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 Reconocimiento. Debe reconocer los créditos de la obra de la manera. 
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 Sin obras derivadas. No se puede alterar, transformar o generar una obra 

derivada a partir de esta obra.  

 

 Al reutilizar o distribuir la obra, tiene que dejar bien claro los términos de la 
licencia de esta obra.  

 Alguna de estas condiciones puede no aplicarse si se obtiene el permiso del 
titular de los derechos de autor. 

 Nada en esta licencia menoscaba o restringe los derechos morales del autor.  
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INTRODUCCIÓN 

 La warfarina y el acenocumarol en nuestro medio han sido el tratamiento habitual 

para la profilaxis del ictus. Hasta el momento actual han mostrado una eficacia notable y una 

seguridad razonable, con una relación beneficio/riesgo favorable. La aparición de los nuevos 

fármacos ha supuesto una autentica revolución de la prevención tromboembólica en la FA. Su 

eficacia es al menos similar a la warfarina pero más seguros especialmente en la incidencia de 

hemorragia intracerebral. Sin embargo la situación socioeconómica actual añade otros 

factores a considerar a la hora de valorar el tratamiento más adecuado para cada paciente. 

En el momento actual hay comercializados en nuestro país 2 nuevos anticoagulantes como son 

el dabigatrán, Pradaxa®, y el rivaroxabán, Xarelto®, en breve el apixabán.  

 Las limitaciones de los actuales fármacos antitrombóticos ha impulsado la búsqueda 

de otros fármacos, que para superar a los AVK deben: tener administración oral, bajo riesgo de 

sangrado, una cinética predecible, que no requiera controles exhaustivos, que no haya que 

ajustar dosis y que no interaccione con otros fármacos frecuentes y/o alimentos. 

 El desarrollo de los nuevos anticoagulantes orales para reemplazar los antagonistas de 

la vitamina K ha sido lento. Inicialmente se desarrolló el ximelagatrán que tuvo que ser 

retirado por toxicidad hepática. Actualmente todo esto está olvidado gracias al dabigatrán, 

inhibidor de la trombina y el rivaroxabán y apixabán, inhibidores del factor Xa. 

 

 

Universidad Internacional de Andalucía, 2014



 

Desventajas de la heparina y derivados: 

La heparina presenta una serie de inconvenientes a pesar de no haber sido totalmente 

eliminada: 

 - Administración parenteral 

 - Complicaciones hemorrágicas al producir trombocitopenia. 

 - Osteoporosis 

 - Alopecia, hipersensibilidad, reacciones cutáneas, etc. 

Desventajas de los antagonistas de la vitamina K 

- Pese a su eficacia los fármacos AVK tienen un margen terapéutico estrecho, entre 2 y 3 de 

INR. 

- La actividad de los ACO es alterada por la alimentación o la toma de otros medicamentos. 

- El tiempo en rango terapéutico con los AVK tiende a ser del 60-70%. 

- Las complicaciones hemorrágicas en pacientes de alto riesgo pueden alcanzar el 17%. 
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- Efecto teratógeno de los dicumarínicos. 

- Variabilidad de la dosificación hasta obtener un efecto terapéutico, con un inicio lento de 

efecto anticoagulante. 

- Variabilidad interindividual e intraindividual en la respuesta a una dosis concreta, que se 

podría deber a la variabilidad genética por los polimorfismos en los genes que codifican las 

enzimas vitamina K reductasa y el citrocromo P450. 
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¿Qué buscamos en los nuevos anticoagulantes? 

 - Teniendo en cuenta que el riesgo de hemorragia es la causa más importante del 

descenso de uso de dicumarínicos buscamos bajo riesgo de hemorragia 

 - Un margen terapéutico amplio que no requiera un seguimiento estrecho 

 - Forma de actuación predecible, biodisponibilidad y cinética 

 - Administración oral y con una posología simple 

 - Pocas interacciones con fármacos y alimentos 

 

 Tanto el rivaroxabán como el apixabán inhiben de manera reversible al factor Xa. Tiene 

una farmacocinética lineal y no presenta interacciones, no necesitando una monitorización. 

 El dabigatrán por su lado es un profármaco que se transforma en molécula activa 

uniéndose a la trombina. Su excreción es predominantemente renal lo que contraindica su uso 

en pacientes con insuficiencia renal grave con aclaramiento menor de 30mg/min. Tampoco 

requiere una monitorización estrecha. 

 Ambos grupos presentan una vida media aproximada de 12h que permite 1-2 

dosis/día. Tienen un efecto de inicio rápido lo que ayuda en casa de sobredosificación, al tener 
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esta vida media corta no es necesario simultanear con heparina a la hora de la reintroducción 

por intervenciones quirúrgicas, etc. 

 Otra ventaja más que comentamos previamente es la nula existencia de interacciones 

con fármacos o alimentos lo que permite al paciente una dieta más flexible sin tantas 

limitaciones como cuando se encuentran en tratamiento con acenocumarol/warfarina. 

 Como desventaja relativa, no existen antídotos para los NACO, aunque debemos 

recordar que el efecto de la vitamina K en la sobredosificación de sintrom. 

  

¿Qué demostraciones de su eficacia tenemos? 

 Tanto dabigatrán como el rivaroxabán ya se están aprobando como profilaxis después 

de una intervención de cadera o rodilla y para la prevención del ictus en FA no valvular. 

Rivaroxabán es, además, el único anticoagulante de nueva generación con indicación aprobada 

para tratamiento y prevención secundaria de TVP y TEP. 

 El dabigatrán demostró ser tan efectivo como la enoxaparina para prevenir TVP en las 

cirugías de cadera y rodilla. 

 En el estudio RE-LY, se comparó dabigatrán con warfarina, no siendo inferior en la 

prevención de embolia e ictus en pacientes con FA no valvular y además con menor tasa de 

hemorragias mayores, excepto la dosis de 150mg que es más efectiva pero también más 

hemorrágica. 

 El rivaroxabán (Xarelto®) en el estudio EINSTEIN-PE dónde se comparaba éste con 

enoxaparina en casos de TEP, demostró igual eficacia y menos complicaciones (casi 50% 

menos). 
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 En el estudio ROCKET-AF se comparaba la eficacia de rivaroxabán frente a antagonistas 

de la vitamina K en fibrilación auricular no valvular, como variable principal la prevención de 

ictus y embolia sistémica. El rivaroxabán no fue inferior a la warfarina y además hubo 

significativamente menos sangrados y muertes. 

 En un estudio similar al anterior, el ARISTOTLE dónde el fármaco a comparar era el 

apixabán, demostró también ser superior a la warfarina en prevención de ictus en pacientes 

con FA no valvular y causó menos sangrado grave. 

Resumiendo podríamos decir que los NACO han demostrado una eficacia similar, a veces 

superior, a los antagonistas de la vitamina K en prevención de ictus y embolia sistémica en 

pacientes con FA no valvular aportando un menor riesgo de complicaciones hemorrágicas 

graves. 

 

Protocolos de actuación, escalas e inicio de tratamiento 

 La mayoría de las guías actuales sobre el tratamiento anticoagulante (NICE, ESC, AHA, 

etc.) coinciden en establecer los NACO tras las evidencias de los estudios realizados en una 

recomendación I-IIa B, es decir, con un beneficio superior o muy superior al riesgo y con datos 

procedentes de un ensayo clínico o de varios estudios no aleatorizados. 

 Antes de iniciar un tratamiento con NACO debemos establecer el riesgo del paciente 

para padecer un ictus y ver así si requiere o no tratamiento. Para ellos empleamos la escala 

CHADS (Tabla 1). Tras aplicarla tenemos riesgo bajo CHADS=0, intermedio CHADS=1, y alto 

CHADS≥2. Con los estudios que se han realizado queda claro el beneficio en aquellos pacientes 

con un CHADS de riesgo alto pero no queda tan claro para aquellos con un riesgo intermedio-

bajo, para ellos debe aplicarse la escala CHADS-VASc que incluye algunos factores de riesgo 

adicional como el sexo femenino y modifica el riesgo según la edad. 
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Aquellos pacientes con un CHADS de 0-1 debemos aplicar esta escala que nos indicará si se 

benefician o no de tratamiento anticoagulante. 

 Una vez se ha decidido que el paciente debe ser anticoagulado debemos valorar el 

riesgo de sangrado de ese paciente, lo que puede contraindicar iniciar el tratamiento. 

 Existen 3 escalas para valorar el riesgo de sangrado, el HEMORR2 HAGES, el ATRIA y el 

HAS-BLED, las dos primeras por su complejidad han dejado de utilizarse. La puntuación 

resultante en la escala HAS-BLED oscila entre 0 y 5 puntos, desde un 1% a un 12,5% de riesgo 

de sangrado. 
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 Una puntuación alta, superior a 3 o incluso de 5, NO ES CONTRAINDICACIÓN para 

terapia anticoagulante. Como dijimos previamente esta escala no debe ser valorada nunca de 

forma aislada, siempre junto al CHADS/CHADSVASC, será la valoración de ambas escalas juntas 

lo que nos lleve a iniciar tratamiento o no en un paciente con fibrilación auricular no valvular. 

Esto se debe a que los eventos trombóticos/isquémicos tienen una mayor probabilidad  de ser 

mortales frente a los eventos hemorrágicos, por ellos prácticamente la mayoría de casos se 

beneficia de tratamiento como profilaxis de ictus a pesar de tener un HAS-BLED alto. 

 Por tanto, resumiendo, las guías que se basan en la escala CHADS/CHADS-VASC como 

la guía ESC determina que el tratamiento anticoagulante está claramente indicado en 

pacientes con un CHADS de 2 excepto si existe contraindicación específica, en aquellos 

pacientes con un CHADS de riesgo bajo o intermedio es decir, 0-1 puntos debemos aplicar la 

escala CHADS-VASC: 

 - Aquellos pacientes con un CHADS-VASC de 0, se recomienda no iniciar 

anticoagulantes aunque plantea iniciar o mantener antiagregantes como el AAS. 

 - Pacientes con CHADS-VASC de 1, se recomienda tratamiento anticoagulante 

manteniendo tratamiento antiagregante 
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 - Pacientes con CHADS-VASC de 2 o más puntos: está indicado el tratamiento 

anticoagulante  

 

Notas a tener en cuenta. Fármacos anticoagulantes 

 Las actuales guías nos dejan varias recomendaciones: 

 Aquellos pacientes que estén previamente tratados con Sintrom® y con un buen 

control del rango terapéutico no existen evidencias de que vayan a verse beneficiados de un 

cambio a los nuevos anticoagulantes orales. 

  Como se comentamos previamente, debido a la menor tasa de sangrado de los NACO, 

son más recomendable como tratamiento de inicio en un paciente que no estuviera 

previamente anticoagulado. 

 Los NACO han mostrado ser igual de eficaces en mayores y menores de 75 años. 

Aunque en mayores de 80 años puede ser necesario ajustar la dosis 

 En angina estable se recomienda la warfarina, aunque el rivaroxabán lo plantean como 

elección preferible 

 Es necesario efectuar seguimiento de la función renal en pacientes recibiendo   

dabigatrán o rivaroxabán: al inicio del tratamiento y una vez al año en mayores de 75 años 

 En casos de insuficiencia renal debemos ajustarnos a las indicaciones de ficha técnica y 

si es severa recomiendan AVK 

 Podemos enumerar las actuales indicaciones de los NACO vs Sintrom®: 
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Indicaciones actuales o situaciones en las que se deben emplear los 

nuevos fármacos anticoagulantes orales 

+ Casos relacionadas con la clínica y enfermedad 

 - Pacientes con hipersensibilidad conocida o con contraindicación específica al 

uso de acenocumarol o de warfarina 

 - Pacientes con antecedentes de HIC en los que se valore que los beneficios de 

la anticoagulación superan el riesgo hemorrágico 

 - Pacientes con ictus isquémico que presenten criterios clínicos y de 

neuroimagen de alto riesgo de HIC 

 - Pacientes en tratamiento con AVK que sufren episodios tromboembólicos 

arteriales graves a pesar de un buen control de INR 

 - Pacientes en tratamiento con AVK que han presentado episodios 

hemorrágicos graves a pesar de un buen control de INR  

 

+ Casos relacionados con alteraciones en el INR 

 - Pacientes que han iniciado tratamiento con AVK en los que no es posible 

mantener un control de INR dentro de rango (2-3) a pesar de un buen cumplimiento 

terapéutico 

 - Imposibilidad de acceso al control de INR convencional 
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Rivaroxabán (Xarelto®). Estudio ROCKET-AF (Rivaroxaban Once Daily 

Oral Direct Factor Xa Inhibition Compared with Vitamin K Antagonism 

for Prevention of Stroke and Embolism Trial in Atrial Fibrillation) 

 Este fármaco actúa en ambas vías de la coagulación, se trata de un inhibidor selectivo 

del Factor Xa. Si tiene una actuación predecible lo que nos permite no monitorizar y poder 

administrar una dosis fija sin temor a desajustes. Presenta pocas interacciones con otros 

fármacos y alimentos y un inicio rápido del efecto anticoagulante. Para tener una visión más 

esquemática de cuáles son sus propiedades: 

 1.- Efecto anticoagulante predecible lo que evita la monitorización exhaustiva 

 2.- Efecto de inicio rápido así como tras su suspensión lo que permite evitar terapias 

puente para las intervenciones quirúrgicas 

 3.- Escasa interacción con alimentos y otros fármacos 

 4.- Eficacia similar a warfarina y acenocumarol pero con un 50% menos de hemorragias 

fatales y un 33% menos de hemorragias intracraneales 

 5.- Administración a dosis fija y única diaria. Tanto el dabigatrán como el apixabán  se 

administran cada 12 horas, esto favorece la adherencia al rivaroxabán 

 6.- Se pueden emplear en pacientes con insuficiencia renal con un aclaramiento de 

hasta 15ml/min 

 7.- No precisa ajuste de dosis en ancianos (≥75 años) salvo si presentan insuficiencia 

renal 
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 8.- Similar eficacia a sintrom en pacientes con FA y cardiopatía isquémica en la 

prevención de complicaciones tromboembólicas 

 

FICHA TECNICA:  XARELTO® 

Indicaciones terapéuticas: Prevención del ictus y de la embolia sistémica en pacientes adultos 

con fibrilación auricular no valvular, con uno o más factores de riesgo, como por ejemplo, 

insuficiencia cardiaca congestiva, hipertensión, edad ≥ 75 años, diabetes mellitus, ictus o 

ataque isquémico transitorio previos. 

Tratamiento de la trombosis venosa profunda (TVP) y prevención de la TVP recurrente y de la 

embolia pulmonar (EP) después de una TVP aguda en pacientes adultos. 

 

Posología: Prevención del ictus y embolia sistémica: 20mg/24h. Tratamiento de la TVP y 

prevención secundaria de TVP y TEP: 15mg/12h 3 semanas y después 20mg/24h hasta 

completar 3 meses a excepción de nuevos factores de riesgo asociados 

En pacientes anticoagulados con sintrom no debemos iniciar el tratamiento con rivaroxabán 

hasta alcanzar cifras de INR inferiores a 3 en pacientes tratados para prevención de ictus y 2,5 

en pacientes tratados para prevención de TVP y TEP 

En el caso opuesto deberemos mantener el rivaroxabán hasta que se alcancen valores de INR 

con sintrom igual o superiores a 2 

 - No necesita ajuste de dosis ni por sexo, ni por peso, ni por edad 

 - Contraindicado en pacientes con hepatopatía que conlleve alteraciones de la 

coagulación pero no en insuficiencia hepática con coagulación conservada 

  

Insuficiencia renal: en pacientes con aclaramiento de creatinina entre 15-29 se debe reducir la 

dosis a 15mg/24h, por debajo de aclaramiento de 15 no se recomienda su uso.  
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Contraindicaciones:  

 - Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos.   

 - Hemorragia activa clínicamente significativa. Hepatopatía asociada a coagulopatía y 

con riesgo clínicamente relevante de hemorragia, incluidos los pacientes cirróticos con Child 

Pugh B y C  

 - Embarazo y lactancia 

Pacientes con prótesis valvulares 

 
No se ha estudiado la seguridad y eficacia de Xarelto en pacientes con prótesis valvulares 

cardiacas; por lo tanto, no hay datos que apoyen que Xarelto 20 mg (15 mg en los pacientes 

con insuficiencia renal moderada o grave) proporciona una anticoagulación adecuada en esta 

población. No se recomienda el tratamiento con Xarelto en estos pacientes. 

 

Tratamiento de la hemorragia 

 
En caso de producirse una complicación hemorrágica en un paciente que recibe tratamiento 

con rivaroxabán, se deberá retrasar la siguiente administración de rivaroxabán o interrumpir el 

tratamiento si se considera conveniente. Rivaroxabán tiene una semivida de eliminación de 

entre 5 y 13 horas. 

Rivaroxabán prolonga el TTPA de forma dosis dependiente. 
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Dabigatrán (Pradaxa®). Estudio RE-LY (Dabigatran versus warfarin in 

patients with atrial fibrillation) 

Está indicado para la prevención del ictus y de la embolia sistémica en pacientes adultos con 

fibrilación auricular no valvular, con uno o más de los siguientes factores de riesgo: 

– Ictus, ataque isquémico transitorio o embolia sistémica previos 

– Fracción de eyección ventricular izquierda < 40% 

– Insuficiencia cardíaca sintomática ≥ Clase 2 escala New York Heart Association (NYHA) 

– Edad ≥ 75 años 

– Edad ≥ 65 años asociada a uno de los siguientes: diabetes mellitus, enfermedad coronaria o 

hipertensión 

 

Posología 

Posología habitual: 150 mg cada 12 horas. 

Ajuste de dosis: 110 mg/12 horas 

- Edad ≥ 80 años 

- Insuficiencia renal moderada (ACr: 30-49 ml/min.) 

- Edad 75-79 años, cuando el riesgo hemorrágico es alto (ej: peso <50kg, AAS, AINEs, 

clopidogrel) 

- Tratamiento con verapamilo 

 
Para controlar el efecto del dabigatrán el TT es muy sensible y útil para detectar la presencia 

del fármaco en plasma pero no sirve para monitorizar dosis. En cirugía de urgencia, cuando se 

necesita conocer si el paciente tiene una hemostasia aceptable, el TTPA es una opción 

conveniente. 
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Interacciones que deben tenerse en cuenta 

 

 

Contraindicaciones a la anticoagulación 

- Pacientes que no colaboran y no están bajo supervisión (deterioro de cognición 

significativo, alcohólicos o trastornos psiquiátricos) 

- Pacientes con caídas frecuentes 

- Embarazo 

- Hemorragia aguda (al menos durante las 2 primeras semanas tras el episodio), incluyendo 

hemorragia gastrointestinal, intracraneal, urogenital o en el sistema respiratorio, pericarditis 

aguda, derrames pericárdicos y endocarditis infecciosa 

- Intervenciones quirúrgicas recientes o previstas en el sistema nervioso central 

- Hipertensión grave y/o no controlada 
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- Enfermedades hepáticas graves 

- Alteraciones de la hemostasia (coagulación o fibrinólisis, función plaquetaria) hereditarias o 

adquiridas con riesgo clínicamente relevante de hemorragia. 

 

Que pacientes con FA no valvular deberían permanecer anticoagulados con 

dicumarínicos: 

– Pacientes con un buen control del tratamiento anticoagulante. 

– Pacientes con riesgo de sangrado gastro-intestinal. En pacientes con dispepsia debe evitarse 

el cambio a dabigatrán. 

– Pacientes con insuficiencia renal severa, ya que estos pacientes fueron excluidos de los 

ensayos clínicos. 

– En el caso de insuficiencia renal moderada (aclaramiento de creatinina entre 30 y 50 

ml/min), dabigatrán no parece la opción más segura por su alta tasa de eliminación renal, 

especialmente en población anciana y con bajo peso. En este tipo de pacientes las opciones 

más seguras parecen ser los dicumarínicos o los inhibidores directos del factor Xa, actualmente 

rivaroxabán 15 mg/día o apixabán cuando esté aprobado 

– Pacientes que no deseen pasar a los nuevos anticoagulantes orales.  

 

Que pacientes deberían pasar de dicumarínicos a nuevos anticoagulantes orales: 

– Pacientes con un mal control terapéutico (tiempo en rango terapéutico por debajo de <60%) 

de acuerdo con recomendación de la Agencia Española del Medicamento 

– Pacientes con interferencias medicamentosas 

– Pacientes con alto riesgo hemorrágico 

– Dado que tanto en el RE-LY como en el ROCKET se documentó una mayor tasa de 

hemorragias digestivas en el brazo de dabigatrán 150 y en el brazo de rivaroxabán, no 
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deberían pasar a nuevos anticoagulantes aquellos pacientes con alto riesgo de sangrado gastro 

intestinal  

– Pacientes en tratamiento con AVK que han presentado episodios hemorrágicos graves a 

pesar de un buen control del INR ( agencia española medicamento) 

– Pacientes con alto riesgo trombótico, especialmente si han sufrido un ictus o embolismos 

sistémicos graves durante el tratamiento con dicumarínicos 

 

Que pacientes deberían comenzar tratamiento anticoagulante con los nuevos 

anticoagulantes orales: 

– Pacientes con alto riesgo trombótico 

– Pacientes con alto riesgo hemorrágico 

– Pacientes con dificultad para acceder al control biológico 

 

Monitorizacion en NACO 

En los estudios clínicos efectuados con los nuevos anticoagulantes en los que se valora, en 

pacientes con FA no valvular, su eficacia y seguridad, no se efectuó monitorización de la 

actividad anticoagulante, por lo que carecemos de datos objetivos para efectuar 

recomendaciones claras. 

- En líneas generales no es necesaria una monitorización rutinaria del efecto anticoagulante. 

- Puede ser de ayuda la monitorización para: 

  a) conocer si el paciente toma el anticoagulante;  

 b) facilitar la toma de decisiones en caso de complicaciones hemorrágicas o 

trombóticas; 

 c) planificar una intervención quirúrgica con seguridad;  

 d) valorar otros posible efectos adversos,  

 e) determinar si existen interacciones medicamentosas. 
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Las opciones para medir el efecto farmacodinámico de los anticoagulantes incluyen: 

 1) Tests globales de coagulación. 

 2) Pruebas cromogénicas que determinen la inhibición de la actividad del FXa o FIIa. 

 3) Tests funcionales de generación de trombina. 

 4) Determinación de los niveles plasmáticos de los diferentes fármacos. 

 

ACTUACIÓN EN LAS COMPLICACIONES HEMORRÁGICAS 

Hoy por hoy, la experiencia del manejo de las complicaciones hemorrágicas de los nuevos 

anticoagulantes es escasa, y la información que manejamos procede de pequeños estudios en 

sujetos sanos o experimentación animal. Por otro lado, algunas sociedades científicas han 

emitido una serie de recomendaciones basadas en datos farmacocinéticos y farmacodinámicos 

de los fármacos. En cualquier caso, actualmente las recomendaciones no difieren de los 

protocolos de actuación ante una hemorragia secundaria a un fármaco antitrombótico, ya que 

no disponemos de ninguna sustancia que neutralice la acción de estos fármacos. Por último 

decir que la corta vida media de estos fármacos, junto con una farmacocinética predecible, 

hace que en muchos casos la única maniobra necesaria sea suspender dicho fármaco. Además 

los ensayos han demostrado que la tasas de hemorragias mayores es menor. 
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En primer lugar lo más importante es establecer gravedad de la hemorragia: leve, moderada y 

severa (riesgo vital), y la localización de la misma. 

 a. Sangrado moderado: Reducción de Hb > 20g/L. Transfusión de > 2u de CH. 

Hemorragia en área u órgano crítico. 

 b. Sangrado severo: Hemorragia intracraneal. Reducción de Hb > 50g/L. Transfusión de 

> 4u. de CH. Hipotensión que requiere agentes inotrópicos. Hemorragia que requiere cirugía 

de urgencia. Es importante registrar la hora de la última dosis tomada, sobre todo de cara a la 

interpretación de las pruebas de coagulación. Se debe solicitar una analítica general, 

especialmente de función renal. 

 

SANGRADO LEVE: bastará con retrasar o suspender temporalmente el fármaco. Si se puede 

hacer hemostasia local. En caso de epíxtasis o gingivorragias, que suelen ser muy molestas 

para el paciente, son especialmente útiles los antifibrinolíticos tópicos. 

 

SANGRADO MODERADO: Se deberá notificar al hematólogo. 

– Suspender el fármaco. 

– Control hemodinámico del paciente. 

– Si hace menos de dos horas de la ingesta del fármaco hacer un lavado con carbón activado. 

Esto se ha demostrado que es útil en caso de dabigatrán, también se ha sugerido su 

administración con apixabán. No hay experiencia para el rivaroxabán, pero puede ser una 

opción útil. 

– Localización de la hemorragia y corrección quirúrgica/endoscópica 

– Si hay compromiso hemodinámico administrar complejo protrombínico. El objetivo del 

complejo protrombínico (CCP) es contribuir a la generación de trombina mientras se produce 

la eliminación del fármaco. Con este producto se ha observado corrección de la prolongación 

del TP en sujetos sanos recibiendo rivaroxabán, pero no con dabigatrán. Se ha sugerido que en 
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caso de dabigatrán sería más útil el factor VII recombinante activo o el concentrado del 

complejo protrombínico activado (CCPA), pero no hay ningún estudio que lo avale, además de 

que no hay la indicación para tal fin en el caso del factor VII recombinante ni tampoco para el 

CCPA. Dado que estos productos tienen una tasa no despreciable de eventos tromboembólicos 

su administración debería obviarse en hemorragias leves o moderadas. 

 

SANGRADO GRAVE. Proceder igual que en el sangrado moderado. Si la hemorragia es 

secundaria a dabigatrán, puede dializarse al paciente durante 4 horas o hacer una 

hemofiltración con carbón activado. Esta opción no es válida para los fármacos anti-Xa. El uso 

de CCPA y de FVIIa recombinante debe limitarse exclusivamente a situaciones con compromiso 

vital.

 

 

 

CONTROVERSIAS SOBRE LOS NUEVOS ANTICOAGULANTES 

Es evidente que los nuevos anticoagulantes orales presentan numerosas ventajas sobre los 

AVK. Las expectativas generadas por estos nuevos anticoagulantes son enormes. Es previsible 

que en los próximos años los anticoagulantes citados contarán con la aprobación en tres 

grandes indicaciones: 
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 a) La profilaxis del tromboembolismo en pacientes quirúrgicos tras artroplastia de 

cadera o prótesis de rodilla; 

 b) Profilaxis de tromboembolismo en pacientes con fibrilación auricular; y  

 c) tratamiento de la enfermedad tromboembólica venosa y prevención de su 

recurrencia. 

 

Tras la aprobación de la indicación de profilaxis del tromboembolismo en pacientes con 

fibrilación auricular se han desarrollado controversias para alguno de los nuevos 

anticoagulantes citados. Se ha hecho evidente que no existe unanimidad de opiniones de 

expertos entre continentes (Japón, Estados Unidos y Europa), sociedades científicas, países de 

la CE o incluso entre comunidades autonómicas en nuestro propio país. 

 

1.- ¿Deben considerarse los nuevos anticoagulantes como fármacos de primera o segunda línea 

en la profilaxis de accidentes tromboembólicos en pacientes con fibrilación auricular?.  

Las posiciones en este punto son variables. Guías generadas en EEUU y Reino Unido favorecen 

una rápida introducción de los nuevos anticoagulantes orales en esta indicación. En contra de 

estas opiniones, las autoridades regulatorias suecas se inclinan por el continuismo con los AVK, 

basados en la seguridad del elevado porcentaje de tiempo en rango terapéutico conseguido en 

las unidades de tratamiento anticoagulante de ese país. Opiniones de expertos de las 

autoridades escocesas está más de acuerdo con el posicionamiento sueco que con el del Reino 

Unido. Las guías o consensos elaborados por expertos en diferentes instituciones evaluadoras 

en las distintas autonomías de nuestro país recomiendan en general que los anticoagulantes 

orales convencionales continúen siendo el tratamiento de primera línea y que los nuevos 

anticoagulantes orales se utilicen en subgrupos de pacientes que puedan beneficiarse de sus 

características. Es probable que el coste elevado de los nuevos anticoagulantes tenga un peso 

en las posiciones y recomendaciones de los distintos países y sociedades. 
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2.- Coste económico y farmacoeconomía.  

El coste por envase estándar de los nuevos anticoagulantes multiplica por 40 el de un envase 

equivalente de los anticoagulantes orales clásicos. El inconveniente de estos últimos es el 

gasto adicional que requiere su control continuado, que en nuestro medio se estima 

entre 300 y 700€ /año. 

 

3.- ¿Están los nuevos anticoagulantes orales indicados en pacientes que hayan sangrado 

previamente con AVK?  

Un dato consistente de los ensayos clínicos con los distintos nuevos anticoagulantes orales, es 

su menor índice de complicaciones hemorrágicas graves en el territorio cerebrovascular. 

Recomendaciones desde distintas guías y opiniones de sociedades no sugieren que los 

pacientes que hayan tenido complicaciones hemorrágicas con los anticoagulantes clásicos, 

sean candidatos para el tratamiento con los nuevos anticoagulantes orales. Sin embargo, 

cuando se revisan los ensayos clínicos, los pacientes con antecedentes de hemorragia han sido 

excluidos en la mayoría de estudios. Se trata en este caso de la contradicción de la opinión 

este subgrupo de pacientes. 

 

4.- Manejo perioperatorio de pacientes anticoagulados (anestesia epidural /analgesia).  

Los nuevos anticoagulantes orales afectan a los mecanismos de la hemostasia de una forma 

desigual. El hematoma y la hemorragia intradural, como consecuencia de protocolos de 

anestesia, tiene consecuencias devastadoras. Es preciso adaptar los protocolos para la 

anestesia/analgesia epidural o intradural en los pacientes sometidos a los nuevos 

anticoagulantes. La experiencia con los nuevos anticoagulantes orales es limitada, las 

Universidad Internacional de Andalucía, 2014



transiciones entre los anticoagulantes nuevos y los clásicos en el pre y post operatorio pueden 

variar para los distintos anticoagulantes descritos en esta guía y es muy posible que en casos 

urgentes se deba optar por los procedimientos de anestesia general. 

 

5.- Reversión de los nuevos anticoagulantes en casos urgentes.  

Los pacientes anticoagulados requieren ocasionalmente la reversión de la acción 

anticoagulante para llevar a cabo intervenciones o procedimientos de urgencia. Mientras que 

disponemos de diversas opciones (vitamina K, plasma fresco o complejos de protrombina) para 

revertir el efecto de los anticoagulantes antagonistas de la vitamina K, no disponemos de 

alternativas con eficacia demostrada, que restauren los mecanismos de la hemostasia en 

pacientes sometidos a los nuevos anticoagulantes. Las fichas técnicas de los nuevos 

anticoagulantes aportan recomendaciones pero no pueden ofrecer soluciones concretas. Este 

es un problema que las empresas farmacéuticas e investigadores están intentando solucionar. 

Se están ensayando la eficacia de los concentrados de factores e investigando nuevos 

moléculas con capacidad de antagonizar específicamente el efecto de los nuevos 

anticoagulantes, avances que paliarán o solucionaran este problema. No podemos olvidar, que 

en el caso de los AVK clásicos los utilizamos durante varias décadas antes de aprobar la 

indicación de los complejos de protrombina para su reversión urgente. 

 

6.- Seguimiento ocasional vs. control rutinario.  

La ventaja inicial de los nuevos anticoagulantes es evitar los controles periódicos necesarios 

para los AVK. Tras la introducción de los nuevos anticoagulantes se está reconsiderando la 

necesidad de la determinación ocasional de los niveles o actividad del fármaco que permitiría 

el seguimiento del paciente, confirmar adherencia al tratamiento, detectar acumulaciones o 

interacciones, planificar procedimientos e incluso tranquilizar al paciente sobre la eficacia de 

su tratamiento. El seguimiento debería ser más frecuente en pacientes de edad o con 
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funciones renales y/o hepáticas afectadas. No existe una idea clara de quién debe realizar ese 

seguimiento 

 

 

CONCLUSIÓN 

Los anticoagulantes orales clásicos (AVK) han sido utilizados durante más de 50 años con sus 

inconvenientes, pero con una eficacia clínica indiscutible. Los nuevos anticoagulantes orales 

deben representar un avance sobre los clásicos, pero parece necesaria cierta precaución para 

que su introducción en la clínica sea lo eficaz que los ensayos anticipan. La evolución de las 

indicaciones y progresos con estos nuevos anticoagulantes orales en los próximos años nos 

permitirán tener una perspectiva más clara sobre alguna de las controversias ahora planteadas 

a nivel hipotético. 
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