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RESUMEN
Introduccion y objetivos:

La coexistencia de intervencionismo coronario percutaneo (ICP) con implante de stent y
fibrilacion auricular (FA) es frecuente en la practica clinica habitual. El riesgo isquémico de la
enfermedad coronaria y el tromboembodlico de la FA justifican la terapia antitrombdtica (TAT),
compuesta por anticoagulacién oral (ACO) y antiagregaciéon. La combinacion de ACO y doble
antiagregacidn se conoce como triple terapia antitrombdtica (TTA), y se asocia a un mayor riesgo
hemorragico con respecto a doble terapia (DTA), constituida por ACO con un antiagregante. Los
anticoagulantes de accion directa (ACOD) son de eleccion en la prevencion de eventos
tromboembodlicos asociados a FA no valvular. La literatura es limitada a la hora de comparar los
ACOD entre si. El objetivo de este estudio es comparar los resultados (eventos hemorragicos,
isquémicos y tromboembodlicos) de los diferentes ACOD usados en DTA y TTA en pacientes con

FA sometidos a ICP e implante de stent.
Métodos:

Estudio retrospectivo de una cohorte de pacientes sometidos a implante de stent entre enero
de 2017 y junio de 2022, y que requirieron ACO con ACOD por FA al alta hospitalaria. Los eventos
primarios fueron MACE (eventos cardiovasculares adversos mayores) y sangrado (segun escala

BARC), con un seguimiento de 1 afio.
Resultados:

De los 101 pacientes, el 70% eran hombres con una edad media de 74 afios. Un 40% de los
pacientes tenia antecedente de infarto agudo de miocardio (IAM), y un 64% recibian ACO de
forma previa. El sindrome coronario agudo sin elevacién del ST (SCASEST) fue la presentacion
clinica mas frecuente (55%). Apixaban fue el ACOD mas empleado (45%), seguido de rivaroxaban
(38%). EI 92% de los pacientes recibieron TTA tras el ICP. La pauta mas frecuente de TTA fue de
1 mes (52%), sin diferencias entre los ACOD usados. Se encontré6 MACE en un 11% de los
pacientes. No se observaron diferencias significativas en la incidencia de MACE (apixaban 6,5%,
rivaroxaban 15,4%, dabigatran 11,1%, edoxaban 16,7%, p=0,4) o sangrado (apixaban 17,3%,

rivaroxaban 10,3%, dabigatran 22,2%, edoxabdan 33,4%, p=0,26) al afio de seguimiento.
Conclusiones:

En nuestro medio, el ACOD mas empleado en pacientes con FA tratados con stent es apixaban.
La duracién de TTA mas empleada en los ultimos afios es de 1 mes. No encontramos diferencias

en la incidencia de MACE y sangrado entre los ACOD empleados.
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Terapia antitrombética, Fibrilacidn auricular, Anticoagulantes orales de accién directa, Stent,

Intervencionismo coronario percutaneo.



ABSTRACT:
Background and objectives:

Coexistence of percutaneous coronary intervention (PCl) with stent implantation and atrial
fibrillation (AF) is a recurrent situation in everyday clinical practice. Both ischemic risk associated
to coronary artery disease (CAD) and thromboembolic risk linked to AF justify administration of
antithrombotic therapy (ATT), which combines oral anticoagulation (OAC) and antiplatelet
agents. Combination of OAC and dual antiplatelet therapy is known as triple antithrombotic
therapy (TAT), and is associated to higher bleeding risk in comparison to double antithrombotic
therapy (DAT), consisting on OAC and one antiplatelet agent. Direct oral anticoagulants (DOACs)
are the agents of choice in prevention of thromboembolic events related to non-valvular AF.
Evidence is scarce when comparing all four DOACs in this scenario. The objective of this study is
to compare results (bleeding, ischemic and thromboembolic events) of DOACs used in DAT and

TAT in patients with AF who underwent PCI with stent implantation.
Methods:

Retrospective study of a cohort of patients that underwent stent implantation between January
2017 and June 2022, and also treated with DOAC because of AF at discharge. Evaluated primary
events where MACE (major adverse cardiovascular events) and bleeding (quantified throught

BARC scale), with a 1 year follow-up.
Results:

The sample size was 101 patients, 70% of them male, with an average age of 74 years. Forty
percent of patients had a prior acute myocardial infarction (AMI), and 64% were previously
recieving OAC. Non-ST elevation myocardial infarction (NSTEMI) was the most prevalent cause
of PCI (55%). Apixaban was the most used DOAC (45%), followed by rivaroxaban (38%). Ninety
two percent of patients recieved TAT after PCl. The most frequent TAT length was 1 month
(52%). MACE occurred in 11% of patients. No significant differences were observed in MACE
(apixaban 6,5%, rivaroxaban 15,4%, dabigatran 11,1%, edoxaban 16,7%, p=0,4) or bleeding
(apixaban 17,3%, rivaroxaban 10,3%, dabigatran 22,2%, edoxaban 33,4%, p=0,26) incidence

during a one year follow-up.



Conclusions:

In this study, apixaban was the most frequently used DOAC in AF patients who underwent
stent implantation. TAT was used predominantly for 1 month. No significant differences were

noted in MACE or bleeding incidence between all four DOACs.
Key words:

Antithrombotic therapy, Atrial fibrillation, Direct oral anticoagulants, Stent, Percutaneous

coronary intervention.



SIGLAS Y ACRONIMOS:

AAS: Acido Acetil-Salicilico.
ACO: Anticoagulacion Oral.

ACOD: Anticoagulantes Orales de Accidn
Directa.

ACV: Accidente Cerebrovascular.

AIT: Accidente Isquémico Transitorio.
ARC-2: Academic Research Consortium — 2.
AVK: FArmacos Antagonistas de Vitamina K.

BARC: Bleeding Academic Research
Consortium.

CV: Cardiovascular.

DE: Desviacion Estandar.

DM: Diabetes Mellitus.

DTA: Doble Terapia Antitrombética.
EC: Enfermedad Coronaria.

ECC: Enfermedad Coronaria Crénica.
ERC: Enfermedad Renal Cronica.

FA: Fibrilacién Auricular.

FEVI: Fraccion de Eyeccién de Ventriculo
Izquierdo.

HCULB: Hospital Clinico Universitario
Lozano Blesa.

HTA: Hipertension Arterial.

HUMS: Hospital Universitario Miguel
Servet.

IAM: Infarto Agudo de Miocardio.

ICP: Intervencionismo Coronario
Percuténeo.

MACE: Eventos Adversos Cardiovasculares
Mayores (Major Adverse Cardiovascular
Events).

OCT: Oclusién Crdnica Total.
SCA: Sindrome Coronario Agudo.

SCACEST: Sindrome Coronario Agudo Con
Elevacion del ST.

SCASEST: Sindrome Coronario Agudo Sin
Elevacion del ST.

ST: Trombosis del Stent (Stent
Thrombosis).

TAPD: Terapia Antiagregante Plaquetaria
Doble.

TAT: Terapia Antitrombética.
TCI: Tronco Coronario lzquierdo.

TLR: Revascularizacion de la Lesion Diana
(Target Lesion Revascularization).

TTA: Triple Terapia Antitrombdtica.



INTRODUCCION:

Dentro del amplio espectro de la patologia cardiovascular, la enfermedad coronaria (EC) es una
de las principales causas de morbimortalidad poblacional a nivel mundial. En las ultimas
décadas, el intervencionismo coronario percutaneo (ICP) con implante de stent se ha
establecido como método fundamental para la revascularizacion de pacientes con oclusidn
arterial coronaria, tanto en casos que se presentan como sindrome coronario agudo (SCA), como

en la enfermedad coronaria crénica (ECC) (1).

El implante de stent implica un riesgo de trombosis coronaria, por lo que debe seguirse de una
terapia antiagregante plaquetaria doble (TAPD), compuesta por la combinacidn de acido acetil-
salicilico (AAS) y un inhibidor del receptor P2Y12 plaquetario de adenosina-difosfato o ADP
(clopidogrel, prasugrel o ticagrelor), con una duracidn variable segun la presentacion clinica del

paciente y la complejidad del procedimiento (2).

Por otra parte, el progresivo envejecimiento de la poblacidn, asi como la mejora de la
supervivencia de los pacientes con patologia cardiovascular, implican un aumento de la
prevalencia e incidencia de fibrilacién auricular (FA). Se estima una prevalencia de esta arritmia
cercana a un 12,5% en pacientes que padecen EC (3). Una consecuencia de la FA es el aumento
del riesgo de formacion de trombos a nivel intracardiaco, y su posible embolizacién a la
circulacidon sistémica, evento que suele manifestarse en forma de accidente cerebrovascular
(ACV). Por ello, un pilar fundamental de su tratamiento es la anticoagulacion oral (ACO), ya sea
con farmacos anti-vitamina K (AVK) como el acenocumarol, o los mas recientes anticoagulantes
orales de accion directa (ACOD). Estos ultimos estan indicados en FA no valvular (aquélla no
asociada a protesis valvular mecanica o estenosis mitral moderada o severa) y se subdividen en
inhibidores directos de la trombina (dabigatran) e inhibidores directos del factor X activado

(rivaroxaban, apixaban y edoxaban).

La ACO se ha demostrado superior a la TAPD a la hora de la prevencién de eventos
tromboembdlicos en FA (4), mientras que la TAPD reduce en mayor medida los eventos
isquémicos coronarios, incluyendo la trombosis del stent (5). La combinacidn de ambas opciones
son las llamadas doble y triple terapia antitrombdtica (DTA y TTA, respectivamente) que
permiten una prevencidn altamente efectiva de eventos isquémicos y tromboembdlicos, pero
incrementan significativamente el riesgo de sangrado, por lo que su empleo requiere una

exhaustiva valoracion previa de los riesgos hemorragico e isquémico de cada paciente.



La escala CHA2DS2-VASc estima la probabilidad de sufrir un evento tromboembdlico al afio en
pacientes con FA no valvular, y establece la indicacion de ACO (6). En cuanto al riesgo
hemorragico, existen diversas escalas validadas. Entre ellas, HAS-BLED es la mds empleada a
nivel europeo, y mide el riesgo de padecer en un afo una hemorragia importante (intracraneal,

con descenso de la hemoglobina de mas de 2 gramos/decilitro y/o necesidad de transfusion) (7).

El riesgo isquémico, por otra parte, viene definido por la complejidad de la EC tratada, la carga
de enfermedad sin tratar, las consideraciones técnicas en relacién al implante del stent y los
resultados del mismo (8). El riesgo isquémico y hemorragico del paciente seran los

determinantes para la eleccion del tipo y duracién de TAT.

Recientemente, multiples estudios han indagado en los diferentes regimenes antitrombdticos
en pacientes con indicacion de ACO por FAy sometidos a ICP e implante de stent, con el objetivo
de establecer pautas que minimicen el riesgo hemorrdgico y maximicen la prevencion
isquémica. En cuanto al tratamiento antiagregante, el estudio WOEST valoré el efecto de la
interrupcién del AAS tras el ICP manteniendo el tratamiento con clopidogrel junto a ACO,
obteniendo una reduccidn significativa de sangrados, y con similar tasa de eventos isquémicos
en ambos grupos (9). Por otro lado, ISAR-TRIPLE estudio la duracion éptima de la triple terapia
aleatorizando a pacientes a recibirla durante 6 semanas o 6 meses, sin encontrar diferencias en
el evento combinado de muerte, infarto, trombosis del stent, ACV o hemorragia mayor, pero

con un aumento significativo de sangrados totales en el segundo grupo (10).

El estudio PIONEER AF-PCl evaludé el uso de rivaroxaban junto con mono o biterapia
antiagregante en comparacién con TTA con AVK, y mostré un riesgo hemorragico
significativamente menor en pacientes tratados con el ACOD, con un riesgo de eventos adversos
cardiovasculares mayores (MACE) similar (11). En el caso de RE-DUAL PCl, se valoré dabigatran
junto con inhibidor de P2Y12 en comparacién con TTA con AVK. Los resultados mostraron un
menor riesgo de sangrado en el primer grupo, asi como no inferioridad del mismo con respecto
al segundo en eventos isquémicos (12). El estudio AUGUSTUS investigd con un disefio factorial
los resultados con apixaban en comparacidn con AVK, asi como TAPD o Unicamente un inhibidor
de P2Y12. De nuevo los hallazgos favorecieron al grupo con ACOD, y a la TAPD con respecto a la
TTA (13). Finalmente, el ensayo ENTRUST-AF PCl estudié el edoxaban en contraste con un AVK
como parte de TTA, sin hallar diferencias significativas en cuanto a sangrado o MACE (14). Si bien
el denominador comun de todos estos estudios es la superioridad de ACOD en los regimenes
antitrombdticos, asi como el mejor perfil de seguridad de la doble terapia en comparacidn con

la TTA, cabe mencionar que no alcanzaron una potencia suficiente para evaluar correctamente



los eventos isquémicos, a lo que se suma la escasez de datos sobre pacientes con alto riesgo de
ACV o SCA recurrente. Ademas, salvo en el estudio AUGUSTUS, en los demds los ACOD se

pautaron a dosis infraterapéuticas.

La DTA (ACO junto con un antiagregante plaquetario) y la TTA son terapias en constante cambio.
En las guias de practica clinica europeas se recomienda TTA en los casos en los que prevalezcan
las consideraciones sobre el riesgo isquémico, si bien limitan su duracidn a un maximo de 6
meses (15). En cuanto a los farmacos a usar, se da preferencia a los ACOD sobre los AVK, usando
clopidogrel como inhibidor de P2Y12. Las guias europeas de SCA sin elevacién del segmento ST
(SCASEST) del 2020, no obstante, establecen una duracidn limite de la TTA de 1 mes, y favorecen
el uso de DTA con ACOD, de forma similar a los documentos americanos (16, 17). Por todo lo
anterior, la evidencia relativa a la terapia antitrombdtica en pacientes con FA tras implante de

stent via ICP es todavia reducida e inconstante.

La literatura es ain mas limitada a la hora de comparar diferentes ACOD entre si en TAT. El
farmaco anticoagulante a emplear es decidido en la mayor parte de las ocasiones a criterio del
médico responsable, sin que haya destacado hasta ahora la superioridad o inferioridad de

ninguno de ellos.



OBJETIVOS:

El objetivo de este estudio es comparar los resultados de los distintos ACOD usados en DTA y

TTA en pacientes con FA no valvular sometidos a ICP e implante de stent coronario.

Se evaluaran los eventos de seguridad (eventos hemorragicos) y eficacia (eventos isquémicos y

tromboembdlicos) a corto y largo plazo.



MATERIAL Y METODOS:

Disefio y poblacion:

Se trata de un estudio observacional de cohortes restrospectivo y multicéntrico, de pacientes
tratados en el Hospital Universitario Miguel Servet (HUMS) y el Hospital Clinico Universitario

Lozano Blesa (HCULB) de Zaragoza.

Se incluyeron todos los pacientes consecutivos con indicacion de ACO con un ACOD por FA
(paroxistica o permanente), sometidos a ICP con implante de stent, y posteriormente a TTA o
DTA segun la informacidn recogida en los informes de alta de hospitalizacién. Se dividieron en

grupos segun el ACOD utilizado (apixaban, rivaroxaban, edoxaban o dabigatran).
Criterios de inclusion:

e Pacientes con antecedente de FA no valvular e indicacion de ACO.

e Realizacidn de ICP con implante de stent coronario, en el HUMS o el HCULB de Zaragoza
desde enero de 2017 hasta junio de 2022.

e Administracion de DTA (consistente en anticoagulacion con ACOD y un farmaco
antiagregante) o TTA (anticoagulacién con ACOD y doble antiagregacidn) posterior a ICP.

e Seguimiento minimo de 1 mes desde ICP.
Criterios de exclusién:

e Pacientes con FA valvular (FA asociada a prétesis valvular mecdanica o estenosis mitral
moderada o grave) y, por tanto, contraindicacién para ACOD.

e Pacientes en tratamiento con ACOD por otra causa distinta a FA no valvular.

e Pacientes con contraindicacién formal para el uso de ACOD (disfuncion renal con
aclaramiento de creatinina <15 ml/min/1.73m?, reaccién alérgica grave previa o
enfermedad hepatica severa).

e Pacientes sometidos a ICP sin implante de stent coronario.

e No administracion de DTA o TTA tras ICP.

Los pacientes fueron seleccionados a través de las bases de datos electrdnicas de las Unidades
de Hemodindmica del HUMS y HCULB de Zaragoza. La informacion de los pacientes (datos
demograficos, clinicos, los relacionados con el procedimiento indice y con eventos isquémicos,
tromboembdlicos y hemorragicos) fue recogida a través de la Historia Clinica Electrénica y las
bases de datos previamente mencionadas, y el seguimiento se realizé en dos tiempos (a 1 mes

y a 1 afio del ICP indice).
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Variables a estudio:

Los eventos primarios a estudio fueron:

e Sangrado, cuya gravedad fue estratificada a través de la escala BARC (Bleeding Academic
Research Consortium) (18). Se definid sangrado severo como aquél con una puntuacion
BARC de 3a (sangrado evidenciado con caida de hemoglobina >3 y <5 g/dL, o que
requiere transfusion de productos sanguineos) o superior (sangrado asociado a
descenso de hemoglobina de >5 g/dL, taponamiento cardiaco, necesidad de
intervencién quirdrgica o drogas vasoactivas, cirugia de revascularizacién coronaria,
localizacidn intracraneal o intraocular, o causa de fallecimiento).

e MACE (eventos cardiovasculares adversos mayores): definido como la combinacion de

muerte cardiovascular (CV), infarto agudo de miocardio (IAM) y ACV.

Los eventos secundarios considerados fueron: TLR (revascularizacion de la lesidon diana),

revascularizacién de vaso no culpable, IAM, trombosis del stent definitiva/probable (ST), muerte
CV, muerte total y ACV. Todos los eventos, tanto primarios como secundarios, fueron estudiados

a1 mesyalafodel ICP con implante de stent.

Se definid6 muerte CV como aquélla causada por IAM, muerte subita de origen cardiaco,
insuficiencia cardiaca, ACV, procedimientos cardiovasculares, hemorragia de origen CV y otras

causas CV; segun criterios de la Academic Research Consortium-2 (ARC-2) (19).

Se consideré muerte indeterminada como toda muerte no claramente atribuible a causa CV o
no CV, y seincluyeron en el grupo de muerte cardiovascular para la determinacion de los eventos

a estudio.

El IAM fue definido segln la cuarta definicidn universal de infarto de miocardio, de la sociedad
europea y americana de cardiologia (20), que lo caracteriza como la presencia de lesidn
miocdrdica aguda (evidenciada por alteracién de biomarcadores cardiacos) en contexto de

evidencia de isquemia miocdardica aguda.
Tanto TLR como ST fueron definidos segun criterios de la ARC-2.

ACV fue definido segln criterios de la Neurologic Academic Research Consortium (21). Ictus se
especifica como cualquier lesidn isquémica cerebral, espinal o retiniana detectada por métodos
de imagen, histoldgicos o clinicos, persistiendo durante 24 horas o mas tiempo. Se incluyé en
este grupo igualmente el accidente isquémico transitorio (AIT), definido como la presencia de

clinica neuroldgica focal transitoria (<24 horas) producida por isquemia focal cerebral, espinal o
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retiniana y sin evidencia de infarto agudo en neuroimagen o histologia (o en ausencia de

neuroimagen disponible).

Se definid éxito angiogrdfico en los procedimientos realizados sin complicacionesy consiguiendo
un resultado angiogréfico 6ptimo, asi como estabilidad clinica durante y tras el procedimiento

en el periodo de observacion.

Se empled la escala ARC-HBR para definir riesgo hemorrdgico elevado (presencia de al menos 1
criterio mayor o 2 menores, que representa un riesgo de padecer un evento hemorragico BARC
3 o 5 superior o igual a 4% al afo, o de hemorragia intracraneal superior o igual a 1% al afio)
(22), HAS-BLED para cuantificar riesgo hemorrdgico en pacientes con indicacion de ACO (riesgo
alto si puntuaciéon 23, coincidiendo con una densidad de incidencia de sangrado mayor
[sangrado fatal o asociado a trasfusion de >2 unidades de sangre o reduccidon de hemoglobina
de >2 g/dl, o sangrado de una localizacidn anatdmica critica a excepcidon de intracraneal] > 3,72
eventos por cada 100 pacientes-afio) (23), PRECISE-DAPT para valorar el riesgo de sangrado en
pacientes con indicacion de TAPD (alto si puntuacién 225) (24) y CHA2DS2-VASc para valorar el

riesgo tromboembdlico relacionado con la presencia de FA y la necesidad de ACO.

Finalmente, consideramos buen control de INR en pacientes tratados con AVK cuando éste se

situd en un rango de valores de 2-3 y con un tiempo en rango terapéutico adecuado (>70%) (25).
Analisis estadistico:

Se expresan las variables cuantitativas como media * desviacidn estandar (DE), y las cualitativas
como porcentajes. Se calculd la incidencia acumulada de los eventos acontecidos en el tiempo
de seguimiento sobre el total de pacientes. La comparacién de variables categéricas se llevé a
cabo mediante el test Chi-cuadrado (X2?) o test exacto de Fisher (en caso de n<5 en algin
cuadrante). Las medias entre grupos se compararon mediante el test T de Student (2 grupos) o
ANOVA (>2 grupos), utilizando tests no paramétricos en caso de que la variable cuantitativa a
estudio no siguiera un distribucién normal (U de Mann-Whitney y Kruskal-Wallis
respectivamente). Se realizé un test de Kaplan-Meier, que permitié generar la curva de
supervivencia de los eventos primarios a lo largo del seguimiento. Se considerd estadisticamente
significativo un valor de p <0.05 bilateral. Los datos fueron analizados mediante el programa

SPSS Statistics version 23 (IBM).
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Aspectos éticos:

Se cred una base de datos propia para el estudio con datos anonimizados. Todos los pacientes
firmaron el consentimiento informado previa realizacidn de cateterismo en el que se incluye el

tratamiento de los datos con fines de investigacion.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la Investigaciéon de la Comunidad de Aragén

(CEICA).
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RESULTADOS:
Poblacion del estudio:

Se incluyen 101 pacientes, en los que se llevd a cabo ICP con implante de stent entre enero de
2017 y junio de 2022, y que posteriormente recibieron TTA o DTA con un ACOD. La Tabla 1
recoge las caracteristicas clinicas basales de la muestra. La edad media fue de 74 * 9 afios, y el
70% de los pacientes eran hombres. En cuanto a factores de riesgo cardiovascular, se observd
una prevalencia de 82,2% de hipertension arterial (HTA), 41,6% de diabetes mellitus (DM), 69,3%
de dislipemia, 48,5% de tabaquismo activo o previo, y 27,8% de enfermedad renal crdnica (ERC),
definida como un filtrado glomerular <60 ml/min/1,73 m2. Un 73,3% de los pacientes tenian un
riesgo de sangrado elevado segin ARC-HBR de forma previa. Se encontré antecedente de
arteriopatia periférica en un 12,9%, y de sangrado previo en Unicamente un 3% (2% BARC 1-2,

1% BARC 3a).

La fraccidn de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) mediana previa al procedimiento fue de
52%. Un 40,6% de los pacientes tenian un antecedente de IAM, un 33,7% se habian sometido a
ICP y un 8% a cirugia de revascularizacidon coronaria. Previamente al procedimiento indice, un
64,4% de los pacientes recibian ACO (14,9% AVK y 49,5% ACOD) y, por tanto, tenian un
diagndstico previo de FA. De los pacientes con ACOD, Unicamente un 49% recibia dosis plenas

del farmaco previo al ICP.

Respecto alaindicacidn del ICP, la mas frecuente fue el SCASEST (55,4%), seguida de ECC (22,8%)

y finalmente sindrome coronario agudo con elevacién del ST (SCACEST, 21,8%).

Tabla 1. Caracteristicas clinicas basales de los pacientes.

Total Apixaban Rivaroxaban Dabigatran Edoxaban valor
(n=101) (n=46) (n=39) (n=10) (n=6) s
Edad (afios) 749 74,7 £ 7,6 74,7 £ 10,7 68,6 +5,8 75,3+10,8 0,25
Sexo (varon) 71 (70) 33(71,7) 27 (69,2) 8 (80) 3 (50) 0,63
FRCV:
HTA 83(82,2) 38 (82,6) 30(76,9) 9 (90) 6 (100) 0,64
Dislipemia 70 (69,3) 32 (69,6) 26 (66,7) 6 (60) 6 (100) 0,38
DM 42 (41,6) 19 (41,3) 15 (38,5) 5 (50) 3 (50)
-Insulinodependiente 12 (11,9) 7 (15,2) 4 (10,3) 0(0) 1(16,7) 0,72
-No insulinodependiente 30(29,7) 12 (26,1) 11 (28,2) 5 (50) 2 (33,3)
Peso (kilogramos) 77 £ 15 76 £ 17,5 76 +12,7 83+13,5 82,5+10,5 0,21
Tabaquismo 49 (48,5) 21 (45,7) 21 (53,9) 6 (60) 1(16,7)
-Activo 12 (11,9) 5(10,9) 4(10,3) 3(30) 0(0) 0,46
-Extabaquismo 37 (36,6) 16 (34,8) 17 (43,6) 3(30) 1(16,7)
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Antecedentes personales:

ERC
-FG 30-60
-FG <30

FEVI (%)

Riesgo de sangrado elevado
(ARC-HBR)

PRECISE-DAPT

Enfermedad arterial periférica

Sangrado previo
-BARC 1-2
-BARC 3a

ACV

IAM previo

ICP previo
CABG previa
FA permanente
CHA2DS2-VASc
HAS-BLED

ACO previa
-AVK
-ACOD

ACOD a dosis plena
Indicacion del procedimiento:

ECC

SCASEST

SCACEST

28 (27,8)
25 (24,8)
3(3)

52+20
74 (73,3)
25,5+15
13 (12,9)

3(3)
2(2)
1(1)

11 (11,9)
41 (40,6)
34 (34)

8(7,9)

65 (64,6)
15 (14,9)
50 (49,5)

(n=53)
26 (49)

23 (22,8)
56 (55,4)

22 (21,8)

15 (32,6)
13 (28,3)
2(4,3)

49,5+22
30(65,2)
25+14,5

9 (19,6)

27 (58,7)
9 (19,6)
18 (39,1)

(n=18)
9 (50)

9 (19,6)
29 (63)

8(17,4)

9(23,1)
8 (20,5)
1(2,6)

53+16
33 (84,6)
27,5+14,2

3(7,7)

0 (0)

7(17,9)
15 (38,5)
13 (33,3)
3(7,7)
24 (61,5)
4+3
242

29 (74,4)
5(12,8)
24 (61,5)

(n=27)
12 (44,4)

10 (25,6)
20(51,3)

9(21,3)

2 (20)
2 (20)
0(0)

60+8,5
6 (60)
18+ 14
1(10)

0(0)

2 (20)
4 (40)

4 (40)

2 (33,3)
2 (33,3)
0(0)

60+ 22,5
5(83,3)
34 +26,8
0(0)

1(16,7)
0 (0)
1(16,7)

0(0)
2(33,3)
2(33,3)

0(0)

3 (50)
4433
1,5%2,5

5(83,3)
1(16,7)
4 (66,7)

(n=4)
1(25)

2(33,3)
3(50)

1(16,7)

FRCV: factores de riesgo cardiovascular. HTA: hipertension arterial. DM: diabetes mellitus. ERC: enfermedad
renal crénica. FG: filtrado glomerular. FEVI: fraccion de eyeccion de ventriculo izquierdo. ARC-HBR: Academic
Research Consortium for High Bleeding Risk. ACV: accidente cerebrovascular. IAM: infarto agudo de miocardio.
ICP: intervencionismo coronario percutdneo. CABG: coronary artery bypass grafting (cirugia de bypass
coronario). FA: fibrilacion auricular. ACO: anticoagulacion oral. AVK: anti-vitamina K. ACOD: anticoagulante oral
de accion directa. ECC: enfermedad coronaria cronica. SCASEST: sindrome coronario agudo sin elevacion del ST.
SCACEST: sindrome coronario agudo con elevacion del ST.
Los datos expresan media + DE (o mediana * en caso de distribucion no ajustada a la normalidad), o n (%).
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0,92

0,04
0,14
0,27

0,38

0,09

0,39

0,76

0,09
0,65

0,45

0,19

0,17

0,69



Procedimiento indice:

La mediana de vasos afectados fue de 2, y la de vasos tratados de 1. Se implantaron un total de
192 stents, todos ellos farmacoactivos. En cuanto a las medidas de los dispositivos, se obtuvo

una mediana de 36 mm de longitud total por paciente y 2,75 mm de didmetro minimo.

Se llevd a cabo revascularizacidon de arteria coronaria descendente anterior (DA) en un 58,4% de
los casos. Con respecto a complejidad del procedimiento, en un 9,9% de los casos se tratd una
bifurcacion arterial, en un 12,9% se tratd el tronco coronario izquierdo (TCl), reestenosis de stent

previo en un 12,9%, y oclusién crénica total (OCT) en un 12,9%.

Con todo, se obtuvo éxito angiografico en todos los casos, y se consiguid revascularizacion
completa en un 70,3% de los pacientes. En la Tabla 2 se recogen las principales caracteristicas

del procedimiento indice.
No se encontraron diferencias significativas entre los 4 tipos de ACOD.

Terapia antitrombética:

Con respecto a la TAPD, se administré AAS y ticagrelor en un 12,9% (n=13) de los pacientes,
mientras que clopidogrel fue administrado en un 69% de los casos. Se realizé switch de ticagrelor
a clopidogrel en 10 casos. De los restantes, 2 pacientes iniciaron TTAy DTA respectivamente
con ticagrelor a causa de riesgo isquémico elevado (EC de 3 y 2 vasos, ausencia de
revascularizacion completa, longitud total de stent alta y lesion en TCl). Los ACOD administrados
como parte de TTA fueron, por orden decreciente de frecuencia, apixaban (45,5%), rivaroxaban
(38,6%), dabigatran (9,9%) y edoxaban (5,9%). Unicamente un 35,6% de los pacientes fueron
dados de alta con dosis plenas de anticoagulacién, siendo significativamente mayor la
proporciéon en el grupo de apixaban (56,5%, p = 0,001). La Tabla 3 auna los datos

correspondientes a la terapia antitrombotica (TAT) implantada.

El 92% de pacientes recibié TTA tras el ICP. De los restantes, 7 pacientes fueron tratados de
formainicial con DTA (2 de ellos por primer episodio de FA unos meses después del ICP, sin llegar
a instaurar TTA), y de 1 no se disponen datos con respecto a la TAT. La mayor parte fueron
sometidos a un régimen de 1 mes de TTA (52,5%), si bien en un 19,8% tuvo una duracién de 3
meses, en un 17,8% de 6 meses, e incluso 2 pacientes (2%) fueron tratados con TTA durante mas
de 6 meses (en ambos casos se mantuvo durante 12 meses por elevado riesgo isquémico). En el
87,1% de los pacientes se completd la pauta con DTA hasta completar 12 meses de tratamiento

total, en un 6% hasta los 6 meses, en un 3% tuvo una duracidn menor a 6 meses, y finalmente
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un 3% fueron tratados con DTA hasta pasados los 12 meses. No hubo diferencias

estadisticamente significativas en la duracién de TTA segun el ACOD empleado.

Tabla 2. Caracteristicas del procedimiento indice.

Total Apixaban Rivaroxaban Dabigatran Edoxaban
(n=101) (n=46) (n=39) (n=10) (n=6) p valor
Vasos enfermos 2%2 2+2 2+2 1,5+1,25 2+1,5 0,57
Vasos tratados 11 11 11 110,25 2+15 0,29
ICP sobre DA 59 (58,4)  28(60,9) 22 (56,4) 4 (40) 5(83,3) 0,39
Numero de stents por paciente 11 15+1 11 1+2,25 2,5+£2,75 0,45
Longitud total de stents por 36:35  36%9,5 36 + 40 24159 45£69,25 0,73
paciente (mm)
Didmetro minimo de stent por 2,75+1  2,75+15 2,75+1 35+1,25  263+1,19 0,23
paciente (mm)
Actuacion sobre bifurcacién 10(9,9) 3(6,5) 3(7,7) 3 (30) 1(16,7) 0,09
Lesién TCI 13 (12,9) 5(10,9) 6 (15,4) 2 (20) 0(0) 0,69
Reestenosis stent previo 13 (12,9) 4(8,7) 7 (17,9) 1(10) 1(16,7) 0,57
ocT 13 (12,9) 8 (17,4) 2(5,1) 1(10) 2(33,3) 0,11
Exito angiografico 101 (100) 46 (100) 39 (100) 10 (100) 6 (100) -
Revascularizacion completa 71(70,3) 30 (65,2) 29 (74,4) 7 (70) 5(83,3) 0,77
ICP: intervencionismo coronario percutdneo. DA: descendente anterior. TCl: tronco coronario izquierdo. OCT:
oclusion croénica total.
Los datos expresan media *+ DE (o mediana + en caso de distribucion no ajustada a la normalidad), o n (%).
Tabla 3. Caracteristicas de la terapia antitrombatica.
Total Apixaban Rivaroxaban Dabigatran Edoxaban
(n=101) (n=46) (n=39) (n=10) (n=6) [DUEL
Carga P2Y12
-Clopidogrel 70 (69,3) 33(71,7) 26 (66,7) 7 (70) 4 (66,7) 0.22
-Ticagrelor 13 (12,9) 8(17,4) 2 (5,1) 2 (20) 1(16,7) !
-No 18 (17,8) 5(10,9) 11 (28,2) 1(10) 1(16,7)
Switch ticagrelor a clopidogrel 10 (9,9) 6(13) 2(5,1) 1(10) 1(16,7) 0,43
Anticoagulacién pre-ICP
-HBPM 17 (16,8) 6 (13) 8(20,5) 1(10) 2(33,3)
. 0,26
-Fondaparinux 3(3) 2 (4,3) 0(0) 0(0) 1(16,7)
-No 81 (80,2) 38 (82,6) 31 (79,5) 9 (90) 3 (50)
Dosis éptima ACOD 36 (35,6) 26 (56,5) 7(17,9) 1(10) 2(33,3) 0,001
Duracion TTA (n=100) (n=38)
<1 mes 8(7,9) 4(8,7) 3(7,7) 1(10) 0(0)
1 mes 53 (52,5) 27 (58,7) 17 (43,6) 4 (40) 5(83,3) 067
3 meses 20 (19,8) 6 (13) 10 (25,6) 4 (40) 0(0) !
6 meses 18 (17,8) 8 (17,4) 8 (20,5) 1(10) 1(16,7)
>6 meses 2(2) 1(2,2) 1(2,6) 0(0) 0(0)
Duracién DTA (n=100) (n=38)
<6 meses 3(3) 0(0) 2(5,1) 1(10) 0(0)
6 meses 6(5,9) 2(4,3) 0(0) 2 (20) 2 (33,3) 0,003
12 meses 88 (87,1) 42 (91,3) 36 (92,3) 6 (60) 4 (66,7)
>12 meses 3(3) 2(4,3) 0(0) 1(10) 0(0)

ICP: intervencionismo coronario percutdneo. HBPM: heparina de bajo peso molecular. ACOD: anticoagulante oral
de accion directa. TTA: triple terapia antitrombdtica. DTA: doble terapia antitrombdtica.
Los datos expresan media + DE (o mediana + en caso de distribucion no ajustada a la normalidad), o n (%).
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Eventos:

La mediana de tiempo de seguimiento fue de 12 meses. Todos los pacientes fueron seguidos
hasta completar 12 meses o hasta su fallecimiento, a excepciéon de 1 en el que se perdié el
seguimiento tras 1 mes. No se produjeron MACEs en el primer mes, mientras que al aio se
obtuvo una incidencia del 11% (n=11). Los MACE acontecidos se pueden desglosar como 1 caso
de AIT, 7 de IAM (4 de vaso tratado, 3 de vaso no tratado), requiriendo 3 de ellos TLR, y con dos
casos de ST en pacientes tratados con rivaroxaban (ambos casos con dosis de 15 mg/24h, uno
tras 4 meses del ICP en contexto de TTA, y el segundo tras 12 meses y por tanto tratado con
DTA). Ninguno de los casos de IAM fallecid durante el seguimiento, evento que si tuvo lugar en
8 pacientes (8%), siendo de origen cardiovascular en un 3% (n=3, 2 de ellos de causa
indeterminaday 1 fallecimiento por insuficiencia cardiaca), que representan el resto de los casos
de MACE, y no cardiovascular en un 5% (3 fallecimientos por sepsis, 1 por carcinoma de prostata
y 1 por neoplasia de orofaringe). No se observaron diferencias estadisticamente significativas en
la incidencia de MACE entre los 4 grupos segun el ACOD empleado (apixaban 6,5%, rivaroxaban

15%, dabigatran 11,1%, edoxaban 16,7%, p = 0,4).

Con respecto a sangrado en el primer mes de seguimiento, tuvo lugar en un 6,9% (6 casos BARC
1-2, 1 caso BARC 3a correspondiente con hemorragia digestiva alta). Con un afio de seguimiento,
la incidencia de eventos hemorragicos fue de un 16%, compuesta por 12 casos de BARC1-2,y 4
de BARC 3a. En todos los casos de sangrado BARC 3a el origen fue gastrointestinal. No se
produjeron sangrados de gravedad mayor a la clasificacion BARC 3a. La mayor parte de los
eventos BARC 1-2 se correspondieron con hemorragias subconjuntivales, epistaxis autolimitada
y anemizacién sin repercusion clinica y sin sangrado objetivado. Las diferencias entre las tasas
de sangrado en los 4 grupos estudiados (apixaban 26%, rivaroxaban 15%, dabigatran 30%,
edoxaban 33%, p = 0,47), y entre la gravedad de los mismos no alcanzaron la significacion
estadistica. En Figura 1 y Figura 2 se representa la curva de supervivencia de MACE y sangrado,

respectivamente, durante el seguimiento.

Dos pacientes presentaron ACV durante el seguimiento. En concreto, se objetivé un episodio en
el grupo de rivaroxaban (con dosis de 15mg/24h, y con TAPD consistente en AAS y clopidogrel)
y otro con apixaban (dosis plenas y con la misma TAPD que el paciente anterior). La Tabla 4

presenta los eventos primarios y secundarios estudiados.
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Tabla 4. Eventos a estudio.

Total Apixaban Rivaroxaban Dabigatran Edoxaban |
(n=101) (n=46) (n=39) (n=10) (n=6) p valor

Sangrado 1 mes 7 (6,9) 4(8,7) 2(5,2) 1(10) 0(0)

-BARC 1-2 6 (5,9) 4(8,7) 1(2,6) 1(10) 0,55

-BARC 3a 1(1) 0 (0) 1(2,6) 0 (0)
Sangrado 1 afio (n=100) 16 (16) 8(17,3) 4(10,3) 2(22,2) 2 (33,4)

-BARC 1-2 12 (12) 6 (13) 4(10,3) 1(11,1) 1(16,7) 0,26

-BARC 3a 4 (4) 2(4,3) 0(0) 1(11,1) 1(16,7)
MACE 1 afio (n=100) 11 (11) 3(6,5) 6 (15,4) 1(11,1) 1(16,7) 0,4
IAM 1 afio (n=100) 7(7) 1(2,2) 5(12,8) 0(0) 1(16,7)

-Vaso tratado 4 (4) 1(2,2) 3(7,7) 0 (0) 0,21

-Vaso no tratado 3(3) 0(0) 2(5,1) 1(16,7)
Revascularizacion 1 afio (n=100) 8(8) 2(4,4) 5(12,8) 0(0) 1(16,7) 029

-TVR 5(5) 1(2,2) 4 (10,3) 0(0) !
TLR 1 afio (n=100) 3(3) 1(2,2) 2(5,1) 0(0) 0(0) 0,75
ST 1 afio (n=100) 2(2) 0(0) 2(5,1) 0(0) 0(0) 0,43
Muerte CV 1 afio (n=100) 3 (3) 1(2,2) 1(2,6) 1(11,1) 0(0) 0,54
Muerte total 1 afio (n=100) 8(8) 3(6,5) 3(7,7) 1(11,1) 1(16,7) 0,58
ACV 1 afio (n=100) 2(2) 1(2,2) 1(2,6) 0(0) 0(0) 1

MACE: evento adverso cardiovascular mayor (major adverse cardiovascular event). IAM: infarto agudo de
miocardio. TVR: revascularizacion de vaso diana (target vessel revascularization). TLR: revascularizacion de la
lesion diana (target lesion revascularization). ST: trombosis del stent (stent thrombosis). CV: cardiovascular.
ACV: accidente cerebrovascular.

Los datos expresan media + DE (o mediana + en caso de distribucion no ajustada a la normalidad), o n (%).

Figura 1. Grafica de Kaplan-Meier de la incidencia acumulada de MACE.
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Figura 2. Gréfica de Kaplan-Meier de la incidencia acumulada de sangrado.
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DISCUSION:

El presente estudio permite realizar las siguientes apreciaciones:

1. Laduracién de los regimenes de TTA ha experimentado una constante reduccidn en los
ultimos anos, en relaciéon al mayor énfasis en la morbimortalidad relacionada con los
eventos hemorragicos.

2. Los ACOD presentan un perfil de seguridad y eficacia adecuado y similar entre si en el
contexto de TAT en pacientes con FA no valvular tras ICP.

3. Laevaluacidn de los riesgos hemorragico, tromboembdlico e isquémico es fundamental
para la individualizacién de la TAT.

4. La correcta dosificacién de los ACOD es vital para asegurar una adecuada prevencién

tromboembdlica, minimizando el riesgo de sangrado.

El creciente solapamiento de FA y EC presenta un desafio a la hora de balancear los riesgos
tromboembdlico e isquémico por un lado, y hemorragico por otro. El desequilibrio de estos
aspectos conlleva una elevada morbimortalidad en los pacientes, y es por ello que la busqueda
de una TAT d6ptima ha adquirido una importancia capital. Inicialmente se planted el uso de TTA,
consistente en ACO junto con TAPD. Los estudios WOEST (9) e ISAR-TRIPLE (10) arrojaron
evidencia con respecto al aumento de la incidencia de sangrado con TTA con respecto a DTA
(warfarina con un antiagregante, fundamentalmente clopidogrel), y la similar eficacia de pautas
mas cortas de TTA; y por tanto apoyaron la recomendacién de reducir las indicaciones y duracion
de la TTA. Por otra parte, 4 ensayos clinicos aleatorizados (PIONEER-AF PCl, RE-DUAL PClI,
AUGUSTUS y ENTRUST-AF PCl) (11-14) mostraron una mejoria en el perfil de seguridad de los
ACOD en TAT en comparacion con AVK (warfarina), en relacién con eventos hemorragicos, si
bien la potencia de todos ellos fue insuficiente a la hora de valorar eventos isquémicos y
embodlicos. Actualmente es escasa la evidencia que permita comparar los cuatro ACOD entre si,
tanto en el dmbito de la prevencidn primaria de fendmenos embdlicos en FA, como en el que

trata el presente estudio.

La composicidn y la duracién éptimas de la TTA siguen en constante cambio, como es apreciable
en las guias de practica clinica. En las guias europeas de manejo de FA de 2016, se propuso TTA
con una duracidn de 1 mes para ECC, entre 1 y 6 meses para SCA, y hasta 12 meses en caso de
SCA con manejo médico; completando un minimo de 12 meses con DTA en todos los casos (26).
La duracién recomendada de TTA disminuyd posteriormente a un maximo de 6 meses en las
guias de revascularizacién miocardica de 2018 y los documentos de TAPD en EC en 2017 y de

uso de ACOD en FA de 2018 (2, 15, 27). El consenso europeo mas reciente (guias de manejo de
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FA de 2020) prioriza la DTA con ACOD, reservando la TTA para la primera semana tras ICP,
pudiendo extenderla hasta un maximo de 1 mes en casos de alto riesgo isquémico. (25). Tras la
suspension del primer antiagregante, se recomienda administrar DTA hasta completar un total
de 12 meses. En pacientes con alto riesgo isquémico y sin riesgo hemorragico significativo, no
obstante, se puede considerar continuar con DTA pasado el afio desde la realizacién de ICP. Por
el contrario, ante riesgo hemorragico elevado se ha de plantear la suspensién de la

antiagregacion a los 6 meses, continuando Unicamente con ACO.

En este estudio, con pacientes seleccionados entre 2017 y 2022, la pauta mas frecuente de TAT
consistio en TTA durante 1 mes, seguida de DTA; si bien mds de un 35% de los pacientes fueron
sometidos a TTA durante mds de 1 mes. Es notorio que, en linea con la evolucién de la evidencia,
a partir de 2020 ningun paciente permanecido mas de 1 mes con TTA. Con respecto a los eventos
estudiados, al igual que ocurre en el resto de estudios publicados, encontramos una mayor
incidencia de sangrado (22,8%) que de eventos isquémicos y tromboembdlicos (11%) al afio de
seguimiento. La ausencia de sangrados de gravedad superior a BARC 3a es congruente con el
buen perfil de seguridad de los ACOD. Por otra parte, los eventos tromboembdlicos recogidos
se distribuyeron de forma homogénea entre los grupos estudiados, mostrando una efectividad
similar de todos los anticoagulantes en la prevencion de ACV. Cabe mencionar que una de las

posibles causas de ausencia de significacion es el pequeiio tamafio muestral.

El hecho de que la mayor parte de los pacientes recibiera ACO con apixaban es reflejo del uso
predominante de este ACOD en nuestro medio. Podemos atribuir este hecho,
fundamentalmente, al menor riesgo de sangrado gastrointestinal (el sangrado mayor mas
frecuente en estos pacientes) con respecto a otros ACOD (28). Por otra parte, el estudio

AUGUSTUS fue el Unico en avalar la eficacia de dosis plenas de un ACOD en el contexto de TTA.

Con respecto a la terapia antiplaquetaria en la TAT, la evidencia apoya el uso de AAS en todo
paciente sometido a ICP con implante de stent, incluyendo a aquéllos bajo ACO por FA (29). El
inhibidor de P2Y12 mas empleado junto a ACO en estos pacientes es clopidogrel, pues fue el
antiagregante mas frecuentemente usado en los pacientes incluidos en los ensayos clinicos

pivotales mencionados previamente (11-14).

Los estudios dedicados a la combinacion de prasugrel o ticagrelor con ACO en forma de DTA o
TTA son escasos. Unicamente un 1,3% de los pacientes del ensayo PIONEER-AF PCl, un 1,1% de
AUGUSTUS, y un 0,5% de ENTRUST-AF PCI, fueron tratados con un régimen que incluia prasugrel.
Los estudios relativos a estos antiagregantes son fundamentalmente retrospectivos vy

unicéntricos, y en ellos se ha observado una mayor incidencia de sangrado, por lo que estos
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farmacos son evitados en el contexto de TAT (30-33). No obstante, el estudio AUGUSTUS no
mostréd un incremento significativo de riesgo hemorragico en pacientes con ticagrelor,
independientemente de si la ACO era con AVK o ACOD. Por ello, si bien no es el inhibidor P2Y12
de eleccién en este contexto, se podria considerar en pacientes con riesgo isquémico elevado

(fundamentalmente SCA con ICP complejo) y riesgo hemorragico aceptable.

En nuestro estudio, 3 pacientes fueron tratados con TAT que incluia ticagrelor (1 con DTAy 2
con TTA). Ningun paciente recibié prasugrel. No existieron diferencias significativas en cuanto a
incidencia de MACE o sangrados. Se trataba de pacientes con riesgo isquémico elevado (EC

multivaso, lesidn de TCl y ausencia de revascularizacién completa).

Como hemos visto, la evaluacién de los riesgos hemorragico, tromboembdlico e isquémico es
fundamental para la eleccién de un régimen de TAT. Esta valoracion es dificultosa, no obstante,
pues existe un solapamiento entre multiples factores de riesgo que definen los riesgos
mencionados. Esto explica que las guias recomienden la utilizacién de escalas de riesgo de
sangrado para identificar factores modificables o pacientes que requieren un seguimiento mas
estrecho, y no para establecer la contraindicacion de ACO; pues pacientes con puntuaciones

elevadas manifiestan de forma simultanea un riesgo isquémico elevado.

No existe una escala o herramienta que permita definir riesgo hemorrégico de forma iddnea,
por lo que éste debe valorarse teniendo en cuenta los factores de riesgo que las componen de
forma individualizada. Existen estudios que sugieren que cuando los riesgos hemorragico e
isquémico coexisten, prevalece el primero, siendo éste el que debe dirigir la decision de la
composicion y duracién de la TAT (34). En este estudio se incluyeron la escala HAS-BLED, asi
como ARC-HBR para valorar el riesgo de sangrado. De esta manera, en nuestro estudio una
elevada proporcion de pacientes (73,3%) presentaron un riesgo hemorragico elevado (definido

por la ARC-HBR) sin diferencias significativas entre los cuatro grupos estudiados.

El riesgo isquémico tiene que ver con la complejidad de la EC, su forma de presentacién (SCA o
ECC), y la complejidad del ICP. Se pueden diferenciar, por otra parte, factores de riesgo
asociados con trombosis coronaria de forma temprana (SCA, ST previa, complejidad del ICP) y
tardia (IAM previo, EC multivaso, DM, ERC...) (35). Los pacientes incluidos en nuestro estudio
presentaron un riesgo isquémico elevado, con cerca de un 30% de prevalencia de ERC, un 40%
de IAM previo, mdas de un 75% de SCA como indicacién de ICP y una mediana de 2 vasos
afectados por paciente. Existio revascularizacidn de bifurcacién arterial en un 10%, lesién de TCI

en un 13% y reestenosis de stent previo en otro 13%.
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Con respecto al riesgo tromboembdlico, referido a la incidencia de eventos embdlicos en
relacidn con la FA, establece la indicacién de ACO y se ha de reevaluar de forma periddica. En
algunos pacientes con FA no valvular se puede llevar a cabo una reduccién en la dosis de ACOD,
con el objetivo de reducir la incidencia de eventos hemorragicos. Cada ACOD presenta unos
criterios de reduccidon de dosis especificos, segln ciertos factores de riesgo observado en
ensayos clinicos. No obstante, se ha observado una infradosificacién significativa en la practica
clinica habitual, con aproximadamente 1 de cada 7 pacientes recibiendo dosis reducida, y mas
de la mitad de los mismos fuera de los criterios correspondientes del anticoagulante (36). Salvo
en el estudio AUGUSTUS, en el resto de estudios publicados hasta la fecha, existe una
infradosificacion en la dosis de ACOD en contexto de TTA. Sin embargo, las Ultimas
recomendaciones hacen hincapié en que la dosis de ACOD empleada debe ser la que
corresponde al paciente. En caso contrario, el riesgo de eventos embdlicos estaria

incrementado, por lo que no se debe disminuir la dosis por coexistir con TAPD.

En el estudio PIONEER-AF se estudiaron dos regimenes de rivaroxaban (15 mg cada 24 horas con
un antiagregante, y 2,5 mg cada 12 horas con TAPD). De ellos, Unicamente el primero ha
demostrado una reduccién de embolismos en el contexto de FA, por lo que es el de eleccidon en
DTA. REDUAL-PCI evalué dabigatran 150 mg cada 12 horas y 110 mg cada 12 horas, ambos con
un antiagregante. Se observé un aumento de la incidencia de eventos isquémicos en el segundo
grupo, aunque no fue estadisticamente significativa, por lo que la dosis de 110 mg deberia
reservarse para casos de alto riesgo hemorragico. En el caso de AUGUSTUS, se estudid apixabdn
5 mg o 2,5 mg cada 12 horas (dosis completa que correspondiera en cada paciente), en
combinacion con un inhibidor de P2Y12 o TAPD. Se demostré una mejor seguridad de DTA en
comparacién con TTA, independientemente de la dosis de apixaban empleada, teniendo en
cuenta que la dosificacién reducida se llevé a cabo siguiendo los criterios especificos del
anticoagulante. En ENTRUST-AF PCI, se aleatorizaron pacientes a un grupo de edoxaban (dosis
de 60 mg o de 30 mg segun los criterios del ACOD) con inhibidor de P2Y12, y otro grupo de TTA
con VKA. Los resultados favorables hacia edoxaban hacen viables ambas dosis, siempre y cuando
la reduccidn se lleve a cabo en pacientes que cumplan los criterios especificados en el ensayo
pivotal del fdrmaco (37). Dado que ninguno de los ensayos compara directamente DTA y TTA
con ACOD v sus diferentes dosis, el régimen a emplear queda a juicio del clinico. En nuestro
estudio se observa una tendencia a la reduccién de dosis, con Unicamente un 35% de pacientes
sometidos a dosis plenas de ACO. De los 4 grupos, apixabdn se asocidé a una mayor frecuencia
de dosis completa (56%), probablemente por la mayor evidencia arrojada por AUGUSTUS

respecto a dicha combinacién. Conviene asimismo tener en cuenta la gran variabilidad en el
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régimen de TAT de los pacientes de nuestro estudio, con mayor infradosificacion de ACOD vy
pautas mas largas de TTA y DTA en los afos iniciales, y dosis ajustadas al paciente y pautas mas
cortas de TTA y DTA los ultimos afos, conforme lo indicado en guias y recomendaciones de

expertos.

Dentro de los posibles escenarios de coincidencia de EC y FA, se encuentra la FA de novo en la
fase aguda de un SCA, o durante los primeros 12 meses tras la revascularizaciéon. Esta arritmia
implica un mayor riesgo de mortalidad, hospitalizacion, eventos tromboembdlicos y sangrado
que en pacientes con SCA sin la misma, siendo la incidencia similar en FA ya conocida (38). Aun
asi, las guias de manejo de SCACEST mencionan la ACO para estos pacientes con una clase de
recomendacién lla (39). En un registro japonés se observd que menos de un tercio de los
pacientes en esta situacidn recibieron ACO, a pesar de que la mayoria contaban con una
puntuacion de CHA2DS2-VASc > 2 (40). La mayor parte de pacientes en los que se lleva a cabo
ICP de forma no programada reciben TAPD con prasugrel o ticagrelor. Por tanto, la aparicién de
FA implica la necesidad de realizar cambio a clopidogrel, a excepcion de casos de riesgo
isquémico elevado y hemorragico bajo. Ademas, se ha de reestructurar la TAT previamente
planificada, para incluir ACO. En pacientes en los que se detecte FA pasado el primer mes desde
la revascularizacién percutdnea, el régimen mads aceptado consiste en DTA manteniendo el
inhibidor de P2Y12 (41,27). En nuestro estudio, hubo una incidencia de FA de novo en SCA del
36%, con 2 casos de debut de la arritmia meses después del ICP. De los pacientes que iniciaron
TAPD con AAS vy ticagrelor, se tuvo que realizar switch a clopidogrel en 10 casos, quedando 3
pacientes con TAT incluyendo el anterior antiagregante. Las pautas de TAT consistieron en TTA
en un 92% de los casos, y DTA en el resto. La duracidon mas frecuente de la TTA fue de 1 mes
(52%), y en un 40% de los pacientes la pauta fue mas larga. No existieron diferencias

significativas en la composicidn o duracién de la TAT entre los distintos ACOD.

Asi pues, la TAT en pacientes con FA no valvular y EC es compleja e implementarla de forma
adecuada requiere sopesar de forma exhaustiva las caracteristicas clinicas del paciente, de la
EC, del procedimiento de revascularizacién, individualizando asi la eleccidon del esquema
terapéutico a usar y su duracidn. La TTA es util en el periodo agudo, pero se ha de minimizar su
duracidn por el riesgo de sangrado excesivo, pasando a DTA. En todos los casos, los ACOD han
demostrado un perfil de seguridad y eficacia adecuado que los hace preferible a AVK. La eleccidn
de uno u otro dependera fundamentalmente de variables dependiente del paciente, asi como

del resto del tratamiento administrado.
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LIMITACIONES:

En cuanto a las limitaciones del estudio, destacar su naturaleza retrospectiva y observacional.
Dado que el muestreo tuvo lugar a través de la informacién recogida en los informes de alta
hospitalaria, el nimero de pacientes seleccionados no refleja la frecuencia real de ACO con
ACOD tras ICP en nuestros centros. El reducido tamafio muestral no permitié obtener la
significacidn estadistica para las diferencias observadas en las principales variables. Por otro
lado, el seguimiento retrospectivo implicé una dificultad a la hora de asegurar el cumplimiento

de la TAT por parte de los pacientes, asi como para detectar cambios en la misma.
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CONCLUSIONES:

En nuestro medio, el ACOD mas empleado en pacientes con FA tratados con stent es apixaban.
La duracién de TTA mas empleada en los ultimos afios es de 1 mes. No encontramos diferencias

en la incidencia de MACE y sangrado entre los ACOD empleados.
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