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Anticoagulacion y deterioro
delafuncion ventricular

Al Director

En referencia a caso clinico publicado en la Revista Insufi-
ciencia Cardiaca Volumen Il - N° 2; Abril-Junio 2007, pags.
89-91; quisiera considerar algunos criterios acerca de las con-
troversias que se establecen a partir del tratamiento anticoagu-
lante en pacientes con insuficienciacardiaca (IC) y masalin en
aquellos en fases avanzadas. Varios estudios sugieren que los
pacientes con | C presentan un riesgo anual de accidentes cere-
brovasculares (ACV) del 1,5%'2, incrementéndose en pacien-
tes con IC severa, llegando a 4% anual®. Ademés, € ACV es
considerado la tercera causa de muerte en el mundo occiden-
tal*. Unade las consideraciones actual es sobre | as causas de los
ACV en estos pacientes, estariarel acionada con alteraciones en
el componente sanguineo, deficiencia en la actividad endote-
lial, anomalias en €l flujo y la motilidad®s. Un planteo impor-
tante en esta situacion es considerar la hemodinamia de estos
pacientes, |os cuales presentan deterioro progresivo de la con-
tractilidad miocéardicay bajo gasto cardiaco’, manteniendo en
su vida cotidiana y mas aun en casos de |C avanzada: bajas
cifrasdetension arterial. Aportando paraello € arsenal dedro-
gas vasodilatadoras y bloqueantes adrenérgicos que actlan con
el findelograr el bloqueo neurohumoral sin olvidar los antago-
nistas de la al dosterona, los tan temidos diuréticos que requie-
ren muchos de estos pacientes, debido a la progresiéon de su
enfermedad y la dietarestringidaen sodio. En estalucha contra
lalC, se producen repercusiones en la vasculaturay los meca
nismos de autorregulacion cerebral, debiéndose mantener ci-
fras tensional es adecuadas para lograr valores minimos reque-
ridos que permitan mantener la perfusion de organos vitales,
como €l cerebro. En base a estas consideraciones, no seriauna
utopia plantear como causa de ACV en estos pacientes con | C,
la hipotension arterial. Se debe considerar que los cambios de
latension arteria en estos pacientes es mayor aln en etapas de
congestion, pues en estos casos se aumentan las dosis de las
drogas mencionadas para disminuir la congestion, recurriendo
en muchos casos a uso indiscriminado de diuréticos, exacer-
bando la hipotension arterial y favoreciendo la hipoperfusion
cerebral con posterior isguemiae hipoxianeuronal®, conducien-
do a dafios en la mayoria de los casos irreversibles, dejando
secuelasinvalidantes. Segln consensos, laanticoagul acion oral
y € uso de antiagregantes plaquetarios es €l tratamiento ade-
cuado, ya que se considera que habria un aumento en la activi-
dad protrombdtica®, aungque permanecen las controversias acer-
cade qué pacientes deben recibir esta medicacion. No olvidan-
do las complicaciones hemorrégicas'® y los cuidados que re-
quieren estos pacientes incluso en la alimentacion. Es funda-
mental en estos pacientes mantener los parametros clinicos,
control diario del peso corporal, a igua que e manejo adecua-
do delas drogas en dosis adecuadas a cada paciente y sin reali-
zar variaciones importantes de las dosis en etapas de conges-

Rev Insuf Cardiaca 2008; (Vol 3) 1:53-55

CARTA DE LECTORES

tion; ademés, de mantener losvalores delatension arteria para
preservar la perfusién de 6rganos como el cerebro.

En mi escasa experiencia, muchos pacientes en tratamiento con
anticoagulantes orales (en rango de anticoagulacién) presenta-
ron ACV isquémico. La progresién de la enfermedad cerebro-
vascular produce discapacidad en los pacientes, empeorando
su calidad de vida, aumentando la morbilidad y disminuyendo
la sobrevida, siendo el infarto cerebral la causa de muerte en
muchos pacientes con IC.
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Respuesta

Como hien dice la Dra. Valentina Bichara, existe un consenso
generalizado de que los pacientes con miocardiopatia dilatada
e insuficiencia cardiaca crénica (ICC) tienen un riesgo trom-
boembdlico (TE) incrementado, sostenido por laevidenciaacu-
mulada en ensayos clinicos con diuréticos o vasodilatadores en
este contexto.

La fisiopatogenia del tromboembolismo de este subgrupo de
pacientes esta sustentada en 3 factores: anomalias en €l flujo,
anomalias en lamotilidad y, por ultimo, anomalias del compo-
nente sanguineo® con una deficiente actividad endotelial?.
Ikeda® estudi6 17 pacientes portadores de cardiomiopatia idio-
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paticaen ritmo sinusal y sin antecedentestromboembdlicos pre-
Vios con parametros de activacion trombinica

(fibrinopéptido A y complejos T-AT) y plaquetaria (factor 4 y
betatromboglobulina), comparandol o con unapoblacién dein-
dividuos normales. Solo la activacion trombinica esta presente
en estos pacientes y ademas esta correl acionada positivamente
con el volumen defin de diastole del ventriculo izquierdo (VI).
Ademas, demostré que el patrén de actividad trombinica es si-
milar a hallado en lafibrilacion auricular.

Jung* demostroé que existe un incremento de la actividad trom-
bini ca directamente relacionado con el grado de disfuncion del
V1.

Sin embargo se ha demostrado un incremento de la actividad
plaquetaria en pacientes con grado avanzado de disfuncion del
V1, probablemente reflejando esos dos tercios de coronariopa-
tiad.

En conclusion, la activacién trombinica es € parametro fisio-
patogénico mas importante en estos pacientes, sumada ala hi-
peractividad plaquetaria, hallada en estadios avanzados y en
todos aquellos con evidencias de coronariopatia.

En publicaciones tempranas se publicd una alta incidencia de
complicaciones TE®” de hasta un 50%, dato probablemente re-
lacionado con laetiologia, dado que en laactualidad lamayoria
de los pacientes poseen un sustrato de cardiopatia isquémica,
mientras que en series tempranas la valvulopatia reumética era
un importante agente fisiopatogénico.

Fuster?, en una serie longitudinal de 107 pacientes con miocar-
diopatia dilatada, demostré una tasa embdlica arterial anual de
3,2 eventos/100 pacientes anual es.

Natterson® publicé una tasa embdlica arterial de 3,2 eventos
cada 100 pacientes en plan de trasplante.

En el afio 2000 Sharmat® reviso la historiade 144 pacientes con
severa disfuncion del VI con respecto a su sobrevida y riesgo
embdlico. Se detectd un 12,5 % de embolismo arterial y en 5
pacientes se demostrd un trombo en V1. El 55% de los que pre-
sentaron un evento embdlico, comparado con el 15,9% de los
gue no lo presentaron, murieron o fueron trasplantados en ese
periodo de seguimiento.

Esimportante revisar latasatromboembodlicareportadaen otros
ensayos de insuficiencia cardiaca. Asi € ensayo V-HeFT! re-
porto una tasa de 2,2-2,5 de eventos / 100 pacientes anuales
Aquellos pacientes con mayor deterioro delafunciondel VI'y
con peor consumo de O, tuvieron una mayor tasa embolica.

El estudio SAVE™ publicd unatasade 1,5 eventos/100 pacien-
tes anuales, el grado de disfuncion del VI fue un marcador de
riesgo, asi aquellos con una FEV < 28% duplicaron €l riesgo
embdlico y ademas por cada 5% de disminucion dela FEV se
documentd un 18% de incremento del riesgo embdlico.

Los estudios SOLVD evidenciaron una tasa similar embdlica,
mayor en sexo femenino: 2,4 vs. 1,8 eventos / 100 pacientes
anuales.

En el ensayo PROMISEY, através delautilizacion de milrino-
ne, se demostro larelacion entre la FEV y € riesgo embdlico,
asi aguellos con FEV < 20% presentaron unatasa embdlica de
3,3% vs. 0,6% (p <0,05) en aquellos > 20%.

En conclusion, es indudable el mayor riesgo tromboembdlico
de estos pacientesy sin duda el mejor marcador de riesgo seael
grado de disfuncion del VI, probablemente el mejor pardmetro
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para indicar tratamiento anticoagulante en este grupo de pa
cientes.

En cuanto ala anticoagulacion versus la aspirina, el ensayo V-
HeFT | muestra que latasa embdlica de | os pacientes que reci-
ben anticoagulacion es similar aaquellos que no lareciben: 2,9
vs. 2,7 eventos/ 100 pacientes anual es, asi también |o demues-
trael estudio V-HeFT [1%4,

El ensayo SAVE demuestra en forma no randomizada una re-
duccion del 81% del riesgo de accidente cerebrovascular (ACV)
y 56% respectivamente para anticoagul acion o &cido acetilsali-
cilico (AAS)™.

Sin embargo en aquellos con disfuncién sistdlica (fraccion de
eyeccion ventricular —-FEV- < 35%) € ensayo SOLVD demos-
tro en el andlisis multivariado®® que lawarfarinareduce tanto el
riesgo de muerte como la muerte (p = 0,0006) y rehospitaliza-
cion por 1CC (p=0,0002).

El ensayo PROMISE demostré que, lawarfarina solo reduce el
riesgo de ACV en aquellos con FEV < 20%.

Las limitaciones de todos estos andlisis son importantes y uno
debe recurrir a las evidencias de ensayos randomizados para
establecer algin grado de recomendaci6n absoluta.

El ensayo WA SH*¢ no demostro diferencias significativas en €l
evento primario con anticoagulacion versus AAS pero si un
exceso de reinternaciones por ICC en laramaAAS.

El ensayo WATCH, evaluando pacientes con FEV < 40% con
una clase funcional (CF) de la New York Heart Association
(NYHA) 11-1V en 3 ramas: warfarina, AAS o clopidogrel, €l
estudio fue abruptamente interrumpido cuando se habian ran-
domizado 1587 pacientes* y no se encontraron diferencias sig-
nificativas en lo que respecta al evento primario.
Parafinalizar, un simple comentario con respecto alainterac-
cion delaAASy losinhibidores de la enzima convertidora, un
subandlisis del ensayo SOLV DY que demostré unainteraccion
negativa entre ambos farmacos, sin embargo un andlisis poste-
rior de 4 ensayos no observo dichainteraccion salvo en lo que
respectaaun incremento en latasa de infarto agudo de miocar-
dio (IAM) (p=0,01).

En conclusion, la insuficiencia cardiaca es una patologia con
claro riesgo tromboembdlico debido a anomalias, tanto estruc-
turales cardiacas, como a un perfil trombogénico definido prin-
cipalmente por un incremento en la actividad trombinicay en
aquellos pacientes con mayor deterioro funciona o patologia
coronariaasociada, siendo el grado dedisfunciondel V1 €l prin-
cipal factor de riesgo tromboembdlico.

Esdificil emitir recomendaciones absolutas para el uso de anti-
coagulantes orales 0 AAS en este grupo de pacientes en ausen-
ciadelafibrilacién auricular o la presencia de un trombo en el
V1.

Se podriarecomendar el uso de anticoagulacion en los pacien-
tes con peor CF o mayor deterioro del VI (FEV 20 - 30%), pero
aun sin suficiente evidencia.
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