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RESUMEN

El manejo del tratamiento antitrombdtico en el periodo perioperatorio representa un desafio clinico
significativo en pacientes que requieren procedimientos como la ablacion cardiaca o el implante
de dispositivos electronicos cardiacos implantables (DECI). Por lo que la necesidad de equilibrar
adecuadamente el riesgo tromboembdlico asociado a suspender la anticoagulacion con el peligro
hemorragico inherente al procedimiento quirtirgico exige un abordaje protocolizado, basado en la

mejor evidencia disponible.

A partir de lo anterior, el objetivo principal de este estudio es desarrollar un protocolo clinico para
la optimizacioén del tratamiento antitrombotico durante el periodo perioperatorio en pacientes
sometidos a procedimientos de ablacién o implante de DECI. Para tal fin, se lleva a cabo una
revision exhaustiva de la literatura cientifica actual, incluyendo guias internacionales de practica
clinica, estudios observacionales, ensayos clinicos controlados y metaanalisis, con el proposito de

identificar estrategias seguras y eficaces aplicables en el contexto clinico local.

El protocolo propuesto tiene como finalidad estandarizar la conducta médica frente a estos
escenarios clinicos complejos, promoviendo la toma de decisiones informada y reduciendo la
variabilidad en la practica. Por lo tanto, la revision bibliogréfica realizada proporciona las bases
cientificas necesarias para la elaboracion de flujogramas clinicos orientados a la practica médica

cotidiana.

Como resultado de este trabajo, se disefiaron algoritmos especificos para el manejo de la
antiagregacion plaquetaria y la anticoagulacion en pacientes que seran sometidos a diversos
procedimientos en el dmbito de la electrofisiologia. Estos algoritmos tienen como proposito
estandarizar el abordaje farmacologico en el periodo pre y postoperatorio, con el fin de minimizar
el riesgo de complicaciones tromboembolicas o hemorragicas y, al mismo tiempo, facilitar la toma
de decisiones clinicas por parte de los profesionales involucrados en el manejo de estos pacientes,
independientemente de su especialidad médica. Finalmente, se espera que su implementacion
contribuya a mejorar la seguridad del paciente, disminuir las complicaciones y optimizar los

resultados perioperatorios en el &mbito de la cardiologia intervencionista.
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CAPITULO 1. INTRODUCCION

1.1. Justificacion

La fibrilacion atrial (FA), el flutter atrial, las taquicardias supraventriculares (TSV) y la taquicardia
ventricular (TV) son arritmias cardiacas de alta relevancia clinica por su frecuencia y potencial de
complicaciones. Al respecto, procedimientos como la ablacién de venas pulmonares en FA, la
ablacion del istmo cavotricuspideo en el flutter tipico o la ablacion de vias accesorias y circuito
nodal en TSV presentan altas tasas de éxito y un perfil de seguridad aceptable. Incluso en casos de
TV asociada a cardiopatia estructural, la ablacion puede reducir significativamente la carga
arritmica y el riesgo de eventos malignos. Estos avances terapéuticos no solo alivian sintomas y
mejoran la calidad de vida, sino que, en casos seleccionados, contribuyen a prolongar la

supervivencia de los pacientes (1).

De forma paralela, el implante de dispositivos de estimulacion cardiaca, como los marcapasos
permanentes y la terapia de resincronizacion cardiaca (TRC), constituye otra piedra angular en el
tratamiento de enfermedades del corazon. Los marcapasos son el tratamiento estdndar de las
bradiarritmias (por ejemplo, bloqueo auriculoventricular avanzado o disfuncion del nodo sinusal),
previniendo sincopes y mejorando la expectativa de vida en pacientes con trastornos de la
conduccion. Por su parte, la TRC ha demostrado mejorar la clase funcional y reducir la mortalidad

en pacientes con insuficiencia cardiaca y bloqueo de rama izquierda (2).

Un aspecto critico en ambos tipos de intervenciones es el manejo del tratamiento antitrombotico
en el periodo perioperatorio. Muchos de los pacientes candidatos a estos procedimientos se
encuentran bajo anticoagulacion o terapia antiagregante plaquetaria de forma cronica en el
momento de ser programados para la intervencion. Por ejemplo, entre un 14% y 35% de los
pacientes a los que se les implanta un marcapasos o desfibrilador requieren anticoagulacion oral
prolongada. Asimismo, es comun que pacientes con enfermedad coronaria isquémica estén bajo

tratamiento antiagregante en el momento de necesitar una ablacion o un implante de dispositivo.

La coexistencia de estas terapias antitromboticas plantea un delicado equilibrio riesgo-beneficio
durante el perioperatorio: por un lado, suspender los anticoagulantes o antiagregantes podria
exponer al paciente a eventos tromboembolicos (ictus cardioembdlicos, trombosis de dispositivos

o complicaciones isquémicas). Por otro lado, continuar dichos fairmacos sin ajustes podria aumentar



el riesgo de complicaciones hemorragicas (sangrado en el sitio de puncién, hemopericardio,
hematoma del bolsillo, entre otros) (3). Por lo que determinar como y cuéndo ajustar o interrumpir
el tratamiento antitrombotico alrededor de estos procedimientos resulta, entonces, fundamental

para minimizar riesgos tanto de trombosis como de sangrado.

Actualmente, en la Caja Costarricense de Seguro Social (CCSS), no existe un protocolo
institucional unificado sobre el manejo del tratamiento antitrombotico en estos contextos. Esta
ausencia genera variabilidad en la practica clinica, lo que puede comprometer la seguridad del
paciente y afectar los desenlaces clinicos. Por lo tanto, la elaboracion de un protocolo institucional
permitiria estandarizar el manejo periprocedimiento, optimizar la toma de decisiones clinicas,
reducir riesgos asociados a la interrupciébn o continuacién inadecuada del tratamiento
antitrombotico, asi como promover una atencidon mas segura, eficiente y basada en la mejor

evidencia disponible.

1.2. Objetivo general

Desarrollar un protocolo para el manejo del tratamiento antitrombdtico en el periodo perioperatorio
en pacientes sometidos a procedimientos de ablacion e implante de dispositivos electronicos

cardiacos implantables.

1.3. Objetivos especificos

1. Describir los principios farmacologicos del tratamiento anticoagulante y antiagregante
utilizados en el contexto de procedimientos electrofisiologicos y de estimulacion cardiaca.

2. Analizar las estrategias de manejo antitrombdtico en pacientes sometidos a ablacion de
fibrilacion atrial.

3. Evaluar las estrategias de manejo antitrombotico en pacientes sometidos a ablacion de
flutter atrial.

4. Estudiar las estrategias de manejo de antitromboticos en pacientes sometidos a ablacion de
vias accesorias.

5. Evaluar las estrategias de manejo antitrombotico en pacientes sometidos a ablacion de
taquicardia ventricular.

6. Analizar las estrategias de manejo antitrombdtico en pacientes sometidos a implante de
dispositivos electronicos cardiacos.



CAPITULO II. METODOLOGIA

Para la elaboracion del presente trabajo, se realiz6 una revision sistematica de la literatura en las
bases de datos PubMed, Embase y Cochrane Library. La busqueda no se restringié por idioma ni
por fecha de publicacién en su planteamiento inicial, con el objetivo de identificar la mayor
cantidad de evidencia cientifica disponible y actualizada en relacién con el manejo del tratamiento
antitrombotico en el contexto de procedimientos de ablacion cardiaca e implante de dispositivos

electronicos cardiacos.

La estrategia de busqueda incluy6 palabras clave y descriptores relacionados con: anticoagulacion,
antiagregacion plaquetaria, fibrilacion auricular, flutter auricular, taquicardia supraventricular,
taquicardia ventricular, marcapasos, desfibriladores automaticos implantables y terapia de
resincronizacion  cardiaca, asi como términos especificos vinculados al manejo

periprocedimiento. Se consideraron los siguientes criterios de seleccion:

e Articulos publicados en espafiol, inglés o francés.

e Estudios con un enfoque en pacientes sometidos a procedimientos de ablacion o implante
de dispositivos, o que abordaran estrategias generales de manejo antitrombdtico en el
contexto cardiovascular.

e Tipos de documentos: guias de practica clinica, ensayos clinicos aleatorizados, estudios
observacionales (cohortes, casos y controles), revisiones sistematicas y metaanalisis.

e Preferencia por literatura reciente y de alta calidad metodologica, priorizando publicaciones
de los ultimos 10 afios, salvo documentos clasicos o guias previas de relevancia historica o

metodologica.

Se excluyeron estudios duplicados, reportes con informacién insuficiente para el analisis o aquellos
que no abordaran de manera directa el objetivo del presente trabajo. Finalmente, con base en la
informacion recopilada, se estructuré el marco teorico, dividido en capitulos segun el tipo de
procedimiento y el enfoque del tratamiento antitrombdtico. Después, a partir del analisis critico de
la evidencia y su aplicabilidad al contexto institucional costarricense, se formuld un protocolo de

manejo perioperatorio, destinado a servir como referencia para la préctica clinica.



CAPITULO III. MARCO TEORICO

3.1. Farmacologia del tratamiento antitrombadtico

El tratamiento antitrombotico se basa en el uso de farmacos anticoagulantes y antiagregantes, los
cuales, por distintos mecanismos de acciéon, modifican el balance fisiolégico trombosis-
antitrombosis, de modo que se favorezca el estado antitrombotico. En esta seccion, se discuten los

aspectos farmacologicos de dichos medicamentos.

3.1.1. Antagonistas de la vitamina K

La warfarina es un derivado cumarinico que interfiere con la interconversion ciclica de la vitamina
K en vitamina K epodxido. Por su parte, la vitamina K es un cofactor para la carboxilacion de los
factores de la coagulacion II, VII, IX y X. Al inhibir la conversion ciclica de la vitamina K, la
warfarina induce la produccion hepatica de proteinas parcialmente decarboxiladas con una
actividad coagulante reducida. Adicionalmente, inhibe la carboxilacion de las proteinas

anticoagulantes Cy S (4).

Ademas, la warfarina es una mezcla racémica compuesta por dos isdmeros activos, R y S, presentes
en proporciones iguales; no obstante, el isdbmero S posee una mayor actividad anticoagulante. Se
absorbe rapido en el tracto gastrointestinal, presenta alta biodisponibilidad y alcanza
concentraciones plasmaticas maximas aproximadamente 90 minutos después de su administracion.
Tiene una vida media de 36 a 42 horas y circula en plasma principalmente unida a la albimina. La
relacion entre la dosis de warfarina y la respuesta clinica esta influenciada por factores dietarios,
polimorfismos en el gen que codifica el citocromo P450 responsable del metabolismo hepatico del

isomero S, asi como por interacciones farmacologicas (5).

El efecto anticoagulante de la warfarina puede potenciarse con el uso concomitante de
medicamentos como metronidazol, trimetoprim-sulfametoxazol, cimetidina, omeprazol,
amiodarona, cefalosporinas de segunda o tercera generacion, eritromicina, clofibrato o
acetaminofén. Asimismo, puede verse incrementado en presencia de condiciones clinicas como
disfuncion hepdtica, fiebre o hipertiroidismo. Por el contrario, su efecto anticoagulante puede
reducirse con farmacos como colestiramina, barbitaricos, rifampicina o carbamazepina, asi como

por el consumo cronico de alcohol o de filoquinonas, presentes en vegetales de hojas verdes (6).



Sumado a lo anterior, el efecto anticoagulante de la warfarina puede monitorizarse mediante el
tiempo de protrombina (TP), el cual se prolonga en respuesta a la reduccion de tres de los cuatro
factores de coagulacion dependientes de vitamina K: II, VII y X. Ademas, la velocidad de
disminucion de estos factores es proporcional a su vida media; por ello, durante los primeros dias
de tratamiento, el alargamiento del TP refleja, principalmente, la disminucion del factor VII, que
tiene la vida media mas corta (aproximadamente 6 horas). En los dias posteriores, la reduccion de

los factores I y X contribuye de manera mas significativa a la prolongacion del TP (4).

El ensayo del TP se realiza afiadiendo calcio y tromboplastina al plasma citratado del paciente. La
tromboplastina es una proteina fosfolipidica extraida de tejido que contiene factores tisulares y
fosfolipidos necesarios para activar el factor X a través del factor VII. Sin embargo, las distintas
tromboplastinas pueden variar en su respuesta al efecto anticoagulante de la warfarina,
dependiendo de su origen, contenido de fosfolipidos y método de preparacion. Por lo que, para
minimizar estas variaciones interlaboratorio, se utiliza el indice internacional normalizado (INR),
que estandariza los resultados del TP tomando en cuenta el TP del paciente, el TP promedio de
control y el indice de sensibilidad internacional (ISI); una medida que refleja la sensibilidad de la

tromboplastina utilizada. El INR se calcula mediante la siguiente formula (4):

INR = (TP del paciente / TP promedio control)!s!

El efecto anticoagulante clinico de la warfarina se manifiesta, generalmente, entre los dias 2 y 7
después de su inicio. No se recomienda el uso de una dosis de carga; en su lugar, debe iniciarse
con la dosis de mantenimiento habitual (generalmente 5 mg diarios), lo que suele alcanzar un INR
> 2 en un periodo de 4 a 5 dias. Ademas, se sugiere comenzar con una dosis menor en pacientes

fragiles, con mayor riesgo de sangrado o con sensibilidad aumentada conocida a la warfarina (7).

La warfarina atraviesa la placenta y su uso durante el primer trimestre se asocia con un riesgo
significativo de teratogenicidad. En los trimestres posteriores, su administracion incrementa el
riesgo de hemorragia fetal. Por estas razones, su uso estd contraindicado durante el primer trimestre
del embarazo y, salvo en circunstancias excepcionales, debe evitarse durante todo el curso del

embarazo (8).



3.1.2. Anticoagulantes orales directos

Los anticoagulantes orales directos (DOAC) ejercen su efecto anticoagulante mediante la
inhibicion directa del factor Xa (rivaroxaban, apixaban, edoxaban) o del factor Ila (dabigatran).
Entre sus principales ventajas, se incluyen un inicio de accion rapido, dosificacion fija, menor
necesidad de monitoreo rutinario, menor variabilidad interindividual y menos interacciones con

otros fArmacos y alimentos (9). En la tabla 1, se resumen los perfiles farmacocinéticos de cada uno.

Tabla 1. Perfil farmacocinético de los DOAC

Parametro Rivaroxaban Apixaban Edoxaban Dabigatran
Absorcion En estoémago. No se En ileon Disminuye en pH  Mejora en ambiente
afecta por distal. >6.0. acido.
medicacion.
Bio-disponibilidad ~ 80-100% 50% 62% 6.5%
Hay poca No se afecta  No se afecta por La comida no afecta
variabilidad luego  por las las comidas. la biodisponibilidad,
de las comidas. comidas. pero la concentracion
plasmatica se retrasa
en 2 horas.
Metabolismo Hepatico. Mayoria sin ~ Mayoria sin No se metaboliza por
67% por CYP3A4 cambios. (lse(t)lg/lbcllos. Solo EZP, 1'1’11ay.0’r1a es por
y CYP2J2. Solo 25% de ode taroxilacion por
. metabolismo esterasas.
metabolismo i
El resto es o hepético por el
. . hepatico por
independiente de [ CYP3A4 CYP3A4/5.
CYP. © '
Union a proteinas 95% 87% 55% 35%
(principalmente
alblimina).
Tiempo de vida 5-9 horas (en 12 horas 10 - 14 horas 12 - 14 horas
media ancianos puede
aumentar a 9-13
horas).
Aclaramiento renal  67% 30% 50% 80%
Aclaramiento 33% hepatobiliar 70% 50% 20%

hepatico

Fuente: elaboracion propia a partir de (9).



Los farmacos que interactian con las enzimas del citocromo P450 pueden modificar el efecto
anticoagulante de los DOAC. Ademas, estos anticoagulantes son transportados a través de la
mucosa gastrointestinal por la P-glicoproteina (P-gp), por lo que los medicamentos que actiian

sobre esta también pueden alterar su eficacia.

La administracion concomitante de rivaroxaban con amiodarona, fluconazol, ritonavir, rifampicina
o fenitoina puede incrementar el riesgo de sangrado. En contraste, su uso conjunto con
atorvastatina, digoxina, eritromicina o claritromicina se ha asociado a un menor riesgo de eventos

hemorragicos (9).

En comparacion con otros DOAC, el deterioro de la funcion renal produce un menor aumento en
el area bajo la curva (AUC) de la concentracion plasmatica del apixaban. Por esta razon, su uso
estd aprobado incluso en pacientes con un aclaramiento de creatinina menor a 15 ml/min, con un
ajuste de dosis a 2.5 mg dos veces al dia. Ademas, la administracion concomitante con ketoconazol,
naproxeno, diltiazem o claritromicina puede incrementar el riesgo de sangrado. En contraste, el
atenolol puede reducir la concentracion plasmatica maxima de apixaban en aproximadamente un

18 % (10).

El uso concomitante del edoxaban con ketoconazol, dronedarona, eritromicina, ciclosporina,
quinidina o verapamilo incrementa significativamente sus concentraciones plasmaticas, por lo que
se recomienda reducir la dosis de 60 mg a 30 mg en estos casos. En contraste, la administracion
conjunta con amiodarona no tiene un efecto clinicamente significativo, por lo que no requiere ajuste
de dosis. En pacientes con una tasa de filtracion glomerular elevada, los niveles plasmaticos de
edoxaban pueden reducirse, lo que se ha asociado con un mayor riesgo de eventos

tromboembolicos (9).

En sujetos con un peso corporal superior a 100 kg, la concentracion plasmatica del dabigatran
puede reducirse hasta en un 20 %. Su uso concomitante estd contraindicado con ketoconazol,
ciclosporina, dronedarona y tacrolimus debido al riesgo de aumento significativo de sus niveles
plasmaticos. La administracion conjunta con verapamilo requiere un ajuste en la dosis del
dabigatran. En cambio, fdrmacos como amiodarona, quinidina y digoxina no modifican

significativamente su perfil farmacocinético (9).



En la tabla 2, se muestran las dosis recomendadas de los DOAC y su ajuste segin aclaramiento
renal. Con el apixabén, se debe tener en cuenta que, si al menos 2 de los siguientes criterios se
cumple, la dosis recomendada es de 2.5 mg c¢/12 horas: creatinina plasmatica > 1.5 mg/dl, edad >

80 afos, peso < 60 kg (11).

Tabla 2. Dosis recomendadas de los DOACs segun aclaramiento renal

Aclaramiento renal (ml/min)

DOAC

> 95 95-51 50-31 30-15 < 15 /dialisis
Rivaroxaban 20 mgc/d 20 mg c/d 15 mg c/d 15 mg c/d C/1
Apixaban 2.5-5mgc/12h  2.5-5mgc/12h  2.5-5mgc/12h  2.5-5mgc/12h 2.5 mg c/12h
Edoxaban cn 60 mg c/d 30 mg ¢/d 30 mg ¢/d cn

Dabigatran 150 mg c/12h 150 mgc/12h 150 mgc/12h 75 mg c/12h C/1

Fuente: elaboracion propia a partir de (11).
Abreviaciones: c/d (cada dia), ¢/12h (cada 12 horas), C/I (contraindicado)

Los DOAC no requieren monitoreo rutinario. No obstante, su medicion puede considerarse en
situaciones especificas, como en caso de sospecha de falta de eficacia por mal apego al tratamiento,
en pacientes con peso corporal muy elevado, aclaramiento renal extremadamente alto o uso
concomitante de inductores enzimaticos o farmacos que interfieren con la absorcion. Para el
monitoreo del dabigatran, se puede emplear el tiempo de trombina diluido, mientras que, para los

inhibidores del factor Xa, se recomienda la medicion de actividad anti-Xa (12).

Cuando se requiere cambiar de warfarina a un DOAC, primero debe suspenderse la warfarina y se
recomienda iniciar el DOAC una vez que el INR sea < 2.5. En cambio, al realizar la transicion de
un DOAC a warfarina, puede tomar entre 5 y 10 dias alcanzar un INR terapéutico. Por esta razon,
se sugiere administrar ambos farmacos de forma concomitante hasta que el INR se encuentre dentro

del rango terapéutico (12).

Una de las desventajas de los DOAC es la dificultad para revertir su efecto anticoagulante en casos
de sangrado mayor con riesgo vital. Para el dabigatran, se dispone del agente especifico
idarucizumab, mientras que, para los inhibidores del factor Xa, se ha aprobado andexanet alfa y la

aripazina se encuentra actualmente en estudio. En situaciones en las que estos agentes especificos



no estén disponibles y se requiera una reversion rapida de la anticoagulacion, se recomienda el uso

de concentrado de complejo protrombinico (PCC) a una dosis de 50 U/kg (13).

En casos de intoxicacion, ya sea accidental o no, el carbon activado puede reducir la absorcion del
rivaroxaban y el apixabdn, si se administra dentro de las primeras 6 horas tras la ingesta. Dado que
los DOAC se eliminan principalmente por via renal, es fundamental mantener una diuresis
adecuada. Ademas, la hemodialisis puede eliminar entre el 50 y 60% del dabigatran, debido a su

baja union a proteinas plasmaticas, mientras que los inhibidores del factor Xa son poco dializables

(13).

Es frecuente que los pacientes reciban de forma concomitante anticoagulantes y antiarritmicos,
farmacos que pueden interactuar entre si dependiendo de su perfil farmacocinético. La tabla 3

resume las interacciones de mayor relevancia clinica.

Tabla 3. Interacciones clinicamente significativas de los antiarritmicos sobre el efecto anticoagulante de
la warfarina y los DOAC

Antiarritmico Warfarina Dabigatran Rivaroxaban Apixaban Edoxaban
Quinidina ) 1 53% - - 77%
Flecainide - - - - -
Propafenona ) - - - -
Propranolol ) - - - -
Carvedilol - - - - -
Metoprolol - - - - -
Amiodarona 1 1 12-60% 1 leve - 1 40%
Dronedarona 1 1 70-100%* 1 moderado* - 1 85%*
Sotalol - - - - -
Dofetilide - - - - -
Verapamilo ) 1 12-180%" - - 153
Diltiazem ) - - 1 40% -

Fuente: elaboracion propia a partir de (14).

Simbologia: 1 (aumento), - (sin efecto).

*Contraindicado el uso concomitante de dronedarona y dabigatran, rivaroxaban o edoxaban.
“Considerar ajustar dosis de dabigatran o cambiar a un DOAC diferente.
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3.1.3. Antiplaquetarios

Los efectos terapéuticos de la aspirina (AAS) derivan de la inhibicion de la sintesis de eicosanoides.
Impide la produccién de tromboxano A2 mediante la acetilacion de un residuo de serina cerca del
sitio activo de la ciclooxigenasa (COX-1) plaquetaria. Por su parte, las plaquetas son células
anucleadas y no sintetizan proteinas nuevas, por lo que el efecto de la aspirina en la ciclooxigenasa
es permanente y dura toda la vida de la plaqueta (7 a 10 dias) (15). Otro efecto del AAS en las
plaquetas es que disminuye la secrecion de granulos densos implicados en la liberacion de

sustancias proagregantes y vasoactivas durante la activacion plaquetaria (16).

Con dosis de 160 mg/d de aspirina, se logra una inactivaciéon completa de la COX-1 plaquetaria.
Por lo tanto, el efecto antitromboético se obtiene con dosis menores que las necesarias para otros
efectos del farmaco. La dosis descrita para antiagregacion plaquetaria va de 50 a 320 mg/d. Utilizar
dosis mas altas no ha evidenciado incrementar la eficacia e incluso puede reducirla debido a la
inhibicion de la produccion de prostaciclina, efecto que se evita utilizando dosis bajas. Al utilizar
dosis mas elevadas, también se aumenta el riesgo de toxicidad, manifestado, principalmente, por

sangrado (15).

De todos los agonistas liberados durante la activacion plaquetaria, el ADP es uno de los mas
relevantes en el reclutamiento de plaquetas y la propagacion del trombo arterial. Las plaquetas
expresan en su superficie tres receptores para el ADP: P2Y1, P2Y12 y P2X. Cada uno activa
diferentes vias de sefializacion y cumple funciones especificas en la agregacion plaquetaria. Sin
embargo, la activacion del receptor P2Y 12 es fundamental para la agregacion plaquetaria sostenida

(16).

El clopidogrel es una tienopiridina de segunda generacidon que antagoniza la agregacion plaquetaria
inducida por el ADP. Un 85% del clopidogrel es metabolizado por la carboxilesterasa 1 hepatica
en metabolitos inactivos que se excretan a través del intestino. El restante 15% es sometido a un
metabolismo oxidativo hepatico de dos pasos por el citocromo P450, al final del que se producen

los metabolitos activos.

Una limitante asociada al uso del clopidogrel es la variabilidad interindividual en su capacidad
antiagregante, que se ha vinculado con la considerable heterogeneidad en la accion de las

isoenzimas del citocromo P450, asi como con la presencia de polimorfismos del CYP2C19 y
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CYP3A4 que causan una disminucion del metabolismo del clopidogrel (16). Por su parte, el
verapamilo, el cual es un inhibidor del CYP3A4, puede reducir el efecto antiagregante del

clopidogrel, al disminuir la concentracion del metabolito activo (17).

La absorcion del clopidogrel estd mediada por la glicoproteina P; una proteina localizada en el
epitelio intestinal que actia como bomba de eflujo de farmacos a través de las membranas celulares.
Un aumento en su expresion o actividad puede reducir la biodisponibilidad del farmaco. Esta
variabilidad en la absorcion se traduce en una menor inhibicion plaquetaria en ciertos individuos,
lo que se asocia con un riesgo hasta tres veces mayor de presentar eventos cardiovasculares

adversos mayores (16).

Por otra parte, el prasugrel es un profarmaco tienopiridinico que requiere solo un paso oxidativo
dependiente del citocromo P450 para ser transformado en su metabolito activo, lo que aumenta su
eficacia 10 veces mas al compararlo con clopidogrel. Posee una rapida absorcion después de la
administracion oral, logra un pico maximo de inhibicion plaquetaria a los 60-90 min y se mantiene
estable durante 24 horas (18). A diferencia del clopidogrel, la eficacia clinica del prasugrel no se

afecta de forma significativa por inductores o inhibidores del CYP3A4 (17).

Al comprar el prasugrel con el clopidogrel, no se documentaron diferencias significativas en cuanto
a sangrados mayores, pero si una menor incidencia de eventos adversos cardiovasculares y puntos

secundarios como infarto agudo al miocardio, isquemia recurrente y trombosis (15).

El cangrelor es un farmaco no tienopiridinico analogo de la adenosina trifosfato que bloquea el
receptor P2Y 12 de manera rapida, directa y selectiva después de su administracion intravenosa.
Logra una inhibicion plaquetaria méxima a los 15 minutos de su administracion, con una vida
media plasmatica de 3 a 6 minutos. Ademas, la funcion plaquetaria se normaliza de 30 a 60 minutos

después de su administracion (18).

El ticagrelor inhibe de forma reversible la union del ADP al receptor P2Y 12 mediante su unién a
un ligando independiente del receptor P2Y 12, lo que produce un cambio conformacional en el
mismo y lo vuelve insensible a la accién del ADP. Esta propiedad hace que también tenga un efecto
sobre los receptores P2Y 12 no plaquetarios localizados en los vasos sanguineos, los cuales estan

involucrados en la respuesta vasoconstrictora (18).
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A diferencia del clopidogrel, el ticagrelor no requiere activacion metabdlica hepatica, por lo que su
farmacocinética no se ve influida por los polimorfismos del CYP2C19. No obstante, el ticagrelor
es metabolizado por el CYP3A4, de modo que la coadministracion de inhibidores de este

citocromo, como el diltiazem o la dronedarona, puede incrementar sus concentraciones plasmaticas

(17).

En la tabla 4, se muestran las variables farmacocinéticas de los fArmacos antagonistas del receptor

P2Y12.

Tabla 4. Caracteristicas farmacocinéticas de los antagonistas del receptor P2Y12

Parametro Clopidogrel Prasugrel Ticagrelor Cangrelor
Biodisponibilidad 50% 80% 36% 100%
Administracion Oral Oral Oral Intravenosa
Inicio de accion 2-6h 30 min 30 min 2 min
Via media 30 - 60 min 30 - 60 min 7-9h 3 - 6 min
Duracion de accion 3 - 10 dias 7 - 10 dias 3 -5 dias 1 - 2 horas
Reversible No No Si Si
Suspender previo a cirugia 5 dias 7 dias 3 dias l1h

Fuente: elaboracion propia a partir de (15).

3.2. Manejo antitrombético en la ablacion de fibrilacion atrial

La fibrilacion atrial (FA) es uno de los trastornos del ritmo cardiaco mas comunes, causado por
una activacion atrial descoordinada. No solo puede producir sintomas como palpitaciones, disnea,
dolor toracico o mareo, sino que también se asocia a resultados adversos a largo plazo como
insuficiencia cardiaca (IC), evento cerebro vascular (ECV) isquémico, tromboembolismo,

demencia y aumento de mortalidad (19).

Segun la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) (20), la ablacién con catéter estd indicada en
pacientes con FA paroxistica o persistente que son resistentes o intolerantes al tratamiento
antiarritmico farmacolégico (CDR I, NDE C); en pacientes con FA e IC con fraccion de eyeccion

reducida, quienes tienen alta probabilidad de presentar cardiomiopatia inducida por taquicardia
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(CDR I, NDE B) y en pacientes con bradicardia asociada a FA o pausas sinusales posterior a la

terminacion de la FA (CDR Ila, NDE C).

Los pacientes con FA presentan un riesgo elevado de eventos tromboembolicos. No obstante, el
uso de anticoagulantes conlleva un aumento del riesgo de sangrado. Por esto, resulta fundamental
evaluar cuidadosamente la relacion riesgo-beneficio del tratamiento antitrombdtico en las fases

preoperatoria, intraoperatoria y postoperatoria de la ablacion (21).

3.2.1. Manejo antitrombdético en la fase preoperatoria

Todos los pacientes con FA que serdn sometidos a una ablacion con catéter deben recibir
anticoagulacion durante, al menos, tres semanas previas al procedimiento, si presentan una
puntuacion CHA:DS:-VASc > 2. Esta puede llevarse a cabo con anticoagulantes orales directos
(DOAC) o con antagonistas de la vitamina K (AVK), manteniendo en este ultimo caso un indice
internacional normalizado (INR) entre 2 y 3. En pacientes que no hayan cumplido este periodo
minimo de anticoagulacion, se recomienda realizar un ecocardiograma transesofagico para

descartar la presencia de trombos intracavitarios (22).

Existe un debate sobre la estrategia dptima de manejo de la warfarina en los dias previos a la
ablacion: mantener la anticoagulacion de forma continua (sin suspender la warfarina) o adoptar un
enfoque discontinuo (suspenderla 3-4 dias antes del procedimiento y utilizar anticoagulacion
parenteral como puente). El estudio prospectivo aleatorizado COMPARE (23) demostré que la
estrategia continua se asocia con una reduccion de casi 10 veces en eventos tromboembdlicos
clinicos, asi como con una incidencia inferior de sangrado menor, sin un aumento significativo en
las complicaciones de sangrado mayor. Ademas, esta estrategia ha mostrado una disminucién en
la incidencia de isquemia cerebral silente detectada por resonancia magnética, una entidad con

implicaciones prondsticas relevantes, dado su vinculo con el deterioro cognitivo a largo plazo (24).

Luego de haberse demostrado la superioridad de la estrategia de anticoagulacion continua con
warfarina, se han llevado a cabo estudios que la comparan con el uso continuo de DOAC como
rivaroxaban, apixaban, edoxabdn y dabigatran. Un metaanalisis de estos estudios mostrd que, en
comparacion con la warfarina, el uso de DOAC en una estrategia continua no se asocia con

diferencias significativas en la incidencia de eventos tromboembolicos, isquemia cerebral silente
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ni sangrado menor, y se relaciona con una menor incidencia de sangrado mayor, lo que representa

una ventaja importante a favor de los DOAC (25).

En el caso de los DOAC, también se ha evaluado si existe un beneficio clinico al emplear una
estrategia de anticoagulacion continua, minimamente interrumpida (suspension <12 horas antes de
la ablacion) o interrumpida (suspension >12 horas antes del procedimiento). Un metaanalisis
demostr6 que la estrategia continua, en comparacion con la minimamente interrumpida, se asocia
con una menor tasa de eventos tromboembolicos y una reduccion en la incidencia de

complicaciones por sangrado mayor (26).

Tomando en cuenta toda la informacion anterior, la guia de FA de la ESC (20) recomienda que se
mantenga la anticoagulacion sin interrumpir tanto para los AVK como los DOAC en pacientes que
seran sometidos a un procedimiento de ablacion para la prevencion de eventos cerebrovasculares

y tromboembolismo periprocedimiento (CDR I, NDE A).

3.2.2. Manejo antitrombdtico en la fase operatoria

Durante el procedimiento de ablacion de FA, hay un aumento adicional en el riesgo
tromboembolico debido a multiples mecanismos, tales como el contacto de la sangre con los
catéteres, lesion del endotelio y respuesta inflamatoria del atrio izquierdo, liberacion de factores
protrombdticos de las células dafiadas y flujo sanguineo alterado luego de la conversion a ritmo
sinusal (27). Por esto se recomienda la administracion de heparina no fraccionada (HNF) previo o
inmediatamente después de la puncion transeptal para mantener un tiempo de coagulacion activado
(ACT) de, al menos, 300 segundos, independientemente de si el paciente estaba previamente

anticoagulado con warfarina 0o DOAC (CDR I, NDE B) (21).

Es importante destacar que el uso de HNF durante la ablacion en pacientes anticoagulados con
DOAC se basa en evidencia extrapolada de estudios realizados en pacientes anticoagulados con
warfarina. En este contexto, se ha observado que los pacientes en tratamiento con DOAC requieren
dosis mas altas de HNF para alcanzar los valores meta del ACT. Ademas, la respuesta del ACT a
la administracion de HNF puede variar de manera significativa segun el tipo de DOAC utilizado.
Se ha propuesto que estas diferencias podrian explicarse por diversos mecanismos moleculares,
incluyendo una regulacion negativa de la expresion de antitrombina inducida por el dabigatran,

competencia entre los inhibidores del factor Xa y el complejo HNF/antitrombina por la union al
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factor Xa, asi como una regulacion positiva de la expresion de protrombina como mecanismo

compensatorio (27).

Un estudio clinico prospectivo y aleatorizado evalu6 el impacto del tipo de anticoagulante en la
dosis inicial de HNF necesaria para alcanzar el ACT objetivo. La poblacion fue dividida en cuatro
grupos: el primero incluyd pacientes anticoagulados con warfarina, quienes recibieron una dosis
inicial de HNF de 100 U/kg. Los otros tres grupos correspondieron a pacientes en tratamiento con
DOAC, quienes recibieron dosis de 110 U/kg, 120 U/kg y 130 U/kg, respectivamente. Por tltimo,
el estudio demostr6 que todos los grupos lograron alcanzar el ACT meta; sin embargo, los pacientes
en anticoagulacion con warfarina alcanzaron valores de ACT mas elevados y en un tiempo mas
corto en comparacion con los grupos en anticoagulacion con DOAC. No se encontrd una diferencia

significativa segln el tipo de DOAC utilizado (28).

Posterior a la finalizacion del procedimiento, se podria considerar la administracion de protamina
para revertir la anticoagulacion con heparina (CDR IIa, NDE B). No obstante, se debe tener en
cuenta que hasta en 1% de los pacientes pueden ocurrir reacciones adversas como hipotension

significativa (21).

3.2.3. Manejo antitrombético en la fase postoperatoria

Después del procedimiento de ablacion de FA, existe un periodo de "blanqueamiento" de
aproximadamente 90 dias, durante el cual se observa un aumento en la recurrencia temprana de
taquiarritmias auriculares, en especial en las primeras dos semanas. Este fendmeno se asocia con
un mayor riesgo tromboembdlico. Una posible explicacion es la inflamacion del tejido tras la
ablacion, que puede desencadenar recurrencias arritmicas a pesar de un aislamiento adecuado de
las venas pulmonares (29). Otra hipotesis plantea que, aunque ocurre un remodelado eléctrico

inverso temprano (entre los dias 3 y 5), el remodelado anatémico puede extenderse por mas de tres

meses (30).

Por lo tanto, se recomienda reiniciar la anticoagulacion oral con warfarina o DOAC en todos los
pacientes posterior a la ablacion, independientemente del puntaje CHA2DS.-VASc, y mantenerla
por un periodo minimo de dos meses (CDR I, NDE C) (20). Si el paciente ya utilizaba

anticoagulantes orales de previo, se puede continuar con el mismo que utilizaba.
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Si el paciente no recibia anticoagulacion oral antes del procedimiento y se elige warfarina como
anticoagulante para los siguientes dos meses, se recomienda emplear una estrategia de traslape con
HNF, la cual debe suspenderse una vez alcanzado un INR entre 2 y 3 (CDR I, NDE C). Finalmente,
si se opta por DOAC, este puede administrarse entre 3 y 5 horas después de confirmar una

hemostasia adecuada (CDR IIa, NDE C) (31).

Posterior a los primeros 2 meses de anticoagulacion, la decision de continuar el tratamiento
anticoagulante debe individualizarse. Un metaanalisis (31) de estudios observacionales mostro que
los pacientes con un puntaje CHA>DS>-VASc > 2 que mantuvieron la anticoagulacion presentaron
una reduccion significativa en los eventos tromboembolicos en comparacion con aquellos en los
que se suspendié. En cambio, en pacientes con un CHA>DS,-VASc de 0 a 1, no se observaron

diferencias significativas entre ambos grupos.

En cuanto al perfil de seguridad, los pacientes con CHA>;DS>-VASc > 2 que continuaron
anticoagulados presentaron un aumento significativo en el riesgo de hemorragia intracraneal; sin
embargo, el aumento del riesgo fue bajo (0.70%) comparado con la reduccion del riesgo absoluto
de eventos tromboembolicos (1.14%). Por ello, se recomienda mantener la anticoagulacion oral
mas alla del periodo inicial de 2 meses, guidndose por el riesgo tromboembolico segin el

CHA:DS2-VASc y no por el éxito percibido del procedimiento de ablacion (CDR I, NDE C) (20).

3.2.4. Pacientes de edad avanzada

Los pacientes de edad avanzada, especialmente aquellos con criterios de fragilidad, presentan un
mayor riesgo tromboembolico, un incremento en el riesgo de sangrado y una mayor probabilidad
de interacciones farmacoldgicas (32). Por ello, estos factores deben considerarse cuidadosamente
al seleccionar el anticoagulante oral més adecuado. Al respecto, un estudio observacional
retrospectivo compard la eficacia y seguridad de apixabdn, rivaroxaban y dabigatran frente a

warfarina en una cohorte de pacientes con y sin fragilidad.

Los resultados mostraron que apixabdn, en comparaciéon con warfarina, se asocid con una
reduccion significativa del desenlace compuesto de mortalidad por cualquier causa, accidente
cerebrovascular isquémico y sangrado mayor, tanto en pacientes fragiles como no fragiles. En
contraste, rivaroxaban y dabigatran mostraron beneficios unicamente en la poblacion sin fragilidad,

sin evidenciar diferencias significativas en pacientes fragiles (32).
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Dada la evidencia limitada, las guias internacionales no emiten una recomendacion especifica sobre
el anticoagulante de eleccion en pacientes fragiles. Algunos consensos de expertos sugieren que,
al iniciar la anticoagulacion, se prefiera el uso DOAC, particularmente apixaban, sobre warfarina
en esta poblacion (3). No obstante, las guias sefialan que, en pacientes de edad avanzada que ya se
encuentran en tratamiento con warfarina y han permanecido clinicamente estables, puede
considerarse razonable continuar con este tratamiento en lugar de realizar un cambio a un DOAC

(CDR IIb, NDE B) (20).

3.2.5. Pacientes con enfermedad renal cronica

Los pacientes con enfermedad renal cronica (ERC) presentan una mayor prevalencia de FA, asi
como un riesgo incrementado tanto de eventos tromboembodlicos como de sangrado, comparado
con la poblacion general. La evidencia sobre el uso de AVK y DOAC en esta poblacion es limitada,
ya que la mayoria de los ensayos clinicos aleatorizados excluyeron a pacientes con ERC (33). No
obstante, las guias internacionales recomiendan que los pacientes con FA y riesgo tromboembdlico
elevado reciban anticoagulacion si se encuentran en estadio 3 de ERC, ya sea con warfarina o con
DOAC, ajustando la dosis de estos ultimos segln el aclaramiento renal (CDR I, NDE B). Por su
parte, en pacientes con ERC estadio 4, la anticoagulaciéon también puede considerarse con
warfarina 0 DOAC en dosis ajustadas, aunque debe tenerse en cuenta que dichas dosis se basan en
estudios farmacocinéticos y no han sido validadas en los ensayos clinicos pivotales (CDR Ila, NDE

B) (11).

En pacientes con ERC estadio 5 o en dialisis (ya sea hemodialisis o didlisis peritoneal), la decision
de anticoagular es particularmente controvertida, dado que no existen ensayos -clinicos
aleatorizados en esta poblacion y la evidencia disponible proviene de forma exclusiva de estudios
observacionales retrospectivos, con resultados frecuentemente discordantes. Incluso persiste el
debate sobre si la anticoagulacion proporciona un beneficio clinico en cuanto a la reduccién del
riesgo tromboembodlico y la mortalidad, a pesar del peligro tromboembolico inherentemente
elevado en estos pacientes. Ademas, el uso de warfarina se ha asociado con efectos adversos

adicionales, como un mayor riesgo de calcifilaxis (33).

En el metaandlisis mas reciente, que incluyod 42 estudios observacionales, no se encontr6 una

reduccion significativa del riesgo tromboembolico al comparar la anticoagulacion con warfarina o
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DOAC (rivaroxaban, dabigatran o apixaban) frente a la no anticoagulacion. Asimismo, al comparar
directamente la warfarina con los DOAC, tampoco se observo una diferencia significativa en
términos de proteccion tromboembdlica. En cuanto al perfil de seguridad, solo el dabigatran y el
apixaban mostraron una reduccion significativa del riesgo de sangrado en comparacion con la
warfarina (34). Por lo tanto, en la practica clinica, la decision de iniciar o mantener la
anticoagulacion en pacientes con enfermedad renal cronica avanzada debe individualizarse
cuidadosamente, considerando el balance entre el riesgo tromboembdlico y el riesgo de sangrado.
De manera ideal, esta decision debe realizarse con un enfoque multidisciplinario, en colaboracion

estrecha con el equipo de nefrologia.

3.3. Manejo del tratamiento antitrombotico en la ablacion del flutter auricular

El flutter atrial (FLA) es una taquiarritmia causada por un circuito de macrorreentrada a nivel
auricular. Se clasifica en dos tipos: tipico, que depende del istmo cavotricuspideo (ICT) y atipico,
que es independiente del ICT y suele estar relacionado con circuitos de macrorreentrada asociados
a cicatrices en la auricula derecha o izquierda. En comparacion con la FA, el FLA puede generar
sintomas con mayor frecuencia, debido a que generalmente se asocia a una respuesta ventricular

mas rapida (35).

El FLA por si solo se asocia con un aumento del riesgo de eventos tromboembdlicos. Ademas,
existe una estrecha e intrincada relacion fisiopatoldgica entre el FLA y la FA, lo que explica que
ambos trastornos coexistan de manera frecuente. De hecho, se ha observado que aproximadamente
3 de cada 4 pacientes con FLA también presentan FA, ya sea en forma clinica o subclinica (36).
Por lo anterior, se recomienda que, en pacientes con FLA, se inicie la anticoagulacion oral segin

el riesgo tromboembolico evaluado por el CHA>DS>-VASc (CDR I, NDE B) (20).

Sumado a lo anterior, el FLA es menos susceptible a la cardioversion farmacologica y el control
de la frecuencia cardiaca puede ser dificil de alcanzar incluso con el uso combinado de varios
farmacos. La ablacion del ICT suele ser el enfoque de primera linea para el control del ritmo en el

FLA tipico, con una tasa de éxito entre el 90 y el 95% (35).

A pesar de la seguridad y eficacia de la ablacion del ICT, algunos pacientes pueden desarrollar FA
de nueva aparicion posterior al procedimiento. Al respecto, n un metaandlisis de estudios con

seguimiento a largo plazo de pacientes sometidos a ablacion del ICT, se report6 una incidencia de
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FA del 23.1% en aquellos sin FA previa y del 52.7% en quienes ya presentaban FA antes del
procedimiento (37). Sin embargo, las implicaciones clinicas de estos hallazgos y la necesidad de
mantener la anticoagulacion posterior al procedimiento siguen siendo motivo de estudio. Por su
parte, en un metaanalisis de pacientes sometidos a ablacion del ICT, no se encontraron diferencias
significativas en la incidencia de eventos tromboembolicos entre quienes continuaron con
anticoagulacion y aquellos en quienes se suspendid, sin observarse tampoco una diferencia

significativa en el riesgo de sangrado mayor (38).

Dada la evidencia limitada, las guias internacionales no emiten una recomendacion especifica sobre
continuar la anticoagulacion oral en pacientes con FLA aislado sometidos a ablacion del ICT. Sin
embargo, es importante reconocer que, dado que un porcentaje de estos pacientes puede desarrollar
FA posterior al procedimiento, se debe mantener una vigilancia clinica estrecha para una

identificacion temprana de FA y su manejo correspondiente (20).

3.4. Manejo del tratamiento antitrombdtico en ablacion de vias accesorias izquierdas y

taquicardia atrial focal izquierda

No se recomienda el uso rutinario de tratamiento antitrombotico previo a la ablacion de vias
accesorias izquierdas o de taquicardia atrial focal izquierda. En pacientes sometidos a estos
procedimientos, se ha documentado la presencia de isquemia cerebral silente en hasta un 10% de
los casos (39). Por lo tanto, para disminuir el riesgo tromboembolico durante el procedimiento, se
recomienda administrar un bolo inicial de heparina no fraccionada inmediatamente después de la
puncidn transeptal, con el objetivo de mantener un ACT de 300 segundos. Tras la ablacion, el
tratamiento antitrombotico de rutina no estd indicado, a menos que exista una indicacion

independiente para su uso (22).

3.5. Manejo del tratamiento antitrombdtico en ablacion de taquicardia ventricular

Uno de los principales riesgos a tomar en consideracion en los pacientes que seran sometidos a
ablaciones es la posibilidad inherente al procedimiento de formacion de microtrombos tanto a nivel
del endotelio como en la punta del catéter empleado, lo que incrementa el riesgo de fendmenos
embolicos. Sin embargo, el manejo de la anticoagulacion varia significativamente dependiendo del

lado del corazon que se intervenga (40).
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3.5.1. Ablacion de taquicardias ventriculares derechas

La tasa de complicaciones reportadas en la ablacién de taquicardia ventricular es menor al 1%
cuando se realiza de forma aislada en el VD. En un centro terciario, se describié una tasa de
complicaciones mayores del 3.4% en pacientes no anticoagulados, sin diferencias significativas
entre las ablaciones derechas o izquierdas (3.2 y 3.5%, respectivamente) (41). No obstante, debido
a que el VD presenta una pared de menor grosor, es mas susceptible a perforaciones durante la
ablacion; estas se han reportado en hasta un 1% de los pacientes sometidos a mapeo del VD o del

tracto de salida (42).

El riesgo de eventos tromboembdlicos relevantes secundarios a ablaciones derechas es bajo, por lo
que el uso de heparina de forma rutinaria no parece estar justificado, ya que no ofrece ningun
beneficio clinico. Sin embargo, podria estar justificado en casos selectos en los que se evidencian
factores de riesgo de TE, por ejemplo, pacientes con indicacién previa al procedimiento para
anticoagulacion cronica, procedimientos prolongados, cuando existan cortocircuitos de derecha a
izquierda por el incremento del riesgo de embolias paraddjicas o ante la presencia de trombofilias
(43). Durante el procedimiento, se recomienda una irrigacion meticulosa y abundante de las vainas,
asi como realizar compresion cuidadosa y solo durante el tiempo necesario posterior a retirarlas

(22).

Si los pacientes ameritan anticoagulacion oral o antiagregacion plaquetaria por otro motivo, no hay

evidencia que justifique la suspension de estos agentes previo al procedimiento (22)

En caso de pacientes anticoagulados con warfarina, se ha documentado que es seguro realizar la
intervencion con INR entre 2 y 3 (44). Por el contrario, no existen estudios con DOAC en este
contexto, pero parece razonable mantener la dosis de la noche previa a la intervencion y administrar

la siguiente dosis 3 a 4 horas posterior a finalizarla, en caso de no existir contraindicaciones (45).

En caso de requerirse un acceso epicardico en pacientes anticoagulados con warfarina, esta debe
suspenderse y el procedimiento debe realizarse cuando el INR sea menor a 1.5. En cuanto a los

DOAC, se recomienda suspenderlos al menos 48 horas antes del procedimiento (22).
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3.5.2. Ablacion de taquicardias ventriculares izquierdas

La anticoagulacion terapéutica es fundamental para la prevencion de complicaciones tromboticas
potencialmente graves en el tratamiento de las taquiarritmias ventriculares izquierdas (46). La TV
izquierda puede originarse tanto en el endocardio como a nivel del epicardio y el acceso al
ventriculo izquierdo (VI) puede lograrse mediante técnicas transeptal anterograda, transaodrtica
retrograda o epicardica subxifoidea. Por lo tanto, se requieren consideraciones especificas con

respecto a la terapia antitrombotica segun cudl sea la via de acceso (22).

En pacientes con FA concomitante, se deben seguir las recomendaciones actuales sobre
anticoagulacion en FA, dado el mayor riesgo de arritmias ventriculares sostenidas durante el
procedimiento y la posible necesidad de cardioversion. Ademads, en pacientes con fraccion de
eyeccion reducida, se puede considerar la realizacion de un ecocardiograma para descartar la

presencia de trombos intracavitarios, especialmente a nivel del VI (22).

No hay datos de estudios clinicos sobre la ablacion de taquicardia ventricular y anticoagulacion
cronica. Los consensos de expertos recomiendan que, en pacientes en tratamiento con warfarina
que tienen un INR en rango terapéutico, no se interrumpa la anticoagulacién previa al
procedimiento. Sin embargo, cuando se requiera de un abordaje epicardico, se puede considerar la
interrupcion de la warfarina de 3 a 5 dias antes del procedimiento y realizar un traslape con HNF
o HBPM durante este periodo. Ademas, en ausencia de otra indicacion, no se debe administrar

anticoagulacion oral previo a la ablacion (22).

Aunque actualmente no existen recomendaciones consensuadas sobre anticoagulacion
intraoperatoria para la ablacion de TV izquierda. No obstante, debido a las similitudes del perfil de
riesgo trombdtico con la ablacion de FA, se recomienda HNF intravenosa terapéutica en pacientes

con y sin cardiopatia estructural (47).

Cuando se realiza una ablacion de sustrato endocardico, generalmente se administra heparina a
dosis completa una vez logrado el acceso transeptal para mantener un ACT superior a 250 - 300
segundos (48). Cuando se requiere acceso epicardico, la HNF a dosis completa solo debe
administrarse una vez logrado el mismo. Ademas, se recomienda un bolo inicial de 100 U/kg

seguido de bolos intermitentes o una infusion continua para mantener un ACT de 300 segundos. Si
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los pacientes ya habian recibido HNF previamente, puede ser util la administracién de protamina

(1 mg por cada 100 unidades de HNF) antes de acceder al espacio epicardico (47).

Todas las vainas largas intravasculares deben irrigarse continuamente con solucidon salina
heparinizada para prevenir la formacion de coagulos. La vaina epicardica debe aspirarse
regularmente durante el procedimiento para reducir el riesgo de formacion de coagulos epicardicos

y taponamiento (22).

Tras el procedimiento, se puede considerar la administracion de aspirina de 75 a 150 mg o
anticoagulacion oral durante 4 a 12 semanas. Pese a su uso frecuente, la evidencia a favor de la
aspirina es débil y no utilizar tratamiento antitromboético también es una opcion. No se requiere
anticoagulacion en pacientes sin cardiopatia estructural o en quienes se haya realizado una ablacion

epicardica unicamente (49).

En pacientes con indicacion de anticoagulacion por otra razéon o con cardiopatia estructural, se
puede iniciar un AVK o un DOAC 4 a 6 horas después de lograr adecuada hemostasia. Dado que
existen pocos estudios clinicos sobre el manejo de la anticoagulacion posterior a la ablacion de TV
izquierda, las recomendaciones provienen de consenso de expertos. Siempre se deben considerar
las caracteristicas individuales de cada paciente, las comorbilidades, el riesgo de sangrado y de

lesiones vasculares (49).

3.6. Manejo del tratamiento antitrombdtico en implante de dispositivos electronicos

cardiacos

3.6.1. Manejo de la anticoagulacion

El implante de dispositivos electronicos cardiacos implantables (DECI), como marcapasos,
desfibriladores automaticos implantables o dispositivos de resincronizacion cardiaca, constituye
un procedimiento comun en el ambito de la electrofisiologia. Hasta un 50% de los pacientes
sometidos a cirugia de DECI requieren algln tipo de tratamiento antitrombdtico por indicaciones

concomitantes (50).

Como es de esperar, el uso de estos fairmacos incrementa el riesgo de desarrollar un hematoma del

bolsillo postoperatorio, evento que se ha asociado con mayor disconfort para el paciente,
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prolongacion de la estancia hospitalaria y un riesgo elevado de infecciones del bolsillo (51). Al
respecto, en un estudio prospectivo observacional, se document6 una incidencia de hematoma del
bolsillo del 1% en ausencia de tratamiento antitrombotico, en comparacion con 5% en pacientes
con DOAC, 7% con monoantiagregacion, 10% con AVK, 18% con doble antiagregacion, 18% con

traslape a heparina y hasta 21% con triple terapia antitrombdtica (52).

El estudio clinico aleatorizado y controlado BRUISE CONTROL (53) comparo la estrategia de uso
ininterrumpido de warfarina frente al traslape con heparina en pacientes sometidos a cirugia para
implante de dispositivos electronicos cardiacos implantables (DECI), quienes se encontraban
anticoagulados con warfarina y presentaban un riesgo tromboembolico anual > 5%. Los resultados
demostraron que la estrategia de uso ininterrumpido se asocid con una incidencia
significativamente menor de hematoma del bolsillo, sin diferencias en otros eventos de sangrado

mayor perioperatorio ni en el riesgo tromboembolico.

Por lo tanto, en pacientes anticoagulados con warfarina y con un riesgo tromboembdlico elevado
(> 5%), definido por un CHA2DS>-VASc > 3, antecedente de evento cerebrovascular isquémico o
tromboembolico en los ultimos 3 meses, fibrilacion atrial asociada a valvulopatia reumatica,
presencia de valvulas mecénicas o trombofilia severa, se recomienda mantener una estrategia de
anticoagulacion ininterrumpida. El INR el dia del procedimiento debe estar por debajo de limite
superior del rango terapéutico (habitualmente < 3). Por el contrario, en pacientes con un riesgo
tromboembolico < 5%, puede considerarse realizar el procedimiento con warfarina ininterrumpida

o interrumpida 3—4 dias antes de la cirugia sin realizar traslape con heparina (22).

Con el uso creciente de los DOAC, surgi6 la necesidad de evaluar estrategias dptimas de manejo
periprocedimiento en pacientes sometidos a cirugia para DECI. El estudio clinico aleatorizado y
controlado BRUISE CONTROL 2 (54) compar6 una estrategia de anticoagulacion continua versus
interrumpida con DOAC en pacientes con un riesgo tromboembolico anual > 5%. En el grupo con
estrategia interrumpida, el rivaroxabdn y el apixaban se suspendieron dos dias antes del
procedimiento, mientras que el dabigatran se interrumpi6 en funcion del aclaramiento renal. Todos
los farmacos fueron reiniciados al menos 24 horas después de la intervencion. El estudio no mostrd
diferencias significativas en la incidencia de hematomas del bolsillo entre ambas estrategias. No
obstante, dado el perfil de riesgo de esta poblacion, podria considerarse preferible una estrategia

continua para reducir al minimo el riesgo de eventos tromboembolicos.
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También se ha evaluado el perfil de seguridad de una estrategia de anticoagulacion minimamente
interrumpida con DOAC. En un estudio observacional retrospectivo, se compar6 esta estrategia
frente a la anticoagulacion continua con warfarina. En el grupo con DOAC, la tltima dosis se
administr6 la noche previa al procedimiento y se reinici6 la tarde del mismo dia de la cirugia, es
decir, la suspension dur6 < 24 horas. El estudio no mostro diferencias significativas en la incidencia
de hematomas del bolsillo ni en el riesgo tromboembolico, lo que sugiere que esta también podria
ser una estrategia segura (55). No obstante, hasta la fecha no se han realizado estudios que
comparen directamente la estrategia de anticoagulacion con DOAC mininamente interrumpida

versus la continua.

Tomando en cuenta la evidencia disponible, el consenso de expertos sugiere que, en pacientes
anticoagulados con DOAC, puede considerarse tanto una estrategia de anticoagulacion continua
como una minimamente interrumpida. En caso de optar por esta ltima, se recomienda que la dosis
final se administre en la manana del dia previo al procedimiento y que el farmaco se reinicie entre

12 y 24 horas después del mismo (3).

3.6.2. Manejo de la antiagregacion

Muchos de los pacientes referidos para implante de DECI se encuentran en tratamiento con
antiagregantes debido a cardiopatia isquémica concurrente. Al respecto, un metaanalisis
documentd que continuar el tratamiento con aspirina incrementa 1.5 veces el riesgo de
complicaciones hemorragicas postoperatorias comparado con su suspension previa al
procedimiento; sin embargo, no se observo un aumento significativo en la incidencia de sangrados

mayores (56).

Por otro lado, la suspension de la aspirina previo al procedimiento en pacientes con enfermedad
arterial coronaria establecida se ha asociado con un riesgo tres veces mayor de eventos cardiacos
adversos (57). Por esta razon, en pacientes que utilizan aspirina como prevencion secundaria, se
recomienda mantener su uso durante el periodo perioperatorio. En cambio, en aquellos cuya
indicacion corresponde a prevencion primaria, se sugiere suspenderla 5 dias antes de la cirugia y

reiniciarla al dia siguiente (22).

En estudios observacionales, se ha evidenciado que la doble antiagregacion con aspirina y

clopidogrel, en comparacion con la monoantiagregacion con aspirina, aumenta el riesgo de
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sangrado en los procedimientos de implante de DECI (58). Por ello, las guias recomiendan que, en
pacientes que requieren doble antiagregacion plaquetaria, se considere diferir el procedimiento

hasta que esta ya no sea necesaria (22).

En pacientes en doble antiagregacion por un sindrome coronario agudo que requieren un DECI y
en quienes no es posible diferir el procedimiento, se recomienda realizar el implante sin suspender
la doble antiagregacion, si ha transcurrido menos de un mes desde la colocacién de un stent
metalico desnudo o menos de 3 meses desde la colocacion de un stent liberador de farmacos de
nueva generacion. Por el contrario, si ha pasado més de un mes desde la colocacion de un stent
metalico desnudo o més de 3 meses desde un stent liberador de fArmacos de nueva generacion, se

recomienda suspender el inhibidor P2Y 12 entre 5 y 7 dias antes del procedimiento (22).
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CAPITULO 1V. PROPUESTA DE PROTOCOLO

A partir de la bibliografia recopilada en el marco tedrico, se proponen los algoritmos de manejo
del tratamiento antitrombdtico en el perioperatorio de procedimientos de ablacion e implante de

dispositivos de estimulacion cardiaca mostrados en las siguientes figuras.

Figura 1. Protocolo de manejo antitrombotico en el perioperatorio de la ablacion de FA.

ABLACION DE FIBRILACION ATRIAL

Previo a la ablacion:

e CHA:DS,-VAScO0-1:
o No requiere anticoagulacion.

e CHA.DS,-VASc 2 2:
o Requiere minimo 3 semanas de anticoagulacién previo a la ablacion.
o El dia de la ablacién se debe administrar la anticoagulacién oral usual.
o No hacer traslape con anticoagulacién parenteral.

Posterior a la ablacién:

e CHA:DS,-VAScO0-1:
o Iniciar anticoagulacién 4 - 6 h posterior a la ablacién.
o Mantenerla por 2 meses.

e CHA,DS,-VASc = 2:
o Reiniciar anticoagulacién 4 - 6 h posterior a la ablacion.
o Mantenerla de forma indefinida.

CHA,DS;-VASc No requiere HNF tras puncién DOACs o
0-1 anticoagulacién transeptal warfarina

CHA:DS,-VASc DOACs o HNF tras puncién DOACs o DOACs o
22 warfarina transeptal warfarina warfarina
El dia previo al procedimiento Reiniciar la anticoagulacién 4-6 h
adminitrar la anticoagulaciéon posterior al procedimiento

i Adulto mayor Se recomienda DOACs 5SS Indicada warfarina

ERC-V Se recomienda apixabén 2.5 mg bid @ m Indicada warfarina

Fuente: elaboracion propia.



Figura 2. Protocolo de manejo antitrombotico en el perioperatorio de la ablacion de flutter auricular.

ABLACION DE FLUTTER ATRIAL
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Previo a la ablacion:

e CHA.DS,-VAScO0-1:
o No requiere anticoagulacion.

e CHA,DS,-VASCc 2 2:
o Requiere minimo 3 semanas de anticoagulacién previo a la ablacion.
o El dia de la ablacién se debe administrar la anticoagulacion oral usual.
o No hacer traslape con anticoagulacién parenteral.

Posterior a la ablacion:

¢ Todos los pacientes:
o No requieren anticoagulacién de forma sistematica.
o Mantener seguimiento cercano. En caso de que desarrolle fibrilacién auricular o flutter
auricular se debe iniciar anticoagulacién segun el CHA,DS,-VASc.

o~~~ CHA,DS,-VASc No requiere
. 0-1 anticoagulacion

| Vigilancia cercana del ritmo

pe CHA,DS,-VASc DOACs o NP ;
-2 Yo w Vigilancia cercana del ritmo
El dia previo al procedimiento Suspender la
adminitrar la anticoagulacién anticoagulacién

Fuente: elaboracion propia.
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Figura 3. Protocolo de manejo antitrombotico en el perioperatorio de la ablacion de taquicardia
ventricular.

ABLACION DE TAQUICARDIA VENTRICULAR

Previo a la ablacion:

¢ Pacientes sin indicacion de anticoagulacion:
o No requiere anticoagulacion.

* Pacientes con indicacién de anticoagulacién por otra causa:
o Warfarina: No interrumpir la anticoagulacién.
o DOACSs: Ultima dosis la mafiana del dia previo al previo al procedimiento.

* Pacientes con doble antiagregacion:
o No interrumpir la doble antiagregacion.

Posterior a la ablacion:

* Pacientes sin indicacion de anticoagulacién por otra causa:
o Ablacion de TV derecha: No requiere anticoagulacion.
o Ablacion de TV izquierda: Considerar anticoagulacién por 4 - 12 semanas.

* Pacientes con indicacion de anticoagulacion por otra causa:
o Warfarina: Continuar con la anticoagulacion.
o DOACSs: Reiniciar la anticoagulacién 4-6 h posterior a la ablacion.

¢ Pacientes con doble antiagregacion:
o Continuar con la doble antiagregacion.

Paciente en anticoagulacion

.g Warfarina: No interrumpir.

2 , No interrumpir

S DOACS: Ultima dosis la mafiana del dia previo.

(=

9

o Warfarina: INR entre 2-3

e}

<

sl Warfarina: Continuar con anticoagulacion.

5 . . e
= L ., Continuar con doble antiagregacion
= DOACS: Reiniciar 4-6 h post ablacion. greg

a

Fuente: elaboracion propia.
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Figura 4. Protocolo de manejo antitrombotico en el perioperatorio del implante de dispositivos de
estimulacion cardiaca.

IMPLANTE DE DISPOSITIVOS

Anticoagulacion:

e Previo al procedimiento:
o Warfarina: No suspender la warfarina. El dia del procedimiento el INR meta es 2-3.
o DOACs: Administrar la ultima dosis la mafiana previa al dia del procedimiento.

o Posterior al procedimiento:
o Warfarina: Continuar la warfarina 24 h posterior al procedimiento.
o DOACS: Reiniciar los DOACs 24 h posterior al procedimiento.

Antiagregacion:

e Previo al procedimiento:
o Monoantiagregacion con AAS por prevencion primaria: Suspender la AAS 5 dias antes.
o Monoantiagregacion con AAS por prevencion secundaria: Mantener la AAS.
o Doble antiagregacién por colocacion de stents: Idealmente diferir el procedimiento hasta que no
requiera la doble antiagregacion. Si no es posible diferirlo:
= Stent implantado < 3 meses: Mantener doble antiagregacion.
= Stent implantado > 3 meses: Suspender el iP2Y12 5 dias antes del procedimiento.
o Doble antiagregacion + anticoagulacion: Diferir el procedimiento hasta que no la requiera.

o Posterior al procedimiento:

o Monoantiagregacion con AAS: Continuar la AAS 24 h posterior al procedimiento.
o Doble antiagregacion: Reiniciar la doble antiagregacién 24 h posterior al procedimiento.

Anticoagulacion —;é/

Stent colocado por SCA:
~§ Warfarina: No interrumpir.
9] < 3 meses: No interrumpir.
BN DOACs: Ultima dosis la mafiana del dia previo.
> 3 meses: Suspender iP2Y12 5 dias previo.
o
=
Q9
% Warfarina: INR entre 2-3
3
o
o
Después de asegurar adecuada hemostasia: , .
5 P 9 Después de asegurar adecuada hemostasia:
5} Warfarina: Reiniciar 24 h post implante. .
D P P Reiniciar doble antiagregacion 24 h post
& implante.

DOACS: Reiniciar 24 h post implante.

Fuente: elaboracion propia.
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CAPITULO V. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

El adecuado manejo del tratamiento antitrombdtico en el periodo perioperatorio de pacientes
sometidos a procedimientos de ablacion y al implante de dispositivos electronicos cardiacos
constituye un componente esencial en la practica de la electrofisiologia moderna. Por lo que la
elaboracién de un protocolo clinico estructurado, basado en la evidencia cientifica vigente y
adaptado a las caracteristicas del paciente y del procedimiento, permite optimizar la relacion riesgo-

beneficio, minimizando complicaciones tromboembolicas y hemorragicas.
Con base en los objetivos especificos desarrollados en esta investigacion, se concluye lo siguiente:

1. El conocimiento profundo de los farmacos antitrombéticos, en particular los DOAC, los
AVK vy los antiagregantes plaquetarios, es indispensable para el manejo racional en el
contexto perioperatorio. La farmacocinética, el mecanismo de accidn, la vida media y las
vias de eliminacion de estos agentes determinan la estrategia de suspension, reintroduccion
y necesidad o no de terapia puente, ademas, deben ser evaluados de forma individualizada

en cada paciente.

2. La evidencia actual respalda la estrategia de anticoagulacion continua con DOAC, asi como
con los AVK durante el procedimiento de ablacion de fibrilacién auricular en aquellos
pacientes con CHA2DS.-VASc igual o mayor a 2 puntos; esto ha demostrado una reduccion
significativa de eventos embdlicos sin aumento clinicamente relevante de sangrado. El
abordaje debe ser guiado por la estratificacion del riesgo tromboembolico (CHA2DS.-VASc)

y manteniendo siempre un enfoque individualizado.

3. Aunque el riesgo tromboembolico asociado al flutter auricular es menor comparado con la
fibrilacion auricular, se recomienda mantener una estrategia similar de anticoagulacion
periprocedimiento en pacientes con factores de riesgo clinico. Sin embargo, en este caso, la
anticoagulacion posterior a la ablacion no se debe mantener de forma sistematica, sino que

dependera de la presencia de comorbilidades.

4. En pacientes con vias accesorias izquierdas y en aquellos con taquicardia atrial focal

izquierda, el riesgo tromboembolico periprocedimiento es bajo en la mayoria de los casos.
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Por tanto, en pacientes sin factores de riesgo tromboembolico adicional, no se justifica el

uso profilactico de anticoagulantes antes ni después de la ablacion.

5. En pacientes con taquicardia ventricular, el manejo antitrombotico perioperatorio se define
predominantemente por el sitio anatomico donde se origina la arritmia, asi como las
comorbilidades que justifiquen el uso de anticoagulacion previa al procedimiento. Los
pacientes con TV derecha no tienen indicacion para anticoagulacion posterior a la ablacion,
sin embargo, en el caso de TV izquierdas, se recomienda considerar la anticoagulacion por

4 a 12 semanas tras la ablacion.

6. La evidencia respalda la continuacion de AVK (con INR en rango terapéutico) durante el
implante de marcapasos y desfibriladores en pacientes con indicacion formal de
anticoagulacion, como estrategia segura y eficaz para prevenir eventos tromboembolicos sin
incremento significativo del riesgo hemorréagico. En el caso de los DOAC, la suspension 24
a 48 horas antes del procedimiento, sin uso de terapia puente, ha demostrado ser una
estrategia segura. El uso de antiagregacion plaquetaria concomitante debe limitarse a
pacientes con indicacion especifica, dada la asociacion con mayor riesgo de complicaciones

hemorragicas, particularmente hematoma en el bolsillo del dispositivo.

En conclusion, el protocolo propuesto permite estandarizar el abordaje perioperatorio del
tratamiento antitrombotico en procedimientos de electrofisiologia, favoreciendo una toma de
decisiones basada en la mejor evidencia disponible, en los perfiles clinicos individuales y en la
experiencia del equipo tratante. Su implementacion sistematica contribuira a una mayor seguridad
del paciente, una menor tasa de complicaciones y una practica médica mas homogénea y de alta

calidad.
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