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Novedades ultimo ano

Magnitud y consecuencias de la epidemia de FA
La FA en Espana/importancia para el internista

Aparicion de nuevas Guias
» Europea, Canadiense, Update americano dabigatran
» Valoracion riesgo hemorragico Europea (2011)

Nueva clasificacion FA y aspectos clinicos

Tromboprofilaxis
> Escalas CHA,DS,Vasc
> Escala HAS-BLED (sangrado)
> Recomendaciones
> Nuevos anticoagulantes

Estrategia ritmo vs. Frecuencia
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€)' Guidelines for the management of atrial

fibrillation

The Task Force for the Managemaent of Atrial Fibrillation of the
Eurapean Soclety of Cardiology (ESC)

Cunain pasnd of Caliby 2 (01117490
Society Guidelines

Canadian Cardiovascular Society Atrial Fibrillation
Guidelines 2010: Prevention of Stroke and Systemic
Thromboembolism in Atrial Fibyillation and Flutter
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FOCUSED UPDATE

2011 ACCF/AHAMRS Focused Update on the Management
of Patients With Atrial Fibrillation (Update on Dahigatran)

A Report of the American College of Cardiology Foundation/Armerican Heart Association Task Force
on Proctice Guidelines

EHRA POSITION PAPER

Bleeding risk assessment and management

in atrial fibrillation patients: a position document
from the European Heart Rhythm Association,
endorsed by the European Society of Cardiology
Working Group on Thrombosis

Gregory Y. Lip (Chai)'*! Felicna Andreotti ', Lawrent Faucthier’', Kurt Huber*,
Elaine Hylek™, Eve Knight'!, Dpirdre A Lane'’, Marcel Lovi™', Franchco Marin®,
Gualtiorn Palarets™, and Padus Kivchho! (Cochair)'™
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La FA incrementa riesgo de morbimortalidad %h!

15% de ictus en FA (~riesgo en
paroxistica o sostenida)?3

Mortalidad Ictus cardioembdlico
1 mes: 25%*4

12 mes: 50%>°

Riesgo

1. Wolf PA, et al. Stroke 1991;22:983-988; 2. Rosamond W et al. Circulation. 2008;117:e25-146; 3.Hart RG, et al. J Am Coll Cardiol 2000;35:183-187.4. Lin H-J, et al. Stroke
1996; 27:1760-1764; 5. Marini C, et al. Stroke 2005;36:1115-1119. 6. Van Genderl IC et al. Europace 2006; 8: 943-9. Wattigney MA et al. Circulation. 2003;108:711-6.
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MILLON DE EUROS:
CONCEDIDOS A PROYECTOS
ELEGIDOS POR VOTACION

PUBLICA

millones de
personas

5,2

miles de millones
de euros
anuales en

tratamientos
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INGRESOS HOSPITALARIOS I l l i

Jane Seymou

causados por
fibrilacion auricular

O se prevé que el nimero
O de personas con fibrilacion

en los ultimos 20 afos? auricular se duplique’

James Woods, 2(30
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Espafia: prevalencia de FA en poblacion general

Reg. FAPRES (HTA>65 afios): 10,3%?

16,5
Estudio OFRECE: (General>40 afios): 4,3%3
14.8
B PREVICTUS 12.8
B OFRECE
8,2
7,3
SIS
4,2 38

40-49 50-59 60-65 65-69 60-69 /70-7/5 75-7/9 70-79 80-84 >85

Estudio PREV-ICTUS. Rev Esp Cardiol 2007; 60: 616-24.
Registro FAPRES. Rev Esp Cardiol. 2010;63(8):943-50
Roig E. Estudio Ofrece. Congreso ECV, Maspalomas, Octubre2011




Espana: FA hospitalizada ?ﬂﬁ

Hospitalizaclones y mortalidad anuales en arritmias cardiacas (sobra todo, FA) en el SNS

Servicios de ingreso

Urgencias

Cardiologia

45,9%

Medicina Interna

wie N°casos de Arritmia

~f=Mortalidad

1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009

Montes J et al. Rev Clin Esp. 2011 (supl. 1)



Comorbilidades de la FA

80%
OPrimer diagnostico @Paroxistica @ Persistente @ Permanente

46%
40"0
3500 33.9%
0%

R %%
0%

16%

10%

—( 6%

l 0%

60 10 80

HTA EC HV] ICC  Miocardiopatias Décadas
Euro Survey. Rev Esp Cardiol. 2008; 8: 38D-41D

Hospitalizados

Heart failure HTA (43%)

Age IC (15%),

TIA/Stroke ~ HATCH 25: 50% FA permanente Diabetes mellitus (18%)
COPD

Hypertension
De Vos CB et al. : JACC 2010; 55:725-31. Montes J et al. Rev Clin Esp. 2011 (supl. 1)




Costes de la FA

Coste medio anual por paciente : 3.000 €
Coste en la Union Europea: 13.000 millones €

® Hospitalizacion
B Medicacion

B Consulta

™ Pruebas

® Baja Laboral
B Otros

Coste anual por paciente: 2.340 € (43 % en costes hospitalarios)
Espana: 1.545 millones €

Moreno Reviriego S et al. Rev Esp Econ Salud 2011;10(1): 1-13.




Nueva clasificacion de la FA

| 1° episodio diagnosticado de fibrilacion auricular

Paroxistica
(habitualmente < 48 h)

Persistente
(> 7 dias o requiere CV)

Persistente de
larga duracion (> 1




Curso natural de la FA

“"Upstream™ therapy of concomitant conditions

Rate control
ntiarrhythmic drugs

5
BB o E—> I
i

First documented

Cardioversion '

111 =1

Long-standing
Silent  Paroxysmal Persistent persistent Permanent

. From (uropean Hea t Bvgthim Assocaton Ewr Heort) 2010,31:2369
< Arrhythmia & EP héart., Malscape

2429, Papubished vith permussion




Principios del manejo en cascada de la FA Ef

—_— Presentation
| EHRA score
Associated disease
Initial assessment

—  Atrial fibrillation

Oral anticoagulant
___» Aspirin
None

PR | Rate control

np S || -~ + Rh)’thm CDI‘IU“O|
Antiarrhythmic drugs
Ablation

— ACEIls/ARBs
© L, Statins/PUFAs
Others
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Prevencion FA: IECA/ARA Il reducen riesgo

Metanalisis 11 estudios (56308 p.)
IC: 4, HTA: 3, IAM: 2, FA tras cardiov.: 2)

RR (95% Cl) IECA/ARA II: |RR 28% (p=.0002)
IECA: 28% (p=.001)
ARAII: 29% (p=.0002)
ACE-ls Ho—

Sobre todo en IC

ARBs En HTA sdélo efectivo si hay HVI

Total

0.0 0.5 1.0 1.5 2.0
Favors Treatment  Favors Control

Healey RS et al. JACC 2005; 545: 1832-9.
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Escala CHA,DS,-VASc Escala HAS-BLED &

Factor de Riesgo Valo Condicién clinica Puntos

Historia de
hipertension

Hipertension Alteracion hepaticao
renal

ICC/Disfuncién VI

Edad > 75 anos
_ _ Ictus previo
Diabetes mellitus
Sangrado
Ictus o AIT previo
Mal control INR
Enfermedad vascular
Edad >65 anos
Edad 65-74
Farmacos o alcohol
Sexo femenino *1 punto por cada (maximo 2)
#Antiagregantes o AINE

Puntuacion maxima

>3 riesgo
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Robert L. Stevenson
Hemorragia al escribirlo
Tlctus

Points to Consider

* Chance of stroke is 8 out of 100

* Chance of savere bleading Is 1 out of 100

* Could experience stomach pain or heartbum
« Need to take medication daily

* Small cost

Coated Aspkin

Warfarina (=Gt « Reduces chance of stroke to 4 out of 100
€ * Chance of severe bleeding Is 3 out of 100
« Easy brusing
 Need to have regutar blood testing
 Shoud restrict alcohol intake

* Avcld activities that increase the chance
of head injury

* Nead to take medication daily
* Cost

Light blue indicates minor stroke; dark blue, major stroke. Smiling faces indicate no stroke or major bleeding.




Intervalo terapéutico limitado con AVK

INR — Ictus isquémico
LEUEE  — Hemorragia intracraneal

El efecto anticoagulante
<« de los antagonistas de la
vitamina K se optimiza al
mantener las dosis
terapéuticas dentro de un
intervalo muy limitado

/.

Episodios / 1000 afios-paciente

<15 1519 2025 2630 3135 36-40 4145 >45
Hylek EM, et al. N Eng J Med 2003; 349:1019-1026. indice internacional normalizado (INR)




Nuevos anticoagulantes g? |

Rivaroxaban
& Xarelfo 10 M

s

@ Boehringer

Ingelhc i

Fegmusirudin
ORG 42675

ORG 42675 ) - S FSRI23781

TGN-167 4 N *=
LB
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Napsagatran

', ak igatran




Publicaciones: comparacion con warfarina en FA

RELY, dabigatran

Dabigatran versus Warfarin in Patients with Atrial Fibrillation

N Engl) Med 2009;361:1139-51.

ROCKET AF,

Rivaroxaban versus Warfarin in Nonvalvular Atrial Fibrillation
f Patel. M.D.. Kenneth W. Mahaf

viahaltey, N y ] 4 v
Werner Hacke, M.D., Ph.D., Ginter Breithardt, M.D t L. Halperin, M.D., Graeme J. Hankey, M.D
Jjonathan P. Piccini, M.D., Richard C. Becker, M C. Nessel, M.D Paol D. P

Keith A

' » : M.D
N Engl) Med 2011;365:883-91. 7 steering Coms

ARISTOTLE,

Apixaban versus Warfarin in Partienrs
with Adrrial Fibrillation

N Engl) Med 2011;365:981-92,
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Estudios: Comparacion con warfarina en FA

Trial

RE-LY

ROCKET-AF

ARISTOTLE

N

18,113 (3 arms)

14,264

18,201

Drug (Brand name)

Dabigatran
(Pradaxa) 150 mg bid

Rivaroxaban
(Xarelto) 20 mg qd

Apixaban
(Eliquis) 5 mg bid

Trial design, randomized

Open label

Double blind, double dummy

Double blind, double dummy

Mean Age (yrs)

71.5

73

70

Male ratio

63.6%

60.1%

65.3%

Previous CVA

20%

54.7%

18.9%

CHADS score
% 0-1
% > 3

2.1
32%
33%

3.5
0%
87%

2.1
34%
30%

Efficacy % vs
warfarin (CvA or SE)

1.71vs. 1.11 scom
NNT = 167

242 vs.2.12 -

1.60vs. 1.27 r<on
NNT = 303

Major Bleeding %
ICH %

3.57 vs. 3.32 o=
0.30vs. 0.74 <o

345 VS. 36 p=0.58
0.49 vs. 0.74 -0

3.09 vs. 2.13 <on
0.24 vs. 0.47 < oo

Conclusion vs. warfarin

Medscape, 2011

Superior efficacy,
similar bleeding,

less ICH

Non-inferior on
efficacy and safety
measures

Superior efficacy,

less major and ICH,
lower mortality




' Guildeaelines for the managoement of acrial
fibirillation

Nueva Guias FA. ESC 2010 | Frosamemmmy e

(Erana

- Se recomienda dabigatran como alternativa a
los AVK vy se recomienda el uso de dabigatran:

= 110 mg en pacientes con riesgo
hemorragico alto y

= 150 mg en pacientes con riesgo
hemorragico bajo

—

A rsaacxric=az: Flaaax o
& crczrrr czrrzed T Fune
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Table 2. Recommendation for Emerging Antithrombotic Agents

2011 Focused Update Recommendation Comments

Class 1
1. Dabigatran is usetul as an altermative to wartarin Tor Neww
the preventon of siroke and systemic recommendation
thromboembolism in patients with paroxysmal to
permanent AF and risk Tactors Tor stroke or
systemic embolization who do ot have a prositheiic
heart valve or hemodynamically significant valve
disease. severe renal failure (creatinine clearance
=15 mLsmin), or advanced liver disease (mpaired
baseline clotiing Tunction)_= JLevel of Evidence: B)




Estrategias de manejo de la FA

Prevencion de embolias

Estudio genético: MM-WES
Dispositivos: PROTECT-AF
Anticoagulantes: EXPLORE-Xa, AVERROES. RE-LY

Control del ritmo
Ablacion: ThermoCool AF, STOP AF. CABANA
Antiarritmicos: DIOYSOS

@ Thrombosis

Mod. Braunwald E. (27/09/2011). www.theheart.org/article/1285229.do.
Hernandez-Madrid A et al. Rev Esp Cardiol. 2011;64(Supl 1):81-90.
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Control de frecuencia vs. control de ritmo

ssFactores: Tipo de FA, edad, comorbilidades, sintomas, preferencias
s»Estudios AFFIRM, RACE: estrategias=(en mortalidad pero mejor calidad de vida en RS)

+RACE Il: No necesidad de control estricto de FC

Favorece control de frecuencia Favorece de control de ritmo

» Beneficio de f. auricular (MHO, DVI)
=>65 anos

»>No cardiopatia

sContraindicacidon de antiarritmicos

»<65 anos
*Buena tolerancia (ausenciade IC...)

»1° episodio de FA
sNo candidato a cardioversiéon

»Sintomatico o mala tolerancia

»FA 22 (hipertiroidismo, hiperdinamia...)
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Tabla de Sintomas (European Heart Rhythm Association)

Clasificacion de los sintomas relacionados con AF (puntuacion EHRA)

Clasificacion Bl e
EHRA

EHRA | "Sin Sintomas"

"Sintomas moderados”: actividad diaria no

EHRA I
afectada

EHRA Il "Sintomas graves*: actividad diaria afectada

"Sintomas invalidantes”: imposibilidad de

EHRA IV . _ o
realizar actividad diaria normal

= 3 =ac ==
Foit 10 109 S/ceurhearg/eha= 75

GCD7 Guiddelimnes for thhe rmaaanmnaserrmament of aceri=l

FilbriTillatiam

T = T =asl« Forace for thhae MHFManmna=aserrmmnenmt of Acri=al Fibrillationmn ofF ch e
EFEuaaropeaeaan Sociaeaety of Cardiolo=sy (ES )

PDaeveaelopaed with thhe special contribution of thhe Euaropaemn FHaeasre Rhay cthirys Associmaticonr

CErarRAa DT
Endorsaed by thhe Euarcopaeman Association for <ardico- T horacic Suarsery (EAC TS



Pacientes diversos, objetivos diversos, tratamientos diver'$g§ |

TAMARA de LEMPICKA (1898-1980)

79 anos. Depresiones recurrentes.

HTA. =60 cigarrillos /dia. Irritabilidad.
NYYA Ill. Taquiarritmia.

Ins. Cardiaca. Enfisema. 0, domiciliario

© Rex

TONY BLAIR (n. 1953)

Primer ministro britanico

Intenso estrés (Guerra de lrak)

Arritmia (A Bill Clinton: falta de suefio/cafeina)
¢ Betabloqueantes?

Claridge L. Tamara de Lempicka. Circe: Barcelona, 2000 19/10/2003: Cardioversion por Flutter o FA

Owen D. En el poder y en la enfermedad. Siruela: Madrid, 2010. 01/10/2004: Ablacion por catéter




Mantenimiento de RS a largo plazo A
Mejora capacidad funcional y supervivencia: estudio AFFl

El indice medio NYHA-FC es mejor en cada visita en RS RR de variables en FA paroxistica o persistente

053
Rimosnusal 0 + 0.2

050

Wataina 037 ——089

@~ FAactual
A\~ No FA actual /

Farmacos antiarritmicos

Insuficiencia cardiaca

Mean NYHA-FC score

Cardiopatia isquémica

Ajustado P<.0001 _
(Menores NYHA-FC score = menos sintomaticos

. -
Adjusted P<.0001 05 10 15

Mayor supervivencia Hazard Ratio  Peor surpervivencia

Meses Inicll2 4 8 1 1A 1A 2 26 2% 3 3h ¥h 4 4% 4% 6

Chung MK et al. J Am Coll Cardiol. 2005;46:1891-1899. AFFIRM Study. Circulation 2004; 109: 1509-13.
Anter E et al. Circulation 2009 120: 1436-43.




Tratamiento para mantener ritmo
FA paroxistica recurrente o persistente

Maintenance of Sinus Rhythm

No (or minamal)
heart disease

: :

Dronedarone Substantial LVH
Flecamude I
Propafenone ¢
Sotalol

Hypertension

No

{ ] : }

Amwodarone Cathetes Dronedarone Amiodarone
Dofetilide ablation Flecauude
Propafenone
Solalol

|
Y h 4

Amiodarone Cathetar Cutheter
Dofetihde ahlation sblation

1.Camm AJ et al. Guidelines for the management of atriall fibrillation (ESC). Eur Heart J. 2010; 31: 2369-423.
2. Wann LS et al. JACC 2011; 57: 223-43.




| Evaluacion Clinica
e — T

Paroxistica Permanente

'- - . Control frecuencia
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Eleccion de medicacion para control de frecuenia

Fibrilacion auricular

Enfermedad asociada

No o HTA Insuficiencia cardiaca




Outcome (%)
= o
1 1

(]
1

oy
]
£
T
o
L'
0
Y
o)
€
v
°
v
=
v
>
2
8
3
£
3
v

Months

No. at Risk
Strict control 303 282 273 262 246
Lenient control 311 298 290 285 255

Van Gelder IC et al. N Engl J Med 2010; 362: 1363-73.

RACE Il

The NEW ENGLAND
JOURNAL o MEDICINE

Lenient versus Strict Rate Control in Patients
with Artrial Fibrillation

614 p. FA permanente

Control estricto: FC basal<80

Postejercicio<110
Control laxo: FC<110

Obj. 1°: Muerte CV
Hospitalizacion por IC
ictus, embolismo sistémico
hemorragia, arritm.amenaz.

Seguimiento: 3 afos.




Protocolo de FA (CHUVI 2011, Vigo)

PROTOCOLO DE FIBRILACION AURICULAR EN URGENCIAS
Documento de consenso CHUVI:
S° Cardiologia- Urgencias- Medicina Interna (C)-UCI Xeral

HEMODINAMICAMENTE INESTABLE: HEMODINAMICAMENTE
Si existe: ESTABLE:

+|AM o EAP o WPW
+ TAS <90 mmHg sintomatica.

CVE sincronizada (sedacion)

HNF EV (60 UVKg: max 4000 Ul) A) 1° episodio HALLAZGO CASUAL:
AVISAR A CARDIO (Meixo)/ UCI (HXV) B) previo pero FA PERSISTENTE / PERMANENTE O
mal tolerados FA RECURRENTE BIEN TOLERADA

DEBUT < 48 Horas: 1- DEBUT > 48 Horas o

» HBPM a dosis anticoagulantes INDETERMINADO

» si no antecedentes de embolia 2- ANTECED.
EMBOLIGENOS

CVF (tabla 1)

ACO segun riesgo (tabla 3) ¢ ICC, ANGOR O BRADICARDIA ?
= Efectiva: remitir consulta cardio

» No efectiva (proxima a 48 h de sintomas
consulta cardio (Meixo) / UCI (Xeral)
(valorar CVE)




Conclusiones

» Nuevas escalas de riesgo trombotico y hemorragico

» Disponibilidad de nuevos ACO eficaces y seguros (DBG, RVX)

» No diferencias entre estrategia de control de ritmo o frecuencia

» No necesidad de control estricto de frecuencia (<80)

» Nuevos antiarritmicos (dronedarona, vernakalant)» seguimientc







Subgupo RELY(dabigatran): Ictus/AIT previos

Dabigatran 110 mg Dabigatran 150 mg Warfarin
Previous NoPrevious Previcus  NoPreviows Previous NoPrevious
Stroke or Stroke or Stroke or Stroks or Stroke or Stroke or

TA TA P TA TIA P TIA TIA
n=1195 n=4819 Value n=1233 n=4843 Value n=1195 n= 4827

Stroke or

systemic
embolism
(SE) (%)
Death from
any cause

(%)

2.32 134 62 207 0.87 .34 2,78 145

Major
bleeding (%)

Intracranial
0.25 0.22 26 0.53 0.27 91 -
bleeding (%) m

4.15

Diener HC, et al. Lancet Newrol. 2010,9:1157-1163 "j_k'to'o .’Y.‘!?.l%.‘!l*-’




ROCKET AF (rivaroxaban). Subgrupos

Kaplan-Meier: Time to the Primary Endpoint - Stroke or SE

S
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Prioe stroke/TIA,
I Safety on treatment werfarin
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Months From Randomization

Data presented by Hacke W. European Stroke Conference;
May 2011; Hamburg, Germany .';%t«n Mﬂ.\(:_lpc




