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Resumen

Rivaroxaban es un inhibidor oral directo y altamente selectivo del factor Xa de la
coagulacion. Los principales resultados del ROCKET-AF mostraron que en pacientes de alto
riesgo con fibrilacion auricular no valvular, rivaroxaban fue no inferior a la warfarina en
la prevencion del ictus o embolia sistémica, pero con un menor riesgo de intracraneales,
fatales y en organo critico. Rivaroxaban ha demostrado ser eficaz y seguro en pacientes
con insuficiencia renal, en pacientes ancianos, asi como en aquellos con cardiopatia
isquémica o ictus previo.

Rivaroxaban se toma una sola vez al dia. En comparacion con los otros nuevos an-
ticoagulantes orales (ACO), rivaroxaban puede proporcionar un mejor cumplimiento y
adherencia al tratamiento y, en consecuencia, reducir el riesgo de ictus durante el se-
guimiento. Ademas, las interacciones con otros farmacos son escasas. Esto, junto con
que es de una sola toma diaria, hace que rivaroxaban suponga una excelente alternativa
para la prevencion de los episodios tromboembélicos en los pacientes polimedicados con
fibrilacién auricular.

En este manuscrito se revisa la evidencia disponible acerca de la eficacia y seguridad de
rivaroxaban en los pacientes con fibrilacion auricular en diferentes escenarios clinicos.
© 2013 SEMERGEN. Publicado por Elsevier Espana, S.L. Todos los derechos reservados.

Indications of rivaroxaban in distinct clinical situations

Abstract

Rivaroxaban is an oral highly selective direct factor Xa inhibitor. The main results of
ROCKET-AF showed that in high risk patients with nonvalvular atrial fibrillation, rivaroxaban
was noninferior to warfarin for the prevention of stroke or systemic embolism, but with
lesser risk of intracranial and fatal bleeding. Remarkably, rivaroxaban has been proven
to be effective and safe in patients with renal dysfunction, elderly patients as well as in
those with ischemic heart disease or previous stroke.

Rivaroxaban is taken only once daily. Compared with other new oral anticoagulants,
this may provide better compliance and medication adherence and, consequently, a
reduction in the risk of stroke during the follow-up. Moreover, the interactions with other
drugs are low. This together with the once daily dose makes rivaroxaban an excellent
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alternative for the prevention of thromboembolic events in polymedicated patients with

atrial fibrillation.

This manuscript reviews the available evidence about the efficacy and safety of
rivaroxaban in patients with atrial fibrillation in different clinical settings.
© 2013 SEMERGEN. Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Introduccion

Tradicionalmente se han empleado los antagonistas de la
vitamina K (AVK) en la prevencion de las complicaciones
tromboembodlicas en el paciente con fibrilacion auricular
(FA) no valvular (FANV). Sin embargo, aunque eficaces, estos
farmacos tienen numerosas limitaciones que han conducido
a la busqueda de nuevos ACO que, siendo al menos tan efi-
caces y seguros como los AVK, superasen estas limitacio-
nes'3. Como consecuencia de estas limitaciones, asi como
del miedo al sangrado, todavia hay muchos pacientes con
indicacion de anticoagulacion que no la estan recibiendo.
Asi, en un estudio en el que se incluyeron a pacientes con FA
atendidos en las consultas de atencion primaria en Espana,
aproximadamente un tercio de los pacientes con un CHADS,
> 2 no estaban tomando anticoagulantes®. Es muy posible
que los nuevos ACO ayuden a mejorar esta situacion.

El factor Xa es clave en la cascada de la coagulacion y su
inhibicion interrumpe tanto la via extrinseca como la intrin-
seca de la coagulacion, impidiendo en ultimo término la
generacion de trombina y el desarrollo de trombo®¢. Riva-
roxaban es un inhibidor directo y altamente selectivo del
factor Xa®. Rivaroxaban tiene una amplia ventana terapéuti-
ca y un efecto anticoagulante predecible, por lo que no se
necesita una monitorizacion rutinaria de su efecto anticoa-
gulante y se puede administrar a dosis fijas. Ademas, no
tiene interacciones con los alimentos y posee escasas inte-
racciones con otros farmacos, lo que aumenta su seguridad.
Asimismo, al tener un rapido comienzo y final de accion no
necesita el uso de terapia puente cara a la cirugia (tabla 1)7.

Tabla 1

Sin embargo, las ventajas de rivaroxaban no se limitan a
estos efectos.

Caracteristicas farmacocinéticas
de rivaroxaban

Tras la ingesta oral, la concentracion maxima de rivaroxaban
se alcanza a las 2-4 h. La biodisponibilidad oral de rivaroxa-
ban 10 mg es elevada (80-100%) y es independiente de la
ingesta. Sin embargo, esta disminuye al 66% con la dosis de
20 mg, si bien cuando se toma con los alimentos el area bajo
la curva aumenta un 39%. En consecuencia, las dosis de riva-
roxaban 15y 20 mg deben tomarse junto con los alimentos.
La union a proteinas es elevada (92-95%). Alrededor de dos
tercios del farmaco se metaboliza, la mitad se elimina via
renal y la otra mitad via fecal, mientras que el otro tercio se
excreta directamente por el rindn de forma inalterada. Riva-
roxaban se metaboliza principalmente via CYP3A4, CYP2J2 y
mecanismos independientes del CYP. Ademas, rivaroxaban es
sustrato de las proteinas transportadoras P-gp (glucoproteina
P) y Berp (proteina de resistencia al cancer de mama). Final-
mente, la vida media de eliminacion es de 5a 9 h en los
sujetos jovenes, y sube hasta las 11-13 h en los ancianos®?®.
En cuanto a las interacciones farmacoldgicas, estas son
escasas. De una parte, no se recomienda la administracion
conjunta de rivaroxaban con inhibidores potentes de CYP3A4
y P-gp, como los antimicéticos sistémicos (itraconazol, keto-
conazol, posaconazol, voriconazol) o inhibidores de la pro-
teasa de VIH (ritonavir). Fluconazol se puede administrar con

Ventajas de rivaroxaban frente a otros anticoagulantes orales en fibrilacion auricular

Frente a los antagonistas de la vitamina K
Eficacia al menos similar

Reduccion en un 50% de las hemorragias fatales y del 33% en las hemorragias intracraneales

Amplia ventana terapéutica
Efecto anticoagulante predecible

No necesidad de monitorizacion rutinaria del efecto anticoagulante

Administracion a dosis fijas
No interacciones con los alimentos
Escasas interacciones con otros farmacos

Rapidos comienzo y final de accion (no necesidad de terapia puente cara a la cirugia)

Frente a los nuevos anticoagulantes orales

Administracion Unica diaria (frente a dabigatran y apixaban).

Se puede emplear en pacientes con un CrCl 15-29 ml/min (frente a dabigatran).
En el ROCKET-AF (rivaroxaban) los pacientes tenian un mayor riesgo tromboembolico y de hemorragia en comparacion con
los pacientes incluidos en el RE-LY (dabigatran) y en el ARISTOTLE (apixaban)

ARISTOTLE: Apixaban for Reduction in Stroke and Other Thromboembolic Events in Atrial Fibrillation; CrCl: aclaramiento de creatinina;
RE-LY: Randomized Evaluation of Long-term anticoagulation therapy; ROCKET-AF: Rivaroxaban Once Daily Oral Direct Factor Xa
Inhibition Compared with Vitamin K Antagonism for Prevention of Stroke and Embolism Trial in Atrial Fibrillation.
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precaucion. En pacientes que estan tomando rivaroxaban se
administraran con precaucion los inductores potentes de
CYP3A4 (carbamazepina, fenitoina, fenobarbital, hipérico,
rifampicina). Por otra parte, ante la falta de datos, la coad-
ministracion con dronedarona deberia evitarse. Sin embargo,
no se han observado interacciones relevantes con midazolam
(sustrato de CYP3A4), digoxina (sustrato de P-gp), atorvasta-
tina (sustrato de CYP3A4 y P-gp), inhibidores de la bomba de
protones, antagonistas de los receptores H,, antiacidos o
zumos de frutas, ni con los antibi6ticos macrolidos (claritro-
micina, eritromicina), si bien en este ultimo caso hay que
tener precaucién en caso de insuficiencia renal. Finalmente,
como consecuencia del aumento en el riesgo de hemorra-
gias, hay que ser especialmente cauto cuando se coadminis-
tra rivaroxaban con antiinflamatorios no esteroideos, anti-
agregantes u otros agentes antitromboticos®®.

Rivaroxaban y estudio ROCKET-AF

Rivaroxaban esta aprobado para su uso en la prevencion del
ictus y de la embolia sistémica en pacientes adultos con
FANV, con > 1 factores de riesgo tromboembolico (insufi-
ciencia cardiaca congestiva, hipertension arterial, edad
> 75 afos, diabetes mellitus, ictus o ataque isquémico tran-
sitorio previos)¢. Esta indicacion ha sido aprobada a raiz de
los resultados del estudio ROCKET-AF (Rivaroxabdn Once
Daily Oral Direct Factor Xa Inhibition Compared with Vita-
min K Antagonism for Prevention of Stroke and Embolism
Trial in Atrial Fibrillation)®.

El ROCKET-AF fue un ensayo clinico aleatorizado y doble
ciego, cuyo objetivo principal fue determinar la no inferio-
ridad de rivaroxaban frente a warfarina en pacientes con
FANV y antecedentes de ictus, accidente isquémico transi-
torio o embolia sistémica o > 2 factores de riesgo adiciona-
les para ictus (insuficiencia cardiaca clinica y/o fraccion de
eyeccion del ventriculo izquierdo < 35%, hipertension arte-
rial, edad > 75 afos o diabetes mellitus). Se excluyeron a los
pacientes con enfermedad valvular mitral significativa o
cualquier protesis valvular, FA transitoria de causa reversi-
ble, riesgo hemorragico excesivo o pacientes con cardiover-
sion programada'™.

Los pacientes fueron aleatorizados a recibir rivaroxaban
20 mg 1 vez al dia (15 mg en aquellos con un aclaramiento
renal [CrCl] 30-49 ml/min/1,73 m?) o warfarina (objetivo,
cociente internacional normalizado [INR] 2,5; rango: 2,0-
3,0). Tras finalizar el periodo de doble ciego, hubo un perio-
do de observacién de 30 dias en el que los pacientes pasaron
a un tratamiento abierto con warfarina. Se analizaron 3
variables preespecificadas: a) no-inferioridad (poblacion
por protocolo, en tratamiento): se analizo a todos los
pacientes que hubiesen recibido > 1 dosis del farmaco en
estudio y sin violaciones graves del protocolo; se incluyeron
los episodios hasta 2 dias tras la Ultima dosis de la fase doble
ciego; b) superioridad (poblacion de seguridad, en trata-
miento): se analizo a todos los pacientes que hubiesen reci-
bido > 1 dosis del farmaco en estudio; se incluyeron los epi-
sodios hasta 2 dias tras la ultima dosis de la fase doble ciego;
¢) analisis por intencion de tratar: se analiz6 a todos los
pacientes aleatorizados, incluyendo los episodios hasta el
final del estudio®°. Se incluyeron un total de 14.264 pacien-
tes (edad media, 73 anos; CHADS, medio, 3,48; seguimiento

medio, 707 dias). En la poblacion por protocolo, las tasas de
ictus o embolia sistémica fueron del 1,7% por afo en los
pacientes tratados con rivaroxaban y del 2,2% por afo en el
grupo de warfarina (hazard ratio [HR]: 0,79; intervalo de
confianza [IC] del 95%; 0,66-0,96; p < 0,001 para no inferio-
ridad). En la poblacion de seguridad en tratamiento, estas
fueron del 1,7 y 2,2% por aho, respectivamente (HR: 0,79;
IC del 95%, 0,65-0,95; p = 0,01 para superioridad), mientras
que en el analisis por intencion de tratar fueron del 2,1y
2,4% por ano, respectivamente (HR: 0,88; IC del 95%, 0,74-
1,03; p < 0,001 para no inferioridad; p = 0,12 para superiori-
dad) (tabla 2)°. Sin embargo es importante destacar que en
el mes siguiente a la finalizacion de la fase doble ciego, en
la que ambos grupos de tratamiento recibieron de forma
abierta warfarina (mas del 90% de los pacientes en ambos
grupos), el tiempo medio hasta conseguir un INR terapéuti-
co fue de 13 dias en el grupo inicialmente asignado al grupo
de rivaroxaban, frente a 3 dias en el grupo de warfarina.
Esto se tradujo en un mayor nimero de episodios en el gru-
po de rivaroxaban en comparacion con el grupo de warfari-
na (22 frente a 7; p = 0,008). La causa fue una transicion
mal hecha sin solapamiento del tratamiento con rivaroxa-
ban y AVK. La ficha técnica ya lo contempla.

En cuanto a la seguridad, las tasas de sangrados mayores
no mayores clinicamente relevantes fueron similares en
ambos grupos de tratamiento (HR: 1,03; IC del 95%,
0,96-1,11; p = 0,44), al igual que el riesgo de sangrados
mayores (p = 0,58). Sin embargo, las tasas de hemorragias
intracraneales fueron significativamente mas bajas en los
pacientes tratados con rivaroxaban en comparacion con war-
farina (HR: 0,67; IC del 95%, 0,47-0,93; p = 0,02) (tabla 2).
También es importante destacar que hubo una tendencia a
una menor mortalidad en los pacientes tratados con riva-
roxaban (HR: 0,85; IC del 95%, 0,70-1,02; p = 0,07)°.

Rivaroxaban en diferentes escenarios clinicos

Poblacion anciana

La prevalencia de FA aumenta con la edad. Asi, se ha esti-
mado que la edad media de los pacientes con FA que acuden
a la consulta de cardiologia en Espaia es de 79 afios*. En
consecuencia es imprescindible conocer la eficacia y la
seguridad de rivaroxaban en esta poblacion. Diferentes
estudios han demostrado que con la edad avanzada el area
bajo la curva de rivaroxaban aumenta, de tal forma que en
ancianos esta es 1,5 veces superior en comparacion con los
sujetos mas jovenes. Por otra parte, la vida media de elimi-
nacion también aumenta de 5-9 a 11-13 h. En el ROCKET-AF,
la edad media de los pacientes incluidos fue de 73 anos (un
43% de pacientes tenia > 75 anos). En comparacion con los
sujetos < 75 afos, aquellos con una edad > 75 afos presen-
taron unos resultados de eficacia y seguridad similares. Por
tanto, no es necesario un ajuste de la dosis en los ancianos,
excepto en los casos en los que haya insuficiencia renal sig-
nificativa o un riesgo aumentado de sangrado®?.

Insuficiencia renal

La insuficiencia renal es frecuente en los pacientes con FA,
y en pacientes con FA la prevalencia de insuficiencia renal
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Tabla 2 Principales resultados del estudio ROCKET-AF

Variable primaria del estudio Hazard IC del 95% p
ratio
Ictus o embolia sistémica
Por protocolo, como poblacion tratada (no inferioridad) 0,79 0,66-0,96 < 0,001 (no inferioridad)
Poblacion de seguridad, en tratamiento (superioridad) 0,79 0,65-0,95 0,02 (superioridad)
Poblacion por intencion de tratar 0,88 0,75-1,03 < 0,001 (no iinferioridad)
0,12 (superioridad)
Riesgo de hemorragias
Sangrados mayores y no mayores clinicamente relevantes 1,03 0,96-1,11 0,44
Sangrados fatales 0,5 0,31-0,79 0,003
Hemorragias intracraneales 0,67 0,47-0,93 0,02

IC: intervalo de confianza; ROCKET-AF: Rivaroxaban Once Daily Oral Direct Factor Xa Inhibition Compared with Vitamin K Antagonism

for Prevention of Stroke and Embolism Trial in Atrial Fibrillation.
Adaptada de Patel et al’.

es mayor. Ademas, la insuficiencia renal avanzada aumenta
tanto el riesgo de complicaciones tromboembélicas como
hemorragicas en el sujeto con FA, lo que dificulta en nume-
rosas ocasiones el manejo del tratamiento tromboembdlico
en esta poblacion®'"12, En el ROCKET-AF los pacientes
con un CrCl entre 30 y 49 ml/min (algo mas del 20% de la
poblacién de estudio) fueron aleatorizados a rivaroxaban
15 mg/dia o a warfarina. Aunque en los pacientes con insu-
ficiencia renal los episodios globalmente fueron mayores,
la incidencia de ictus o embolia sistémica fue similar en
ambos grupos de tratamiento (poblacidn por protocolo:
HR: 0,84; IC del 95%, 0,57-1,23; analisis por intencion de
tratar: HR: 0,86; IC del 95%, 0,63-1,17). El riesgo de san-
grado mayor y no mayor clinicamente relevante asi como

el de sangrados intracraneales fueron similares en ambos
grupos de tratamiento. Sin embargo, los sangrados fatales
fueron menos frecuentes con rivaroxaban (el 0,28 frente al
0,74% por 100 pacientes-afo, respectivamente; p = 0,047)
(tabla 3)".

Como se indica en la ficha técnica, en los sujetos con un
CrCl 2 50 ml/min no es necesario ajustar la dosis de riva-
roxaban y, en consecuencia, se empleara la dosis de 20 mg/
dia, mientras que en los pacientes con un CrCl 15-49 ml/min
la dosis a emplear para la prevencion del ictus y embolia
sistémica en pacientes con FANV sera de 15 mg una vez al
dia, si bien la informacion actualmente disponible en alos
sujetos con un CrCl 15-29 ml/min es limitada, por lo que
habra que ser cautos en esta poblacion. Finalmente, en los

Tabla 3 Rivaroxaban frente a warfarina en pacientes con fibrilacion auricular no valvular de acuerdo a los antecedentes de

ictus/accidente isquémico transitorio y a la funcion renal

Hazard ratio IC del 95% p interaccion
Eficacia (ictus o embolia sistémica)
No ictus/AIT previo 0,77 0,58-1,01 0,23
Ictus/AIT previo 0,94 0,77-1,16
Poblacion por protocolo
CrCl 30-49 ml/min 0,84 0,57-1,23 0,76
CrCl 2 50 ml/min 0,78 0,63-0,98
Por intencion de tratar
CrCl 30-49 ml/min 0,86 0,63-1,17 0,85
CrCl > 50 ml/min 0,89 0,73-1,08
Seguridad (sangrados mayores y no mayores clinicamente relevantes)
No ictus/AIT previo 1,1 0,99-1,21 0,08
Ictus/AIT previo 0,96 0,87-1,07
CrCl 30-49 ml/min 0,98 0,84-1,14 0,45
CrCl > 50 ml/min 1,04 0,96-1,13

AIT: accidente isquémico transitorio; CrCl: aclaramiento de creatinina; IC: intervalo de confianza.

Adaptada de Fox et al'® y Hankey et al'.
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sujetos con un CrCl < 15 ml/min no se recomienda el empleo
de rivaroxabané.

Antecedente de ictus previo

Si hay un grupo que tiene especial riesgo de presentar un
episodio tromboembodlico en el paciente con FA es el que ya
ha tenido un ictus o accidente isquémico transitorio previo.
En un subestudio del ROCKET-AF que comparé especifica-
mente la eficacia y seguridad de rivaroxaban segun la pre-
sencia de ictus o accidente isquémico transitorio previo (el
52% del total de la muestra), rivaroxaban redujo el riesgo de
ictus o embolia sistémica con la misma intensidad, indepen-
dientemente de los antecedentes de ictus (pacientes con
historia previa de ictus o accidente isquémico transitorio:
HR: 0,94; IC del 95%, 0,77-1,16; pacientes sin antecedentes
de ictus o accidente isquémico transitorio: HR: 0,77; IC del
95%, 0,58-1,01; p interaccion = 0,23). Lo mismo ocurrié con
respecto a los sangrados mayores y no mayores clinicamente
relevantes (HR: 0,96; IC del 95%, 0,87-1,07, y HR: 1,10; IC
del 95%, 0,99-1,21, respectivamente; p interaccion = 0,08)
(tabla 3)™.

En consecuencia, rivaroxaban es una alternativa en la
prevencion de ictus o embolia sistémica tanto en preven-
cion primaria como secundaria en pacientes con FANV7,

Cardiopatia isquémica

En los pacientes con cardiopatia isquémica es relativamente
frecuente la presencia de FA. Aunque en comparacion con
los pacientes sin FA, los sujetos con cardiopatia isquémica y
FA tienen un peor perfil clinico, con mas comorbilidades, lo
que hace que la mayoria de los pacientes tenga indicacion
de anticoagulacion, aproximadamente en el 30% de los casos
no estan bajo tratamiento anticoagulante''¢. En el ROCKET-
AF, el riesgo de presentar infarto de miocardio fue similar
en ambos grupos de tratamiento (el 0,9% por afo en el gru-
po de rivaroxaban y el 1,1% por ano en el grupo de warfari-
na; HR: 0,81; IC del 95%, 0,63-1,06; p = 0,12)°.

Aunque tradicionalmente se han empleado los AVK en
aquellos pacientes con FAy cardiopatia isquémica, rivaroxa-
ban es una buena alternativa en la prevencion de las com-
plicaciones tromboembodlicas en esta poblacion'” '8,

Dosis Unica diaria

Una de las ventajas de rivaroxaban frente a dabigatran o
apixaban es que mientras que estos Ultimos se administran
cada 12 h, rivaroxaban se administra una sola vez al dia.
Esta dosis se escogid basandose en los resultados de 2 ensa-
yos clinicos en fase Il que investigaban la eficacia y seguri-
dad de rivaroxaban en el tratamiento de la tromboembolia
venosa'®?, Ademas, estudios de farmacocinética han confir-
mado que rivaroxaban proporciona un efecto anticoagulante
adecuado a lo largo de las 24 h del dia®. Esto tiene gran
importancia, ya que se ha demostrado que la simplificacion
del tratamiento mediante la reduccion en el nUmero de
comprimidos facilita el cumplimiento terapéutico en las
enfermedades cronicas por lo tanto, la adherencia al trata-
miento, lo que podria ser importante en la FA. Esto va a
permitir reducir tanto las complicaciones tromboemboélicas,
como el coste asociado a la FA?"2,

Conclusiones

Sin duda, la aparicion de los nuevos ACO ha supuesto un
gran avance en la prevencion de las complicaciones trom-
boembolicas en los pacientes con FANV. Ademas de tener
una eficacia al menos similar a los AVK junto con un menor
riesgo de hemorragias intracraneales, ofrecen grandes ven-
tajas, como son, entre otras, que poseen una galénica pre-
decible y con una amplia ventana terapéutica, lo que hace
que se puedan administrar a dosis fijas y sin necesidad de
monitorizar su actividad anticoagulante. Ademas, no tienen
interacciones con los alimentos y las interacciones con otros
farmacos son escasas.

La siguiente pregunta que cabe hacerse es si hay alguna
diferencia entre los nuevos ACO (dabigatran, rivaroxaban y
apixaban) o son todos iguales. Para poder contestarla de
una manera clara y contundente habria que hacer un ensayo
clinico especifico que los comparase entre si. Desafortuna-
damente, esto no es posible en estos momentos, por lo que
Unicamente se pueden hacer comparaciones indirectas
entre los nuevos ACO’.

Si se analiza el tipo de pacientes incluidos en los distintos
ensayos clinicos, se puede observar como rivaroxaban se
analizé en pacientes con un mayor riesgo, tanto de compli-
caciones tromboembolicas como hemorragicas. Es decir, en
enfermos mas complejos. Asi, mientras que en RE-LY (Ran-
domized Evaluation of Long-term anticoagulation therapy)
(dabigatran) y en ARISTOTLE (Apixabdn for Reduction in
Stroke and Other Thromboembolic Events in Atrial Fibrilla-
tion) (apixaban) la edad media de los pacientes incluidos se
situo en los 70 afos, el CHADS, medio fue de 2,1, y alrede-
dor del 20% tenia antecedentes de ictus o accidente isqué-
mico transitorio, en el ROCKET-AF (rivaroxaban) la edad
media fue de 73 aios, el CHADS, medio de 3,5, y algo mas
de la mitad de los pacientes presentaba historia previa de
ictus o accidente isquémico transitorio®?*?4. La poblacion
del estudio ROCKET coincide con la pratica clinica real y la
mayoria de pacientes con FA de las consultas, poblacion no
estudiada en RE-LY ni en ARISTOTLE.

Por otra parte, rivaroxaban ha demostrado ser eficaz y
seguro en diferentes escenarios clinicos de especial riesgo.
Asi, los resultados del ROCKET-AF han sido igualmente bue-
nos en pacientes con insuficiencia renal, lo que hace que,
exceptuando a los pacientes con un CrCl < 15 ml/min, riva-
roxaban se pueda administrar en el resto del espectro de
pacientes con insuficiencia renal, lo que es especialmente
importante en ancianos, entre los que el deterioro de la
funcion renal es particularmente frecuente. Por otra parte,
rivaroxaban no aumenta el riesgo de infarto de miocardio,
por lo que en sujetos con cardiopatia isquémica y necesidad
de anticoagulacion es una alternativa a considerar.

Otra caracteristica igualmente importante de rivaroxaban
es su administracion Unica diaria, que junto con la escasa
interaccion con otros farmacos podria permitir mejorar el
cumplimiento terapéutico en comparacion con los AVK, que
presentan numerosas interacciones con otros farmacos y
con los alimentos, asi como con los otros nuevos ACO que se
administran 2 veces al dia. Esto es muy relevante en los
pacientes polimedicados que, por otra parte, es lo mas fre-
cuente en los pacientes con FANV.

En consecuencia, rivaroxaban es un anticoagulante oral
que ha demostrado ser eficaz y seguro en los pacientes con
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FANV, y en particular en los de mayor riesgo, incluyendo a
los pacientes con insuficiencia renal, ictus previo, cardiopa-
tia isquémica, ancianos o polimedicados.
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