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Resumen

Antecedentes: la prevencion de eventos tromoboembdlicos mediante anticoagulacién oral es uno de los principales ob-
jetivos en el tratamiento de la fibrilacién auricular (FA) no valvular, pudiendo utilizarse tanto farmacos antivitamina K
(AVK), como warfarina y anticoagulantes orales directos (ACOD). La warfarina ofrece su mayor eficacia y seguridad
cuando el porcentaje de tiempo en rango terapéutico (TTR) es mayor de 65%-70%. El score SAMe-TT,R, fue desarrollado
como herramienta para intentar predecir la respuesta al tratamiento anticoagulante con farmacos AVK. Los pacientes
con un puntaje favorable (0-1 punto) tendrian una buena respuesta al tratamiento y por lo tanto un TTR adecuado,
mientras que un puntaje desfavorable (>2 puntos) permitiria predecir un T'TR inadecuado, identificando pacientes que
requieren intervenciones adicionales para optimizar la calidad de anticoagulacién o que serian mejores candidatos a
ACOD.

Objetivo: evaluar la utilidad del score SAMe-TT,R, en el control de la anticoagulacion oral con warfarina en pacientes
portadores de FA no valvular.

Método: estudio retrospectivo de 115 pacientes ambulatorios con FA no valvular, anticoagulados con warfarina entre el
1°dejunio de 2012 y el 31 dejunio de 2014. Las variables analizadas fueron: edad, sexo, fraccion de eyeccién del ventricu-
lo izquierdo (FEVI), comorbilidades, fArmacos concomitantes, score CHA,DS,-VASc y HAS-BLED. Se calcul6 el TTR in-
dividual mediante método de Rosendaal y se calcul6 el score SAMe-TT,R,. Se utiliz6 el test de t para comparacién de me-
dias y el test de chi? para anélisis de variables categoricas. Se consider6 significativo un valor p<0,05.

Resultados: la media de edad fue de 71,0+9,8 anos, sexo masculino 52,2%. Comorbilidades asociadas fueron: hiperten-
sion arterial (HTA) 82,6%, cardiopatia isquémica 24,3%, diabetes mellitus 18,3%, ataque cerebrovascular previo 10,4%,
tabaquismo 6,1% y ex tabaquista 30,4%, consumo concomitante de tres o mas farmacos 87,0%. La media de FEVI fue de
48,3+12,4%, score CHA,DS,-VASc 3,6 +1,2 puntos y score HAS-BLED 1,8+0,9 puntos. La media de TTR calculada fue
de 54,9+21,6% y solamente 37 pacientes (32,2%) tuvieron un TTR >65%. El score SAMe-TT,R, tuvo una media de
1,8+1,0 puntos, 45 pacientes (39,1%) tuvieron un puntaje favorable a warfarina (0-1 punto) y 70 pacientes (60,9%) un
puntaje desfavorable (>2 puntos). No hubo diferencia significativa en la media de TTR segin la categoria de
SAMe-TT,R, (563,0+23,7% vs 56,2+20,2%, p=0,447). Tampoco se encontro asociacién entre un score SAMe-TT,R, favo-
rable a warfarina y un TTR >65% (33,3% vs 31,4%, p=0,831).

Conclusion: en la poblacion estudiada no hubo diferencia en la calidad de la anticoagulacién oral con warfarina entre
las categorias (favorable y desfavorable) del score SAMe-TT,R,.
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Usefulness of the SAMe-TT,R, score in the control of oral anticoagulation
with warfarin in patients with non-valvular atrial fibrillation

Summary

Background: prevention of thromboembolic events is the main objective of oral anticoagulation treatment in non-val-
vular atrial fibrillation (AF) and either oral anticoagulation with vitamin K antagonists (VKA), like warfarin, or direct
oral anticoagulants (ACOD) can be used. When warfarin is used, a time in therapeutic range (TTR) >65- 70% offers the
best efficacy and safety. The SAMe-TT,R, score has been developed as a tool to predict the response to VKA. A favorable
SAMe-TT2R2 score (0-1 point) can identify patients that respond adequately to VKA and will have a better TTR, whilst a
not favorable SAMe-TT,R,score (>2 points) associates with poor TTR, needing additional therapies to optimize anticoa-
gulation quality control or would be better candidates to direct oral anticoagulants (ACOD)

Objective: assess SAMe-TT,R, score value in anticoagulation quality control of patients with non-valvular AF treated
with warfarin.

Method: retrospective study of 115 ambulatory patients with non-valvular AF receiving oral anticoagulation treatment
with warfarin, from June 1st 2012 to June 31st 2014. Analyzed variables were age, sex, left ventricle ejection fraction
(LVEF), comorbidities, number of concomitant drugs, CHA,DS,-VASc and HAS-BLED scores. Rosendaal method was
used to calculate the individual TTR. Student T test was used to compare mean values and X2 test for categorical varia-
bles. P < 0.05 was considered statistically significant.

Results: mean age was 71.0 = 9.8 years, 52.2% were male, most frequent comorbidities were: hypertension 82.6%, is-
chemic heart disease 24.3%, diabetes mellitus 18.3%, cerebrovascular disease 10.4%, smoking 6.1% and former smoking
30.4%, concomitant use of 3 or more drugs 87%. Mean LVEF was 48.3 + 12.5 %, CHA,DS,-VASc Score 3.6 + 1.2 points
and HAS-BLED Score 1.8 + 0.9 points. Mean TTR was 54.9 = 21.6% and only 37 patients (32.2%) had a TTR > 65%.
Mean SAMe-TT,R, score was 1.8 + 1.0 points, a warfarin-favorable score (0-1 point) was found in 45 patients (39.1%)
and 70 patients (60.9%) had a non-favorable score (>2 points). No significant mean TTR difference was found among
SAMe-TT,R, categories (53.0 = 23.7% vs. 56.2 = 20.2%, p=0.447). No association between a favorable SAMe-TT,R, Sco-
re and a high TTR (>65%) was found (33.3 vs. 31.4%, p=0.831).

Conclusion: no difference in anticoagulation quality control was found among favorable and non-favorable
SAMe-TT,R, score categories.
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con warfarina estuvo asociado a una reduccion del
riesgo relativo de ACV de 64%, correspondiendo a

Introduccion
La fibrilaciéon auricular (FA) es la arritmia mas fre-

cuente, con una prevalencia en la poblacién general
de 1%-2%, siendo en torno a 6% en personas >65
anos y de 10% en personas >80 afnos-3. Datos simi-
lares han sido obtenidos en nuestro pais®.

El riesgo de ataque cerebrovascular (ACV) es
cinco veces mayor en pacientes portadores de FA y
uno de cada cinco ACV son atribuidos a esta arrit-
mia®, El riesgo anual de ACV en pacientes portado-
res de FA no valvular no es homogéneo y puede esti-
marse a través del score CHA2DS2VASc®.?. La ne-
cesidad de terapia antitrombdtica debe ser reeva-
luada periédicamente en base a la estimacién del
riesgo tromboembdlico y riesgo de sangrado indivi-
dual®9,

El tratamiento anticoagulante representa la es-
trategia que genera mayor reduccién de los eventos
tromboembdlicos en pacientes con FA. En el metaa-
nalisis de Hart y colaboradores9, el tratamiento

una reduccién de riesgo absoluto anual de 2,7% en
todos los ACV. La reduccién de riesgo fue similar
tanto para prevencién primaria como secundaria y
en ACV invalidante y no invalidante. La prevencion
de eventos tromoboembdlicos puede realizarse utili-
zando farmacos antivitamina K (AVK), como warfari-
na y anticoagulantes orales directos (ACOD)!1-16), El
principal dilema que se plantea es la seleccién del tipo
de anticoagulante oral en un escenario de igual ac-
cesibilidad para ambos.

La warfarina presenta conocidas limitaciones
vinculadas a un estrecho rango terapéutico, mul-
tiples interacciones farmacolégicas y dietéticas
asi como también a una amplia variabilidad en su
respuesta anticoagulante inter e intraindivi-
duo?. Para disminuir la incidencia de complica-
ciones tromboéticas y hemorragicas se debe man-
tener el INR (International Normalized Ratio)
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dentro del rango terapéutico indicado para cada
patologia(8-20), La calidad de la anticoagulacién
oral con warfarina ha sido evaluada en multiples
estudios a través del calculo del porcentaje de
tiempo en que el INR se encuentra dentro del ran-
go terapéutico, expresado como la sigla en inglés
TTR (Time in Therapeutic Range)(17.18,20-23) y cal-
culado mediante interpolacién lineal por el méto-
do de Rosendaal?¥. La warfarina ofrece su mayor
eficacia y seguridad cuando el TTR es mayor de
65%-70%25-28) valores inferiores se han asociado
a eventos adversos (ACV, hemorragias y mortali-
dad)@9:30, El score de riesgo hemorragico HAS-
BLED define a los pacientes con un INR labil co-
mo aquellos con TTR <60%1.32),

Los ACOD no requieren ajuste de dosis en ba-
se a un test de coagulacién especifico, pero la ad-
herencia al tratamiento es crucial, ya que estos
farmacos tienen una vida media menor que la
warfarina. Sus limitaciones se vinculan a su ma-
yor coste econémico y eliminacién renal en grado
variable, desaconsejando su uso en presencia de
enfermedad renal severa (clearance de creatinina
[CICr] <30 mL/min/1,73 m2) y con necesidad de
ajuste de dosis en presencia de enfermedad renal
moderada (CICr 30-49 mL/min/1,73 m2)®9), Tie-
nen metabolismo hepatico, estando contraindica-
da su administracién en pacientes con disfuncién
hepatica severa (Child-Pugh C), requiriendo ajus-
te de dosis o discontinuacién en presencia de tera-
pia concomitante con inductores o inhibidores
moderados y potentes del CYP3A4 (citocromo
P450) y P-gp (glicoproteina de permeabilidad).
Finalmente, el acceso limitado a idaracizumab
(antidoto de dabigatran) recientemente aprobado
por la FDA (Food and Drug Administration)®3y
la EMA (European Medicines Agency)®%y la au-
sencia de antidoto especifico comercializado has-
ta la fecha para los inhibidores del factor Xa re-
presentan también una limitacion(8:35-38),

La seleccion del mejor anticoagulante oral pa-
ra cada paciente particular es un desafio. El score
SAMe-TT2R239 (sexo femenino, edad menor de 60
anos, historia médica [dos o mas comorbilidades],
tratamiento [drogas que interaccionen, por ejem-
plo, amiodaronal, tabaco [doble], raza no caucasi-
ca [doble]) (tabla 1) se ha desarrollado como he-
rramienta para intentar predecir la respuesta al
tratamiento anticoagulante con farmacos AVK.
Aquellos pacientes con puntaje favorable a warfa-
rina (0-1 punto) tendrian una buena respuesta al
tratamiento y por lo tanto un TTR adecuado;
mientras que un puntaje desfavorable (>2 puntos)
permitiria predecir un TTR inadecuado y en con-
secuencia mayores posibilidades de eventos ad-

versos, identificando pacientes que requieren in-
tervenciones adicionales para la optimizacion de
la calidad de la anticoagulaciéon con AVK o mejo-
res candidatos a ACOD. Este score fue validado en
diversos estudios0-42 y su utilizacién se reco-
mienda en una publicacién reciente de la Socie-
dad Europea de Cardiologia?®y en un documento
de consenso del NICE (National Institute for
Health and Care Excellence)@®, sin embargo su
reproducibilidad no ha sido consistente(*3-46),

El objetivo de este estudio fue evaluar la utilidad
del score SAMe-TT2Rz en el control de la anticoagu-
lacién oral con warfarina en pacientes portadores
de FA no valvular.

Material y método

Se realiz6 un estudio retrospectivo de una cohorte
de 366 pacientes anticoagulados con warfarina que
se asistian de forma ambulatoria en la Policlinica de
Cardiologia (283) y en la Unidad Multidisciplinaria
de Insuficiencia Cardiaca (UMIC) (83) del Hospital
de Clinicas entre el 1° de junio de 2012 y el 31 de ju-
nio de 2014.

Se incluyeron pacientes de ambos sexos mayo-
res de 18 anos que se encontraban bajo tratamiento
anticoagulante por diagnéstico de FA no valvular de
acuerdo con las guias de practica clinica actuales?.

Fueron excluidos aquellos que presentaban al
menos uno de los siguientes criterios: (1) indicaciéon
adicional de anticoagulacién por trombosis venosa
profunda/tromboembolismo pulmonar (TVP/TEP)
o trombo intracardiaco; (2) anticoagulacién con
ACOD; (3) inicio de anticoagulacién menor a tres
meses; (4) intervalo mayor a 60 dias entre resulta-
dos de INR; (5) ausencia de cinco registros consecu-
tivos.

Las variables analizadas fueron: edad, sexo,
fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo
(FEVI), comorbilidades y farmacos concomitantes.
Se evalu6 el riesgo de ACV mediante el score
CHA:2DS2-VASc y el riesgo inicial de sangrado me-
diante el score HAS-BLED®132), Se evalué la calidad
de anticoagulacion a través del calculo individual
del TTR mediante el método de Rosendaal (interpo-
lacién lineal)@¥ y luego se determiné el resultado
global expresado como la media de TTR. Se definio
como adecuada calidad de anticoagulacién un valor
de TTR >65%.

El score SAMe-TT:zR: (tabla 1) fue calculado co-
mo la suma de 1 punto para cada uno de los siguien-
tes elementos: sexo femenino, edad menor de 60
anos, dos o mas de las siguientes condiciones (HTA,
diabetes, enfermedad arterial coronaria/infarto de
miocardio, enfermedad arterial periférica, insufi-
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ciencia cardiaca congestiva, ACV previo, enferme-
dad pulmonar, hepética o renal), tratamiento (dro-
gas que interaccionen, por ejemplo, amiodarona) y 2
puntos para tabaquismo y raza no caucésica. Se de-
fini6 como favorable al tratamiento con warfarina
un puntaje de 0-1 punto, mientras que un puntaje
desfavorable, >2 puntos, se asociaria con mala
respuesta al tratamiento con warfarina y un pobre
TTR.

Los datos clinicos se obtuvieron de las historias
clinicas. El valor de anticoagulacién se obtuvo a través
del sistema informatizado del laboratorio del Hospital
de Clinicas, expresado como INR y obtenido a partir
de muestras de sangre extraidas por venopuncion,
analizadas con un equipo Sysmex 500, Laboratorio
Enol.

Las caracteristicas de los pacientes son presen-
tadas como porcentajes y medias * desviacioén es-
tandar (DE). La normalidad fue evaluada mediante
el test de Kolmogorov-Smirnov. Se utilizé el test de

Tabla 1. Acrénimos y definiciones del score
SAMe-TT.R,

Acrdnimo  Definicion Puntos
S Sexo (femenino) 1
A Edad (<60 anos) 1
Me Historia Médica* 1
T Tratamiento (drogas que 1
interaccionen, por ejemplo
amiodarona)
T Tabaco (durante los tltimos dos 2
anos)
R Raza (no caucasico) 2

* Dos o més de las siguientes: HTA, diabetes, enfermedad arte-
rial coronaria/infarto de miocardio, enfermedad arterial perifé-
rica, IC congestiva, ACV previo, enfermedad pulmonar, hepati-
ca o renal. Modificado de Apostolakis et al39)

Tabla 2. Caracteristicas de la poblacién segtin la categoria del score SAMe-TT,R,

Variable Total
N=115
Sexo masculino 60 (52,2)
Edad (anos) 71,0+£9,8
Edad >75 anos 45 (39,1)
FEVI (%) 48,3+12/4
Comorbilidades
HTA 95 (82,6)
DM 21 (18,3)
ACV 12 (10,4)
Cardiopatia isquémica 28 (24,3)
Tabaquismo 7(6,1)
Ex tabaquismo 35 (30,4)
Farmacos concomitantes >3 100 (87,0)
Score CHA,DS,-VASc (puntos) 3,62+1,2
Score HAS-BLED (puntos) 1,8+0,9
Score SAMe-TT,R, (puntos) 1,8+1,0
TTR > 65% 37 (32,2)
TTR (%) 54,9+21,6

Favorable Desfavorable Valor p
0-1 punto (n=45) 22 puntos (n=70)

27 (60,0) 33 (47,1 0,178
73,7+£8,3 69,3+10,3 0,019*
22 (48,9) 23 (32,9%) 0,086
51,2+11,5 46,5+12,8 0,049*
33 (73,3) 62 (88,6) 0,035*
6(13,3) 15 (21,4) 0,273
5111 7(10,0) 0,849
5(11,1) 23 (32,9) 0,008*
0(0) 7(10) 0,029*
12 (26,7) 23 (32,9) 0,481
33 (73,3) 67 (95,7) 0,001*
3,1+1,0 3,9+1,2 0,000*
1,9£1,0 1,7x0,8 0,288
0,8+0,4 2,5%0,7 0,000*
15 (33,3) 22 (31,4) 0,831
53,0+23,7 56,2+20,2 0,447

Los datos son presentados como n (%) o media + DE. HTA: hipertension arterial; DM: diabetes mellitus; ACV: ataque cerebrovas-
cular; FEVI: fracciéon de eyeccion del ventriculo izquierdo; CHA,DS,-VASc=insuficiencia cardiaca, hipertension arterial, edad >75
afnos, diabetes mellitus, ACV/AIT/tromboembolia previa, enfermedad vascular, edad 65-74 afnos y sexo femenino; HAS-BLED=hi-
pertension arterial, falla renal o hepética, ACV previo, historia o predisposicién a sangrados, INR 1abil, edad avanzada (>65 afos),
consumo de alcohol o drogas; TTR: Time in Therapeutic Range; INR: International Normalized Ratio; SAMe-TTyR,= (sexo femeni-
no, edad <60 afnos, historia médica [dos o més comorbilidades], tratamiento [drogas que interaccionen, por ejemplo amiodaronal,

tabaco [doble], raza no caucasica [doble]) * p<0,05.
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chi? para el analisis de variables dicotomicas, test de
t para comparacion de medias y test de Krustal-Wa-
llis para comparar los valores de TTR en los diferen-
tes puntajes del score SAME-TTzRz. Se considerd
significativoun valor p<0,05. El analisis estadistico
se realiz6 utilizando GNU PSPP Statistical Analy-
sis Software versién 0.7.9.

Resultados

En el periodo considerado se seleccionaron 115 pa-
cientes que cumplian con los criterios propuestos,
45 (39,1%) provenientes de UMICy 70 (60,9%) de la
Policlinica de Cardiologia. Las caracteristicas de los
pacientes se muestran en la tabla 2. La media de
edad fue de 71,0+9,8 anos y sexo masculino 52,2%.
Las comorbilidades més frecuentes fueron: HTA
82,6%, cardiopatia isquémica 24,3% y diabetes me-
llitus 18,3%. El1 87,0% de los pacientes consumia
tres o méas farmacos concomitantes. La media de
FEVI fue 48,3+12,4%, el score CHA2DS2-VASc fue
3,6+1,2 puntos y el score HAS-BLED fue 1,8+0,9
puntos.

La calidad de la anticoagulacién no fue éptima,
siendo la media de TTR calculada 54,9+21,6% y so-
lamente 37 pacientes (32,2%) tuvieron un TTR
>65%. La media de dias entre resultados de INR fue
de 29,4+7,8 dias. No se encontr6 asociacién entre
un TTR >65% y las variables estudiadas.

El score SAMe-TT:R: tuvo una media de
1,8+1,0 puntos, 45 pacientes (39,1%) tuvieron un
puntaje favorable a warfarina (0-1 punto) y 70 pa-
cientes (60,9%) tuvieron un puntaje desfavorable
(>2 puntos). La relacién entre la categoria del score
SAMe-TT:2R2 y las diferentes variables se muestra
en la tabla 2.

No hubo diferencia significativa en la media de
TTR segun la categoria del score SAMe-TT2R2
(53,0+23,7% vs 56,2+20,2%, p=0,447). En la cate-
goria SAMe-TTzRs favorable, solamente 15 pacien-
tes (33,3%) tuvieron un TTR >65% (p=0,831). La pun-
tuacion del score SAMe-TT2R2 fue similar en los pa-
cientes con TTR >65% y <65% (1,81+0,96 vs
1,81+1,1M; p=0,496). Tampoco se encontré dife-
rencia entre la calidad de anticoagulacién y un pun-
taje creciente en el score SAMe-TT2R2 (p=0,359) (fi-
gura 1).

Discusiéon

Considerando el score SAMe-TT2R2 como variable
dicotémica (tabla 2) o como variable ordinal (figura
1) no se encontraron diferencias en la calidad de an-
ticoagulacién. La media de TTR no fue significati-
vamente diferente entre los pacientes con un score

Media de TTR (%)

55.4 58,2 58,5
514

50 457
40
30
20
10

0

0 1 2 3 24

Score SAMe-TT2R> (puntos)

Figura 1. Tiempo en rango terapéutico segin el score
SAMe-TT,R,

SAMe-TT:zR: favorable a warfarina y uno desfavo-
rable.

Los pacientes con score SAMe-TT2Rs favorable
a warfarina tuvieron menor consumo de farmacos
concomitantes y menor prevalencia de algunos fac-
tores de riesgo cardiovascular (HTA y tabaquismo)
y de enfermedad cardiovascular definida (cardiopa-
tiaisquémica). Estos elementos pueden estar vincu-
lados al hallazgo de una mayor FEVI y un menor
score CHA2DS2-VASc. Sin embargo, ninguna de es-
tas variables se asocié a un TTR >65%.

El score SAMe-TTsR2 39, es propuesto como un
score simple, conformado por variables clinicas y de
facil aplicacién, siendo esa su principal fortaleza.
Sin embargo, su utilidad es cuestionada por diver-
sos estudios“3-45, En pacientes con FA no valvular e
insuficiencia cardiaca, este score no permiti6 prede-
cir el TTR tras un ingreso por descompensacion6),

Es importante considerar que el estudio ini-
cial de Apostolakis y colaboradores®? incluyé a
todos los pacientes con indicacién de anticoagula-
cion oral del estudio AFFIRM®“®) utilizandose en
la fase de validacién la misma cohorte de pacien-
tes y existiendo 11% de pacientes con FA valvu-
lar#9, En dicho estudio se demostroé que utilizan-
do como punto de corte una mediade TTR de 65%,
el score SAMe-TT2Rz2 permitiria identificar a los
pacientes con respuesta favorable a warfarina.
Sin embargo, en nuestra cohorte, de los pacientes
con puntaje favorable a warfarina (0-1 punto) so-
lamente el 33% tuvo un TTR >65%. La incapaci-
dad de detectar una diferencia se podria explicar
debido a que la media de T'TR calculada en nues-
tra poblacion (54,9%) fue inferior al valor 6ptimo
(>65%-70%). Este hallazgo de anticoagulaciéon
subé6ptima coincide con el obtenido en el registro
GARFIELD-AF que muestra una media de TTR
de 55,8% en pacientes tratados con warfarina pro-
venientes de la “vidareal”(®®, Una pregunta ares-
ponder es si este score tiene utilidad en poblacio-
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nes con anticoagulacién subéptima. La publica-
cién de Abumuaileq y colaboradores®“?, que eva-
Iaa la calidad de anticoagulacién calculando el
porcentaje de INR dentro del rango terapéutico
(PINRR), no utilizando el TTR, pone en evidencia
que el rendimiento del score varia de acuerdo al
punto de corte de PINRR utilizado. En pacientes
con PINRR >70%, el 82,1% tenia un puntaje del
score SAMETTR favorable (0-1 punto) y este por-
centaje se reducia de forma significativa al consi-
derar un punto de corte de PINRR <70% (70,9%
para un PINRR >65% y 70,7% para un PINRR
>60%, p<0,001).

Existe ademas cierta disparidad en la literatura
con respecto al punto de corte utilizado para definir
las diferentes categorias. En la publicacién de Apos-
tolakis y colaboradores®? se considera que los pa-
cientes con un puntaje de 0-1 tendrian una respues-
ta favorable al tratamiento con warfarina, mientras
que aquellos pacientes con >2 puntos tendrian una
respuesta desfavorable. Numerosos estudios utili-
zan este criterio“2-46), Por otro lado, algunas publi-
caciones consideran un resultado de 0-2 puntos co-
mo favorable a warfarina (0-1 punto: riesgo bajoy 2
puntos: riesgo intermedio) mientras que un puntaje
mayor de 2 puntos seria desfavorable, con alto ries-
go de pobre TTR“0.41.51,52), Es necesaria informacién
adicional para definir adecuadamente las diferen-
tes categorias del score y evaluar su validez en
diferentes poblaciones.

Las guias de practica clinica para la prevencién
de eventos tromboembdlicos en pacientes con FA no
valvular avalan la utilizacién de farmacos AVK y
nuevos anticoagulantes orales (NACO)®@9. Sin em-
bargo, en el estudio ROCKET-AF14 (rivaroxaban),
el grupo control tratado con AVK tenia una media
de TTR de 55%, en el estudio RE-LY1% (dabigatran)
64% y en el estudio ARISTOTLE1® (apixaban) fue
de 62%, reflejando niveles sub6ptimos de anticoa-
gulacion incluso en poblaciones “controladas”. De-
bemos considerar que si bien los ACOD ofrecen
ciertas ventajas, su superioridad en poblaciones con
TTR mayor a 70% no ha sido evaluada.

La seleccion del anticoagulante oral debe ser in-
dividualizada de acuerdo a la presencia de comorbi-
lidades, tolerancia, costo, interacciones, riesgo de
sangradoy TTR. El principal dilema surge en el pa-
ciente portador de una FA no valvular de reciente
diagnéstico, que nunca ha recibido tratamiento an-
ticoagulante con AVK y desconocemos, por lo tanto,
si su TTR es adecuado. Se podria considerar reali-
zar una “prueba de warfarina” durante los seis me-
ses iniciales para documentar la calidad de anticoa-
gulacién y facilitar la eleccién del tipo de anticoagu-
lante.

Implicancias

Este estudio nos permite conocer la calidad de la an-
ticoagulacion y las caracteristicas de los pacientes
con FA no valvular, siendo el TTR el parametro re-
comendado para evaluarla®V y con criterios de in-
clusién que aseguran que el TTR calculado real-
mente refleje la calidad de la anticoagulacién. La
media de TTR obtenida es inferior al valor 6ptimo,
siendo similar al resultado obtenido en un estudio
previo realizado en Uruguay (56,6%)®3. Un incre-
mento absoluto en la media de TTR mayor a 5% re-
presentaria una diferencia significativa y clinica-
mente relevante®¥. Debemos, por lo tanto, estimu-
lar el desarrollo de nuevas estrategias educativas y
de control de anticoagulacién para optimizar el
nivel de la misma.

Limitaciones

Estan vinculadas principalmente a su pequeno ta-
mano y ser unicéntrico, siendo sus resultados, por
ende, no generalizables. Desconocemos cual es la
calidad de la anticoagulacion de los pacientes con
FA no valvular de otros centros de tercer nivel asi
como en policlinicas de atencién primaria. Se han
excluido aquellos pacientes con FA no valvular que
no reciben tratamiento anticoagulante oral o que
reciben ACOD, lo cual puede representar un sesgo
de seleccion. Dichos pacientes deberian ser conside-
rados en estudios futuros.

Al ser retrospectivo, no se ha evaluado la inci-
dencia de eventos tromboembdlicos, hemorragicos
y muerte cardiovascular. El registro de dichos even-
tos permitiria evaluar si existe asociacién con el
puntaje de los scores CHA2DS2-VAScy HAS-BLED,
media de TTR obtenido y la categoria del score
SAMe-TT2Rz. En un estudio reciente de Lip y cola-
boradores®®? un score SAMe-TT2Rz >2 se ha visto
asociado con un riesgo incrementado de INR labil
(p=0,004), ACV/tromboembolismo (p=0,007), san-
grado grave (p<0,0001) y muerte (p=0,002) en el
seguimiento.

Es necesaria la informacién de un estudio pros-
pectivo, multicéntrico y de mayor tamano para eva-
luar la utilidad del score SAMe-TT2Rz como predic-
tor de calidad de anticoagulacién con warfarinay su
asociacién con eventos tromboembdlicos y hemo-
rragicos.

Conclusién

En la poblacién estudiada no hubo diferencias en la
calidad de la anticoagulacién oral con warfarina en-
tre las categorias (favorable y desfavorable) del sco-
re SAMe-TTzR2.
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