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Prevalencia de FA segun la Edad
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Incremento Prevalencia de FA

Prevalencia FA ptes 64-85 afnos (%)
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Estimacion Prevalencia de FA
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Consultas por FA

. : 95 consultas AP
Insuficiencia 362.155 pts

’ 1451
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Mortalidad por FA
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Ictus en FA no valvular sin ACO

Total number of patients = 1733

Total number of strokes = 94 18.2
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Mejorar Sintomas & CV

Objetivos a
largo plazo

del Tto FA

l 1cTUS

Prolongar Supervivencia




Estrategias Terapeuticas

Control del Ritmo

Terminacion episodio agudo:
CVE 0 farmacologica

*Prevencion Recurrencias:
Fcos antiarritmicos
Ablacion percutanea
Marcapasos
Cirugia FA

Mantenimiento RS

‘“a toda costa”

Control de_la
Frecuencia

sFarmacos Antiarritmicos
*Ablacion Nodo AV +
Implantacion MP

Control Respuesta

Ventricular en FA




Estrategias Terapeuticas

Control del Ritmo

Control de_la
Frecuencia

‘Menos sintomas

‘Mayor capacidad esfuerzo
*Mejor calidad de vida
Posibilidad suspender ACO
*Ineficacia & Efectos 2°S

Fcos Antiarritmicos/Otros ttos
*Mejor prondstico largo plazo

«Anticoagulacion permanente
Sintomas: Palpitaciones,
Pulso Irregular, ICC
Efectos 2°% Fcos. Block.
cond. AV y/o Marcapasos
Peor pronostico largo plazo
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A COMTIARISON OF RATE CONTROL AND REHYTHM CONTROL IN PATIENTS
WITH ATRIAL FIBRILLATION
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Estudio AFFIRM

e Criterios de Inclusion:

1. > 65 anos / factores de riesgo embélico o
muerte

2. FA probablemente recurrente
3. Tto. a largo plazo requerido 2 2 Fcos. AA.

4. Anticoagulacion no contraindicada

* Dicumarinicos “suspendibles” en el brazo CR tras
4-12 semanas en RS.

The AFFIRM Investigators. N Engl J Med 2002;347:1825-33




Estrategias Terapéuticas AFFIRM

« Control del ritmo (CR): farmacos antiarritmicoszCVE
para mantener RS.

« Control de frecuencia (CFc):
* Fc en reposo <80 Ipm
* Fc al esfuerzo (6'WT) <110 Ipm

« Se ensayaron 22 fcos antes de intentar otras
alternativas (Abl NAV, abl VVPP, Maze, Marcapasos).

The AFFIRM Investigators. N Engl J Med 2002;347:1825-33




Caracteristicas Clinicas Basales

Edad media (afios) 69,7+9
Female sex —no. (%) 1594 (39.3) 223 (40.6) 771 (379 0.08
| e R S TRT ST =Y i DL —r el 11 A T41 11 0 T 10 e L Iag -

Patologia Cardiaca Predominante:

Cardiopatia Isquéimica 1059 (26%)
Miocardiopatia Dilatada 198 (4.8%)
Hipertension Arterial 2069 (51%)
Valvulopatia 198 (4.8%)
Ausencia Cardiopatia Estructural 504 (12.4%)
Insuficiencia Cardiaca 939 (23%)

_ Any prerand omization failure of an 713 (17.6) dod (18.0) 349 (17.2) 0.51 . _ .
Primer episodio FA 1391 (35.5%)
Diametro Al normal 1103 (35%)
FEVI ITIormal _ 2244 ( 74;%)

The AFFIRM Investigators. N Engl J Med 2002;347:1825-33




Farmacos Antiarritmicos Utilizados

Druc

Rate control
Dhata available
Digoxin
Beta-blocker
Diltiazem
Verapamil

Rhyvthm control
Dhata available
Amiodarone
Sotalol
PPropatenone
Procainamide
Quimnidine
Flecainide
Disopyvramide
Moricizine
Diofetilide

Control de la

Control del

Frecuencia Ritmo
pa

Digoxina 70% | | Amiodarona 63%
Betablock  68%| | Sotalol 41%
Diltiazem 46% | | Propafenona 15%
Verapamil 17%/| | Flecainida 7%

I TT)T 5F 1F.1] 0li(al.2) 841 (214)

2 (0.2} 45 (2.2) 183 (9.3) 294 (14.5)

] a0 (1.5) 103 (5.3) 173 (8.5)

2 (0.2} 14 (0.7) 92 (4.7) 151 (7.4)

] 29 (1.4) 88 (4.5) 169 (8.3)

] 7(0.3) 42 (2.1) 87 (4.3)

] 2(0.1) 14 {0.7) 35 (1.7)

0 5(0.2) 0 13 (0.6)

The AFFIRM Investigators. N Engl J Med 2002;347:1825-33




Estudio AFFIRM
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AFFIRM: Predictores Mortalidad

HR {99%) FACTOR

1.56 {1.20 — 2.04)

1.56 (1.17 — 2.07) MABETES

1.78 {125 — 2.53) SMOKING

1.70 (124 - 2.33) STROKE/TIA

1.36 (1.03 - 1.80) MITRAL REGURG

0.53 (0.39 — n_n;ugus RHYTHM I>

149 (1.11 -2.01) AA DRUG

The AFFIRM Investigators. N Engl J Med 2002;347:1825-33



Electrophysiology

Clinical factors that influence response to treatment
strategies in atrial fibrillation: The Atrial Fibrillation
Follow-up Investigation of Rhythm Management
(AFFIRM) Study

The AFFIRM Investigators *

eack{ Predictores Mejor Pronostico ol

Versus verall

st GONtrol Frecuencia Cardiaca: ficble

differen

Met re age,
win| sdEdad >65 afios: HR 2.34 (1.71-3.5) |

-1 *Ausencia de IC (1.79-1.36-2.36) eriely

Adjusted survival was worse for patients =65 years and for patients with a history of CHF, CAD, or an abnormal LVEF. In
the adjusted analyses, the effect of treatment strategy was similar within all of the prespecified subgroups. When each

subgroup stratum was analyzed separately, patients =65 years and pafients without a history of CHF had significantly better
oufcome with ratecontrol therapy [each P < .01).

Conclusions Overdll, treatment effect for rate control versus rhythm confrol was the same within each subgroup.
However, certain selected patient categories may have better survival with one particular strategy for management of AF.

(Am Heart ] 2005;149:645-9.)




Control de Frecuencia

 FA Persistente, >65
anos, moderadamente
sintomaticos, sin IC.

* FA paroxistica >65
anos, refractarla_a
varios antiarritmicos.

Control del Ritmo

<65 anos

FA Paroxistica, sin
cardiopatia, 1er episodio,
causas 22s.

FA Persistente, <1 a

evol, Al normal, muy
sintomaticos, con IC.

Contraindicacion ACO
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Metodologia Control de Fc

* Metodologia medicion Fc:
— Fc reposo: auscultacion 1 min tras 5 min sentado.
— Fc esfuerzo:
 auscultacion apical durante 1 min tras 6°'WT, 0
* Promedio Fc en Holter 24 horas.

* Fc Objetivo: (ambos)
— Fc reposo: <80 Ipm
— Fc esfuerzo:
<110 Ilpm tras 6°'WT, 0O
* Fc media <100 Ipm en Holter 24 h.
The AFFIRM Investigators. N Engl J Med 2002;347:1825-33




Frecuencia cardiaca

Min.
HoraUsados | #QRS Min. Med. |Max.Pausas |
14 12 | 1827 113| 154| 192 0
15 60 | 8532 93| 142]| 203 0 ,
16 60 | 8460 81 108 146 O pr— T S
17 60 | 6266 77 105 161 O Frecuencia cardiaca maxima
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Intensidad del control de Fc
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® AFFIRM
£ =0.0001
20 & RACE

] 1ir 20 30
Months

Average heart rate

Distintos protocolos control Fc en reposo:
*AFFIRM <80 Ipm
*RACE<100 Ipm (menos estricto). No evaluacion al esfuerzo

Van Gelder et al. Europace 2006;8:935-942




Intensidad del control de Fc

" as @ riare 1] H H 4 anrvival (O
Event-free survival (%) Muerte, Hospitalizacion CV, 1AM | | Survival C2)
100 = A T TP S
80 80 4
60 4 i)
L Log rank statistic = 0.55
Log rank statistic = 2.71 P= 04585
40 1 P=0.0999 40 1
20 - 20 9 = AFFIRM
s RACE
0 T T 1 ]
0 I 2 3 1} | 2 3
n al risk Time (years) Time (years)

*No efecto significativo de la intensidad del control de la Fc
sobre la ocurrencia del end-point combinado ni sobre mortalidad
*Analisis subgrupos: pts con Fc>100 Ipm peor prondéstico

Van Gelder et al. Europace 2006;8:935-942




The Atrial Fibrillation
Follow-Up Investigation of
Rhythm Management (AFFIRM) Study

Approaches to Control Rate in Atrial Fibrillation

Brian Olshansky, MD, FACC,* Lynda E. Rosenteld, MD, FACC,t Alberta L. Warner, MD, FACC§
Allen J. Solomon, MD, FACC,§ Gearoid O'Neill, MD, FACC,| Arjun Sharma, MD, FACC,|

Edward Plana, MD, FACCY Gregory K. Feld, MD, FACC# Tu:usl‘uc:u Akivama, MD, FACC*

Michael A. Brodsky, MD, FACC TT H. Leon Greene, MD, FACC, 4t and the AFFIRM Investigators§§

Towa City, Tewa; New Haven, Connecticut; Los Angeles, Sacramento, San Diego, and Irvine, California;

r

¢, Que farmacos o combinaciones
son mas eficaces?

E=ta-Dlocker) alone tn 2990, a calanm channe] Glocker alone i 17 o, digrosxan alone i 10560,
a beta-blocker and digosan in 14%, or a calcium channel blocker and digoxin in 14% of
patients. Chverall rate control was achieved in 70% of patients given beta-blockers as the first
drug (with or withour digoxing, 5 4% with calcium channel blockers (with or without digosan),
and 8% with digomn alone. Adequate overall rate control was achieved in 58% of patients
with the first drnag or combination. Multivariate analysis revealed an association between first
drug class and several clinical variables. There were more changes to beta-blockers than to the
other two-drug classes (p <= (LOOGL ).

CONCLUSIONS Rate control in AF i1s posaible in the majority of patients with AF. Bera-blockers were the
most effective dmge. To achieve the goal of adequate rate control in all patients, frequent
medication changes and drog combinations were needed.  {J Am Coll Cardiol 2004;43:
1201—8) @ 2004 by the American College of Cardiclogy Foundation




Control de la Frecuencia
Ventricular al Esfuerzo
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Minutos de ejercicio

Farshi et al. JACC 1999; 33: 304-310



Control de la Frecuencia Cardiaca

Reposo Esfuerzo Ambos
B-Block c/s Digoxina 75% 85% 70%
B-Block 72% 59%
Ant. Ca** c/s Digoxina 66% 72% 54%
Ant. Ca** 58% 38%
Digoxina 68% 70% 58%

*7/5% ptes se controld la respuesta ventricular
*58% ptes controlados con 18 Fco o combinacion utilizada.
*37% ptes requirieron cambiar/afadir nuevo Fco.

Olshansky et al. J Am Coll Cardiol 2004;43:1201-8




Efectos Adversos Tratamiento

Reason for Beta-Blockers Calcium Channel Digoxin

Discontinuation (n) Blockers (n) (n)
Symptomatic bradycardia 21 16 26
Proarrhythmia 0 1 0
Congestive heart failure 14 22 1
Syncope 1 2 1
Pulmonary 16 0 0
(Gastrointestinal 1 18 )
Genito-urinary 3 0 1
Central nervous system 8 10 0
Endocrine 3 1 2
Inefhcacy 38 63 25
“No longer needed” 21 43 51
Other reasons 54 57 21
N° pacientes tratados 1380 1275 1432

Olshansky et al. J Am Coll Cardiol 2004;43:1201-8




Indicaciones Farmacologicas

Digoxina:

- Poco eficaz control Fc al esfuerzo, FAP jovenes

- Mejora el control asociada s/t -Block.

- Indicada si IC/Disfuncion VI.

B-Bloqueantes:

- Mejor control solos 0 en combinacion.

- Sobredosificacion deteriora capacidad esfuerzo.
Antagonistas del Calcio:

- Menor eficacia

- Indicados si contraindicaciones (Broncoespasmo)
Combinaciones farmacologicas: buen control 75% ptes
- Resultaron seguras: baja incidencia efectos 2°

Olshansky et al. J Am Coll Cardiol 2004;43:1201-8




Necesidad Tto No Farmacologico

« N° Fcos administrados: 2.4+0.7

 Fracaso en el control Fc que requirié
ablacién NAV: 5% ptes

 Necesidad implantacion MP por
bradicardia sintomatica: 7%

Olshansky et al. J Am Coll Cardiol 2004;43:1201-8



Depende:
¢, Quién?: Individualizar
. Como?: Fcos 0 Ablacion

.

En cualquier caso...
Anticoagular!!!




Gracias por su Atencion



Abordaje Terapeutico FA

Efectos Secundarios
Proarritmia
Interacciones
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Roy et al. NEJM 2000
Antman et al. JACC 1990
Crijns et al Am J Cardiol 1991;68:335-41




Outcomes of Ablation and Drug Therapy
in Randomized Trials

Freedom From Recurrent AF

100 P<0.001 P<0.001 P<0.001 B Drug
n=26 n=54 Ablation
80 n=40
n=38
60
40 | n=13
n=21
20
n=6 n=4
0 . .

RAAFT CACAF APAF AAAA

JAMA 293:2634, 2005; Eur HJ 27:216, 2006; JACC 3, 2006;
Heart Rhythm 5, 2006; NEJM 354.:967, 2006



Incremento Incidencia de FA

Incidencia FA x 1.000 personas-afno

10

X /

7 /

5 / Paroxistica
4 —&- FA Cronica
3 /

2

1

0

40-49 50-59 60-69 70-79 80-89

Ruigomez et al. BMC Cardiovascular Disorders 2005,5:20



Incremento Incidencia de FA

Incidencia FA x 1.000 personas-ano

3 Pl

.a,(:::// DN h__._

1 @ Men

A QOverall

m Women
u N I | ]
1980 1985 1990 1995 2000

Year

Miyasaka et al. Circulation 2006;114:119-125



Efecto del Tto de control de la Fc

120

100

80 \

60

—

40

20

o

Inicio 2 meses 4 meses 1 aino 2 aino 3 aino 4 ano 5 ano

—— Fc en reposo

« Control de la Fc de acuerdo con el protocolo:
— en reposo: 63% pacientes
— al esfuerzo: 81% pacientes
— ambos: 64% pacientes

— s0lo 3% pacientes con buen control Fc en reposo
sobrepasaron los limites fijados para Fc al esfuerzo.



Intensidad del control de Fc

Pacemaker-free survival (%)

100 =p=——agzzgrr=-:e. OO DOCOT L LD EisEEsEEEEEEIEEEEEEEEsESEEIEEER RS EEE
80 4
GO A
Log rank statistic = 15.15
40 = F = 00001
M — AFFIRM
""" RACE
0 ’ .
0 1 2 3
1 at risk Time (years)

Van Gelder et al. Europace 2006;8:935-942




Manejo de los Pacientes con FA
. Qué recomiendan las Guias?

e Clase l.

— En pacientes con FA persistente o permanente,
evaluar la Fc en reposo y controlar la respuesta
ventricular utilizando B-bloqueantes o Antag. Ca.

Nivel Evidencia B

— En pacientes con sintomas relacionados con el
esfuerzo, evaluar la respuesta ventricular al
esfuerzo hasta ajustarla a parametros fisiologicos.

Nivel Evidencia C



Control Fc de los Ptes con FA
. Qué recomiendan las Guias?

e Clasel

— Digoxina: indicada en pacientes con en
pacientes con FA e IC o Disfuncion
ventricular, y en pacientes sedentarios.

Nivel Evidencia C



Control Fc de los Ptes con FA
. Qué recomiendan las Guias?

« Clase lla

— Digoxina en combinacion con B-Bloqueantes o Antag. Ca es
eficaz para controlar la Fc en reposo y al esfuerzo. Dosis deben
ajustarse para evitar la bradicardia. Individualizar farmaco segun
criterios clinicos. Nivel Evidencia B

— Ablacion NAYV indicada si el tto farmacoldgico no controla
adecuadamente la Fc o produce efectos secundarios.

Nivel Evidencia B

— Amiodarona puede ser util para controlar la Fc si fallan otros
farmacos o estan contraindicados.

Nivel Evidencia C



Control Fc de los Ptes con FA
. Qué recomiendan las Guias?

« Clase llb

— Cuando los farmacos no logran el control
de la Fc o0 se sospecha la existencia de
taquicardiomiopatia, se puede considerar
la ablacion del NAV para controlar la Fc.

Nivel Evidencia C



Control Fc de los Ptes con FA
. Qué recomiendan las Guias?

« Claselll

— Digoxina no debe administrarse aisladamente
para controlar la Fc en pacientes con FA
paroxistica.

Nivel Evidencia C

— La ablacion del nodo AV no debe realizarse sin
antes haber intentado el control farmacologico de
la Fc.

Nivel Evidencia C

— En pacientes con IC y FA, no se recomienda la
administracion de Antagonistas calcio no
dihidropiridinicos porque puede provocar
deterioro hemodinamico.

Nivel Evidencia C



Frecuencia Cardiaca Objetivo

Reposo: 60-90 Ipm

Esfuerzo: 90-115 Ipm al esfuerzo moderado

Meétodo preferible de evaluacion Fc esfuerzo:
Test 6 minutos de paseo.

comentarios:

« Se desconoce la Fc objetivo (80-100 en reposo)

 No existen ensayos prospectivos de validacion
respecto a end-points como morbimortalidad.

Fuster et al. Circulation. 2006;114:e257-e354.
Cooper et al. Am J Cardiol 2004;93:1247-1253
Camm et al. Heart 2007:;93:35-38.




Cambios en el Tratamiento

Patients without a change of therapy (%)

100 7
80 7
60 - T
4[} e i T
Log rank = 77.02
20 - p = 0.0001
— Beta-blocker
*=:='  Calcium channel blocker
0 - " Digoxin alone
T ! ' ! |
0 1 2 3 ) j
Time (Years)

Olshansky et al. J Am Coll Cardiol 2004;43:1201-8




