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Introduccion

La fibrilacion auricular es la arritmia cardiaca mas frecuente
en el mundo; el 1% de la poblacion menor de 65 afos la
padece y llega a estar presente hasta en el 6% de personas
mayores de 80 afnos. Es un factor independiente en cuanto
a morbilidad y mortalidad'?, que aumenta la probabilidad
de eventos cerebro-vasculares isquémicos hasta 5,6 veces,
y en el que por tanto la anticoagulacion se considera funda-
mental para su tratamiento. Tradicionalmente, el principal
anticoagulante ha sido la warfarina (antagonista de la vita-
mina K® y mas recientemente los inhibidores de la trombina
(dabigatran)* o los inhibidores orales del factor Xa (rivaro-
xaban, apixaban y edoxaban)>~’.

Se estima que cada ano, uno de cada seis pacientes
que reciben anticoagulacion oral con warfarina son inter-
venidos en procedimientos quirlrgicos o invasivos electivos
que requieren la suspension temporal del medicamento para
disminuir el riesgo de sangrado?, aumentandose asi la pro-
babilidad de fendmenos tromboticos, de ahi que se deba
buscar un equilibrio entre el riesgo de embolia (con el uso
de escalas como CHADS; y CHA;DS;.VASC) y el de sangrado,
con el indice de HAS-BLED® "0 (tablas 1y 2).
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Evaluacién del riesgo de tromboembolia
perioperatoria

En pacientes con fibrilacion auricular, el riesgo de embolia
sistémica y eventos cerebro-vasculares isquémicos se eva-
lia mediante la escala CHADS,, que asigna un punto por
cada uno de los siguientes valores: falla cardiaca congestiva,
hipertension arterial, edad superior a 75 afos y diabetes, y
dos puntos por historia de eventos cerebro-vasculares. El
valor de esta escala de riesgo esta directamente relacio-
nado con la incidencia de eventos embdlicos en pacientes
sin anticoagulacion''.

De otro lado, la escala de CHA;DS,-VASC, incorpo-
rada posteriormente, es una version modificada de la
CHADS;, que incluye enfermedad vascular (infarto agudo
de miocardio, placas aorticas o enfermedad vascular peri-
férica), edad entre 65 y 74 afos y sexo femenino. Si
se adiciona al menos un valor a los factores de riesgo
tomados en cuenta en la CHA,;DS,-VASC a los pacien-
tes con CHADS, de 0, estos serian candidatos a terapia
antitrombatica'? 3.

Existen otros factores de riesgo evidenciados en el eco-
cardiograma para eventos tromboticos, como dilatacion
auricular con contraste espontaneo, disminucion de la velo-
cidad doppler en la orejuela izquierda y trombos en la
orejuela’™.
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Tabla 1 indices de CHA;DS;-VASC Y HAS-BLED Tabla 3 Estratificacion del riesgo de tromboembolia
CHA,DS;-VASC HAS-BLED perioperatoria
Hipertension 1 Hipertension 1 Categoria de riesgo Fibrilacion auricular
Evento cerebro-vascular 2  Evento 1 Riesgo alto > 10% CHADS; de 5—-6

cerebro-vascular de embolia
Edad 65 a 74 anos 1 Edad mayor 1 Accidente isquémico

de 65 anos transitorio o evento
Edad 75 anos 2  Fallarenal 102 cerebro-vascular < 3 meses
Mujer 1 INR labil 1 Enfermedad valvular
Enfermedad vascular 1 Sangrado 1 reumatica
Falla cardiaca 1  Abuso de alcohol 102 Riesgo intermedio CHADS; de 3-4

o drogas 4—10% embolia
Diabetes mellitus 1 Puntaje total 9 Riesgo bajo menor CHADS; de 0-2

Evaluacion del riesgo de sangrado
perioperatorio

Esta es anual en pacientes con fibrilacion auricular y se
basa en la escala clinica HAS-BLED, desarrollada en un
seguimiento de eventos de sangrado mayor (hemorragia
intracraneal, requerimiento de hospitalizacion, caida de la
hemoglobina 2g/dl y/o transfusion) a 3.978 pacientes que
recibieron warfarina; en este seguimiento se identificaron
como factores de riesgo: hipertension arterial (presion arte-
rial sistolica mayor de 160 mm Hg), historia o predisposicién
a sangrado, INR labil, edad mayor de 65 afos, uso con-
comitante de antiinflamatorios no esteroides y abuso de
drogas o alcohol. El riesgo de sangrado perioperatorio adi-
ciona a la probabilidad de sangrado el riesgo inherente al
procedimiento quirirgico. Se consideran procedimientos de
bajo riesgo quirtrgico aquellos con probabilidad de san-
grado de 0-2% y de alto riesgo aquellos de 2-4% a dos dias
periprocedimiento’s.

Tabla2 Porcentaje de pacientes anticoagulados sometidos
a procedimientos

Procedimiento Frecuencia  Porcentaje %

Cirugia oral exodoncia 1.435 14,6

Colonoscopia 978 9,9

Cirugia oftalmologica 766 8,0

Endoscopia superior 743 7,6

Implante de marcapasos 344 3,5

Cistoscopia 319 3,2

Intervencion percutanea 271 2,8
coronaria

Ablacion de nodo 94 1,0
auriculo-ventricular

Aislamiento de venas 78 0,8
pulmonares

Implante de 77 0,8

cardiodesfibrilador

Modificado de: Garcia D, Alexander JH, Wallentin L, et al.
Management and clinical outcomes in patients treated with api-
xaban vs. warfarin undergoing procedures. Blood. 2014;124(25):
3692-8.

> 10% de embolia

Modificada de: Spyropoulos AC, Douketis JD. How | treat anticoa-
gulated patients undergoing an elective procedure or surgery.
Blood. 2012;120(15):2954-62.

El tratamiento perioperatorio del paciente con fibrilacion
auricular, difiere si el paciente es portador de valvula proté-
sica mecanica, considerado como factor independiente para
alto riesgo tromboembdlico™ (tablas 3 y 4).

Tratamiento periprocedimiento de pacientes
con fibrilacién auricular que reciben
antitrombéticos

En 3.920 pacientes con fibrilacion auricular se ha encontrado
una correlacion del 89% entre las escalas CHADS; y HAS-
BLED y de 97% para CHA;DS,-VASC/HAS-BLED, y discordancia
en el 4,4% para CHADS;/HAS-BLED y de 7,7% para CHA,DS;-
VASc/HAS-BLED, hecho que confirma la relacion entre riesgo
tromboembdlico y sangrado potencial debido a que ambas
escalas comparten factores como edad, hipertension arte-
rial y antecedentes de eventos cerebro-vasculares'”>'".

Tabla 4 Riesgo de sangrado por procedimiento

Alto riesgo 2-4% Bajo riesgo 0-2%

Reemplazo valvular Endoscopia gastrointestinal

cardiaco con o sin biopsia
Revascularizacion Implante marcapasos, CDI,
quirdrgica estudio electrofisiologico
miocardica
Aneurisma aorta Biopsia cutanea, tiroides,
abdominal prostata, nodo

Procedimiento neuro-
quirdrgico/urologia

Angiografia no coronaria,
retiro de catéter central

Cirugia de Cirugia oftalmologica,
cabeza/cuello/cancer catarata/no catarata
mama

Extraccion dental Extraccion dental simple
multiple

Reemplazo rodi-
lla/laminectomia

Colecistectomia, cirugia
hemorroidal, herniorrafia

Modificada de: Spyropoulos AC, Douketis JD. How | treat anticoa-
gulated patients undergoing an elective procedure or surgery.
Blood. 2012;120(15):2954-62.
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Terapia puente

Tradicionalmente se ha utilizado la terapia puente en quie-
nes reciben warfarina y han sido sometidos a procedimientos
invasivos, recomendacion basada en consenso de expertos
y estudios observacionales. El BRIDGE es el primer estudio
aleatorizado prospectivo que compard terapia de puente vs.
no terapia de puente con la hipotesis de no inferioridad en
la incidencia de embolia y disminucion en eventos de san-
grado para la no terapia de puente. En todos los pacientes
se suspendi6 la warfarina cinco dias antes del procedimiento
y se aleatorizd en una relacion 1:1 a 1.884 pacientes en dos
grupos: el primero a terapia de puente (n =950) con adminis-
tracion de dalteparina durante la suspension, y el segundo
a no terapia de puente (n=934), administracion de placebo
y reinicio del antitrombotico 24 horas después del procedi-
miento en los pacientes de alto riesgo emboélico y 48 horas
para los considerados con bajo riesgo. La tasa de tromboem-
bolia arterial en el grupo placebo fue no inferior a la del
grupo de terapia de puente (0,4% vs. 0,3%; p=0,01 para no
inferioridad). El sangrado mayor y menor en el grupo pla-
cebo fue significativamente mas bajo que en el grupo de
terapia de puente (1,3% vs. 3,2%; p=0,005; 12% vs. 20,9%;
p=0,001; respectivamente)’®.

Se excluyeron pacientes con prétesis valvulares cardia-
cas; en el andlisis de las caracteristicas de los pacientes
incluidos en el estudio el promedio de CHADS, fue de 2,3
incluyendo pocos casos de riesgo tromboembolico sistémico
alto (con puntaje de CHADS; de 5-6). El 89,4% de los procedi-
mientos a los que fueron sometidos, fueron considerados de
bajo riesgo. Este estudio confirma que la terapia sin puente
es no inferior para prevenir eventos tromboembolicos y es
superior en la reduccion de sangrado en pacientes con riesgo
intermedio.

Una vez analizado el riesgo de tromboembolia sistémica
y de sangrado del paciente con los indices de CHADS, y HAS-
BLED, las guias de la ACCP establecen cinco grupos; con base
en el estudio BRIDGE se plantea una modificacion en esta
categorizacion':

o Categoria A: alto riesgo tromboembdlico y alto riesgo de
sangrado. Se recomienda considerar la terapia de puente

durante el periodo periprocedimiento (clase 1, nivel de
evidencia C).

e Categoria B: alto riesgo tromboembdlico y bajo riesgo de
sangrado. Se recomienda terapia de puente en el peripro-
cedimiento (clase 1, nivel de evidencia C).

o Categoria C: riesgo tromboembolico intermedio y riesgo
de sangrado alto. NO usar terapia de puente periprocedi-
miento (clase I, nivel de evidencia B)

o Categoria D: riesgo tromboembolico intermedio y riesgo
de sangrado bajo. NO usar terapia de puente (clase 1, nivel
de evidencia B).

o Categoria E: riesgo tromboemboélico bajo y riesgo de san-
grado bajo. NO terapia de puente (fig. 1).

Esquema perioperatorio con nuevos
anticoagulantes

Los nuevos anticoagulantes (NACO) han adquirido gran
importancia; cada vez mas pacientes con fibrilacion auri-
cular no valvular son tratados con estos medicamentos que
actan como inhibidores directos de la trombina, en el
caso de dabigatran, e inhibidores del factor x, en el caso
de rivaroxaban, apixaban y edoxaban. En comparacion con
warfarina, todos han demostrado no inferioridad en la pro-
teccién del riesgo tromboembélico?. La terapia de puente
en los pacientes que reciben los NACO no esta recomendada
debido a la rapidez con la que se alcanza la concentracion
maxima sérica (Cmax) Y SU corta vida media, en comparacion
con la warfarina?'-% (tabla 5).

En los estudios de los NACO se ha observado la tasa de
suspension de la medicacion para procedimientos invasivos
quirdrgicos y no quirdrgicos. Para el dabigatran, en el estu-
dio RELY a la dosis de 110mg cada 12 horas, un total de
1.487 pacientes y 1.546 pacientes en el grupo de dabiga-
tran 150 mg cada 12 horas suspendieron el tratamiento por
procedimiento quirirgico, lo que representa el 25% de los
pacientes de cada brazo. El farmaco fue suspendido 24 horas
antes del procedimiento para pacientes con riesgo bajo
(depuracion de creatinina > 50 ml/min) y 3-5 dias en pacien-
tes con riesgo alto (depuracion de creatinina <50 ml/min);
la incidencia de sangrado mayor fue similar en los tres

Riesgo
tromboembdlico

A 4

Alto riesgo
CHADS 5-6

J

Riesgo intermedio
CHADS 4-3

Bajo riesgo
CHADS 0-2

J|

]

Alto riesgo Alto riesgo Bajo riesgo Alto riesgo sangrado
sangrado sangrado sangrado HAS-BLED > 3
HAS-BLED > 3 HAS-BLED >3 HAS-BLED < 3
\
A4 A4 A4 A4
'd
[ Considerar terapia puente } NO terapia puente }

\

Figura 1

Esquema sugerido para periodo periprocedimiento en pacientes con fibrilacion auricular que reciben warfarina.
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Tabla5 Resumen de los DOAC con antidotos

Antitrombotica Objetivo Accion Duracion Excrecion Antidoto Reversible

Warfarina Vit K 24 horas 72-96 h Hepatica FPC& VK 12-16 h

HBPM Xa 4 horas 5-7h Hepatica 60% Protamina Inmediato
Renal 40%

Rivaroxaban Xa 2a4h 24-48 h Hepatica 66% Andexanet Completa
Renal 33%

Apixaban Xa 3-4h 24-48 h Hepatica 73% Andexanet Completa
Renal 27%

Dabigatran Trombina 0.5-2 h 24-96 h Renal 80% Idarucizumab Completa
Hepatica 20%

Edoxaban Xa 1-2h 24-48 h Renal 50% Andexanet Completa

brazos del estudio (dabigatran 110mg 3,8%, dabiga-
tran 150mg 5,1%, warfarina 4,6%); la presencia de
tromboembolia sistémica fue 0,5% en cada grupo a
30 dias del procedimiento?.

En el estudio ROCKET, de 14.236 pacientes, 1.309 del
grupo rivaroxaban vs. 1.688 del de warfarina, requirieron
suspension del medicamento por intervencion quirtrgica o
procedimiento invasivo. Los procedimientos mas frecuentes
fueron los odontoldgicos, la colonoscopia y la endoscopia
digestiva superior; la anticoagulacion fue suspendida tres
dias 0 mas antes del procedimiento en el 90% de los casos y
la terapia puente se uso6 en 431 pacientes de los dos brazos;
estos tenian un CHADS, de 3,52 vs. 3,40; p=0,009). No se
encontraron diferencias significativas en cuanto a la inciden-
cia de tromboembolia sistémica en los pacientes del grupo
de rivaroxaban y warfarina (0,27 vs. 0,42%) ni en la tasa de
sangrado mayor (0,99 vs. 0,97%) a 30 dias del procedimiento.

En el ARISTOTLE, de 18.201 pacientes incluidos en el estu-
dio, 5.439 fueron sometidos a procedimientos invasivos; el
89,8% fueron no mayores (sin anestesia general) y solo el
2,9% correspondio a cirugias urgentes. En el 62,1% del grupo
de apixaban y en el 63,0% del grupo de warfarina se suspen-
di6 la medicacion y solo el 11,7% de los pacientes de ambos
brazos del grupo recibieron terapia puente. Para aquellos
que no interrumpieron la terapia, la tasa de tromboembolia
sistémica fue 0,35% en el grupo de apixabany 0,57% en el de
warfarina (OR 0,601; 0,322-1.120), mientras que el sangrado
mayor fue 1,62% en el grupo de apixaban y 1,93% en el de
warfarina (OR 0,846; 0,614-1.166). Para los procedimientos
en los que se suspendio la terapia, la tasa de tromboembo-
lia sistémica fue 0,31% para el grupo de apixaban y 0,35%
para el de warfarina, en tanto que el sangrado mayor fue
de 1,65% para apixaban y 1,26% para warfarina, de lo cual
se deduce que no hubo diferencias ni en tromboembolia sis-
témica ni en sangrado mayor entre los grupos de suspension
de medicacion y no suspension del grupo de apixaban, pero
si mas incidencia de sangrado mayor en el grupo de warfa-
rina al suspender la terapia. A partir de estos hallazgos se
desprende la seguridad de la no suspension del apixaban en
quienes seran sometidos a procedimientos considerados de
bajo riesgo, como implante de marcapasos o aislamiento de
venas pulmonares.

De otra parte, Ahmed et al. demostraron en un estudio
retrospectivo que la no interrupcion de warfarina fue supe-
rior a la interrupcién programada con o sin terapia de puente
en pacientes que serian sometidos a procedimientos de bajo

riesgo como implante de marcapasos o desfibriladores, lo
cual se reflejo en disminucion del hematoma del bolsillo
del dispositivo y estancia hospitalaria. Tales hallazgos fueron
similares a los del estudio de Tolosana et al. en una pobla-
cion cohorte en la que el 7,8% del grupo de terapia puente y
el 8% del grupo de no interrupcion, desarrollaron hematoma
en el sitio de implante del dispositivo (P=1), pero se reportd
mayor estancia hospitalaria para el grupo de terapia puente
[media de 5 (4-7) vs. 2 (1-4) dias; p <0,001]?>%¢.

Grupos especiales

Los pacientes con valvula protésica y fibrilacion auricular
fueron excluidos en el estudio BRIDGE y son considerados de
alto riesgo tromboembodlico. El estudio canadiense PERIOP2,
que esta en etapa de reclutamiento de pacientes, planea
incluir aquellos con prétesis valvulares para evaluar la tera-
pia de puente; hasta entonces la evidencia se basara en
consenso de expertos. En caso de riesgo tromboembdlico
alto y riesgo de sangrado bajo se recomienda la terapia
puente; por el contrario, si el riesgo de sangrado es alto
y el procedimiento es de bajo riesgo, una alternativa es la
no interrupcion de warfarina. Si el procedimiento es de alto
riesgo se considera la terapia puente, conducta que sera des-
virtuada o confirmada por el estudio PERIOP2. Los pacientes
multivalvulares seguiran siendo una incognita debido a que
fueron excluidos debido a su muy alto riesgo.

Conclusion

Cerca del 15 al 20% de los pacientes que reciben anti-
coagulacion requieren interrupcion de su tratamiento por
procedimientos invasivos o quirurgicos; en su mayoria, estos
procedimientos se consideran de bajo riesgo. Los procedi-
mientos urgentes ocupan menos del 3% en las estadisticas,
con una proporcion de sangrado periprocedimiento de hasta
seis veces mayor que en procedimientos electivos. La tera-
pia puente queda relegada a pacientes de alto riesgo
tromboembdlico con un nivel de evidencia C en espera de
estudios prospectivos. En pacientes con riesgo tromboembo-
lico intermedio y bajo, no se recomienda la terapia puente.
Para los pacientes tratados con nuevos anticoagulantes no
se recomienda terapia puente debido a su vida media corta
y su rapida concentracion maxima sérica (Cpax). En el caso
de dabigatran se suspende la medicacion 24-48 horas antes
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si el riesgo de sangrado es bajo y 72-96 horas antes si es alto
o la depuracion de creatinina es menor a 50 ml/min; en el
caso de rivaroxaban se recomienda suspender antes de las
24 horas, en tanto que en el caso del apixaban si se va a sus-
pender la medicacion, se recomienda hacerlo antes de 24
horas. En los pacientes de alto riesgo embolico y bajo riesgo
de sangrado que iran a procedimientos de bajo riesgo, la
terapia con apixaban se podria continuar durante el periodo
periprocedimiento.
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