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CAPÍTULO I

Fibrilación auricular: 
una arritmia frecuente  

y en aumento
Joan Carles Trullàs* y Manuel Montero-Pérez-Barquero**

*Servicio de Medicina Interna, Hospital d’Olot i Comarcal de la Garrotxa, Girona. 
** Servicio de Medicina Interna, IMIBIC/Hospital Universitario Reina Sofía, Córdoba.

Definición y diagnóstico
La fibrilación auricular (FA) es la arritmia cardíaca sostenida más 
frecuente. Se define como una arritmia cardíaca con las siguien-
tes características electrocardiográficas: intervalos R-R absoluta-
mente irregulares o que no siguen un patrón repetitivo; ausencia 
de ondas P definidas en el electrocardiograma (ECG) de superfi-
cie; y una longitud del ciclo auricular o intervalo entre dos acti-
vaciones auriculares (intervalo P-P) no regular e inferior a 200 
ms (lo que traduce una frecuencia auricular superior a 300 lati-
dos por minuto).

El diagnóstico de FA requiere la monitorización del ritmo 
cardíaco mediante un ECG en el que se registre el patrón típi-
co de FA: intervalos R-R totalmente irregulares y ondas P in-
distinguibles o no definidas. Por convención aceptada, un epi-
sodio que dura un mínimo de 30 segundos se considera 
diagnóstico1.

Patrones y tipos de fibrilación auricular
Según la presentación, la duración y la terminación espontánea 
de los episodios de FA, se distinguen de forma habitual cinco pa-
trones1:
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1. FA diagnosticada por primera vez: la FA no ha sido diagnosticada 
antes, independientemente de la duración de la arritmia o la pre-
sencia y la gravedad de los síntomas relacionados con ella.

2. FA paroxística: autolimitada, en la mayoría de los casos en 48 
horas, aunque algunos episodios pueden durar hasta 7 días. 
Aquellos que revierten en los primeros 7 días se considerarán 
paroxísticos.

3. FA persistente: el episodio de FA dura más de 7 días. Incluye los 
casos que se terminan por cardioversión, sea farmacológica o 
eléctrica.

4. FA persistente de larga duración: FA de duración mayor de 1 año 
tras adoptar la estrategia de control del ritmo cardíaco.

5. FA permanente: el paciente, y el médico, asumen la FA. Por lo 
tanto, por definición no se adoptan intervenciones para el con-
trol del ritmo cardíaco de los pacientes con FA permanente. 
En caso de que se aplique alguna medida para el control del 
ritmo, la arritmia se reclasificaría como FA persistente de larga 
duración.

Si los pacientes sufren episodios paroxísticos o persistentes, se 
empleará el tipo más frecuente para su clasificación. La FA evolu-
ciona desde episodios cortos y poco frecuentes hasta ataques más 
largos y repetidos. Con el tiempo, en muchos pacientes se desa-
rrollan formas de FA persistentes. Solo un pequeño porcentaje per-
manece en FA paroxística durante varias décadas (un 2-3% de los 
pacientes con FA)2.

La FA también se puede clasificar en tipos clínicos según las 
causas subyacentes; hoy día no es recomendable utilizar el térmi-
no “FA aislada”. Esta taxonomía incluye siete patrones de FA: a) 
secundaria a enfermedad cardíaca estructural; b) focal; c) poligé-
nica; d) posoperatoria; e) en pacientes con estenosis mitral y vál-
vulas cardíacas protésicas; f) en atletas, y g) monogénica. Estos 
tipos de FA se pueden superponer y ser difíciles de utilizar en la 
práctica clínica1.
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Epidemiología de la fibrilación auricular
La FA es la arritmia más común; su prevalencia es del 1,5-2% en la 
población general. En 2010, el número estimado de varones y mu-
jeres con FA en todo el mundo era de 20,9 millones y 12,6 millones 
respectivamente, con mayor incidencia en los países desarrollados. 
Se prevé que en 2030 la población de pacientes con FA en la Unión 
Europea será de 14-17 millones, con 120.000-215.000 nuevos 
diagnósticos cada año (uno de cada cuatro adultos sufrirá FA). Estas 
estimaciones indican que la prevalencia de la FA será de cerca del 
3% de los adultos de 20 años o más. El aumento de la prevalencia 
de FA se puede atribuir a una mejor detección de la FA silente, jun-
to con el envejecimiento y otras entidades que favorecen el desarro-
llo de FA (hipertensión, insuficiencia cardíaca [IC], enfermedad ar-
terial coronaria, valvulopatía, obesidad, diabetes mellitus o 
enfermedad renal crónica)1.

La prevalencia de FA en la población general española mayor de 
40 años es elevada (el 4,4%). Es similar en varones y mujeres y 
se incrementa escalonadamente a partir de los 60 años (llegando 
al 8,5% en los mayores de 60 años y al 16,5% en los mayores de 
80 años). Se estima en más de un millón de pacientes con FA en 
la población española, de los que más de 90.000 están sin diag-
nosticar3,4.

Causas y factores que predisponen 
a fibrilación auricular
Mecanismos que conducen a FA
Las principales alteraciones fisiopatológicas que conducen a FA son: 
el remodelado auricular, las alteraciones en los canales iónicos, las 
alteraciones en los miocitos, las alteraciones endoteliales y vascu-
lares y los cambios en el sistema nervioso autónomo (hiperinervación 
simpática). Factores externos de estrés, como la cardiopatía estruc-
tural, la hipertensión, posiblemente la diabetes y la propia FA, indu-
cen un proceso lento pero progresivo de remodelado estructural en 
las aurículas. La fibrosis es el elemento más importante de este pro-
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ceso, pero hay otras alteraciones que también predisponen a FA, 
como la infiltración de grasa (obesidad) en las aurículas, los infiltra-
dos inflamatorios, la hipertrofia de miocitos (dilatación auricular), la 
necrosis (enfermedad coronaria e IC) y el depósito de amiloide (en-
vejecimiento)1.

Existen diferentes enfermedades cardiovasculares y no cardiovas-
culares que, por algunos de los mecanismos antes mencionados, 
aumentan el riesgo de desarrollar FA1,5.

 • Insuficiencia cardíaca: la asociación entre IC y FA se desarrolla más 
adelante en este capítulo.

 • Enfermedad coronaria: la asociación entre FA y enfermedad coro-
naria no es muy común, excepto cuando esta se complica con un 
infarto de miocardio o con IC. La aparición de FA en el contexto 
de un infarto de miocardio implica un peor pronóstico6. La inci-
dencia de FA en pacientes con cardiopatía isquémica estable es 
más baja (menor del 1%), pero es también un factor de riesgo in-
dependiente para mortalidad7.

 • Cardiopatías hereditarias: varias cardiopatías hereditarias se aso-
cian a la FA de inicio temprano:

 – Síndrome de Wolff-Parkinson-White: los pacientes con preexcita-
ción y FA tienen riesgo de conducción rápida a través de las vías 
accesorias, lo que puede dar lugar a frecuencias ventriculares rá-
pidas, posible fibrilación ventricular y muerte súbita.

 – Miocardiopatía hipertrófica: la FA es la arritmia más común, con 
una incidencia de aproximadamente el 25%.

 – Canalopatías y miocardiopatía arritmogénica del ventrículo dere-
cho: la prevalencia de la FA varía entre el 5 y el 20% de los pa-
cientes con síndrome de QT largo o síndrome de Brugada, y llega 
al 70% en el síndrome de QT corto.

 • Otras cardiopatías: también hay un mayor riesgo de presentar FA 
en pacientes con miocardiopatías restrictivas (amiloidosis, he-
mocromatosis, etc.), cardiopatías congénitas, miocarditis y pe-
ricarditis.
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 • Valvulopatías: las valvulopatías incrementan el riesgo de aparición 
de FA en 2,42 veces, y cerca del 30% de los pacientes con FA 
tiene algún tipo de valvulopatía. Tradicionalmente, se ha dividido 
a los pacientes con FA en “FA valvular” y “FA no valvular”. La FA 
valvular se refiere a los pacientes con valvulopatía reumática (con 
frecuencia, estenosis mitral) o válvulas cardíacas mecánicas. Mien-
tras que la FA implica un incremento del riesgo de tromboembolia 
para los pacientes con estenosis mitral, no está tan claro para otras 
valvulopatías como la regurgitación mitral o la valvulopatía aórti-
ca. Por ello, se ha decidido sustituir el término “FA no valvular” 
por el de “enfermedad subyacente específica”1,8.

 • Hipertensión: la presencia de hipertensión arterial aumenta el riesgo 
de desarrollar FA en 1,32 veces. Pese a ser un riesgo relativamen-
te bajo, la alta prevalencia de hipertensión arterial en la población 
general hace que, de forma global, la cardiopatía hipertensiva sea 
la afección subyacente más frecuente en pacientes con FA9.

 • Diabetes mellitus: la diabetes mellitus y la FA coexisten con fre-
cuencia debido a su asociación con otros factores de riesgo. El 
control glucémico intensivo no influye en la tasa de FA de nueva 
aparición, mientras que el tratamiento con metformina parece aso-
ciado con una disminución del riesgo a largo plazo de FA de los 
pacientes diabéticos1,10.

 • Obesidad: la obesidad aumenta el riesgo de FA, con un incremen-
to progresivo según el índice de masa corporal. La reducción de 
peso intensiva, además del control de otros factores de riesgo car-
diovascular, se asocia a menos recurrencias y síntomas de la FA1,11.

 • Enfermedades respiratorias: hay un mayor riesgo de desarrollar FA 
en pacientes con apnea obstructiva del sueño (incrementa el ries-
go por 2,18), enfermedad pulmonar obstructiva crónica (mayor 
riesgo a menor valor de FEV1) y con el uso de fármacos como teo-
filina y agonistas betaadrenérgicos1.

 • Enfermedad renal crónica: la FA está presente en el 15-20 % de los 
pacientes con enfermedad renal crónica, y el riesgo de desarrollar 
FA incrementa a medida que disminuye el filtrado glomerular1,12.
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 • Predisposición genética: la FA, sobre todo la FA que se inicia pron-
to, tiene un fuerte componente hereditario que es independiente 
de otras patologías cardiovasculares concomitantes. Hasta un 
tercio de los pacientes con FA son portadores de variantes gené-
ticas que predisponen a la FA, si bien estas conllevan un riesgo 
añadido relativamente bajo. Aunque la herencia de la FA es com-
pleja, parece que en la mayoría de casos la susceptibilidad ge-
nética es poligénica, es decir, se debe al efecto combinado de 
distintos tipos de genes. Los defectos monogénicos solo están 
presentes en el 3-5% de todos los pacientes con FA, incluso en 
poblaciones jóvenes1,13,14.

 • Causas tóxicas: los episodios de FA suelen ser frecuentes en pa-
cientes que consumen alcohol, tengan o no miocardiopatía alco-
hólica subyacente15. Suele suceder en individuos que ingieren una 
gran cantidad de alcohol durante los fines de semana o los perío-
dos vacacionales, y el fenómeno se conoce como holiday heart 
syndrome16. Existe la creencia de que el consumo de cafeína en 
altas dosis se asocia con palpitaciones y arritmias (incluyendo la 
FA), pero no hay evidencia científica de que la ingesta de cafeína 
se pueda asociar con la génesis de arritmias en humanos. Algunos 
fármacos, como la teofilina y la adenosina, también pueden con-
tribuir al desarrollo de FA17. 

 • Cirugía (FA posoperatoria): la FA es frecuente tras la cirugía car-
díaca (15-45% de los pacientes) y relativamente frecuente en 
otros tipos de cirugía mayor, sobre todo en pacientes ancianos1,18.

 • Disfunción tiroidea: hay un mayor riesgo de desarrollar FA en el hi-
pertiroidismo manifiesto que en el subclínico, por lo que se reco-
mienda la determinación de TSH y T4 en todo paciente con diag-
nóstico de FA sin ninguna otra causa clara subyacente19.

 • Deporte y FA: la actividad física mejora la salud cardiovascular y re-
duce el riesgo de FA, pero la práctica de deportes intensos, sobre to-
do de resistencia, aumenta el riesgo de FA más tarde en la vida. Es-
to quizá se deba a las alteraciones del tono autonómico, la carga de 
volumen durante el ejercicio, la hipertrofia auricular y la dilatación20.
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Insuficiencia cardíaca y fibrilación 
auricular, una asociación peligrosa
Incidencia y prevalencia
En la IC se ponen en marcha diversos mecanismos que pueden 
predisponer a la FA. Por otro lado, la FA es un factor de riesgo im-
portante e independiente de IC y, a menudo, las dos enfermedades 
coexisten, en parte debido a que tienen factores de riesgo comu-
nes. La incidencia anual de FA en pacientes con IC incluidos en el 
Framingham Heart Study fue del 5,4%. De forma similar, la inci-
dencia anual de IC en pacientes con FA en el mismo estudio fue 
del 3,3%21. La prevalencia de FA en pacientes con IC es más va-
riable (desde menos del 10% hasta el 50%) y dependerá de la gra-
vedad de la IC del paciente y de la clase funcional de la New York 
Heart Association (NYHA). Por otro lado, la IC sintomática (clase 
funcional II-IV de la NYHA) está presente en un 30% de los pa-
cientes con FA22,23.

Efectos sobre la función cardíaca
La IC puede ser tanto una consecuencia de la FA (p. ej., en la taqui-
miocardiopatía o descompensación en la fase inicial aguda de la FA) 
como una causa de la arritmia debida al aumento de la presión au-
ricular y sobrecarga de volumen, disfunción valvular secundaria o 
estimulación neurohumoral crónica.

La presencia de FA puede empeorar la situación hemodinámica y, 
por tanto, la función cardíaca por distintos mecanismos:

 • Pérdida de la actividad sincrónica auricular y pérdida de la sísto-
le auricular necesaria para el óptimo llenado ventricular.

 • Respuesta ventricular o ritmo cardíaco irregular.
 • Frecuencia ventricular rápida.
 • Reducción del flujo sanguíneo coronario incluso en ausencia de 
lesiones coronarias.

 • Activación neurohumoral de vasoconstrictores como angiotensina II 
y noradrenalina.
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El desarrollo de FA en un paciente con IC suele conducir a un de-
terioro clínico y hemodinámico, predispone a episodios de empeo-
ramiento de la IC, aumenta el riesgo de accidentes tromboembólicos 
y empeora el pronóstico global a largo plazo24.

Cuando la frecuencia ventricular es rápida y de forma mantenida 
en el tiempo, se puede desarrollar una taquimiocardiopatía. Esta 
debe sospecharse cuando la disfunción ventricular izquierda se 
presenta en pacientes con un ritmo ventricular rápido en ausencia 
de signos de miocardiopatía estructural. Se confirma mediante nor-
malización o mejoría de la función del ventrículo izquierdo cuando 
se consigue un buen control de la frecuencia o una reversión a rit-
mo sinusal. La mejoría o normalización de la función ventricular 
se produce con más frecuencia y es más duradera en aquellos pa-
cientes que consiguen recuperar y mantener el ritmo sinusal res-
pecto a los que presentan permanencia o recurrencia de la arrit-
mia25.

Pronóstico
Los pacientes con FA e IC concomitante, tanto con fracción de 
eyección del ventrículo izquierdo (FEVI) conservada (50%) como 
con FEVI reducida (< 40 %), tienen peor pronóstico, incluida una 
mayor mortalidad. Todavía hay pocos datos para los pacientes 
con FA y la nueva categoría de IC en intervalo medio (FEVI 40-
49%)26,27.

Abordaje de los pacientes con fibrilación 
auricular e insuficiencia cardíaca
La estrategia general para el tratamiento de la FA no varía entre los 
pacientes con IC y otros, pero es conveniente tener en cuenta algu-
nas consideraciones. El único tratamiento con un valor pronóstico 
probado en estos pacientes es la anticoagulación, por lo que se de-
be prescribir anticoagulantes orales a todos los pacientes con riesgo 
de accidente cerebrovascular. La prevención de la embolia sistémi-
ca se aborda más adelante.
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Pacientes con fibrilación auricular e insuficiencia 
cardíaca con fracción de eyección reducida 
Además de la anticoagulación, se debe emplear el tratamiento están-
dar para la IC con FEVI reducida (IC-FEr), como se detalla en la guía 
de la Sociedad Europea de Cardiología28. Respecto al control de la 
frecuencia cardíaca, solo los bloqueadores beta y la digoxina son 
apropiados para la IC-FEr debido al potencial inotrópico negativo del 
verapamilo y el diltiazem. Los bloqueadores beta son la primera op-
ción para pacientes estables con IC-FEr, aunque un reciente meta-
nálisis no encontró ninguna reducción de la mortalidad con el uso de 
bloqueadores beta, comparados con placebo, en pacientes con FA de 
base29. En otro metanálisis de estudios observacionales, la digoxina 
tuvo un efecto neutro en la mortalidad de los pacientes con FA e IC 
concomitante30. Por lo tanto, el tratamiento inicial y combinado pa-
ra el control de la frecuencia cardíaca en la FA con IC-FEr debe tener 
en cuenta las características y los síntomas individuales de cada pa-
ciente (p. ej., el inicio de los bloqueadores beta se debe retrasar en 
pacientes con IC descompensada de forma aguda)1. Los pacientes 
con FA e IC-FEr que presentan síntomas graves pueden requerir tra-
tamiento para el control del ritmo cardíaco, además del control de la 
frecuencia. Para los pacientes que sufren IC-FEr como resultado de 
la FA rápida (taquimiocardiopatía), se prefiere una estrategia de con-
trol del ritmo. El diagnóstico de la taquimiocardiopatía puede ser di-
fícil y a veces requiere la restauración del ritmo sinusal. La ablación 
con catéter, comparada con la administración de amiodarona, redu-
ce de forma significativa la FA recurrente en pacientes con FA e IC-
FEr. Algunos pacientes con IC-FEr y FA pueden recuperar la función 
sistólica del ventrículo izquierdo tras la ablación31,32.

Pacientes con fibrilación auricular e insuficiencia 
cardíaca con fracción de eyección conservada (IC-FEc)
El diagnóstico de la IC-FEc en pacientes con FA es problemático de-
bido a la dificultad de separar los síntomas causados por la IC de 
los causados por la FA. La ecocardiografía puede ser útil para detec-
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tar la IC-FEc en pacientes con FA al proporcionar evidencia de car-
diopatía estructural relevante o medir el grado de disfunción sistó-
lica. Aunque la concentración de péptidos natriuréticos forma parte 
de la evaluación diagnóstica de la IC-FEc, estos están elevados en 
los pacientes con FA y se desconoce el valor de corte óptimo para el 
diagnóstico. El tratamiento de los pacientes con FA e IC-FEc se de-
be centrar en el control del equilibrio de fluidos y de las entidades 
concomitantes, como la hipertensión y la isquemia miocárdica. La 
cardioversión se debe reservar para mejorar los síntomas, ya que, 
hasta la fecha, no hay un tratamiento específico para mejorar el pro-
nóstico en la IC-FEc1.

¿Control de la frecuencia o control del ritmo?
Independientemente de la estrategia a largo plazo que se decida, 
es siempre necesario un adecuado control inicial de la frecuencia 
ventricular para una mejor vigilancia de los síntomas. Durante años 
se ha considerado que intentar restaurar el ritmo sinusal en pa-
cientes con IC sería la mejor estrategia para el control de síntomas. 
A pesar de ello, e igual que para la población general sin IC, no se 
ha demostrado que la estrategia de control del ritmo sea superior 
al control de la frecuencia en los pacientes con IC y FA33. Por eso, 
la estrategia que se decida debe ser siempre individualizada. El 
control de la frecuencia puede ser más adecuado en algunos pa-
cientes, sobre todo entre quienes tengan facilidad para realizarlo, 
dificultad para mantener el ritmo sinusal a largo plazo y una buena 
tolerancia a las palpitaciones. Por el contrario, los pacientes con 
una mala tolerancia hemodinámica o clínica y con dificultad para 
controlar la frecuencia cardíaca pueden ser candidatos a control 
del ritmo.

Frecuencia cardíaca objetivo
El objetivo debe ser controlar la frecuencia cardíaca tanto en re-
poso como en ejercicio, pero lo que no está tan claro es cuál debe 
ser la frecuencia cardíaca a la que hay que llegar. En el estudio 

Untitled-1   10 17/7/19   15:40



11

Fibrilación auricular: una arritmia frecuente y en aumento

RACE II (que comparó estrategias de control estricto y control me-
nos estricto de la frecuencia cardíaca en FA), un 10% de los pa-
cientes con FA permanente tenían historia de IC. No se encontra-
ron diferencias significativas en ninguno de los objetivos 
principales del estudio34. A pesar de que no hay una evidencia só-
lida a favor de una u otra estrategia, parece razonable recomendar 
en principio un control menos estricto de la frecuencia. En aque-
llos pacientes que permanezcan muy sintomáticos a pesar de esta 
estrategia, podría ser entonces más recomendado un control más 
preciso de la frecuencia.

Control del ritmo
El éxito en el paso a ritmo sinusal y su mantenimiento a largo plazo 
dependen fundamentalmente del tiempo de evolución de la arritmia 
y de otros factores, como el tamaño de la aurícula izquierda. La car-
dioversión eléctrica puede ser de elección ante un primer episodio 
de FA, pero en aquellos pacientes con episodios recurrentes de FA, 
o cuando se produce una rápida recaída tras la cardioversión eléc-
trica, se debe plantear el empleo de fármacos. El antiarrítmico de 
elección (por su efectividad y perfil de seguridad) en pacientes con 
FA e IC es la amiodarona (se puede emplear en pacientes con IC o 
cardiopatía isquémica, aunque la mayoría de los estudios sobre la 
cardioversión de la FA excluyeron a los pacientes con IC grave). Los 
fármacos del grupo IC (la flecainida y la propafenona) son eficaces 
para la cardioversión farmacológica, pero solo deben emplearse en 
pacientes sin cardiopatía isquémica significativa ni IC, para evitar 
el riesgo de arritmias ventriculares que puedan ser mortales. El ver-
nakalant se puede administrar a pacientes con IC leve (NYHA I-II), 
incluidos aquellos con cardiopatía isquémica, siempre que no pre-
senten hipotensión o estenosis aórtica grave. No se recomienda el 
uso de la dronedarona porque aumenta la mortalidad de los pacien-
tes con IC recientemente descompensada (con o sin FA). Por último, 
el sotalol debe ser usado con precaución por un posible incremento 
en el riesgo de torsade de pointes1.
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En la actualidad, la fibrilación auricular (FA) es la arritmia más fre-
cuente en la práctica clínica habitual, con una estrecha relación con 
la edad y con la coexistencia de numerosas comorbilidades. En con-
secuencia, debido al progresivo envejecimiento de la población y la 
cronificación de patologías cardiovasculares, se calcula que su pre-
valencia se duplique en los próximos 30 años1.

La presencia de esta arritmia va a implicar la existencia de una se-
rie de condicionantes y alteraciones hemodinámicas que serán cau-
santes del desarrollo de un amplio espectro de manifestaciones clíni-
cas. Las consecuencias clínicas más significativas serán los episodios 
cardioembólicos y la disfunción ventricular izquierda que puede con-
ducir a la insuficiencia cardíaca (IC). Ambas circunstancias serán en 
última instancia las responsables de una considerable reducción en 
la capacidad al ejercicio, del deterioro de la calidad de vida y del in-
cremento de hospitalizaciones y de la mortalidad (tabla 1).

Morbilidad de la fibrilación auricular 
Disfunción ventricular izquierda
En la FA existen diferentes mecanismos hemodinámicos que desem-
peñan un papel relevante en la génesis de la disfunción ventricular 
izquierda:
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 • Frecuencia ventricular rápida o excesivamente lenta.
 • Ritmo irregular.
 • Pérdida de la contractilidad auricular.
 • Activación de vasoconstrictores neurohormonales, como la angio-
tensina II o la noradrenalina.

La repercusión clínica de la disfunción ventricular tendrá un am-
plio espectro, desde síntomas iniciales leves relacionados con la re-
ducción del gasto cardíaco, desarrollo de IC o incluso aparición de 
una miocardiopatía aguda dependiente de la taquicardia.

Tabla 1. Repercusión clínica de la fibrilación auricular

Episodio clínico Pacientes con FA

Mortalidad Se duplica la mortalidad

Infarto cerebral

Se incrementa el riesgo de infarto 
cerebral. La gravedad del infarto cerebral 
en pacientes con FA es mayor, tanto en 
mortalidad como en déficits residuales

Hospitalizaciones
Se incrementan las hospitalizaciones, lo 
cual repercute en el deterioro de la calidad 
de vida

Calidad de vida

Detrimento de la calidad de vida, alta tasa 
de ansiedad y depresión relacionada con 
intolerancia al ejercicio, sintomatología 
asociada y hospitalizaciones

Disfunción  
ventricular izquierda

Síntomas de bajo gasto, desarrollo de 
IC y de miocardiopatía asociada a la 
taquiarritmia

FA: fibrilación auricular; IC: insuficiencia cardíaca.
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A corto plazo, los síntomas iniciales son inespecíficos y secundarios 
a la reducción del gasto cardíaco. Los pacientes pueden presentar un 
descenso en sus cifras habituales de presión arterial, ortostatismo, 
mareo, disnea y astenia, así como una reducción en la tolerancia al 
ejercicio fruto de cierto grado de congestión pulmonar incipiente. Por 
eso, un abordaje adecuado de los pacientes con FA incluye evaluar en 
primer lugar la existencia de estos síntomas descritos relacionados 
con la presencia de FA. Con esta finalidad, se ha elaborado una tabla 
para cuantificar los síntomas, que ha adoptado la Sociedad Europea 
de Cardiología en sus recomendaciones2 (tabla 2). Esta tabla solo con-
sidera síntomas que pueden ser atribuidos exclusivamente a la FA y 
que puedan ser reversibles una vez que se restaura el ritmo sinusal o 
bien se consigue un adecuado control de la frecuencia cardíaca.

En fases iniciales, el deterioro funcional del ventrículo izquierdo 
puede volver a la normalidad si se restablece el ritmo sinusal3. Sin 
embargo, cuando esta disfunción ventricular se perpetúa en el tiem-

Tabla 2. Escala EHRA modificada  
(European Heart Rhythm Association) de síntomas 
relacionados con la fibrilación auricular

Clasificación de síntomas relacionados con la fibrilación auricular

EHRA I Sin síntomas

EHRA 2a Síntomas leves. La actividad diaria no se afecta

EHRA 2b
Síntomas moderados. La actividad diaria no se 
afecta, pero los síntomas provocan preocupación 
al paciente

EHRA 3 Síntomas graves. La actividad diaria se afecta

EHRA 4 Síntomas incapacitantes. Imposibilidad de realizar 
tareas de la vida diaria
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po puede condicionar el desarrollo de IC. La FA y la IC coexisten con 
alta frecuencia, de tal manera que la FA puede estar presente entre 
un 10 y un 50% de los pacientes con IC4,5, independientemente de 
su fracción de eyección6. Esta variabilidad de asociación va a estar 
condicionada en parte por el grado funcional de la New York Heart 
Association (NYHA) y la gravedad de la IC.

La relación entre ambas entidades no solo es muy estrecha, sino 
que cada una de ellas puede predisponer a la otra a través de dife-
rentes mecanismos, como el remodelado miocárdico, la activación 
de mecanismos neurohormonales y el deterioro funcional del ventrí-
culo izquierdo mediado por la taquicardia7,9. Este último mecanismo 
hace referencia a una miocardiopatía aguda y específica de la propia 
taquicardia, que puede ser reversible si la frecuencia cardíaca ter-
mina por ser controlada. Entre los mecanismos que influyen en el 
desarrollo de esta miocardiopatía específica se encuentran el agota-
miento miocárdico, la isquemia, una regulación anormal del calcio 
y el remodelado miocárdico9.

Independientemente de la fracción de eyección del ventrículo iz-
quierdo, los pacientes con AF e IC concomitante van a ver empeo-
rado su pronóstico, incluyendo un incremento de mortalidad10.

Infartos cerebrales
La actividad auricular desorganizada que implica la existencia del 
ritmo supraventricular irregular ocasionará un deterioro en la función 
mecánica auricular que conduce a un estasis sanguíneo. Esta situa-
ción incrementará el riesgo de desarrollar trombos, principalmente 
en la aurícula izquierda. El efecto protrombótico se ve incrementa-
do, además, debido a que en la FA se encuentran aumentadas las 
concentraciones plasmáticas del factor Von Willebrand, que es un 
marcador de daño tanto endocárdico como endotelial11.

Por todas estas circunstancias, la mayor complicación de la FA es la 
aparición de episodios embólicos arteriales, de los cuales el infarto ce-
rebral es el que tiene una mayor representación clínica. Los episodios 
embólicos arteriales en otras localizaciones tienen una menor repre-
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sentación clínica, estimándose que representan en torno al 7%12. Se 
calcula que el 20-30% de los pacientes con un episodio cerebrovas-
cular isquémico son diagnosticados de FA antes, durante o después del 
suceso inicial13. En términos generales, la aparición de un infarto ce-
rebral puede incrementarse hasta en 5 veces con respecto a pacientes 
que no sufren FA; además, uno de cada 5 infartos cerebrales se debe  
a la FA como principal causa fisiopatogénica. Los infartos cerebrales 
en pacientes con FA tienen una mortalidad superior a los infartos pro-
vocados por otras etiologías, y aquellos pacientes que sobreviven pre-
sentan mayores tasas de secuelas neurológicas y de recurrencia2. La 
mortalidad asociada al ictus por FA se encuentra en torno del 25% a 
los 30 días del suceso, y del 50% a los 12 meses14,15. Este incremen-
to tanto de gravedad como de frecuencia puede ser debido al mayor 
tamaño de las partículas embolígenas que tienen los pacientes con FA.

Por otro lado, no hay que olvidar que la FA paroxística confiere los 
mismos riesgos de infarto cerebral que pacientes con FA permanen-
te, por lo que estos pacientes también reducirán su riesgo de episo-
dios cardioembólicos cuando se instaura tratamiento con fármacos 
anticoagulantes.

El riesgo de desarrollo de sucesos embólicos en pacientes con FA 
dependerá de la existencia o no de valvulopatía, siendo mayor en 
aquellos pacientes que la presentan. Pero existen otros factores que 
modifican el riesgo de embolia en los pacientes con FA no valvular. 
En un intento de dar respuesta a estas cuestiones, se publicaron dos 
metanálisis que estudiaron específicamente cuáles son los factores 
de riesgo para desarrollar un ictus en los pacientes con FA16,17. En 
el primero de ellos (los antecedentes de ictus o accidente isquémi-
co transitorio), el aumento de la edad, la hipertensión arterial y la 
cardiopatía estructural (disfunción ventricular izquierda o hipertro-
fia) fueron buenos factores predictivos de ictus en sujetos con FA, 
mientras que la evidencia para la diabetes mellitus, el sexo y otras 
características clínicas fueron menos consistentes16. En el otro me-
tanálisis (el antecedente de ictus/accidente isquémico transitorio), 
el aumento de la edad, la hipertensión arterial y la diabetes mellitus 
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fueron los factores de riesgo independientes más importantes. Con 
respecto a los hallazgos en el ecocardiograma transesofágico, los 
factores predictivos independientes de un ictus por FA fueron el eco-
contraste espontáneo, la presencia de un trombo en la aurícula iz-
quierda, las placas aórticas complejas y las velocidades bajas en la 
orejuela izquierda (≤ 20 cm/s)17.

Con el fin de intentar hacer una aproximación al riesgo clínico que 
un determinado paciente con FA tiene de desarrollar episodios car-
dioembólicos, se han elaborado numerosos algoritmos de estratifi-
cación de riesgo basados en parámetros clínicos. Los algoritmos que 
hacen referencia al riesgo de sucesos embólicos están centrados en 
pacientes con FA no valvular, debido a que, como se ha comentado 
con anterioridad, el riesgo de embolia es muy alto cuando hay val-
vulopatía asociada y es innecesario que este sea estratificado. El 
primero de estos algoritmos fue desarrollado en 1995 por un grupo 
de investigadores en FA18. El algoritmo ha sufrido diferentes modi-
ficaciones a lo largo del tiempo, como se detallará más adelante, 
bajo el acrónimo de CHADS2 (cardiac failure, hypertension, age, dia-
betes, stroke [doubled]). Se trata de una escala de puntuación don-
de se asignan dos puntos a la historia de infarto cerebral o acciden-
te isquémico transitorio y un punto cuando el paciente tiene más de 
75 años, es hipertenso, diabético o tiene IC19. El riesgo de sucesos 
embólicos es de 0,5/100 pacientes/año con una puntuación en la 
escala de CHADS2 de 0, comparada con 6,9/100 pacientes/año con 
una puntuación CHADS2 de 5 o 620.

Esta clasificación sufrió una última modificación en la que se aña-
dieron factores de riesgo adicionales, con el fin de precisar mejor el 
riesgo de desarrollo de episodios embólicos en aquellos pacientes 
que según CHADS2 son de bajo riesgo. Esta aproximación, que es la 
recomendada en las últimas guías europeas, se conoce con el acró-
nimo de CHA2DS2-VASc21 (congestive heart failure, hypertension, 
age ≥ 75 [doubled], diabetes, stroke [doubled], vascular disease, 
age 65-74, and sex category [mujer]) (tabla 3). Esta clasificación 
también utiliza un sistema de puntuación donde se asignan dos pun-
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tos a antecedentes de infarto cerebral o accidente cerebrovascular 
o si el paciente es mayor de 75 años. Se asigna un punto cuando el 
paciente tiene entre 65 y 74 años, es hipertenso, diabético, tiene 
IC o enfermedad vascular (cardiopatía isquémica, ateromatosis aór-
tica complicada o enfermedad arterial periférica). Aquellos pacien-
tes que según la estratificación del CHA2DS2-VASc se valoren con 
uno o más puntos si son varones o dos o más puntos si son mujeres 
tendrían indicación de ser anticoagulados.

Dado que estas características clínicas pueden evolucionar a lo lar-
go del tiempo, es fundamental que la estratificación del riesgo se ha-
ga de manera continua, ya que un paciente que inicialmente tenga 

Tabla 3. Escala CHA2DS2-VASc para establecer  
riesgo de infarto cerebral en pacientes  
con fibrilación auricular no valvular

Factor de riesgo Puntuación

ICC/disfunción ventricular izquierda 1

Hipertensión arterial 1

Edad ≥ 75 años 2

Diabetes mellitus 1

ACVA/AIT/tromboembolia previos 2

Enfermedad vascular (IAM, enfermedad 
arterial periférica o placa de ateroma) 1

Edad 65-74 años 1

Mujer 1

ACVA: accidente cerebrovascular agudo; AIT: accidente isquémico transitorio; IAM: infarto 
agudo de miocardio; ICC: insuficiencia cardíaca congestiva.
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un riesgo tromboembólico bajo puede desarrollar, por ejemplo, hiper-
tensión arterial y diabetes, incrementándose el riesgo de ictus de ma-
nera marcada y pasando de no precisar anticoagulación en un princi-
pio a necesitarla.

Hospitalizaciones en pacientes con fibrilación auricular
Se estima que, en la actualidad, la FA corresponde a un tercio de 
todos los ingresos hospitalarios por taquiarritmias, convirtiéndose en 
la arritmia más frecuente como causa de ingreso hospitalario. En 
torno al 10-20% de los pacientes con FA precisan al menos un in-
greso hospitalario al año22, con un incremento progresivo de la tasa 
de ingresos en las últimas décadas, que se ha triplicado en Estados 
Unidos23. En Europa, las cifras publicadas son similares24. Esto con-
diciona un significativo incremento en el gasto sanitario, ya que se 
estima que alrededor del 70% del que se dedica al tratamiento de 
los pacientes con FA se debe a las hospitalizaciones, la atención de 
pacientes ingresados y los procedimientos intervencionistas25.

El incremento progresivo en el número de ingresos hospitalarios 
con relación a la FA está condicionado por la edad de los pacientes: 
los de edad más avanzada son quienes experimentan de manera dra-
mática un incremento en el número de ingresos por esta afección, 
mientras que pacientes con edades más bajas mantienen a lo largo 
del tiempo una estabilidad en las tasas de ingreso.

Las causas principales de ingreso en estos pacientes estarán re-
lacionadas con el desarrollo de síndromes coronarios agudos, des-
compensación de IC, complicaciones tromboembólicas y tratamien-
to agudo de la taquiarritmia25. De hecho, la IC es uno de los motivos 
principales de ingreso hospitalario hoy día en nuestro sistema de 
salud, y entre los principales causantes de descompensación de IC 
en los múltiples estudios desarrollados enfocados a esta cuestión se 
encuentra siempre la FA con mal control de la frecuencia cardíaca.

En definitiva, la FA es una causa muy importante de ingresos hos-
pitalarios y su tendencia es hacia un incremento progresivo, de ma-
nera que algunos estudios estiman en 3 millones de sujetos la po-
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blación en Estados Unidos que padecerá FA en 2020, con el 
consiguiente aumento de los ingresos hospitalarios, y que esa cifra 
se elevará a 5,6 millones en 20501. Sin embargo, puede que con el 
desarrollo de nuevos enfoques terapéuticos se altere de manera sig-
nificativa esta tendencia en un futuro próximo. En particular, los 
procedimientos quirúrgicos, las técnicas de ablación con catéter, los 
dispositivos implantables y las técnicas híbridas pueden modificar 
la historia de esta enfermedad, consiguiendo mantener el ritmo si-
nusal de forma más constante, evitando recurrencias y, por tanto, 
morbilidad y reingresos hospitalarios.

Deterioro cognitivo y demencia vascular  
en pacientes con fibrilación auricular
Tal y como se ha comentado con anterioridad, la FA condiciona la 
aparición de infartos cerebrales, los cuales pueden ser precursores 
a su vez de un progresivo deterioro cognitivo y del desarrollo de de-
mencia vascular. Sin embargo, no es precisa la existencia de un in-
farto cerebral establecido para que la FA se relacione con el deterio-
ro cognitivo de los pacientes; la isquemia cerebral silente tiene un 
papel muy relevante en este contexto. Se estima que hasta en un 
30% de los pacientes con FA se pueden detectar microembolias ce-
rebrales cuando se utiliza el Doppler transcraneal26. En una recien-
te revisión sistemática, se ha puesto de manifiesto que la prevalen-
cia de isquemia cerebral silente en pacientes con FA es del 40%, 
cuando se utiliza resonancia nuclear magnética, y del 22% cuando 
se utiliza tomografía computarizada27. Estudios observacionales han 
revelado que los infartos cerebrales silentes producidos a lo largo 
del tiempo pueden conducir a un progresivo deterioro de las facul-
tades cognitivas28. Más recientemente, un registro de pacientes ha 
puesto de manifiesto que el deterioro cognitivo era más prevalente 
entre pacientes con FA tanto paroxística como permanente cuando 
se comparaban con pacientes control29.

El hecho de que la FA sea una afección dependiente de la edad 
tiene una trascendencia de vital importancia en el apartado del de-
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terioro cognitivo. Dicho deterioro va a tener una repercusión vital de 
mayor o menor intensidad en función de la «reserva neurogénica» 
existente, condicionada en gran medida por la edad y la comorbili-
dad neurológica del paciente. Sin ir más lejos, se ha encontrado una 
relación entre un mayor deterioro neurológico en pacientes con en-
fermedad de Alzheimer y la presencia de FA30.

Mortalidad de la fibrilación auricular
Diversos estudios epidemiológicos han investigado el impacto de la 
FA sobre la mortalidad. Quizá el más precoz y relevante sea el estu-
dio de Framingham31, en el que se evaluó a pacientes con FA duran-
te cuarenta años. De un total de 5.209 sujetos que pudieron tener 
seguimiento prolongado, con edades entre 55 y 94 años, 621 desa-
rrollaron FA. Tras ajustar por factores cardiovasculares que pudieran 
influir en la mortalidad (edad, hipertensión arterial, tabaquismo, dia-
betes, hipertrofia ventricular izquierda, infarto de miocardio, IC, en-
fermedad valvular y accidente cerebrovascular), se concluyó que la 
FA era un marcador independiente de mortalidad, con un odds ratio 
de 1,5 en varones y de 1,9 en mujeres. Resultados de posteriores 
estudios confieren a la FA un significado pronóstico similar. En el es-
tudio SOLVD32, los pacientes con disfunción ventricular izquierda y 
FA tenían mayor mortalidad global (34% frente a 23%; p < 0,001) 
y mortalidad atribuida a IC (16,7% frente a 9,4%; p < 0,001). Más 
recientemente, un subanálisis del estudio AFFIRM mostró que los 
pacientes en ritmo sinusal tenían una considerable reducción en la 
mortalidad (hazard ratio [HR]: 0,53)33. Adicionalmente, un estudio 
observacional de más de 20.000 pacientes mostró que la FA se aso-
ciaba con un incremento del riesgo de muerte súbita (HR: 2,47) y 
de muerte cardiovascular no súbita (HR: 2,98)34.

Teniendo en cuenta la elevada comorbilidad que rodea a la FA, 
sobre todo a nivel cardiogénico, es posible que esta pueda influir de 
forma considerable en la mortalidad propiamente atribuida a la FA. 
Para esclarecer este dilema, en el estudio Framingham se analizó la 
relación temporal entre FA e IC y su influencia sobre la mortalidad7; 
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se comprobó que, en los pacientes con FA, el desarrollo posterior de 
IC se asociaba con un incremento en la mortalidad (HR: 2,7 y 3,1, 
respectivamente, para varones y mujeres). Por otro lado, en los pa-
cientes con IC que desarrollaron FA se observó un aumento en la 
mortalidad (HR: 1,6 y 2,7, respectivamente, para varones y muje-
res). Se concluyó que los pacientes con FA o con IC que también 
desarrollan la otra condición tienen un peor pronóstico. Varios gru-
pos han investigado el efecto sobre la mortalidad en pacientes con 
infarto agudo de miocardio (IAM) que desarrollan FA. En el estudio 
GUSTO III35, el desarrollo de FA o flúter auricular después de un IAM 
aumentó el riesgo de muerte (OR: 1,63; IC 95%: 1,31-2,02). En el 
estudio OACIS36 se demostró que la FA era un factor predictivo in-
dependiente de mortalidad a un año en pacientes con IAM a quienes 
se les había efectuado una angioplastia coronaria dentro de las 24 
horas del diagnóstico.

Calidad de vida en pacientes con fibrilación auricular
El deterioro en la calidad de vida de los pacientes con FA es una 
realidad que no admite lugar a dudas. Sin embargo, en comparación 
con otros aspectos relacionados con la FA, su repercusión en la ca-
lidad de vida de los pacientes afectados ha recibido de manera his-
tórica una menor atención, siendo escasos los estudios que han tra-
tado de evaluar de manera específica esta cuestión.

Con la finalidad de intentar arrojar algo de luz a este asunto, Thrall 
et al.37 realizaron una revisión sistemática, poniendo de manifiesto que 
los pacientes con FA tienen un detrimento considerable en su calidad 
de vida cuando se les compara no solo con pacientes sanos (y, por tan-
to, sin FA), sino también con personas que padecen otras cardiopatías.

Existen muchos condicionantes que van a influir en el deterioro de 
la calidad de vida de los pacientes afectados de FA. El detrimento en 
la tolerancia al ejercicio y la imposibilidad de desarrollar trabajos que 
hasta entonces podían realizar son algunos de los que tienen mayor 
relevancia. Por otro lado, incluso cuando los pacientes recuperan el 
ritmo sinusal, no están exentos de entrar de nuevo en FA, lo que con-
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diciona de manera repetitiva una situación de estancamiento en su 
actividad habitual. Por ello, esta situación genera un alto nivel de 
ansiedad e incluso depresión. Se ha descrito que hasta un tercio de 
los pacientes con FA presentan esta situación afectiva, y tanto la an-
siedad como la depresión han demostrado ser fuertes factores pre-
dictivos del detrimento de la calidad de vida, al igual que sucede en 
otras enfermedades cardiovasculares (como el IAM)38.

La repercusión en la calidad de vida que pueda tener que adoptar 
una estrategia de control de ritmo o de frecuencia en la FA es contro-
vertida. Existen estudios que demuestran que la estrategia enfocada a 
controlar la frecuencia incrementa en mayor medida la calidad de vida 
que la estrategia de control de ritmo39,41. Sin embargo, estudios más 
recientes, como es el caso del AFFIRM, no han demostrado modifica-
ciones en la calidad de vida en función de la estrategia utilizada42.

En definitiva, la FA representa un proceso patológico con un amplio 
espectro de manifestaciones clínicas asociadas, y la afección vascular 
cerebral embólica es la más visible y temida. Otras manifestaciones 
son más silentes, pero pueden tener como consecuencia un detrimen-
to considerable en la calidad de vida de los pacientes. Por eso, una 
adecuada valoración integral, no solo de la sintomatología que puedan 
presentar los pacientes sino también de su riesgo de hemorragia y las 
indicaciones de tratamiento antitrombótico, puede paliar en gran me-
dida la repercusión clínica que esta taquiarritmia puede acarrear.
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CAPÍTULO III

Control del ritmo o control  
de la frecuencia

Agustín Urrutia de Diego
Servicio de Medicina Interna,  

Hospital Universitario Germans Trias i Pujol, Badalona, Barcelona. 
Departamento de Medicina, Universidad Autónoma de Barcelona.

En el momento de valorar el tratamiento de la fibrilación auricular 
(FA), junto con la decisión de la anticoagulación se nos plantea tam-
bién escoger entre el control del ritmo –es decir, la reversión a ritmo 
sinusal (RS) mediante métodos no farmacológicos (cardioversión 
eléctrica o ablación) o mediante el uso de fármacos– o el control de 
la frecuencia cardíaca, mediante la administración de medicamen-
tos que controlen la respuesta ventricular.

Es difícil aceptar que la recuperación de una situación fisiológica 
normal, como es el RS, no sea más ventajosa que permitir la perdu-
rabilidad de una situación anómala, como es la FA. Así, hay estudios 
que demuestran que el RS puede tener ventajas de supervivencia res-
pecto a la FA, pero estas se llegan a perder muy posiblemente por los 
efectos nocivos que conlleva el empleo de los fármacos actualmente 
disponibles para lograr el mantenimiento del RS y evitar las recaídas 
en FA1. Por otro lado, en contra de la idea de la ventaja del manteni-
miento del RS aparecen importantes estudios (AFFIRM y RACE)2,3 y 
otras pruebas (STAF, HOT-CAFÉ)4,5, que han comparado la evolución 
de los dos tipos de estrategias terapéuticas y que no han demostrado 
diferencias significativas entre ellas ni en mortalidad ni morbilidad. 
Por tanto, podemos decir que, salvo algún estudio en ancianos con 
mejores resultados para el control de frecuencia6 y algún estudio de 
base poblacional con pacientes en la vida real que ha evidenciado que 
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después de los 5 años la mortalidad era menor para el control del rit-
mo7, las dos estrategias son igualmente válidas.

Esta semejanza global de eficacia de las dos estrategias también 
se había demostrado en pacientes con FA e insuficiencia cardíaca 
(IC)8, pero a la luz de los resultados de algunos estudios recientes, 
en los que se demuestra la bondad de la ablación frente al control 
de la frecuencia, podría estar empezando a cambiar el paradigma 
del tratamiento de la FA entre los afectados de FA e IC con depre-
sión de la función sistólica9,10,11.

La elección entre estas dos posibilidades estratégicas hay que tra-
tarla de forma individual y la decisión estará influenciada por el tipo 
de FA –si es paroxística, persistente o persistente de larga duración–, 
por otras consideraciones importantes –como la edad del enfermo, 
la situación funcional, las comorbilidades o las características mor-
fológicas de las aurículas, la función sistólica del ventrículo izquier-
do (VI)– y, además, por la opinión del paciente, una vez informado, 
dada la potencial morbilidad asociada tanto con la FA como con su 
tratamiento12.

Tratamiento de la fibrilación 
auricular en situación aguda
En esta situación, la gravedad de los síntomas derivados de la FA 
nos puede llevar a la decisión de restaurar de forma rápida el RS (en 
los pacientes con deterioro hemodinámico grave) o a decidir, tam-
bién de forma rápida, controlar la frecuencia cardíaca (en la mayoría 
del resto de pacientes)13.

Una frecuencia ventricular muy rápida puede causar inestabilidad 
hemodinámica, por lo que es necesario frenarla. Si el paciente está 
estable, esto se puede lograr con medicación oral (bloqueadores be-
ta, digoxina o antagonistas del calcio no dihidripiridínicos) en pa-
cientes con buena función ventricular. Si la situación es más com-
prometida y la función ventricular es buena, se pueden administrar 
bloqueadores beta o verapamilo por vía intravenosa, que enlentecen 
rápidamente la conducción a través del nodo auriculoventricular. En 

Untitled-1   32 17/7/19   15:40



33

Control del ritmo o control de la frecuencia

los pacientes con insuficiencia cardíaca también se puede emplear 
la digoxina. En esta situación aguda, sería recomendable lograr man-
tener una frecuencia media de entre 80 y 100 latidos por minuto. 
También se puede emplear amiodarona en algunos pacientes, sobre 
todo en aquellos que tienen una mala función ventricular o en la que 
esta no es conocida. Las características más importantes de estos 
fármacos se exponen en la tabla 1.

Se plantea la cardioversión eléctrica o farmacológica en los pa-
cientes con un deterioro hemodinámico grave, en los que permane-
cen sintomáticos a pesar del intento de controlar su frecuencia car-
díaca o en los que se haya decidido que es conveniente lograr el RS.

La cardioversión eléctrica (CVE) parece preferible en la mayoría 
de los pacientes con un primer episodio detectado de FA, sobre todo 
en los más jóvenes, en quienes la arritmia es de reciente aparición 
y el riesgo de recidiva parece ser pequeño14. Otras indicaciones de 
la CVE son la FA mal tolerada, la FA paroxística (< 48 horas) y los 
pacientes con incapacidad para controlar adecuadamente la frecuen-
cia cardíaca. En ocasiones, es el paciente quien, por sus preferen-
cias, y si no hay contraindicación, puede inclinar la decisión hacia 
la cardioversión. La CVE tiene mal resultado y resulta potencialmen-
te peligrosa en pacientes con FA crónica en quienes han fallado va-
rios intentos para restablecer el RS o han presentado recaídas a cor-
to plazo después de un éxito inicial14,15. Los pacientes con FA de 
más de 48 horas de duración, de duración desconocida o de menos 
de 48 horas, con estenosis mitral o con antecedentes de tromboem-
bolia, pueden tener trombos en la aurícula que podrían embolizar. 
En estos pacientes, la CVE debe retrasarse hasta que haya sido an-
ticoagulado correctamente durante tres a cuatro semanas, o duran-
te menos tiempo si la ecocardiografía transesofágica ha excluido 
trombos en la aurícula o la orejuela. La anticoagulación se debe 
mantener durante al menos un mes después de la cardioversión.

La frecuencia de éxito con CVE externa oscila entre el 78 y el 
90%16. El factor más importante en el éxito inmediato es la duración 
de la arritmia. Otros factores que pueden influir negativamente en 
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Tabla 1. Fármacos para el control de la frecuencia cardíaca

Fármaco Administración intravenosa Administración oral  
de mantenimiento 

Bloqueadores beta

Metoprolol 2,5-5 mg i.v. en 2 min;  
máximo 3 dosis

100-200/día  
(liberación 
prolongada)

Propanolol 1-3 mg (no más de 1 mg/min) 80-240 mg/8 h
Bisoprolol No disponible 2,5-10 mg/día

Atenolol

Inicial 2,5 mg (5 ml) en 2,5 min

25-100 mg/día
Puede repetirse en 5 min  
hasta respuesta deseada  
o dosis máxima de 10 mg
En infusión 0,15 mg/kg, en 20 min

Carvedilol No disponible 3,125-25 mg/12 h
Nevibolol No disponible 2,5-10 mg/día
Antagonistas del calcio no dihidropiridínicos

Verapamilo 0,0375-0,15 mg/kg/i.v. en 2 min
40 mg cada 12 h hasta 
360 mg (liberación 
prolongada)/día

Diltiazem*

Bolo inicial de 0,25 mg/kg  
en 2 min. Se puede repetir  
a los 15 min un bolo de  
0,35 mg/kg en 2 min, seguido  
de una perfusión de 10-15 mg/h

60 mg/8 h a 360 mg 
(liberación 
prolongada)/día

Digitálicos
Digoxina 0,5-1 mg 0,125-0,5 mg/día
Otros

Amiodarona 5 mg/kg en 1 h y 50 mg/h  
de mantenimiento 100-200 mg/día

*Medicación extranjera: el bajo número de unidades disponible aconseja restringir su uso al 
tratamiento de la fibrilación auricular en los servicios de urgencia hospitalarios. i.v.: intravenosa.
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el mantenimiento del RS a corto plazo (< 30 días) son la edad del 
paciente, la presencia de insuficiencia cardíaca o de enfermedad 
vascular, que no sea el primer episodio de FA y un intervalo corto 
(< 30 días) del episodio previo de FA17. Para algunos autores, el ta-
maño de la AI se relaciona con la tasa de éxito de la recuperación 
del RS, pero para otros está más relacionado con el mantenimiento 
del RS que con el éxito inmediato de la CVE18. Si bien la tasa de 
éxito de la cardioversión, como hemos señalado, es elevada, en el 
registro ORBIT-AF solo el 51,9% de los pacientes se mantenía en 
RS en la primera visita de seguimiento (entre la CVE y los 6 meses 
de seguimiento) y solo el 35,6% en las dos visitas de seguimiento 
(hasta los 12 meses), por lo que si el paciente es candidato a con-
trol del ritmo, la CVE se debe complementar con antiarrítmicos o 
con ablación19.

La cardioversión farmacológica (CVF) es menos exitosa que la eléc-
trica, pero no requiere sedación ni anestesia y puede facilitar la elec-
ción del antiarrítmico para prevenir las recurrencias. La mayoría de 
los pacientes sometidos a CVF necesitan supervisión médica conti-
nua y monitorización electrocardiográfica durante la perfusión y un 
período posterior (aproximadamente, la mitad de la semivida del 
fármaco) controlando la duración del QRS; se debe suspender la in-
fusión si se ensancha más de un 50% de su valor basal. El efecto 
secundario más importante es el riesgo de proarritmias, que inclu-
yen taquicardia ventricular sostenida y fibrilación ventricular, riesgo 
que casi no se presenta en los pacientes sin enfermedad cardía-
ca13,20,21. En la tabla 2 se exponen los fármacos disponibles para la 
CVF con sus dosis y sus posibles complicaciones.

Antes de instituir tratamiento con flecainida o propafenona, debe 
lograrse el control de la frecuencia con un bloqueador del nodo au-
riculoventricular (AV) (betabloqueador, diltiazem o verapamilo o di-
goxina, en caso de que el paciente tenga insuficiencia cardíaca o 
hipotensión), debido a la posible aparición de un flúter auricular que 
puede estar asociado con conducción 1:1 a través del nodo AV y 
causar una frecuencia ventricular muy rápida.
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Tabla 2. Fármacos y dosis para la conversión de la 
fibrilación auricular (de aparición reciente) a ritmo sinusal

Fármaco Dosis
Dosis de 
manteni-
miento

Efectos secundarios  
y contraindicaciones

Amiodarona 5 mg/kg 
i.v. en 1 h 50 mg/h Flebitis, hipotensión

Flecainida

2 mg/kg 
i.v. en 10 
min o 200-
300 mg 
p.o.

No 
disponible

Contraindicado en pacientes con 
cardiopatía estructural. Puede 
prolongar el QRS y el intervalo QT. 
Puede aumentar la frecuencia 
ventricular al convertir la arritmia 
en un flúter con conducción 1:1

Propafenona

2 mg/kg 
i.v. en 10 
min o 450-
600 mg 
p.o.

1 mg i.v. 
en 10 min 
después 
de esperar 
10 min

Contraindicado en pacientes con 
cardiopatía estructural. Puede 
alargar el QRS. Enlentecerá 
la frecuencia ventricular, pero 
puede aumentarla al convertir 
la arritmia en un flúter con 
conducción 1:1

Vernakalant*
3 mg/kg 
i.v. en  
10 min

Segunda 
perfusión 
de 2 mg/
kg i.v. en 
10 min 
después 
de 15 min 
de reposo

Contraindicado en pacientes 
con hipotensión, ICC NYHA III 
y IV, intervalo QT prolongado y 
en síndrome coronario agudo 
(incluido IM) dentro de los últimos 
30 días
Corregir hipopotasemia. 
Precaución en antecedentes de 
ICC. No recomendado en pacientes 
con estenosis valvular significativa 
o cardiopatía estructural

Modificado de Camm, 2010.  *El vernakalant está aprobado en Europa para la conversión 
rápida de la fibrilación auricular de aparición reciente de duración igual o inferior a 3 días en 
caso de pacientes quirúrgicos y de 7 días o menos en caso de pacientes no quirúrgicos. ICC: 
insuficiencia cardíaca congestiva, IM: infarto de miocardio; i.v.: intravenoso; p.o.: vía oral.
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No parece haber grandes diferencias en la capacidad de conversión 
de los fármacos comentados, por lo que en los pacientes con apari-
ción reciente de FA (< 48 h) en quienes se decida la cardioversión 
farmacológica, esta se puede intentar con propafenona o flecainida 
(cuando no exista cardiopatía estructural) o amiodarona (cuando la 
haya)13. La tasa de conversión esperada es de cerca del 50% a los 
15-20 minutos. El sotalol, otros bloqueadores beta o el verapamilo no 
han demostrado eficacia clínica para la reversión a RS y ya es bien 
conocida la incapacidad de la digoxina para acabar con la FA.

Para pacientes muy sintomáticos con episodios de FA recurrentes 
(entre una al mes y una al año), en el momento en que aparezcan los 
síntomas se puede emplear la modalidad conocida como «píldora de 
bolsillo», consistente en la toma oral de propafenona o flecainida 
cuando el paciente nota la aparición de los síntomas. En un estudio 
de tamaño medio, la propafenona (450-600 mg) o la flecainida (200-
300 mg) administradas por vía oral fuera del hospital obtuvieron bue-
nos resultados (95%) y con buen perfil de seguridad (solo 1 de 156 
episodios se convirtió en un flúter auricular)13. No obstante, antes de 
instaurar este tratamiento de forma ambulatoria los enfermos debe-
rían haber realizado una prueba en régimen hospitalario.

Tratamiento a largo plazo  
de la fibrilación auricular
La decisión de qué pacientes necesitan la estrategia de controlar el 
ritmo frente al control de la frecuencia se ha de individualizar.

Si el control de la frecuencia no consigue el alivio sintomático, o 
si la FA causa hipotensión o desencadena una insuficiencia cardía-
ca, podemos plantearnos la necesidad de restaurar el RS. Por el 
contrario, el alivio sintomático logrado con el control de la frecuen-
cia cardíaca puede convencer al clínico de que esta es la actitud 
idónea. Sin embargo, es probable que exista una ventana de opor-
tunidad para el mantenimiento del RS, sobre todo en las fases ini-
ciales de la FA (según los datos de AFFIRM)1 y en pacientes con 
posibilidades de mantener el RS.
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La FA paroxística se suele tratar con más frecuencia con control 
del ritmo, sobre todo si es muy sintomática, desencadena IC y no 
hay cardiopatía subyacente o esta es poco significativa. La FA per-
manente se ha de tratar con control de la frecuencia salvo si se cree 
posible la restauración del RS cuando la FA se considere como per-
sistente de larga duración. En las formas persistente y persistente 
de larga duración, la elección dependerá de determinantes indivi-
duales, como la afección que la FA pueda conllevar a largo plazo y 
los síntomas relacionados con la arritmia, además de los factores 
que influyen en el mantenimiento del RS una vez recuperado, como 
son la duración de la arritmia, una edad avanzada, cardiopatías aso-
ciadas graves, otras comorbilidades y el tamaño de la aurícula iz-
quierda13. En la tabla 3 se exponen algunas recomendaciones sobre 
las estrategias que se deben elegir en la FA.

Ni la mortalidad ni la aparición de IC fue diferente entre los gru-
pos que se trataban con control de la frecuencia y los tratados con 
control del ritmo en los ensayos AFFIRM, RACE o AF-CHF8,22,23, aun-
que hay subestudios del RACE y estudios con evaluación de pacien-
tes tratados con ablación mediante catéter que sugieren que la fun-
ción del ventrículo izquierdo (VI) puede deteriorarse menos o 
incluso mejorar con tratamiento de control del ritmo8,24,25. Sí parece 
que las hospitalizaciones son menores con la elección de control de 
la frecuencia, como lo evidencian los resultados del metanálisis de 
Caldeira et al.26.

Hay que tener en cuenta que la consecución del RS no significa 
que cese la necesidad de mantener la anticoagulación, la necesi-
dad de control de la frecuencia o el tratamiento de la cardiopatía 
subyacente.

Cuando la elección de la estrategia es la de revertir a RS, y la CVE 
o CVF no han sido suficientes para lograrlo, hay varios métodos al-
ternativos para mantener el RS en los pacientes que son refractarios 
al tratamiento convencional, incluyendo la ablación por catéter (AC) 
(fig. 1) o la ablación mediante la cirugía en los pacientes que nece-
siten una intervención de su cardiopatía.
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Tabla 3. Recomendaciones sobre la estrategia terapéutica 
que elegir en pacientes con fibrilación auricular
Recomendación Clase* Nivel* Referencias

Control de la frecuencia como 
primera opción en ancianos con 
FA y síntomas leves (EHRA I)

I A Sahriff N et al.6

Se ha de mantener el control de la 
frecuencia si se decide la opción 
de control del ritmo para asegurar 
un buen control de la frecuencia 
si hay recurrencias de la FA

I A Van Gelder et al.22

Control del ritmo en paciente 
con FA sintomática (EHRA ≥ 2) a 
pesar de un control adecuado de 
la frecuencia

I B
Hsu et al.24, Singh 
et al.39, Khan et 
al.40, Wilber et al.41

Control del ritmo en pacientes 
con descompensación de su 
cardiopatía por la FA para mejora 
de los síntomas

IIa B
Hsu et al.24, Khan 
et al.40, Wilber et 
al.41, Talajic et al.42

Control del ritmo como primera 
opción en pacientes jóvenes 
sintomáticos en quienes no se ha 
descartado la ablación

IIa C

Considerar control del ritmo en 
pacientes con FA secundaria a un 
desencadenante o a un substrato 
claro que se ha corregido 
(hipertiroidismo, isquemia)

IIa C

*Clase de recomendación y nivel de evidencia. Clasificación EHRA (European Heart 
Rhythm Association). EHRA I: sin síntomas; EHRA II: síntomas leves (sin afectación de las 
actividades diarias normales); EHRA III: síntomas graves (afectación de las actividades 
diarias normales); EHRA IV: síntomas incapacitantes (imposibilidad de realizar las 
actividades diarias normales). FA: fibrilación auricular.
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Ablación con catéter de los focos de 
activación de la fibrilación auricular
Es la modalidad más empleada de ablación y es un procedimiento 
que utiliza la energía de radiofrecuencia para lograr una cicatriz no 
conductora sobre la zona donde nacen los estímulos de la FA, que, 
por lo general, es el área que rodea las venas pulmonares bloquean-
do la transmisión de los impulsos de la FA27.

Las indicaciones de la AC se pueden resumir de la siguiente forma: 
a) es recomendable en la FA paroxística sintomática refractaria o in-

Figura 1. Recomendaciones sobre el tratamiento antiarrítmico para mantener  
el ritmo sinusal. IC: insuficiencia cardíaca; FA: fibrilación auricular; FEVI: fracción 
de eyección del ventrículo izquierdo; HVI: hipertrofia ventricular izquierda.

Mínima o nula 
enfermedad 

cardíaca

IC o FEVI  
< 35%

Hipertensión 
arterial

FA RECURRENTE PAROXÍSTICA PERSISTENTE

Flecainida
Propefenona

Sotalol

Ablación 
mediante 
catéter

Amiodarona

Amiodarona 
o ablación 
mediante 
catéter

Sotalol

Cardiopatía 
isquémica

Amiodarona
Dronaderona 

(FA paroxística)

Ablación 
mediante 
catéter

HVI 
importante

Amiodaroma

Ablación 
mediante 
catéter

Flecainida
Propafenona

Sotalol

Amiodarona  
o ablación 
mediante 
catéter

Sí No
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tolerante al menos a un antiarrítmico de clase I o III; b) es razonable 
en la FA persistente sintomática, y c) puede ser una opción en la FA 
persistente de larga duración sintomática. Además, es una opción ra-
zonable en las tres formas de FA sintomática (paroxística, persistente 
y persistente de larga duración) antes de iniciar los antiarrítmicos (cla-
se I o III)28. Últimamente se está demostrando que su aplicación es 
ventajosa en los pacientes con FA e IC y depresión de la función ven-
tricular9,10. El papel de la AC no está tan claro en ancianos o en pa-
cientes con FA de larga duración.

La tasa de éxito de la AC varía ampliamente (entre un 29 y un 
90%). Se han analizado las variables asociadas al resultado y se ha 
evidenciado que la edad, el tamaño de la aurícula izquierda, la pre-
sencia de cardiopatía isquémica, el sexo femenino, la FA persisten-
te o persistente de larga duración y el fallo de los fármacos antia-
rrítmicos son factores que influyen desfavorablemente en el éxito. 
Con estos factores, Winkle et al. han elaborado un sistema de pun-
tuación orientativo denominado CAAP-AF score12.

Las complicaciones oscilan entre el 3 y el 5% y son: fístula esó-
fago-auricular (0,02-0,11%), taponamiento cardíaco (0,2-0,5%), 
parálisis del nervio frénico (0-0,4%), estenosis de las venas pulmo-
nares (1%), embolia gaseosa (< 1%), ictus o accidente isquémico 
transitorio (0-2%) y complicaciones vasculares (0,2-1,5%)27.

Fármacos para mantener el ritmo sinusal
En los pacientes a quienes se ha conseguido revertir a RS suele ser 
necesario mantener un tratamiento antiarrítmico con la intención de 
evitar la recaída en FA. Hay que considerar varios aspectos: la efica-
cia de este tratamiento es modesta; su éxito clínico es más la reduc-
ción que la eliminación de las recaídas; si un fármaco falla, se pue-
de esperar un resultado aceptable con otro fármaco; los efectos 
proarrítmicos o extracardíacos son frecuentes, y en la elección del 
fármaco antiarrítmico debe primar más la seguridad que la eficacia. 
En la tabla 4 se exponen algunas de las características de estos fár-
macos antiarrítmicos.
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Tabla 4. Fármacos para mantenimiento del ritmo sinusal

Fármaco Dosis Alarmas ECG* Principales contraindicaciones Enlentecimiento nodo AV

Disopiramida 100-250 mg/8 h Intervalo 
QT > 500 ms

Contraindicado en IC sistólica. 
Precaución cuando se utiliza junto 
con fármacos que prolongan el QT

No

Flecainida 100-200 mg/12 h

Duración del  
QRS > 25% por 
encima de la duración 
anteriosal tratamiento

Contraindicado si ClCr < 50 mg/ml, 
en cardiopatía isquémica, en fracción 
de eyección VI reducida

No

Flecainida LR 200 mg/día Precaución en presencia de 
enfermedad del tejido de conducción

Propafenona 150-300 mg/8 h Intervalo QT > 500 ms
Contraindicado en cardiopatía 
isquémica, fracción de eyección  
VI reducida

Ligero

Propafenona LR 225-425 mg/12 h Intervalo QT > 500 ms

Precaución en presencia 
de enfermedad del tejido de 
conducción y enfermedad renal.
No disponible

Sotalol 80-160 mg/12 h Intervalo QT > 500 ms

Contraindicado en presencia 
de hipertrofia VI significativa, 
IC sistólica, prolongación 
QT preexistente, hipopotasemia, 
ClCr < 50 mg/ml. La insuficiencia 
renal moderada requiere una 
adaptación cuidadosa de la dosis

Similar a betabloqueadores  
a dosis altas

Amiodarona

600 mg/día  
durante 4 semanas,  
400 mg/día 
durante 4 semanas  
y 200 mg/día

Intervalo QT > 500 ms

Precaución cuando se utiliza junto 
con fármacos que prolongan el QT.
Las dosis de antagonistas de la 
vitamina K o de digoxina deben  
ser reducidas

10-12 lpm en FA

*Signos ECG que indican disminución de la dosis o suspensión. AV: auriculoventricular;  
ClCr: aclaramiento (clearance) de creatinina; ECG: electrocardiograma; IC: insuficiencia cardíaca; 
lpm: latidos por minuto; LR: liberación retardada; VI: ventrículo izquierdo.
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Tabla 4. Fármacos para mantenimiento del ritmo sinusal

Fármaco Dosis Alarmas ECG* Principales contraindicaciones Enlentecimiento nodo AV

Disopiramida 100-250 mg/8 h Intervalo 
QT > 500 ms

Contraindicado en IC sistólica. 
Precaución cuando se utiliza junto 
con fármacos que prolongan el QT

No

Flecainida 100-200 mg/12 h

Duración del  
QRS > 25% por 
encima de la duración 
anteriosal tratamiento

Contraindicado si ClCr < 50 mg/ml, 
en cardiopatía isquémica, en fracción 
de eyección VI reducida

No

Flecainida LR 200 mg/día Precaución en presencia de 
enfermedad del tejido de conducción

Propafenona 150-300 mg/8 h Intervalo QT > 500 ms
Contraindicado en cardiopatía 
isquémica, fracción de eyección  
VI reducida

Ligero

Propafenona LR 225-425 mg/12 h Intervalo QT > 500 ms

Precaución en presencia 
de enfermedad del tejido de 
conducción y enfermedad renal.
No disponible

Sotalol 80-160 mg/12 h Intervalo QT > 500 ms

Contraindicado en presencia 
de hipertrofia VI significativa, 
IC sistólica, prolongación 
QT preexistente, hipopotasemia, 
ClCr < 50 mg/ml. La insuficiencia 
renal moderada requiere una 
adaptación cuidadosa de la dosis

Similar a betabloqueadores  
a dosis altas

Amiodarona

600 mg/día  
durante 4 semanas,  
400 mg/día 
durante 4 semanas  
y 200 mg/día

Intervalo QT > 500 ms

Precaución cuando se utiliza junto 
con fármacos que prolongan el QT.
Las dosis de antagonistas de la 
vitamina K o de digoxina deben  
ser reducidas

10-12 lpm en FA

*Signos ECG que indican disminución de la dosis o suspensión. AV: auriculoventricular;  
ClCr: aclaramiento (clearance) de creatinina; ECG: electrocardiograma; IC: insuficiencia cardíaca; 
lpm: latidos por minuto; LR: liberación retardada; VI: ventrículo izquierdo.
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En la actualización de su metanálisis, Lafuente-Lafuente et al.29 
incluían sobre todo estudios de pacientes sin cardiopatía grave con-
comitante, en quienes se comparaba los antiarrítmicos frente a pla-
cebo: tanto los antiarrítmicos de clase IA (disopiramida, quinidina) 
como los de clase IC (flecainida, propafenona) y los de clase III (amio-
darona, dronedarona, sotalol) redujeron significativamente la recurren-
cia de la FA (OR: 0,19-0,70) con un número necesario de 3 a 16 pa-
cientes que se debían tratar para beneficio (NNTB). Los bloqueadores 
beta (metoprolol) también disminuyeron las recurrencias de la FA (OR: 
0,62; IC: 0,44-0,88) con NNTB de 9. Con todos los fármacos se re-
gistraron retiradas por efectos secundarios. Los fármacos de clase IA 
y el sotalol se asociaron con un incremento en la mortalidad por todas 
las causas. La amiodarona es una buena opción en pacientes con re-
currencias frecuentes y sintomáticas de la FA cuando no son eficaces 
otras alternativas. Además, a diferencia de los otros fármacos, puede 
emplearse en pacientes con IC. También tiene efecto proarrítmico, 
por lo que se debe vigilar el intervalo QT30, aunque según el estudio 
comentado de Lafuente-Lafuente et al. es uno de los fármacos menos 
proarritmogénicos, junto con la dronedarona y la propafenona29. Por 
otra parte, presenta una serie de efectos secundarios importantes a 
largo plazo (tirotoxicidad, toxicidad pulmonar y hepática) que obligan 
a elegir con cuidado su uso31 y emplearla, precisamente, en las situa-
ciones en las que otros fármacos hayan fallado32. La flecainida dobla 
aproximadamente la probabilidad de mantener el RS que el placebo. 
En un principio, se empleó en la FA paroxística, pero actualmente 
también se utiliza para mantener el RS después de la cardioversión. 
Se recomienda añadir un fármaco que enlentezca la conducción del 
nodo AV debido a la capacidad de convertir la FA en flúter, que podría 
conducirse rápidamente a los ventrículos, ya que la flecainida no blo-
quea el nodo AV, circunstancia similar a la de la propafenona. El so-
talol es menos efectivo que la amiodarona, pero en el subgrupo de 
pacientes con cardiopatía isquémica no fue inferior a ella33. Su efec-
to proarrítmico deriva de la prolongación del QT o la bradicardia, que 
se han de vigilar en el ECG. Los bloqueadores beta tienen menos ca-
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pacidad de evitar las recurrencias, excepto en el contexto de hiperti-
roidismo o de FA inducida por el ejercicio. La dronedarona se reco-
mienda en la actualidad para el mantenimiento del RS solo en los 
pacientes clínicamente estables con historia de FA paroxística o per-
sistente después de la cardioversión efectiva y sin cardiopatía34.

Control de la frecuencia
Hay dos razones importantes para intentar mantener un ritmo ven-
tricular que no sea rápido en pacientes con FA: a) evitar la inestabi-
lidad hemodinámica o síntomas tales como palpitaciones, insufi-
ciencia cardíaca, angina de pecho, sensación de desmayo o baja 
capacidad de esfuerzo, y b) evitar la taquimiocardiopatía.

Para controlar la frecuencia utilizamos fármacos que enlentecen 
la conducción del nodo AV, como un bloqueador beta, digoxina en 
pacientes con hipotensión o insuficiencia cardíaca, situación en que 
se puede combinar con los bloqueadores beta o un antagonista del 
calcio como el diltiazem o el verapamilo, en pacientes con buena 
función ventricular izquierda. La amiodarona es también eficaz, aun-
que no se utiliza como un tratamiento primario para el control de la 
frecuencia (fig. 2). En la tabla 5 se exponen diversas recomendacio-
nes para el empleo de los fármacos para controlar la frecuencia car-
díaca. En la tabla 1 ya han quedado expuestas sus características 
principales, pero, además, se puede puntualizar que los bloqueado-
res beta pueden ser especialmente útiles en presencia de un tono 
simpático aumentado o de cardiopatía isquémica asociada a la FA.

El tratamiento a largo plazo con bloqueadores beta se ha mostra-
do efectivo y seguro en comparación con placebo y digoxina. Los 
antagonistas del calcio no dihidropiridínicos (verapamilo y diltiazem), 
son efectivos para el control agudo y crónico de la frecuencia de la 
FA, aunque su administración debe evitarse en pacientes con insu-
ficiencia cardíaca por disfunción sistólica por sus efectos inotrópicos 
negativos. La digoxina es efectiva para el control de la frecuencia en 
reposo, pero no durante el ejercicio. Junto con un bloqueador beta, 
puede ser eficaz para controlar la frecuencia durante el ejercicio en 
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pacientes con y sin IC. La digoxina tiene interacciones con otros fár-
macos y sus efectos adversos son frecuentes, aunque bien conocidos 
por los clínicos, ya que se lleva utilizando desde hace muchos años. 
La amiodarona es un fármaco eficaz, también, para controlar la fre-
cuencia cardíaca, y su administración intravenosa es bien tolerada 
en pacientes hemodinámicamente inestables. Como hemos comen-
tado, su uso para el tratamiento crónico debe seleccionarse muy 
cuidadosamente para aquellos casos en los que las medidas conven-
cionales no se hayan demostrado eficaces. Su uso no debería am-
pliarse con la intención de mantener la frecuencia cardíaca sin mo-
nitorización en aquellos enfermos que se haya utilizado para la 
reversión a RS, precisamente por esos efectos adversos, y se debería 
emplear algún otro de los fármacos comentados más arriba.

Figura 2. Algoritmo de tratamiento de la fibrilación auricular permanente: control 
de la respuesta ventricular. AV: auriculoventricular; BB: bloqueadores beta;  
FEVI: fracción de eyección del ventrículo izquierdo; IC: insuficiencia cardíaca.

SÍ

TRATAMIENTO INICIAL

BB; digoxina si hay IC; verapamilo o diltiazem si buena FEVI

Control adecuado a la situación clínica

No control adecuado a la situación clínica; intolerancia al esfuerzo

No control adecuado a la situación clínica

Añadir digoxina y/o BB o verapamilo o diltiazem

Valorar otras medidas:  
ablación del nodo  AV + marcapasos; amiodarona
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Tabla 5. Recomendaciones en el empleo de los fármacos 
para controlar la frecuencia cardíaca

Recomendaciones Nivel de 
evidencia

•  En la mayor parte de pacientes con FA persistente o 
permanente, un bloqueador beta oral o un antagonista 
del calcio no dihidropiridínico si la función ventricular 
está conservada

•  Digoxina oral en pacientes con IC o disfunción 
asintomática del VI y en pacientes sedentarios

•  Tratamiento i.v. en situaciones agudas (en ausencia de 
preexcitación):

–  Bloqueadores beta, con precaución en pacientes 
con IC o hipotensión o antagonista del calcio i.v. no 
dihidropiridínico si la función ventricular es buena

–  Digoxina o amiodarona i.v. en pacientes con IC

Clase I

•  Tratamiento i.v. en las siguientes situaciones:
–  Amiodarona i.v. cuando los fármacos mencionados son 

ineficaces o están contraindicados
Clase IIa

•  Ablación del nodo AV y marcapasos cuando el 
tratamiento médico es ineficaz, no tolerado o no se puede 
emplear

Clase IIa

•  Amiodarona oral cuando la combinación con 
bloqueadores beta o digoxina o los antagonistas del 
calcio no controlan adecuadamente la frecuencia 
ventricular en reposo y durante el ejercicio

Clase IIb

•  Digoxina oral como fármaco único en la FA paroxística
•  Ablación del nodo AV como tratamiento de primera 

elección
Clase III

AV: auriculoventricular; FA: fibrilación auricular; IC: insuficiencia cardíaca; i.v.: intravenoso; 
VI: ventrículo izquierdo.
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La frecuencia objetivo se desconocía hasta los resultados del es-
tudio AFFIRM, que consideraba conveniente alcanzar una frecuencia 
cardíaca en reposo ≤ 80 latidos por minuto (lpm) y una frecuencia 
durante el ejercicio moderado entre 90 y 115 lpm2. No obstante, los 
resultados del estudio RACE II35, en el que se comparaba una estra-
tegia de control estricto de la frecuencia cardíaca con el objetivo de 
menos de 80 lpm en reposo con un incremento adecuado durante 
el esfuerzo frente a una estrategia de control más laxo con un obje-
tivo de 110 lpm en reposo, evidenciaban que los síntomas, los epi-
sodios adversos y la calidad de vida eran similares en los dos grupos, 
con menos visitas hospitalarias para los pacientes con control laxo, 
por lo que la estrategia de no controlar tan estrictamente la frecuen-
cia cardíaca en algunos pacientes, como aquellos que no tienen sín-
tomas importantes derivados de la frecuencia cardíaca, parece una 
estrategia correcta. Algunas guías recomiendan preferentemente 
control laxo con un control estricto para los pacientes con síntomas 
persistentes o deterioro de la función ventricular36.

Si se elige un control laxo para los pacientes asintomáticos con FA 
persistente y función ventricular estable (> 40%), se debe controlar la 
evolución de la función ventricular37. Si el paciente se mantiene sinto-
mático, sobre todo por palpitaciones rápidas o irregularidad, se puede 
intentar un control más estricto de la frecuencia cardíaca hasta que se 
mantenga asintomático o bien se considere que los síntomas se deben 
más a la cardiopatía subyacente que a la FA. Cuando se decida adoptar 
el control estricto de la frecuencia cardíaca (FC en reposo < 80 lpm, y 
< 110 lpm con el ejercicio moderado) se recomienda mantener un con-
trol con Holter de 24 horas para valorar la presencia de bradicardia ex-
cesiva o pausas. Si los síntomas se relacionan con el ejercicio, puede 
realizar una prueba de esfuerzo. La elección del fármaco dependerá de 
la edad, la cardiopatía subyacente y la frecuencia objetivo (fig. 3).

En pacientes que padecen IC y FA crónica con una respuesta ven-
tricular no controlada a pesar de un tratamiento médico correcto, la 
ablación del nodo AV y un resincronizador puede representar una 
alternativa útil38.
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Figura 3. Elección del fármaco para control de la frecuencia cardíaca.  
BB: betabloqueador; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crónica; 
FA: fibrilación auricular; HTA: hipertensión arterial.

Estilo de vida no activo Estilo de vida activo

FA

Digoxina

Sin comorbilidad 
o HTA: BB  

o antagonista 
del calcio

Enfermedad asociada

BB; diltiazem; 
verapamilo, 

digoxina

No comorbilidad 
o HTA

Insuficiencia 
cardíaca EPOC

BB, digoxina

Diltiazem; 
verapamilo; 

digoxina; 
bloqueantes 

B1-selectivos

Tabla 6. Situaciones clínicas que nos pueden orientar  
hacia una de las dos estrategias de tratamiento

Control del ritmo Control de frecuencia

•  Menores de 65 años
•  Primeros episodios de FA
•  Ausencia de hipertensión 

arterial
•  Diámetro de la AI pequeño
•  Mala tolerancia a la FA
•  FA secundaria a precipitante 

tratado y corregido
•  Probablemente algunos 

pacientes con FA e IC sistólica
•  Preferencia del paciente

•  Mayores de 65 años  
(sobre todo, los ancianos)

•  Recurrencias
•  Diámetro de la aurícula 

izquierda grande
•  Fracaso o contraindicación  

para los fármacos  
antiarrítmicos

•  En presencia de hipertensión 
arterial o cardiopatía isquémica

•  Preferencia del paciente

AI: aurícula izquierda; FA: fibrilación auricular; IC: insuficiencia cardíaca.
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En la tabla 6 se exponen las recomendaciones sobre las situacio-
nes en las que se podría elegir la estrategia de control del ritmo o 
control de la frecuencia.
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Introducción
La fibrilación auricular (FA) es una taquiarritmia supraventricular 
caracterizada por una activación caótica de las aurículas que provo-
ca un deterioro de su función mecánica. La fisiopatología de la FA 
es compleja, y para su correcto tratamiento es importante compren-
der bien todos los factores implicados.

El desarrollo de la FA supone la coexistencia de disparadores de 
la arritmia (actividad auricular ectópica) y de un sustrato arritmogé-
nico (circuitos de reentrada más o menos estables) que condicionan 
su inicio y perpetuación.

Los disparadores más frecuentes son los focos ectópicos situados 
en la desembocadura de las venas pulmonares1, pero hasta en un 
4% de las ocasiones los focos ectópicos son extrapulmonares (vena 
cava superior, crista terminalis, seno coronario, fosa oval o ligamen-
to de Marshall).

La fisiopatología en la FA paroxística es claramente diferente de 
la persistente y permanente. En la primera predominan los dispara-
dores, existiendo poco remodelado eléctrico molecular y estructural. 
Sin embargo, la FA genera FA, y en el caso de la FA de larga evolu-
ción aparecen cambios eléctricos (acortamiento del período refrac-
tario del músculo auricular) y estructurales (remodelado) en la aurí-
cula que perpetúan la arritmia2.
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La clínica de los pacientes con FA es variable: desde totalmente 
asintomática hasta la presentación de síntomas invalidantes para el 
paciente. Por regla general, las principales metas del tratamiento en 
los pacientes con FA son la reducción del riesgo de tromboembolias 
y el alivio de los síntomas.

Estas dos metas se pueden conseguir con tratamiento farmacoló-
gico, que no es el tema de este capítulo, y con tratamiento no far-
macológico.

Para el control de los síntomas (palpitaciones, disnea, mareo), 
podemos optar por una estrategia de control del ritmo cardíaco o 
control de la frecuencia cardíaca, que es la elegida en la mayor par-
te de los pacientes.

Bien es sabido que la presencia de FA se asocia de forma inde-
pendiente con un aumento de 2 veces el riesgo de mortalidad por 
todas las causas en mujeres y de 1,5 veces en varones. Además, 
supone un aumento de hospitalizaciones y una reducción de la ca-
lidad de vida.

Sin embargo, los ensayos aleatorizados, como AFFIRM3 o RACE4, 
no han mostrado diferencia en los objetivos principales (mortalidad 
e ictus) entre estas dos estrategias en pacientes asintomáticos o 
ligeramente sintomáticos. Los fármacos antiarrítmicos tienen una 
eficacia limitada para mantener el ritmo sinusal y frecuentes efec-
tos adversos. Hoy día no disponemos de un tratamiento farmaco-
lógico eficaz a largo plazo para el mantenimiento del ritmo sinusal, 
ya que un 50% recurren al año a pesar del tratamiento antiarrít-
mico y hasta un 20% presentan intolerancia a estos fármacos5. Por 
otra parte, en algunos pacientes con FA permanente tampoco se 
consigue un buen control de la frecuencia cardíaca, sobre todo con 
el ejercicio.

La ausencia de fármacos antiarrítmicos eficaces y seguros ha con-
ducido al desarrollo de métodos no farmacológicos como tratamien-
to alternativo de la FA. Los dos más frecuentes son la ablación con 
catéter y la cirugía.
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Estrategia de control de frecuencia

Implante de marcapasos y ablación 
del nodo auriculoventricular
Fue el primer tratamiento intervencionista disponible para el control 
de la frecuencia cardíaca (FC) en la FA. Debido a la aparición de la 
ablación de la FA, sus indicaciones se han restringido en la actualidad 
de manera muy importante.

Indicaciones de la ablación  
del nodo auriculoventricular
La ablación del nodo auriculoventricular (NAV) y el implante de mar-
capasos pueden controlar la frecuencia cardíaca cuando la medica-
ción es ineficaz. La principal indicación de la ablación del NAV es 
la FA permanente, que no se considera candidata para las técnicas 
de ablación de FA, o si fallan esas técnicas, con una FC elevada que 
no se controla adecuadamente mediante fármacos, dado que la per-
sistencia de un ritmo cardíaco alto puede conducir a dilatación car-
díaca con disfunción sistólica y aparición de insuficiencia cardíaca, 
lo que se denomina «taquimiocardiopatía».

Metodología de la ablación  
del nodo auriculoventricular
Es un procedimiento sencillo, con alto porcentaje de éxito y con 
escasas complicaciones. Previamente hay que implantar un mar-
capasos definitivo. Se puede llevar a cabo con un solo catéter y 
puede realizarse por vía venosa o arterial. Una vez introducido el 
catéter de ablación, se localiza el registro de His y se aplica radio-
frecuencia en esta zona, consiguiendo un bloqueo auriculoventri-
cular (AV) completo.

El éxito de la ablación se acerca al 100% de los casos, y se sue-
le acompañar de una mejoría de los síntomas del paciente, de la 
clase funcional y de la fracción de eyección, en caso de que estu-
viera deprimida antes de la ablación.
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Complicaciones de la ablación  
del nodo auriculoventricular
Existen dos complicaciones especialmente graves descritas con relación 
a la ablación del nodo AV: la muerte súbita por torsade de pointes (de-
bido a la bradicardia provocada por la ablación del nodo) y el empeo-
ramiento de la insuficiencia cardíaca. En su serie de 334 pacientes, 
Ozcan et al.6 describen nueve muertes súbitas por fibrilación/taquicar-
dia ventricular polimorfa (lo que supone un 2,7%), que se relacionó 
con la programación del marcapasos a una FC excesivamente baja, en 
comparación con el ritmo rápido que presentaba el paciente antes de 
la ablación. Esta complicación no se ha descrito en series más recien-
tes, en las que se ha tenido la precaución de programar el marcapasos 
a una frecuencia más elevada (> 75 lpm) durante 1-3 meses.

Otra complicación es la aparición de insuficiencia cardíaca. Estudios 
recientes han demostrado que la estimulación ventricular derecha en 
pacientes con mala función ventricular puede empeorar esta función, 
ya que provoca una desincronización de los ventrículos y contribuye a 
causar insuficiencia cardíaca. En el estudio DAVID7, una muestra alea-
torizada de pacientes recibió un desfibrilador automático implantable 
(DAI) monocameral programado en VVI a 40 lpm (no estimulación en 
el ventrículo derecho [VD]) y otros a recibir DAI bicameral programado 
en DDD, por tanto, con estimulación en VD. En el seguimiento, se vio 
un aumento significativo de la mortalidad y de las hospitalizaciones por 
insuficiencia cardíaca en los pacientes con estimulación en ápex de VD.

La ablación del nodo AV es irreversible, lo cual hace a los pacien-
tes dependientes de un marcapasos, con el riesgo añadido de dis-
función, infecciones y otras complicaciones del dispositivo o su ne-
cesidad de recambio.

Tipo de marcapasos en la ablación 
del nodo auriculoventricular
El implante de un marcapasos VVIR es lo adecuado en la mayoría 
de los pacientes que tienen una función ventricular normal y se ha-
llan en FA permanente.
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Si se trata de pacientes con FA o flúter paroxístico, con mal con-
trol y función ventricular normal, y se decidiera realizar una ablación 
del nodo AV, el modo de estimulación adecuado sería un marcapasos 
DDDR.

Sin embargo, en los pacientes con disfunción ventricular o regur-
gitación mitral, la estimulación en ápex del VD puede ser deletérea. 
Por ello, en este caso se debería considerar el implante de un mar-
capasos biventricular, que puede contrarrestar el efecto negativo de 
la estimulación en el VD resincronizando los ventrículos.

En pacientes sometidos a ablación del nodo AV y con integridad 
del sistema específico de conducción, se puede optar por la esti-
mulación en el haz de His, que evita la asincronía ventricular, aun-
que es una técnica muy compleja y con alto riesgo de dislocación 
del electrodo.

Estrategia de control del ritmo
Cardioversión eléctrica
Consiste en la aplicación de un choque eléctrico sincronizado con la 
actividad intrínseca del corazón, mediante el sensado de la onda R 
en el electrocardiograma (ECG), para asegurar que la estimulación 
eléctrica no cae en la fase vulnerable del ciclo cardíaco.

Existen dos tipos de cardioversión eléctrica (CVE): la externa, con 
parches o palas, y la interna, que se realiza con electrocatéteres in-
tracardíacos, o bien introducidos para este motivo (ha quedado en 
desuso), o bien aprovechando los dispositivos implantados (DAI).

El éxito de una CVE depende de la enfermedad de base y de la 
densidad de corriente que llega al miocardio (que, a su vez, depen-
de del voltaje programado), de la forma de la onda (monofásica o 
bifásica), del tamaño y la posición de los electrodos torácicos y de 
la impedancia transtorácica5.

Hay varios estudios que han comparado el choque bifásico o mo-
nofásico en la CVE transtorácica de la fibrilación auricular. En los 
estudios de Mittal et al.8 y de Page et al.9 se vio que, para la CVE 
transtorácica de la FA, los choques bifásicos tienen mayor efectivi-
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dad y requieren menos energía –además de un menor número de 
choques– que los monofásicos.

Tras la CVE, hasta un 50% presenta recurrencia de la FA en las pri-
meras semanas. Los fármacos antiarrítmicos pueden disminuir ese por-
centaje, pero, aun así, las recurrencias son frecuentes. Los factores 
predictivos de recurrencia de la FA son: presencia de enfermedad car-
díaca subyacente, sexo femenino, edad avanzada, mayor duración de 
la FA, mayor tamaño de la aurícula y proteína C reactiva (PCR) elevada5.

Los riesgos y las complicaciones de la CVE son los fenómenos trom-
boembólicos y las arritmias. Se ven arritmias benignas (como la ex-
trasistolia auricular y ventricular, paros sinusales o bradicardia sinusal) 
y malignas (como taquicardia ventricular y fibrilación ventricular en 
el contexto casi siempre de hiperpotasemia, intoxicación digitálica o 
falta de sincronización con la onda R del ECG de superficie).

Una situación especial ante una CVE sería el caso de pacientes 
portadores de marcapasos o desfibriladores, ya que con la descarga 
se pueden alterar los circuitos eléctricos o se puede causar un au-
mento brusco del umbral por daño miocárdico. Por ello, hay que lle-
var un especial cuidado: se debe interrogar el dispositivo antes y 
después de la CVE. Si se hace una CVE externa, se deben colocar 
las palas lo más alejadas del dispositivo y, si se puede, en disposi-
ción anteroposterior. En el caso de los DAI, se puede administrar 
una descarga interna de baja energía con el dispositivo.

Estimulación auricular en la prevención 
de la fibrilación auricular
El inicio de la FA es un fenómeno complejo en el que actúan unos 
fenómenos favorecedores (p. ej., incremento o disminución de la 
frecuencia cardíaca o pausas en el ritmo) sobre un sustrato (retraso 
de la conducción o dispersión de la refractariedad), a los que se su-
man unos factores desencadenantes (extrasístoles auriculares).

Se postula que la estimulación auricular interfiere en el inicio 
de la arritmia por varios mecanismos teóricos: supresión o modu-
lación de extrasístoles auriculares, corrección de las bradicardias, 
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interacción con el sustrato homogeneizando los periodos refracta-
rios o mejorando los retrasos de conducción mediante técnicas es-
peciales.

Estimulación auricular AAI/AAIR
Varios estudios retrospectivos hallaron que, en pacientes con disfunción 
sinusal, la estimulación auricular se asocia a una disminución signifi-
cativa de la FA y de la mortalidad, comparado con la estimulación ven-
tricular. La asincronía entre la activación auricular y ventricular en la 
estimulación VVI puede causar dilatación aguda de la aurícula o acen-
tuar su remodelado estructural, causando fibrilación auricular.

El primer estudio prospectivo fue el Danish Study10, que examinó 
los efectos de la estimulación auricular y ventricular en pacientes 
con disfunción sinusal. Tras un período de seguimiento de 5,5 años, 
se observó que la incidencia de episodios de FA paroxística y de FA 
permanente era más baja en los pacientes con estimulación auricu-
lar que en aquellos con estimulación ventricular. Otro de los estudios 
que también demuestra una reducción de FA con estimulación AAI/
DDD frente a VVI es el estudio canadiense CTOPP11.

Por tanto, parece razonable utilizar marcapasos que eviten la 
estimulación en el ventrículo derecho en aquellos pacientes con 
disfunción sinusal que presentan episodios de fibrilación auricular.

El uso de la estimulación auricular adaptada a la frecuencia (es-
timular la aurícula a mayor frecuencia que la propia del paciente) 
en la prevención de la FA, en ausencia de bradicardia sintomática, 
no previene la aparición de episodios de FA. Tampoco ha demostra-
do ser efectivo el incremento en la frecuencia de estimulación auri-
cular tras extrasístoles auriculares.

Puntos y modos de estimulación alternativos
La presencia de trastornos de la conducción y bloqueos intra e inte-
rauriculares promovió el desarrollo de técnicas de estimulación que 
permitieran reducir los retrasos de conducción para homogenizar las 
propiedades electrofisiológicas auriculares. Parece que los pacientes 
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con retrasos significativos de la conducción interauricular constitu-
yen uno de los grupos que más puede beneficiarse de esta técnica.

Las formas de estimulación actualmente disponibles son: estimu-
lación biauricular, estimulación derecha bifocal y estimulación au-
ricular en puntos alternativos (haz de Bachmann, triángulo de Koch, 
tabique interauricular o seno coronario distal).

La estimulación auricular en sitios alternativos (p. ej., septal) pue-
de reducir la FA por activación de las aurículas simultáneamente, 
previniendo, por tanto, las reentradas. A pesar de esto, la alta tasa 
de desplazamiento de estos electrodos hace que estas técnicas no 
hayan demostrado beneficios en reducir la FA en estos pacientes.

Desfibriladores auriculares
El éxito del DAI en el tratamiento de la muerte súbita y de las ta-
quiarritmias ventriculares estimuló la investigación para desarrollar 
un dispositivo similar para tratar la FA. Se comercializaron dos dis-
positivos: uno con tratamientos solo auriculares y otro con tratamien-
tos auriculares y ventriculares. Estos dispositivos han caído en des-
uso, ya que los choques son dolorosos, lo cual tiene una gran 
influencia negativa en la calidad de vida. Por otro lado, la reinicia-
ción precoz de la FA tras los choques de cardioversión puede causar 
agotamiento prematuro de la batería. Además, pueden desarrollar 
arritmias ventriculares en el seguimiento. En la actualidad, estas 
funciones de desfibrilador auricular podrían estar incluidas en dis-
positivos de desfibrilación ventricular.

Ablación con catéter de la fibrilación auricular
El conocimiento de la fisiopatología de la FA, en cuya génesis han 
sido implicados latidos ectópicos con origen predominante en las 
venas pulmonares, múltiples reentradas y rotores, y los buenos re-
sultados de la técnica maze12 (laberinto) con cirugía abierta hicieron 
que los electrofisiólogos intentaran realizar un procedimiento tipo 
maze de forma percutánea. Se proponían líneas de ablación en la 
aurícula derecha e izquierda para compartimentarlas, con pobres 
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resultados. A raíz de ello, se conoció que la FA se originaba en la 
mayoría de los casos por focos ectópicos localizados en las venas 
pulmonares. Ahora bien, las venas pulmonares son los disparadores 
más frecuentes, pero no los únicos. También se han descrito focos 
en la vena cava superior, el seno coronario, el ligamento de Marshall, 
la crista terminalis y la pared libre de aurícula izquierda.

Indicaciones de ablación de fibrilación auricular
En las guías de la Sociedad Europea de Cardiología (ESC, por sus 
siglas en inglés) publicadas en 201613, se recomienda:

 • Con indicación clase I con nivel de evidencia A: ablación con ca-
téter de la FA paroxística, en la que se opta por una estrategia de 
control del ritmo y que continúa sintomática a pesar del tratamien-
to antiarrítmico.

 • Con indicación clase IIa con nivel de evidencia B13: como alter-
nativa al tratamiento antiarrítmico farmacológico, para prevenir 
recurrencias de la FA y mejorar los síntomas en pacientes selec-
cionados con FA paroxística, teniendo en cuenta los riesgos, los 
beneficios y las preferencias del paciente.

 • Con indicación clase IIa con nivel de evidencia C: como estrate-
gia para evitar el implante de marcapasos a pacientes con bradi-
cardia relacionada con la FA, y en pacientes sintomáticos con FA 
e insuficiencia cardíaca con fracción de eyección reducida para 
mejorar los síntomas y la función cardíaca si se sospecha taqui-
miocardiopatía.

En pacientes con insuficiencia cardíaca (IC), los ensayos clínicos 
con fármacos antiarrítmicos no han conseguido demostrar beneficio 
para mejorar la fracción de eyección del ventrículo izquierdo (FEVI) 
ni para reducir la mortalidad o las hospitalizaciones por insuficien-
cia cardíaca14-16. Un estudio insinuó que la mortalidad y las hospi-
talizaciones podían descender con la ablación17. Más recientemente, 
en pacientes con fracción de eyección < 35% y clase funcional de 
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II a IV de la New York Heart Association (NYHA), la ablación ha mos-
trado mayor persistencia del ritmo sinusal, ligera mejoría de la FEVI 
y una reducción de la mortalidad y de los ingresos por insuficiencia 
cardíaca, comparada con el tratamiento médico basado principal-
mente en amiodarona18. En este tipo de pacientes, una reducción 
de la cantidad de tiempo en FA puede ser suficiente para causar un 
beneficio clínico. Por tanto, parecería razonable ofrecerles la abla-
ción de una manera más activa19.

Procedimiento
El procedimiento se suele realizar bajo sedación o sedoanalgesia, ya 
que es largo y doloroso. Se debe realizar por electrofisiólogos entre-
nados y en un centro con experiencia.
Según las guías de la ESC del 201613, se debe intentar el aislamien-
to de las venas pulmonares con radiofrecuencia (RF) o con crioabla-
ción, con una indicación IIa con nivel de evidencia B.

Para indicar un procedimiento de ablación, se ha de demostrar la 
presencia de episodios de fibrilación auricular mediante ECG o Hol-
ter-ECG. Se realiza un ecocardiograma transtorácico para descartar 
la presencia de cardiopatía estructural importante y la ausencia de 
dilatación auricular izquierda, ya que se ha visto que uno de los ma-
yores factores predictivos de fracaso de la ablación es la dilatación 
auricular que conlleva un remodelado estructural importante. Es muy 
importante para mejorar los resultados de la ablación controlar otros 
factores de riesgo, como la hipertensión arterial y el síndrome de 
apneas-hipopneas del sueño (SAHS).

Se solicita resonancia magnética (RM) cardíaca o tomografía axial 
computarizada (TAC) para estudiar la anatomía de las venas pulmo-
nares. En estudios hechos con resonancia cardíaca se han visto va-
riantes de la anatomía de las venas pulmonares (VVPP) hasta en un 
tercio de los pacientes, como la presencia de un tronco común izquier-
do o venas accesorias. Con angiografía, eco transesofágica o eco in-
tracardíaca se pueden tener imágenes en tiempo real de las venas 
pulmonares. Se realiza una eco transesofágica para descartar trombos 
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en la orejuela, ya que es una contraindicación para realizar la abla-
ción, y se valora si presenta foramen oval permeable.

El acceso vascular se realiza habitualmente por vena femoral dere-
cha. Se requiere acceder a la aurícula izquierda (AI) a través de una 
o varias punciones transeptales. Una vez situados en la AI, hay que 
proceder a la anticoagulación del paciente con heparina sódica man-
teniendo el tiempo de tromboplastina parcial activado entre 250-350 
segundos durante el procedimiento, ya que el riesgo embólico es alto.

Con sistemas de navegación electroanatómica (Ensite, Carto o 
Rythmia) se realiza un mapa anatómico de la AI y de las venas pul-
monares, pudiendo hacer una integración de imágenes con las ob-
tenidas en las RM y TAC.

Técnicas de ablación con catéter
Inicialmente, tras descubrir el origen focal de la FA en las VVPP se 
comenzó a hacer ablación en la zona de activación más precoz o en 
la entrada de la vena pulmonar. Esta técnica conseguía unos resul-
tados muy limitados, que no superaban el 50-60% de éxito. Se ha 
abandonado esta técnica de buscar y ablacionar únicamente los fo-
cos, y actualmente lo que se intenta es una desconexión eléctrica 
de todas las venas pulmonares. Además, se intenta hacer en el antro 
de las venas, no en el orificio, para evitar estenosis de las VVPP.

El aislamiento de las venas pulmonares (AVP) a nivel auricular, es 
decir, en el antro de las venas pulmonares, es el objetivo de la abla-
ción de FA. Esto se puede realizar mediante ablación con RF punto a 
punto, habitualmente con catéter irrigado, mediante lesiones lineales 
con RF que rodean las venas (NMarq, PVAC) o mediante ablación con 
criobalón, que consiste en la destrucción del tejido miocárdico me-
diante el frío, por congelación. Esta técnica utiliza un balón que se 
introduce en la AI mediante una vaina, este balón se hincha, se colo-
ca de forma que ocluya las venas pulmonares y se enfría con óxido 
nitroso. Todas estas técnicas obtienen resultados similares.

Para comprobar el aislamiento eléctrico, se coloca un catéter circu-
lar con varios electrodos de registro en el interior de la vena para visua-
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lizar la desaparición de los potenciales de vena (bloqueo de entrada) y 
comprobar el bloqueo de la salida con estimulación desde su interior.
El AVP completo tiene mejores resultados que el incompleto. Esto 
se probó inicialmente en FA paroxística, pero parece que no es in-
ferior a la ablación más extensa en la FA persistente (líneas en te-
cho, ablación de zonas con electrogramas complejos, etc.).

Resultados clínicos de la ablación
En un metanálisis20 publicado el año 2009, se aprecia un claro be-
neficio de la ablación de FA sobre los fármacos antiarrítmicos en el 
mantenimiento del ritmo sinusal.

Aunque algunos centros presentan una tasa de éxitos del 90% en 
FA paroxística, con un 20% de segundos procedimientos en estudios 
multicéntricos el porcentaje de éxito está en torno al 70%. En el 
caso de la FA persistente o permanente, la tasa de éxito baja al 50%. 
Se puede esperar un mejor resultado en pacientes jóvenes, con FA 
paroxística, en ausencia de cardiopatía estructural.

Las recurrencias de FA tras la ablación pueden ser sintomáticas 
o asintomáticas, precoces o tardías. La recurrencia precoz de la FA 
es frecuente durante los tres primeros meses (hasta el 40% de los 
casos), pero un alto porcentaje de estos no presentará nuevos epi-
sodios de FA en el seguimiento. Habitualmente, se mantienen fár-
macos antiarrítmicos unos meses tras la ablación, intentando pre-
venir las recurrencias precoces e influir así de forma positiva en el 
remodelado anatómico y eléctrico de la AI. No es inusual la recu-
rrencia de la FA tras varios años en ritmo sinusal, lo que puede re-
flejar la progresión de la enfermedad.

Las recurrencias de FA se tratan habitualmente con un segundo 
procedimiento, y se suelen producir por reconexión de las venas pul-
monares o por presencia de focos extrapulmonares.

En mayo de 2018 se comunicaron los resultados del Catheter Abla-
tion Versus Anti-arrhythmic Drug Therapy for Atrial Fibrillation (CA-
BANA)21, todavía no publicados en el momento de la edición de este 
volumen. Se incluyeron 2.200 pacientes con FA aleatorizados a tra-
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tamiento médico o ablación mediante catéter. El seguimiento medio 
fue de 48 meses. En la conclusión del estudio no hubo diferencias 
en el análisis según intención de tratar del objetivo primario (com-
puesto de mortalidad por cualquier causa, ictus incapacitante, hemo-
rragia grave o parada cardíaca) ni tampoco en la mortalidad total.

Complicaciones de la ablación de la fibrilación auricular
Según los datos del EURObservational Research Programme (EORP)22, 
la duración media de la hospitalización de los pacientes sometidos 
a ablación de FA es de 3 días. Un 5-7% de los pacientes sufre com-
plicaciones graves tras la ablación de FA con catéter y un 2-3% tie-
ne complicaciones potencialmente mortales pero tratables en gene-
ral; la mortalidad es menor del 0,20%.

En el Registro Español de Ablación con Catéter de 201623, se re-
gistró un 3,9% de complicaciones mayores, con clara tendencia a 
la disminución respecto a años anteriores. Las complicaciones gra-
ves más importantes son:

1. Taponamiento cardíaco: 1,2%. Puede ser debido a la punción 
transeptal o a la manipulación de los catéteres. Si se produce, 
hay que revertir la anticoagulación con protamina y realizar una 
punción pericárdica. En caso de persistencia de hemorragia, se 
valorará cirugía.

2. Accidentes embólicos: menos del 1%. Su incidencia varía mucho 
según las series (0-7%), y suelen ocurrir en las primeras 24 ho-
ras tras la ablación, por lo que la anticoagulación ha de ser in-
tensiva tras el procedimiento y se debe mantener durante los tres 
primeros meses.

3. Estenosis de las venas pulmonares: 1,3%. Esta complicación va 
disminuyendo debido a que las aplicaciones se hacen cada vez 
más alejadas de la vena. Se considera que la estenosis es grave 
cuando se reduce su luz en un 70%, y la sintomatología aparece 
habitualmente cuando hay más de una vena estenosada. Los sín-
tomas suelen ser disnea, hemoptisis y dolor torácico, y para diag-
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nosticarla son útiles la RM y la TAC. El tratamiento de elección 
es la angioplastia con balón y, si el resultado no es apropiado, la 
colocación de un stent.

4. Lesiones esofágicas: el esófago se encuentra en íntima relación 
con la pared posterior de la AI y con las venas pulmonares, sobre 
todo las izquierdas. Por este motivo, se puede causar lesión tér-
mica esofágica durante la aplicación de RF o crioablación. Su 
incidencia es baja (0,25%) pero es grave, incluso mortal. Se de-
be sospechar ante la presencia de disfagia, fiebre y embolias. Se 
diagnostica con técnicas de imagen no invasiva, como la RM y la 
TAC. La fibrogastroscopia está contraindicada. La cirugía sería el 
tratamiento indicado, pero es compleja.

5. Lesión del nervio frénico: es una complicación muy infrecuente 
(0,5%). Se puede lesionar el nervio frénico derecho al hacer apli-
caciones de RF en la vena cava superior y en las venas pulmona-
res derechas. Es más frecuente en las aplicaciones con balón de 
crioablación en las venas derechas, por lo que hay que monitori-
zar el nervio frénico mediante estimulación. Suelen ser asinto-
máticas y reversibles antes del año de seguimiento.

6. Arritmias auriculares: 5-25%. En general, se deben a reentra-
das alrededor de las zonas de conducción lenta creadas con las 
líneas de ablación. Se recomienda esperar unos tres meses an-
tes de realizar un nuevo procedimiento, dado que a veces des-
aparecen de forma espontánea o se controla con fármacos an-
tiarrítmicos.

7. Complicaciones vasculares: su frecuencia varía entre el 0 y el 
10%, y está en relación con el tamaño de los introductores y con 
la anticoagulación.

Conclusión
La ablación de la FA es una alternativa razonable al tratamiento far-
macológico para prevenir recurrencias de FA en pacientes sintomá-
ticos con FA. Su eficacia es menor en la FA persistente o permanen-
te, aunque ofrece buenos resultados cuando las aurículas no están 
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dilatadas y se controlan los factores de riesgo como el sobrepeso, la 
hipertensión arterial y el SAHS.

Ablación quirúrgica de la fibrilación auricular
La cirugía de la FA se basa en la creación de cicatrices en el tejido 
auricular con el propósito de aislar la conducción aberrante y evitar 
así los fenómenos de reentrada del estímulo que puede iniciar y per-
petuar la arritmia. Estas «neovías» permitirían la reconducción del 
estímulo normal desde el nodo sinusal (NS) hasta el NAV.

La ablación quirúrgica desarrollada por el Dr. James Cox se inició 
hace más de 30 años y ha demostrado buenos resultados en la res-
tauración y el mantenimiento del ritmo sinusal12,24-26. Las técnicas 
descritas originalmente, basadas en grandes incisiones y suturas, 
son intensivas y complejas y, por tanto, se asocian a complicaciones. 
Los avances tecnológicos de las últimas décadas y la demostración 
de que las VVPP y la AI actúan como focos desencadenantes de la 
FA en muchos de los pacientes ha incrementado el interés en el de-
sarrollo de estrategias intervencionistas para restaurar el ritmo si-
nusal1. En los últimos años, la utilización de dispositivos con dife-
rentes fuentes de energía ha permitido realizar las cicatrices de 
forma rápida y menos invasiva27-33.

Procedimiento de maze y nuevas técnicas
En 1980 se describió el primer procedimiento quirúrgico en mode-
los animales para el tratamiento de la FA. Se denominó «aislamien-
to de la aurícula izquierda». La técnica quirúrgica se basaba en la 
separación eléctrica mediante incisiones entre el NS y el NAV, lo que 
confina la FA en zonas de la AI, aunque a expensas de un empeora-
miento hemodinámico34. Años más tarde, se describió la técnica del 
corridor (pasillo), en la que se aislaba una banda de miocardio entre 
el NS y el NAV35. A pesar de una tasa de éxito de un 69%, las aurí-
culas perdían la contracción mecánica en la mayoría de los casos, y 
en un 16% era necesario el implante de un marcapasos36.

En 1987, Cox realizó el primer procedimiento en humanos de la 
técnica maze (laberinto), basada en la división quirúrgica de las au-
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rículas en fragmentos desconectados eléctricamente manteniendo 
la conducción entre el NS y el NAV24. Cox necesitó varias modifica-
ciones respecto a la técnica inicial hasta la denominada maze III. 
Las series descritas han documentado excelentes resultados con 
restauración a ritmo sinusal entre el 75-95% de los pacientes, bajo 
riesgo de accidente cerebrovascular (ACV) tardío y muy baja morta-
lidad y morbilidad, limitado por la necesidad de marcapasos en el 
5-10% de ellos37,38. El procedimiento maze III puede ser realizado 
mediante una pequeña incisión torácica y desarrollado solo o junto 
con otras intervenciones cardíacas, como la reparación mitral o la 
cirugía de revascularización miocárdica. No obstante, requiere de 
parada circulatoria y circulación extracorpórea, se acompaña de tiem-
pos quirúrgicos elevados, riesgo de hemorragia posoperatoria y com-
plicaciones derivadas de la técnica37,38.

Se han diseñado diversos dispositivos de aplicación de diferen-
tes fuentes de energía (RF, microondas, criotermia, láser y ultraso-
nidos), que realizan cicatrices similares a las incisiones. De este 
modo surge el procedimiento maze IV que, mediante abordajes 
mínimamente invasivos, aprovecha algunas incisiones quirúrgicas 
utilizadas en la cirugía rutinaria de la válvula mitral y las comple-
ta con diferentes líneas producidas por energías (RF y crioablación), 
con lo que se obtienen unos resultados similares al maze origi-
nal39-41. No obstante, en la actualidad existe una amplia variedad 
de técnicas en las que se aplican diversas líneas de ablación deri-
vadas del maze original. El procedimiento denominado «maze mo-
dificado», que hace referencia a líneas realizadas exclusivamente 
en el lado izquierdo (de hecho, a veces se utiliza el término «maze 
izquierdo»), consigue unos resultados del 74% de curación a los 
3 años en pacientes con FA crónica asociada a proceso patológico 
de la válvula mitral42.

La ablación quirúrgica tiene la ventaja de la visualización direc-
ta de las estructuras cardíacas y puede ser una oportunidad para 
pacientes que precisan otros procedimientos cardiológicos. Las 
nuevas técnicas de ablación necesitan menos tiempo, de 10 a 20 
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minutos, lo que contrasta con la hora requerida para el procedi-
miento original. A través de la aplicación de energía de una forma 
fácil y segura se disminuyen las complicaciones, ya que no precisa 
la necesidad de circulación extracorpórea, se reduce el riesgo de 
hemorragia frente a la técnica de «cortar y coser» y se puede rea-
lizar mediante cirugía mínimamente invasiva. La aplicación de es-
tos tipos de energía facilita la creación de forma rápida y segura 
de líneas de bloqueo de la conducción eléctrica similares a las 
realizadas por el procedimiento de maze24. La condición de estos 
dispositivos es que tienen que garantizar la transmuralidad, de ma-
nera que la cicatriz no deje zonas «sanas» por donde el estímulo 
cardíaco pueda reconducir43-45. La operación ideal consistiría en 
un procedimiento que se realiza a través de técnicas de cirugía mí-
nimamente invasiva, sin bypass cardiopulmonar, que consigue la 
transmuralidad de la lesión a través de la grasa epicárdica, y que 
debe ser efectivo en la ablación tanto de la FA paroxística como de 
la permanente o del flúter auricular.

La radiofrecuencia y la criotermia son el tipo de energía que más 
se ha utilizado. Mediante la RF se produce un aumento de la tem-
peratura a más de 50 °C, lo que facilita la coagulación y la destruc-
ción celular produciendo una necrosis irreversible. La aplicación de 
criotermia en el tejido auricular genera edema, apoptosis y fibrosis 
que producen cicatrices transmurales con buenos resultados46. A 
diferencia de la RF, con la criotermia se mantiene la integridad es-
tructural, porque el colágeno no se afecta, y tampoco produce trom-
bos, además de permitir aplicaciones rápidas (menos de dos minu-
tos) tanto epicárdicas como endocárdicas.

Los resultados demuestran ablación de la FA en un 70-80% de 
los pacientes en quienes se realiza cirugía cardíaca de forma con-
comitante47. Sin embargo, tras la ablación, la FA perioperatoria es 
común: ocurre hasta en el 50% de los pacientes, aunque a los 3 
meses del procedimiento muchos revierten a ritmo sinusal y, por 
tanto, el alta en FA no es un criterio de fracaso del procedimiento48. 
El tamaño de la aurícula izquierda, la duración prolongada de la FA, 
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la hipertensión y la edad avanzada son considerados factores pro-
nósticos de fallo del procedimiento49.

Procedimientos híbridos
Un avance reciente en la estrategia del control del ritmo de la FA ha 
sido el uso de los procedimientos híbridos50. Este enfoque permite 
combinar las ventajas de la ablación quirúrgica y percutánea me-
diante una opción mínimamente invasiva. De esta forma, la ablación 
con catéter por RF permite completar unas 6-8 semanas más tarde 
el procedimiento maze IV realizado por cirugía mínimamente inva-
siva, con la ablación de cualquier gap residual.

La ablación quirúrgica mediante cirugía mínimamente invasiva 
permite una visualización directa de las estructuras del corazón, lo 
que disminuye el riesgo de daño de las estructuras vecinas, tales 
como el nervio frénico o el esófago. La ablación endocárdica poste-
rior mediante catéter permite acceder a áreas dificultosas por el epi-
cardio (tales como el istmo mitral o cavotricuspídeo) y, mediante la 
utilización de técnicas de mapeo, detectaría y ablacionaría cualquier 
gap residual organizado. Los resultados iniciales de este tipo de es-
trategia son prometedores, con una restauración a ritmo sinusal que 
alcanza hasta el 85% de pacientes que padecen FA persistente de 
larga duración, disfunción ventricular o múltiples comorbilidades 
que previamente han tenido complicaciones infecciosas con proce-
dimientos de ablación por catéter51.

Otros procedimientos quirúrgicos 
para la fibrilación auricular
Además de las diferentes técnicas descritas, existen otros proce-
dimientos quirúrgicos para la FA, como son la reducción del tama-
ño de la AI, el cierre de la orejuela izquierda (OI) o la denervación 
cardíaca.

La mayoría de los episodios tromboembólicos se asocian a la for-
mación del trombo en la OI en pacientes con FA, por lo que su ex-
clusión reduciría y eliminaría de forma potencial el riesgo de trom-
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boembolia52,53. De hecho, uno de los procedimientos originales del 
maze incluía la escisión de la OI, con un descenso del riesgo de 
ACV en pacientes no anticoagulados similar a aquellos anticoagu-
lados con warfarina. Sin embargo, no existen estudios aleatorizados 
que corroboren esta conclusión, y en un estudio observacional se 
encontró una mayor tasa de ACV en los pacientes en quienes se 
había realizado escisión quirúrgica respecto a los que no53. Se ha 
postulado que este hecho podría ser secundario a la alta tasa de 
exclusión incompleta durante la cirugía (hasta en el 30%) y la ma-
yor presencia de trombos documentados en estas orejuelas exclui-
das de forma parcial54. Existe un gran interés en el desarrollo de 
técnicas que permitan la exclusión tanto endocárdica como epi-
cárdica de la OI55.

Oclusión y exclusión percutánea de orejuela izquierda
Tipos de dispositivos percutáneos de oclusión de orejuela
Estos dispositivos se han evaluado a partir de datos de estudios 
observacionales y registros. Únicamente un dispositivo (Watchman) 
se ha comparado con el tratamiento con antivitamina K (AVK) en 
la prevención de ictus en dos estudios, el PROTECT AF56,57 y el 
PRE-VAIL58. En estos estudios se vio que la oclusión de la orejue-
la no era inferior al tratamiento con AVK para la prevención de ic-
tus, con tasas de hemorragia más bajas. La oclusión de la OI pue-
de reducir los ictus en pacientes con contraindicación para la 
anticoagulación.

En un reciente registro europeo se observó una tasa de éxito de 
implante del 98%, con una tasa aceptable de complicaciones (4% 
a los 30 días). Son necesarios estudios que comparen la oclusión 
de la OI frente al tratamiento anticoagulante con NACO o en pa-
cientes que han sufrido un ictus a pesar del tratamiento anticoa-
gulante59.

Atriclip es un dispositivo diseñado para ser implantado de forma 
epicárdica, evitando el contacto con la sangre y eliminando el flujo 
entre la OI y la aurícula.

Untitled-1   72 17/7/19   15:40



73

Tratamiento no farmacológico de la fibrilación auricular

Indicación
Como indicación IIb con nivel de evidencia B13, se puede considerar 
la oclusión de la OI para la prevención de ictus en pacientes con FA 
y contraindicaciones para tratamiento anticoagulante a largo plazo 
(p. ej., pacientes que han sufrido hemorragia potencialmente mortal 
sin una causa reversible).

Conclusión
Según las guías de la FA publicadas por la ESC, la ablación quirúr-
gica de la FA debería valorarse junto al tratamiento quirúrgico de la 
valvulopatía, con una indicación clase IIa o IIb en función de los 
síntomas. La ablación mediante cirugía mínimamente invasiva sin 
cirugía cardíaca concomitante podría ser realizada en pacientes con 
FA sintomática tras el fracaso de la ablación por catéter (indicación 
IIa), aunque la decisión en este tipo de pacientes ha de ser tomada 
por un equipo multidisciplinario experto en FA.

En la actualidad, en vista de la magnitud y las complicaciones del 
procedimiento, este no se realiza de forma rutinaria en todos los 
centros quirúrgicos, y es constatable una importante heterogeneidad 
en relación con los tipos de técnicas utilizadas. La disparidad de lí-
neas de ablación, abordajes y dispositivos existentes en la actuali-
dad es reflejo de la ausencia de una técnica que cure la FA en el 
100% de los casos y de la inexistencia de la ablación perfecta. Sin 
embargo, en los últimos años la cirugía cardíaca ha sufrido una im-
portante evolución y los resultados de la cirugía de la FA pueden ser 
considerados como buenos si tenemos en cuenta que no hay un tra-
tamiento mejor para la FA. La tecnología creciente y las mejoras de 
las técnicas podrían simplificar este procedimiento y permitir am-
pliar sus indicaciones en un futuro.

Bibliografía
1. Haïssaguerre M, Jaïs P, Shah DC, Takahashi A, Hocini M, Quiniou G, et al. 

Spontaneous initiation of atrial fibrillation by ectopic beats originating in the 
pulmonary veins. N Engl J Med. 1998; 339:659-66.

Untitled-1   73 17/7/19   15:40



74

PROTOCOLOS. FIBRILACIÓN AURICULAR

2. Wazni O, Wilkoff B, Saliba W. Catheter Ablation for Atrial Fibrillation. N Engl J Med. 
2011;365:2296-304.

3. Wyse DG, Waldo AL, DiMarco JP, Domanski MJ, Rosenberg Y, Schron EB, et al.; Atrial 
Fibrillation Follow-up Investigation of Rhythm Management (AFFIRM) Investigators. 
A comparison of rate control and rhythm control in patients with atrial fibrillation. N 
Engl J Med. 2002;347:1825-33.

4. Van Gelder IC, Hagens VE, Bosker HA, Kingma H, Kamp O, Kingma T, et al. A 
comparison of rate control and rhythm control in patients with recurrent persistent 
atrial fibrillation. N Engl J Med. 2002;347:1834-40.

5. Wann LS, Curtis AB, January CT, Ellenbogen KA, Lowe JE, Estes NA, et al. 2011 
ACCF/AHA/HRS focused update on the management of patients with atrial 
fibrillation (Updating the 2006 Guideline): a report of the American College of 
Cardiology Foundation/American Heart Association Task Force on Practice 
Guidelines. J Am Coll Cardiol. 2011;57:223-42.

6. Ozcan C, Jahangir A, Friedman PA, Munger TM, Packer DL, Hodge DO, et al. 
Significant effects of atrioventricular node ablation and pacemaker implantation 
on left ventricular function and long-term survival in patients with atrial 
fibrillation and left ventricular dysfunction. Am J Cardiol. 2003;92:33-7.

7. Wilkoff BL, Cook JR, Epstein AE, Greene HL, Hallstrom AP, Hsia H, et al; Dual 
Chamber and VVI Implantable Defibrillator Trial Investigators. Dual-chamber 
pacing or ventricular backup pacing in patients with an implantable defibrillator: 
the Dual Chamber and VVI Implantable Defibrillator (DAVID) Trial. JAMA. 
2002;288:3115-23.

8. Mittal S, Ayati S, Stein KM, Schwartzman D, Cavlovich D, Tchou PJ, et al. 
Transthoracic cardioversion of atrial fibrillation: comparison of rectilinear 
biphasic versus damped sine wave monophasic shocks. Circulation. 
2000;101:1282-7.

9. Page RL, Kerber RE, Russell JK, Trouton T, Waktare J, Gallik D, et al; BiCard 
Investigators. Biphasic versus monophasic shock waveform for conversion of 
atrial fibrillation: the results of an international randomized, double-blind 
multicenter trial. J Am Coll Cardiol. 2002;39:1956-63.

10.  Andersen HR, Thuesen L, Baggar JP, Vesterlund T, Thomsen PEB. Prospective 
randomized trial of atrial versus ventricular pacing in sick-sinus syndrome. 
Lancet. 1994;344:1523-8.

11. Skanes AC, Krahn AD, Yee R, Klein GJ, Connolly SJ, Kerr CR, et al; Canadian Trial of 
Physiologic Pacing. Progression to chronic atrial fibrillation after pacing: the 
Canadian Trial of Physiologic Pacing. CTOPP Investigators. J Am Coll Cardiol. 
2001;38:167-72.

Untitled-1   74 17/7/19   15:40



75

Tratamiento no farmacológico de la fibrilación auricular

12. Cox JL, Schuessler RB, Boineau JP. The development of the Maze procedure for the 
treatment of atrial fibrillation. Semin Thorac Cardiovasc Surg. 2000;12:2-14.

13. Guía ESC 2016 sobre el diagnóstico y tratamiento de la fibrilación auricular, 
desarrollada en colaboración con la EACTS. Rev Esp Cardiol. 2017;70(1):50.
e1-e84.

14. Torp-Pedersen C, Møller M, Bloch-Thomsen PE, Køber L, Sandøe E, Egstrup K, et al. 
Dofetilide in patients with congestive heart failure and left ventricular 
dysfunction. N Engl J Med. 1999;341:857-65.

15. Roy D, Talajic M, Nattel S, Wyse DG, Dorian P, Lee KL, et al. Rhythm control versus 
rate control for atrial fibrillation and heart failure. N Engl J Med. 2008;358:2667-77.

16. Caldeira D, David C, Sampaio C. Rate vs rhythm control in patients with atrial 
fibrillation and heart failure: A systematic review and meta-analysis of randomised 
controlled trials. Eur J Intern Med. 2011;22:448-55.

17. Di Biase L, Mohanty P, Mohanty S, Santangeli P, Trivedi C, Lakkireddy D, et al. 
Ablation versus amiodarone for treatment of persistent atrial fibrillation in patients 
with congestive heart failure and an implanted device: results from the AATAC 
multicenter randomized trial. Circulation. 2016;133:1637-44.

18. Marrouche NF, Brachmann J, Andresen D, Siebels J, Boerma L, Jordaens L, et al. 
Catheter ablation for atrial fibrillation with heart failure. N Engl J Med. 
2018;378:417-27.

19. Link MS. Paradigm Shift for Treatment of Atrial Fibrillation in Heart Failure. N Engl J 
Med. 2018;378:468-9.

20. Terasawa T, Balk EM, Chung M, Garlitski AC, Alsheikh-Ali AA, Lau J, et al. Systematic 
Review: Comparative Effectiveness of Radiofrequency Catheter Ablation for Atrial 
Fibrillation. Ann Intern Med. 2009;151:191-202.

21. Packer DL, Mark DB, Robb RA, Monahan KH, Bahnson TD, Moretz K, et al. Catheter 
Ablation versus Antiarrhythmic Drug Therapy for Atrial Fibrillation (CABANA) Trial: 
Study Rationale and Design. Am Heart J. 2018;199:192-9.

22. Arbelo E, Brugada J, Hindricks G, et al. The atrial fibrillation ablation pilot study: a 
European Survey on Methodology and results of catheter ablation for atrial 
fibrillation conducted by the European Heart Rhythm Association. Eur Heart J. 
2014;35:1466-78.

23. Registro Español de Ablación con Catéter. XVI Informe Oficial de la Sección de 
Electrofisiología y Arritmias de la Sociedad Española de Cardiología (2016). Rev Esp 
Cardiol. 2017;70:971-82.

24. Cox JL, Schuessler RB, D’Agostino HJ Jr, Stone CM, Chang BC, Cain ME, et al. The 
surgical treatment of atrial fibrillation, III: development of a definitive surgical 
procedure. J Thorac Cardiovasc Surg. 1991;101:569-83.

Untitled-1   75 17/7/19   15:40



76

PROTOCOLOS. FIBRILACIÓN AURICULAR

25. Cox JL, Boineau JP, Schuessler RB, Kater KM, Ferguson TB Jr, Cain ME, et al. 
Electrophysiologic basis, surgical development, and clinical results of the Maze 
procedure for atrial flutter and atrial fibrillation. Adv Card Surg. 1995;6:1-67.

26. Cox JL, Ad N, Palazzo T, Fitzpatrick S, Suyderhoud JP, DeGroot KW, et al. Current 
status of the Maze procedure for the treatment of atrial fibrillation. Semin Thorac 
Cardiovasc Surg. 2000;12:15-9.

27. Gillinov AM, McCarthy PM. AtriCure bipolar radiofrequency clamp for intraoperative 
ablation of atrial fibrillation. Ann Thorac Surg. 2002;74:2165-8.

28. Gillinov AM, Smedira NG, Cosgrove DM III. Microwave ablation of atrial fibrillation 
during mitral valve operations. Ann Thorac Surg. 2002;74:1259-61.

29. Gillinov AM, McCarthy PM, Marrouche N, Natale A. Contemporary surgical treatment 
for atrial fibrillation. Pacing Clin Electrophysiol. 2003;26:1641-4.

30. Gillinov AM, McCarthy PM. Advances in the surgical treatment of atrial fibrillation. 
Cardiol Clin. 2004;147-57.

31. Sie HT, Beukema WP, Ramdat Misier AR, Elvan A, Ennema JJ, Wellens HJ. The 
radiofrequency modified Maze procedure: a less invasive approach to atrial 
fibrillation during open-heart surgery. Eur J Cardio thorac Surg. 2001;19:443-7.

32. Mohr FW, Fabricius AM, Falk V, Autschbach R, Doll N, Von Oppell U, et al. 
Curative treatment of atrial fibrillation with intraoperative radiofrequency 
ablation: short-term and midterm results. J Thorac Cardiovasc Surg. 
2002;123:919-27.

33. Williams MR, Stewart JR, Bolling SF, Freeman S, Anderson JT, Argenziano M, et al. 
Surgical treatment of atrial fibrillation using radiofrequency energy. Ann Thorac 
Surg. 2001;71:1939-44.

34. Williams JM, Ungerleider RM, Lofland GK, Cox JL. Left atrial isolation: new technique 
for the treatment of supraventricular arrhythmias. J Thorac Cardiovasc Surg. 
1980;80:373-80.

35. Leitch JW, Klein G, Yee R, Guiraudon G. Sinusa node-atrioventricular node isolation: 
long-term results with the “corridor” operation for atrial fibrillation. J Am Coll 
Cardiol. 1991;17:970-5.

36. Van Hemel NM, Defauw JJ, Kingma JH, Jaarsma W, Vermeulen FE, De Bakker JM, et al. 
Long term results of the corridor operation for atrial fibrillation. Br Heart J. 
1994;71:170-6.

37. McCarthy PM, Gillinov AM, Castle L, Chung M, Cosgrove DM III. The Cox-Maze procedure: 
the Cleveland Clinic experience. Semin Thorac Cardiovasc Surg. 2000;12:25-9.

38. Schaff HV, Dearani JA, Daly RC, Orszulak TA, Danielson GK. Cox-Maze procedure for 
atrial fibrillation: Mayo Clinic experience. Semin Thorac Cardiovasc Surg. 
2000;12:30-7.

Untitled-1   76 17/7/19   15:40



77

Tratamiento no farmacológico de la fibrilación auricular

39. Gaynor SL, Diodato MD, Prasad SM, Ishii Y, Schuessler RB, Bailey MS, et al. A 
prospective, single-center clinical trial of a modified Cox maze procedure with 
bipolar radiofrequency ablation. J Thorac Cardiovasc Surg. 2004;128:535-42.  

40. Khargi K, Hutten BA, Lemke B, Deneke T. Surgical treatment of atrial fibrillation; 
a systematic review. Eur J Cardiothorac Surg. 2005;27:258-65.

41. Lall SC, Melby SJ, Voeller RK, Zierer A, Bailey MS, Guthrie TJ, et al. The effect of 
ablation technology on surgical outcomes alter the Cox-maze procedure: a 
propensity analysis. J Thorac Cardiovasc Surg. 2007;133:389-96.

42. Sueda T, Nagata H, Shikata H, Orihashi K, Morita S, Sueshiro M, et al. Simple left 
atrial procedure for chronic atrial fibrillation associated with mitral valve disease. 
Ann Torac Sur.g 1996;62:1796-800.

43. Falk RH. Atrial fibrillation. N Engl J Med. 2001;344:1067-78. 
44. Nattel S. New ideas about atrial fibrillation 50 years on. Nature. 2002;415:219-26. 
45. Thomas SP, Wallace EM, Ross DL. The effect of a residual isthmus of surviving 

tissue on conduction after linear ablation in atrial myocardium. J Interv Card 
Electrophysiol. 2000;4:273-81. 

46. Gammie JS, Laschinger JC, Brown JM, Poston RS, Pierson RN, Romar lG, et al. 
A multiinstitutional experience with the CryoMaze procedure. Ann Thorac Surg. 
2005;80:876-80. 

47. Reston JT, Shuhaiber JH. Meta-analysis of clinical outcomes of Maze-related surgical 
procedures for medically refractory atrial fibrillation. Eur J Cardiothorac Surg. 
2005;28:724-30. 

48. Ishii Y, Gleva MJ, Gamache MC, Schuessler RB, Boineau JP, Bailey MS, Damiano RJ Jr. 
Atrial tachyarrhythmias after the Maze procedure: incidence and prognosis. 
Circulation. 2004;110:II-164-II-168. 

49. Calkins H, Brugada J, Packer DL, Cappato R, Chen SA, Crijns HJ, et al. HRS/EHRA/
ECAS expert consensus statement on cateter and surgical ablation of atrial 
fibrillation: recommendations for personnel, policy, procedures and follow-up. Heart 
Rhythm. 2007;4:816-61. 

50. Tahir K, Kiser A, Caranasos T, Mounsey JP, Gehi A. Hybrid Epicardial-Endocardial 
Approach to Atrial Fibrillation Ablation. Curr Treat Options Cardiovasc Med. 
2018;20:25.

51. Geršak B, Zembala MO, Müller D, Folliguet T, Jan M, Kowalski O, et al. European 
experience of the convergent atrial fibrillation procedure: multicenter outcomes 
in consecutive patients. J Thorac Cardiovasc Surg. 2014;147:1411-6.

52. Belcher JR, Somerville W. Systemic embolism and left auricular thrombosis 
in relation to mitral valvotomy. BMJ. 1955;2:1000-3. 

Untitled-1   77 17/7/19   15:40



78

PROTOCOLOS. FIBRILACIÓN AURICULAR

53. Almahameed ST, Khan M, Zuzek RW, Juratli N, Belden WA, Asher CR, et al. Left atrial 
appendage exclusion and the risk of thromboembolic events following mitral valve 
surgery. J Cardiovasc Electrophysiol. 2007;18:364-6. 

54. Katz ES, Tsiamtsiouris T, Applebaum RM, Schwartzbard A, Tunick PA, Kronzon I. 
Surgical left atrial appendage ligation is frequently incomplete: a transesophageal 
echocardiograhic study. J Am Coll Cardiol. 2000;36:468-71.

55. Sievert H, Lesh MD, Trepels T, Omran H, Bartorelli A, Della Bella P, et al. 
Percutaneous left atrial appendage transcatheter occlusion to prevent stroke 
in high-risk patients with atrial fibrillation: early clinical experience. Circulation. 
2002;105:1887-9.

56. Holmes DR, Reddy VY, Turi ZG, Doshi SK, Sievert H, Buchbinder M, et al. 
Percutaneous closure of the left atrial appendage versus warfarin therapy for 
prevention of stroke in patients with atrial fibrillation: a randomised noninferiority 
trial. Lancet. 2009;374:534-42. 

57. Reddy VY, Doshi SK, Sievert H, Buchbinder M, Neuzil P, Huber K, et al. Percutaneous 
left atrial appendage closure for stroke prophylaxis in patients with atrial 
fibrillation: 2.3-Year Follow-up of the PROTECT AF (Watchman Left Atrial Appendage 
System for Embolic Protection in Patients with Atrial Fibrillation) Trial. Circulation. 
2013;127:720-9. 

58. Holmes DR Jr, Kar S, Price MJ, Whisenant B, Sievert H, Doshi SK, et al. Prospective 
randomized evaluation of the Watchman Left Atrial Appendage Closure device in 
patients with atrial fibrillation versus long-term warfarin therapy: the PREVAIL trial. 
J Am Coll Cardiol. 2014;64:1-12. 

59. Holmes DR Jr, Doshi SK, Kar S, Price MJ, Sanchez JM, Sievert H, et al. Left Atrial 
Appendage Closure as an Alternative to Warfarin for Stroke Prevention in Atrial 
Fibrillation: A Patient-Level Meta-Analysis. J Am Coll Cardiol. 2015;65:2614-23. 

Untitled-1   78 17/7/19   15:40



79

CAPÍTULO V

Valoración del riesgo de ictus  
y de hemorragias en los pacientes 

con fibrilación auricular
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Los pacientes con fibrilación auricular (FA) ven disminuida su cali-
dad de vida y tienen mayor riesgo de desarrollar ictus, embolias sis-
témicas e insuficiencia cardíaca, así como de morir.

La presencia de FA, de promedio, multiplica por cinco las probabili-
dades de sufrir un ictus. Además, los ictus en pacientes con FA son 
más graves y discapacitantes, tienen más tendencia a presentar recu-
rrencias y un peor pronóstico vital que los no asociados a esta arritmia1. 
Por ello, la prevención de ictus y embolias arteriales es uno de los as-
pectos fundamentales en el tratamiento de los pacientes con FA.

Los anticoagulantes orales, tanto las antivitaminas K (AVK)2 como 
los de acción directa (ACOD)3, han demostrado eficacia y efectividad 
en la prevención del ictus y las embolias arteriales. Sin embargo, su 
uso conlleva un incremento de hemorragias, en ocasiones con alta 
carga mórbida o letales. Este es el principal motivo por el que la an-
ticoagulación se debe indicar cuando se prevé que la reducción de 
la morbimortalidad que pueda ocasionar por la reducción de ictus y 
embolias supere a la que pueda generar por hemorragias; es decir, 
cuando se espere un beneficio clínico neto con la anticoagulación. 
La decisión no es fácil porque ni los riesgos hemorrágicos ni los de 
ictus son homogéneos, ya que varían entre los pacientes, e incluso 
en un mismo paciente en diferentes momentos. Para tomar la deci-
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sión de anticoagular o no a un paciente con FA, necesitamos una 
estimación lo más certera posible de ambos riesgos.

El riesgo de ictus en los pacientes con FA valvular (pacientes con 
estenosis mitral o prótesis mecánicas) es lo suficientemente elevado 
(17-20 veces superior al correspondiente para la edad) como para 
que siempre esté justificada la anticoagulación, salvo contraindica-
ción formal. En el caso de la FA no valvular, el análisis multivarian-
te de los datos acumulados de diferentes cohortes de pacientes ha 
identificado varios factores de riesgo asociados al desarrollo de ictus 
y, combinándolos, se han diseñado sistemas integrados de valora-
ción de riesgo. Es oportuno destacar que el riesgo de ictus apenas 
depende del tipo de FA (paroxística, persistente o permanente).

De forma similar, se han diseñado varias escalas para pronosticar 
el riesgo hemorrágico.

Escalas de predicción del riesgo de ictus
Se han desarrollado múltiples escalas para estimar la probabilidad 
que tienen los pacientes con FA no valvular de sufrir un ictus. Co-
mentaremos las más utilizadas.

CHADS2
Escala con 5 ítems: insuficiencia cardíaca, hipertensión arterial (HTA), 
edad ≥ 75 años, diabetes mellitus y haber sufrido un ictus o accidente 
isquémico transitorio (AIT) previo; se cuenta 1 punto por la presencia 
de cada uno de los cuatro primeros y 2 puntos por el último4 (tabla 1). 
En la cohorte de derivación, la escala mostró un valor de 0,82 en el es-
tadístico c en su capacidad predictiva4. El estadístico c valora el poder 
discriminativo de una escala cuantificando la capacidad de distinguir 
de forma certera entre los pacientes que sufrieron o no un ictus. Un 
valor en el estadístico c de 0,5 indica que esta capacidad no es mayor 
que la conferida por el azar, y un valor de 1 indica que es perfecta.

Con posterioridad, esta escala ha sido validada en varios estudios. 
Estudios heterogéneos entre sí, con diseños variados y diferentes 
pacientes incluidos en las cohortes de validación y no siempre limi-
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Tabla 1. Escalas de estimación del riesgo de ictus  
en pacientes con fibrilación auricular no valvular

Escala CHADS2
4

Factor de riesgo Puntuación

Insuficiencia cardíaca 1

Hipertensión arterial 1

Edad > 75 años 1

Diabetes mellitus 1

Antecedentes de ictus 2

Escala CHA2DS2 VASc15

Factor de riesgo Puntuación

Insuficiencia cardíaca/
Disfunción VI 1

Hipertensión arterial 1

Edad ≥ 75 años 2

Diabetes mellitus 1

Embolismo, ictus o AIT 2

Enfermedad vascular 1

Edad 65-74 años 1

Sexo femenino 1
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tados a pacientes sin tratamiento antitrombótico. La capacidad dis-
criminativa en unas ocasiones se estudió como una variable continua 
y en otras como categórica, pero los valores del estadístico c fueron 
notablemente inferiores (0,60-0,70), y en la calibración hubo des-
viaciones porque también varió la incidencia del ictus según la pun-
tuación total en la escala respecto a la presentada en la cohorte de 
derivación5-11.

Un metanálisis de estos estudios mostró que los pacientes con 
puntuaciones igual o mayor a 2 presentaban aproximadamente tres 
veces más riesgo de ictus y tromboembolia que los pacientes con 
puntuación menor a 212.

Tabla 1. Escalas de estimación del riesgo de ictus  
en pacientes con fibrilación auricular no valvular (cont.)

Escala ATRIA24

Factor de riesgo Puntuación  
SIN ictus previo

Puntuación  
CON ictus previo

Edad ≥ 85 años 6 9

Edad 75-84 años 5 7

Edad 65-74 años 3 7

Edad < 65 años 0 8

Sexo femenino 1 1

Diabetes mellitus 1 1

Hipertensión arterial 1 1

Proteinuria 1 1

CICr < 45 ml/min 1 1
AIT: accidente isquémico transitorio; CICr: aclaramiento de creatinina; VI: ventrículo izquierdo.
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La escala CHADS2 tiene dos principales problemas. El primero, el 
gran número de pacientes resultantes con una puntuación total de 1, 
en la que los riesgos se han mostrado muy dispares y, por ello, las 
recomendaciones sobre la anticoagulación basadas en esta escala re-
sultan ambiguas. El segundo, su baja precisión para identificar ade-
cuadamente a los pacientes de bajo riesgo, quienes se supone que 
no requieren ser anticoagulados. Sirva de ejemplo que, si en la co-
horte inicial los pacientes con una puntuación CHADS2 0 presentaron 
una incidencia anual de ictus del 1,9 %, en estudios posteriores en 
los pacientes con esta puntuación la incidencia osciló entre 0,9 y 
2,80 %6,7,10,13,14. En uno de estos estudios, realizado en una cohorte 
danesa, los pacientes con puntuación CHADS2 0 presentaban un ries-
go anual de ictus del 1,59 %, pero al reclasificarlos con la escala 
CHA2DS2-VASc estos pasaron a puntuaciones entre 0 y 3 y riesgo de 
ictus que oscilaban entre 0,84 y 3,20 %/año14.

CHA2DS2-VASc
Con la intención de aumentar la precisión de la escala CHADS2, y so-
bre todo mejorar la identificación de los pacientes con un riesgo lo 
suficientemente bajo para no requerir anticoagulación, se incluyeron 
otros componentes. La escala CHA2DS2-VASc añade a la CHADS2 la 
consideración de dos nuevos factores de riesgo de ictus: el sexo fe-
menino y la presencia de enfermedad vascular (infarto de miocardio 
previo, enfermedad arterial periférica o presencia de placas de atero-
ma en la aorta), y enfatiza la importancia del envejecimiento. El sexo 
femenino y la presencia de enfermedad vascular añaden 1 punto ca-
da uno; además, establece tres tramos etarios, aplicando 1 punto a 
la edad comprendida entre 65-74 años, y aumentando la puntuación 
a 2 para los pacientes ≥ 75 años15 (tabla 1).

En la cohorte de derivación, la escala mostró un valor de 0,606 
en el estadístico c15. Al igual que ocurrió con la escala CHADS2, la 
CHA2DS2-VASc también ha sido validada en varios estudios poste-
riores, y de nuevo las cohortes de pacientes eran muy heterogéneas 
entre ellas y los resultados de discriminación y de calibración obte-
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nidos fueron ambiguos y dispares. Los valores del estadístico c os-
cilaron entre 0,56 y 0,856,7,10,11,16. En un metanálisis de estos estu-
dios, el valor medio del estadístico c fue 0,71 (IC del 95 %: 0,26-0,79) 
en estudios realizados en el ámbito hospitalario y 0,64 (IC del 95 %: 
0,56-0,71) fuera de él17. Estos valores siguen siendo mediocres y 
no mejoran significativamente la precisión global en la estratifica-
ción del riesgo de ictus respecto a la escala CHADS2.

Sin embargo, la CHA2DS2-VASc mejora sobre todo en la detección 
de los pacientes con bajo riesgo de ictus. Los pacientes con CHA2DS2-
VASc mayor o igual a 2 presentan un riesgo seis veces mayor de su-
frir episodios tromboembólicos que quienes presentan una puntua-
ción menor a 212. En un metanálisis, el valor medio de la incidencia 
de ictus isquémico con CHA2DS2-VASc 0 fue 0,68 %/año (IC del 
95 %: 0,12-1,23 %/año)18. Otros estudios no incluidos en este me-
tanálisis también mostraron que pacientes con puntuación CHA2DS2-
VASc 0 tienen escaso riesgo de presentar un ictus: la tasa anual de 
ictus isquémico de 0,23 %19 y de ictus/tromboembolias entre los no 
tratados fue 0,64 %, y los antitrombóticos ni disminuyeron de forma 
significativa los ictus ni aportaron beneficio clínico neto20. En opo-
sición, en el metanálisis referido, los riesgos de ictus en los pacien-
tes con puntuaciones altas en la escala fueron mayores. Ya con 
CHA2DS2-VASc 2, la incidencia de ictus fue del 2,49 %/año (IC del 
95 %: 1,16-3,83 %/año). La incidencia en pacientes con CHA2DS2-
VASc 1 mostró una amplia variabilidad, entre 0,1 y 6,6 %/año, con 
un valor medio de 1,61 %/año (IC del 95 %: 0,00-3,23 %/año)18. Por 
ello, la puntuación CHA2DS2-VASc 1 es la de mayor incertidumbre 
a la hora de efectuar recomendaciones respecto a la anticoagulación.

Las más prestigiosas guías sobre el tratamiento de la FA recomien-
dan el uso de la escala CHA2DS2-VASc para la estimación del riesgo 
de ictus21-23.

ATRIA
La escala ATRIA incluye 8 variables24: antecedente de ictus, edad, 
sexo, diabetes mellitus, insuficiencia cardíaca, HTA, proteinuria y 

Untitled-1   84 17/7/19   15:40



85

Valoración del riesgo de ictus y de hemorragias  
en los pacientes con fibrilación auricular

filtrado glomerular estimado < 45 ml/min/1,73 m2. Su principal pe-
culiaridad es considerar que hay interacción entre la edad y el ictus 
previo, motivo por el que, al aplicarla, se desglosa a los pacientes 
según el antecedente o no de ictus24 (tabla 1).

En la cohorte de derivación, mostró un valor del estadístico c de 
0,7324, y en la primera validación externa fue 0,70, ambos ligeramen-
te superiores al de las escalas CHADS2 y CHA2DS2-VASc, datos com-
probados más tarde en otras cohortes de validación25,26. En una recien-
te revisión sistemática, se observó que, considerando el estadístico c 
y el porcentaje de pacientes correctamente reclasificados, la escala 
ATRIA mostró un rendimiento algo superior en la predicción de ictus 
que CHADS2 y CHA2DS2-VASc; sin embargo, CHA2DS2-VASc es mejor 
que ATRIA a la hora de identificar los pacientes con auténtico bajo 
riesgo27. Esto, unido a la mayor dificultad en la aplicación en la prác-
tica de la escala ATRIA, ha hecho que la escala CHA2DS2-VASc sea 
recomendada en las guías21-23 y su uso esté más generalizado.

Escalas de predicción del riesgo hemorrágico
Al igual que en la predicción del riesgo de ictus, también existen 
varias escalas para estimar el riesgo hemorrágico en los pacientes 
con FA no valvular. Comentaremos las más difundidas.

HEMORR2HAGES
Escala integrada por 11 ítems: antecedente de hemorragia, enfer-
medad renal o hepática, consumo excesivo de alcohol, proceso pa-
tológico maligno, edad ≥ 75 años, trombocitopenia o alteración en 
la función plaquetaria, HTA, anemia, factores genéticos predispo-
nentes a hemorragia, riesgo importante de caídas y antecedentes de 
ictus. Todos aportan una puntuación de 1, salvo el antecedente de 
hemorragia, que aporta 228 (tabla 2).

En la cohorte de derivación, mostró un valor del estadístico c de 
0,6728. Su aplicación es difícil porque requiere disponer de pruebas 
genéticas de predisposición a hemorragia y, como luego veremos, no 
aporta mayor precisión que otras escalas.
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Escala HEMORR2HAGES28

Factor de riesgo Puntuación

Antecedentes de hemorragia 2

Enfermedad hepática o renal 1

Abuso de alcohol 1

Patología maligna 1

≥ 75 años 1

Recuento de plaquetas bajo  
o alteración en la función plaquetaria 1

HTA 1

Anemia 1

Factores genéticos 1

Riesgo importante de caída 1

Antecedentes de ictus 1
Riesgo bajo: 0-1 puntos. Riesgo intermedio: 2-3 puntos. Riesgo alto: ≥ 4 puntos

Escala ATRIA29

Factor de riesgo Puntuación

Anemia 3

CICr < 30 ml/min o diálisis 3

≥ 75 años 2

Antecedentes de hemorragia 1

HTA 1
Riesgo bajo: 0-3 puntos. Riesgo intermedio: 4 puntos. Riesgo alto: 5-10 puntos

Tabla 2. Escalas de estimación del riesgo de hemorragia

CICr: aclaramiento de creatinina; Hb: hemoglobina; HTA: hipertensión arterial;  
INR: cociente internacional normalizado; TA: presión arterial.
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Escala HAS-BLED30

Factor de riesgo Puntuación

HTA (TA sistólica > 160 mmHg) 1

Alteración pruebas renales o hepáticas
1 o 2  

(1 por cada 
una)

Antecedentes de ictus 1

Antecedentes de hemorragia 1

Labilidad en control de INR 1

≥ 65 años 1

Consumo de fármacos o alcohol
1 o 2  

(1 por cada 
una)

Riesgo bajo: 0 puntos. Riesgo intermedio: 1-2 puntos. Riesgo alto: ≥ 3 puntos

Escala ORBIT35

Factor de riesgo Puntuación

> 74 años 1

Anemia  
(varones: Hb < 13 g/dl; mujeres: Hb < 12 g/dl) 2

Antecedente de hemorragia 2

CICr < 60 ml/min 1

Tratamiento con antiagregantes 1

Riesgo bajo: 0-3 puntos. Riesgo intermedio: 4 puntos. Riesgo alto: 5-10 puntos

Tabla 2. Escalas de estimación del riesgo de hemorragia
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Tiene en cuenta algunos factores de riesgo hemorrágicos poten-
cialmente modificables que no se incluyen en otras escalas.

ATRIA
Escala que considera 5 ítems: anemia (< 13 g/dl de hemoglobina 
[Hb] en varones y < 12 g/dl en mujeres), insuficiencia renal grave 
(aclaramiento de creatinina [CICr] < 30 ml/min o diálisis), edad ≥ 75 
años, antecedentes de hemorragia e HTA29 (tabla 2). Es de fácil de-
terminación. En la cohorte de derivación mostró un valor de estadís-
tico c de 0,74 cuando se consideró como variable continua, y de 
0,69 cuando se clasificó por estratos de riesgo29. Ha sido validada 
con posterioridad, como luego se comentará.

HAS-BLED
Escala que considera 9 ítems, cada uno de los cuales aporta 1 pun-
to: HTA (presión arterial sistólica > 160 mmHg), alteración renal, 
alteración en las pruebas hepáticas, antecedente de ictus, antece-
dente o predisposición a hemorragia, labilidad en el cociente inter-
nacional normalizado (INR), edad > 65 años, tratamiento concomi-
tante con antiinflamatorios no esteroideos (AINE) o antiagregantes, 
y consumo excesivo de alcohol30 (tabla 2).

En su cohorte de derivación con pacientes en tratamiento con war-
farina, mostró un valor del estadístico c de 0,7230. Una puntuación 
de ≥ 3 indica alto riesgo de hemorragia.

Ha sido validada en otras cohortes de pacientes con FA anticoa-
gulados. En una revisión sistemática y metanálisis, el valor del es-
tadístico c mostró un intervalo entre 0,60-0,69, con un valor medio 
de 0,65 (IC del 95 %: 0,61-0,69), y no se apreciaron diferencias 
estadísticamente significativas en su poder discriminativo compara-
do con las escalas ATRIA y HEMORR2HAGES. Pese a que las tres 
evidenciaron un moderado poder discriminativo, HAS-BLED mostró 
alguna ventaja sobre las demás al mejorar otras dimensiones de la 
precisión predictiva31,32. Recientemente, también ha sido validada 
en registros de pacientes con FA tratados con ACOD33,34.
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La escala HAS-BLED es atractiva sobre todo para pacientes en 
tratamiento con AVK, ya que tiene la peculiaridad de ser la única 
que considera la labilidad del INR, factor de riesgo modificable con 
el cambio a ACOD. Su utilización está recomendada en las guías AHA/
ACC/HRS22 y NICE21.

ORBIT
Escala también de fácil determinación e integrada por 5 ítems: edad 
> 74 años, anemia (< 13 g/dl de Hb en varones y < 12 g/dl en mu-
jeres), antecedentes de hemorragia, insuficiencia renal (CICr < 60 
ml/min), y tratamiento concomitante con antiagregantes35 (tabla 2). 
Al ser la más moderna, en su cohorte de derivación se incluyen ya 
pacientes anticoagulados con ACOD (dabigatrán) y su primera vali-
dación externa fue con los pacientes del estudio ROCKET-AF con 
warfarina o rivaroxabán. Los valores del estadístico c fueron 0,67 
(IC del 95 %: 0,64-0,69) y 0,62 (IC del 95 %: 0,60-0,64), respec-
tivamente. La capacidad de discriminación en ambas cohortes fue 
muy similar a la mostrada por las escalas HAS-BLED y ATRIA, aun-
que reveló una mejor calibración que estas35.

También ha tenido validaciones posteriores. En una revisión siste-
mática y el metanálisis de siete estudios, mostró que no hubo diferen-
cias significativas en el poder discriminativo de la escala ORBIT com-
parada con HAS-BLED, con valores respectivos del estadístico c de 
0,65 (IC del 95 %: 0,60-0,69) frente a 0,63 (IC del 95 %: 0,60-0,66); 
p > 0,0536. Se han publicado dos estudios posteriores, no incluidos 
en el anterior metanálisis, comparando escalas de riesgo hemorrágico. 
En uno de ellos, se compararon las escalas HAS-BLED, ATRIA y 
ORBIT en pacientes con FA tratados con ACOD del registro nacional 
danés, y se confirmó la moderada capacidad discriminativa de las tres, 
aunque el estadístico c fue superior para el ORBIT (0,61) que para 
HAS-BLED (0,58) y ATRIA (0,59); sin embargo, HAS-BLED mostró 
mayor sensibilidad, aunque menor especificidad en los catalogados de 
alto riesgo hemorrágico34. El rendimiento de HEMORR2HAGES, 
HAS-BLED, ATRIA y ORBIT fue estudiado en los pacientes del estudio 
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RE-LY, y fue la última escala la que mostró mejor discriminación (es-
tadístico c: 0,66) y mejor calibración33.

Resumen y recomendaciones
La anticoagulación en los pacientes con FA se debe indicar cuando 
se espera que aporte un beneficio clínico neto. Esa decisión implica 
tener una estimación certera de los riesgos que tiene un paciente 
concreto de desarrollar un ictus sin la anticoagulación y de presen-
tar una hemorragia si instauramos este tratamiento. Además, ahora 
que disponemos de varios fármacos anticoagulantes, se debe tener 
en cuenta que las reducciones del riesgo de ictus y el exceso de he-
morragias no son iguales para todos ellos.

Se ha descrito una probabilidad de ictus por encima de la cual la 
anticoagulación está justificada (probabilidad umbral), aunque es 
diferente para la warfarina (1,7 %/año) que para los más seguros 
ACOD (0,9 %/año)37. Estas estimaciones se realizan considerando 
unos riesgos hemorrágicos promedio y no tiene en cuenta que estos 
no son homogéneos en todos los pacientes.

Ambos riesgos influyen en la decisión, y se han desarrollado varias 
escalas de predicción del riesgo de ictus y de hemorragia.

Las principales guías sobre el protocolo diagnóstico-terapéutico 
de la FA recomiendan la utilización de la escala CHA2DS2-VASc pa-
ra establecer la indicación de la anticoagulación21-23, así como tener 
en consideración de forma periódica las escalas de estimación del 
riesgo hemorrágico para eliminar los factores que sean modificables; 
cualquiera de estas escalas en el caso de la Sociedad Europea de 
Cardiología23, y la escala HAS-BLED, en concreto, en las guías de la 
AHA/ACC/HRS22 y de NICE21.

Todas las escalas de predicción del riesgo de ictus y de hemorra-
gia disponibles en la actualidad han mostrado un moderado valor 
predictivo y ambigüedad en las incidencias de los hechos tratados 
de pronosticar según la puntuación total obtenida. En los pacientes 
mayores de 80 años, el poder discriminativo de todas las escalas de 
riesgo hemorrágico es todavía menor38. Como consecuencia, las es-
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calas de estimación de riesgo son insuficientes a la hora de precisar 
con exactitud la magnitud, si existe, del beneficio clínico neto de la 
anticoagulación en un paciente concreto.

Persisten los esfuerzos en mejorar el rendimiento de las escalas. El 
riesgo de ictus en los pacientes evoluciona con el tiempo. Se ha des-
crito que el incremento de la puntuación CHA2DS2-VASc por la apa-
rición de nuevos factores de riesgo, denominado delta score, pronos-
tica mejor el riesgo de ictus que la puntuación CHA2DS2-VASc inicial 
o la puntuación resultante, sobre todo si se produce en un breve pe-
ríodo39. La incorporación de diferentes biomarcadores también mejo-
ra los rendimientos de las escalas de riesgo de ictus y de hemorra-
gias40, pero la precisión en el pronóstico sigue siendo insuficiente.

La escala CHA2DS2-VASc es la herramienta más precisa disponi-
ble en la actualidad para identificar a los pacientes con auténtico 
bajo riesgo de ictus en quienes la anticoagulación no está justifica-
da; por ello, es recomendable su utilización en todos los pacientes 
con FA no valvular. Precisar las puntuaciones superiores a 2 en la 
escala CHA2DS2-VASc aporta poco valor en la práctica.

Ictus y hemorragias mayores comparten factores de riesgo, como 
se puede observar en los ítems que integran las escalas. Una puntua-
ción de alto riesgo hemorrágico en las escalas no es razón para no 
anticoagular si un elevado riesgo de ictus lo aconseja, porque en estos 
pacientes la anticoagulación aporta beneficio clínico neto23,41,42. Con 
esta premisa, las escalas de riesgo de hemorragia actuales no son 
condicionantes en la decisión de anticoagular, y la puntuación total 
tiene poca utilidad práctica. Sin embargo, su consideración es obli-
gada, tanto antes de iniciar la anticoagulación como regularmente en 
el seguimiento posterior, con la intención de eliminar o corregir los 
factores de riesgo hemorrágico. Para este fin, entre HAS-BLED y 
HEMORR2HAGES tienen en cuenta todos los factores de riesgo mo-
dificables incluidos en las cuatro escalas. En los pacientes en trata-
miento con AVK, el mal control de INR se asocia a peores resultados 
clínicos, lo que destaca la importancia de considerar la labilidad del 
INR, ítem solo incluido en la escala HAS-BLED.
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Tratamiento para prevenir  
el ictus en los pacientes  
con fibrilación auricular

Javier García Alegría y Raúl Quirós López
Unidad de Medicina Interna, Hospital Costa del Sol, Marbella, Málaga

Evidencias del beneficio del tratamiento 
anticoagulante para prevención del ictus
Las guías de práctica clínica (GPC) recomiendan que los pacientes 
con fibrilación auricular (FA) reciban un tratamiento anticoagulante 
en ausencia de contraindicación para la prevención del ictus en va-
rones con una puntuación en la escala CHA2DS2-VASc de ≥ 2, y de 
≥ 3 en mujeres (clase I, nivel A). Este tratamiento debe considerar-
se en varones con CHA2DS2-VASc = 1 y en mujeres con CHA2DS2-
VASc = 2 (clase IIa, nivel B). No está recomendado el tratamiento 
anticoagulante ni antiagregante en pacientes con CHA2DS2-VASc 
= 0 o en mujeres sin otro factor de riesgo de ictus (clase III, nivel 
B)1.

En los casos donde la anticoagulación esté contraindicada, pero el 
riesgo de ictus sea elevado, puede considerarse el cierre de la orejue-
la (clase IIb, nivel C)2, tratamiento ya abordado en capítulos previos.

La anticoagulación reduce el riesgo de accidente cerebrovascular 
isquémico (y otros episodios embólicos) en aproximadamente dos 
tercios de los casos, independientemente del riesgo inicial en com-
paración con placebo3. Además de la disminución del riesgo de ac-
cidente cerebrovascular, la warfarina conduce a episodios de acci-
dente cerebrovascular menos graves y con menor mortalidad en 
comparación con el placebo4.
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Durante la última década, la introducción de los anticoagulantes 
de acción directa (ACOD) ha aportado a la estrategia del tratamien-
to anticoagulante mejoras significativas en términos de seguridad, 
en, al menos, igualdad de condiciones de eficacia. Esto ha traído 
consigo el que las GPC posicionen a los ACOD como opción priori-
taria para la prevención de ictus1.

En este capítulo se describen las diferentes opciones disponibles 
para llevar a cabo el tratamiento anticoagulante en la actualidad.

Tratamiento con anticoagulantes 
orales de acción directa 
El inhibidor directo de la trombina (dabigatrán) y los inhibidores del 
factor Xa (rivaroxabán, apixabán y edoxabán) fueron desarrollados 
como una alternativa al tratamiento convencional con antivitamina K. 
Entre sus ventajas figuran: no inferioridad en términos de eficacia 
en prevención de ictus y embolia sistémica, menor número de he-
morragias, no es preciso la realización de controles periódicos del 
cociente internacional normalizado (INR) y menor riesgo de interac-
ción con medicamentos y alimentos.

La tabla 1 muestra una comparación indirecta de los cuatro en-
sayos fundamentales: RE-LY5 (dabigatrán), ROCKET-AF6 (rivaroxa-
bán), ARISTOTLE7 (apixabán) y ENGAGE-AF8 (edoxabán).

En el caso del dabigatrán y el edoxabán se llevaron a cabo análi-
sis individualizados para las diferentes dosis disponibles. Por su 
parte, para el rivaroxabán y el apixabán se utilizaron las dosis me-
nores como ajuste según los parámetros establecidos. La duración 
de los ensayos estuvo en torno a los dos años (el ensayo del edoxa-
bán fue el de mayor duración, con 2,8 años). Los criterios de inclu-
sión y exclusión fueron bastante similares, al igual que la edad pro-
medio, situada en torno a los 70 años.

El ensayo del rivaroxabán incluyó a pacientes con mayor riesgo de 
ictus medido por la escala CHADS2, y un mayor porcentaje de pacien-
tes con ictus previo. El porcentaje medio de tiempo en rango terapéu-
tico para la warfarina, el comparador, fue del 55 % para el rivaroxabán 
y del 68% para el edoxabán, con valores intermedios para el resto.
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El único ACOD que hasta el momento cuenta con agente reversor 
es el dabigatrán, mediante el uso de idarucizumab9.

Aportaciones específicas de cada ACOD
Dabigatrán
Variables de eficacia:
 • Primaria, ictus (cualquier tipo) o embolia sistémica:
 – Dabigatrán 150 mg: superior a la warfarina en la prevención de 
ictus y embolia sistémica, con un riesgo relativo (RR) = 0,65 
(IC95%: 0,52-0,81) y un número de pacientes que es necesario 
tratar (NNT) = 66.

 – Dabigatrán 110 mg: no inferior a warfarina, con un RR = 0,90 
(IC95%: 0,74-1,10).

 • Secundarias: no se registraron diferencias significativas en la mor-
talidad entre el dabigatrán y la warfarina, independientemente de 
las dosis empleadas.

Variables de seguridad:
 • Hemorragia mayor:
 – Dabigatrán 150 mg: similar a la warfarina, con un RR = 0,93 
(IC95%: 0,81-1,07).

 – Dabigatrán 110 mg: beneficio, con una menor tasa de hemorra-
gias, con un RR = 0,80 (IC95%: 0,70-0,93) y un NNT = 76 para 
evitar una hemorragia mayor.

 • Hemorragia intracraneal: ambas dosis del dabigatrán demostraron 
beneficio en hemorragias intracraneales respecto a la warfarina, 
con un riesgo relativo para la dosis de 150 mg de 0,40 (IC95%: 
0,27-0,60), NNT = 117; para la dosis de 110 mg, de 0,31 (IC95%: 
0,20-0,47), NNT = 101.

 • Hemorragia gastrointestinal:
 – Dabigatrán 110 mg: riesgo similar de hemorragias gastrointes-
tinales frente a la warfarina, con un RR = 1,10 (IC95%: 0,86-
1,41).

 – Dabigatrán 150 mg: aumentó el riesgo de hemorragia a este nivel, 
con un RR = 1,50 (IC95%: 1,19-1,89), NNH = 99.
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Por tanto, de los resultados del ensayo RE-LY podemos destacar 
que el dabigatrán 150 mg tomado dos veces al día, comparado con 
la warfarina, disminuye el riesgo de ictus y embolia sistémica, con si-
milar tasa de hemorragias mayores, menor número de hemorragias 
intracraneales y un aumento del riesgo de hemorragias gastrointesti-
nales. Por su parte, el dabigatrán 110 mg tomado dos veces al día, 
comparado con la warfarina, presenta resultados similares en ictus y 
embolia sistémica y mortalidad, con una reducción significativa del 
riesgo de hemorragia mayor, intracraneal y similar gastrointestinal.

Como ya se ha mencionado previamente, el dabigatrán cuenta con 
un agente de reversión específico, el idarucizumab. Este anticuerpo 
específico bloquea la acción del dabigatrán en un corto espacio de 
tiempo (< 5 minutos), de forma sostenida y sin que se hayan des-
crito complicaciones inmediatas o tardías relacionadas con su uso9.

Rivaroxabán
Variables de eficacia:
 • Primaria, ictus o embolia sistémica: el rivaroxabán es no inferior a 
la warfarina; hazard ratio (HR): 0,79 (0,66-0,96), pero no superior.

 • Secundarias: no se registraron diferencias significativas en la mor-
talidad de los pacientes.

Variables de seguridad:
 • Hemorragia mayor: la incidencia de hemorragias mayores del ri-
varoxabán en comparación con la warfarina fue similar, 3,6% fren-
te a 3,4%; HR = 1,04 (IC95%: 0,90-1,20).

 • Hemorragia intracraneal: la aparición de hemorragias intracranea-
les fue menos frecuente en los pacientes tratados con rivaroxabán 
frente a la warfarina; HR = 0,67 (IC95%: 0,47-0,93); NNT = 247.

 • Hemorragia gastrointestinal: más frecuente con el rivaroxabán; 
HR = 1,46 (IC95%: 1,19-1,78); NNH = 101.

En resumen, el rivaroxabán tomado una vez al día, en compa-
ración con la warfarina, es similar en la prevención del ictus y la 
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Tabla1. Principales características de los ensayos esenciales 
de los anticoagulantes de acción directa

Fármaco Dabigatrán Rivaroxabán Apixabán Edoxabán

Estudio RE-LY5 ROCKET6 ARISTOTLE7 ENGAGE8

Diseño •  No inferioridad y superioridad, abierto para el 
brazo de WA y doble ciego para dabigatrán •  No inferioridad, y superioridad, aleatorizado, doble ciego

Duración (años) 2 1,9 1,8 2,8

Criterios de 
inclusión

•  Fibrilación auricular no valvular y al menos un factor de riesgo:
•  Ictus o AIT previo; FEVI < 40%; síntomas de IC de clase ≥ II NYHA;  

edad ≥ 75 años o 65-74 años si DM, HTA o enfermedad arterial coronaria

Criterios de 
exclusión

•  Valvulopatía grave
•  Ictus grave o reciente
•  ClCr < 30 ml/min
•  Elevación enzimas hepáticas > 2 veces

•  Valvulopatía
•  Ictus grave en 3 

meses previos, o 
ictus en 14 días 
previos

•  ClCr < 30 ml/min
•  Elevación de enzimas 

hepáticas > 3 veces

•  Estenosis mitral 
moderada a grave

•  Ictus 7 días 
previos

•  Necesidad de AAS 
>165 mg/día o 
AAS + clopidogrel

•  ClCr < 25 ml/min

•  Estenosis mitral 
moderada a grave

•  ClCr < 30 ml/min
•  Terapia antiagregante 

dual
•  Síndrome coronario 

agudo
•  Revascularización 

coronaria o ictus

Dosis ACOD •  150 mg/12 h
•  110 mg/12 h

•  Rivaroxabán 
20 mg/24 h

•  Apixabán 
5 mg/12 h

•  Edoxabán 60 mg/24 h
•  Edoxabán 30 mg/24 h

Ajuste de dosis
•  110 mg/12 h:
•  ≥ 80 años, gastritis, esofagitis, o reflujo 

gastroesofágico Tratamiento con verapamilo

•  15 mg/día:
•  ClCr: 15-49 ml/min

•  2,5 mg/12 h:
•  Dos o más 

criterios: edad ≥ 80 
años, peso ≤ 60 kg 
o creatinina sérica 
≥ 1,5 mg/dl)

•  30 mg/24 h:
•  ClCr 30-50 ml/min o 

peso ≤ 60 kg o tto con 
inhibidores potentes 
de gp-P

Edad media (años) 71 73 70 72
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Tabla1. Principales características de los ensayos esenciales 
de los anticoagulantes de acción directa

Fármaco Dabigatrán Rivaroxabán Apixabán Edoxabán

Estudio RE-LY5 ROCKET6 ARISTOTLE7 ENGAGE8

Diseño •  No inferioridad y superioridad, abierto para el 
brazo de WA y doble ciego para dabigatrán •  No inferioridad, y superioridad, aleatorizado, doble ciego

Duración (años) 2 1,9 1,8 2,8

Criterios de 
inclusión

•  Fibrilación auricular no valvular y al menos un factor de riesgo:
•  Ictus o AIT previo; FEVI < 40%; síntomas de IC de clase ≥ II NYHA;  

edad ≥ 75 años o 65-74 años si DM, HTA o enfermedad arterial coronaria

Criterios de 
exclusión

•  Valvulopatía grave
•  Ictus grave o reciente
•  ClCr < 30 ml/min
•  Elevación enzimas hepáticas > 2 veces

•  Valvulopatía
•  Ictus grave en 3 

meses previos, o 
ictus en 14 días 
previos

•  ClCr < 30 ml/min
•  Elevación de enzimas 

hepáticas > 3 veces

•  Estenosis mitral 
moderada a grave

•  Ictus 7 días 
previos

•  Necesidad de AAS 
>165 mg/día o 
AAS + clopidogrel

•  ClCr < 25 ml/min

•  Estenosis mitral 
moderada a grave

•  ClCr < 30 ml/min
•  Terapia antiagregante 

dual
•  Síndrome coronario 

agudo
•  Revascularización 

coronaria o ictus

Dosis ACOD •  150 mg/12 h
•  110 mg/12 h

•  Rivaroxabán 
20 mg/24 h

•  Apixabán 
5 mg/12 h

•  Edoxabán 60 mg/24 h
•  Edoxabán 30 mg/24 h

Ajuste de dosis
•  110 mg/12 h:
•  ≥ 80 años, gastritis, esofagitis, o reflujo 

gastroesofágico Tratamiento con verapamilo

•  15 mg/día:
•  ClCr: 15-49 ml/min

•  2,5 mg/12 h:
•  Dos o más 

criterios: edad ≥ 80 
años, peso ≤ 60 kg 
o creatinina sérica 
≥ 1,5 mg/dl)

•  30 mg/24 h:
•  ClCr 30-50 ml/min o 

peso ≤ 60 kg o tto con 
inhibidores potentes 
de gp-P

Edad media (años) 71 73 70 72
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embolia sistémica, no aporta beneficios en la mortalidad ni en el 
número de hemorragias mayores, reduce de forma significativa 
las hemorragias intracraneales y aumenta el riesgo de hemorragia 
gastrointestinal. 

(continuación)
Tabla1. Principales características de los ensayos esenciales 
de los anticoagulantes de acción directa

Fármaco Dabigatrán Rivaroxabán Apixabán Edoxabán

% ICTUS previo 20 54 20 28,3

CHADS2 (media) 2,1 3,5 2,1 2.8

% TRT en rango 64 55 62 68,4

Contraindicaciones 
(destacadas)

•  ClCr < 30 ml/min
•  Hemorragia activa 
•  Alteración de la hemostasia
•  Enfermedad hepática que pueda afectar a la 

supervivencia

•  Hepatopatía + 
coagulopatía 
y riesgo relevante 
de hemorragia

•  Escala Child Pugh 
B y C

•  Sangrado activo 
clínicamente 
significativo

•  Hepatopatía + 
coagulopatía y 
riesgo relevante 
de sangrado

•  Sangrado activo 
clínicamente 
significativo.

•  Hepatopatía + 
coagulopatía y riesgo 
relevante de sangrado 
Hipertensión grave no 
controlada

Interacciones

•  Inhibidores de la glicoproteína P: ciclosporina, dronedarona, 
eritromicina y ketoconazol.

•  Inductores de la glicoproteína P: rifampicina, fenitoína, carbamazepina, 
fenobarbital, hierba de San Juan, etc. Precaución con AINE y AAS. Evitar 
otros antiagregantes

Antídoto •  Idarucizumab Andexanet alfa

AAS: ácido acetilsalicílico; AINE: antiinflamatorios no esteroideos; AIT: ataque isquémico transitorio; 
ClCr: aclaramiento de creatinina; DM: diabetes mellitus; FEVI: fracción de eyección del ventrículo 
izquierdo; HTA: hipertensión arterial; IC: insuficiencia cardíaca, NYHA: New York Heart Association.
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Apixabán
Variables de eficacia:
 • Primaria, ictus o embolia sistémica: el apixabán demostró no in-
ferioridad y superioridad frente a la warfarina; HR = 0,79 (IC95%: 
0,66-0,95); NNT = 168.

Tabla1. Principales características de los ensayos esenciales 
de los anticoagulantes de acción directa

Fármaco Dabigatrán Rivaroxabán Apixabán Edoxabán

% ICTUS previo 20 54 20 28,3

CHADS2 (media) 2,1 3,5 2,1 2.8

% TRT en rango 64 55 62 68,4

Contraindicaciones 
(destacadas)

•  ClCr < 30 ml/min
•  Hemorragia activa 
•  Alteración de la hemostasia
•  Enfermedad hepática que pueda afectar a la 

supervivencia

•  Hepatopatía + 
coagulopatía 
y riesgo relevante 
de hemorragia

•  Escala Child Pugh 
B y C

•  Sangrado activo 
clínicamente 
significativo

•  Hepatopatía + 
coagulopatía y 
riesgo relevante 
de sangrado

•  Sangrado activo 
clínicamente 
significativo.

•  Hepatopatía + 
coagulopatía y riesgo 
relevante de sangrado 
Hipertensión grave no 
controlada

Interacciones

•  Inhibidores de la glicoproteína P: ciclosporina, dronedarona, 
eritromicina y ketoconazol.

•  Inductores de la glicoproteína P: rifampicina, fenitoína, carbamazepina, 
fenobarbital, hierba de San Juan, etc. Precaución con AINE y AAS. Evitar 
otros antiagregantes

Antídoto •  Idarucizumab Andexanet alfa

AAS: ácido acetilsalicílico; AINE: antiinflamatorios no esteroideos; AIT: ataque isquémico transitorio; 
ClCr: aclaramiento de creatinina; DM: diabetes mellitus; FEVI: fracción de eyección del ventrículo 
izquierdo; HTA: hipertensión arterial; IC: insuficiencia cardíaca, NYHA: New York Heart Association.
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 • Secundarias: la mortalidad por cualquier causa fue menor en pacien-
tes tratados con apixabán; HR = 0,89 (IC95%: 0,80-0,99). La tasa 
de incidencia anual fue del 3,52% frente al 3,94% de la warfarina.

Variables de seguridad:
 • Hemorragia mayor: menor con el apixabán; HR = 0,69 (IC95%: 
0,60-0,80); NNT = 66.

 • Hemorragia intracraneal: menor con el apixabán; HR = 0,42 
(IC95%: 0,30-0,58); NNT = 129. La tasa de incidencia anual fue 
del 0,33% frente al 0,80% de la warfarina.

 • Hemorragia gastrointestinal: no hubo diferencias significativas 
frente a la warfarina; HR = 0,89 (IC95%: 0,70-1,15). La inciden-
cia anual de hemorragias gastrointestinales fue del 0,76 % para 
el apixabán y del 0,86% para la warfarina.

El apixabán tomado dos veces al día, comparado con la warfarina, 
reduce tanto la aparición de ictus y embolia sistémica como la morta-
lidad por cualquier causa con un menor número de hemorragias ma-
yores, intracraneales y similar tasa de hemorragias gastrointestinales.

Edoxabán
Variables de eficacia:
 • Primaria, ictus o embolia sistémica:
 – Edoxabán estrategia de dosis alta (EDA) 60/30 mg demostró no 
inferioridad en comparación con la warfarina; HR = 0,79 (IC95%: 
0,63-0,99), sin beneficio estadísticamente significativo en el aná-
lisis de superioridad.

 – Edoxabán estrategia de dosis baja (EDB) 30/15 mg también de-
mostró no inferioridad pero se asoció a un aumento del ictus is-
quémico en comparación con la warfarina y, por tanto, no se soli-
citó la autorización reglamentaria; HR = 1,07 (IC95%: 0,87-1,31).

 – Edoxabán EDA 60/30 mg no demostró beneficios en mortalidad 
por cualquier causa, pero sí lo hizo el edoxabán EDB 30/15 mg 
en comparación con la warfarina; HR = 0,87 (IC95%: 0,79-0,96).
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 – Edoxabán EDA 60/30 mg sí demostró beneficio en muerte por 
causas cardiovasculares; HR = 0,86 (IC95%: 0,77-0,97); NNT = 87.

Variables de seguridad:
 • Hemorragia mayor: las dos dosis del edoxabán demostraron menor 
número de hemorragias mayores en comparación con la warfarina. 
Para el edoxabán EDA 60/30 mg, valor de HR = 0,80 (IC95%: 
0,71-0,91), y el edoxabán EDB 30/15 mg, valor de HR = 0,47 
(IC95%: 0,41-0,55). El número de pacientes necesario para evi-
tar una hemorragia, NNT, fue de 63 y 26 para el edoxabán EDA 
60/30 mg y el edoxabán EDB 30/15 mg, respectivamente.

 • Hemorragia intracraneal: reducción frente a la warfarina para am-
bas dosis.

 – Edoxabán EDA 60/30 mg: HR = 0,47 (IC95%: 0,34-0,63) y NNT = 99.
 – Edoxabán EDB 30/15 mg: HR = 0,30 (IC95%: 0,21-0,43) y 
NNT = 78.

 • Hemorragia gastrointestinal: no hubo diferencias significativas 
frente a la warfarina para la dosis del edoxabán EDA 60/30 mg. 
Sí hubo menor número de hemorragias del aparato digestivo en el 
grupo de pacientes tratados con edoxabán EDB 30/15 mg; HR = 0,67 
(IC 95%: 0,53-0,83), con un valor de NNT = 115.

El edoxabán EDA 60/30 mg (única dosis aprobada en FA), tomado 
una vez al día, es similar a la warfarina en prevención del ictus y la 
embolia sistémica. No aporta beneficio en mortalidad por cualquier 
causa, pero sí en mortalidad de causa cardiovascular. En términos de 
seguridad, es similar a la warfarina en hemorragia gastrointestinal y 
reduce de forma significativa la hemorragia mayor e intracraneal.

Tratamiento con antivitamina K: paciente 
candidato y precauciones especiales
Durante más de cinco décadas, los antagonistas de la vitamina K (AVK) 
han sido utilizados de una manera muy eficaz en la prevención de la 
enfermedad tromboembólica en la FA. Los estudios SPAF, AFASAK, 
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BAATAF, SPINAF y CAFA compararon la warfarina, un placebo o el ácido 
acetilsalicílico (AAS), y demostraron de manera concluyente que la war-
farina con dosis ajustada según el INR reduce el riesgo embólico de 
una manera muy significativa. Las revisiones sistemáticas han mostra-
do que la warfarina reduce el riesgo de ictus un 65-68 % en compara-
ción con el placebo, y un 32-47% cuando se compara con el AAS, si 
bien se asocia con un incremento en el riesgo de hemorragias graves10,11.

El equilibrio beneficio-riesgo de los AVK viene determinado por un 
margen terapéutico estrecho y por un claro riesgo de infra o supra-
dosificación. En la práctica diaria, el uso de AVK tiene diferentes 
problemas: una acción retrasada en el tiempo, una larga vida media, 
la necesidad de una colaboración permanente del paciente o del 
cuidador para asegurar una buena adherencia terapéutica y el uso 
correcto de las dosis que muchas veces son irregulares, unos con-
troles frecuentes de coagulación por la variación en el INR, la varia-
bilidad biológica condicionada por distintos polimorfismos genéticos, 
la interacción con distintos alimentos, las interacciones medicamen-
tosas y la heterogeneidad en la calidad de los controles de los labo-
ratorios clínicos. Todo ello condiciona una infrautilización de los AVK 
en pacientes con alto riesgo embólico, tanto por falta de indicación 
del médico como de aceptación del afectado, y una gran variación 
en la calidad del tratamiento anticoagulante. Estudios recientes en 
España han mostrado el margen de mejora en el control del INR. 
Así, en el estudio Califa12, la prevalencia de mal control de la anti-
coagulación fue del 47,3%, y el tiempo medio en intervalo terapéu-
tico un 63,8% . En el estudio PAULA13, realizado en Atención Pri-
maria, un 40% de los anticoagulados (el 43,1% por el método 
directo y el 39,4% por el método de Rosendaal) presentaban un 
control inadecuado en los 12 meses previos.

¿En este momento, cuáles son las indicaciones de uso de los fár-
macos antivitamina K?

Si bien las últimas guías europeas priorizan la elección de los an-
ticoagulantes directos en la FA no valvular, existen algunas situacio-
nes clínicas en las que el uso inicial o el mantenimiento del trata-
miento con AVK en la FA son preferibles. De una manera obligatoria, 
los AVK se tienen que usar en:
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 • Prótesis mecánica valvular, estenosis mitral y lesión valvular con 
insuficiencia cardíaca pendiente de sustitución valvular. En las úl-
timas guías europeas de fibrilación se ha eliminado el término «no 
valvular», pues daba lugar a confusión. A efectos prácticos, la Eu-
ropean Heart Rhythm Association se refiere a enfermedad valvular 
tipo 1 cuando necesitan tratamiento con antivitamina K, entre las 
que se incluyen la estenosis mitral moderada-grave de origen reu-
mático y la prótesis mecánica. Los pacientes con válvulas biológi-
cas siguen siendo un área de incertidumbre. En este caso, los ACOD 
pueden ser una buena opción, salvo la excepción de una prótesis 
biológica implantada por una estenosis mitral reumática14.

 • Enfermedad renal avanzada (aclaramiento de creatinina [ClCr] 
< 15 ml/min). La anticoagulación en los pacientes con FA y en-
fermedad renal merece un comentario especial. La warfarina ha 
mostrado su beneficio en pacientes con enfermedad renal mode-
rada (G3)15. Un metanálisis reciente ha mostrado que, en la FA y 
enfermedad crónica (ERC) estadio G3, los ACOD son al menos tan 
eficaces como la warfarina en la prevención embólica sin incre-
mentar el riesgo de hemorragia16. Sin embargo, no hay informa-
ción suficiente en ERC en estadios G4 y G5 (enfermedad renal 
terminal), pues la mayoría de los ensayos con ACOD excluyeron 
este tipo de pacientes, salvo un pequeño grupo de apixabán con 
ClCr entre 25-30 ml/min. A pesar de ello, en Europa se aprobó el 
uso en ERC G4 del rivaroxabán, el apixabán y el edoxabán con 
dosis ajustadas, por lo que la elección de los AVK o los ACOD en 
esta situación sigue siendo un interrogante. Los AVK no se han 
evaluado de manera perspectiva en ensayos de FA con enferme-
dad renal terminal, y su uso es muy controvertido17.

 • Pacientes con contraindicación para el uso ACOD. Entre estas si-
tuaciones estaría el uso de algunos tratamientos, como algunos an-
tiepilépticos inductores enzimáticos (p. ej., fenitoína, levetiracetam, 
valproico), el tratamiento antirretroviral con inhibidores de la pro-
teasa, el uso de antifúngicos (itraconazol, ketoconazol, voriconazol) 
o de antitumorales (imatinib, abiraterona, enzalutamida)14.
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 • Paciente ya tratado con AVK con buenos controles de INR. En es-
ta situación, el beneficio de los ACOD no es concluyente y queda 
fuera de la indicación de las recomendaciones administrativas en 
nuestro país.

 • Pacientes para quienes los costes de los ACOD son inaceptables. 
En España hay una regulación administrativa para el uso de ACOD; 
en ella se dice que los AVK siguen siendo la opción recomendada 
como tratamiento de la FA según la Agencia Española de Medica-
mentos, en el marco del Sistema Nacional de Salud18, en las si-
guientes situaciones:

 – Pacientes ya en tratamiento con AVK y buen control de INR. Se 
considerará un control subóptimo cuando el tiempo en intervalo 
terapéutico (TRT) es inferior al 65%.

 – Afectación valvular: estenosis mitral u otra valvulopatía significa-
tiva que requiera tratamiento específico programado o ya efectua-
do (prótesis, valvuloplastia).

 – Nuevos pacientes con FA no valvular en quienes esté indicada la 
anticoagulación, salvo que exista alguno de los siguientes criterios 
en los que se pueden usar ACOD: hipersensibilidad conocida o 
con contraindicación de uso de AV, antecedentes de hemorragia 
intracraneal (HIC), ictus isquémico con alto riesgo de HIC 
(combinación de HAS-BLED ≥ 3 y al menos uno de los siguientes: 
leucoaraiosis grado III-IV o microhemorragias corticales múltiples), 
pacientes en tratamiento con AVK que sufren episodios tromboembólicos 
arteriales graves a pesar de un buen control de INR o imposibili-
dad de acceso al control del INR.

¿Hay algún papel para los antiagregantes en la 
prevención cardioembólica en la FA no valvular?
La anticoagulación es superior a la antiagregación en la prevención 
cardioembólica en la FA. Un metanálisis que incluyó todos los ensa-
yos de comparación entre el ácido acetilsalicílico y la warfarina con-
cluyó que esta última reduce el riesgo absoluto de ictus (2,0 frente a 
4,3/100 pacientes/año; HR = 0,55 [0,45-0,71]), con un incremento 
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leve del riesgo por hemorragia mayor de 0,9/100 pacientes/año (2,2% 
frente a 1,3 %), lo que da lugar a un beneficio neto sustancial19. En 
la actualidad, el uso de AAS en monotratamiento para la prevención 
embólica en la FA está desaconsejado.

La combinación del AAS con clopidogrel frente a la warfarina y 
frente al AAS en la FA sola ha sido estudiada en dos ensayos: ACTI-
VE W y ACTIVE A. El estudio ACTIVE W fue interrumpido después 
de 1,3 años porque la warfarina reducía de una manera significativa 
el objetivo combinado (3,9% frente a 5,6%; RR: 0,69; IC 95%: 
0,57-0,85), con tendencia a un menor riesgo de hemorragia con 
warfarina20.

El tratamiento combinado puede ser una alternativa razonable cuan-
do el paciente no acepta la anticoagulación o cuando acaba de recibir 
un procedimiento intravascular y hay un alto riesgo hemorrágico.
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CAPÍTULO VII

Estrategias para minimizar  
el riesgo de sangrado asociado  
al tratamiento anticoagulante. 

Abordaje de las complicaciones 
hemorrágicas

Alejandra Gullón Ojesto y Carmen Suárez Fernández
Servicio de Medicina Interna, Hospital Universitario de La Princesa, Madrid.

Introducción
El uso de los fármacos anticoagulantes ha permitido reducir de for-
ma muy significativa el riesgo de sufrir episodios tromboembólicos 
secundarios a la fibrilación auricular (FA) y, con ello, su morbimor-
talidad asociada. Sin embargo, el uso de anticoagulantes está a su 
vez relacionado con un aumento del riesgo de hemorragias.

Hasta el año 2011 solo se disponía de antagonistas de la vitami-
na K (AVK) como fármacos anticoagulantes, cuyo uso se ha visto li-
mitado debido a su necesidad de monitorización, su estrecho inter-
valo terapéutico y sus frecuentes interacciones farmacológicas. 
Actualmente existen otros cuatro fármacos: un inhibidor directo de 
la trombina (dabigatrán) y tres inhibidores del factor X activado (apixa-
bán, rivaroxabán y edoxabán). Estos anticoagulantes orales de acción 
directa (ACOD) tienen un perfil farmacocinético más predecible y se 
han descrito menos interacciones, lo que hace posible su uso en do-
sis fijas sin necesidad de monitorización los niveles en sangre.

Estos fármacos, como grupo, han demostrado al menos la supe-
rioridad respecto a la warfarina para la protección del ictus y de las 
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embolias periféricas en FA no valvular (FANV) (un 19% de reducción 
de riesgo de media), con un perfil de seguridad más favorable debi-
do a la reducción en un 50% de las hemorragias intracraneales 
(HIC)1, la complicación más temida del tratamiento anticoagulante 
por ser responsable del 90% de las hemorragias mortales2.

En sus respectivos ensayos pivotales, el riesgo de hemorragia ma-
yor frente a la warfarina fue significativamente menor en el caso del 
dabigatrán 110 mg3, el apixabán4 y ambas dosis del edoxabán5. El 
riesgo fue similar a la warfarina en el caso del dabigatrán 150 mg y 
el rivaroxabán6.

El objetivo que se pretende alcanzar a la hora de prescribir un 
tratamiento anticoagulante es prevenir de forma eficaz el episodio 
tromboembólico y minimizar el riesgo de hemorragia a través de 
distintas estrategias que desarrollaremos a lo largo del capítulo, 
así como optimizar su abordaje, en caso de encontrarnos con esa 
necesidad.

Estrategias para la prevención de 
hemorragias en pacientes anticoagulados
Evaluación del riesgo hemorrágico  
y elección del anticoagulante
Antes de prescribir un tratamiento anticoagulante como estrategia an-
titrombótica en FA, se debe realizar una evaluación el riesgo trombó-
tico y hemorrágico para seleccionar adecuadamente a los candidatos.

Existen múltiples escalas que evalúan el riesgo de hemorragia en 
pacientes con FA. Las guías actuales de protocolo diagnóstico-tera-
péutico de la Sociedad Europea de Cardiología recomiendan el uso 
de la escala HAS-BLED7, validada para pronosticar el riesgo de he-
morragia mayor a un año en pacientes con FA que siguen tratamien-
to con AVK8 y con ACOD9 (tabla 1).

Una puntuación igual o mayor de 3 puntos es indicativa de un 
elevado riesgo de hemorragia. Esta condición no es una contraindi-
cación para la anticoagulación, dado que el riesgo embólico suele 
superar al hemorrágico10. Sirve de ayuda para seleccionar a aquellos 
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sujetos que van a requerir un seguimiento más estrecho, en quienes 
se deben corregir los factores que sean modificables.

Debemos tener en cuenta que el beneficio clínico neto y la seguri-
dad en los pacientes que reciben AVK es directamente dependiente 
de su tiempo en rango terapéutico11. Herramientas como la escala 
SAMe-TT2R2 podrían ser útiles para identificar a los pacientes con 
mayores probabilidades de mal control con AVK12. Para el uso de es-
ta escala deben evaluarse los siguientes aspectos: sexo (femenino), 1 
punto; edad (< 60 años), 1 punto; comorbilidades (más de 2 de las 

Tabla 1. Escala HAS-BLED

Sigla Definición Puntuación

H Hipertensión mal controlada  
(PAS > 160 mmHg) 1

A

Insuficiencia renal grave (diálisis, trasplante 
o creatinina > 2,26 mg/dl) o insuficiencia 
hepática grave (cirrosis, bilirrubina 
> 2× normal o GPT/GOT/FA > 3× normal) 
(Abnormal renal and liver function)

1 o 2

S Historia de ictus (Stroke) 1

B Antecedentes de hemorragia mayor (Bleeding) 1

L INR lábil (TRT < 60%) 1

E Edad > 65 años 1

D

Medicación concomitante predisponente 
a la hemorragia (antiagregantes, 
antiinflamatorios...) y abuso de alcohol  
(≥ 8 bebidas/semana) (Drugs)

1 o 2

Puntuación máxima 9
FA: fosfatasa alcalina; INR: cociente internacional normalizado; PAS: presión arterial sistólica; 
TRT: tiempo medio en rango terapéutico.
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siguientes: hipertensión arterial, diabetes mellitus, cardiopatía isqué-
mica/infarto de miocardio, enfermedad arterial periférica, insuficien-
cia cardíaca, historia de ictus, patología respiratoria, hepática o renal), 
1 punto; tratamiento con fármacos que interaccionan con AVK (como 
amiodarona), 1 punto; consumo de tabaco en los dos últimos años, 2 
puntos; y raza (no caucásica), 2 puntos. Aquellos pacientes con pun-
tuación entre 0 y 1 puntos tendrán un probable buen control con AVK 
con un tiempo medio en rango terapéutico (TRT) mayor al 65-70%. 
Puntuaciones mayores o igual a 2 se asocian a un probable pobre TRT, 
por lo que debería valorarse el cambio a ACOD.

Las recomendaciones vigentes de guías de práctica clínica avalan 
el uso preferente de ACOD debido a su menor riesgo de hemorragias 
mayores7. El uso de ACOD está contraindicado solo en caso de pa-
cientes con sustitución valvular con prótesis metálicas o estenosis 
mitral moderada o grave (generalmente de origen reumático).

Corrección de factores de riesgo 
hemorrágico modificables
En todo paciente que vaya a recibir anticoagulantes, se debe evaluar 
de forma sistemática todos los factores favorecedores de hemorragia 
y proceder a la corrección de aquellos que puedan ser modificados:

 • Revaluar mantener fármacos antiagregantes, antiinflamatorios no 
esteroideos (AINE) y otros fármacos que favorezcan la hemorragia.

 • Controlar las cifras de presión arterial (PA). En caso de hiperten-
sión mal controlada, el inicio de la anticoagulación oral debe ser 
pospuesto hasta alcanzar cifras menores de 160/90 mmHg, con 
un objetivo final de control en torno a 140/90 mmHg, siempre 
que sea bien tolerada, evitando el ortostatismo13.

 • Asegurar una reducción o la abstención del consumo de alcohol 
(menos de 8 bebidas/semana).

 • Identificar las posibles interacciones farmacológicas existentes en 
el plan terapéutico y, a partir de ahí, modificar el tratamiento.

 • Tratar todas aquellas causas favorecedoras de hemorragia diges-
tiva y caídas (véase el siguiente apartado).
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Favorecer la prescripción adecuada mediante 
la evaluación de las características del 
paciente y sus comorbilidades
La elección de la dosis y la posología adecuada de los anticoagulan-
tes es fundamental para minimizar el riesgo de hemorragia. Para 
ello, es necesario tener en cuenta distintos factores como la edad, 
el peso y la función renal, entre otros (tabla 2).

Función renal. La insuficiencia renal es una comorbilidad extremada-
mente frecuente en los pacientes frágiles con FANV y se asocia a incre-
mentos tanto del riesgo trombótico como del hemorrágico14. La función 
renal debe ser evaluada al menos una vez al año en la población gene-
ral y con mayor frecuencia en los pacientes frágiles o con enfermedad 
renal crónica (ERC). Las últimas recomendaciones de la Sociedad Eu-
ropea del Ritmo Cardíaco aconsejan la revaluación en un intervalo de 
meses igual al aclaramiento de creatinina (CICr)/10 en pacientes con 
ERC (p. ej., 3 meses en pacientes con AcCr de 30 ml/min)15.

La dosificación de los ACOD debe realizarse de acuerdo con las 
fichas técnicas de cada uno de los fármacos, siguiendo el esquema 
mostrado en la figura 1.
Función hepática. En caso de insuficiencia hepática, en el estadio 
de Child-Pugh B el uso de ACOD debe realizarse con precaución, 
mientras que en el estadio C están contraindicados15.
Interacciones farmacológicas. Los AVK interaccionan con múltiples 
fármacos y con alimentos que contienen vitamina K. Los ACOD, a 
pesar de tener menos interacciones, se ven afectados durante el uso 
concomitante con inhibidores del CYP3A4 o inhibidores de la glu-
coproteína P, y en determinadas condiciones requieren el ajuste de 
su dosis (fig. 1).
Anemia y trombocitopenia. La causa de la anemia o la trombocitopenia 
debe ser exhaustivamente investigada antes de decidir iniciar la anticoa-
gulación, sobre todo para excluir una hemorragia oculta. Cifras de pla-
quetas iguales o mayores a 100.000/dl son seguras para el uso de anti-
coagulantes y no se contraindican hasta cifras inferiores a 50.000/dl.
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Antecedentes de hemorragia digestiva. En pacientes con historia de 
hemorragia gastrointestinal (GI), se debe intentar esclarecer la cau-
sa de la hemorragia e indicar tratamiento cuando sea posible: ful-
guración endoscópica de angiodisplasias, tratamiento del Helicobac-
ter pylori, tratamiento con inhibidores de la bomba de protones en 
caso de gastritis o úlcera péptica...16.

En sus ensayos clínicos pivotales, el dabigatrán 150 mg, el ri-
varoxabán y el edoxabán 60 mg se asociaron a mayores tasas de 
hemorragia gastrointestinal en comparación con la warfarina. El 
riesgo con el apixabán y el dabigatrán 110 mg fue similar al de la 
warfarina3-6. En caso de hemorragia GI grave, debe evaluarse su 
causa y su potencial reversibilidad, la posibilidad de recurrencia, 
la edad del sujeto y otros condicionantes. Si el equilibrio de bene-
ficio-riesgo es desfavorable, se deberá plantear la retirada de la 

Tabla 2. Factores de riesgo y comorbilidades  
que se debe tener en cuenta en pacientes  
anticoagulados para minimizar el riesgo hemorrágico

•  Uso de dosis adecuada de ACOD
•  Monitorización de función renal y hepática
•  Control de cifras de PA
•  Control estrecho del INR. En caso de INR lábil, cambio a ACOD
•  Evaluación de las posibles interacciones farmacológicas
•  Control del consumo de alcohol y otros tóxicos
•  Evaluación y control de anemia y trombocitopenia
•  Tratamiento de causas reversibles de hemorragia GI  

(Helicobacter pylori, angiodisplasias, gastritis péptica...)
•  Corrección de factores de riesgo de caídas (hipotensión ortostática, 

hipoglucemias, cuadros vertiginosos...)
•  Evitar el tratamiento puente ante procedimientos invasivos

ACOD: anticoagulantes de acción directa; GI: gastrointestinal; INR: cociente internacional 
normalizado; PA: presión arterial. 
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anticoagulación o el uso de otras estrategias, como el cierre de la 
orejuela15.
Riesgo de caídas. La predisposición a las caídas en pacientes anti-
coagulados se ha relacionado con un mayor riesgo de HIC y morta-
lidad17. Sin embargo, esta asociación es controvertida, dado que al-
gunos modelos matemáticos sugieren que los pacientes con alto 
riesgo trombótico tendrían que caerse más de 295 veces al año pa-
ra que el riesgo de HIC excediese al de sufrir un ictus isquémico18. 
Por ello, el riesgo de caídas no debe considerarse como una contra-
indicación absoluta para la anticoagulación oral7,15.

En los pacientes con riesgo, deben evaluarse de forma pormeno-
rizada los factores predisponentes y proceder a la corrección de los 
que sean modificables (alteraciones visuales, hipotensión ortostáti-
ca, hipoglucemias, etc.). Dada la reducción significativa del riesgo 
HIC con los ACOD respecto a la warfarina, su uso estaría recomen-
dado en esta población7,19.

Figura 1. Ajuste de dosis de los ACOD.

Dabigrán
150 mg/12 h

Dabigatrán
110 mg/12 h

Apixabán
5 mg/12 h

Apixabán
2,5 mg/12 h

Rivaroxabán
20 mg/24 h

Rivaroxabán
15 mg/24 h

Edoxabán
60 mg/24 h

Edoxabán
30 mg/24 h

Edad ≥ 80 años
HAS-BLED ≥ 3

CICr 30-50 min
Tratamiento  

con verapamilo

Si presenta  
al menos dos

de los criterios:
Edad ≥ 80 años

Creatinina  
≥ 1,5 mg/dl
Peso ≤ 60 kg 

o
CICr 15-29 ml/min

CICr 15-49 ml/min

CICr  
15-50 ml/min
Peso ≤ 60 kg 

o 
Tratamiento con 

ketoconazol,
eritromicina,
ciclosporina  

o dronedarona

Untitled-1   118 17/7/19   15:40



119

Estrategias para minimizar el riesgo de sangrado asociado al  
tratamiento anticoagulante. Abordaje de las complicaciones hemorrágicas

Terapia puente. En caso de procedimientos que impliquen la nece-
sidad de retirada transitoria de la anticoagulación, debemos tener 
en cuenta que los AVK tienen una vida media larga (36-42 horas), 
lo que implica que debe realizarse con al menos 3-5 días de ante-
lación. La recuperación de los niveles anticoagulantes tardará días 
en alcanzarse, por lo que tradicionalmente se recomendaba el uso 
de tratamiento puente con heparina de bajo peso molecular (HBPM) 
en pacientes con elevado riesgo trombótico20. Sin embargo, en el 
estudio BRIDGE realizado en pacientes con FA en tratamiento con 
AVK, la ausencia de uso de tratamiento puente consiguió resultados 
similares en la prevención de tromboembolias arteriales que con el 
tratamiento puente, con reducción de los episodios hemorrágicos21. 
Por tanto, el tratamiento puente no se recomienda actualmente, sal-
vo en pacientes con prótesis valvulares metálicas. En el caso de los 
ACOD, dado su inicio y finalización de acción rápido, el uso de tra-
tamiento puente con HBPM no está recomendado15. Estos pueden 
reiniciarse con seguridad 24 horas después de una intervención de 
bajo riesgo de hemorragia y 48-72 horas después de una interven-
ción de alto riesgo15.

Tratamiento de las complicaciones  
hemorrágicas en los pacientes anticoagulados
Medidas generales
Ante una situación de hemorragia en un paciente anticoagulado, la 
actitud que se debe seguir dependerá de su gravedad y del tipo de 
tratamiento anticoagulante.

En una primera aproximación, se debe evaluar la situación hemo-
dinámica del paciente y realizar una analítica sanguínea en la que 
se incluyan niveles de hemoglobina y plaquetas, parámetros están-
dar de coagulación y función renal. Es fundamental confirmar el ti-
po de fármaco anticoagulante, la posología y la hora de toma de la 
última dosis. Asimismo, se debe descartar el uso concomitante de 
otros fármacos que hayan podido favorecer la hemorragia15,16,22.
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Medidas de laboratorio de la actividad anticoagulante
En los pacientes anticoagulados con AVK, el cociente internacional 
normalizado (INR por sus siglas en inglés) nos aporta una medida 
cuantitativa del grado de anticoagulación, y puede descartar o con-
firmar rápidamente una posible sobredosificación.

En el caso de los ACOD, las pruebas rutinarias de coagulación no 
aportan una valoración precisa de actividad anticoagulante.

El tiempo de tromboplastina parcial activada podría aportar una 
información cualitativa respecto a la presencia del fármaco en san-
gre en los pacientes tratados con dabigatrán. Niveles dos veces su-
periores a los límites normales, tras 12-24 horas de la última dosis, 
sugieren un alto riesgo de hemorragia. El tiempo de trombina tam-
bién se eleva de forma significativa incluso con dosis bajas del fár-
maco, por lo que, de nuevo, solo podría aportar una información 
cualitativa de la presencia o no de dabigatrán en sangre, pero no 
de su concentración. El tiempo de trombina calibrado para dabiga-
trán es una prueba específica desarrollada para aportar una valora-
ción cuantitativa de su efecto. Esta debe realizarse en un laborato-
rio especializado y no suele encontrarse disponible en el circuito 
urgente23,24.

En el caso de los tratados con fármacos anti-Xa, el tiempo de pro-
trombina también puede verse alterado, pero no hay una buena co-
rrelación con las concentraciones sanguíneas. Un tiempo de pro-
trombina normal no excluye concentraciones plasmáticas 
clínicamente relevantes de estos fármacos. Por el contrario, las prue-
bas cromogénicas para la determinación de la actividad anti-Xa in-
forman de forma precisa sobre su actividad anticoagulante, aunque, 
de nuevo, deben realizarse en laboratorios especializados23,24.

Actuación en hemorragias menores
Ante hemorragias menores, en la mayoría de los casos se puede 
adoptar una actitud conservadora, buscando el control del foco he-
morrágico (antibióticos para infección urinaria, hemostáticos locales 
para la epistaxis o hemorragia gingival...)15,16.
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 • En caso de anticoagulación con AVK, deberán ajustarse u omitir 
las dosis del fármaco según los niveles del INR, y, en ocasiones, 
administrar dosis orales de vitamina K25.

 • En caso de anticoagulación con ACOD, se debe posponer u omitir 
la siguiente dosis, dado que la duración del efecto anticoagulante 
debería corregirse en 12-24 horas15.

Actuación en hemorragias mayores sin riesgo vital
Ante hemorragias mayores sin riesgo vital, se deben iniciar medidas de 
soporte a través de reposición de fluidos con sueroterapia, transfusión 
de concentrados de hematíes o plaquetas (si procede) y de plasma fres-
co, así como medidas de hemostasia local: compresión mecánica y he-
mostasia quirúrgica o endoscópica (en caso de hemorragia digestiva).

Cuando la ingesta de los fármacos se ha realizado en las últimas 
2-4 horas, la administración de carbón activado podría tener utili-
dad para evitar su absorción.

En pacientes tratados con AVK, se debe suspender el fármaco y 
administrar vitamina K (10 mg i.v. en inyección lenta); se puede re-
petir la dosis 12 horas después, asumiendo una corrección de la 
anticoagulación en unas 12-24 horas. Podría suplementarse con 
plasma fresco o complejo protrombínico según la urgencia, consi-
guiendo una corrección mucho más rápida25. El algoritmo terapéu-
tico del tratamiento de las hemorragias en pacientes anticoagulados 
con AVK se muestra en la figura 2.

Es importante mantener una diuresis adecuada en pacientes en 
tratamiento con ACOD, sobre todo los tratados con dabigatrán, que 
es el fármaco con mayor excreción renal. En caso de fracaso renal 
asociado con hemorragia grave, y cuando su antídoto específico (ida-
rucizumab) no esté disponible, podría valorarse la hemodiálisis. Sin 
embargo, esta no es útil para pacientes en tratamiento con anti-Xa 
dada su elevada unión a proteínas plasmáticas26. El algoritmo de 
tratamiento de la hemorragia en el paciente anticoagulado con ACOD 
se muestra en la figura 3.
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Figura 2. Algoritmo de tratamiento de la hemorragia en un paciente anticoagulado 
con AVK.
*Incluye hemorragia con deterioro hemodinámico, hemorragia intracraneal, hemorragia 
en un órgano crítico o espacio cerrado, hemorragia persistente a pesar de medidas de apoyo 
generales y apoyo hemostático local. AVK: antagonista de la vitamina K; INR: cociente 
internacional normalizado; i.v.: intravenoso. Modificado de Ansell (2008).

Según niveles de INR:

•  INR 2-5: omitir/disminuir 
dosis. Monitorizar 
respuesta

•  Si INR entre 5-9:  
omitir/disminuir dosis. 
Administrar vitamina K  
(< 5 mg v.o.). Monitorizar 
respuesta

•  Si INR > 9: omitir/
disminuir dosis. 
Administrar vitamina K 
(5-10 mg i.v. en infusión 
lenta). Monitorizar 
respuesta

Hemorragia  
menor

Evaluación hemodinámica
Confirmar toma última dosis

Extracción de analítica con hemoglobina,  
plaquetas, coagulación (INR) y función renal

Hemorragia en paciente con AVK

•  Reposición de fluidos 
(fluidoterapia)

•  Transfusión de concentrados 
de hematíes y plaquetas  
(si < 60.000 ml)

•  Medidas de hemostasia 
local: compresión y 
hemostasia quirúrgica o 
endoscópica

•  Suspender AVK e iniciar 
infusión lenta de vitamina 
K 10 mg i.v. 
suplementando con 
plasma fresco o complejo 
protrombínico, según la 
urgencia de la situación

•  Se puede repetir la dosis 
de vitamina K  
a las 12 horas

Hemorragia mayor  
sin compromiso vital

•  Suspender AVK e iniciar 
infusión lenta de vitamina 
K 10 mg i.v. junto con 
complejo protrombínico o 
como alternativa FVIIa 
recombinante (fuera de 
indicación)

•  Repetir dosis si es 
preciso, según INR

Hemorragia mayor  
con compromiso vital*
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Figura 3. Algoritmo de tratamiento de la hemorragia en pacientes tratados con ACOD.
*Incluye hemorragia con deterioro hemodinámico, hemorragia intracraneal, hemorragia en un 
órgano crítico o espacio cerrado, hemorragia persistente a pesar de medidas de apoyo generales y 
apoyo hemostático local, riesgo de hemorragia recurrente por exposición excesiva a ACOD 
atribuible a depuración alterada (insuficiencia renal aguda) o sobredosis. ACOD: anticoagulantes 
de acción directa; CCP: concentrado de complejo protrombínico; CCPa: concentrado de complejo 
protrombínico activado; ERC: enfermedad renal crónica; INR: cociente internacional normalizado; 
i.v.: intravenoso. Fuente: Steffel J, et al; The 2018 European Heart Rhythm Association Practical 
Guide on the use of non-vitamin K antagonist oral anticoagulants in patients with atrial 
fibrillation, European Heart Journal 2018; 39:1330-1393. Translated and modified by permission 
of Oxford University Press on behalf of the European Socierty of Cardiology. ©The Author(s) 2018. 
All rights reserved. For permissions, please email:  journals.permissions@oup.com.
Please visit: www.escardio.org/Guidelines/Recommended-Reading/Heart-Rhythm/
Novel-Oral-Anticoagulants-for-Atrial-Fibrillation

•  Retrasar u omitir  
siguiente dosis

•  Valorar medicación 
concomitante 
(antiagregantes...)

Hemorragia  
menor

Hemorragia en paciente con ACOD

•  Reposición de fluidos 
(sueroterapia)

•  Carbón activado (si la última 
toma fue en < 2-4 h)

•  Transfusión de concentrados  
de hematíes y plaquetas  
(si < 60.000/ml)

•  Medidas de hemostasia local: 
compresión y hemostasia 
quirúrgica o endoscópica

•  Asegurar una diuresis 
adecuada

En pacientes con dabigatrán*: 
valorar idarucizumab o 
hemodiálisis (si ERC o 
idarucizumab no disponible)

Hemorragia mayor  
sin compromiso vital

•  En pacientes  
con dabigratrán: 
idarucizumab  
5 mg i.v.

•  En pacientes con  
antiXa: andexanet  
alfa (si aprobado)

Si no hay antídoto  
específico disponible*:

•  CCP (Beriplex, Octaplex): 
50 Ui/kg i.v.

•  CCPa (Feiba): 50 UI/kg 
(máx. 200 Ui/kg/día)

Hemorragia mayor  
con compromiso vital*

Evaluación hemodinámica
Confirmar toma última dosis

Extracción de analítica con hemoglobina, plaquetas, coagulación (INR) y función renal
Realización de test específicos de coagulación (si disponibilidad)
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Actuación en hemorragias mayores con riesgo vital
Ante hemorragias que comprometan el riesgo vital, deben utilizarse 
medidas de reversión rápida de la anticoagulación15, además de las 
acciones previamente descritas. Para ello, disponemos de dos tipos 
de estrategias: los hemostáticos no específicos con concentrados de 
factores de la coagulación y los agentes específicos desarrollados 
para los ACOD.

Hemostáticos no específicos
 • El concentrado de complejo protrombínico (CCP) es un producto 
derivado del plasma que contiene tres o cuatro factores de la coa-
gulación, junto con proteínas C y S. El concentrado de complejo 
protrombínico activado (CCPa) se diferencia por contener factor 
VII activado junto con los otros tres factores inactivados. Ambos 
consiguen una reversión rápida de los AVK25, con un efecto varia-
ble en la reversión de los ACOD.

Actualmente, se encuentran indicados en caso de hemorragia 
con riesgo vital en pacientes tratados con AVK, en combinación 
con la infusión intravenosa de 10 mg de vitamina K. En los pa-
cientes tratados con ACOD, deben usarse solo en caso de que los 
antídotos específicos no estén aprobados o disponibles, dado que 
la evidencia científica que avala su eficacia y seguridad con ACOD 
es escasa15 y en pacientes con AVK se han asociado a mayor ries-
go de complicaciones trombóticas27,28.

 • El factor siete activado recombinante (FVIIa) es otro producto pro-
hemostático con mayor potencia en comparación con CCP/CCPa, 
pero también con mayor riesgo de complicaciones trombóticas, por 
lo que debe utilizarse con precaución y solo en caso de fracaso o 
persistencia de hemorragia tras los tratamientos previos29. Modelos 
in vitro muestran un efecto variable en la corrección de las prue-
bas de coagulación alteradas por el rivaroxabán y el apixabán30.

Dado el potencial riesgo protrombótico, estos productos deben ser 
evitados en hemorragias que no comprometan el riesgo vital o en 
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procedimientos quirúrgicos electivos15,22. Los hemostáticos no espe-
cíficos comercializados en España y su posología se resumen en la 
tabla 3.

Antídotos específicos de los ACOD
 • Idarucizumab. Es un fragmento de anticuerpo monoclonal huma-
nizado que actúa como antídoto específico para el dabigatrán. Su 
mecanismo de acción es a través de una unión no competitiva con 
una altísima afinidad al dabigatrán tanto libre como unido a trom-
bina. Tiene un efecto pleno en pocos minutos, su eliminación es 
principalmente por vía renal y no se asocia a efectos colaterales 
trombóticos31. El idarucizumab ha sido aprobado por la Agencia 
Española del Medicamento en 2016 para su uso en situaciones 
de urgencia. Deben administrarse 5 g de forma intravenosa en dos 
bolos de 2,5 g separados menos de 15 minutos (fig. 3). Se reco-
mienda realizar una monitorización clínica y analítica tras esta 
dosis, porque podría no neutralizar dosis muy elevadas de dabi-
gatrán (p. ej., en pacientes con sobredosis o ERC).

 • Andexanet alfa. Es un antídoto específico de los inhibidores di-
rectos (apixabán, rivaroxabán y edoxabán) e indirectos (HBPM y 
fondaparinux) del factor Xa (FXa). Actúa mediante el secuestro 
de los inhibidores del FXa dentro del espacio vascular. Presenta 
una vida muy corta (1 hora) y los estudios demuestran un efecto 
eficaz y seguro en la reversión de la acción anticoagulante, sin 
aumento del número de episodios trombóticos32. Se administra 
con un bolo durante 15-30 minutos, seguidos de una perfusión 
de 2 horas. Su dosificación dependerá del tipo de anti-Xa usado 
y del tiempo desde la última toma.

 • Ciraparantag (PER977). Es una pequeña molécula sintética hi-
drosoluble desarrollada como antídoto para la heparina no frac-
cionada, HBPM, el fondaparinux y los ACOD. Se une a los anti-
coagulantes en sitios específicos mediante enlaces de hidrógeno 
no covalentes que impiden su unión con las dianas endógenas33. 
Este fármaco se encuentra todavía en fase de investigación, con 
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Tabla 3. Productos prohemostáticos  
no específicos disponibles en España22,29

Nombre Nombre 
comercial

Compo- 
sición

Posología 
para AVK*

Posología  
para ACOD**

CCP Beriplex®

Octaplex®

Factores II, VII, 
IX, X, proteína 
C humana, 
proteína S

Según 
INR:
2-4:  
25 UI/kg
4-6:  
35 UI/kg
> 6:  
50 UI/kg

50 UI/kg (una 
única dosis)

Prothrom-
plex®

Factores II, 
VII, IX, X, 
proteína C 
humana

CCPa
Complejo 
coagulante 
antiinhi-
bidor del 
FVIII

Feiba® 
Factores II, IX, 
X inactivados 
y VII activado

No 
indicado

50-100 UI/
kg en infusión 
lenta i.v. 
(máximo  
2 UI/kg/min), 
sin exceder 
200 UI/kg/día

Eptacog 
alfa Novoseven® Factor VII 

activado
No 
indicado

90 UI/kg. Puede 
repetirse dosis 
en intervalos 
de 2-3 h según 
evolución

CCP: concentrado del complejo protrombínico; CCPa: concentrado del complejo protrombínico 
activado. * Para establecer la posología adecuada, es preciso consultar la ficha técnica 
específica de cada producto y consultar con un especialista en hematología. ** El uso de 
prohemostáticos en reversión por hemorragias en pacientes tratados con ACOD no tiene una 
indicación aprobada en ficha técnica en España, y las posologías recomendadas se basan en 
información clínica. 
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resultados prometedores en voluntarios sanos34, y se prevé su 
aprobación por parte de las autoridades sanitarias en los próxi-
mos años.

Los agentes reversores específicos deberán utilizarse solo en caso 
de hemorragia grave con deterioro vital, en el contexto de una uni-
dad de cuidados intensivos y bajo supervisión de un equipo multi-
disciplinario (hematólogos, internistas, intensivistas, cardiólogos...)15,22.

Conclusiones
El uso de fármacos anticoagulantes se asocia inevitablemente a un 
aumento del riesgo de hemorragia. La identificación y la modifica-
ción de los factores predisponentes, así como la adecuación del tipo 
y la posología del fármaco anticoagulante según las comorbilidades 
de los sujetos, son las claves para minimizar este riesgo.
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El paciente mayor con fibrilación auricular
La edad avanzada se asocia por sí misma a un aumento del riesgo 
tromboembólico y hemorrágico en la fibrilación auricular (FA): tener 
75 años o más ya supone contabilizar dos puntos en la escala de 
riesgo tromboembólico CHA2DS2-VASc, que constituye de facto una 
indicación de tratamiento anticoagulante oral (TAO). Además, el ries-
go anual de ictus en pacientes de esta edad es superior al 4%, al 
coexistir varias comorbilidades que incrementan el riesgo tromboem-
bólico. La edad, por otro lado, actúa también como predictor inde-
pendiente del aumento del riesgo de hemorragia, por lo que la edad 
avanzada es un ítem presente en numerosas escalas que evalúan el 
riesgo hemorrágico, como HAS-BLED o HEMORR2HAGES, entre otras. 
Sin embargo, a pesar de este mayor riesgo de hemorragia, el riesgo 
de tromboembolia en estos pacientes es muy a menudo superior, lo 
que confiere un beneficio clínico neto a la implementación del TAO.

El TAO es mucho más efectivo que el antiagregante en la preven-
ción de ictus en pacientes con FA en general y en los pacientes de 
edad avanzada en particular, como mostró el estudio BAFTA, que 
constató el doble de episodios en pacientes tratados con ácido 
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acetilsalicílico frente a warfarina, sin diferir el riesgo de hemorragia 
extracraneal en pacientes con FA y edad igual o mayor de 75 años1. 
Además, existen datos concluyentes para certificar que la antiagre-
gación no es suficiente para prevenir la tromboembolia en estos pa-
cientes mayores, mientras que se asocia a un riesgo de sangrado 
muy similar al observado con el uso del TAO.

Los anticoagulantes orales de acción directa (ACOD) han mostrado 
una eficacia al menos similar a la warfarina en la prevención del ictus 
y la embolia sistémica, con un mejor perfil de seguridad debido sobre 
todo al menor riesgo de hemorragia intracraneal en pacientes con FA 
no valvular. Aunque no se han realizado ensayos clínicos que evalúen 
la eficacia y seguridad de los ACOD dirigidos específicamente a los pa-
cientes mayores, la representación de esta población en los estudios 
fundamentales no es despreciable, ya que se han incluido entre un 31 
y un 44% de pacientes con edad igual o mayor de 75 años y la media-
na de edad oscila entre los 70 y 73 años2-5. Los subanálisis de estos 
estudios centrados exclusivamente en los resultados obtenidos en pa-
cientes mayores de 75 años constataron que, en general, se mantiene 
el perfil de eficacia respecto a los pacientes de menor edad. Además, 
presentan mejor perfil de seguridad respecto al TAO convencional, con 
menor riesgo de hemorragia intracraneal, aunque existen algunas dife-
rencias entre ellos en cuanto al riesgo de hemorragia extracraneal6-9. 

En los mayores de 75 años que participaron en el estudio RE-LY2, 
la dosis de 150 mg de dabigatrán fue más eficaz para prevenir ictus 
y/o embolias sistémicas en comparación con la warfarina, mientras 
que la dosis de 110 mg mostró no inferioridad. Sin embargo, se ob-
servó interacción entre el riesgo de hemorragia y la edad avanzada. 
En los mayores de 75 años, el dabigatrán 110 mg, comparado con 
la warfarina, se asoció a tasas similares de hemorragia mayor, con 
una tendencia a un mayor riesgo con la dosis de 150 mg. La inte-
racción con la edad fue evidente para el sangrado extracraneal, y se 
observó con ambas dosis mayor frecuencia de hemorragias gastroin-
testinales. Sin embargo, la hemorragia intracraneal se redujo de for-
ma significativa, independientemente de la edad6.
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El rivaroxabán, en un subanálisis del estudio ROCKET-AF3 en ma-
yores de 75 años, mostró, al igual que en los pacientes de menor edad, 
no inferioridad respecto a la warfarina en la prevención de ictus y em-
bolias sistémicas, y un riesgo de hemorragia mayor equiparable a la 
warfarina, con resultados similares a los de los pacientes de menor 
edad7. Los pacientes tratados con rivaroxabán presentaron hemorra-
gias gastrointestinales con mayor frecuencia, aunque se asociaron a 
baja mortalidad, que fue similar en ambos grupos de tratamiento10. 

Un subanálisis del estudio ARISTOTLE4 mostró que el apixabán 
comparado con la warfarina se asociaba a un riesgo significativa-
mente menor de ictus/embolias sistémicas y mortalidad con inde-
pendencia de la edad. También se asoció a menor riesgo de hemo-
rragia mayor y hemorragia intracerebral (HIC) en comparación con 
la warfarina. Estos resultados fueron consistentes, independiente-
mente de la edad, y el beneficio neto fue superior en pacientes de 
mayor edad, incluso en los de edad igual o mayor de 80 años8.

En cuanto al edoxabán, se dispone de datos de un análisis prees-
pecificado del ensayo ENGAGE AF-TIMI 48, que evaluó los resultados 
obtenidos comparado con la warfarina según los distintos grupos de 
edad9. El uso de edoxabán demostró no inferioridad respecto a war-
farina en la prevención de ictus o embolia sistémica y se asoció con 
menores tasas de hemorragia mayor e HIC en los pacientes mayores 
de 75 años. La eficacia y seguridad del edoxabán fue consistente, in-
dependientemente de la edad de los pacientes. Incluso se constató 
una eficacia similar y más seguridad en mayores de 80 y 85 años9.

Un reciente estudio en vida real ha mostrado mayor beneficio clí-
nico neto con el uso de ACOD comparado con warfarina en pacientes 
de edad avanzada. Dicho beneficio se relaciona con menores tasas de 
hemorragia, incluso en pacientes con edad igual o mayor a 85 años11.

Un metanálisis de 11 estudios comparó la eficacia y la seguridad 
de los ACOD con la eficacia y la seguridad de la warfarina en pre-
vención del ictus en FA y prevención secundaria de tromboembolia 
venosa en pacientes con edad igual o mayor de 75 años12. Dicho 
estudio mostró que los ACOD mantienen una eficacia similar en los 
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pacientes mayores, pero que existen diferencias en el riesgo de he-
morragia12. Se asoció el dabigatrán con un mayor riesgo de hemo-
rragia digestiva y para el resto de ACOD se mantuvo el mismo perfil 
de seguridad que presentaron en los pacientes de menor edad. En 
una revisión sistemática, que incluyó 10 ensayos clínicos y 16 es-
tudios observacionales, se observó superioridad de los ACOD com-
parados con la warfarina, tanto en la prevención de ictus y embolis-
mo sistémico como en la reducción de hemorragia mayor en 
pacientes con edad superior a 65 años con FA13.

Otra reciente revisión sistemática, que incluyó los resultados de los 
4 estudios principales de los ACOD, evaluando su eficacia y seguridad 
comparados con la warfarina en pacientes mayores respecto a los de 
menor edad, constató que los ACOD reducían de forma significativa el 
riesgo de ictus y embolia sistémica en pacientes con edad mayor o 
igual a 75 años, sin aumentar el riesgo de sangrado14. En este estudio 
se asumió un efecto clase de estos fármacos para considerar su efica-
cia, pero no ocurrió lo mismo en cuanto a seguridad, por la heteroge-
neidad de los resultados obtenidos en los ensayos clínicos principales.

Se puede concluir que los ACOD muestran en pacientes mayores 
una eficacia superior13,14, o al menos similar12, a la warfarina en la 
prevención de ictus y embolismo sistémico, y algunos de ellos14 

(apixabán8 y edoxabán9), ventajas en cuanto a complicaciones he-
morrágicas en estos pacientes de edad avanzada. Algunos autores, 
considerando el beneficio clínico neto, recomiendan como primera 
elección de uso en esta población el apixabán y el edoxabán15.

El paciente mayor con fibrilación auricular y demencia
Los trastornos cognitivos son síndromes clínicos de alta prevalencia 
en la población anciana, que es precisamente aquella con una pro-
porción más elevada de pacientes con FA. La coexistencia de deterio-
ro cognitivo (en sus diferentes estadios evolutivos) o de la demencia 
propiamente dicha (en sus distintas variantes) con la FA es, por tanto, 
relativamente frecuente, pero lamentablemente existen muy pocos 
datos que permitan guiar la elección de TAO en estos pacientes, cada 
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vez más frecuentes en las consultas médicas y en las salas de hospi-
talización. A la ya clásica ausencia de ensayos clínicos con antivita-
mina K (AVK) se suma la exclusión implícita en los ensayos clínicos 
de los ACOD de pacientes con demencia: no aparece de manera ex-
plícita en los criterios de exclusión, pero no hay mención alguna de 
su presencia en el texto o en las tablas de ninguno de los estudios.

A diferencia de lo que ocurre con otras comorbilidades, la demen-
cia no se presenta solo como enfermedad asociada a la FA, sino que 
también puede aparecer a posteriori, ya que la propia FA es un fac-
tor de riesgo para su desarrollo. El análisis de amplias cohortes pros-
pectivas de pacientes con FA libres de demencia en el momento del 
diagnóstico parece indicar que el uso correcto del TAO (continuado 
y con un tiempo medio en rango terapéutico [TRT] adecuado en el 
caso de los AVK) permite reducir de forma significativa el riesgo de 
desarrollo posterior de trastornos cognitivos; este factor de protec-
ción podría ser algo más elevado con el uso de ACOD, según ciertos 
registros. Algunos ensayos clínicos están analizando esta hipótesis16.

Si el diagnóstico de demencia está presente en el momento de 
decidir el TAO en FA, en las guías de práctica clínica no hay ningu-
na indicación específica para el uso de AVK o algún ACOD en con-
creto, por lo que la decisión debe individualizarse de acuerdo con 
las consideraciones generales que permiten elegir entre el uso de 
AVK o ACOD; no resulta extraño que en este último caso se prescri-
ban a dosis inapropiadamente bajas sin motivo justificado. Resulta 
más complicado decidir si, debido al estadio evolutivo de la demen-
cia o el riesgo de hemorragia grave (sobre todo, de HIC), se puede 
plantear la retirada o la denegación del uso del TAO en algunos de 
estos pacientes. La angiopatía amiloide es un hallazgo muy frecuen-
te en mayores con demencia, cuya presencia puede generar micro-
hemorragias cerebrales lobulares. Estas microhemorragias constitu-
yen un factor de riesgo de desarrollo de hemorragia 
intraparenquimatosa cerebral (sobre todo, si hay antecedente de ic-
tus previo o uso concomitante de antiagregantes). Por ello, se ha 
defendido la conveniencia de disponer de una resonancia magnética 
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craneal para detectar la carga de angiopatía amiloide o microhemo-
rragias en aquellos pacientes mayores con demencia y alto riesgo 
hemorrágico. Si existiera afección parenquimatosa significativa, de-
bería replantearse el uso del TAO o al menos optar por los ACOD, 
que podrían ofrecer un perfil de seguridad algo más favorable17.

El paciente mayor con otros elementos del ámbito 
geriátrico: fragilidad, caídas, polifarmacia
Las guías de práctica clínica ofrecen solo recomendaciones genéri-
cas en estos escenarios, por lo que la decisión final de uso y tipo de 
TAO en este grupo de pacientes con FA debe tomarse también de 
forma individualizada. A modo de resumen, algunas posibles reco-
mendaciones son18:
 • Pacientes con caídas. En general, la indicación de un TAO debe 
mantenerse si el único factor presente es la percepción de riesgo. 
Sin embargo, cabe replantear la indicación de TAO en aquellos pa-
cientes con antecedentes de caídas de repetición que presenten un 
bajo riesgo embólico (CHADS2 < 2, o incluso < 3) o aquellos que, 
pese a presentar riesgo más elevado, hayan sufrido una hemorragia 
intracraneal como consecuencia de una caída. Es probable que el 
uso de ACOD reduzca algo el riesgo hemorrágico en el contexto de 
un paciente con caídas frecuentes, por lo que se podría considerar 
su uso prioritario frente al de AVK. Dos subanálisis han analizado, 
a partir de los datos de los ensayos clínicos ARISTOTLE y ENGAGE 
AF-TIMI, el posible beneficio respecto a la terapia estándar con 
warfarina del tratamiento con apixabán en pacientes con antece-
dente de caída19, y con edoxabán en pacientes con riesgo (basado 
en antecedentes y datos clínicos) de caída20, respectivamente. En 
el caso del apixabán se constató eficacia y seguridad similares, y 
en el caso del edoxabán, reducción absoluta de la incidencia de 
hemorragia grave y menor mortalidad global.

 • Pacientes frágiles. La presencia del fenotipo de fragilidad en sen-
tido estricto, diagnosticado mediante el uso de instrumentos va-
lidados, no debe constituir un impedimento para la prescripción 

Untitled-1   136 17/7/19   15:40



137

Cómo seleccionar el tratamiento anticoagulante más idóneo para cada paciente

del TAO en pacientes mayores. La indicación es más dudosa en 
pacientes con elevada comorbilidad y en situación terminal o con 
alta discapacidad (identificados a menudo de forma errónea como 
«frágiles»), en quienes se puede plantear la retirada consensuada 
del TAO, sobre todo si su uso en este contexto está generando 
complicaciones hemorrágicas significativas.

 • Pacientes polimedicados. La polifarmacia es un factor de riesgo de 
mal control del tratamiento con AVK y de mala adherencia al TAO con 
AVK o ACOD, que puede generar complicaciones tanto embólicas co-
mo hemorrágicas. En los pacientes polimedicados, resulta esencial 
revisar concienzudamente las indicaciones y la dosificación del tra-
tamiento concomitante para reducir estos riesgos. Es probable que el 
uso de ACOD (sobre todo, los de toma diaria única, que mejoran el 
grado de cumplimiento terapéutico al reducir el riesgo de tomas ol-
vidadas y facilitan la administración por parte de los cuidadores21) 
contribuya a reducir estos riesgos asociados a la polifarmacia.

Anticoagulación en el paciente con enfermedad renal
La FA y la enfermedad renal crónica (ERC) comparten factores de 
riesgo comunes y con frecuencia coexisten. De hecho, aproximada-
mente un tercio de los pacientes con FA presentan ERC de grado 3 
o superior. Se constata una relación bidireccional entre la FA y la 
ERC, de forma que la ERC aumenta la incidencia de FA y, a su vez, 
la FA incrementa el riesgo de desarrollo y progresión de la ERC22,23.

La presencia de ERC en pacientes con FA aumenta el riesgo tanto 
de trombosis como de hemorragia22,23. Por este motivo, la insuficien-
cia renal está incluida en distintas escalas que valoran el riesgo de 
hemorragia, como HAS-BLED y HEMORR2HAGES. El uso de la war-
farina en pacientes con enfermedad renal aumenta de forma notable 
el riesgo de hemorragia, aunque se metaboliza sobre todo en el híga-
do. Sin embargo, todos los ACOD se eliminan parcialmente por vía 
renal: el dabigatrán (80%), el edoxabán (50%), el rivaroxabán (33%) 
y el apixabán (27%). En los estudios fundamentales de los ACOD se 
incluyeron alrededor de un 20% (17-21%) de pacientes con ERC 
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moderada, pero se excluyó a los pacientes con ERC grave, con acla-
ramiento de creatinina (ClCr) < 30 ml/min/1,73 m2 para el dabiga-
trán, el rivaroxabán y el edoxabán, y con ClCr < 25 para el apixabán3. 
Los subanálisis realizados en pacientes con ERC moderada muestran 
que se mantiene el perfil de eficacia y seguridad en pacientes con 
deterioro moderado de la función renal. Varios metanálisis que han 

Tabla 1. Ajuste de dosis de dabigatrán,  
rivaroxabán, apixabán y edoxabán

Dabigatrán Rivaroxabán Apixabán Edoxabán

Dosis habitual 150 mg/12 h 20 mg/24 h 5 mg/12 h 60 mg/24 h

Peso ≤ 60 kg 150 mg/12 h 20 mg/24 h
5 mg/12 h
2,5 mg/12 h si coexiste otro factor: 
creatinina ≥ 1,5 mg/dl o edad ≥ 80 años 

30 mg/24 h

Edad ≥ 80 años
110 mg/12 h
Considerar 110 mg/12 h si 
hay riesgo de hemorragia

20 mg/24 h
5 mg/12 h
2,5 mg/12 h si coexiste otro factor: 
creatinina ≥ 1,5 mg/dl o peso ≤ 60 kg

60 mg/24 h

ClCr  
30-49 ml/min/m2

150 mg/12 h
Considerar 110 mg/12 h si 
hay riesgo de hemorragia

15 mg/24 h

5 mg/12 h
2,5 mg/12 h si coexiste, además de 
creatinina ≥ 1,5 mg/dl, peso ≤ 60 kg  
o edad ≥ 80 años

30 mg/24 h

ClCr  
15-29 ml/min/m2 No indicado* 15 mg/24 h

5 mg/12 h
2,5 mg/12 h si coexiste otro factor:  
peso ≤ 60 kg o edad ≥ 80 años

30 mg/24 h

Fármacos 
concomitantes

110 mg/12 h si tratamiento 
con verapamilo
Contraindicado con 
dronedarona, itraconazol, 
ciclosperina y azoles

Evitar azoles Evitar azoles

30 mg/24 h si 
tratamiento con 
dronedarona, 
ciclosporina, eritromicina 
o ketoconazol

*La FDA autoriza una dosis de 75 mg/12 h para los pacientes con ClCr entre 15-29 ml/min.
Azoles: ketoconazol, itraconazol, voriconazol y posaconazol; ClCr: aclaramiento de creatinina.
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evaluado la eficacia y la seguridad de los ACOD en pacientes con ERC 
moderada certifican que el grupo de estos fármacos ha mostrado una 
eficacia al menos similar a la de la warfarina y un mejor perfil de se-
guridad, con menos riesgo de hemorragia24,25. En análisis indirectos 
se ha constatado mejor perfil de seguridad en los pacientes con ERC 
moderada para el apixabán y el edoxabán25.

Tabla 1. Ajuste de dosis de dabigatrán,  
rivaroxabán, apixabán y edoxabán

Dabigatrán Rivaroxabán Apixabán Edoxabán

Dosis habitual 150 mg/12 h 20 mg/24 h 5 mg/12 h 60 mg/24 h

Peso ≤ 60 kg 150 mg/12 h 20 mg/24 h
5 mg/12 h
2,5 mg/12 h si coexiste otro factor: 
creatinina ≥ 1,5 mg/dl o edad ≥ 80 años 

30 mg/24 h

Edad ≥ 80 años
110 mg/12 h
Considerar 110 mg/12 h si 
hay riesgo de hemorragia

20 mg/24 h
5 mg/12 h
2,5 mg/12 h si coexiste otro factor: 
creatinina ≥ 1,5 mg/dl o peso ≤ 60 kg

60 mg/24 h

ClCr  
30-49 ml/min/m2

150 mg/12 h
Considerar 110 mg/12 h si 
hay riesgo de hemorragia

15 mg/24 h

5 mg/12 h
2,5 mg/12 h si coexiste, además de 
creatinina ≥ 1,5 mg/dl, peso ≤ 60 kg  
o edad ≥ 80 años

30 mg/24 h

ClCr  
15-29 ml/min/m2 No indicado* 15 mg/24 h

5 mg/12 h
2,5 mg/12 h si coexiste otro factor:  
peso ≤ 60 kg o edad ≥ 80 años

30 mg/24 h

Fármacos 
concomitantes

110 mg/12 h si tratamiento 
con verapamilo
Contraindicado con 
dronedarona, itraconazol, 
ciclosperina y azoles

Evitar azoles Evitar azoles

30 mg/24 h si 
tratamiento con 
dronedarona, 
ciclosporina, eritromicina 
o ketoconazol

*La FDA autoriza una dosis de 75 mg/12 h para los pacientes con ClCr entre 15-29 ml/min.
Azoles: ketoconazol, itraconazol, voriconazol y posaconazol; ClCr: aclaramiento de creatinina.

Untitled-1   139 17/7/19   15:40



140

PROTOCOLOS. FIBRILACIÓN AURICULAR

Siempre hay que evaluar la función renal al inicio del tratamiento 
con los ACOD y también periódicamente, con mayor frecuencia cuan-
to peor sea la función renal. El dabigatrán está contraindicado en 
pacientes con ClCr < 30 ml/min/1,73 m2 y tanto el rivaroxabán co-
mo el apixabán y el edoxabán no se recomiendan en pacientes con 
ClCr < 15 ml/min/1,73 m2. Sin embargo, los ACOD se pueden utili-
zar en pacientes con disfunción renal moderada, pero requieren ajus-
te de dosis cuando el filtrado glomerular estimado (eFG) disminuye 
por debajo de 50 ml/min/1,73 m2 en el caso del rivaroxabán y del 
edoxabán. Para el apixabán, se debe reducir cuando, además de es-
tar elevada la creatinina por encima de 1,5 mg/dl, coexiste otro fac-
tor que puede ser el peso ≤ 60 kg o la edad ≥ 80 años22 (tabla 1). 
En pacientes con ERC avanzada estadio 4 (eFG 15-30 ml/min/1,73 m2) 
no está indicado el dabigatrán, pero sí el resto de ACOD con activi-
dad anti-Xa según la ficha técnica, aunque conviene recordar que no 
se han evaluado en ensayos clínicos. En estadio 5 de ERC (eFG 
< 15 ml/min/1,73 m2) está contraindicado el uso de ACOD, aunque 
en Estados Unidos está aprobado el uso del apixabán. En nuestro 
ámbito, la única alternativa es el uso de AVK, aunque cabe recordar 
que para estos fármacos tampoco existen datos firmes de eficacia y 
seguridad derivados de ensayos clínicos23.

En cuanto a la selección de un ACOD en pacientes con FA y ERC 
moderada, distintos autores recomiendan elegir preferiblemente los 
que presentan actividad anti-Xa por su menor eliminación renal y, so-
bre todo, debido a su perfil de seguridad, el apixabán y el edoxabán25.
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