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La fibrilacion auricular es la arritmia cronica
mas frecuente en los adultos. El tratamiento
principal debe incluir la anticoagulacion oral
a largo plazo en la mayoria de los pacientes,
con el fin de reducir la morbimortalidad
asociada. Sin embargo, no esta tan claro si
debe intentarse mantener/recuperar el ritmo
sinusal en todos los casos.

La fibrilacién auricular (FA) es la arritmia crénica
mas frecuente. Alcanza el 5% en personas de
65 aflos 0 mas; se asocia con un significativo
aumento de hospitalizaciones y mortalidad.

El tratamiento actual de la FA incluye dos
aspectos fundamentales: el control de los
sintomas clinicos relacionados con la arritmia
(palpitaciones, sincope o presincope, disnea,
intolerancia al ejercicio, angina, etc.) y la
prevencion de la embolia.

El tratamiento de la FA en sus distintas formas
clinicas (paroxistica, persistente, permanente
o cronica) debe incluir la anticoagulacion oral a
largo plazo en la mayoria de los pacientes, con
el fin de reducir la morbimortalidad asociada al
riesgo de ictus u otros fenédmenos emboalicos.

No esta tan claro si debe intentarse mantener/
recuperar el ritmo sinusal en todos los casos (lo
que pareceria mas “fisiolégico”) o bien si una
estrategia de control de la frecuencia cardiaca
puede ser similar en resultados clinicos.

La fibrilacién auricular (FA) es la arritmia crénica mas frecuente
en los adultos y su prevalencia aumenta con la edad, alcanzando
el 5% en personas de 65 anos o mas. La FA se asocia con un
aumento significativo de hospitalizaciones y mortalidad. Desde
hace afios, esta bien establecido que el tratamiento principal de
esta arritmia en sus distintas formas clinicas (paroxistica, persis-
tente, permanente o cronica) debe incluir la anticoagulacion oral
a largo plazo en la mayoria de los pacientes, con el fin de reducir
la morbimortalidad asociada, principalmente el riesgo de ictus.
Sin embargo, no esta tan claro si debe intentarse mantener/re-
cuperar el ritmo sinusal en todos los casos (lo que parecerfa
mas “fisiol6gico”) o si una estrategia de control de la frecuencia
cardfaca puede ser igualmente apropiada. Varios estudios han
intentado responder a esta cuestion en la tltima década.

Revision de la evidencia cientifica

Se han revisado los ensayos clinicos multicéntricos, prospec-
tivos y aleatorizados publicados hasta junio de 2006 que han
comparado una estrategia de control de ritmo frente a control
de frecuencia y han incluido variables de valoracién principal
que incluyeran morbilidad y/o mortalidad, asi como control de
sintomas. Se han utilizado como descriptores atrial fibrilla-
tion, rate control y rhytm control. Se ha revisado la base de
datos Medline.

Se han identificado en total 5 ensayos, so6lo uno de ellos de
gran tamano con mas de 4.000 pacientes (AFFIRM), siendo la
aportacion del siguiente de 522 pacientes (RACE). En total
5.250 sujetos, de edad media entre 60 y 70 afnos. Un ensayo
(PIAF) contempld el control sintomatico y los parametros de
calidad de vida como objetivo primario. Todos ellos se han ido
publicando a partir del afio 2000 y cabe sefalar que por cues-
tiones obvias (posibilidad o no de cardioversion) el disefio no
fue ciego.

De los ensayos analizados, el estudio AFFIRM es el mas am-
plio y el que aporta una mayor evidencia. Los 4.060 pacientes
incluidos tenian 65 anos o mas y algun factor de riesgo adi-
cional de ictus, por tanto eran todos pacientes de alto riesgo
(tabla I), muy similares a los de la practica real en atencion
primaria. La FA que presentaban no era necesariamente per-
manente o crénica, sino que en la mayoria se trataba de FA pa-
roxistica o persistente (en el 70% el episodio de cualificacion
durdé mas de 2 dias) que presentaba a criterio del investigador,
riesgo elevado de recurrencia y de morbimortalidad asociada.

Los pacientes incluidos en el grupo control de frecuencia
recibieron bloqueantes B, diltiazem, verapamilo o digoxina (o
combinaciones apropiadas de éstos) para obtener una frecuen-
cia < 80 en reposo y < 110 en 6 min caminando. En el grupo
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Tabla I.

de frecuencia en la fibrilacion auricular

Caracteristicas generales, objetivo primario y resultados principales de los ensayos de control de ritmo frente a control

Pacientes que alcanzaron el objetivo primario

Estudios Pacientes Edad Duracién Criterios de inclusion Objetivo primario Control Control de p
(n) media del estudio de ritmo la frecuencia
PIAF 252 61,0 1,0 FA persistente (7-360 dias) Mejora sintomatica 76/125 70/127 0,317
(60,8%) (55,1%)
RACE 522 68 2,3 FA persistente o aleteo Compuesto: muerte 44/256 60/266 0,11
(duracion < 1 afo), cardioversion cardiovascular, ICC, (17,2%) (22,6%)
previa (< 2 afos) y tratamiento marcapasos, episodio
con anticoagulacion oral tromboembdlico, efectos
adversos graves de los
antiarritmicos, hemorragia grave
STAF 200 66 1,6 FA persistente (de mas de 4 Compuesto: mortalidad total, 10/100 9/100 0,99
semanas y menos de 2 aios), eventos cerebrovasculares, (10,0%) (9,0%)
Al > 45 mm, ICC, FE < 45% PCR, eventos tromboembdlicos
AFFIRM 4.060 69,7 3,5 FA paroxistica o persistente en Mortalidad por cualquier 310/2.027 356/2.033 0,08
sujetos > 65 afos con alto riesgo causa (25,9%) (26,7%)
de ictus (ICC, FE < 45% diabetes,
AIT o ictus previo)
HOT CAFE 205 60,8 1,7 Primer episodio de FA persistente =~ Compuesto: muerte, 1/101 4/104 > 0,71
(duracion 7 dias o mas, en los complicaciones (1,0%) (3,9%)

ultimos 2 afos). Edad 50-75 afos

tromboembodlicas,
hemorragia intracraneal o de
otra localizacién

Al: auricula izquierda; AlT: accidente isquémico transitorio; FA, fibrilacion auricular; FE, fraccion de eyeccion; ICC, insuficiencia cardiaca congestiva; PCR: parada cardiaca

recuperada.

Tablall, Farmacos utilizados en los grupos de control

de frecuencia y de control de ritmo en el estudio
AFFIRM

Pacientes (%)

Control de frecuencia?®

Digoxina 70,6
Bloqueante 68,1
Diltiazem 46,1
Verapamilo 16,8
Control de ritmo®
Amiodarona 62,8
Sotalol 41,4
Propafenona 14,5
Procainamida 8,5
Quinidina 7,4
Flecainida 8,3
Disopiramida 4,3

aSe incluyen aqui Unicamente los utilizados en el grupo control de frecuencia,
aungue también podian utilizarse en el otro grupo. Podian ser utilizados de forma
combinada entre ellos (generalmente digoxina mas cualquiera de los otros tres)
segun juicio del investigador.

bl a estrategia de control de ritmo no era excluyente para el uso de farmacos de
control de frecuencia.

de control de ritmo podian utilizarse antiarritmicos clase [y III
(tabla II) y eventualmente cardioversion eléctrica. Si se recu-
peraba el ritmo sinusal, debfa mantenerse la anticoagulacion
por protocolo al menos 4 semanas, y preferiblemente 12. Du-
rante el periodo de estudio (seguimiento medio de 3,5 afios)
hubo entrecruzamiento entre ambos grupos, sobre todo desde
control de ritmo a control de frecuencia, por el relativamente
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comun fracaso de los antiarritmicos (en control de ritmo un 16,
27,3y 37,56% tras 1,3 y 5 anos respectivamente, p<0,001 para la
comparacion frente a control de frecuencia).

La estrategia de control de ritmo no fue superior a la de con-
trol de frecuencia, incluso se observo una tendencia a mayor
mortalidad en los pacientes de control de ritmo a partir del se-
gundo ano. La tasa de ictus globalmente fue baja (el 1% anual)
y se relacioné sobre todo con la interrupcién del tratamiento
anticoagulante o valores subdptimos de indice normalizado
internacional (INR). En el caso de las hospitalizaciones por
cualquier causa, si se alcanzé significacion (80,1 frente a 73%,
p < 0,001) con un NNT = 14. Esta diferencia fue debida a muil-
tiples causas, incluida la mayor tasa de efectos adversos graves
(arritmias ventriculares, parada cardiaca por disociacion o bra-
dicardia) relacionada con los farmacos antiarritmicos (efecto
proarritmogénico).

Por lo tanto, la estrategia de control de ritmo no mostré nin-
guna ventaja en la reduccion de mortalidad (objetivo primario)
ni en ninguno de los objetivos secundarios preespecificados
(tabla IIT).

En el estudio RACE, aunque con un tamafno menor (n =
522), sélo se incluyeron pacientes con FA persistente, en los
que habia fracasado un primer intento de cardioversion y fue-
ron aleatorizados a control de ritmo (cardioversiones repetidas
mas antiarritmicos para mantener el ritmo sinusal) o control
de frecuencia. El objetivo primario compuesto no difirié en am-
bos grupos, si bien, igual que en AFFIRM, hubo un cierto en-
trecruzamiento entre los grupos como cabia esperar. En otros
3 ensayos mas pequefios (PIAF, STAF, HOT CAFE) también se
ha abordado el control de frecuencia frente a control de ritmo.
Ambos se disefiaron como piloto para un estudio mas amplio,
pero a la vista de los resultados de AFFIRM y RACE no se pro-
longaron a escala completa.



Tabla lIl.

Comparacion de resultados adversos en las estrategias de control de ritmo frente a control de frecuencia en pacientes

con fibrilacion auricular

Estudios Muertes por cualquier causa Muerte de causa Muerte no Ictus Episodios Hemorragias
(n frecuencia/n ritmo) cardiovascular cardiovascular tromboembdlicos

RACE 36 18/18 ND ND 14/21 12/9

PIAF 4 11 1 ND ND ND

STAF 12 (8/4) 8/3 0/1 1/5 ND 8/11

AFFIRM 666 (310/356) 167/164 113/165 77/80 ND 107/96

HOT CAFE 4(1/3) 0/2 11 0/3 ND 5/8

ND: nimero de eventos no determinado.

En el global de ensayos, la tasa de ictus fue de un 5% para el
control de frecuencia y un 6,56% para el control de ritmo mos-
trando una reduccion del riesgo de ictus de un 28% (riesgo re-
lativo [RR]: 1,28; intervalo de confianza [IC] del 95%: 0,98-1,66)
proxima a la significacion estadistica (p = 0,08) si bien la po-
blacién incluida y los criterios de valoracion no fueron homogé-
neos. En algunos ensayos (PIAF y HOT-CAFE) se observé una
mejoria en los sintomas asociados a la FA favorable al control
de ritmo, pero este hecho no se tradujo en los pardmetros de
calidad de vida. Un andlisis detallado de coste-efectividad en
los 2 estudios mas importantes, AFFIRM y RACE, mostré una
clara superioridad del control de frecuencia frente al ritmo, con
menor utilizacion de los recursos sanitarios (nimero de consul-
tas, visitas a urgencias, necesidad de cardioversion e ingresos
hospitalarios).

Conclusion

El tratamiento actual de la FA incluye dos aspectos fundamen-
tales: el control de los sintomas clinicos relacionados con la
arritmia (palpitaciones, sincope o presincope, disnea, intole-
rancia al ejercicio, angina, etc.) y la prevencién de la embolia
(fig. 1). Un tercer objetivo debe ser prevenir/evitar el deterioro
miocdrdico (dilatacién) relacionado con la FA rapida (taqui-
miocardiopatia), que aunque se considere una entidad menos
frecuente no es menor en importancia. Estos objetivos pueden
alcanzarse mediante distintas estrategias, que deben incluir la

anticoagulaciéon a largo plazo en los pacientes con riesgo ele-
vado de ictus (antiagregacion en determinados pacientes con
menor riesgo o contraindicaciones) para la prevenciéon de la
tromboembolia arterial a distancia (ictus u otros fenémenos
embdlicos sistémicos). Para alcanzar los otros dos objetivos
pueden seguirse dos estrategias que no son excluyentes en-
tre si: a) control de la frecuencia cardiaca (60-80 lat./min en
reposo y 90-115 lat./min en ejercicio moderado, y b) control
del ritmo, o lo que es igual, recuperar (e intentar mantener)
el ritmo sinusal mediante el uso de farmacos o procedimientos
(cardioversion).

Una de las cuestiones que ha quedado aclarada durante los
ultimos anos es que la restauracion del ritmo sinusal de manera
duradera no es facil de obtener. La tendencia natural de la FA a
autoperpetuarse es un hecho incontrovertible (la FA “genera”
FA) y puede pensarse que si determinadas condiciones clini-
cas (hipertension arterial, diabetes, edad avanzada, dilatacion
auricular, disfunciéon del ventriculo izquierdo, valvulopatia u
otra cardiopatia subyacente) la han producido o desencadena-
do, mientras esas condiciones persistan, la FA serd recurrente,
permanente o crénica. Por tanto, una de las cuestiones clave es
cuanto tiempo mantener la anticoagulacién una vez restaurado
el ritmo sinusal, lo cual no tiene una respuesta facil. Ya que
la recurrencia de la FA a menudo es subclinica, parece que si
la causa subyacente persiste, el tratamiento deberia ser largo
(meses o anos, tal vez indefinido, mientras persista el riesgo).

El andlisis de los estudios publicados no respalda una estra-
tegia de restablecimiento del ritmo sinusal en la mayoria de los

Tasas de incidencia de ictus en pacientes con fibrilacién auricular segtin edad y factores de riesgo.
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Tomada de Pooled Data Controlled Trial. JAMA. 1999;99:1830.
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pacientes con FA, con la excepcién de los pacientes que presen-
tan una FA paroxistica de comienzo reciente (menos de 48 h)
en los cuales la tasa de reversion a ritmo sinusal es préxima al
90% utilizando cardioversion, farmacoldgica o eléctrica.

La tendencia a la recurrencia de esta arritmia en sus distintas
formas clinicas y los significativos efectos adversos de los antia-
rritmicos utilizados (alargamiento del intervalo QT, torsade de
pointes, arritmias ventriculares graves y muerte stbita), sobre
todo a largo plazo, asi como su limitada eficacia clinica, son en
gran parte responsables de esta afirmacion. Para la mayoria de
los pacientes con FA paroxistica recurrente, FA persistente y
FA permanente o crénica, una estrategia mas sencilla basada en
el control de la frecuencia cardiaca en reposo y en ejercicio es
equivalente y en algunos aspectos superior al control de ritmo,
en términos de morbimortalidad y calidad de vida. En ambas
estrategias debe estar presente la anticoagulacion a largo pla-
70, incluso aunque se recupere temporalmente el ritmo sinusal
quizas con pocas excepciones en las que exista una causa iden-
tificable y tratable (p. €j., tirotoxicosis, FA poscirugia, etc.).

En la mayoria de los pacientes con FA persistente, perma-
nente o crénica, que suelen presentar hipertension arterial,
diabetes o enfermedad cardiaca asociada, la estrategia de con-
trol de frecuencia como primera eleccion es la adecuada, salvo
que existan sintomas clinicos asociados a la FA que no se con-
trolen de manera satisfactoria. Debe tenerse en cuenta que la
FA puede empeorar la funciéon ventricular izquierda a través
de varios mecanismos (empeoramiento del llenado diastélico,
miocardiopatia relacionada con la taquicardia, etc.). Algunos
pacientes especialmente sintomaticos con cardiopatias que de-
penden mucho de la funcién diastoélica (cardiopatia hiperten-
siva con hipertrofia grave del ventriculo izquierdo o miocardio-
patia hipertréfica) pueden ser buenos candidatos para intentar
recuperar/mantener el ritmo sinusal siempre que sea posible,
pero la proporcién de estos pacientes respecto al total de pa-
cientes con FA es realmente limitada. Debe recordarse que la
presencia de una cardiopatia estructural contraindica el uso de
la mayoria de antiarritmicos de clases I y III, con la excepciéon
de la amiodarona (que por otro lado presenta significativos
efectos adversos extracardfacos y una importante interaccion
con los anticoagulantes orales). En el caso de pacientes jéve-
nes sin cardiopatia estructural, también una estrategia inicial
de control de ritmo parece de eleccion. Por lo tanto, el juicio
clinico sigue siendo de enorme importancia para seleccionar
unos y otros candidatos. j
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Errores habituales

® Retirar la anticoagulacion prematuramente, aunque se haya
recuperado el ritmo sinusal, si el riesgo embdlico es alto y
la posibilidad de recurrencia es factible a medio plazo.

* No remitir para cardioversion a pacientes sintomaticos
con cardiopatias que dependen de la funcion auricular
(cardiopatia hipertensiva [hipertrofia ventricular izquierda
grave], miocardiopatia hipertréfica).

® No controlar adecuadamente la frecuencia cardiaca
(6ptima, por debajo de 80 lat./min en reposo) con los
farmacos disponibles, incluyendo la combinacién de los
mismos (p. €j., digoxina y bloqueante 3 en dosis bajas o
medias).

® Intentar el control de frecuencia s6lo con monoterapia
(digoxina), para el reposo y el ejercicio.

e Utilizar dosis altas o medias de digoxina en pacientes
mayores o comorbilidad (disfuncién renal) con un mayor
riesgo de toxicidad, con similar efecto terapéutico que las
dosis bajas.
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