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Índex

• Introducció
– Envelliment poblacional
– Fragilitat, dependència

• ACODs vs AVK
– FANV
– MTV

• Revisió bibliogràfica en FA i malaltia
tromboembòlica venosa (MTV) en el pacient
fràgil

• Experiència registre RIETE



Fragilitat (fragility)

• Difícil definició

• Pacient fràgil = frail patient
– Vulnerabilitat

• Fragile patient
– Nou terme (estudi Einstein-Ribaroxaban)
– Definició:

• Edat ≥ 75 anys, i/o
• FG < 50mL/min/1.73m2, i/o
• Pes < 50 kg



«L’epidèmia» de l’envelliment

Proyección de la Población de España 2016–
2066 (INE)



La Vanguardia, 1/08/2015



Dependència

• Situació d’una persona que no pot valer-se per si mateixa

Informe España 2017. Universidad Pontificia Comillas de Madrid.





Relació entre edat i FA / MTV



Edat i risc FA

Chugh SS. Worldwide epidemiology of atrial fibrillation: a Global Burden of Disease 2010 Study. Circulation. 2014 
Feb 25;129(8):837-47



Edat i risc MTV
Sexe i etiologia MTV-Homes

Blanco-Molina A et al; RIETE Investigators. Sex differences in patients receiving anticoagulant therapy for venous
thromboembolism. Medicine (Baltimore). 2014 Oct;93(17):309-17



Edat i risc MTV
Sexe i etiologia MTV-Dones

Blanco-Molina A et al; RIETE Investigators. Sex differences in patients receiving anticoagulant therapy for venous
thromboembolism. Medicine (Baltimore). 2014 Oct;93(17):309-17



Edat, fragilitat i risc de complicacions
durant l’anticoagulació



Edat, FA i risc complicacions

Pisters R, Lane DA, Nieuwlaat R, de Vos CB, Crijns HJ, Lip GY. A novel user-friendly score (HAS-BLED) to assess 1-year 
risk of major bleeding in patients with atrial fibrillation: the Euro Heart Survey. Chest. 2010 Nov;138(5):1093-100.



Fragile patients i MTV

Moustafa F, RIETE Investigators. Clinical outcomes during anticoagulant therapy in fragile patients with venous
thromboembolism. Res Pract Thromb Haemost. 2017 Sep 4;1(2):172-179



En resum…

• Població cada vegada més…
– Envellida i fràgil
– Depenent i sola

• Incidència de fibril·lació auricular i MTV → 
augmenta amb edat

• L’edat i fragilitat, factors de riscs independent, 
durant l’anticoagulació
– Hemorràgia durant anticoagulació

Necessitat de trobar l’anticoagulant
“ideal”



Tractament anticoagulant en FANV i 
MTV



Limitacions dels AVK
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L’efect anticoagulant dels
AVK s’optimiza quan la 
dosis terapèutica es manté
en un rang molt estret

4,1-4,5 >4,53,6-4,0 INR

Hylek, et al. Effect of intensity of oral anticoagulation on stroke severity and mortality in atrial fibrillation. N 
Engl J Med 2003; 349: 1019-26.



HBPM

• Fibril·lació auricular
– No estudis

• Malaltia tromboembòlica venosa
– Elecció en trombosi associada a càncer
– Eficàcia similar i menys hemorràgies vs AVK
– Incomoditat via administració
– Elevat cost



Anticoagulants orals acció directe
(ACODs)

Avantatges en població fràgil
• Efecte anticoagulant predictible

– No necessitat de controls, no desplaçaments
• Menys interaccions farmacològiques (polifarmàcia)
• Poques interaccions amb aliments
• Millor perfil de seguretat
• Facilitat en l’administració

Fibril·lació auricular no valvular (FANV)
Malaltia tromboembòlica venosa



ACODs i FANV
Estudis pivotals

Zirlik A. Vitamin K antagonists: relative strengths and weaknesses vs. direct oral anticoagulants for stroke prevention
in patients with atrial fibrillation. J Thromb Thrombolysis. 2017 Apr;43(3):365-379.



ACODs i MTV
Estudis pivotals

Gómez-Outes A, et al, Direct oral anticoagulants in the treatment of acute venous thromboembolism: A systematic 
review and meta-analysis, Thromb Res (2014)



Resum ACODs (vs AVK)
Estudis pivotals

• FANV
– No inferiors o més eficaços (Dabigatran 150mg/12h, Apixaban

5mg/12h, edoxaban 60mg/dia) 
– Perfil seguretat similar o millor (Dabigatran 110mg/12h, 

Apixaban 5mg/12h, edoxaban)
• Menys hemorràgies intracranials
• Més hemorràgies digestives

• Malaltia tromboembòlica venosa
– Eficàcia similar
– Millor perfil seguretat (Apixaban, rivaroxaban)



ACODs i fragilitat
Fibril·lació auricular no valvular



Martinez BK et al. Effectiveness and Safety of Apixaban, Dabigatran, and Rivaroxaban Versus Warfarin in Frail Patients
With Nonvalvular Atrial Fibrillation. J Am Heart Assoc. 2018 Apr 13;7(8)



Martinez BK et al. Effectiveness and Safety of Apixaban, Dabigatran, and Rivaroxaban Versus Warfarin in Frail Patients
With Nonvalvular Atrial Fibrillation. J Am Heart Assoc. 2018 Apr 13;7(8)



ACODs i fragilitat
Malaltia tromboèmbolica venosa



Prins MH et al; EINSTEIN Investigators. Oral rivaroxaban versus standard therapy for the treatment of symptomatic venous
thromboembolism: a pooled analysis of the EINSTEIN-DVT and PE randomized studies. Thromb J. 2013 Sep 20;11(1):21



Coleman CI. Effectiveness and Safety of Rivaroxaban Versus Warfarin in Frail Patients with Venous Thromboembolism. 
Am J Med. 2018 Aug;131(8):933-938



Direct oral anticoagulants or standard 
anticoagulant therapy in fragile patients with 

venous thromboembolism

• Registre RIETE
• Gener 2013 a Abril 2018
• 24.701 pacients

• 10,054 (41%) són fragile patients

• Tractament inicial: HBPM vs ACODs
• Tractament a llarg termini: AVK vs ACODs

• Outcome principal: variable combinada recurències i
hemorràgia major



Conclusions estudi

• En vida real, 41% de pacients amb MTV són
fràgils (fragiles)

• Subgrup de pacients amb elevat risc
hemorràgic

• Les nostres troballes, suggereixen que l’us
d’ACODs en aquesta població, pot ser més
eficaç i segur que el tractament convencional



Take home messages (I)

• Actualment i en els propers anys, l’envelliment
i la fragilitat de la nostra població serà un 
repte

• La incidència de FANV i MTV augmenten amb
l’edat

• L’edat i fragilitat s’associen a major risc
hemorràgic durant l’anticoagulació



Take home messages (II)

• Subpoblació amb especial interés en fer una bona 
elecció del tractament anticoagulant

• ACODs presenten un millor perfil de seguretat

• El pacient fràgil és un dels pacients, que més se’n
beneficiarà de l’us dels ACODs

• Són necessaris més estudis per establir unes 
recomanacions amb més evidència



Gràcies

jjlopez.germanstrias@gencat.cat

@juanjolopezn
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