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Introduccion y objetivos. Aunque la fibrilacion auricu-
lar (FA) es la arritmia mas frecuente en la poblacion y
constituye un relevante problema social y sanitario, su in-
cidencia en los pacientes en hemodidlisis es desconoci-
da. El objetivo es determinar la incidencia de FA en nues-
tra poblacién en hemodidlisis, analizar los factores que
condicionan su aparicion y su influencia en la evolucién
clinica.

Métodos. Seguimos, durante 7 afos, a 164 pacientes
que se encontraban en ritmo sinusal (RS). Determinamos
la aparicion de FA y su influencia en la mortalidad y en la
apariciéon de fendmenos tromboembdlicos.

Resultados. Durante un seguimiento medio de 47 +
29,5 meses (643,2 pacientes-afo), 20 pacientes desarro-
llaron FA (3,1/100 pacientes-afno), sin que se identificaran
los factores que condicionaron la aparicion de la arritmia.
En el grupo > 65 afos, la mortalidad al primer y segundo
afo tras la aparicion de FA fue del 38 y el 53%, respecti-
vamente, mientras que en los pacientes que mantuvieron
el RS fue del 14 y el 31% (p = NS); el desarrollo de FA no
se mostré como factor predictor independiente de mortali-
dad. Cinco pacientes del grupo de FA desarrollaron 6 epi-
sodios tromboembdlicos durante un seguimiento de 23,6
+ 21,4 meses (15 episodios/100 pacientes-afio), mientras
que el grupo que mantuvo el RS presentd 3 episo-
dios/100 pacientes-afio (riesgo relativo [RR] = 5,2; inter-
valo de confianza [IC] del 95%, 2,1-12,4).

Conclusiones. Tres de cada 100 pacientes desarrolla-
ron, cada afio, FA en nuestra unidad de dialisis. La apari-
cién de FA incrementd en 5 veces el riesgo de presentar
una complicacion tromboembdlica. La utilizaciéon del tra-
tamiento anticoagulante en estos pacientes necesita ser
cuidadosamente evaluada.
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Incidence of Atrial Fibrillation in Hemodialysis
Patients. A Prospective Long-Term Follow-Up
Study

Introduction and objectives. Although atrial fibrillation
(AF) is the most commonly occurring arrhythmia in the
general population and is a serious health problem, its
incidence in patients on hemodialysis is unknown. Our
objectives were to determine the incidence of AF in our
hemodialysis patients, to investigate factors that
predispose to its occurrence, and to assess the clinical
implications of AF.

Methods. In total, 164 patients in sinus rhythm (SR)
were followed for seven years. The occurrence of AF and
its influence on mortality and on the occurrence of
thromboembolic events were recorded.

Results. In a mean follow-up period of 47 (29.5) months
(i.e., 643.2 patient-years), 20 patients developed AF (3.1
per 100 patient-years). It was not possible to identify
factors that predisposed to the arrhythmia. In patients aged
>65 years, 1-year and 2-year mortality rates following the
occurrence of AF were 38% and 53%, respectively,
whereas the rates in those who remained in SR were 14%
and 31%, respectively (P=NS). The development of AF was
not found to be an independent predictor of mortality. Five
patients in the AF group experienced six thromboembolic
episodes in a follow-up period of 23.6 (21.4) months (i.e.,
15 episodes per 100 patient-years), compared with three
episodes per 100 patient-years in the SR group (relative
risk=5.2; 95% Cl, 2.1-12.4).

Conclusions. Each year, three in every 100 patients in
our dialysis unit developed AF. The occurrence of AF
increased the risk of a thromboembolic complication five-
fold. The use of anticoagulant treatment in these patients
should be carefully evaluated.
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INTRODUCCION

La importancia de la fibrilacién auricular (FA) como
problema creciente de salud publica es un hecho ac-
tualmente bien establecido'?. Su alta prevalencia, esti-
mada en el 6,5% de los individuos > 65 afios y en el
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ABREVIATURAS

FA: fibrilacién auricular.
RS: ritmo sinusal.

0,9% de la poblacién > 20 afios?®, junto con su influen-
cia en la mortalidad*’ y en la presencia de fenémenos
tromboembdlicos®, ha despertado un gran interés du-
rante los tltimos afios. Por otro lado, aunque la enfer-
medad cardiovascular en los pacientes con insuficien-
cia renal crénica en tratamiento con didlisis estd bien
documentada y constituye la primera causa de muerte
en estos pacientes’®, la importancia de la FA en esta
poblacién sélo recientemente ha sido objeto de valora-
ciéon®!* y se ha mostrado como una arritmia muy pre-
valente, altamente tromboembdlica y condicionante de
mayor mortalidad®!°.

El hecho de que sea una enfermedad que se asocia
predominantemente a la poblacién anciana, que dicha
poblacién constituya el grupo mas numeroso en la prac-
tica totalidad de las unidades de didlisis en la actualidad
y que su tratamiento sea particularmente complejo en
estos pacientes, hace que debamos considerar la FA
como un problema relevante y de creciente importancia.

El objetivo de nuestro estudio es establecer la inci-
dencia de nuevos casos de FA en nuestra unidad de
dialisis, analizar los factores que condicionan su pre-
sencia y su influencia en la evolucién clinica de los pa-
cientes.

METODOS

En enero de 1998 establecimos, mediante un corte
transversal, la prevalencia de FA en nuestra poblacién
en tratamiento con hemodiélisis. Se incluyé en el ana-
lisis a la totalidad de los pacientes que seguian dicho
tratamiento en nuestro centro durante un tiempo supe-
rior a 3 meses y que no estuvieran diagnosticados de
enfermedad valvular reumadtica. De los 190 pacientes
incluidos, 26 (13,6%) presentaban fibrilacion auricu-
lar, y la evolucion de este grupo ha sido objeto de and-
lisis previos”!®, Los 164 pacientes que se encontraban
en ritmo sinusal han sido seguidos durante 7 afos, es-
tableciéndose la incidencia de nuevos casos de fibrila-
cién auricular. Consideramos que un paciente tenia FA
cuando se documentd electrocardiograficamente por
primera vez la presencia de la arritmia, mientras que el
patrén clinico de la arritmia fue clasificado con poste-
rioridad segin el documento de la AHA/ACC/ESC'.
Analizamos los factores que se asociaron o que condi-
cionaron la presencia de FA, incluidos los siguientes:
edad, sexo, tiempo de permanencia en didlisis, diabe-
tes, hipertension arterial sistémica, dislipidemia, infar-
to de miocardio con elevacién del segmento ST previo,
anemia, concentraciones de urea, creatinina, albimina,
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tasa de catabolismo proteinico, Kt/V, parathormona,
calcio y fésforo. En los casos en los que se disponia de
ecocardiograma al inicio del estudio (68 pacientes) se
incluyé la disfuncién sistélica de ventriculo izquierdo
y la hipertrofia ventricular izquierda.

Consideramos que un paciente era diabético o disli-
pidémico si seguia un tratamiento farmacolégico enca-
minado a controlar sus cifras de glucemia o sus con-
centraciones de colesterol o triglicéridos.

Los pacientes fueron considerados hipertensos si en
el momento de la inclusién en el estudio seguian un
tratamiento farmacoldgico con el objetivo de conse-
guir cifras de presién arterial < 140/90 mmHg. Se
consideré que habia disfuncion sistdlica del ventricu-
lo izquierdo o hipertrofia ventricular izquierda si en el
informe ecocardiografico se hacia una referencia ex-
presa a dichas situaciones o si la fraccion de eyeccién
era < 50%, el grosor de la pared era > 12 mm o la
masa ventricular era > 120 g/m?% Todos los pacientes
fueron seguidos hasta su muerte, la salida de didlisis
por trasplante o cambio de técnica o hasta el 1 de di-
ciembre de 2004. No se establecieron recomendacio-
nes terapéuticas y se dejé a criterio de los médicos
responsables de cada paciente el tratamiento antiarrit-
mico, el control de frecuencia o la terapia antitrombd-
tica. No hubo pérdidas durante el seguimiento.

Se compard6 la mortalidad y la presencia de fendme-
nos tromboembdlicos en los pacientes que presentaron
FA con los que permanecieron en ritmo sinusal.

Se consideraron como fendmenos tromboembdlicos
la presencia de accidente cerebrovascular isquémico,
accidente isquémico transitorio y embolismo sistémi-
co. El accidente cerebrovascular isquémico fue defini-
do como la presencia de un déficit neurolégico focal,
de inicio brusco, persistente durante mas de 24 h, con-
firmandose por técnicas de imagen (tomografia com-
putarizada o resonancia magnética) la ausencia de he-
morragia. El accidente isquémico transitorio se definié
como un déficit neurolégico focal, diagnosticado por
un neurdlogo, de inicio brusco, reversible de forma es-
pontdnea antes de las 24 h. Se diagnosticé como em-
bolismo sistémico la presencia de isquemia aguda de
cualquier territorio con evidencia clinica o radiolégica
de embolismo arterial.

Analisis estadistico

El andlisis univariable fue realizado con un test no
paramétrico (Mann-Whitney) para variables cuantitati-
vas y el test exacto de Fisher para variables cualitati-
vas. Para el andlisis multivariable se utiliz6 el andlisis
de regresion logistica. La supervivencia fue calculada
segin el método de Kaplan-Meier. Se calcularon las
odds ratio (OR) y los intervalos de confianza (IC) del
95%. Para las pruebas de contraste de hipétesis, los
valores de p < 0,05 fueron considerados estadistica-
mente significativos.
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RESULTADOS

En conjunto, 38 pacientes fueron trasplantados, 3
transferidos a didlisis peritoneal y 75 murieron. Nin-
gtin paciente de los que presentd FA fue trasplantado o
transferido a didlisis peritoneal. Veinte de los 164 pa-
cientes (12,2%) presentaron FA durante los 7 afios de
seguimiento. La incidencia acumulada de la FA duran-
te el seguimiento se expone en la figura 1. El segui-
miento medio fue de 47 + 29,5 meses, lo que represen-
ta 643,2 pacientes-afio de seguimiento. La incidencia
de nuevos casos de FA en nuestra poblacién fue, por
tanto, de 3,1/100 pacientes-afio.

Las caracteristicas clinicas de los pacientes y las dife-
rencias entre los que presentaron FA y los que permane-
cieron en ritmo sinusal se exponen en la tabla 1. Como
puede observarse, solo el sexo mostrd diferencias signi-
ficativas, mientras que la edad se encontraba en el limite
de la significacion estadistica. En el andlisis multivaria-
ble no se identificé ningin factor predictor independien-
te de mayor probabilidad de desarrollar FA.

La mediana de edad a la que los pacientes desarro-
Ilaron FA fue de 72 afios (media, 68,5 + 11 afios).

Ningin paciente recibié cardioversion eléctrica para
la recuperacién del ritmo sinusal. Ocho de los 20 pa-
cientes (40%) no recuperaron el ritmo sinusal tras el
primer episodio detectado de FA. Cinco pacientes
(25%) presentaron episodios recurrentes, paroxisticos,
hasta que la arritmia se hizo permanente. Siete (35%)
presentaban al final del seguimiento un patrén clinico
de FA recurrente, paroxistica. Tres de los 12 pacientes
que presentaron la arritmia de forma recurrente fueron
tratados en algiin momento con farmacos antiarritmi-
COS.

Doce pacientes (60%) del grupo que desarrollé FA y
63 (43,7%) de los que permanecieron en ritmo sinusal
murieron durante el seguimiento. En el grupo de pa-
cientes que desarrollaron FA, la mediana de tiempo
previo a la presentacion de la arritmia (desde enero de
1998 hasta la deteccién de la FA) fue de 40 meses
(media, 40 + 23 meses). Las curvas de supervivencia
de la totalidad de los pacientes de ambos grupos, tras
incluir en el seguimiento el periodo libre de FA, se ex-
ponen en la figura 2. La mortalidad en los pacientes
con edad > 65 afios al primer y segundo afio tras docu-
mentarse la FA fue del 38% (5 de 13) y del 53% (7 de
13), mientras que la mortalidad en el mismo grupo de
edad de los que mantuvieron el ritmo sinusal fue del
14% (8 de 57) y el 31% (18 de 57), respectivamente (p
= NS). Estos datos muestran la tendencia hacia una
mayor mortalidad asociada con la FA y reducen el ses-
go que supone analizar la supervivencia del grupo de
FA, incluido el periodo previo a la apariciéon de la
arritmia; no obstante, la FA no fue un factor predictor
independiente de mortalidad.

Cinco pacientes (20%) del grupo de FA presentaron
6 episodios tromboembdlicos durante el seguimiento.

12,2

Porcentaje

1,2

Quinto

Primer Tercer
Afio

Séptimo

Fig. 1. Incidencia acumulada de fibrilacion auricular durante el segui-
miento.

TABLA 1. Caracteristicas clinicas de los pacientes
al inicio del estudio

FA (n =20) RS (n =144) p
Edad (afios) 63 (64 + 11) 62 (56 +20) 0,07
Tiempo en didlisis 34 (42 + 36) 46 (75 +111) NS
(meses)
Varones (%) 17 (85) 75 (52,1) 0,007
Hipertension arterial (%) 8 (40) 47 (32,6) NS
Diabetes (%) 3 (15) 13 (9) NS
Dislipidemia (%) 3(15) 26 (18,3) NS
Infarto de miocardio (%) 2 (10) 10 (6,9) NS
Disfuncion sistdlica 4/13 (30,8) 7/55 (12,7) NS
de ventriculo
izquierdo (%)
Hipertrofia de ventriculo 10/13 (76,9) 42/55 (76) NS
izquierdo (%)
Hematécrito (%) 31(32x4) 32(32+5) NS
Urea (mg/dl) 139 (139 £ 35) 149 (159 £ 102) NS
Creatinina (mg/dl) 9(9+1,6) 9(9+£23) NS
Protein catabolic rate 1(0,9 £0,25) 1(1£24) NS
(9/kg/dl)
Albimina (g/dl) 43(43+02) 44(44+£04) NS
Kt/V 12(12+14) 12(1,3£09) NS
Paratohormona (pg/ml) 307 (350 + 312) 217 (329 + 431) NS
Calcio (mg/dl) 10 (10 £ 1,1) 10(10+£0,9) NS
Fésforo (mg/dl) 58(5,5+£13) 55(6,2+48) NS

FA: fibrilacin auricular; RS: ritmo sinusal.
Las variables cuantitativas se expresan como mediana y media + desviacion
estandar entre paréntesis.

El seguimiento medio de los pacientes tras la detec-
ciéon de la FA fue de 23,6 meses, lo que representa
39,3 pacientes-aios de seguimiento y condiciona una
tasa de fendmenos tromboembdlicos de 15 episo-
dios/100 pacientes-afio. De los 6 episodios, 3 fueron
embolismos sistémicos, 2 accidentes cerebrovascula-
res y un accidente isquémico transitorio. En el grupo
de ritmo sinusal, 13 pacientes presentaron 16 episo-
dios (4 accidentes cerebrovasculares), lo que represen-
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Fig. 2. Curvas de supervivencia, segun el método de Kaplan-Meier, de
los pacientes que desarrollaron fibrilacion auricular y de los que man-
tuvieron el ritmo sinusal, desde el inicio del seguimiento (enero de
1998). La mediana de tiempo hasta la aparicion de la arritmia, en los
pacientes que desarrollaron fibrilacion auricular, fue de 40 meses.

FA: fibrilacion auricular; RS: ritmo sinusal; n: nimero de pacientes vi-
v0s mas censurados.
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Fig. 3. Incidencia de complicaciones tromboembdlicas en los pacien-
tes con ritmo sinusal y fibrilacion auricular. Se expresan en porcenta-
jes de pacientes que presentaron esta complicacion y como episo-
dios/100 pacientes-afio de seguimiento. Riesgo relativo = 5,2;
intervalo de confianza del 95%, 2,1-12,4.

FA: fibrilacién auricular; RS: ritmo sinusal.

ta 3 episodios/100 pacientes-afio. En la figura 3 se re-
presenta la diferencia entre ambos grupos.

Ningtn paciente con un episodio tromboembdlico
se encontraba en tratamiento anticoagulante, y la tota-
lidad de ellos seguia tratamiento antiagregante. Cuatro
pacientes (20%) siguieron tratamiento anticoagulante
en algiin momento de su evolucién.
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DISCUSION

Nuestro estudio ha mostrado que, cada afio, 3 de
cada 100 pacientes de nuestra unidad de didlisis desa-
rrollaron FA. La probabilidad de presentar FA a los 5
aflos de seguimiento, en una poblacion de las caracte-
risticas clinicas que presentan los pacientes incluidos
en este estudio, es aproximadamente del 10% (fig. 1).
Este dato no puede ser comparado con otros estudios
al no haber sido previamente descrito. Aunque la edad
de los pacientes que desarrollaron FA fue superior a la
de los que mantuvieron el ritmo sinusal, el escaso nd-
mero de pacientes ha hecho que la diferencia sélo se
encuentre al limite de la significacion estadistica. Si
bien en estudios poblacionales la prevalencia de FA es
mayor en varones, con una proporcién del 56,6%?3, el
porcentaje del 85% de varones de nuestro estudio no
es concordante con el previamente descrito®® ni con el
encontrado en nuestros propios trabajos previos’, y no
podemos ofrecer ninguna explicacién para él. No he-
mos podido identificar, en el andlisis multivariable,
factores predictores independientes de mayor probabi-
lidad de desarrollar FA.

La evolucidn clinica de los pacientes que desarrolla-
ron FA ha sido peor que la de los que mantuvieron el
ritmo sinusal. En lo que respecta a la mortalidad, el
presente estudio no ha identificado a la FA como un
factor predictor independiente de mortalidad, aunque
hay una tendencia que creemos que debe comentarse.
En la figura 2 podemos comprobar que la superviven-
cia del grupo de ritmo sinusal muestra un descenso
progresivo durante el seguimiento. Sin embargo, en el
grupo de FA la curva de supervivencia presenta un
descenso brusco a partir de los 40 meses de segui-
miento, coincidiendo con la mediana del tiempo de
aparicién de la arritmia, de tal forma que la mortalidad
a los 40 meses fue del 10% (2/20) en el grupo que de-
sarrollé FA y del 30% (44/144) en el grupo que man-
tuvo el RS, y al final del seguimiento fue del 60%
(12/20) y el 43,7% (63/144), respectivamente, si bien
hay que tener en cuenta que la totalidad de los 41 pa-
cientes trasplantados o cambiados de técnica de didli-
sis y, por tanto, censurados, pertenecia al grupo que no
presentd la arritmia. Cuando analizamos la supervi-
vencia al primer y segundo afios tras aparecer la FA en
el grupo de pacientes con edad > 65 afios y la compa-
ramos con la de los pacientes con esa edad que no de-
sarrollan la arritmia, también encontramos diferencias
entre ambos grupos, aunque contindan sin ser estadis-
ticamente significativas.

Ya se ha sefialado'® que es importante distinguir en-
tre FA como «factor de riesgo» de mortalidad y morbi-
lidad y FA como «marcador de riesgo» de comorbili-
dad, de forma que la arritmia puede aparecer como
una consecuencia de una enfermedad grave y compleja
en individuos predispuestos y no puede ser considera-
da, por tanto, como condicionante de la evolucién pos-
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terior. En nuestro estudio, 2 pacientes murieron antes
del mes desde la aparicién de la arritmia y s6lo uno de
ellos tenfa una edad > 64 afios por lo que, aun exclu-
yéndolo del andlisis de supervivencia, los resultados
no se modifican de forma significativa.

Dado que sélo es posible establecer la presencia de
la FA cuando se documenta y no cuando se inicia, los
eventos tromboembdlicos fueron considerados, en am-
bos grupos, durante todo el periodo de seguimiento; a
pesar de esto, la incidencia de tromboembolismos fue
significativamente mayor en los pacientes que desarro-
llaron la arritmia (fig. 3).

Tanto en lo que respecta a la mortalidad como a los
fendmenos tromboembdlicos, los resultados del pre-
sente estudio deben interpretarse en relacion con lo
descrito para la poblacién general. Si revisamos los es-
tudios que analizan la influencia de la FA en la morta-
lidad de la poblacién general, observamos que el in-
cremento del riesgo oscila entre 1,4 y 2,547, En
nuestro trabajo previo'®, la FA representé un incremen-
to del riesgo de mortalidad de 2,1 veces y en el presen-
te estudio la mortalidad al primer y segundo afos fue
del 38 y el 53% en el grupo de FA, y del 14 y el 31%
en el grupo de ritmo sinusal (RS), lo que indica que
nos encontramos ante una situacion no muy diferente
de la hallada en la poblacién general.

Los pacientes con FA han visto aumentada la proba-
bilidad de presentar un fendmeno tromboembdlico en
4,6 veces en nuestro anterior estudio!® y en 5,2 veces
en el presente trabajo, lo cual tampoco muestra dife-
rencias importantes respecto a lo observado por el es-
tudio de Framingham para la poblacién general®.

La importancia, por tanto, de la FA en los pacientes
en didlisis radica en el hecho de que multiplica unos
riesgos ya de por si elevados y en la alta prevalencia e
incidencia de la arritmia en dichos pacientes. La inci-
dencia de 3,1/100 pacientes-afio y la prevalencia del
13,6% en la totalidad de la poblacién y del 16,4% en
los pacientes > 64 afios’ suponen unos porcentajes
muy superiores a los que presenta la poblacién gene-
ral, estimados en el 9,0% en los individuos con edad
> 80 afios® y en el 4,7%"'® o el 5,9%" con edad > 65
afios. Dado que la edad de la poblacién que inicia dia-
lisis es cada vez més elevada, creemos que el proble-
ma de la FA en la poblacién en didlisis requerird ma-
yor atencién en el futuro y serd necesario establecer el
tratamiento de esta situacion.

Nuestros pacientes fueron tratados segtn el criterio
de sus médicos responsables sin ninguna recomenda-
cion especifica. Ya hemos mencionado que ningtin pa-
ciente recibid cardioversion eléctrica, la practica tota-
lidad recibié tratamiento antiagregante y el 20%,
tratamiento anticoagulante con dicumarinicos. El he-
cho de no haber intentado recuperar el ritmo sinusal
mediante terapia eléctrica o farmacoldgica sélo hay
que atribuirlo a que los médicos responsables no lo
consideraron indicado. No obstante, aunque la cardio-

version es una estrategia vigente en determinados gru-
pos de pacientes con FA, a pesar de los resultados de
los estudios recientemente publicados?*?, creemos
que las caracteristicas de la poblacién en didlisis (ele-
vada prevalencia de cardiopatia estructural que difi-
culta el tratamiento antiarritmico y favorece la recu-
rrencia de la arritmia) plantean, en nuestra opinidn,
dudas sobre el beneficio de este procedimiento en los
pacientes en didlisis. Sin embargo, la méds amplia uti-
lizacion del tratamiento anticoagulante con derivados
cumarinicos es un aspecto que deberia ser cuidadosa-
mente evaluado. Aunque clasicamente la insuficiencia
renal y el tratamiento anticoagulante se han asociado
con un mayor riesgo de sangrado, y que incluso la in-
suficiencia renal esta considerada como una contrain-
dicacién absoluta para el uso de anticoagulantes ora-
les??, este riesgo no ha sido establecido en las actuales
condiciones de eficacia y calidad de la didlisis. Aun-
que el uso de cumarinicos se ha asociado con una ma-
yor supervivencia'®, no hay estudios en los que se
haya valorado si la eficacia demostrada por el trata-
miento anticoagulante en la poblacién general es ex-
trapolable a los pacientes en didlisis; por otro lado, el
riesgo hemorrédgico de estos pacientes es muy supe-
rior al de la poblacién general® y se ve incrementado
de forma importante cuando reciben tratamiento anti-
coagulante o antiagregante®*?. En un estudio retros-
pectivo realizado en nuestra institucién?, la utiliza-
cion del tratamiento anticoagulante supuso un
incremento del riesgo de sangrado de 2,3 veces, aun-
que este incremento no fue a expensas de hemorragias
fatales, intracraneales o condicionantes de secuelas. A
pesar de esto, creemos que el riesgo tromboembdlico
sobrepasa el riesgo hemorragico® y, por tanto, la va-
loracién individualizada del riesgo-beneficio del trata-
miento antitrombdtico, en los pacientes en didlisis con
FA, debe ser considerada una actitud tan dificil y
compleja como imprescindible en el enfoque terapéu-
tico de esta situacion.
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