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LOS NUEVOS 
ANTICOAGULANTES ORALES: 

 
-PAPEL EN LA PRACTICA CLÌNICA- 



Por què debemos saber de 
anticoagulación? 

Breve revisión de la 
fisiopatología  

Papel en los diferentes 
escenarios clínicos  

Conclusiones  

 TEMAS  



POR QUE HAY QUE SABER DE 

ANTICOAGULACIÓN? 

 



INDICACIONES PARA A.C.O.  

 
 

 



• Incidencia  de 0,1% 

• 1% en mayores de 60 años 

Enfermedad tromboembólica venosa.  

• 5% de la población 

• 0,7% en menores de 59 años 

• 17-25% en mayores de 85 años 

Fibrilación auricular.  



PREVALENCIA DE FA POR 

EDAD Y SEXO 

 

Magnani JW, Rienstra M, Lin H, et al. Atrial fibrillation: Current knowledge and future directions in epidemiology and 

genomics. Circulation 2011; 124:1982. Copyright © Lippincott Williams & Wilkins 



 



Otras indicaciones  

Prótesis mecánicas cardiacas.  

Trombos intracavitarios.  

SCA 

Trombofilias  

Síndrome nefrótico 



BREVE REVISIÓN DE LA 

FISIOPATOLOGÍA  

 



Hemostasia  

 

 Activación plaquetaria 

 Cascada de coagulación 

 Fibrinólisis  



Hemostasia  

Tradicional  

Nuevo  

 

2 complejos claves en la 

cascada de la coagulación  

 Tenasa  

 Factor IX a 

 Factor VIII 

 Factor X 

 Protrombinasa  

 Factor Xa (proteasa) 

 Factor Va ( cofactor) 

 Protrombina ( substrato) 

 

 



CASCADA DE COAGULACION 

Lesión tisular = liberación de  factor tisular  



Anticoagulantes tradicionales  

• Alta variabilidad  

• Reducida capacidad 
para inactivar la 
trombina  

Heparinas  

 

• Estrecho rango terapéutico  

• Alta variabilidad dosis 
respuesta 

• Necesidad de monitoreo  
Warfarina  



Warfarina  

 Reduce un 64% el riesgo de ACV comparado 

con placebo y 40% comparado con 

antiagregantes plaquetarios 

 

 

 

 

 

 
Hart RG, Pearce LA, Aguilar MI. Meta-analysis: antithrombotic therapy to prevent stroke in patients who have nonvalvular atrial fibrillation. 

Ann Intern Med 2007;146(12):857-867. 



Warfarina  

 Antagonista de la 

vitamina K 

 Único anticoagulante 

oral por décadas 

 Estrecho margen 

terapéutico  

 Múltiples interacciones  

Nuevos ACO 

Aprobados 

 Dabigatran(Boehringer 

Ingelheim) 

 Rivaroxaban (Bayer) 

 Apixaban (Pfizer) 



Blancos terapeuticos 

VII 

Fibrin clot 

X V 

II 

IX VIII 

XI 

Warfarina 

Heparina 

HBPM 

Fondaparinux 



Nuevos anticoagulantes orales 



Farmacologìa  

Warfarin Dabigatran Rivaroxaban Apixaban 

Target Vit K epoxide 

reductase 

Thrombin Factor Xa Factor Xa 

Oral bioavailability 99% 6-7% 60-80% 80% 

Tmax 72-96 h 2 h 2.5-4 h 3 h 

Half-life 40 h 14-17 h 5-9 h 

9-13 h elderly 

8-15 h 

Metabolism Cytochrome 

P450 

80% renal 

20% biliary 

66% renal 

33% biliary 

25% renal 

75% biliary 

Ansell, 2011 HTRS meeting 



 Características  



Costo por mes 

 Rivaroxaban (20 mg/d) : $348 

 

 Dabigatran (150 mg bid): $243 

 

 Warfarina (7.5 mg/d): $31 



Escenarios  clínicos 



1. Fibrilación auricular 



Dabigatran 

  

 Indicaciones aprobadas 

 Prevención de ACV y embolismo sistémico en pacientes 

con FA no valvular:  FDA, Agencia de medicina 

Europea, agencia Canadiense. 

 Prevención primaria de eventos tromboembolicos 

venosos:  Agencia Europea, Agencia Canadiense 

 Cirugía  de cadera  

 Artroplastia de rodilla  

 



 18113 pacientes  

 Edad promedio 71,4 años  

 Dabigatran 110 mg: 1,53% por año  

 Dabigatran 150 mg: 1,1% 

 Warfarina INR 2-3 :  1,69% 

 Dabigatran 110 mg  vs warfarina 

RR 0,91 (0,74-1,1): no es inferior 

 Dabigatran 150 mg vs warfarina 

RR: 0,66 (0,53 – 0,82)   NNT:  200 

 



 

Sangrado intracraneal NND: 227 para 150 mg ; 196 

comparado con 110 mg 

Sangrado mayor NND: Comparado con dabigatran 1694 

pacientes. 



Rivaroxaban  

 Indicaciones aprobadas:  FDA – Agencia europea 

 Cirugía de cadera 

 Artroplastia de rodilla 

 Prevención de ACV y embolismo sistémico en 

FA no valvular 

 TVE – EP  



 14264 pacientes 

 Punto final:  ACV  o embolismo sistémico 

 Promedio de edad: 73 años 

  Rivaroxaban 1,7% año 

 Warfarina 2,2% año 

 RR: 0,76 ( 0,66 – 0,96) para no inferioridad 



 



Apixaban  

 Indicaciones aprobadas: FDA – agencia 

Europea 

 Prevención de ACV y embolismo sistémico 

en pacientes con FA no valvular 

 Prevención primaria de TEV 

 Cirugía de cadera 

 Artroplastia de rodilla 



 18201 pacientes 

 Apixaban 5 mg BID 

 Promedio de edad 70 años 

 Punto final primario ACV isquémico – 

hemorrágico , embolismo sistémico  

Apixaban 1,27% por año 

Warfarina 1,6% por año 

HR: 0,79 (0,66-0,95) 

NNT: 303 



 

 

 

 

 

 NND:104 para sangrado mayor 

 NND: 212 para un sangrado intracraneal 



EXISTEN DIFERENCIAS ENTRE LOS NUEVOS ACO? 



 



 



 2. TEV 



 Dabigatran 



 Estudio de no inferioridad  

 1274 pacientes con dabigatran 

 1265 pacientes con warfarina 

 Tromboembolismo venoso recurrente a 6 

meses :  HR 1,1 (0,65 -1,84)  



 TEV recurrente sintomático 

 HR: 1,12 (0,75-1,68) 



 3. prótesis valvular 



Prótesis valvular mecánica 

 Los nuevos ACO no pueden ser 

recomendados 

 Solo estudios con dabigatran suspendidos 

tempranamente por exceso de 

complicaciones trombòticas 

 FDA consideran contraindicación para su 

uso. 



 4. TEV Asociado a cáncer  



Enfermedad TEV asociada a cáncer 

 Pequeño numero de paciente y solo comparados 

contra warfarina 

 En el momento no pueden ser recomendados en 

esta entidad 



 5. Síndrome coronario agudo 



 



DABIGATRAN Y RIESGO CORONARIO 

←Risk lower with dabigatran  Risk higher with dabigatran→ 

Arch Intern Med 2012;172:397 



RIBAROXABAN ATLAS ACS 

TIMI 46 

 n= 3491 ptes SCAST y SCANST  estabilizados 

con tto estándar durante 1 a 7 días. 

Aleatorizados a tto con Rivaroxaban oral (a dif 

dosis y pautas) Vs placebo    / 6m 

Se agruaparon 2 estratos según tomasen 

aspirina solo o aspirina mas clopidogrel.  

R= Dosis ↑ rivaroxaban (de 20 mg al día) > 

tasas de hemorragia. 

No con dosis ½  o ↓ de rivaroxaban.  

 

No hubo evidencia de hepatotoxicidad. 

 

 

 

 



 6. Anticoagulación en ancianos 



 Solo 35% de los mayores de 85 años sin 

contraindicaciones recibe anticoagulación  

 Pocos pacientes en población muy mayor 

 Asociada a 5 veces incremento riesgo de 

ECV, 2 veces incremento riesgo de 

mortalidad, incremento de deterioro cognitivo 

 Riesgo de ECV aumenta con la edad 

 1,5% en 50-59 años a 23% en 80-89 años.  

 



Fibrilación auricular.  

 Estudio BAFTA soporta el uso de warfarina 

en pacientes ancianos con FA 

 Iniciar con dosis bajas (2mg/día) 

 Ajustar de acuerdo a INR (2-3) 

 No evidencia fuerte para uso de dabigatran 

en > 75 años 

 Rivaroxaban estudiado en ROCKET-AF en 

3526 pacientes > 78 años soporta el uso de 

rivaroxaban en esta población.  



Fibrilación auricular.  

Apixaban  

 ARISTOTLE 31% de pacientes >75 años (5642 

pacientes) 

 AVERROES 1897 pacientes ≥ 75 años 

 Estos estudios soportan el uso de apixaban en 

pacientes ancianos 

 Tener en cuenta en > 80 años usar dosis de 2,5mg 

cada 12 horas.  



 

 

Conclusiones  

 

 

 

 

 

 



Paciente anticoagulado con warfarina – en rangos 
adecuados : No hay beneficio de cambio a nuevos 
ACO 

Síndrome coronario 

El uso de dabigatran evidencia de riesgo de 
síndrome coronario agudo e IAM 

Pacientes con mala adherencia a warfarina: 

No son candidatos a dabigatran ni a 
rivaroxaban  

Warfarina es de elección en pacientes con 
función renal reducida ( menos de 30 ml/min) 

CONCLUSIONES 



Pacientes con historia de sangrado GTI: 
no son candidatos a dabigatran o 
rivaroxaban por la falta de antídoto 

Pacientes con pobre control con 
warfarina no explicado: 

Pueden ser candidatos a nuevos ACO 

Pacientes con pobre nivel de INR por 
interacciones inevitables: 

Pueden ser candidatos a nuevos ACO 

CONCLUSIONES 



«Los médicos buenos tratan las enfermedades; 

los médicos excelentes tratan a los pacientes 

que tienen enfermedades» 

 

William Osler (1849-1919) 


