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Resumen

Introduccidn: El ReMeFa es el primer registro nacional multicéntrico con seguimiento clinico de un afo sobre el
tratamiento de la fibrilacion auricular (FA) en pacientes recientemente diagnosticados. Objetivo: Describir la demografia
y modalidades de tratamiento para la estrategia de control del ritmo (CR) o control de la frecuencia cardiaca (CF) en
pacientes diagnosticados con FA atendidos por cardidlogos. Ademas, evaluar de forma prospectiva el estado de la FA
segun la estrategia elegida; ritmo sinusal para el CR y frecuencia ventricular media (FVM) en reposo de < 80 latidos
por minuto (Ipm) en el CF, y la incidencia de desenlaces clinicos a 12 meses. Métodos: ReMeFa fue un estudio
multicéntrico, descriptivo y prospectivo. Se incluyeron adultos con FA documentada. Se excluyeron aquellos con FA
secundaria a causas reversibles, sometidos a ablacion de venas pulmonares, portadores de marcapasos o desfibri-
ladores, con expectativa de vida menor a un afio o con impedimentos fisicos o mentales para cumplir con los objetivos
del protocolo. Se recolectaron datos basales, a 6 y 12 meses. Resultados: Se registraron 1,201 sujetos, de los que
1,193 fueron elegibles para la evaluacion: al 40% se les inicid la estrategia de CR y al 60% de CF. En la estrategia de
CR, los farmacos mds utilizados fueron los antiarritmicos clase Il (64%), B-bloqueantes (25%) y digoxina (24%). En la
estrategia de CF, los farmacos empleados fueron digoxina (69%), antiarritmicos clase Il (59%) y B-bloqueantes (56%).
Comparados con el grupo en CF, los pacientes en la estrategia de CR eran mds jovenes (64 + 14 afios), en ritmo sinusal
(55%) y con FA paroxistica (60%). Los sujetos en CF eran mds afnosos (68 + 13), con FA no paroxistica (91%), enfermedad
valvular (42%), insuficiencia cardiaca (IC) (35%), disfuncion ventricular izquierda (33%) y diabetes (25%). A un afio se
observé una incidencia del 3% de enfermedad vascular cerebral (EVC) isquémica en la estrategia de CF significativamente
mds alta que el 1% de CR (p = 0.04). Conclusiones: Los resultados del registro ReMeFa ofrecen una perspectiva
actual y completa acerca de las estrategias de manejo en pacientes mexicanos con FA. La estrategia de CR propor-
ciond un mejor control de la arritmia en comparacion con el CF y se asocié a una menor tasa de EVC isquémica. No
obstante, las estrategias actuales de tratamiento de la FA no son satisfactorias.

PALABRAS CLAVE: Texto Palabras clave

Abstract

Introduction: The Mexican Registry of Atrial Fibrillation (ReMeFa) is the first national multicenter registry with one-year
clinical follow-up on the treatment of atrial fibrillation (AF) in newly diagnosed patients. Objective: To describe the
demographics and treatment modalities for rhythm control (RC) strategy or heart rate (HR) control in patients with AF
treated by cardiologists. A secondary objective was to prospectively evaluate the status of AF according to the chosen
strategy; sinus rhythm in RC and mean ventricular rate at rest < 80 bpm in HR, as well as the incidence of clinical
outcomes at 12 month follow-up. Methods: ReMeFa was a multicenter, prospective, descriptive study. We included adults
with documented AF. We excluded those with AF secondary to reversible causes, undergoing pulmonary vein ablation,
pacemaker or defibrillator users, with a life expectancy of less than one year, or with physical or mental impediments to meet
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the protocol objectives. Data were collected at baseline and at 6 and 12 months. Results: We registered 1,201 subjects
and 1,193 were eligible for evaluation: 40% were on RC strategy and 60% on HR control. In the RC strategy, the drugs
most commonly used were class Il antiarrhythmics (64 %), beta-blockers (25%), and digoxin (24%). In HR control strategy,
the drugs used were digoxin (69%), class Il antiarrhythmics (59%), and beta-blockers (56%). Compared with those on
HR control, patients in RC strategy were younger (64 + 14 years), in sinus rhythm (55%) and with paroxysmal AF (60%)
at baseline. Patients in HR control were older (68 + 13 years), with non-paroxysmal AF (91%), valvular disease (42%),
heart failure (35%), left ventricular dysfunction (33%), and diabetes (25%). At one year follow-up, a 3% incidence of
ischemic stroke was observed in the HR control group, significantly higher than the 1% observed in the RC strategy
(p = 0.041). Conclusions: ReMeFa registry results offer a current and comprehensive perspective on management
strategies in Mexican patients with AF. The RC strategy provided better control of the arrhythmia as compared with the
HR control strategy and it was associated with a lower rate of ischemic stroke. Nonetheless, current strategies of treat-

ment of AF are not satisfactory. (Gac Med Mex. 2014;150 Suppl 1:48-59)
Corresponding author: Susano Lara Vaca, susanolara@yahoo.com.mx
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|ntroducci6n

La fibrilacion auricular es una de las enfermedades
cardiovasculares que va en aumento en los paises occi-
dentales, con una prevalencia real del 2% en la poblacion
general y un incremento con la edad del 0.5% a los 40-50
afios hasta del 5-15% a los 80 afios'?. La FA no es una
enfermedad benigna, incrementa el riesgo de EVC, IC,
mortalidad y duplica los costos de hospitalizacion®.

El abordaje terapéutico de la FA engloba dos estrate-
gias de tratamiento: CR y CF. En la primera estrategia
el objetivo es recuperar y mantener el ritmo sinusal me-
diante cardioversién (eléctrica o farmacoldgica) y/o abla-
cion de la FA. En la segunda estrategia se acepta el
trastorno del ritmo y el objetivo es actuar sobre la fre-
cuencia ventricular con el uso de farmacos (p-bloguean-
tes, calcioantagonistas no dihidropiridinicos y digital) o
ablacion del nodo auriculoventricular (AV) e implante de
marcapasos. Sin embargo, no se han demostrado dife-
rencias en morbilidad y mortalidad con estas estrate-
gias*®. El manejo de la FA ha cambiado en los Ultimos
afios por la aparicion de nuevos farmacos antiarritmicos,
combinacion de antiagregantes plaquetarios, nuevos
anticoagulantes y las estrategias en el control permi-
sivo (no estricto) de la frecuencia cardiaca (FC)"72.

En México no existen datos epidemioldgicos sobre
el abordaje terapéutico relativo a la FA, por lo que es
indispensable contar con un registro nacional de esta
enfermedad que brinde informacion actual al respecto.
El ReMeFA es el primero que pretende aportar datos
a esta necesidad. Su principal objetivo es proporcio-
nar informacién demogréfica especifica y describir las

opciones de tratamiento empleadas por cardidlogos en
México para el manejo de la FA.

El propdsito de este articulo es describir los datos
globales sobre las decisiones utilizadas en el tratamien-
to y la incidencia de EVC isquémica a un afio de segui-
miento, de acuerdo a la estrategia terapéutica preferida.

Métodos

El disefio del registro, los criterios de inclusion y ex-
clusion, los objetivos, los indicadores clinicos, la meto-
dologfa, la determinacion del tamafio de la muestra y el
analisis estadistico fueron publicados previamente®.
ReMeFA es un estudio nacional, multicéntrico, obser-
vacional y prospectivo, sobre el tratamiento de la FA
en pacientes mexicanos atendidos por médicos gene-
rales o especialistas. El principal objetivo fue describir
la proporcién de pacientes que recibid tratamiento
para el CR (con antiarritmicos de clase | y lll) o trata-
miento para el CF (con antiarritmicos de clase Il y IV).
Como objetivos secundarios se consideraron evaluar
el estado clinico del paciente a los 12 + 3 meses de
seguimiento, de acuerdo a si se encontraba ritmo si-
nusal registrado durante la visita final para aquellos en
la estrategia de CR o si alcanzé una FVM < 80 Ipm en
reposo para aquellos en la estrategia de CF, asf como
evaluar la incidencia de desenlaces clinicos relevantes
(muerte cardiovascular, EVC, isquemia cerebral tran-
sitoria [ICT] que provoque hospitalizacion, infarto de
miocardio [IM], hospitalizaciéon por cualquier causa,
prolongacion de la hospitalizacion debido a episodios
de arritmia, proarritmia u otros eventos cardiovascula-
res) durante el seguimiento.
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Se estimé un tamafio de muestra minimo de 864 pa-
cientes evaluables. Considerando pérdidas durante el
seguimiento clinico de hasta el 25% al afio, se inicio el
estudio con la intencién de registrar un minimo de 1,152
pacientes. Los datos se registraron prospectivamente
durante una visita basal, una visita de seguimiento a los
6 £ 2 meses y una segunda visita a los 12 + 3 meses.
Los criterios de inclusion fueron pacientes de ambos
géneros, > 18 afios de edad, con diagnostico de FA
(con o sin tratamiento) diagnosticada mediante electro-
cardiograma (ECG) estandar o monitoreo Holter. En cada
centro se seleccionaron los primeros 15 pacientes con-
secutivos con diagndstico de FA independientemente del
propdsito de la visita al consultorio o al hospital. Los
criterios de exclusion fueron: FA debida a causa transi-
toria (tirotoxicosis, intoxicacion por alcohol, fase aguda
de IM, pericarditis, miocarditis, electrocucion, embolismo
pulmonar u otra enfermedad pulmonar, trastorno hi-
droelectrolitico o metabdlico, etc.), cirugia cardiaca para
FA (ultimos tres meses), ablacion de venas pulmonares
(bien por cateterismo, bien por cirugia), pacientes con
expectativa de vida < 1 afio, pacientes mentalmente in-
capaces de entender o firmar el consentimiento bajo in-
formacion, pacientes incapaces de cumplir con las visitas
de seguimiento, pacientes con marcapasos o cardiodes-
fibrilador, pacientes programados para ablacién de venas
pulmonares, ablacién del nodo AV o implante de mar-
capasos, pacientes incluidos en algun estudio clinico en
el campo de la FA en los tres meses previos, y mujeres
embarazadas o en periodo de lactancia.

En la visita basal se registré informacion demografica
sobre comorbilidades, factores de riesgo cardiovascu-
lar tradicionales, tratamientos médicos, caracteristicas
de la FA y calidad de vida mediante el uso del cues-
tionario EQ-5D del estado de salud global y el instru-
mento AFSS especifico para pacientes con FA. En las
visitas a 6 £ 2y 12 + 3 meses se registrd y analizo la
proporcion de pacientes con FA que pasaron a ritmo
sinusal con sintomas o asintomaticos por FA, antiarrit-
micos no suspendidos durante el seguimiento clinico,
eventos adversos relacionados al tratamiento, necesi-
dad de cardioversion (eléctrica o farmacolégica) o abla-
cion, logro de las metas de acuerdo a la estrategia de
tratamiento de la FA (ritmo o FC), asi como informacién
sobre calidad de vida (cuestionarios EQ-5D y AFSS).

Analisis estadistico
Se expresaron las frecuencias relativas de variables

nominales en la forma de proporciones. Se proporciona-
ron intervalos de confianza (IC) del 95% para frecuencias

Datos no Pacientes
disponibles | «<—| con FA
(n=8) (n=1,201)

v

n=1,193

CR CF
n =476 (39.9%) |n=717 (60.1%)

Figura 1. Pacientes incluidos para andlisis y tratamiento.

relativas relevantes. La edad se expresé como media-
na con percentiles 25y 75 (rango intercuartilar) o mi-
nimo y méaximo, segun corresponda. Se usoé la prueba
x° de Pearson para la comparacion de proporciones
entre dos grupos o para evaluar la homogeneidad de
la distribucion de proporciones entre tres 0 mas gru-
pos. Las medianas de edad entre dos grupos fueron
comparadas mediante la prueba U de Mann-Whitney.
Se utilizaron modelos de regresion logistica binaria
para el andlisis de los desenlaces clinicos ajustados
para las dos estrategias de tratamiento de la FA. El
analisis secundario, incluyendo la comparacion entre
grupos en relacion a la frecuencia de eventos cardio-
vasculares, se realizé con y sin ajuste (anélisis uni- o
multivariado) sobre las covariables como sexo, género
y duracion previa de la enfermedad utilizando modelos
de regresion logistica. La magnitud de las asociaciones
de causa-efecto se presentan como razones de mo-
mios (odds ratio [OR]) sin ajuste y ajustados, con sus
respectivos IC del 95%. Todos los valores de p para
comparaciones fueron calculados a dos colas y con-
siderados como significativos cuando p < 0.05. El
paquete estadistico statistical analysis plan (SAP) fue
usado en todos los célculos.

Resultados

De 1,201 pacientes incluidos en el estudio, 1,193
(99%) fueron elegibles para la evaluacion: a 476 (40%)
se les asigno la estrategia de CRy a 717 (60%) la de
CF (Fig. 1). De origen hispanico o caucéasico fueron
1,186, y de otro origen sélo 15 individuos. Los datos
demograficos, las caracteristicas fisicas y los signos
vitales se muestran en la tabla 1. La edad promedio
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Tabla 1. Datos demograficos basales de la cohorte ReMeFa

Variable CR CF Total Valor de p
n = 476 n=717 n=1,193

Edad 64 + 14 (n = 476) 68 + 13(n = 717) 66 + 13 < 0.001

- Hombres 238 (50%) 296 (25%) 534 (45%) (n = 1,193)

- Mujeres 238 (50%) 421 (35%) 659 (55%) (n = 1,193)

Estatura 163 + 11 (n = 474) 160 + 11 (n = 713) 162 + 11(n = 1,187) < 0.001

Peso 76 £ 17 (n = 474) 72 £ 17(n = 715) 74 £ 17 (n = 1,189) < 0.001

IMC kg/m? (media) 28 £ 5 (n =473) 28 £5(n=713) 28 + 5 (n =1,186) 0.20

CAB (cm) 97 + 15 (n = 456) 95 + 16 (n = 672) 96 + 15 (n = 1,128) 0.017

PAS sentado (mmHg) 125 + 16 (n = 476) 124 £ 19 (n = 716) 125 + 18 (n = 1,192) 0.316

PAD sentado (mmHg) 76 + 11 (n = 476) 76 + 11 (n = 716) 75+ 11 (n=1,192) 0.302

FC en reposo 75 £ 19 (n = 475) 81+ 18 (n=712) 78 £ 19 (n = 1,187) 0.227

*x? de Pearson.

IMC: indice de masa corporal; CAB: circunferencia abdominal; PAS: presién arterial sistélica; PAD: presién arterial diastélica.

fue de 65.9 + 13.4 afios. Los pacientes a los que se les
asigno la estrategia de CR eran de menor edad (64 +
14 afios) que los de la estrategia de CF (68 + 13 afos)
(p < 0.05). EI 55% de los pacientes incluidos eran mu-
jeres. El indice promedio de masa corporal de la pobla-
cidn estuvo en el rango de sobrepeso (28 + 5 kg/m?).
La presion arterial sistémica se document6 en rangos
de un control adecuado en ambas estrategias con un
promedio de 124/75 mmHg. El antecedente de tabaquis-
mo activo se encontré en 61 pacientes (5%) y el antece-
dente de tabaquismo en 403 pacientes (35%) de 1,150.

En la visita basal se documentaron los factores de
riesgo cardiovascular y comorbilidades segun la es-
trategia de tratamiento (Tabla 2). El 63% de los pacien-
tes en ambos grupos eran hipertensos, siendo esta
asociacion la mas prevalente. En promedio, el 32% de
todos los pacientes presentaba dislipidemia y enfer-
medad valvular, convirtiéndose estas dos enfermeda-
des en la segunda comorbilidad asociada a la FA. La
enfermedad tiroidea se reporté solo en el 5.6% de los
pacientes en que se consigno este antecedente (n =
1,151), asociandose a FA paroxistica (9.0%), FA per-
manente (6%) y FA persistente (4%).

En los pacientes asignados a la estrategia de CF
comparados con los asignados a la estrategia de CR,
fue mas frecuente la historia de enfermedad valvular
(42 vs 16%; p < 0.001), la diabetes mellitus (15 vs 7%,;
p = 0.003) y la IC (35 vs 18%; p < 0.001). Hubo una
tendencia a ser mas frecuente (sin lograr ser estadis-
ticamente significativa) la clase funcional I-Il de la New

York Heart Association (NYHA) en la estrategia de CF
(92 vs 85%). De igual manera, la clase funcional llI-IV
de la NYHA se asocié con mayor frecuencia a la es-
trategia de CR, pero tampoco con significancia esta-
distica (15 vs 8%). Los antecedentes de EVC e ICT
presentaron una clara tendencia a ser mas frecuentes
en los pacientes asignados a la estrategia de CF, pero
no alcanzaron significancia estadistica. El Unico antece-
dente que fue significativamente mas frecuente en la
estrategia de CR fue el de otras arritmias diferentes a la
FA (12 vs 7%; p = 0.004). No hubo diferencias en ambos
grupos en el antecedente de enfermedad coronaria, IM
y enfermedad arterial periférica con claudicacion.

En la visita basal se determind la historia familiar,
clasificacion y estado sintomatico de la FA y su aso-
ciacion a disfuncién ventricular izquierda medida por
ecocardiograma (Tabla 3). Se encontraron 114 pa-
cientes (9.5%) de primer diagnostico, 332 (29%) con
FA paroxistica, 593 (52%) con FA persistente y 206
(18%) con FA permanente. La mayoria de los pacien-
tes (80%), sin importar la estrategia elegida, estuvie-
ron sintomaticos (n = 954). La fraccién de expulsion del
ventriculo izquierdo (FEVI) se determiné en 540 pacien-
tes, el 73% tuvo FEVI normal (> 50%), el 27% deteriora-
da (< 50%) y el 7% muy deteriorada (< 35%). En los
pacientes con dafio miocéardico (FEVI < 50%) se prefirio
el CF. 111 pacientes (32%) versus 38 (19%), respecti-
vamente, (p = 0.005).

En los pacientes con FA paroxistica se prefirié la es-
trategia de CR (60%) y en la FA no paroxistica el CF
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Tabla 2. Factores de riesgo cardiovascular y comorbilidades segtin la estrategia de tratamiento en la visita basal

*Si estaba disponible en < 12 meses.
Prueba exacta de Fisher.

Variable CR (n = 476) CF (n=717) Total (n = 1,193) Valor de p
Historia familiar de ECV prematura 80 (17%) 79 (11%) 159 (13%) 0.001*
Historia de:
- Enfermedad coronaria 61 (13%) 72 (10%) 133( 1%) 0.79
- M 28 (6%) 54 (8%) 82 (7%) 0.67
- EVC 38 (8%) 86 (12%) 124 (10%) 0.08
- ICT 20 (4%) 48 (7%) 68 (6%) 0.090
- EAP con claudicacion 6 (3%) 29 (4%) 45 (4%) 0.90
- Estenosis carotidea 3(0.6%) 5(0.7%) 8 (0.7%) 0.92
— Diabetes mellitus 86 (18%) 181 (25%) 267 (22%) 0.003
- Hipertension arterial 301 (63%) 450 (63%) 751 (63%) 0.97
-1C n =85 (18%) n = 252 (35%) n = 337 (28%) < 0.001
e Clase funcional I-Il NYHA 72 (85%) 231 (92%) 303 (25%) 0.093
¢ Clase funcional Ill-IV NYHA 13 (15%) 21 (8%) 35 (3%) 0.093
- Dislipidemia 156 (33%) 222 (31%) 378 (32%) 0.59
- Enfermedad valvular 77 (16%) 302 (42%) 379 (32%) < 0.001
- Otras arritmias diferentes a FA 58 (12%) 51 (7%) 109 (9%) 0.004
*Prueba exacta de Fisher.
ECV: enfermedad cardiovascular; EAP: enfermedad arterial periférica.
Tabla 3. Historia de riesgo cardiovascular, clasificacion y estado de la FA en visita basal
Variable CR (n = 476) CF (n =717) Total (n = 1,193) Valor de p
Historia familiar de FA 61 (13%) 72 (10%) 133 (11%) 0.13
Clasificacion
— Primer diagnéstico 61 (13%) n = 475 53 (7%) n =716 114 (10%) 0.0024
- Diagnostico previo al afo n = 448 (40%) n =682 (60%) Total (n = 1,130)
e Paroxistica 270 (60%) 62 (9%) 332 (29%) 0.00001
e Persistente 153 (34%) 440 (65%) 593 (53%) 0.00001
® Permanente 25 (6%) 180 (26%) 205 (18%) 0.00001
Asintomatica 78 (17%) n = 155 (22%) n = 713 233 (20%) 0.0253
Sintomatica 396 (84%) n = 474 558 (78%) n = 713 954 (80%) 0.0253
Estado del ritmo (ECG)
¢ Ritmo sinusal 260 (55%) n = 475 38 (5%)n =713 298 (25%) 0.00001
* FA 212 (45%) n = 471 668 (93%) n = 716 880 (74%) 0.00001
FE* n =196 (41%) n = 344 (48%) Total n = 540 (45%) 0.0055
e <30% 1(0.5%) 15 (4%) 16 (3%)
* 30-35% 8 (4%) 16 (5%) 24 (4%)
* 36-40% 7 (4%) 6 (5%) 23 (4%)
e 41-50% 2 (11%) 64 (19%) 86 (16%)
* >50% 158 (81%) 233 (68%) 391 (72%)
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Figura 2. Distribucidn de la estrategia de tratamiento segun la FA clinica (%) en la visita basal y al afio de seguimiento.
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Figura 3. Estrategia de tratamiento asignado por visita.

(persistente 64.5% y permanente 26%). Esta tendencia en
la eleccion de la estrategia se mantuvo en la FA paroxis-
tica y permanente durante el afio de seguimiento desde
la visita basal, a los 6 y 12 meses. En contraste, en la FA
persistente el perfil de eleccién de la estrategia cambid
de forma significativa a los 12 meses (p < 0.00) (Fig. 2).

La estrategia de tratamiento preferida o asignada en
cada visita no cambi¢ de manera significativa, como
se puede observar en la figura 3.

(37.46%)

V1 (n = 993)

Ritmo
B Frecuencia

621 638
(62.54%) (62.61%)

381
(37.39%)

V2 (n = 1,019)

El tratamiento especifico prescrito en la visita basal
segun la estrategia terapéutica asignada se describe en
la figura 4. En general, los antiarritmicos clase Ill se pres-
cribieron en 698 pacientes (61%), digoxina en 579 (51%)
y B-bloqueantes en 494 (44%). En la estrategia de CR los
mas utilizados fueron los antiarritmicos clase Ill amioda-
rona y sotalol en 287 pacientes (64%), p-blogueantes en
112 (25%) y digoxina en 108 (24%). Los antiarritmicos
clase 1-C propafenona se utilizaron en 63 pacientes
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Figura 4. Tratamiento prescrito en la visita basal segun la estrategia terapéutica asignada.

(14%). En la estrategia de CF los farmacos empleados
fueron digoxina en 471 pacientes (69%), antiarritmicos
clase Il en 402 (59%) y p-blogueantes en 382 (56%).
Los agentes antiplaquetarios se prescribieron mas fre-
cuentemente en la estrategia de CR en 255 de 448 pa-
cientes (57%) versus la estrategia de CF en 239 de 682
pacientes (35%). La terapia anticoagulante con antago-
nistas de la vitamina K fue utilizada mas frecuentemente
en el grupo de CF en 443 (66%) de 682 pacientes versus
CR en 193 (43%) de 448 pacientes. El tratamiento anti-
hipertensivo se us6 en 597 (79.5%) de los 751 pacientes
hipertensos (77%), y de éstos, 161 (36%) y 436 (64%)
fueron en las estrategias de CR versus CF, respectiva-
mente. En general, los farmacos mas utilizados fueron
los inhibidores de la enzima convertidora de la angio-
tensina en 149 pacientes (25%), diuréticos en 107 (18%)
y la combinacién de ambos en 197 (33%). Los hipolipe-
miantes fueron empleados en 289 (25.5%) de 1,130 pa-
cientes, siendo las estatinas las mas utilizadas (87%).
La evolucion de la FA de la visita basal a las visitas a
6y 12 meses fue como sigue: la proporcion de pacientes
con FA permanente se incrementé en forma progresiva
de la visita basal (206 [18%]), a los seis meses (574
[64%]) y al afio (584 [66%]) de seguimiento; en cam-
bio, los que tenian FA persistente disminuyeron signi-
ficativamente de la visita basal (598 [53%]), a la pri-
mera (94 [10.5%]) y segunda visita (77 [9%]). El mismo

contexto fue observado en el grupo con FA paroxisti-
ca, donde se document6 una disminucion de la visita
basal (333 [29%]) a los seis meses (231 [26%]) y al
afio (221 [25%]) de seguimiento (Fig. 5).

El éxito terapéutico fue valorado al final del estudio
observando si el paciente se encontraba en ritmo si-
nusal en la estrategia de CR o si alcanzo la meta en
la estrategia de CF en reposo con una FVM < 80 Ipm
en ausencia de sintomas de FA, tomando el mismo
tratamiento de la visita basal, ausencia de eventos
adversos, de indicadores clinicos, de cardioversion
eléctrica o farmacolégica y no sometidos a ablacion.
La posibilidad de alcanzar la meta del ritmo sinusal de
acuerdo a la permanencia de los pacientes en la es-
trategia inicial (n = 767), es decir, sin entrecruzamien-
to, fue 1.7 veces mayor que la estrategia de CF (81 vs
70%; p = 0.0027). Sin embargo, considerando el cam-
bio de estrategia entre grupos (n = 1,014 pacientes),
es decir, con entrecruzamiento entre una u otra, la
probabilidad de conseguir la meta terapéutica fue si-
milar entre ambas estrategias de CR y CF (69 vs 70%;
p = 0.76). En contraste, la probabilidad de mantenerse
en la estrategia de CF fue 2.8 mayor que la estrategia
de CR (91 vs 77%; p < 0.001). En general, no hubo di-
ferencias estadisticamente significativas en la presencia
o incidencia de desenlaces clinicos de los objetivos
secundarios (9 vs 10%; p = 0.55) (Tabla 4). Al analizar
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Tabla 4. Exito terapéutico. Seguimiento 12 = 3 meses considerando la permanencia y el cambio de estrategia entre grupos

(n = 767 y n = 1,014, respectivamente)

Variable CR CF OR ajustado Valor de p
(IC 95%)
n = 284* y n = 406t n = 483*y n = 608t
Ritmo sinusal o FC < 80 lpm* 230 (81%) 338 (70%) 1.7 (1.2-2.5) 0.003
Ritmo sinusal o FC < 80 lpmt 281 (69%) 424 (70%) 1.0 (0.7-1.3) 0.761
Incidencia de indicadores clinicos’ 35 (9%) 59 (10%) 0.9 (0.6-1.4) 0.551
Cambio de estrategial 313 (77%) 551 (91%) 2.8(1.9-4.2) < 0.001
*De acuerdo a la permanencia de los pacientes en la estrategia inicial.
fConsiderando el cambio de estrategia entre grupos.
n=1,201
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Figura 5. Proporcion de pacientes con FA por vista realizada.

VO: visita basal; V1: visita de los 6 + 2 meses; V2: visita de los 12 + 3 meses.

los desenlaces clinicos a los 12 meses considerando el
cambio de estrategia entre grupos hubo diferencias es-
tadisticamente significativas en los pacientes hospitali-
zados por EVC con mayor tendencia en la estrategia de
CF (3%), en comparacién con el CR (1.0%) (p = 0.041)
(Tabla 5). En el resto de los desenlaces clinicos no hubo
diferencias estadisticamente significativas.

Discusion
El estudio ReMeFA es el primer registro nacional,

multicéntrico, observacional y prospectivo sobre el tra-
tamiento de la FA en pacientes atendidos por médicos

especialistas. Los resultados de este registro son com-
parables a los datos epidemioldgicos de otros estu-
dios sobre FA. En el estudio RecordAF (REgistry on
Cardiac rhythm disORDers assessing the control of
Atrial Fibrillation)y en ReMeFa los pacientes evaluados
tenian edades similares, 66 + 11 versus 66 + 13 afios,
a diferencia del estudio REALISE-AF (Real-life global
Survey evaluating patients with Atrial Fibrillation), donde
eran mas longevos (72 afios), y del estudio ATRIA de
Anticoagulacion y Factores de Riesgo en FA (77 afios)*
2. En el RecordAF, en comparacion con el ReMeFa,
habfa mas historia de hipertension arterial (68 vs 63%)
y enfermedad coronaria (18 vs 11%), pero menos de
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Tabla 5. Desenlaces clinicos a los 12 + 3 meses considerando el cambio de estrategia entre grupos (n = 1,014)

Variable CR CF OR ajustado Valor de p
(IC 95%)
n = 406 (39%) n = 608 (58%)

Muerte por causa cardiovascular 0 (0%) 1(0.16%) 0.0 0.954
IM 2 (0.5%) 1(0.2%) 3.7 (0.2-54.3) 0.343
Hospitalizacion por:

- EVC 4 (1%) 17 (3%) 0.3 (0.1-1.0) 0.041
- ICT 6 (2%) 3(0.5%) 2.9 (0.7-12.3) 0.152
- Arritmia o proarritmia 11 (3%) 13 (2%) 1.3 (0.6-3.1) 0.523
- Complicaciones por ablacion 3 (1%) 3(0.5%) 1.5(0.3-7.9) 0.639
- Otros eventos cardiovasculares 18 (4%) 38 (6%) 0.7 (0.4-1.3) 0.314
Logran MT y asintométicos 231 (57%) 352 (58%) 1.0 (0.7-1.4) 0.894
Ausencia de eventos adversos cardiovasculares 360 (89%) 550 (91%) 0.9 (0.6-1.3) 0.495
Nuevas arritmias diferentes a FA 20 (5%) 24 (4%) 1.4 (0.7-2.5) 0.352
Hospitalizacion por:

- Causa no cardiovascular 8 (2%) 22 (4%) 0.5 (0.2-1.1) 0.072
- M 0% 0% 0.0 1.000
- ICC 8 (2%) 15 (3%) 0.9 (0.4-2.3) 0.849
- EVC/ICT 0% 1(0.2%) 0.0 0.952

MT: meta terapéutica.

enfermedad valvular (19 vs 32%). Sin embargo, con-
viene mencionar que en el registro RecordAF no fue
incluida basalmente la FA permanente. En el REALI-
SE-AF, el 72% de los pacientes eran hipertensos. La
clasificacion de la FA ha evolucionado segun el plan-
teamiento de la estrategia de tratamiento. En el estudio
Olmented Country Minnesota, el 25% fue clasificado
en FA silente y el 74% como FA paroxistica'. En el
estudio prospectivo ALFA (Etuyde en Activité Liberalé
sur Fiirullation Auriculaire), conducido en Francia, se
documentd FA paroxistica en el 22%, crénica en el
51% y de reciente diagndstico en el 26%'. En el Re-
cordAF, al igual que en el ReMeFa, se incluyeron pa-
cientes como primer diagndéstico, FA paroxistica y FA
persistente; ademas, en el ReMeFa se agrego la FA
permanente. En ambos estudios se demostré que los
pacientes con FA paroxistica eran mas jovenes y fueron
tratados en mayor proporcion en la estrategia de CR
(68 vs 60%) versus CF (34 vs 9%). Una nueva clasifi-
cacioén (aun cuando no fue utilizada en nuestro regis-
tro) ha incluido la FA de larga duracién de mas de un
afno pero con la posibilidad de retornar a ritmo sinusal
(si se decide adoptar una estrategia de CR) a diferencia
de la FA permanente, donde la FA generalmente es
aceptada por el paciente y el médico. Por lo tanto, las

intervenciones de CR no son, por definicion, un objetivo
en pacientes con FA permanente’.

En el ReMeFa, en la estrategia de CR los pacientes
eran mas jovenes (64 afos), con mas FA paroxistica
(60%) y estaban en ritmo sinusal (55%). En la estrate-
gia de CF, los pacientes fueron: FA persistente (65%),
permanente (26%), con historia de enfermedad valvu-
lar (42%), 1C (35%) o disfuncion ventricular fraccion de
expulsion (FE) < 50% (27%). Estos hallazgos son con-
sistentes con la gufas para el tratamiento de la FA. Las
guias recomiendan ambas estrategias, de preferencia
por el CR como primera linea de tratamiento, especial-
mente en pacientes jovenes con FA paroxistica®” 2.

En los pacientes sintomaticos, la estrategia de CR
es la mas utilizada. Precisamente, asi quedé demos-
trado en el estudio Euro Heart Survey (67%)'® y en el
Registry of the German Competence NETwork on Atrial
Fibrillation (53%)'6. En este Ultimo, la estrategia de CR
se increment6 (en los pacientes con FA persistente)
segun el numero de episodios sintomaticos: 41% si no
habfa sintomas, 50% con la presencia de un sintoma
y 61% con cinco sintomas. En otro estudio de trata-
miento de la FA, el CR fue propuesto en el 47% de los
pacientes sintomaticos'”. En el ReMeFa, la estrategia
preferida en pacientes sintomaticos fue el CR (84%) y
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el CF (78%) (p = 0.025). Al final del estudio se confir-
moé que los pacientes fueron igualmente sintomaticos
en ambas estrategias: CR 43 versus CF 42%. Asi, todo
parece indicar que la carga sintomatica es importante
para elegir la estrategia de tratamiento; a mayor nu-
mero de episodios sintomaticos, la tendencia general
se inclina a favor de la estrategia de CR.

En la FA paroxistica, en el Canadian Registry Of Atrial
Fibrillation el 25% de los pacientes recibid sotalol, el
12% propafenona y el 56% no recibié farmacos antia-
rritmicos. En el subgrupo con FA recurrente, el uso de
los farmacos se increment6 al 33.5% con sotalol y el
17% con propafenona’®. En el estudio RecordAF, los
pacientes con la estrategia de CR recibieron p-blo-
queantes (25%) (excepto sotalol) y antiarritmicos clase
[l (45%) (amiodarona, sotalol, dofetilide), y en la es-
trategia de CF, p-bloqueantes (72%) (excepto sotalol)
y digital (34%). En el ReMeFa, en la estrategia de CR
los antiarritmicos clase Il fueron prescritos en el 64%
de los pacientes, los p-bloqueantes en el 25% (excep-
to sotalol) y digital en el 24% de alguna manera justi-
ficada por la proporcion de pacientes en IC (18%). En
la estrategia de CF, la digital se utilizo en el 69% de los
casos, los p-blogueantes en el 56% (excepto sotalol),
pero también antiarritmicos clase Ill en el 59%, lo que no
es acorde con las guias de tratamiento. Para mantener
el ritmo sinusal, las guias recomiendan amiodarona como
terapia de primera linea en pacientes con FA e IC y de
segunda linea para pacientes con FA y enfermedad co-
ronaria, FA con hipertension y FA solitaria®. Para el CF
en pacientes con FA persistente y permanente, las guias
recomiendan p-bloqueantes y calcioantagonistas no di-
hidropiridinicos. La digoxina se recomienda en pacien-
tes con FA e IC, disfuncion ventricular, EPOC o en in-
dividuos sedentarios’”8. Aunque no se utilizd en este
estudio, la dronedarona puede ser considerada no sélo
para el CRy CF, sino también para reducir la mortalidad
cardiovascular y hospitalizaciones cardiovasculares en
pacientes con FA paroxistica y persistente en enfermos
con o sin cardiopatia. No esté indicada en FA permanen-
te, pero tampoco en FA paroxistica y persistente en aque-
llos pacientes con IC que se encuentren en clase funcio-
nal Ill-IV de la NYHA o en clase funcional Il cuando la
descompensacion ocurrié dentro del mes previo'.

Los factores de riesgo para una EVC isquémica o
embolismo sistémico en pacientes con FA no valvular
son una historia de 1C/disfuncion ventricular izquierda,
hipertension arterial, edad > 75 afios, diabetes melli-
tus, EVC/ICT/tromboembolia, enfermedad vascular,
edad entre 65 y 75 afos asociado con categoria del
sexo (es decir, sexo femenino)'. En el estudio REACH

(REduction of Atherothrombosis for Continued Health),
que compar6 pacientes con y sin FA, el analisis del
score de CHADS? en pacientes con FA demostré que
los eventos cardiovasculares, especialmente EVC no fa-
tal y la combinacién de muerte cardiovascular/IM/EVC,
se incrementaron de manera lineal segun el score de
CHADS2. A mayor puntaje, mayores desenlaces. La tasa
de muerte cardiovascular/IM/EVC vari6 del 4% con
score CHADS? de 0 puntos al 12% con score CHADS?2
de 6 puntos'. En el RecordAF, el 6% tenia historia de
EVC, el 4% de ICT, el 23% diabetes, el 68% historia de
hipertension, el 26% historia de IC y el promedio de
edad era de 66 afnos. En el ReMeFa, un 10% tenia EVC,
un 6% ICT, un 23% diabetes mellitus, un 63% hiperten-
sion arterial, un 28% IC y la edad promedio fue de 66
afos. Como podemos observar, la presencia de factores
de riesgo y los desenlaces clinicos son muy parecidos
en ambos registros, existiendo un riesgo incrementado
de embolismo cerebral y sistémico; mas, sin embargo,
€COMO examinamos a continuacion, la terapia antiplaque-
taria y anticoagulante fue subutilizada. De manera ge-
neral, en el estudio RecordAF versus ReMeFa la terapia
antiplaquetaria fue prescrita en el 42 versus 44% de los
pacientes y la terapia anticoagulante con antagonistas
de la vitamina K en el 60 versus 56% de los pacientes.

En objetivo primario en el tratamiento de la FA es la
terapia anticoagulante®®?!, y secundariamente, pero
no menos importante, las estrategias de CR y CF%.
Durante mucho tiempo se habia considerado la estra-
tegia de CR como la méas importante, hasta la apari-
cién de los estudios AFFIRM (Atrial Fibrillation Follow
up Investigation of Rhythm Management), RACE (Rate
Control Versus Electrical Cardioversion for Persistent
Atrial Fibrillation), PIAF (Pharmacological Intervention
in Atrial Fibrillation), STAF (Strategies of Treatment of
Atrial Fibrillation) y AF-CHF (Rhythm Control versus
Rate Control for Atrial Fibrillation and Heart Failure), los
cuales no demostraron diferencias significativas en
mortalidad entre ambas estrategias de tratamien-
t0*6:2324 - Sin embargo, estos resultados no aplican
para todos los pacientes con FA, particularmente pa-
cientes muy sintomaticos, jévenes, en los que fall6 la
estrategia de CF y en pacientes con FA paroxistica.
Estas afirmaciones quedaron de manifiesto por el
entrecruzamiento considerable del 32% observado
en el ReMeFa entre una y otra estrategia de trata-
miento (23% para CR y 9% para CF) y la probabili-
dad de alcanzar la meta del ritmo sinusal de 1.7
veces mayor que la estrategia de CF con diferencias
estadisticamente significativas. Podemos refrendar,
como ya otros documentaron®-%8, que no es lo mismo
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permanecer en FA o en ritmo sinusal segun lo sefialado
en los estudios tipo AFFIRM; el problema principal
radica en los efectos adversos de los farmacos antia-
rritmicos, los cuales pueden estar ocultando sus ven-
tajas verdaderas; con nuevos antiarritmicos quizéa
podriamos contrarrestar estos efectos secundarios. Si
existiera un método eficaz para mantener el ritmo si-
nusal con menos efectos adversos, éste podria ser de
utilidad. Asf pues, la evidencia actual no pretende
erradicar de la practica clinica la estrategia de CR,
sino que propone la estrategia de CF como una alter-
nativa tan eficaz como la anterior.

Conclusion

Este registro pone de manifiesto un panorama ya
conocido a nivel mundial. La FA es una enfermedad
progresiva que debemos atender, identificando y ma-
nejando las comorbilidades no cardiovasculares asocia-
das para su mantenimiento y controlando los factores
de riesgo cardiovascular. Confirmamos que no es una
enfermedad benigna, favorece la aparicién de compli-
caciones por el uso suboéptimo de la terapia antiagre-
gante y anticoagulante. La estrategia de CF sigue
siendo la mas utilizada; sin embargo, ambas estrate-
gias (CR y CF) son tratadas de manera erratica en
contra de lo estipulado en los lineamientos de la guias
de tratamiento: en algunos casos el uso de farmacos
antiarritmicos para el CF y la terapia no antiarritmica
(digital, p-blogueantes y calcioantagonistas) para el
CR. Prepondera, como lo han mencionado otros regis-
tros, la necesidad insatisfecha de nuevos farmacos (an-
tiarrftmicos o antitrombaticos) tolerables y eficaces para
mejorar o abatir en su conjunto, con educacion de los
pacientes y de los médicos, los sintomas en la FA y
los desenlaces cardiovasculares.
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