Anticoagulacion temprana vs tardia en el paciente

con ACV isquemico y FA
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Contexto:

» Teoricamente el inicio temprano aumenta el riesgo de hemorragia intracraneal, mientras el inicio
tardio puede aumentar el riesgo de recurrencia de un nuevo ictus.

» No disponemos de suficiente evidencia que nos permita mantener un adecuado equilibrio
entre eficacia y seguridad.

« En la practica clinica habitual se retrasa el inicio de la anticoagulacion oral, tal y como
recomiendan las guias.

» Regla de dias 1-3-6-12 (basada en el déficit neurologico).

* El estudio utiliz6 una adaptaciéon de dicha regla y
se baso en pruebas de imagen cerebral para definir
la gravedad del ACV.




Objetivo

Evaluar la efectividad y seguridad de la anticoagulacion temprana en comparacion con la tardia en pacientes con FA
después de un ACV isquémico.

Método:

» Ensayo clinico abierto multicéntrico (15 paises de Europa, Oriente Medio y Asia)

* 2,013 participantes y una mediana de edad de 77 afos

* El resultado primario: ictus isquémico recurrente, embolismo sistémico, sangrado extracraneal mayor,
hemorragia intracraneal sintomatica o muerte de causa vascular dentro de los 30 dias posteriores a la

aleatorizacion.

* Los resultados secundarios incluyeron los componentes del resultado primario hasta los 9o dias de la
aleatorizacion.

» El 37% presentaba un ictus menor, el 40% un ictus moderado y el 23% un ictus mayor. 1006 fueron asignados a
anticoagulacion temprana y 1007 a anticoagulacion tardia.

* Cualquier ACOD autorizado.

* La clasificacion del grado de gravedad (menor, moderado y mayor) se bas6 en el empleo de pruebas de imagen (TAC
o RMN craneal).

+ Anticoagulaciéon temprana: dentro de 48 horas después de un ACV de gravedad baja o moderada o 6-7 dias
después de un ACV grave.

* Anticoagulacidon tardia: 3-4 dias después de un ACV leve, 6-7 dias después de un ACV moderado o 12-14 dias
después de un ACV grave.



The Primary Composite Outcome and Its Components at 30 and 90 Days.

A
Early-Treatment Later-Treatment
Group Group Adjusted Risk Difference
Outcome within 30 Days (N=984) (N=991) (95% ClI)
no. of events (%) percentage points

Primary-outcome event 29 (2.9) 41 (4.1) L : -1.18 (-2.84 to 0.47)
Major extracranial bleeding 3 (0.3) 5 (0.5) —a— -0.25 (-0.90 to 0.41)
Symptomatic intracranial hemorrhage 2 (0.2) 2 (0.2) + 0.01 (-0.52 to 0.53)
Recurrent ischemic stroke 14 (1.4) 25 (2.5) —_—— -1.14 (-2.41 to 0.13)
Systemic embolism 4 (0.4) 9 (0.9) —I—E— -0.55 (-1.34 to 0.23)
Death from vascular cause 1(1:1) 10 (1.0) — 0.13 (-0.84 to 1.09)
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Early-Treatment Later-Treatment
Group Group Adjusted Risk Difference
Outcome within 90 Days (N=968) (N=965) (95% ClI)
no. of events (%) percentage points

Primary-outcome event 36 (3.7) 54 (5.6) <—I—E -1.92 (-3.82 to -0.02)
Major extracranial bleeding 3 (0.3) 8 (0.8) —a— -0.61 (-1.37 to 0.14)
Symptomatic intracranial hemorrhage 2 (0.2) 2 (0.2) —:l— 0.00 (-0.54 to 0.53)
Recurrent ischemic stroke 18 (1.9) 30 (3.1) = ; -1.29 (-2.72 t0 0.13)
Systemic embolism 4 (0.4) 10 (1.0) —l—i— -0.70 (-1.53 to 0.13)
Death from vascular cause 17 (1.8) 16 (1.7) —_—— 0.07 (-1.13 to 1.27)
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Discusion:

Tendencia a una menor incidencia en el resultado primario entre los participantes del grupo de anticoagulacién
precoz frente a la anticoagulacion tardia a los 30 dias de la aleatorizacion en el estudio.

Se mantiene a los 90 dias de la aleatorizacion sin producirse un incremento en la incidencia de hemorragia
intracraneal sintomatica en el grupo de anticoagulacion precoz.

Limitaciones:

» Exclusion de personas con anticoagulacion previo al ACV.

» Poder estadistico limitado para explorar subgrupos.
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» Tamano de muestra insuficiente.




Conclusiones

» Los resultados sugieren que la anticoagulacion temprana podria ser tan segura como la tardia 'y
potencialmente mas efectiva para prevenir la recurrencia de ACV isquémico.

> Este estudio puede influir en las guias clinicas, promoviendo una reevaluacién del momento
Optimo para iniciar la anticoagulacion en pacientes con fibrilacién auricular post-ACV.

» El inicio precoz de la anticoagulacién con ACOD guiado por prueba de imagen (TAC o RMN
craneal) no se asocia a un incremento en la incidencia de hemorragia intracraneal sintomatica.
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