riesgo de mortalidad



CHA2DS2-VASc Puntuación

CHF 1

HTA 1

Age (edad) ≥ 75 2

Diabetes 1

Stroke (ictus)/AIT/TE 2

Enfermedad Vascular 1

Age (edad) 65-75 1

Sexo (i.e. femenino) 1

¿A quién?
Riesgo de tromboembolismo y hemorragia

Trombosis Hemorragia

Clase I nivel de evidencia A
CHA2DS2-
VASc

Tasa ACV
(% año)

0 0,84

1 1,75

2 2,6

3 3,2

4 4,0

5 6,7

6 9,8

7 9,6

8 6,7

9 15,2

H Hipertensión 1

A Anomalías 
renales/hepáticas

1 o 2

S Stroke (ictus) 1

B Bleeding (sangrado) 1

L Lábil INR 1

E Edad avanzada (>75) 1

D Drogas/alcohol 1 o 2

Nada/AAS

ACO/AAS

ACO

Riesgo alto ≥ 3 puntos

Camm AJ, et al. Eur Heart J 2010;31(19):2369-429.



Tratamiento antitrombótico según la puntuación de la es cala CHADS 2

3.287 sujetos con FA 
Edad, 71,9
Varones: 52,3%



Alto uso de anticoagulantes:

� 85.6% en CHA2DS2-Vasc 
score ≥2

� 70.1% en CHA2DS2-Vasc 
score de 1 

� 62.5% con CHA2DS2-Vasc 
de 0



• El tratamiento con dosis ajustadas de 
warfarina reduce el riesgo relativo de 
ictus un 62% (intervalo de confianza 
[IC] al 95%: 48-72%)

• La aspirina reduce la incidencia de 
ictus un 22% (IC 95%: 2-38%)

• Comparada con aspirina, la 
anticoagulación oral disminuye 
significativamente el índice de ictus un 
36% (IC 95%: 14-52%)

Tratamiento antitrombótico
¿Cómo?

100% 50% 0 -50% -100%

100% 50% 0 -50% -100%

100% 50% 0 -50% -100%

Reducción del riesgo relativo
(IC al 95%)

Reducción del riesgo relativo
(95% CI)

Reducción del riesgo relativo
(95% CI)

AFASAK I (1)

SPAF (3)

BAATAF (6)

CAFA (7)

SPINAF (8)

EAFT (9)

Todos los ensayos (n = 6)

AFASAK I (1)

SPAF I (3)

EAFT (9)

ESPS II (14)

LASAF (13)

UK-TIA (16)

Todos los ensayos (n = 6)

AFASAK I (1)

AFASAK II (2)

EAFT (9)

PATAF (15)

SPAF II (4)

Todos los ensayos (n = 5)

Warfarina comparada con aspirina

Aspirina comparada con placebo

Warfarina en dosis ajustadas comparada con placebo

Warfarina mejor Warfarina peor

Warfarina mejor Warfarina peor

Aspirina mejor Aspirina peor



Intervalo terapéutico estrecho con antagonistas de la vitamina K 

Hylek EM, et al. N Eng J Med 2003;349:1019-26.
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Hemorragia intracraneal

Ictus isquémico

El efecto anticoagulante de los 
AVK se optimiza manteniendo 
las dosis terapéuticas dentro 
de un intervalo muy estrecho

¿Cuánto?

Índice internacional normalizado (IIN/INR)



Tiempo de INR en rango terapéutico

SPORTIF. White HD, et al. Arch Intern Med 2007;167(3):239-45. 

Resultado TTR < 60% TTR 60-75% TTR > 75%

Mortalidad (%) 4,2 1,84 1,69

Hemorragia 
mayor (%)

3,85 1,96 1,58

Ictus/embolismo 2,10 1,34 1,07

Comparación de los resultados entre los pacientes que recibieron tratamiento 
con warfarina de forma aleatoria según el control de anticoagulación



Limitaciones del tratamiento con antagonistas de la  vitamina K

Ansell J, et al. Chest 2008;133:160S-98.  Umer Ushman MH, et al. J Interv Card Electrophysiol 2008;22:129-3 7.  
Nutescu EA, et al. Cardiol Clin 2008;26:169-87.      R owan MD, et al. JACC 2007

¿Con qué?



Ictus, embolismo sistémico, 
Infarto de miocardio y muerte vascular Hemorragia mayor

Años Años

ACTIVE Writing Group of the ACTIVE Investigators, et al. Lancet 2006;367:1903-12.
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ACOClopidogrel + ASA

Clopidogrel + ASARR = 1,45

p = 0,0002

RR = 1,06

p = 0,67

3,93% al año

5,64 % al año

2,4% al año

2,2% al año
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FA documentada + ≥1 factor riesgo:

Edad ≥75, Hipertensión, Ictus/TIA, LVEF<45, EAP, 
Edad 55-74 + EAC o diabetes

Clopidogrel+ASA

6500 patients CHADS 2 Risk Score 2.0±1.1

Warfarina 



Prevención de ictus en la fibrilación auricular

Nuevos anticoagulantes orales



Comparación de la warfarina con 
los nuevos anticoagulantes

Warfarina
Nuevos 

anticoagulantes

Comienzo Lento Rápido
Dosis Variable Fija
Efecto en los alimentos Sí No
Interacción con el fármaco Muchas Pocas
Monitorización Sí No
Vida media Larga Corta
Antídoto Sí No
Precio Barato Caro



RE-LY Connolly SJ, et al. N Engl J Med 2009;361:1139-51.

R

Open

Warfarina
ajustada 

INR 2,0-3,0
n = 6.022

Dabigatrán 
etexilate      

110 mg BID 
n = 6.015

Dabigatrán 
etexilate       

150 mg BID 
n = 6.076

Adjudicación ciega de eventos

Abierto Ciego

A Puntuación CHADS 2,2

El 99,9% completó el estudio

TTR
64%

• FA con ≥ 1 factor de riesgo
• Ausencia de contraindicaciones
• 951 centros en 44 países
• Seguimiento medio de dos años

• Objetivo principal: la no inferioridad 
respecto a la warfarina 
• Criterio principal de valoración: 
ictus más embolia sistémica
• Objetivo primario de seguridad: 
hemorragia mayor



RE-LY. Resultados     
Ictus o embolismo sistémico

Connolly SJ, et al. N Engl J Med 2009;361:1139-51.

Dabigatrán frente a warfarina en pacientes con fibr ilación auricular
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Número en riesgo
Warfarina 6.022 5.862 5.718 4.593 2.890 1.322
Dabigatrán 110 mg 6.015 5.862 5.710 4.593 2.945 1.385
Dabigatrán 150 mg 6.976 5.939 5.779 4.682 3.044 1.429  

Meses

Dabigatrán 110 mg

Dabigatrán 150 mg

Warfarina

0 6 12 18 24 30
0,00

0,01

0,02

0,03

0,04

0,05

0 6 12 18 24 30
0,0

0,2

0,4

0,6

0,8

1,0

relative risk, 0.66;
95% CI, 0.53 to 0.82; P<0.001 for superiority

relative risk 0.91;
95% CI 0.74 to 1.11; P<0.001 for noninferiority



Hemorragia mayor
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Dabigatran110

Dabigatran150

Warfarin

# at Risk Year 0.5 1.0 1.5 2.0 2.5

D110

D150

W

6015 5835 5640 4510 2872 1349

6076 5839 5638 4557 2928 1366

6022 5801 5600 4474 2797 1269

RE-LY

3,4%

3,1%

2,7%

P=0,31. No inferioridad

P=0,003 para superioridad

Connolly SJ, et al. N Engl J Med 2009;361:1139-51; 



Hemorragias intracraneales

Years 
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Dabigatran110: 0,23

Dabigatran150: 0,30

Warfarin: 0,74

# at Risk Year 0.5 1.0 1.5 2.0 2.5

D110

D150

W

6015 5900 5771 4666 3006 1420

6076 5958 5817 4735 3080 1451

6022 5887 5759 4632 2933 1343

Connolly SJ, et al. N Engl J Med 2009;361:1139-51; 
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ROCKET-AF
Diseño del estudio

Factores de riesgo
• ACV, AIT o embolia sistémica (55%)

o
ICC
HTA
Edad 75
Diabetes 

Al menos dos

Rivaroxabán Warfarina
Aleatorizado

Doble ciego/doble 
enmascaramiento

(n = 14.264)20 mg diarios
15 mg con aclaramiento 
de la creatinina de 30-49 

ml/min

INR objetivo -2,5
(de 2,0 a 3,0 incluido)

Monitorización mensual
Adherencia a los estándares de cuidados recomendados en las guías 

Objetivo primario: Ictus o embolismo sistémico no-SNC

Patel MR et al. N Engl J Med 2011;365:883–891

Putuación promedio 
CHADS: 3,5

Fibrilación Auricular +

TTR 55%



22

ROCKET AF: criterio de valoración
principal de eficacia

Rivaroxaban

Warfarina
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Días desde la aleatorización
120 480240 360 600 8407200

HR=0.88 (0.75, 1.03)
p<0.001 (no inferioridad)

p=0.12 (superioridad)

Número de pacientes en riesgo
Rivaroxaban 7,081 6,879 6,683 6,470 5,264 4,105 2,951 1,785
Warfarina 7,090 6,871 6,656 6,440 5,225 4,087 2,944 1,783

Patel MR et al. N Engl J Med 2011;365:883–891

Ictus o embolia sistémica

TTR 55%

Putuación promedio CHADS: 3,5

Población ITT



ROCKET-AF. 
Objetivos de seguridad

Rivaroxabán Warfarina

Tasa de 
incidencia de 
eventos  o n

(tasa)

Tasa de 
incidencia de 
eventos  o n

(tasa)

HR 
(IC 95%)

Valor p

Graves
Caída ≥ 2 g/dl de hemoglobina
Transfusión (> 2 unidades)
Sangrado crítico
Sangrado que causa exitus

3,60
2,77
1,65
0,82
0,24

3,45
2,26
1,32
1,18
0,48

1,04 (0,90, 1,20)
1,22 (1,03, 1,44)
1,25 (1,01, 1,55)
0,69 (0,53, 0,91)
0,50 (0,71, 0,39)

0,576
0,019
0,044
0,007
0,003

Hemorragia intracraneal 55 (0,49) 84 (0,74) 0,67 (0,47 , 0,94) 0,019

Hemorragia intraparenquimatosa 37 (0,33) 56 (0,49) 0,6 7 (0,44, 1,02) 0,060

Hemorragia intraventricular 2 (0,02) 4 (0,04)

Hemorragia subdural 14 (0,13) 27 (0,27) 0,53 (0,28, 1, 00) 0,051

Hemorragia subaracnoidea 4 (0,04) 1 (0,01)

Patel MR, et al. N Engl J Med 2011;365:883-91. 

Las incidencias de eventos son por cada 100 pacientes-año, en base a la seguridad en la población de tratamiento.



Warfarina  
(INR 2-3) 

Apixabán 5 mg oral c/12h 
(2,5 mg BID en poblacion especial) 

Varible prim aria: Ictus o embolia sistémica 

Evaluación jerárgica: no-inferioridad de la variabl e primaria, superioridad para la varioable primaria , sangrado 
grave, muerte   

Aleatorizado 
doble ciego, doble 
enmascaramiento 

(n = 18,201) 

Criterios de inclusión 
 

Ictus previo, AIT, o ES 
 

Diabetes mellitus 
Hipertensión 

Warfarina/warfarina placebo ajustado por INR/INR fi cticio  
basado en un dispositivo de evaluación de punto de cuidado encriptado 

Criterios de exclusión 
Válvulas cardíacas mecánicas 
Insuficiencia renal grave 
Necesidad de Aspirina®  más  

tienopiridina (Effient®, Plavix®) 

Fibrilación auricular con al menos un 
factor de riesgo de ictus 

 

N Engl J Med 2011; 365: 981-992 



ARISTOTLE

Ictus (isquémico o hemorrágico) o embolia sistémica

1

4

2

3

Apixabán

Warfarina

Número en riesgo
Apixabán 9.120 8.726 8.440 6.051 3.464 1.754
Warfarina 9.081 8.620 8.301 5.972 3.405 1.768

Meses

P
or

ce
nt

aj
e 

co
n 

ev
en

to
s 21% RRR

p (para no inferioridad) < 0,001

0 6 12 18 24 30
0

Apixabán: 212 pacientes; 1,27% por año
Warfarina: 265 pacientes; 1,60% por año
HR 0,79 (IC 95%: 0,66-0,95)
p (para superioridad) = 0,01

Granger CB, et al. N Engl J Med 2011;365:981-92.



2

8

4

6

Apixabán

Warfarina

Número en riesgo
Apixabán 9.088 8.103 7.564 5.365 3.048 1.515
Warfarina 9.052 7.910 7.335 5.196 2.956 1.491

Meses

P
or

ce
nt

aj
e 

co
n 

ev
en

to
s

31% RRR

Sangrado grave
Definición de la ISTH

0 6 12 18 24 30
0

Apixabán: 327 pacientes; 2,13% por año
Warfarina: 462 pacientes; 3,09% por año
HR 0,69 (IC 95%: 0,60-0,80); p < 0,001

Objetivos de seguridad

ARISTOTLE
Granger CB, et al. N Engl J Med 2011;365:981-92.



Otros objetivos de eficacia

Variable

Apixabán 
(n = 9.120)

Warfarina
(n = 9.081)

Tasa de 
eventos 

(% al año)

Tasa de 
eventos 

(% al año)
HR (IC 95%) Valor p

Todas las causas de muerte 3,52 3,94
0,89 

(0,80, 0,998)
0,047

Muerte cardiovascular 1,80% 2,02%
0,89 

(0,76, 1,04)

Muerte no cardiovascular 1,14% 1,22%
0,93

(0,77, 1,13)

Ictus, ES o todas las causas de 
muerte

4,49 5,04
0,89 

(0,81, 0,98)
0,019

Infarto de miocardio 0,53 0,61
0,88 

(0,66, 1,17)
0,37

En comparación con la warfarina (en 1,8 años), apixabán previene 6 casos de ictus, 8 casos de muerte y 15 casos de 
sangrados mayores por cada 1.000 pacientes tratados.

ARISTOTLE
Granger CB, et al. N Engl J Med 2011;365:981-92.



Effective aNticoaGulation with factor 
xA next GEneration in Atrial 

Fibrillation

Anticoagulación efectiva con el factor Xa
de nueva generación en la fibrilación auricular



Edoxaban : Farmacocinética

• Inhibidor oral directo del FXa
• Una vez al día

• Rápida absorción (1–3 h). 
• Biodisponibilodad oral: 62%
• Concentración plasmática pico: 1.5 h tras la dosis oral.
• Vida media de eliminación: 10–14 h.
• Aclaramiento renal: 50% de la dosis administrada

35% de la absorbida

• Dosis↓ 50% si:
-CrCl 30-50 mL/m
-Peso ≤ 60kg
-Inhibidores potentes de la P-gp

Dogliiotti A et al. Clin Cardiol 2013;36:61-7. Salazar DE et al. Thromb Haemost 2012;107:925-36.





Régimen Edoxabán
30* mg QD

Warfarina
(INR 2,0–3,0)

Régimen Edoxabán
60* mg QD

21.105 PACIENTES: Edad media 72 años
� FA documentada en los últimos 12 meses
� CHADS2 ≥2 CHADS2 score: 2,8

EP Eficacia 1º = Ictus o Embolismo Sistémico
EP eficacia 2º = Ictus o ES o mortalidad CV
EP seguridad 1º = Sangrado mayor (ISTH) 

Diseño del estudio

Seguimiento : 2,8 años

ALEATORIZACIÓN
La aleatorización 1:1:1 se estratifica por CHADS2 puntuación 2–3 frente a 4–6

y la necesidad de una reducción de la dosis de edoxabán*

Ruff CR et al. Am Heart J 2010; 160:635-41.

Doble ciego, Doble simulado, dirigido a evento

*Reducción de dosis al 50% si:
• CrCl 30-50mL/min
• Peso ≤60 kg
• Inhibidor potente gp-P
• 25,3% + 7,1%

TTR: 68,4%



Endpoint primario de eficacia: 
ictus o embolismo sistémico, 

población mITT

0,50 1,00 1,50

Edoxabán 60 mg QD frente a 
warfarina

Edoxabán 30 mg QD frente a 
warfarina

P para no inferioridad

P<0,001

P=0,005

Edoxabán superior Warfarina superior

Índice de riesgo (IC 97,5%)

1,07

0,79

Edoxabán frente a warfarina

Tratamiento N N Incidencia (%/año) IR (IC 97,5%) P para no inferioridad

Warfarina (mediana TRT 68,4%) 7.012 232 1,50 - -

Edoxabán 60 mg QD 7.012 182 1,18 0,79 (0,63–0,99) P<0,001

Edoxabán 30 mg QD 7.002 253 1,61 1,07 (0,87–1,31) 0,005

Giugliano et al. N Engl J Med 2013.

1,38



Edoxabán 60 mg QD frente a 
warfarina

Edoxabán 30 mg QD frente a 
warfarina

P para superioridad

P=0,08

P=0,10

Índice de riesgo (IC 97,5%)

1,13

0,87

Edoxabán frente a warfarina

Tratamiento N n Incidencia (%/año) IR (IC 97,5%) P para superioridad

Warfarina (mediana TTR 68,4%) 7.036 337 1,80 - -

Edoxabán 60 mg QD 7.035 296 1,57 0,87 (0,73–1,04) 0,08

Edoxabán 30 mg QD 7.034 383 2,04 1,13 (0,96–1,34) 0,10

Endpoint primario de 
eficacia: ictus o ES, análisis ITT

0,50 1,00 1,50
Edoxabán superior Warfarina superior

Giugliano et al. N Engl J Med 2013.
ITT=intención de tratar; ES=embolismo sistémico;

TTR=tiempo en rango terapéutico; QD=una vez al día.

1,38



Kaplan-Meier del endpoint primario de 
eficacia para la población ITT

Warfarina
Edoxabán 60 mg (IR=0,87; 0,73–1,04)
Edoxabán 30 mg (IR=1,13; 0,96–1,34)
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0 0,5 1,0 1,5 2,0 2,5 3,0 3,5

Nº en riesgo
Warfarina 7036 6798 6615 6406 6225 4593 2333 536
Edoxabán (60) 7035 6816 6650 6480 6283 4659 2401 551
Edoxabán (30) 7034 6815 6631 6461 6277 4608 2358 534

Años

Mediana TTR=68,4%

Giugliano et al. N Engl J Med 2013







Ic. Hemorrágico

Ictus Isquémico

EP 2º: Ictus, ES,
mortalidad CV

Muerte o HIC

Mortalidad por 
todas las causas

Mortalidad CV

Infarto de miocardio
1.19

0.94

0.86
0.85

0.87
0.95

0.92
0.87

Resultados secundarios clave
Edoxabán 60* mg QD

vs warfarina
Edoxabán 30* mg QD

vs warfarina
0.54

0.33

P vs

0.25 0.5
Edoxabán superior

1.00 2.0*Dosis reducida al 50%
en pts seleccionados. Warfarina sup erior 10

Warfarin TTR 68,4% HR (IC 95%)

1.00

warfarina

E-60 E-30
<0.001 <0.001

0.97 <0.001

0.005 0.32

0.004 <0.001

0.08 0.006

0.013 0.008

0.60 0.13

1.41

0.87
0.82



Sangrado mayor:
Análisis de seguridad en tratamiento

Edoxabán 60 mg QD frente a 
warfarina

Edoxabán 30 mg QD frente a 
warfarina

P para superioridad

P<0,001

P<0,001

Índice de riesgo (IC 95%)

0,47

0,80

Edoxabán frente a warfarina

Tratamiento N n Incidencia (%/año) IR (IC 95%) Valor P

Warfarina 7.012 524 3,43 - -

Edoxabán 60 mg QD 7.012 418 2,75 0,80 (0,71–0,91) <0,001

Edoxabán 30 mg QD 7.002 254 1,61 0,47 (0,41–0,55) <0,001

0,50 1,00 1,50

Edoxabán superior Warfarina superior

Giugliano et al. N Engl J Med 2013.



Kaplan-Meier del
endpoint principal de seguridad

Warfarina
Edoxabán 60 mg (IR=0,80; 0,71–0,91)
Edoxabán 30 mg (IR=0,47; 0,41–0,55)

12

10

8

6

4

2

0

Sa
n

gr
ad

o
 m

ay
o

r 
(%

)

0 0,5 1,0 1,5 2,0 2,5 3,0 3,5

Nº en riesgo
Warfarina 7012 6166 5630 5278 4941 3446 1687 370
Edoxabán (60) 7012 6039 5594 5232 4910 3471 1706 345
Edoxabán (30) 7002 6218 5791 5437 5110 3635 1793 386

Años

Mediana TTR=68,4%

Giugliano et al. N Engl J Med 2013.



Principales resultados de seguridad
- Cohorte de seguridad en tratamiento -

Valor P 
vs warfarin

*Dosis reducida al 50%

Warfarin TTR 68.4% HR (95% CI)
Edoxabán 60* mg QD Edoxabán 30* mg QD 

vs warfarina vs warfarina

Sangrado mayor

0.25 1.00.5

P<0.001
P<0.001

0.80
0.47

2.0

Sangrado mortal 0.55

0.35
P=0.006
P<0.001

Hemorragia 
intracraneal

Sangrado 
Gastrointestinal

0.47
P<0.001
P<0.001

1.23
0.67 P=0.03

en pts seleccionados edoxabán
superior

warfarina sup erior
Cohorte de seguridad=todos los pts que recibieron al menos 1 dosis del tratamiento

P<0.001

0.30



Beneficios clínicos netos

Warfarin TTR 68.4% Hazard ratio 
(95% CI)

Edoxabán 60* mg QD
vs warfarin

Edoxabán 30* mg QD
vs warfarin

0.5 1.00.71

Valor P 
vs warfarin

Ictus, ES, muerte, sangrado mayor
0.89

0.83
P=0.003

P<0.001

Ictus incapacitante, sangrado que 
amenaza la vida y muerte 

0.88

0.83
P=0.008

P<0.001

Ictus, ES, sangrado que 
amenaza la vida y muerte 

0.88

0.89
P=0.003

P=0.007

*Dosis reducida al 50% en pts seleccionados
ES=embolismo sistémico Edoxabán

superior
Warfarina 

sup



Resumen de los endpoints clave

0,50 1,00

Edoxabán 60 
mg

Edoxabán 30 
mg

Ictus y ES: ITT

Sangrado mayor: cohorte de seguridad

Sangrado NMCR: cohorte de seguridad

Muerte: ITT

Ictus, ES, sangrado mayor, muerte: ITT

1,50

Muerte CV: ITT

Mejor con edoxabán Mejor con warfarina

0,89

0,83

0,86

0,85

0,92

0,87

0,86
0,66

0,80
0,47

Ictus y ES: mITT en tratamiento

0,87
1,13

0,79
1,07

1,41
1,00

//
Ictus isquémico: ITT

0,00

Ictus hemorrágico: ITT
0,54

0,33

Giugliano et al. N Engl J Med 2013.
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Porcentaje al 
año frente a 

warfarina

RE-LY
Dabigatrán
110 mg/12h

RE-LY
Dabigatrán
150 mg/12h

ARISTOTLE
Apixabán
5 mg/12h

ENGAGE-AF
Edoxaban
30 mg/24h

ENGAGE-AF
Edoxaban
60 mg/24h

ROCKET-AF
Rivaroxabán
20 mg/24h

Diseño PROBE PROBE Doble ciego Doble ciego Doble ciego Doble ciego

Edad 71,5 71,5 70 72 72 73

CHADS2 2,1 2,2 2,1 2,8 2,8 3,5

TTR 64% 64% 62% 68% 68% 55%

Objetivo 
primario 1,54/1,71 1,11/1,71 1,27/1,60 2,04/1,80 1,57/1,80 2,12/2,42

Hemorragia 
mayor 2,87/3,57 3,32/3,57 2,13/3,09 1,61/3,43 2,75/3,43 3,60/3,45

Hemorragia 
cerebral 0,12/0,38 0,10/0,38 0,24/0,47 0,26/0,85 0,39/0,85 0,26/0,44

Mortalidad 
total 3,75/4,13 3,64/4,13 3,52/3,94 3,80/4,35 3,99/4,35 4,52/4,91

Infarto mioc. 0,72/0,53 0,74/0,53 0,53/0,61 0,89/0,75 0,70/0,75 0,9/1,1

Hgia digestiv 1,12/1,02 1,51/1,02 0,76/0,86 0,82/1,23 1,51/1,23 3,2/2,2

Ensayos 
clínico s
en fase 3 



I

II

III

aVR

aVL

aVF

V1

V2

V3

V4

V5

V6

• Debemos individualizar el tratamiento 
anticoagulante en pacientes con FA no valvular.

• Disponemos, además de warfarina y 
acenocumarol, de 3 NACOs comercializados, y un 
cuarto en camino, que nos ayudan a prevenir la 
más temible de las complicaciones de la fibrilación 
auricular.

Conclusión
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Gracias por
vuestra
atención


