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Proteccion contra el ictus relacionado con fibrilacién auricular en la era de la COVID-19: retos y necesidades
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RESUMEN

La fibrilacién auricular aumenta de manera marcada el riesgo de ictus. Mdltiples ensayos clinicos y estudios
en practica clinica han demostrado que el tratamiento anticoagulante disminuye el riesgo de complicaciones
tromboembdlicas. Para este tratamiento, los anticoagulantes orales de accién directa (ACOD) ofrecen un
mejor perfil de eficacia y seguridad que los antagonistas de la vitamina K. Estudios realizados en paises de
nuestro entorno han objetivado en los Gltimos afios una reduccién en la incidencia de ictus isquémico, lo
que podria estar en relacién con una mayor prescripcion de anticoagulantes orales, sobre todo ACOD. En
Espafia hay muy poca informacién sobre este tema. Sin embargo, los datos disponibles indican que parece
que también la mayor prescripciéon de anticoagulantes orales, sobre todo ACOD, se asociaria con una
significativa reduccién de las incidencias tanto de ictus isquémico como de hemorragias intracraneales. En
consecuencia, se deberia recomendar un mayor empleo de los ACOD para los pacientes con fibrilacion
auricular, lo que contribuiria no solo a reducir la incidencia de ictus isquémico y de hemorragias
intracraneales, sino también la carga econémica que esto conlleva.

Impact of changes in anticoagulant prescription practices on the incidence of
stroke

ABSTRACT

Atrial fibrillation markedly increases the risk of stroke. Numerous clinical trials and real-life studies have
demonstrated that anticoagulant treatment decreases the risk of thromboembolic complications. For
anticoagulation, direct oral anticoagulants (DOACs) have a better efficacy and safety profile than vitamin K
antagonists. Studies performed in countries neighboring Spain in recent years have identified reductions in
the incidence of ischemic stroke that could be related to increased prescription of oral anticoagulants,
particularly DOACs. In Spain itself, information about this issue is very scarce. Nevertheless, the data
available indicate that, here too, increased prescription of oral anticoagulants, particularly DOACs, has also
been associated with a significant decrease in the incidence of both ischemic stroke and intracranial
hemorrhage. Therefore, it is recommended that DOACs be used more frequently in patients with atrial
fibrillation, as this would contribute to reducing not only the incidence of ischemic stroke and intracranial
hemorrhage but also the associated economic burden.

FA: fibrilacién auricular

AVK: antagonistas de la vitamina K

INTRODUCCION
Abreviaturas
Se estima que la prevalencia actual de fibrilacién auricular (FA) en
ACOD: anticoagulantes orales de accién directa la poblacién adulta ronda el 2-4%, cifras que aumentan con la edad y

ciertas comorbilidades, como la hipertensién arterial, la diabetes, la
cardiopatia isquémica o la insuficiencia cardiaca, entre otros. Ademas,
se calcula que en los préximos afios la prevalencia de FA va a aumentar

de manera significativa, sobre todo en relacién con el envejecimiento
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de la poblacién' La FA incrementa hasta en 5 veces el riesgo de pre-
sentar un ictus. Ademas, se calcula que aproximadamente 1 de cada 3
ictus isquémicos se relacionan con la presencia de FA>S,

La anticoagulacion disminuye de manera eficaz el riesgo de com-
plicaciones tromboembdlicas’®. La reciente guia europea de FA reco-
mienda que, excepto en caso de contraindicacién absoluta para la
anticoagulacion, se inicie la anticoagulacion de los pacientes con una
puntuacién CHA,DS,-VASc > 2 (varones) o > 3 (mujeres) (recomenda-
cion de clase I A), y se deberia considerar para los pacientes con una
CHA,DS,-VASc de 1 (varones) o 2 (mujeres) (recomendacién de clase
I1a B)®. En consecuencia, la gran mayoria de los pacientes con FA debe-
rian recibir anticoagulacién oral de manera permanente>S,

Aunque durante décadas se han empleado los antagonistas de la
vitamina K (AVK) para la prevencién de los ictus en los pacientes con
FA, la introduccién de los anticoagulantes orales de accién directa
(ACOD) ha cambiado los patrones de prescripcion en la practica cli-
nica, con una mayor proporcién de paciente anticoagulados®', Sin
embargo, la prescripcién de ACOD es bastante desigual seg(in los pai-
ses, y Espaiia es uno de los paises con un incremento mas lento en la
prescripcion de estos frente a los AVK (tabla 1)".

En los dGltimos afios se han publicado varios estudios que indican
que la mayor prescripcién de los anticoagulantes orales en los paises
de nuestro entorno, sobre todo ACOD, podria estar en relacién con la

Tabla1
Empleo de los anticoagulantes orales de accién directa (Europa frente a Espaiia y por
comunidades auténomas)

Prescripcion de ACOD (noviembre de
2018; IQVIA), Europa/Espaiia

68%/40%

Espaiia (febrero de 2019; IQVIA) Comunidades autonomas

Prescripcion de ACOD (frente a AVK)

<35% Asturias, Baleares, Canarias, Ceuta,
Galicia, La Rioja, Madrid, Pais Vasco

35-45% Catalufia, Castilla y Ledn, Extremadura,
Murcia, Navarra, Valencia
> 45% Andalucia, Aragén, Cantabria, Castilla-

La Mancha, Melilla

Tabla elaborada con datos de Llisterri Caro". ACOD: anticoagulantes orales de accién
directa; AVK: antagonistas de la vitamina K.

disminucién en la incidencia de los ictus isquémicos en estos paises
(tabla 2)™%, Aunque en Espaiia varios estudios han demostrado que
los ACOD son coste-efectivos en comparacion con los AVK para la pre-
venciéon de las complicaciones tromboembodlicas en el paciente con
FA™>8 la informacién acerca de cémo han influido los cambios en la
prescripcion de los anticoagulantes orales en la incidencia de ictus en
nuestro pais es muy escasa'®?°,

Por lo tanto, es necesario conocer si ha habido cambios en la pres-
cripcién de anticoagulantes en Espafia en los Gltimos afios y como
esto ha podido influir en la incidencia de ictus.

IMPACTO DE LA APLICACION DE UN MODELO DE ASISTENCIA
INTEGRADO EN LA MEJORA DEL TRATAMIENTO
ANTICOAGULANTE Y LOS ICTUS ISQUEMICOS RELACIONADOS CON
FA. EL EJEMPLO DEL HOSPITAL MOISES BROGGI

El Moisés Broggi es un hospital comarcal (nivel 2), situado en el
area metropolitana sur de Barcelona, con una capacidad total de 360
camas y atiende a un poblacién de aproximadamente 425.000 habi-
tantes. En este territorio sanitario que engloba 9 poblaciones, se dis-
tribuyen 19 centros de atencién primaria y 3 de atencién especiali-
zada. Para mejorar la asistencia sanitaria de pacientes con
enfermedades cardiacas, en 2013 se realiz6 una transicién de un
modelo de asistencia tradicional a un modelo de atencién integrada.
En el modelo tradicional, la atencién cardiol6gica se realizaba en los
centros de atencién especializada o en el propio hospital, pero no en
los centros de atencion primaria; las historias médicas estaban en for-
mato electrénico tanto en atencién primaria como en especializada,
pero sin integracién entre los sistemas, por lo que la comunicacién
entre ambos niveles asistenciales se realizaba mediante informes cli-
nicos en papel. En cambio, en el nuevo modelo integrado, se asigna a
un cardiélogo a cada centro de atencién primaria, que atiende sema-
nalmente en el propio centro a los pacientes cardiol6gicos, las histo-
rias clinicas electrénicas de ambos niveles asistenciales se encuentran
interrelacionadas, desarrollan actividades de formacién médica con-
tinuada y consultorias de casos clinicos y se consenstian protocolos
comunes'®-2,

Tras la implementacién del modelo integrado, entre 2013 y 2019 la
demora en las primeras visitas a cardiologia se redujo en un 71,7%
(p <0,01) y la de las visitas sucesivas en cardiologia, en un 62,9%
(p <0,01) (figura 1)2°22, Durante este periodo hubo un aumento del
35,7% de los casos totales de FA, y del 13,9% en los nuevos casos de FA.
En cuanto al tratamiento antitrombético de los pacientes con FA, la

Tabla 2
Impacto de la anticoagulacién en la incidencia de ictus en diferentes paises europeos
Tabla 3
Pais Resultados principales Cambios en el tratamiento antitrombdtico tras la implantacion del modelo de
3 3 3 asistencia integral en el Hospital Moisés Broggi
Reino Unido -« Incremento de la prevalencia de FA del 1,29 al 1,71%
(2006-2016)  + Aumento de las hospitalizaciones por ictus relacionados con FA 2013 (modelo 2019 (asistencia  Diferencia
entre 2006 y 2011, pero reduccién en 20112016 tradicional) integral)
« En pacientes con CHA,DS,-VASc > 2, el tratamiento anticoagulante
aumento del 48,0 al 78,6%, sobre todo entre 2011 y 2016 Pacientes con FA, n 7.356 9.981 +35,7%
Suecia « Incremento de los pacientes con FA diagnosticada Nuevos casos de FA, n 993 1131 +13,9%
(2012-2017)  + Aumento en la prescripcién de anticoagulantes orales (del 51,6 al Tratamiento antitrombético, %
73,8%), sobre todo ACOD (del 0,4 al 34,4%) X o
L . . R o Anticoagulante 69,3 82,9 +19,6%
» La incidencia de ictus disminuy6 significativamente en un 42% o
(RR=0,58;1C95%, 0,52-0,65) AVK 638 361 -434%
. No_se'mc;dificé l'a i‘ncide'ncia de hemorragias mayores ACOD 33 468 *750.9%
& v Antiagregante plaquetario 21,9 6,0 -72,6%
Italia * El nimero de casos de FA aument6 de 4,0 a 4,4/1.000 habitantes Nada 8,8 11,1 +26,1%
(2012-2015) - F_as 'flOSplta]IZE!CIO'n'ES por ictus isquémico de pacientes con FA Pacientes con FA
disminuyeron significativamente en un 31% .
» También disminuyeron significativamente los ingresos por ictus anticoagulados, n (%)
hemorragicos V! g 8resos p AVK 4,694 (92,1) 3.604 (43,6) -
» Hubo un aumento en el empleo de anticoagulantes orales del 14%, ACOD 401 (79) 4669 (56:4)
principalmente de los ACOD (de < 1% al 27,7%) Pacientes con AVK y INR en 59,8 58,2 -2,7%

» Hubo un descenso del coste anual por paciente con FA de 5.927 a
5.239 euros (reduccién del 11,6%)

Tabla elaborada con datos de Cowan'?, Forslund®® y Maggiori'*. ACOD: anticoagulantes
orales de accién directa; FA: fibrilacion auricular.

rango, %

Tabla elaborada con datos de Freiza-Pamias'®-?.. ACOD: anticoagulantes orales de
accion directa; AVK: antagonistas de la vitamina K; FA: fibrilacién auricular.
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Figura 1. Cambios en la demora de consultas tras la implantacién del modelo de asistencia integral en el Hospital Moisés Broggi. Figura elaborada con datos de Freixa-Pamias'®2°

y Cosin-Sales?2.
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Figura 2. Cambios en la incidencia de ictus cada 1.000 pacientes con fibrilacién auricular tras la implantacién del modelo de asistencia integral en el Hospital Moisés Broggi.

Figura elaborada con datos de Freixa-Pamias?'. FA: fibrilacién auricular.

proporcién de sujetos anticoagulados pasé del 69,3 al 82,9%, lo que
supone un incremento del 19,6%, principalmente por un aumento en
la prescripcién de ACOD, que pasé del 5,5 al 46,8%, junto con una
reduccioén de los AVK del 63,8 al 36,1% (tabla 3)'9-%', Entre 2013 y 2019
se objetivd una reduccién del 21% (p = 0,001) en la incidencia de ictus
en pacientes con FA (figura 2)*.

En consecuencia, la implementacién de un modelo de atencién
integrada ha permitido agilizar la atencidn al paciente cardidépata y
mejorar las tasas de anticoagulacion, principalmente a expensas de
una mayor prescripcién de ACOD, lo que posiblemente haya influido
en la reduccion de los ictus isquémicos en los sujetos con FA durante
este periodo.
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DISCUSION

Aunque con limitaciones, los resultados de estos estudios ponen
de manifiesto que la mayor prescripcion de ACOD se asociaria con una
reduccién en la incidencia de ictus isquémicos.

Dado que en Espafia no hay estudios epidemiolégicos ideales sobre
elictus, la utilizacion de aproximaciones a partir del Conjunto Minimo
Basico de Datos aportaria una informacién muy relevante?, El Con-
junto Minimo Basico de Datos es una base clinico-administrativa de
obligado cumplimiento para los hospitales del Sistema Nacional de
Salud. Permite obtener datos de morbilidad, mortalidad, complicacio-
nes durante el ingreso, estancia media, reacciones adversas, etc., y
hacer comparaciones entre centros hospitalarios o entre comunidades
auténomas. Tiene la ventaja de que aporta informacién sobre un gran
tamario muestral, y que tiene un sistema de auditoria de datos de alta
calidad. Sin embargo, presenta ciertas limitaciones, como la infracodi-
ficacién de diagnésticos, la falta de codificacion de variables de interés,
como la situacién funcional, la situacién social y variables analiticas o
de tratamiento, y ademas es posible contabilizar varias veces a un
mismo paciente que ingresa en repetidas ocasiones. De hecho, se han
realizado diferentes estudios en Espafia con datos procedentes del
Conjunto Minimo Basico de Datos que han dado una aproximacién
bastante exacta de la realidad epidemiolégica en nuestro pais®. Aun-
que es necesario trabajar en la homogeneizacién de la codificacién, lo
cierto es que, cuando se consigue identificar y controlar las principales
variables de confusion, la informacién aportada es bastante fidedigna
para buscar indicadores de resultados de salud. En consecuencia, hay
que animar a utilizar esta metodologia para que se pueda analizar si
los resultados obtenidos en el hospital Moisés Broggi en cuanto al
empleo de anticoagulantes orales y la incidencia de ictus isquémico es
extensible a otras regiones de Espafia, bien por centros hospitalarios,
bien por comunidades autdnomas en su conjunto.

La reduccién de ictus isquémicos observada en el drea sanitaria
atendida por el Moisés Broggi, en paralelo con la mayor prescripcién de
anticoagulantes orales, especialmente ACOD, esta en consonancia con
los resultados de los paises de nuestro entorno (tabla 2). Asi, en un
estudio realizado en Inglaterra se ha objetivado que, entre 2006 y 2016,
ha habido un aumento tanto de la prevalencia de FA como de las tasas
de anticoagulacién, junto con una disminucién de las hospitalizaciones
por ictus relacionados con la FA desde 2011, que estaria en relacién con
ese incremento en la prescripcion de anticoagulantes orales'. Ademas,
aunque hubo un mayor coste asociado con el tratamiento anticoagu-
lante, como consecuencia de haberse reducido los ictus relacionados
con FA, el coste por paciente con FA descendid de 1.129 a 840 libras, lo
que supuso un ahorro por paciente de 289 libras o, lo que es lo mismo,
una reduccién del 25,6% por paciente?. En otro trabajo realizado en
Suecia también se observé que el aumento en el empleo de anticoagu-
lantes orales fue una causa determinante para la reduccién de los ictus
isquémicos observada entre 2012 y 2017, sin un incremento de las tasas
de hemorragias®. En Italia, entre 2012 y 2015 hubo un ligero aumento
en la prevalencia de FA, y mientras que se observé un menor empleo de
antiagregantes plaquetarios durante ese periodo y un aumento de la
anticoagulacién, sobre todo a expensas del mayor empleo de ACOD,
también se objetivé un descenso significativo de las hospitalizaciones
por ictus isquémico e ictus hemorragicos™.

Por lo tanto, en Europa se ha observado que el incremento en la
prescripcién de ACOD se ha asociado con una reduccién de los riesgos
tanto de ictus isquémico como de hemorragias intracraneales. Consi-
derando que en nuestro pais se prescriben ACOD menos que en otros
paises europeos', es posible que incrementar la prescripcién en
Espafia se asociase con mayores reducciones en la incidencia de ictus
isquémico en nuestro pais. Ademas, teniendo en cuenta que el empleo
de ACOD difiere de unas comunidades auténomas a otras, es muy
posible que los cambios en la incidencia de ictus isquémico también
muestren diferencias notables entre las distintas regiones de Espafia.
Todos estos resultados no hacen sino confirmar los datos obtenidos

de los ensayos clinicos. Asi, mientras que en el metanalisis de Hart, en
comparacion con el control, la warfarina se asocié con una reduccién
del riesgo de ictus del 64%7, en el de Ruff, realizado con los 4 ensayos
clinicos pivotales de los ACOD en comparacién con warfarina, los
ACOD redujeron significativamente los riesgos tanto de ictus isqué-
mico como de ictus hemorragico y de hemorragia intracraneal®. En
Espafia el informe ATLAS, publicado en 2019, planteaba que, en un
escenario hipotético de penetracién media de ACOD del 68%, se
habria evitado aproximadamente un 25% de los ictus y un 13% de las
hemorragias, lo que habria supuesto un ahorro de entre 30 y 100
millones de euros anuales?.

Ahora bien, aunque todos estos resultados indican que el mayor
empleo de los ACOD se asocia con una reducciéon en el riesgo de ictus,
para conseguir una mayor proteccion, es necesario prescribirlos a las
dosis adecuadas de acuerdo con el perfil clinico de los pacientes, ya
que una infradosificacién podria disminuir esta proteccién?’2, En el
trabajo de Dénia se objetiv6 que, en general, en un 67-80% de los
casos se pautaron las dosis estandar de ACOD. Parece que en la prac-
tica clinica los ACOD que se prescriben mejor reducirian en mayor
medida el riesgo de ictus isquémico®. Es importante destacar la nece-
sidad de pautar la dosis adecuada de ACOD, evitar las dosis bajas de
anticoagulantes (infradosificacién) en pacientes afiosos por el temor
a las hemorragias, con lo que se ignora el alto riesgo de ictus de esta
poblacidn. Los farmacos anticoagulantes con un ajuste de dosis mas
simple podrian relacionares con una mayor adherencia, una reduc-
cién del riesgo de errores de dosificacién y una mayor proteccién del
paciente®,

CONCLUSIONES

Aunque todavia no existe demasiada informacién en Espafia, los
datos actuales indican que, al igual que en los paises de nuestro
entorno, se ha objetivado un incremento en la prescripcién de anti-
coagulantes orales, principalmente de los ACOD, y esto podria aso-
ciarse con una reduccién en la incidencia de ictus isquémicos y hemo-
rragias intracraneales. En consecuencia, se deberia recomendar un
mayor empleo de los ACOD para los pacientes con FA, lo que contri-
buiria no solo a reducir la incidencia de ictus y de hemorragias intra-
craneales, sino también la carga econémica que esto conlleva, lo que
redundaria en un mayor ahorro para el Sistema Nacional de Salud.
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