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PALABRAS CLAVE Resumen

Fibr.ilaCion agric.ular; La fibrilacion auricular es una arritmia muy frecuente y afecta predominantemente a indivi-
Reg!str(,); Arr1tm1a§;_ duos mayores de 70 anos. Se dispone de poca informacion sobre su manejo en México por lo
Antiarritmicos; Meéxico. que se diseid el Registro Mexicano de Fibrilacion Auricular (ReMeFA).

Método: Se trata de un estudio multicéntrico, observacional, prospectivo sobre el tratamiento
de la fibrilacion auricular. Se incluyeron sujetos de ambos géneros, mayores de 18 afos de
edad, con fibrilacion auricular documentada. Se excluyeron aquellos con fibrilacion auricular
secundaria a una causa reversible, sometidos a ablacion de venas pulmonares (quirtrgica o por ca-
téter), portadores de marcapasos o desfibriladores, aquellos con expectativa de vida menor a
un afno o incapacitados fisica 0 mentalmente para cumplir con los requisitos del protocolo. Se
recolectaron datos clinicos y demograficos en forma basal y en visitas programadas a los seis y
doce meses. Especialmente, se recabd informacion acerca del tratamiento farmacologico para
control del ritmo o de la frecuencia. Resultados preliminares: Entre el ocho de diciembre y el
29 de julio de 2009 se incluyeron 1201 pacientes provenientes de 79 centros, con diagnostico
de fibrilacion auricular.

Conclusién: El registro proporcionara informacion valiosa sobre las estrategias actualmente
empleadas en la RepUblica Mexicana para el tratamiento de la fibrilacion auricular, sea me-
diante control del ritmo o control de la frecuencia.
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Design of a multicenter registry to evaluate rhythm versus rate control in atrial fibrilla-
tion: Atrial Fibrillation Mexican Registry (ReMeFA)

Abstract

Atrial fibrillation is the most common arrhythmia, predominantly affecting individuals older
than 70 years of age. There is little information about its management in Mexico, for this
purpose the Mexican Registry of Atrial Fibrillation (ReMeFa) was designed.

Methods: ReMeFA is a prospective multicentric, observational registry concerning the
treatment of atrial fibrillation in Mexico. It includes patients 18 years and older, from both
genders, with documented atrial fibrillation. Patients with secondary atrial fibrillation from a
reversible cause, previous treatment with pulmonary vein ablation (percutaneous or surgical),
pacemakers or defibrillators, and with a life expectancy of less than one year, physically or
mentally impaired for completing the protocol were excluded. Clinical and demographic data
were collected at enrollment and in two scheduled visits at 6 and 12 months. Information
about pharmacologic treatment for rhythm or rate control was particularly obtained.
Preliminary results: Between December 2008 to July 2009, 1201 patients from 79 centers
were enrolled.

Conclusion: This registry will provide valuable information about the strategy chosen by phy-

sicians in Mexico for the treatment of atrial fibrillation.

Introduccién

La fibrilacion auricular (FA) constituye una epidemia que
va en aumento en los paises occidentales, con una preva-
lencia estimada de 3.8% en la poblacion de mas de 60 aios
de edad, y del 9% en las personas de mas de 80 afnos."?
Esta prevalencia conlleva importantes repercusiones eco-
nomicas en todos los paises. En estudios epidemiologicos
realizados en los Estados Unidos de América, se ha obser-
vado que mas de 2.2 millones de individuos padecen FA.3
En México no existen datos epidemioldgicos sobre la pre-
valencia de la FA, por lo que se hace indispensable contar
con un registro nacional de esta enfermedad. El Registro
Mexicano de Fibrilaciéon Auricular (ReMeFA) es el primer
registro nacional que pretende cubrir esta necesidad. Su
objetivo sera proporcionar informacion sobre las estrate-
gias actualmente empleadas en México para el manejo de
la FA, sea control del ritmo o de la frecuencia.

Disefio del Registro

El ReMeFA es un estudio nacional, multicéntrico, obser-
vacional y prospectivo, sobre el tratamiento de la FA en
pacientes atendidos por médicos generales o especializa-
dos. Los datos se registraran prospectivamente durante
una visita basal, una visita de seguimiento a los seis + dos
meses y una segunda visita de seguimiento a los doce +
tres meses. La informacion sera recolectada en un forma-
to de reporte de caso (FRC). Este registro nos permitira
evaluar las estrategias de control de la FA durante un aho,
determinar la asociacion entre tratamientos farmacolo-
gicos y el control de la FA; la asociacion entre control de
la FA (logro de la meta del control del ritmo sinusal o del
control de la frecuencia) y los indicadores clinicos (Tabla
1) obtenidos. Recolectar informacion sobre reacciones
adversas ligadas al tratamiento prescrito para FA. Compa-
rar los indicadores clinicos resultantes cuando se emplea
la estrategia del control del ritmo versus la estrategia del
control de la frecuencia.

Criterios de inclusion: Seran candidatos a ingresar al
registro pacientes de ambos géneros, > 18 afos de edad,
con diagnéstico de FA (con o sin tratamiento), diagnosti-
cada mediante ECG estandar o mediante monitoreo Hol-
ter. Los pacientes sin tratamiento deberan ser candidatos
a recibir tratamiento farmacoloégico para FA. En cada cen-
tro se seleccionaran los primeros 15 pacientes consecu-
tivos con diagnostico de FA o que estan siendo tratados
por FA, cualquiera que haya sido el proposito de la visita
al consultorio o al hospital. Con este reclutamiento con-
secutivo se pretende limitar el sesgo en la seleccion de
pacientes. Cada centro mantendra un registro anonimo
de los pacientes seleccionados.

Criterios de exclusion: Pacientes con FA debido a una
causa transitoria (tirotoxicosis, intoxicacion por alcohol,
fase aguda de infarto del miocardio, pericarditis, miocar-
ditis, electrocucion, embolismo pulmonar u otra enfermedad
pulmonar, desorden hidroelectrolitico, desorden metabo-
lico, etcétera); cirugia poscardiaca para FA (menos de tres
meses) pacientes sometidos a ablacion de venas pulmo-
nares (sea por cateterismo o por cirugia); pacientes con
expectativa de vida menor de un afo; pacientes mental-
mente discapacitados incapaces de entender o firmar el
consentimiento informado por escrito; pacientes incapa-
ces de cumplir con las visitas de seguimiento; pacientes
con marcapasos o cardiodesfibrilador; pacientes progra-
mados para ablacion de venas pulmonares, ablacion del
nodo AV o implante de marcapaso; paciente incluido en
alglin estudio clinico en el campo de la FA en los tres meses
previos a su inclusion; mujeres embarazadas o en periodo
de lactancia.

Objetivos

El principal es describir la proporcion de pacientes que
reciban tratamiento para el control del ritmo (con antia-
rritmicos de las clases | y IIl) o tratamiento para el control
de la frecuencia (con antiarritmicos de las clases Il y V).
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Tabla 1. Indicadores clinicos evaluados en el Registro Mexicano de
Fibrilacion Auricular.

Muerte por causa cardiovascular

Enfermedad cerebrovascular

Enfermedad cerebrovascular isquémico que provoque hospitalizacion
Infarto del miocardio

Hospitalizacion

Prolongacion de la hospitalizacion debido a episodios de arritmia,
proarritmia u otros eventos cardiovasculares.

Los objetivos secundarios son: evaluar el estado clinico
del paciente a los doce * tres meses de seguimiento, eva-
luando si se encuentra en ritmo sinusal (registrado duran-
te la visita final) para aquellos en control del ritmo o si
alcanzé la meta de control de la frecuenica (FVM < 80 [pm
en reposo), asi como evaluar la incidencia de indicadores
clinicos (Tabla 1) durante el seguimiento.

Informacidén a obtener: Al afo de seguimiento obten-
dra la siguiente informacion:

1. La proporcion de pacientes con FA en ritmo sinusal
(registrado durante la visita final) con ausencia de
sintomas de FA, tomando todavia el mismo medica-
mento de la visita basal (antiarritmico), sin informe
de eventos adversos relacionados al tratamiento o de
indicadores clinicos, asi como que tampoco hayan sido
sometidos a cardioversion (eléctrica o farmacologica)
o ablacion.

2. La proporcioén de pacientes con FA en la meta de con-
trol de frecuencia (FVM < 80 lpm en reposo) sin sinto-
mas de FA, tomando todavia el mismo medicamento
de la visita basal (farmaco de control de frecuencia),
sin reporte de eventos adversos relacionados al trata-
miento o de indicadores clinicos, asi como que tampo-
co hayan sido sometidos a cardioversion (eléctrica o
farmacologica) o ablacion.

3. La proporcién de pacientes en ritmo sinusal de acuer-
do con la clase de farmaco.

4. Andlisis de calidad de vida. Una valoracion de la cali-
dad de vida sera parte del analisis principal: los pa-
cientes contestaran el cuestionario EQ-5D al inicio
y al final del estudio (visita basal y a los 12 meses).
La calidad de vida también se evaluara en un sub-
estudio utilizando el cuestionario AFSS especifico
para FA, aplicado también en la visita basal y a los 12
meses.>”’

5. Andlisis Secundario. El analisis secundario, incluyen-
do comparacion entre grupos en relacion al indice de
eventos cardiovasculares se realizara con y sin ajuste
sobre las covariables como sexo, género, y duracion
previa de la enfermedad utilizando modelos de regre-
sion logistica. Una lista exhaustiva de las covariables
utilizadas se presentara en la version final de SAP (sta-
tistical analysis plan). Los resultados se presentaran
con porcentajes sin ajuste y ajustados, e indice de
probabilidades O.R. (Odds ratio) sin ajuste y ajustado.

Cdlculo del tamano de la muestra y andlisis estadis-
tico: De acuerdo al estudio de registro de alteracion del

ritmo cardiaco en la fibrilacion auricular RECORDAF, y con
el fin de obtener un indice de éxito (definido en la evalua-
cion primaria) de 50% a un afo y con una precision de 3%
para 95% de intervalo de confianza, se calculé un tamano
de muestra de 864 pacientes evaluables. Contemplando
un porcentaje de pérdida de 25% a un ano de seguimiento,
se calculo incluir un minimo de 1152 pacientes.

Informacion descriptiva (incluyendo demografia, an-
tecedentes médicos, naturaleza, duracion y severidad
de la enfermedad, comorbilidades, tratamiento actual o
ausencia de tratamiento) se resumira dentro del conteo
de datos disponibles, promedio, desviacion estandar, mi-
nimo, maximo, mediana, intervalo de confianza de 95%
del promedio para variables cuantitativas y recuentos y
porcentajes con intervalo de confianza de 95%, de la po-
blacion para datos categoricos. Se utilizaran modelos de
regresion logistica para el analisis de los datos controlan-
do para las dos estrategias de tratamiento de la FA.

Estado actual del Registro

Actualmente el ReMeFA ha cerrado su reclutamiento con la
inclusién de 1205 pacientes, quienes fueron seleccionados
por 80 Electrofisidlogos, Cardiologos e Internistas distri-
buidos a lo largo de la Republica Mexicana. Se incluyeron
en promedio 15 pacientes por centro. Se seleccionaron 1201
pacientes con FA. El estado de la Republica que incluyd
mayor nimero de casos fue el Distrito Federal.

Discusion
En el Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez del
trabajo prospectivo de arritmias en urgencias del 1° de
enero al 30 de junio de 2007, de 5083 pacientes que acu-
dieron al servicio de urgencias, hubo 561 pacientes(11%)
cuyo motivo de consulta, fue algun tipo de arritmias; de és-
tos, 126 (22.45%) tuvieron FA cronica y 29 (5%) FA de recien-
te inicio. En el mismo Instituto la frecuencia de FA en la
consulta de la clinica de arritmias representa 6.3% de los
pacientes y esta incluido como diagnostico en 14% de
los pacientes que egresan del hospital, ya sea como diag-
nostico primario o asociado a algun tipo de cardiopatia.®®
La FA esta asociada significativamente con sintomas de
morbilidad y con una reduccion en la calidad de vida, asi
como un aumento en el riesgo de complicaciones emboli-
cas, tales como accidente cerebrovascular (15% a 25% de
los accidentes isquémicos se considera que ocurren como
consecuencia de FA y muerte).'® Una frecuencia ventricular
rapida, de largo plazo, puede resultar en una miocardiopa-
tia inducida por taquicardia.' ' Por contraparte, también
una frecuencia ventricular lenta es causante de morbimor-
talidad." La FA es la causa mas comun de hospitalizacion por
arritmias y, un motivo frecuente de cardioversion eléctrica
en los servicios de urgencias.™ Al ir aumentando los indi-
ces de hospitalizacion por FA,"> un manejo 6ptimo de esta
creciente poblacion de pacientes representa un desafio
terapéutico importante.'®

Dadas las limitaciones de los farmacos antiarritmicos
disponibles actualmente, el tratamiento cronico de la FA
sigue siendo dificil tanto para el paciente, como para el
médico. Las guias clinicas de tratamiento ACC/AHA/ESC"
reflejan el hecho de que, hasta el momento, no existen
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agentes antiarritmicos verdaderamente seguros y efecti-
vos para la prevencion de FA que sean apropiados para
la mayoria de los pacientes. Mientras que las estrategias
iniciales se enfocaron principalmente en la restauracion
y mantenimiento del ritmo sinusal,’” han avanzado ahora
hacia el control de la frecuencia y la anticoagulacion, con
el control del ritmo reservado para pacientes altamente
sintomaticos.' En el estudio de Investigacion de “Segui-
miento de la fibrilacion auricular con manejo del ritmo”,
el mayor de los estudios de evaluacion de tratamientos
de ritmo versus frecuencia, no se observo una diferen-
cia significativa entre las estrategias de tratamiento con
respecto a la mortalidad general (criterio principal de
valoracion) o el criterio secundario de valoracion com-
puesto de mortalidad total, accidente cerebrovascular
discapacitante o encefalopatia anoxica, sangrado mayor
o paro cardiaco." Los resultados del estudio “Control de
frecuencia versus cardioversion eléctrica para fibrilacion
auricular persistente (RACE)” apoyo estos hallazgos,? al
igual que lo hicieron los estudios de Intervencion farma-
cologica en fibrilacion auricular (PIAF)?'y Estrategias de
tratamiento para fibrilacion auricular (STAF).%

En ambos estudios, AFFIRM'*2 y RACE? ocurri6 que los
pacientes en el grupo de control del ritmo presentaron
una tasa mas alta de hospitalizacion asi como una tenden-
cia de mayor mortalidad a través del tiempo.

Por otra parte, los farmacos antiarritmicos disponibles
actualmente tienen limitaciones, frecuentemente por su
falta de eficacia o sus efectos secundarios.? Por ejem-
plo, los farmacos antiarritmicos de clase | son apropiados
para el tratamiento de la fibrilacion auricular en pacien-
tes con una cardiopatia estructural minima o inexistente.
Sin embargo, en los pacientes con una cardiopatia sub-
yacente significativa, en especial si se trata de una en-
fermedad coronaria, estos farmacos no pueden utilizarse
debido a sus posibles efectos proarritmicos. Las guias de
tratamiento actuales desaconsejan también su empleo
en los pacientes con hipertrofia ventricular izquierda. En
cambio, la amiodarona es muy eficaz para mantener el
ritmo sinusal después de la cardioversion. Sin embargo,
el empleo de este farmaco se asocia con frecuencia a la
aparicion de efectos secundarios no cardiacos (efectos
adversos tiroideos, pulmonares o cutaneo) que limitan
su empleo en muchos pacientes. La dronedarona es uno
de estos nuevos compuestos desarrollados para el trata-
miento de la FA.?>?¢ Es un nuevo derivado sinténtico de la
amiodarona, no yodado con una sulfonamida en el anillo
benzofurano (antiarritmico clase Ill) y posee algunas ca-
racteristicas de las cuatro clases de antiarritmicos de la
clasificacion de Vaughan Williams.

Conclusion

El Registro Mexicano de FA permitira por primera vez con-
tar con informacion de mas de 1201 pacientes mexicanos
con FA. Ello dard a conocer el estado actual del trata-
miento de estos pacientes en nuestro pais.
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